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RESUMO

Introducdo: A Sildenafila e Tadalafila sdo inibidores da fosfodiesterase tipo 5 que sdo
encontrados na forma de medicamento referéncia, genérico, similar e manipulado, em
farmacias e drogarias que servem para o tratamento farmacoldgico capaz de inibir a
atividade da enzima PDE 5, A disfunc¢do erétil é a incapacidade de o homem conseguir
obter e manter uma erecdo do pénis suficiente que possibilite uma atividade sexual
satisfatoria, e sendo utilizado como tratamento paleativo o uso dos Inibidores da
Fosfodiesterase 5 (IF5). Objetivo: Verificar os efeitos adversos que estdo associados aos
inibidores da fosfodiesterase para estimulagédo sexual no idoso.Metodologia: Trata-se de
uma revisdo sistematica, utilizando as palavras-chave “sildenafila and tadalafila” e
“sildenafila our tadalafila” com base de dados da ferramenta Pubmed, Scielo, BVS, que
contém diversos trabalhos bibliograficos. O periodo utilizado foi entre 2015 e 2021.
Foram empregues os critérios Prisma para escrever o relatério de revisdo. Foram incluidos
artigos originais de pesquisa quantitativa. Os critérios de exclusdo foram: artigos de
opinido e artigos escritos numa lingua diferente do inglés, portugués e
espanhol.Resultados:Destacaram-se que o0s inibidores de PDE5 foram ferramentas
inestimaveis para a disfuncdo da via NO e também podem ser usado para agentes
terapéuticos, assim como o uso da sildenafil, vardenafil, e tadalafila antagoniza as
alteracdes hormonais(testoteroa e progesteorona) trazendo beneficios para o
paciente.Conclusdo: A tadalafila e a sildenafila exibem comparéveis eficécia, seguranca
e satisfacdo para o tratamento de Disfuncéo Eretil, as taxas de adesao e persisténcia para
tadalafila e sildenafila sdo iguais.

Palavras-Chave: Inibidores a fosfodiesterase, Disfuncdo erétil, Tadalafila e Sildenafila,
IF5.
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ABSTRACT

Introduction: Sildenafil and Tadalafil are inhibitors of phosphodiesterase type 5 that are
found in the form of a reference drug, generic, similar and manipulated, in pharmacies
and drugstores that serve for the pharmacological treatment capable of inhibiting the
activity of the PDE 5 enzyme, Erectile dysfunction is the man's inability to obtain and
maintain an erection of the penis sufficient to enable satisfactory sexual activity, and the
use of Phosphodiesterase 5 Inhibitors (IF5) is used as a paleative treatment. Objective:
To carry out a pharmacological comparison between the two main phosphodiesterase
inhibitory drugs (PDES) in which they are used in the treatment of erectile dysfunction,
namely Sildenafil and Tadalafila. Methodology: This is a systematic review, using the
keywords "sildenafil and tadalafil” and "sildenafil our tadalafil” based on the Pubmed,,
Scielo, VHL tool database, which contains several bibliographic works. The period used
was between 2017 and 2021. Prisma criteria were used to write the review report. Original
articles from quantitative research were included. The exclusion criteria were: opinion
articles and articles written in a language other than English, Portuguese and Spanish.
Results:It was highlighted that PDES inhibitors were invaluable tools for NO pathway
dysfunction and can also be used for therapeutic agents, as well as the use of sildenafil,
vardenafil, and tadalafil antagonize hormonal changes(testoteroa and progesteorone)
bringing benefits to the patient. Conclusion: Tadalafil and sildenafil exhibit comparable
efficacy, safety and satisfaction for the treatment of Erectile Dysfunction, the adherence
and persistence rates for tadalafil and sildenafil are equal.

Keywords: Phosphodiesterase inhibitors, Erectile dysfunction, Tadalafil and Sildenafil,
IF5.

1 INTRODUCAO
A Disfuncdo Erétil (DE) é caracterizada pela incapacidade recorrente de obter e

manter uma erecdo que permita atividade sexual satisfatéria e ndo constitui
necessariamente uma doenca, mas sim, uma manifestacdo sintomatoldgica de patologias
isoladas ou associadas (SARRIS, et al. 2018).

O significado de disfuncéo erétil ou impoténcia sexual masculina é a incapacidade
persistente ou recorrente para alcancar e/ou manter uma erecdo suficiente para uma
atividade sexual satisfatoria. (MEYER, 2018).

Embora seja uma desordem benigna, afeta diretamente a saude fisica e psicologica
dos portadores e suas (seus) parceiras (0s), apresentando um impacto significativo sobre
a qualidade de vida dos mesmos (PETERLE & BUENO, 2019). As causas podem ser
classificadas como de etiologia psicologica, organica ou por uma combinacao de ambas.
As causas mais comuns incluem ansiedade de desempenho, transtornos psiquiatricos,
além de conflitos no relacionamento. Entre outros fatores encontram-se os de causas
vasculares, enddcrinas, neurologicas, relacionadas a drogas e a intervengdes urologicas
(SANTOS, 2018).
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De acordo com os dados mais recentes, através de um estudo realizado em 22
cidades brasileiras, 44% dos homens do pais possuem disfuncdo erétil. Além disso, foi
descoberto que 56% dos homens que sofrem deste problema afirmaram ser hipertensos,
19% diabéticos, 13% tém colesterol alto e, ainda, 12% deles séo cardiacos. (BERTERO,
et al. 2006)

O tratamento farmacologico mais utilizado sd8o com os Inibidores da
Fosfodiesterase tipo 5 (iF5), que inibem a atividade da enzima PDE 5, inibindo a sua
funcdo de metabolizacdo do segundo mensageiro GMPc, intensificando a vasodilatacao
mediada pelo oxido nitrico e sendo assim justificando seu uso em casos de disfuncao
erétil (LUNA, 2000; CAPUANO, 2007; ALVES et.al, 2012).

Os inibidores da fosfodiesterase tipo 5 mais populares séo a Sildenafila e
Tadalafila, que sdo encontrados na forma de medicamento referéncia, genérico, similar e
manipulado, em farmacias e drogarias, porém pode ser adquirido com certa facilidade no
mercado informal, como em feiras ou por comerciantes ambulantes (THEVES, 2015).

Em 1998, a Food and Drug Administration (FDA) aprovou o uso de citrato de
sildenafila a primeira droga oral aprovada para disfungdo erétil (SARRIS, et al 2016).
Inicialmente a molécula foi desenvolvida pela industria farmacéutica e investigada sobre
a possibilidade de tratamento de cardiopatias, no entanto, estudos clinicos indicaram
resultados inferiores aos esperados e em contrapartida demonstrou forte acdo na inducéo
a erecdo peniana (COSTA, 2015). Em 2003, houve a aprovacdo do Vardenafila
(Levitra®) e Tadalafila (Cialis®) (BOSWELL-SMITH; SPINA; PAGE, 2006).

O citrato de sildenafila possui rapida absorcao, sua administracdo € mediante via
oral, seu pico de concentracdo plasmatica ocorre em torno de 60 minutos apds a ingestao
oral em jejum, porém, quando administrada apos refei¢do rica em lipideos, sua taxa de
absorcéo torna-se lenta, e aproximadamente 29% de concentracdo maxima é alcancada
em torno de 120 minutos (ALMEIDA, 2016). As principais vias de metabolizacdo
hepatica sdo pelo sistema citocromo P450. (FILHO, 2015). E em relacdo sua eliminacao
é excretado principalmente nas fezes (80%) e em menor quantidade na urina (13%)
(MIRANDA, 2014).

As reacOes adversas mais relatadas pelos pacientes pelo uso do farmaco
Sildenafila sdo referentes a taquicardia, cefaleia, ao rubor facial, congestdo nasal e
dispepsia, que podem ser explicados pela vasodilatacdo provocada pela medicagdo. Entre
as mais graves podem ocorrer em individuos que apresentam alterac6es cardiovasculares

ou com o uso concomitante de nitratos (NETO et al, 2017).
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A administracdo da tadalafila € por via oral, e sua concentracdo plasmatica
méaxima média observada é atingida num tempo médio de 2 horas ap6s a administracéo,
que em comparacdo a sildenafila, a tadalafila possui uma absorcdo mais lenta
(BRIGANTI et al., 2005; CIALIS, 2017). Tanto a velocidade quanto a extensao da
absorcéo da tadalafila ndo séo influenciadas pela alimentacéo e pelo consumo de alcool
(FRANCIS; CORBIN, 2003). Essa caracteristica esta relacionada com a absor¢éo lenta e
o0 tempo de meia-vida desse farmaco (CARSON, 2007).

A tadalafila é predominantemente biotransformada no figado pelo citocromo P450
isoforma 3A4 (CYP3A4). Sua excrecdo ocorre nas fezes, e em menor quantidade na urina.
(FORGUE et al., 2005; SMITH Il et al., 2013; WASHINGTON et al., 2010).

As reacOes adversas reportadas mais comuns da Tadalafila incluem: dor nas costas,
dispepsia, dor de cabeca, dor nos membros, mialgia, nausea, fadiga e rubor (FORGUE et
al., 2018).

De féacil acesso e sem necessidade de receituario, estes medicamentos tem sido
usado de maneira indiscriminada, que apesar da eficacia, eles possuem diversos efeitos
adversos e interaces medicamentosas. Dessa  forma € importante avaliar as
caracteristicas farmacoldgicas destes medicamentos, comparar os efeitos adversos,
eficacia, para adequar o medicamento de acordo com perfil do paciente.

Desse modo, o objetivo deste estudo é realizar a comparacéo farmacologica entre
os principais farmacos inibidores das fosfodiesterases (PDEs) no qual sdo usados no
tratamento da disfuncdo erétil, sendo eles a Sildenafila e Tadalafila. Para analise da
mesma, apresentam-se como objetivos especificos: a) Conhecer sobre disfuncédo erétil,
suas causas mais frequentes e o tratamento;b) Verificar a eficacia de seguranca da
Sildenafila e Tadalafila para o tratamento de Disfuncéo Erétil e c) Relatar as causas para

0 uso desses dois farmacos.

2 METODOLOGIA

Este estudo se baseia em uma revisdo sistematica da literatura que é um método
de pesquisa que se encontra na fase preliminar que tem como finalidade proporcionar
mais informacgfes sobre o assunto serd investigado e possibilita sua definicdo e seu
delineamento, isto é, facilitar a delimitacdo do tema da pesquisa; orientar a fixacdo dos
objetivos e a formulacdo das hipdteses ou descobrir um novo tipo de enfoque para o
assunto. Assume, em geral, as formas de pesquisas bibliograficas e estudos de caso
(PRODANOV; FREITAS, 2013). Segundo Gil (2008), a pesquisasistematica busca
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familiaridade com um assunto que até entéo é pouco conhecido ou pouco explorado. Este
tipo de revisdo tem como objetivo verificar o uso das metodologias através de pesquisa
bibliograficas explorativa, podendo assim mostrar e esclarecer sobre a comparagédo entre
a eficaria e seguranca da Sildenafila e Tadalafila a respeito do tratamento da disfuncédo
erétil.

A busca para a realizag&o desta reviséo bibliografica foi realizada nas bibliotecas
virtuais Pubmed, Elsevier, scielo e BVS, além de consultas a bancos de dados nacionais
e internacionais e sites informativos. Foram empregues os critérios Prisma para escrever
o relatorio de reviséo.

As seguintes palavras-chave foram utilizadas na busca: “tadalafil”, “sildenafil”,
“vardenafil”, “tadalafil pharmacological description”, “tadalafil pharmacodynamics”,

tadalafil mechanism of action”, “tadalafil pharmacokinetics”, “absorption”,

Tabela 1 — Critérios de inclusdo e exclusdo sobre eficicia e seguranca da sildermafila e tadafila no tratamento da
disfuncao erétil

Critérios
Inclusdo Exclusdo
Revisdo da literatura
Estudos durante o periodo anterior a 2004.
Estudos durante o periodo de 2004 a abril de 2021 Revisdo sistematica, metanalise
Lingua diferente do inglés, portugués e espanhol.

Ensaios clinicos

2 ¢C 2 ¢

“bioavailability”, “distribution”, “metabolism”, “excretion”, “tadalafil drug interactions”, “tadalafil
adverse events”, “tadalafil eficacy”, “tadalafil security”, “PDES5”, “disfuncdo erétil”, “hiperplasia
prostatica benigna”, ‘“hipertensdo arterial pulmonar”, “farmacodindmica”, “farmacocinética”,
“interacdes medicamentosas”, “eventos adversos”, “eficacia”, “seguranca”.

As tabelas 1 e 2 demonstram os critérios de inclusdo e exclusdo assim como o fluxograma
conforme o método de pesquisa.Os critérios de exclusdo foram: artigos com revisao da literatura,
revisdo sistematica, metanalise e artigos escritos numa lingua diferente do inglés, portugués e
espanhol. Os critérios de inclusdo foram exclusivamente estudos de ensaios clinicos em que pacientes
receberam tratamento farmacoldgico com tadafila ou sildenafila. Foram utilizados artigos publicados
de janeiro de 2015 a abril de 2021, totalizando 13 artigos para revisdo. Foram considerados 0s
aspectos éticos, pois as informacdes utilizadas foram devidamente referenciadas, respeitando e
identificando seus autores e demais fontes de pesquisa.

Os artigos foram lidos inicialmente pelo titulo e pelas palavras-chaves, em seguida foram lidas
as introducdes, caso o conteudo do artigo tivesse relacionado com a tematica, foram dada

continuidade na leitura, porém, aqueles que ndo estavam relacionados, foram excluidos.
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3 RESULTADOS

A tabela 2 exibe todos os artigos encontrados a partir das palavras chaves e a numeragéo
conforme foi-se excluindo os artigos encontrados. O fluxograma demonstra o processo de escolha
dos artigos e 0 motivo de exclusdo em cada etapa, aonde 250 artigo foram selecionados, depois 50
excluidos por duplicacdo, desses 200 restantes foram selecionados para a revisdo 13, os demais
excluidos por sairem dos critérios de inclusdo. E a Tabela 3 a seguir mostra todos os artigos utilizados
para a revisdo sistematica do artigo.

Tabela 2 — Nimero de estudos pesquisados, selecionados e excluidos por ferramentas de busca, palavras-chave,
eriodo: de 2015 a abril de 2021.
Ferramenta

de busca Palavra-chave Totais Repetidos | Excluidos Selecionados

Pubmed “tadalafil”, “sildenafil”, 60 18 8 2

Elsevier “vardenafil”, “tadalafil” 30 4 9 2
Scielo “pharmacological description”, 100 15 12 8

“tadalafil pharmacodynamics”,
“tadalafil mechanism of action”,
“tadalafil pharmacokinetics”,
BVS “tadalafil drug interactions”, 60 13 8 1
“tadalafil adverse events”,
“tadalafil efficacy”, “tadalafil
security”, “PDE5”, “disfuncao
erétil”, “hiperplasia prostatica
benigna”, “farmacodinamica”,
“farmacocinética”

Total 250 50 38 12

Imagem 1 - Fluxograma

250 de relatos identificados no
banco de dados de buscas

200 de relatos ap6s eliminar os duplicados

Identificagfio

- N 38 de relatos excluidos
g 50 de relatos rastreados por serem revisio de
- 1 literatura
) 12 de artigos em texto completo
= . g wge
3 avaliados para elegibilidade
E 3 de artigos em texto
2o L completo excluidos
= 1 1 artigos com revisdo
4 de estudos incluidos em SIJ’SIEIT{E.E[CE. oulmeta.na.hse
sintese qualitativa & Arfigos escrifos numa
lingua diferente do inglés)
= portugués e espanhol.
2
3
_Q .
5 4 de estudos incluidos em
sintese quantitativa (meta-
anilise)

Fonte: Autores, 2021.
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Tabela 3 — Artigos incluidos e excluidos.

Autor/Ano

Objetivo

Excluidos/Motivo

Resultados

ANDERSSON, K. E.,
2020.

ANDERSEN, M. L;
BIGNOTTO, M.;
TUFIK, S., 2017

DELATE, T;
SIMMONS, V. A;
MOTHERAL, B; R,,
2014

FORGUE, S. T. T., 2018.

KLONER, R. A, 2018

MATIOLLI, N. A., 2018.

PADMA, N. H., 2003

Discutir sobre a base
farmacoldgica da via
NO/cGMPea
justificativa e o uso
clinico dos inibidores de
PDES5 em diferentes
doencas

Avaliar os efeitos de
sildenafil nos reflexos
genitais de ratos Wistar
machos submetidos a
Privacao Paradoxal de
Sono (PSD)

Tragar o perfil do uso de
sildenafil em
beneficiarios adultos,
segurados
comercialmente.

Caracterizar a
farmacocinética
plasmatica d tadalafil
em individuos saudaveis
apos doses Unicas e
mdltiplas.

Revisar a seguranca
cardiovascular (CV) dos
inibidores PDES5 usados

para tratar a disfuncéo
erétil.

Realizar um
levantamento
bibliografico acerca dos
dados sobre a avaliagéo
da eficacia e da
seguranca da tadalafila

Analisar os estudos in
vitro para demonstrar
que o tadalafil aumenta
o relaxamento do
musculo liso trabecular
e 0s ensaios clinicos e
verificar sua eficacia e
tolerabilidade em uma
ampla populagéo de
homens com disfuncao
erétil.

Incluido

Incluido

Incluido

Incluido

Incluido

Incluido

Incluido

Os inibidores de PDE5 ndo foram apenas
ferramentas inestimaveis para o estudo das
funcdes e disfungdes da via NO / cGMP,
mas também foram usados como agentes
terapéuticos como resultado de seus efeitos.

Os dados mostram que, embora o sildenafil
nao altere a frequéncia dos reflexos genitais,
ele antagoniza as alteragdes hormonais
(testosterona e progesterona) e da dopamina
plasmética induzidas pelo PSD.

Foi sugerido que uso pode aumentar entre
pacientes mais jovens do sexo masculino e
feminino e aqueles sem uma razdo etioldgica
subjacente para 0 uso.

Tadalafil foi absorvido rapidamente com
Cmax médio (378 mcg I-1 para 20 mg)
observado em 2 h; depois disso, as
concentracoes diminuiram quase
monoexponencialmente com uma média (5°,
95° percentis).

Esta  revisdo  narrativa  concentra-se
principalmente em artigos publicados nos
altimos 10 anos com dados de seguranga CV
para sildenafil, tadalafil ou vardenafil

Concluiu-se que a tadalafila é um farmaco
seguro, eficaz, bem tolerado e que apresenta
vantagens em relagdo a outros inibidores da
PDES.

Os eventos adversos foram geralmente leves
ou moderados e diminuiram com a
continuagdo do tratamento. Dor de cabega e
dispepsia foram relatadas com mais
frequéncia.
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RIEDNER, C. E., 2010

SILVA /A. O,
MONTEIRO, A. B.,
2019.

WRIGHT, P. J., 2016

SCHIAVINI, J. L.
DAMIAOQO, R., 2010

SARRIS, A.B,;
NAKAMURA, M. C;
FERNANDES, L. G. R;
STAICHAK,R. L.;
PUPULIM, A. F;

SOBREIRO, B. P. , 2016

WESPES, E.; AMAR, E,;

EARDLEY, F. G;
HATZICHRISTOU, D.
K, 2009

Avaliar se a associacao
entre disfuncéo erétil e
doenca arterial difere,
em diferentes grupos
etarios (<60 anos e =>
60 anos).

Apontar os beneficios e
precaugdes ao uso dos
iPDES no tratamento da
disfuncéo erétil

Comparar os trés
inibidores PDE5
atualmente licenciados:
citrato de sildenafil
(sildenafil), vardenafil
HCI (vardenafil) e
tadalafil. Todos os trés
medicamentos tém
perfis de eficécia e
toxicidade semelhantes.

Apontar os métodos de
tratamento a DE

Estudar a disfuncéo
eretil e seus tratamentos

Estudar a disfuncédo
eretil e seus tratamentos

Incluido

Incluido

Incluido

Excluido.
Artigo em lingua
diferente do
inglés, portugués
ou espanhol

Excluido.
Artigo de revisdo

Excluido.
Artigo em lingua
diferente do
inglés, portugués
ou espanhol

Demonstrou-se associacéo entre DAC e DE
apenas nos individuos com idade inferior a 60
anos, neste segmento etario a DE ocorria em
68,8% dos homens com DAC versus 46,7%
dos homens sem DAC.

A incidéncia de toxicidade ou efeitos adversos
graves sejam baixos, os iPDE5 néo séo isentos
de riscos e 0 uso constante ou de forma
indiscriminada podem levar o individuo a
dependéncia psicolégica.

Foi relatada em 35% dos pacientes tratados
com sildenafil em 14 min, 21% dos pacientes
tratados com vardenafil em 10 min e 16% dos
pacientes tratados com tadalafil dentro de 16
min. O sildenafil e o vardenafil ttm meia-vida
de aproximadamente 4 horas, mas a meia-vida
do tadalafil é de 17,5 horas.

As terapias de segunda linha ndo forem
eficazes ou forem inaceitaveis, homens com
disfuncdo erétil podem se beneficiar do
implante de uma
prétese peniana inflavel ou semirrigida.

A disfuncdo erétil (DE) apresenta alta
prevaléncia estando relacionada a faixas
etarias mais avancadas e apresentando relagéo
com outros eventos associados a satde.

O risco de DE pode ser reduzido com a
modificacdo destes fatores de risco,
particularmente a realizacéo de exercicios e a
perda de peso.

Riedner (2010) afirma que a Disfuncdo Erétil (DE) é a mais comum disfuncéo

sexual que acomete homens apds os 40 anos e estima-se que mais de 100 milhdes de

homens no mundo tenham algum grau de DE. A disfuncdo erétil

apresenta alta

prevaléncia estando relacionada a faixas etarias mais avancadas e apresentando relagdo

com outros eventos associados a satde. E, portanto, expressdo da condicdo da saude
masculina. (SARRIS, et al, 2016).

A vida sexual na terceira idade foi impulsionada, em 1998, com a introducdo no

mercado de medicamentos para a disfuncdo erétil. Os inibidores de fosfodiesterase 5
melhoram a ere¢do em 70 a 85% dos casos (SILVA, 2016).
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Estudos demonstraram que o diagnostico de Disfuncdo Erétil em si pode estar
associado a doencas cardiovasculares anteriores, diabetes e depressdao em diferentes
grupos etéarios (KLONER et al, 2018). A eficicia do iPDE5 depende da integridade da
via do oxido nitrico na producdo de GMPc. Pacientes com comprometimento desta via
(por exemplo, diabetes, prostatectomia radical, sindrome metabdlica) provavelmente se
beneficiardo menos do iPDE5 (ANDERSSON, 2020).

A associagdo de HAS e diabetes millitus dobra as chances de desenvolvimento
de Disfuncéo Erétil. Algumas outras doencas, como a Doenca de Peyronie ou uma fratura
peniana com lesdo da tunica albuginea, podem impedir a ocluséo venosa de saida do fator
essencial para a ere¢do, levando também a DE (MULLINS, 2017).

Estudos indicaram n&o-significancia para aumento do risco de eventos
cardiovasculares graves com o uso ocasional de inibidores da PDE-5 mesmo em pacientes
com angina estavel e outras doencas carcardiovasculares. Para portadores  de
hipertensdo arterial sistémica e que usam antihipertensivos, diversas recomendacdes
existem em relacdo aos cuidados do uso de inibidores da PDE-5, devido ao risco de
hipotensdo arterial (ANDERSEN, BIGNOTTO & TUFIK, 2017).

De acordo com Delate, Simmons e Motheral (2014) as possiveis abordagens
terapéuticas adotadas ao longo dos anos como inibidores de fosfodiesterase-5 (PDE-5) é
a gue apresenta maior sucesso terapéutico séo sildenafila, vardenafila e tadalafila. Tais
medicamentos apresentam mecanismos de a¢do semelhantes, diferindo-se principalmente
qguanto a poténcia de inibicdo da enzima e as propriedades farmacocinéticas, como
velocidade de absorcdo, meia-vida plasmatica e duracdo do efeito.

No mercado existe os inibidores da PDE-5, a tadalafila (Cialis da Lilly) e
Sildenafila (Viagra), onde elas possuem basicamente 0 mesmo mecanismo de agdo do
citrato de sildenafila, diferindo em aspectos farmacocinéticos e farmacodinamicos.

A sildenafila foi o primeiro inibidor de PDE5 disponibilizado. Ele é eficaz ap6s
30-60 minutos a partir da administracdo. Uma refeicdo rica em gorduras e pesada pode
reduzir ou prolongar a absorgéo. Ele & administrado em doses de 25, 50 e 100mg. A dose
inicial recomendada é de 50mg e deve ser adaptada de acordo com a resposta do paciente
e os efeitos colaterais. A eficacia pode permanecer por até 12 horas (WESPES, et al,
2019).

Diversos estudos clinicos demonstraram uma taxa de sucesso no uso de
Sildenafila entre 70% a 90%. A acdo da Sildenafila foi demonstrada através de

pletismografia peniana, com uma duracéo da rigidez 60% maior em relagdo ao placebo.
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Esse estudo foi realizado com pacientes entre 32 e 75 anos e com problemas de DE. Os
resultados ndo demonstraram diferenca estatistica significativa de aumento do fluxo nas
artérias cavernosas, provavelmente pelo nimero pequeno da amostra, no entanto, 72,4%
dos pacientes demonstraram resposta positiva quanto a erecao (Sociedade Brasileira de
Urologia, 2006).

A sildenafila foi estudada em diferentes subgrupos de pacientes (STEIN &
HOHMANN, 2016), e apds 24 semanas de tratamento em um estudo de dose —resposta,
a melhora das erecdes foi relatada em 56%, 77% e 84% dos homens utilizando 25, 50 e
100 mg de sildenafila, respectivamente, comparada com 25% nos homens que utilizaram
placebo. A eficacia da sildenafila em quase todos 0s subgrupos de pacientes com DE foi
bem estabelecida.

A sildenafila também foi efetivo em homens com doenca arterial coronaria
estabelecida, hipertensdo arterial, diabetes, em situacfes em que causas organicas nao-
vasculares provocam a disfuncéo erétil, além de agir em situac6es de disfuncéo erétil de
origem psicogénica. Em pacientes com insuficiéncia cardiaca estavel e disfuncéo erétil a
sildenafila foi bem tolerada, além de ter sido efetivo no tratamento da disfuncéo erétil
nesse grupo de pacientes.

Outro farmaco que também mostrou eficiéncia foi a tadalafila, um estudo
publicado mostrou que, dos homens tratados com tadalafila, 83% relataram melhora na
erecéo versus 20% dos pacientes arrolados para o grupo placebo; a maior taxa de sucesso
ocorreu entre quatro e 36 horas ap06s o uso do tadalafila. Homens com diabetes mellitus
tém apresentado melhora significativa nos indices de erecdo com o uso desse agente,
resultados esses que ndo se correlacionam com o grau da disfuncdo (PADMA, 2013).

A Tadalafila foi licenciada para DE em 2003 e ela é eficaz 30 minutos ap0s a
administracdo, porém seu pico de eficacia ocorre ap0os cerca de 2 horas. A eficacia €
mantida por até 36 horas. Sua eficacia ndo é afetada pela alimentac&o. E administrado em
doses de 10 e 20mg. A dose recomendada para inicio de tratamento é a de 10mg e deve
ser adaptada de acordo com a resposta do paciente e os efeitos colaterais. Nos estudos de
dose-resposta antes do langamento do produto, a melhora das erecGes foi relatada apos
12 semanas de tratamento por 67% e 81% dos homens utilizando 10mg e 20mg de
tadalafila respectivamente, comparada com 35% dos homens que utilizaram placebo
(SCHIAVINI & DAMIAO, 2018).

A sildenafila em doses mais baixas (25 ou 50 mg), seguida da tadalafila,

apresentou bons perfis de eficicia e seguranca, com algumas diferencas no inicio e
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duracgéo dos efeitos. Logo, devem ser as primeiras opcOes terapéuticas para DE. Para 0s
pacientes que necessitam de eficacia imediata mais intensa, a sildenafila deve ser
escolhida. A tadalafila (10 ou 20 mg) deve ser indicada para aqueles pacientes que
desejam otimizar a tolerabilidade e a erecdo prolongada.

Apesar de apresentarem diferencas farmacocinéticas e quanto a especificidade,
ndo foram relatadas diferencas significativas quanto a eficécia e seguranca dos farmacos
para o tratamento via oral da disfuncdo erétil dos humanos. Entretanto, as diferengas
farmacocinéticas existentes entre os farmacos podem afetar a preferéncia dos usuarios
(WRIGHT, 2016).

Uma das contraindicagdes absolutas dos inibidores da PDE-5 é 0 uso
concomitante de nitratos, pois os inibidores da PDE-5 prolongam seus efeitos
vasodilatadores, causando extrema hipotensdo reflexa (KATZUNG, CHETTERJEE,
2015).

4 CONCLUSAO

Devido ao envelhecimento da populacdo ocorre mudancas na performance da
atividade sexual de homens, por esse motivo a disfuncéo erétil tem sido uma queixa cada
vez mais explicitada nos consultorios e clinicas, e que o uso de farmacos para o tratamento
das doencas pode produzir diversas mudancas no que diz respeito ao desempenho sexual.
A tadalafila e a sildenafila exibem comparaveis eficacia, seguranca e satisfacdo para o
tratamento de Disfuncdo Erétil, as taxas de adesdo e persisténcia para tadalafila e
sildenafila sdo iguais. Por meio dos resultados desta analise de dados foi possivel verificar
evidéncias importantes para a sele¢do de PDElIs para a clinica tratamento da DE.

Observou-se nenhum dos trés medicamentos age imediatamente apds serem
ingeridos, demorando em média de 30 a 60 minutos e apresentando variaces entre 0s
individuos. Apesar de terem tempo de acdo semelhante, existem diferencas marcantes na
duracgéo dessa acdo, pois a sildenafila apresenta um tempo de acdo de aproximadamente
quatro a cinco horas, enquanto o tadalafila pode agir por até 36 horas, o que é compativel
com sua meia vida de 17,5 horas.

Foi verificado por meio da literatura e que vale ressaltar, que 0 uso de nitratos, é
formalmente contraindicado nos pacientes que usam qualquer inibidor da fosfodiesterase
5 e que sdo utilizados no tratamento da disfuncdo erétil em raz&o da reacdo hipotensiva

potencialmente letal.
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