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O uso de antagonistas alfa-adrenérgicos para o manejo das
desordens uroldgicas pediatricas.

Os achados classicos conduzem a suposicdo de que os bloqueadores alfa-adrenérgicos
melhorariam os sintomas dos pacientes, por uma combina¢do da diminuicdo do tono
muscular e da melhora da conformacdo da bexiga. Este trabalho abordou o uso da
doxazosina em urologia pediatrica como um farmaco eficaz para as desordens deste
sistema.

Farmaco em doxazosina

estudo:

Autoria: Husmann, D.A. Use of sympathetic
alpha antagonists in the
management of pediatric urologic
disorders . Current Opinion in

Urology, 16:277—282. 2006.

RESUMO

INTRODUCAO

No sistema geniturinario, os receptores alfa-adrenérgicos estdo posicionados predominantemente
no corpo musculo detrusor da bexiga, e através de sua estimulacdo h& contracdo muscular e
aumento do tono da bexiga. Os achados classicos conduzem a suposi¢cdo de que os bloqueadores
alfa-adrenérgicos melhorariam os sintomas dos pacientes, por uma combinac¢do da diminuicdo do
tdbnus muscular e da melhora da conformacédo da bexiga. Para compreender o mecanismo da acao
dos antagonistas alfa-adrenérgicos, deve-se estar ciente das alteracdes fisiopatoldgicas dos alfa-
receptores. Em particular, a obstru¢cdo anatomica ou lesdo neuroldgica, resultardo em alteracfes
dos receptores alfa-adrenérgicos. Além das modificacdes nos alfa-receptores da bexiga, existem
evidéncias de que a reorganizacdo da regulacdo destes receptores no sistema nervoso central
(SNC) também ocorra. As alteracSes na atividade do alfa-receptor no musculo detrusor e no SNC
resultam na responsividade alfa-adrenérgica aumentada a estimulacdo neural e estdo diretamente
correlacionadas com a diminui¢do da conformidade do musculo detrusor com sua instabilidade.

O uso dos antagonistas alfa-adrenérgicos para anular disfuncdes

Disfungdo urinaria secundaria possui incidéncia relatada de aproximadamente 20% nas criancas
com idade entre 4 e 6 anos. Classicamente, esta desordem estd4 associada com sintomas de
urgéncia urinéaria, freqiéncia urinaria, e manobras posturais. O tratamento atual para esta
disfuncdo € controlar todos os problemas subjacentes de constipagdo, utilizando ou nédo, em
conjunto, medicamentos anticolinérgicos. Nos pacientes com incontinéncia continua, os testes
urodindmicos sdo necessarios. Se o esvaziamento ineficaz da bexiga for encontrado, o tratamento
envolve o dobro de técnicas de esvaziamento, treinamento do “biofeedback” do esfincter externo,
cateterizagcdo intermitente, ou, nos casos mais recalcitrantes, a dilatacdo e a colocacdo de um
dispositivo uretral de estimulagdo neural. O conceito de usar antagonistas alfa-adrenérgicos como
a terapia preliminar para controlar a disfuncdo é multifatorial; estes diminuem a sensacdo ao
vacuo, diminuem a resisténcia uretral, melhoram a conformidade da bexiga e inibem a
instabilidade da mesma.

Em uma tentativa de determinar se os antagonistas alfa-adrenérgicos poderiam ser usados como
uma modalidade de tratamento para esta disfuncado urinaria, pesquisadores executaram um estudo
placebo-controlado e duplo-cego. Este trabalho ndo mostrou nenhuma diferenca entre o
antagonista alfa-adrenérgico doxazosina e o placebo, a respeito da melhoria na taxa do fluxo
urinario, diminuicdo da urina residual, no aumento na capacidade da bexiga ou na diminui¢cdo no
numero de episddios incontinentes. Apesar da falta de dados para documentar uma resposta clinica
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positiva, os autores anotaram achados subjetivos significativos de que a doxazosina pode ter um
efeito benéfico. Especificamente, observaram uma melhora significativa nos sintomas de disfuncédo
incontinente (P < 0,02).

Embora estes achados experimentais ndo mostrassem um beneficio significativo da terapia com o
antagonista alfa-adrenérgico sobre o placebo, foi documentado um beneficio significativo com o
agente alfa-adrenérgico (obtido pela avaliacdo dos parentes e dos pacientes tratados).

Antagonistas alfa-adrenérgicos e suas dosagens em criancas

A doxazosina tem sua dose inicial em 0,5 mg/dia, chegando ao maximo em 4 mg/dia. A
tansulosina é iniciada na dose de 0,2 mg/dia, e tem sua dose maxima em 0,8 mg/dia (a seguranca
e eficacia deste farmaco nédo foram estudadas em criancas).

Outro agente alfa-antagonista, a terazosina € iniciada na dose diaria de 0,5 mg, e esta é
aumentada gradativamente até chegar em 5 mg/dia. A seguranca e eficdcia deste agente ainda
néo foram estabelecidas em criancas.

Como a seguranca e eficacia da tansulosina e da terazosina ndo foram, ainda, estabelecidas nas
criancas, o0 autor restringe suas prescricdes ao alfa-antagonista doxazosina. Este medicamento é
melhor tolerado se administrado pela noite. Isto reduzira extremamente os sintomas de hipotensao
ortostética e astenia, que podem ser observados com a ingestdo matinal destes farmacos.

CONCLUSOES

O uso de antagonistas alfa-adrenérgicos na urologia pediatrica estd, ainda, restrito a infancia.
Desde sua aplicacdo por Austin e colaboradores, sua aplicabilidade clinica vem alargando-se para
incluir bexigas neurogénicas, hiper-refléxicas, no tratamento da sintomatologia crbénica do trato
urinario inferior, na facilitacdo da passagem espontanea de calculos ureterais e, possivelmente, seu
uso como terapia adjunta na ureterite idiopatica.

EXEMPLIFICACAO DE FORMULA

1.

Doxazosina mesilato - sachet

|
Doxazosina mesilato................... 0,5 mg
EXxcipiente gSp......ccceeeeuieennnn.... 1 sachet

Mande..... sachets.
Posologia: 1 dose de 0,5 mg ao dia ou critério médico.
Nota: a seguranca e eficacia em criangas ndo estdo estabelecidas.

A formulacdo contida neste artigo é apresentada como exemplificagdo, podendo ser modificada a
critério médico.
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