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Résumé Abstract

La prise en charge médicale de I’HBP est I’objet de profonds chan-
gements actuellement. Classiquement le traitement médical, repré-
senté par trois familles, les extraits de plantes, les alphabloguants et
les inhibiteurs de la 5 alpharéductase, était considéré comme uni-
guement symptomatique, comportant des risques d’altérations de la
vie sexuelle et ne se concevait qu’en monothérapie. De nombreuses
études cliniques récentes viennent modifier ces certitudes : le traite-
ment médical loin d’étre simplement symptomatique peut modifier
I’histoire naturelle de la maladie, en réduisant notamment le risque
de rétention aigué, le traitement médical peut améliorer la vie
sexuelle et enfin combiner deux traitements semble étre supérieur a
une monothérapie. Parallelement la place des techniques instrumen-
tales initialement proposées en alternatives au traitement chirurgical
classique tend a étre mieux définie. Les résultats avec un long recul
de deux de ces techniques, la thermothérapie par micro-ondes ou
par radiofréquences ont permis de confirmer leur efficacité mais les
placent plutét en alternative au traitement médical.

Mots clés : Hypertrophie bénigne de la prostate / traitement médi-
cal / TUNA.

Introduction

Les symptdmes de I’hypertrophie bénigne de la prostate
(HBP) sont regroupés en symptdmes obstructifs et symp-
tébmes irritatifs. Les symptdmes obstructifs, attente du jet,
poussée abdominale, jet faible et mictions en plusieurs
fois sont liés a I’obstacle représenté par la prostate elle-
méme, a la fois par son volume, et par son tonus muscu-
laire ; les symptdmes irritatifs, pollakiurie diurne et noc-
turne, et impériosités mictionnelles sont principalement
liés a des anomalies du détrusor, et, & un moindre degré,
au systéeme nerveux central.

Il existe donc plusieurs cibles thérapeutiques pour un
traitement médical.

L’obstruction prostatique peut étre traitée, soit par des
alpha bloquants pour leur action périphériqgue myore-
laxante sur les fibres musculaires lisses de la prostate et
du col vésical, soit par les inhibiteurs de la 5 alpha réduc-
tase pour leur effet réducteur sur le volume de la glande.
Les troubles irritatifs, qui impliquent le détrusor, peuvent

Medical treatment of benign prostatic hyperplasia and instru-
mental alternatives

Clinical symptoms related to benign prostatic hyperplasia (BPH)
combine obstructive and irritative symptoms. Obstructive symp-
toms, associating at different levels hesitancy, straining, weak flow
and interrupted voiding, are related to the outflow obstruction due
to the prostate itself through its mass and its tonus, while irritative
symptoms, mainly diurnal and nocturnal frequency and urgency, are
mostly due to detrusor abnormality, and to some extent to central
nervous system disturbance.

Prostatic outflow obstruction may be treated by alphablockers
which reduce prostatic and bladder neck muscle tone, or by 5 al-
phareductase inhibitors which reduce glandular volume. Irritative
symptoms may be treated by anti-muscarinic agents and at a lower
degree by alphablockers. Plant extracts, which mechanism of action
remains unclear, namely serenoa repens and pygeum africanum, are
widely used in France.

The place of instrumental alternatives remains to be determined but
these instrumental treatments can now be regarded as possible alter-
natives to long life medical treatment rather than alternatives to a
standard surgical treatment.

Key words : Benign prostatic hyperplasia / medical therapy /
TUNA (transurethral needle ablation)

étre traités par les anti-muscariniques et, a moindre de-
gré, par les alpha bloguants.

En paralléle, les extraits de plantes, en particulier le
Serenoa Repens et le Pygeum Africanum, sont utilisés
de longue date en France, bien que leur mode d’action
précis ne soit pas encore totalement élucidé.

Les raisons de traiter
1- Améliorer les symptémes

Les trois classes thérapeutiques disponibles actuelle-
ment, alphabloquants, inhibiteurs de la 5 alpha réduc-
tase (5ARI) et extraits de plante sont efficaces pour ré-
duire les symptdmes (1) (2) (3) (4). Il n’est pas toujours
facile de déterminer la classe thérapeutique a utiliser en
premiére intention. Le volume de la prostate peut étre
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un indicateur, les 5ARI n’ayant pas une efficacité supé-
rieure a celle d’un placebo pour les prostates de petit
volume (moins de 40 g) (5). De toutes fagcon, quel que
soit le traitement choisi en premiére intention, c’est I’¢é-
volution qui va indiquer sa poursuite ou sa modification.
L’évaluation ne doit pas étre trop précoce car il faut
attendre environ trois mois pour que les 5ARI atteignent
une efficacité supérieure a celle du placebo (6).

A coté de I’efficacité, le risque d’effets secondaires doit
étre pris en compte. Globalement les traitements médi-
caux de I’HBP sont bien tolérés (1). Il s’agit d’effets de
classe, mais a I’intérieur de chaque classe thérapeutique
il y a des différences entre les molécules et des suscepti-
bilités individuelles.

Les alphabloquants exposent surtout a des effets vaso-
actifs. Vertiges et hypotension orthostatiques en sont
I’expression la plus classique. En fonction de leur mode
d’évaluation et en fonction des études, ces effets se-
condaires sont notés dans 10 a 15% des cas pour les
vertiges et dans moins de 10% des cas pour I’hypoten-
sion orthostatique symptomatique. Le risque de syncope
n’est pas supérieur au placebo. Certains alphabloquants
peuvent entrainer une éjaculation rétrograde (1). Ces
effets secondaires sont réversibles a I’arrét du traite-
ment.

Les inhibiteurs de la 5 alpha réductase exposent surtout
a des risques de modifications des paramétres de la vie
sexuelle : baisse de libido, réduction du volume de I’éja-
culat et impuissance. La encore ces effets secondaires
surviennent dans moins de 10% des cas, surtout pendant
la phase d’initiation du traitement, et sont réversibles

(D).
Les extraits de plante n’ont pas d’effet secondaire parti-
culier (2) (3) (4).

Des données récentes ont montré que loin d’altérer la
sexualité, le traitement médical pouvait I’améliorer. Ces
données ont été obtenues essentiellement avec les alpha-
bloguants. Une étude avec I’alfuzosine a montré qu’en
parallele de I’amélioration des symptdmes urinaires,
différents aspects de la vie sexuelle : qualité de I’érec-
tion, volume de I’éjaculation et douleurs lors de I’éjacu-
lation peuvent étre améliorés par le traitement médical
(7). De méme, une autre étude avec la doxazosine a
montré une amélioration d’un score global d’érection
(IIEF) (8). Cette amélioration des paramétres de la vie
sexuelle n’est peut-étre pas un effet direct des molécu-
les, mais plutot le reflet de la réduction de la géne uri-
naire. Ainsi lors de I’évaluation de la sexualité apres
chirurgie de I’'HBP il avait été montré qu’environ un
tiers des patients n’ayant aucune vie sexuelle avant I’in-
tervention en déclaraient une 1 an apres I’intervention
9).

2- Prévenir le risque de complications

L’HBP est une maladie bénigne. Sans traitement il n’y a
que 20% des patients qui sont exposés a un risque d’ag-
gravation dans les cingq ans (10). Cette aggravation est
surtout une accentuation de la sévérité des symptdmes.
Le risque de complication réelle est beaucoup plus rare,
incluant la survenue d’une infection, d’une rétention

aigue d’urine ou la nécessité d’une intervention chirur-
gicale (figure 1).

Les facteurs de risque d’aggravation associent I’age, la
sévérité des symptdmes, le volume de la prostate corrélé
au taux de PSA, le débit maximum urinaire et le volume
du résidu mictionnel. Schématiquement, le risque aug-
mente pour un age supérieur a 62 ans, des symptdmes
mesurés par I’échelle IPSS > 17, un volume de prostate
> 31 grammes, corrélé a un taux de PSA > 1.6 ng/ml, un
débit maximal < 10.6 ml/sec, et un résidu post-
mictionnel > 39 ml (10). Il faut souligner que ces va-
leurs seuils sont statistiques et ne peuvent étre appli-
queées directement a I’échelle individuelle en raison de
grands écarts types pour toutes ces variables. Il est donc
difficile de déterminer avec précision le pronostic de
I’THBP pour un patient particulier a un moment donné.
L’évolution sous traitement peut &tre une notion a inté-
grer dans I’évaluation du pronostic. Il semble en effet
que lorsque I’évolution sous traitement est favorable,
amélioration des symptomes, le risque de complication
soit faible, alors qu’il s’éléve lorsque le traitement insti-
tué n’apporte aucune amélioration. Cette donnée souli-
gne I'importance de I’évaluation des patients en court de
traitement et fait passer au second plan la décision du
traitement de premiére intention. Quel que soit le traite-
ment prescrit initialement il faut évaluer son efficacité et
savoir en changer si le résultat obtenu n’est pas suffi-
sant.

Comment traiter :
médicaments

Jusque récemment, il n’était pas recommandé d’associer
les médicaments entre eux. Les choses ont changé a la
lumiére de plusieurs études. En comparant les monothé-
rapies par inhibiteur de la 5 alpha réductase
(finastéride), ou par alphabloguant (doxazosine) a un
placebo ou a I’association de ces deux traitements il a
été montré que I’association permettait a cing ans une
amélioration discréte mais significative du score symp-
téme (diminution du score symptdme respectivement de
7 points pour I’association, 6 pour I’alphabloquant, 5
pour le finastéride et 4 pour le placebo, par rapport a
I’inclusion ou le score médian était de 17) et une réduc-
tion modérée (moins de 10%) mais statistiquement si-
gnificative du risque d’aggravation sous traitement (10)
(figure 2). Chacune des monothérapies réduit par ail-
leurs le risque d’aggravation par rapport au placebo. Un
des facteurs limitants de I’utilisation systématique d’un
traitement combinant inhibiteur de la 5 alpha réductase
et alphabloquant est, outre son poids économique, le
risque d’effets indésirables, la combinaison des deux
traitements exposant a un risque supérieur d’effets se-
condaires vaso-actifs et sexuels.

les associations de

Une autre modalité de traitement combiné est une asso-
ciation temporaire de 5ARI et d’alphabloguant. Cette
possibilité a été étudiée recemment, I’inhibiteur de la 5
alphareducatse étant conservé en monothérapie apres 6
mois de traitement combiné (11). Cette approche semble
surtout indiquée chez des patients modérément sympto-
matiques qui ne pergoivent pas I’interruption de I’alpha-
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bloguant, les patients ayant des symptémes plus sévéres
percevant cette interruption.

Une autre association envisageable pour traiter les pa-
tients ayant une HBP est une association incluant un anti-
muscarinique. Cette stratégie était jusqu’a présent consi-
dérée comme dangereuse en raison d’un risque potentiel
de rétention urinaire induit par I’effet inhibiteur de la
contraction vésicale di a I’anti-muscarinique. Ce dogme
doit étre reconsidéré, une étude contr6lée ayant montré
qu’un anti-muscarinique, la toltérodine, associée a un
alphabloquant chez des patients obstructifs avec hyperac-
tivité vésicale du détrusor améliorait I’efficacité d’un
traitement par alphabloguant seul, sans risque majeur de
rétention (12). Il est désormais envisageable d’associer un
anti-muscarinique a un traitement d’HBP classique des
lors qu’il existe des troubles urinaires de type irritatif.

Les alternatives instrumentales

De nombreuses alternatives instrumentales au traitement
chirurgical ont été proposées au cours du temps. Peu ont
confirmé leur efficacité au long cours. Parmi celles-ci il
faut citer le traitement par radiofréquences (systéme
TUNA, transurethral needle ablation). Le principe du
TUNA est basé sur les capacités de modification de
I’innervation prostatique et les possibilités de nécrose
tissulaire induite par les radiofréquences. Techniquement
les aiguilles de radiofréquence sont introduites dans le
parenchyme prostatique sous contrdle de la vue sous
anesthésie locale, le traitement durant en moyenne 30
minutes. Les résultats de deux études comparatives
prospectives comparant TUNA et résection endoscopique
de la prostate ont montré que sur le plan symptomatique
il n’y avait pas de différence entre ces deux techniques.
Cependant I’effet désobstruant de la résection évalué par
I’amélioration du débit maximal est supérieur. Les effets
secondaires du TUNA comportent un risque de rétention
temporaire (13 a 41% des patients), et de troubles
mictionnels irritatifs (13) (14).

Une récente analyse des résultats au long court de cette
technique a montré qu’a 5 ans 75% des patients traités
par TUNA ne nécessitaient aucun traitement complémen-
taire (15). On peut donc se demander si actuellement
cette technique alternative n’est pas plutdt une alternative
au traitement médical qu’une alternative a un traitement
chirurgical. Cette question fait I’objet d’une étude pros-
pective comparative actuellement en cours aux Etats-
Unis.

Conclusion

D’abondantes données récentes de la littérature ont pro-
fondément modifié notre conception du traitement médi-
cal de I’HBP. Le traitement médical n’est désormais plus
seulement symptomatique puisqu’il permet de réduire le
risque d’aggravation de la maladie et I’association de
plusieurs traitements peut étre bénéfique dans certaines
circonstances.
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Figure 1 : Risque d’aggravation de I'HBP : répartition des différents risques (d’aprés 10)

Figure 2 : Risque d’aggravation de I’'HBP en fonction des traitements

% avec
événement

0 ] ] ] ] ] ] ] ] ] ] J

00 05 10 15 20 25 30 35 40 45 50 55
Années de randomisation

= Placebo Doxazosine == Finastéride = Association



