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Resumen: Se administré 0,1 mg/kg dia de Finasteride, inhibidor selectivo de la 5 o reducta-
sa, via oral a caninos machos adultos con diferentes grados de hiperplasia prostatica benig-
na. Se evalud, mediante ecografia, el efecto de la droga sobre el tamafio prostético. Finasteride
provoco importante disminucion del tamafio glandular y no se asocié a efectos tdxicos colate-
rales. La dosis utilizada fue 10 veces inferior a la utilizada por otros autores, sin embargo se
lograron resultados similares a los obtenidos por los mismos. Considerando la reduccion del
costo del tratamiento y la ausencia de efectos tdxicos colaterales al utilizar la dosis menciona-
da, Finasteride seria una excelente opcion para el tratamiento a largo plazo de pacientes con
hiperplasia prostatica benigna
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EFFECT OF FINASTERIDE ON PROSTATIC VOLUME IN CANINE
PROSTATIC HYPERTROPHY

Abstract: Mature dogs received Finasteride, a selective 5 a reductase, orally 0.1 mg/kg/day
for 10 weeks. The effect of Finasteride administration on prostatic size was evaluated using
ultrasonography. Finasteride induced a marked decreasing the size of the prostate and was
not associated with any side effects. Dose used was smaller than others authors, however the
results were similar. In relation with small cost and absence side effects, Finasteride appears
to be an alternative therapy in dogs with benign prostatic hypertrophy.
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INTRODUCCION

La prostata, Unica gldndula accesoria del
aparato genital en los caninos, es asiento de di-
versos procesos de enfermedad en perros enteros
de mediana edad y gerontes (1, 2).

Dentro de estos procesos, la hiperplasia
prostatica benigna (HPB), es de aparicién frecuente
pudiendo ocasionar disminucion de la eficiencia
reproductiva, medorrea sanguinolenta indepen-
diente de la miccién, dizquecia, disuria y actuar
como factor predisponente para la ocurrencia de
prostatitis bacteriana e infecciones urinarias
recidivantes (3, 4, 5).

La HPB puede presentarse en perros ente-
ros de 1 o 2 afios de edad pero se observa mas
frecuentemente en animales de entre 6 y 9 afos,
alcanzando una incidencia del 95 % en machos
no castrados (4, 6). En los perros con HPB el ta-
mafo de la glandula aumenta 2 a 6,5 veces (7, 8).
Esta entidad es frecuente también en el hombre,
en el cual el aumento de tamafio se produce prin-
cipalmente a expensas del estroma, a diferencia
del perro en el cual involucra principalmente a las
células epiteliales glandulares (9, 10).

Hasta el momento la causa de la HPB no ha
sido definida con exactitud, pero se sabe que la
edad, asi como las hormonas testiculares y por lo
tanto la presencia de testiculos endocrinoldgica-
mente funcionales son prerrequisitos importan-
tes en el desarrollo de la fisiopatologia de esta al-
teracion (11).

La Dihidrotestosterona (DHT), metabolito
activo de la testosterona, es considerada el princi-
pal andrégeno asociado a la patogénesis de la HPB.
La testosterona circulante es convertida dentro de
las células epiteliales prostaticas en DHT por ac-
cion de la 5 a reductasa. La DHT se une a los
receptores nucleares de las células epiteliales pros-
taticas con mayor afinidad que la testosterona y
regula el crecimiento de la glandula (7,12).

La castracion es el tratamiento de eleccion
para machos no utilizados en programas repro-
ductivos. Diversas estrategias terapéuticas para
inhibir la produccidon de andrégenos o su accion
sobre la prostata han sido evaluados en huma-
Nnos y caninos, sin embargo los farmacos utiliza-
dos han comprometido la libido y/o la capacidad
funcional testicular con lo cual serian de escasa
utilidad en un macho reproductor (7).

Finasteride es un inhibidor especifico de la
5a reductasa e impide la conversién de la testos-

terona en DHT, no posee propiedades androgéni-
cas, estrogénicas ni progestagenas, ni afinidad por
los receptores androgénicos (13, 14, 15). En hu-
manos se ha demostrado su eficacia en el trata-
miento de la HPB sin alterar la libido (10).

El objetivo de este estudio fue evaluar la ac-
cion de Finasteride sobre el volumen prostéatico
en perros con HPB y su efecto sobre higado y ri-
Aon.

MATERIALES Y METODOS

Animales experimentales:

Se utilizaron 8 caninos machos de entre 4y
10 afos de edad, enteros, con funcién renal y
hepatica normal y con diferentes grados de HPB
al comienzo del estudio. Los animales utilizados
no habian recibido ningdn tipo de tratamiento
durante los altimos dos meses. Durante la expe-
riencia los animales comieron alimento balancea-
do de calidad premium y fueron sometidos a un
régimen de luz natural.

Tratamientos

A tres de los caninos de entre 4y 8
afios se les administrd por via oral un placebo (5
mg de fécula de maiz), durante 10 semanas. Es-
tos animales fueron usados como grupo control.
A los cinco animales restantes de entre 5y 10
afos se les administré Finasteride 0,1 mg/kg du-
rante el mismo lapso.

Evaluacion del efecto de la droga so-
bre higado y rifidn

El efecto de Finasteride sobre higado y ri-
Aon fue evaluado mediante mediciones séricas de
uremia, creatininemia, Alanino amino transfera-
sa, Aspartato amino transferasa y Fosfatasa Al-
calina pre tratamiento y cada 15 dias durante el
transcurso del estudio. Las determinaciones bio-
guimicas fueron realizadas mediante método co-
lorimétrico.

Evaluacion del tamafo prostatico

Los cambios de tamafio prostatico fueron
monitoreados mediante ultrasonografia trans ab-
dominal con un equipo Ecozdén y un transductor
sectorial de 5 megahertz aplicando el método de
Atalan (16). La evaluacién prostéatica fue realiza-
da pre tratamiento y cada 15 dias durante el trans-
curso del estudio.
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Se realizé la medicién de ambos I6bulos pros-
taticos: largo sagital (méximo largo prostéatico),
ancho transverso (méximo ancho prostatico) sa-
gital profundo (maxima altura prostatica). El vo-
lumen prostético fue calculado usando la férmu-
la: volumen (v cm®= ancho transverso (a cm) x
largo sagital (I cm) x altura sagital (h cm) (8).

Andlisis estadistico

Con los valores de volumen prostatico obte-
nidos se calcularon los porcentajes de reduccion
del volumen y a ellos se les aplico ANOVA de una
via mediante el uso del programa Graphpad Instat.

RESULTADOS

Finasteride fue bien tolerado por todos los
animales y no se observé ningun efecto secunda-
rio.

Evaluacion de la funcionalidad hepa-

ticay renal

Los parametros bioquimicos (metabolitos y
enzimas) estudiados se encontraron dentro de los
valores normales y no se observaron variaciones
significativas durante el transcurso del estudio.
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Evaluacién ultrasonografica de la pros-
tata

Si bien previo al comienzo del presente es-
tudio no existian diferencias significativas entre
los dos grupos, grandes diferencias individuales
fueron observadas en el tamafio prostatico de los
animales utilizados. Algunos de ellos presentaban
un importante agrandamiento prostatico mientras
que otros evidenciaron solo un ligero aumento de
la glandula. En el grupo control, el volumen pros-
tatico oscil6 entre 3.000 y 10.000 mm?, mientras
que en el grupo tratado el mismo se encontré en-
tre 5.000 y 13.000 mm?#

Si bien no se evidenciaron diferencias signi-
ficativas entre los 2 grupos (control y tratado) al
inicio del tratamiento, los animales del grupo tra-
tado fueron experimentando una reduccién gra-
dual de volumen de la gldndula mostrando una
diferencia significativa (P < 0,001) con respecto al
grupo control a partir del mes de tratamiento (Gra-
fico 1).

Al final del tratamiento el volumen prostati-
co de los perros del grupo tratado fue de entre un
25,5 y un 52,7 % (media 40 %) con respecto al
inicial.
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Grafico | Modificacién del volumen prostatico en perros con hiperplasia prostatica benigna tratados

con Finasteride y en el grupo control

Figure I. Changes in porstatic volume in dogs with prostatic hypertrophy Finasteride treated and in control group.
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DISCUSION

Los inhibidores de la 5a reductasa impiden
la transformacion de testosterona en DHT, provo-
cando una reduccidn sérica de la misma sin afec-
tar las concentraciones de testosterona circulante
(4). Asi los eventos mediados por la testosterona
(libido, produccion espermatica y fertilidad) no se
verian afectados, mientras que podria obtenerse
una reduccién del volumen prostéatico gracias a la
reduccidn sérica de los niveles circulantes de DHT,
considerada el principal andrégeno asociado a la
patogénesis de la HPB como mencionamos ante-
riormente.

En nuestro trabajo pudo observarse una
reduccién sustancial del volumen prostético en los
perros del grupo tratado, mientras que en los pe-
rros del grupo control no se observé modificacion
en el volumen de la glandula. Es evidente que en
los perros tratados Finasteride logré reduccion del
tamarfio glandular a dosis de 0,1 mg/kg. Si bien el
efecto observado sobre la prostata fue similar al
observado por Iguer_Ouada (8), la dosis usada por
él (1mg/kg) fue ampliamente superior a la nues-
tra. Nuestros resultados se correlacionan con los
hallazgos de Kamolpatana (15), quien encontré que
0,1 mg/kg de Finasteride producia una disminu-
cion significativa de la concentracién de DHT sé-
rica. La dosis usada por nosotros disminuye con-
siderablemente el costo del tratamiento y produce
resultados satisfactorios sobre la reduccién de ta-
mafo prostatico. Si bien es probable que el efecto
sobre la libido y la fertilidad sea comparable con
los resultados obtenidos por Iguer_Ouada (8), se
necesitan mas estudios para comprobar este he-
cho con dosis de 0,1mg/Kg.

La evaluacion de la funcionalidad renal y
hepética realizada durante el transcurso del tra-
tamiento demostraron la ausencia de efectos toxi-
cos de Finasteride sobre higado y rifién, estos
hallazgos se correlacionan con lo observado por
Iguer_Ouada (8) y lo estudiado por Carlin (10) con
relacion al metabolismo de la droga. Sin embargo
se necesitan realizar evaluaciones de la funciona-
lidad renal y hepética durante periodos mas ex-
tensos para determinar la inocuidad de la droga
en tratamientos prolongados. El Finasteride pue-
de ser una alternativa para el tratamiento a largo
plazo de la HPB en perros, de la misma manera
gue ocurre en humanos.
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