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Resumo

A hiperplasia prostatica benigna (HBP) é uma alteracdo urinaria associada a sintomas no trato urindrio inferior, os quais
podem ser urgéncia miccional, polacidria, esforco miccional e tenesmo vesical. Os alfabetabloqueadores, utilizados no
tratamento medicamentoso em alguns casos de HBP, podem causar uma inibicdo da musculatura responsavel pela
dilatagéo da iris, ocorrendo o desenvolvimento da sindrome da Sindrome da Iris Intraoperatdria (SIF1). Dessa maneira,
0 objetivo da seguinte revisdo foi relacionar os antagonistas de receptores alfa 1 adrenérgicos no tratamento da HBP
com desenvolvendo da SIFI. Trata-se de uma reviséo bibliogréafica sistematica que utilizou as plataformas PubMed,
sCiELO e Google Scholar, como base de dados para pesquisa de artigos cientifico, com recorte temporal entre 2016 e
2021, na lingua inglesa. De acordo com o0 mecanismo de busca, foram encontrados 10 resultados, sendo 10 artigos na
base de dados PubMed e Google Scholar e 0 na base SciELO. Constatou-se, portanto, de acordo com as literaturas
analisadas a relagdo entre uso de antagonista do receptor alfa-1 adrenérgico, em especial a tansulosina, para tratamento
da HBP e o desenvolvimento de SIFI.

Palavras-chave: Hiperplasia prostatica benigna; Sindrome da iris flcida intraoperatéria; Antagonistas de receptores
alfa 1 adrenérgicos.

Abstract

Benign prostatic hyperplasia (BPH) is a urinary alteration associated with symptoms in the lower urinary tract, which
can be voiding urgency, pollakiuria, voiding effort and bladder tenesmus. Meta-blockers, used in drug treatment in some
cases of BPH, can inhibit the muscles responsible for iris dilation, leading to the development of alphab intraoperative
iris syndrome (SIFI). Thus, the aim of the following review was to relate alpha 1 adrenergic receptor antagonists in the
treatment of BPH with the development of SIFI. This is a systematic literature review that uses the platforms PubMed,
sciELO and Google Scholar as a database for researching scientific articles, with a time frame between 2016 and 2021,
in English. According to the search engine, 10 results were found, 10 articles in the PubMed and Google Scholar
databases and 0 in the SciELO database. Therefore, according to the literature analyzed, the relationship between the
use of alpha-1 adrenergic receptor antagonists, especially tamsulosin, for the treatment of BPH and the development of
SIFI was found.

Keywords: Benign prostatic hyperplasia; Intraoperative flaccid iris syndrome; Alpha 1 adrenergic receptor antagonists.
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Resumen

La hiperplasia prostatica benigna (HBP) es una alteracion urinaria asociada a sintomas en el tracto urinario inferior, que
pueden ser urgencia miccional, polaquiuria, esfuerzo miccional y tenesmo vesical. Los metablogueantes, utilizados en
el tratamiento farmacoldgico en algunos casos de HPB, pueden inhibir los muasculos responsables de la dilatacion del
iris, lo que conduce al desarrollo del sindrome de iris intraoperatorio alfab (SIFI). Por lo tanto, el objetivo de la siguiente
revision fue relacionar los antagonistas del receptor adrenérgico alfa 1 en el tratamiento de la BPH con el desarrollo de
SIFI. Se trata de una revision sistematica de la literatura que utiliza las plataformas PubMed, sciELO y Google Scholar
como base de datos para la investigacion de articulos cientificos, con un marco temporal entre 2016 y 2021, en inglés.
Segun el buscador, se encontraron 10 resultados, 10 articulos en las bases de datos PubMed y Google Scholar y 0 en la
base de datos SciELO. Por tanto, segun la literatura analizada, se encontré la relacién entre el uso de antagonistas de
los receptores alfa-1 adrenérgicos, especialmente tamsulosina, para el tratamiento de la HBP y el desarrollo de SIFI.
Palabras clave: Benign prostatic hyperplasia; Intraoperative flaccid iris syndrome; Alpha 1 adrenergic receptor
antagonists.

1. Introducéo

A hiperplasia benigna da prostata (HBP) é uma alteracdo urinéria que acomete homens geralmente a partir dos 40 anos,
atingindo metade da populagéo masculina na quinta década de vida, sendo associada a sintomas no trato urinrio inferior (Arruda
& Arruda, 2010). Essa condicdo ao acometer o ato de urinar, coloca em risco a qualidade de vida desses pacientes, interferindo
nas atividades diarias e no padrdo de sono, podendo levar a retengdo urinria, hidronefrose e insuficiéncia renal (Averbeck et al.,
2010).

O quadro clinico do paciente que apresenta HPB é variavel, de forma que o individuo pode apresentar sintomas
intermitentes ou progressivos (Dib, 2003). Os sintomas sdo divididos em trés grupos: sintomas de armazenamento (urgéncia
miccional; polaciuria; nicturia), sintomas de esvaziamento (esforco miccional, sensacdo de esvaziamento incompleto) e queixas
po6s-miccionais (tenesmo vesical e gotejamento pos-miccional (Rizzi & Rigo, 2021).

O diagnostico clinico é baseado na presenca de sintomas no trato urinario inferior e exame digital de préstata. No que
tange ao tratamento, as principais op¢des de manejo sdo: expectante (conversador) e medicamentoso (Lopes & Tavares, 2005).
No tratamento conservador algumas medidas comportamentais ajudam a reduzir os sintomas, como diminuir ingesta de liquidos,
exercicios para treinamento vesical, reducéo do uso de alcool, café e cigarro. J& sobre o tratamento medicamentoso, 0 uso de
farmacos da classe alfa bloqueadores causam beneficio imediatos dos sintomas (Batlouni & Albuquerque, 2000).

Para pacientes com sintomas obstrutivos leves a moderados, os bloqueadores alfas adrenérgicos (terazosina, doxasosina,
tansulosina, alfuzosina) podem melhorar a micgdo, de forma que relaxam os musculos da prostata e da saida da bexiga,
melhorando o fluxo da urina (Oliveira, Rodrigues, & Paula, 2007).

As reacOes adversas dos betabloqueadores sdo efeitos colaterais descritos como fadiga, depressdo, capacidade de
exercicio diminuida, disfuncéo sexual e crises de asma (Bortolotto & Consolim-Colombo, 2009). Os betabloqueadores, também,
tém sido relacionados a efeitos metabolicos indesejaveis que podem influenciar a evolugdo do paciente para um quadro de
hipertensdo arterial, além de diabetes. No caso de pacientes com hiperplasia prostatica benigna um dos efeitos colaterais pode
ser o desenvolvimento Sindrome da Iris Intraoperatoria (SIFI) (Robertson & Biaggioni, 2017).

Os alfabloqueadores podem ocasionar a inibicdo da musculatura responsavel pela dilatacdo da iris ocorrendo assim o
desenvolvimento da sindrome, a qual afeta com mais frequéncia homens obesos, caracterizada por péalpebras superiores flacidas
associadas a conjuntivite papilar cronica (Averbeck et al., 2010; Plavnik, 2002).

Dessa forma, o objetivo da seguinte reviséo bibliografica foi relacionar os antagonistas de receptores alfa 1 adrenérgico

no tratamento da hiperplasia benigna prostatica com desenvolvimento da SIFI.
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2. Metodologia

Trata-se de uma revisao bibliografica sistematica, do tipo quantitativa, que utilizou as plataformas PubMed, Scientific
Eletronic Library On-line (SciELO) e Google Scholar como base de dados para pesquisa dos artigos cientificos. Foram utilizadas
literaturas publicadas com recorte temporal de 2016 a 2021, na lingua inglesa, que abordavam a relacdo dos antagonistas do
receptor alfa-1 adrenérgico para o tratamento de hiperplasia benigna prostatica com o desenvolvimento da Sindrome da iris
Flacida Intraoperatdria (‘“Floppy Iris Syndrome”).

Os descritores utilizados seguiram a descri¢do dos termos DeCs (Descritores em Salde) e Medical Subject Headings
(MeSH) no idioma inglés, como mostra a Tabela 1.

Quadro 1. Estratégia de busca para o estudo.
((("Alpha blocker"[All Fields] OR "alpha antagonist"[All Fields]) AND "floppy iris"[All Fields]) OR "floppy
iris syndrome"[All Fields]) AND ("benign prostatic hyperplasia"[All Fields])

Fonte: Autores.

Nesta revisdo, os critérios de exclusdo utilizados foram: Livros, documentos de projetos de dissertacéo, resumos em
eventos, editoriais, revisdes de literatura, relatos de caso isolados, artigos que ndo cumpriam os critérios de inclusdo e artigos
duplicados.

3. Resultados e Discussao

A escolha dos artigos a serem utilizados nesta revisdo foi realizada por meio da leitura do titulo, resumo e, por fim, da
leitura do artigo na integra, sendo realizada uma andlise criteriosa dos artigos fundamentados nos critérios de inclusdo e excluséo
supracitados.

De acordo com o mecanismo de busca, foram encontrados 10 resultados, sendo 10 artigos na base de dados PubMed e
Google Scholar e 0 na base SciELO (Quadro 1).

Dos 10 resultados obtidos, 6 foram excluidos com base nos critérios de exclusdo para a pesquisa e, além disso, nédo
abordavam de forma objetiva sobre o tema, sendo apenas 4 artigos utilizados na confecgdo do estudo. Todos os artigos escolhidos

serdo expostos no Quadro 1, seguindo a ordem de ano de sua publicacdo.
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Quadro 2 — Artigos selecionados nas bases de dados PubMed e Google Scholar.

AUTOR/ANO

TITULO

OBSERVACOES

(Lunacek et al., 2018)

Ten years of intraoperative
floppy iris syndrome in the era
of a-blockers

O tratamento sistematico com tansulosina é um desafio entre os
oftalmologistas, com risco de complicagdes. A modificacdo da dose é
capaz de reduzir a incidéncia da sindrome da iris fl4cida intraoperatoria.

(Christou,
Tsinopoulos, Ziakas,
& Tzamalis, 2020)

Intraoperative ~ Floppy  Iris
Syndrome: Updated
Perspectives

Oftalmologistas e urologistas devem cooperar para educar uns aos outros
sobre o0s riscos de suas respectivas areas, visto que é primordial que a
tansulosina seja administrada apenas ap6s a facoemulsificacdo ou 0 uso
de um ARA al ndo seletivo para o tratamento da HPB. Ademais, é
crucial que se tenha conhecimento por parte dos profissionais acerca dos
fatores de risco associados a SIFI.

(YYang, Liu, Fan,
Grzybowski, &
Wang, 2020)

A narrative  review  of
intraoperative  floppy  iris
syndrome: an update 2020

Os principais fatores de risco associados a SIFI sdo a idade, sexo,
hipertensdo, comprimento axial do olho, inibidores da Sa-redutase, outro
antagonista do adrenoceptor a e neuromoduladores. Ademais, caso a
SIFI ocorra durante a cirurgia de facoemulsificacéo, complica¢des como
perda endotelial da cornea, pressdo intraocular elevada, perda de vitreo,
trauma da iris, ruptura da capsula posterior aumentam
significativamente. Faz-se necessario, portanto, avaliar o pré-operatorio
de pacientes de alto risco e intervir no intra-operatério para evitar
complicagdes graves.

(Ozcura & Irgat,
2020)

Bilateral Intraoperative Floppy
Iris Syndrome Associated with
Silodosin Intake

Neste relato de caso, um homem de 63 anos apresentou diminuicdo da
visdo bilateralmente, cujo exame oftalmico revelou catarata nuclear
bilateral. Ele fazia uso da silodosina para tratamento da HPB ha um més.

Fonte: Autores.

De acordo com a anélise bibliogréfica, foi possivel observar que ha uma relagéo efetiva entre o uso de antagonistas do
receptor alfa-1 adrenérgico para o tratamento de hiperplasia benigna prostatica e o desenvolvimento da Sindrome da iris Flacida
Intraoperatoria (SIFI) (Christou et al., 2020; Lunacek et al., 2018). Essa relacdo ocorre visto que esses antagonistas atuam
inibindo o masculo dilatador da iris, podendo provocar consequéncias sérias em pacientes que necessitam de cirurgia para
correcdo de catarata posteriormente (Lunacek et al., 2018).

A hiperplasia prostatica benigna (HPB) é uma doenca que acomete 3 a cada 4 homens acima dos 70 anos, provocando
sintomas do trato urindrio inferior que afetam a qualidade de vida do paciente. A HPB ocorre porque a prdstata tende a aumentar
de volume conforme a idade vai aumentando e, por aumentar a tensdo sobre o canal da uretra, desencadeia sintomas como fluxo
urinario diminuido, gotejamento apOs urinar, incontinéncia urindria, nictlria, e até mesmo a sensagdo de esvaziamento
incompleto da bexiga (Lunacek et al., 2018).

Com o objetivo de reduzir a tensdo da musculatura da prostata e da uretra, e com isso permitir o fluxo urinario adequado,
foram desenvolvidos medicamentos que atuam relaxando a musculatura lisa da prdstata e da parede da bexiga, 0s denominados
alfabloqueadores. Dentre essas medicagdes, podemos citar: a tansulosina, que é alfabloqueador seletivo, e a terozosina, a
doxazosina e a alfuzosina, que sdo ndo seletivos (Lunacek et al., 2018).

Segundo as literaturas analisadas, os alfabloqueadores, além de agir na musculatura lisa da prostata e da bexiga, também
atuam inibindo a musculatura responsavel pela dilatagdo da iris, 0 que pode resultar a longo prazo em prolapso e constricao da
pupila e, em casos de necessidade de correcdo da catarata, no desenvolvimento da SIFI, que é uma sindrome resultante de uma
complicagdo intraoperatdria (Lunacek et al., 2018).

Algumas pesquisas realizadas posteriormente tém demonstrado que o uso de alfabloqueadores ndo seletivos séo
preferenciais no tratamento da HPB. Isso porque por ser um inibidor seletivo al1-1A, a tansulosina possui cerca de dez vezes
mais afinidade que as outras medicagdes utilizadas, relatando um efeito mais rapido (Christou et al., 2020).

Um outro ponto a se considerar na relagdo entre o uso da tansulosina e o desenvolvimento da SIFI é o fato de que essa
medicacdo possui uma meia vida longa de cerca de 10 a 14 dias, além de ficar acumulado em granulos de pigmento da iris, 0
que aumenta significativamente as chances de consequéncias intraoperatérias durante a cirurgia de catarata (Christou et al., 2020;

Lunacek et al., 2018). Foi um assunto discutido entre oftalmologistas que a ingestdo dessa medicacdo a longo prazo poderia
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provocar variacdes anatdmicas permanentes, e que mesmo com sua descontinuacdo ndo retornariam ao padrdo anatémico
(Christou et al., 2020). No entanto, ha estudos que sugerem que a modificacdo da dose usual é capaz de reduzir a incidéncia da
SIFI, como demonstrado em pacientes no Japao (Gonzalez, Mufioz, Lozano, & Fernandez, 2013).

Um novo blogueador de adrenoceptores alfa 1 mais seletivo e especifico para o trato urinario tem sido utilizado como
alternativa para a tansulosina, com o intuito de reduzir os riscos a SIFI, no entanto, foi verificado que, apesar de ter menos efeitos
colaterais que outros blogueadores alfa, a silodosina ainda pode estar associada ao seu desenvolvimento, tendo sido relatada
raras vezes na literatura (Ozcura & Irgat, 2020).

Dentre as alteraces incluidas na Sindrome da iris Flacida Intraoperatoria, pode-se incluir um estroma flacido da iris
que ondula durante a cirurgia, uma miose intraoperatéria progressiva, e a tendéncia do estroma da iris ao prolapso durante a
incisdo cirurgica (Lunacek et al., 2018; Yang et al., 2020). Assim, segundo estudos mais recentes, é de fundamental importancia
que a tansulosina seja administrada apenas ap6s a facoemulsificagdo ou o uso de um ARA al ndo seletivo para o tratamento da
HPB (Christou et al., 2020).

Nessa perspectiva, percebe-se a necessidade da abordagem multiprofissional no tratamento de algumas doencas, visto
que o uso de determinadas medicacfes pode afetar diferentes receptores por todo o corpo, € provocar consequéncias sérias na
vida do paciente. Neste caso, o ideal € que antes de o paciente iniciar o tratamento da HPB com alfabloqueadores, o urologista
ou clinico geral faga um encaminhamento ao oftalmologista para realizar uma avaliacéo ocular pré-tratamento, buscando analisar
a melhor terapia para o paciente sem prejudica-lo futuramente, ainda mais considerando-se que a catarata € uma doenca bastante
prevalente em idosos (Christou et al., 2020; Lunacek et al., 2018).

Segundo a Organizacdo Mundial da Saude (OMS), até 30% dos idosos sofre de catarata, e uma parcela significativa
desses pacientes é submetida a tratamento cirdrgico para correcéo todos os anos (Lunacek et al., 2018). Sendo assim, 0 uso de
antagonistas do receptor alfa-1 adrenérgico deve ser bem avaliado quantos aos seus possiveis riscos no paciente antes de ser
indicado.

Dentre os principais fatores de risco associados a SIFI estéo incluidos: a idade, sexo, hipertensdo, comprimento axial
do olho, uso de inibidores da 5a-redutase, outro antagonista do adrenoceptor a e neuromoduladores. Dessa forma, avaliar o pré-
operatério dos pacientes de forma cuidadosa é essencial a melhor conduta, visto que caso essa sindrome ocorra durante a cirurgia,
algumas complicacOes, como perda endotelial da cornea, pressdo intraocular elevada, perda de vitreo, trauma da iris, e ruptura

da cépsula posterior podem se tornar presentes e afetar sua qualidade de vida (Yang et al., 2020).

4. Concluséo

De acordo com as literaturas analisadas, tornou-se perceptivel a elevada relagéo entre o uso de antagonistas do receptor
alfa-1 adrenérgico, em especial da tansulosina, para o tratamento de hiperplasia benigna prostatica e o desenvolvimento da
Sindrome da Iris Intraoperatoria. Dessa forma, médicos urologistas e clinicos gerais devem permanecer vigilantes sobre os riscos
que essas medicagdes utilizadas no tratamento da HPB podem provocar no paciente, sendo de fundamental importancia que
atuem em conjunto com oftalmologistas no sentido de indicar avaliagdo ocular pré-tratamento.

Assim, pode-se perceber que o conhecimento, a antecipacéo e o reconhecimento dessa sindrome podem levar a menor

incidéncia de complicagdes cirdrgicas, sendo fundamental a abordagem multiprofissional para melhor conduta.
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