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Vybér vhodného Iéciva pro geriatrického pacienta je naro¢ny proces, ktery vyzaduje
peclivé zvazeni nékolika faktord, jako napf. pfitomnost dalSich 1éciv ve farmakologické
anamnéze pacienta, zmény ve farmakokinetice a farmakodynamice provazejici star-
nuti organismu, funkéni stav pacienta a jeho dalsi komorbidity. Pozornost si zaslouzi
i samotny lékovy rezim (v¢etné lékovych forem), kde bychom méli dbat na maximal-
ni podporu adherence pacienta k farmakoterapii. V prezentované kazuistice bude
diskutovan individudlni pfistup pfi vybéru mocového spasmolytika u multimorbidni
geriatrické pacientky. Porovnany budou jednotlivé skupiny IéCiv, ale i jejich zastupci.

Klic¢ova slova: geriatricka farmakoterapie, mocovd inkontinence, mocova spasmolytika.

Selection of an appropriate urinary spasmolytic in a geriatric patient

The selection of an appropriate medication for a geriatric patient is a complex process that
requires careful consideration of several factors, such as the presence of all medications
in the patient’s pharmacological history, age-related changes in pharmacokinetics and
pharmacodynamics, the patient’s functional status, and comorbidities. Special attention
should also be given to the medication regimen itself (including dosage forms), ensuring
maximum support for patient adherence to pharmacotherapy. This case study discusses an
individualized approach to urinary spasmolytic selection in a multimorbid geriatric patient.
This article provides comparison of different drug classes, as well as individual molecules.

Key words: geriatric pharmacotherapy, urinary incontinence, urinary spasmolytics.

Uvod

Hyperaktivni mocovy méchyt je sympto-
maticky klinicky syndrom, ktery se projevuje
urgenci na moceni, zvysenou frekvenci mo-
¢eni a no¢nim mocenim. Mize byt provazen
urgentniinkontinenci. To vie se pak déje bez
prokazatelné infekce nebo jiné patologie dol-
nich mocovych cest. Hyperaktivita detruzoru
mocového méchyyfe je velmi ¢astym prob-
Iémem geriatrickych pacientd, ktery vsak
muze byt v mnoha pfipadech podceriovan.
Je tieba si uvédomit, Ze se jedna o stav, ktery
vyznamné ovliviiuje kvalitu zivota a mdze
vést k dalsSim komorbiditam, jakymi jsou
psychické komplikace, kozni onemocnéni,
zvysené riziko infekci mocovych cest, ale
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napfiklad i vyssi riziko padd a naslednych
zlomenin (predevsim v pfipadé nocni urgen-
ce — nykturie) (1, 2, 3).

Mocova spasmolytika jsou léciva vy-
uzivajici se pfi l[é¢bé téchto onemocnéni. Pri
vybéru vhodného mocového spasmolytika
mame k dispozici molekuly, které se liSi svym
mechanismem Ucinku, ale i vyskytem neza-
doucich ucink. Pravé vyskyt nezadoucich
ucinkl je v této skupiné Iéciv zasadni a pro
terapii mnohdy limitujici (1, 4).

Vlastni pripad

Kazuistika demonstruje pfipad 78leté geria-
trické pacientky s moc¢ovou inkontinenci, ktera
byla hospitalizovéna na internim oddéleni.
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Kromé zndmé mocové inkontinence se
jednalo o hypertoni¢ku s vertebrogennim al-
gickym syndromem patefe a chronickou zilni
insuficienci. Pacientka byla pfijata pro pode-
zieni na spondylodiscitidu, kterou nebylo
pro rozsahlé degenerativni zmény v oblasti
patefe mozno verifikovat, ale ani vyvratit.
Pro pfitomnost kliniky odpovidajici spon-
dylodiscitidé byla zahajena nékolikatydenni
antibioticka l1é¢ba s nutnym klidem na lGzku
(predhospitalizacné byla pacientka mobilni
o choditku). Dal3i hospitaliza¢ni diagn6zou
pak byl erysipel.

V tabulce 1 je uvedena medikace paci-
entky pred intervenci klinického farmaceuta.

V medikaci pacientky je nékolik potenci-
alnich l1ékovych problému (mimo jiné i nezce-
la jasna indikace pro podavani donepezilu).
Pro ucely nasi kazuistiky se budeme nadale
vénovat pouze vybranému potencidlnimu
lékovému problému, kterym je pfitomné mo-
¢ové spasmolytikum — oxybutynin. Ten byl
ordinovan praktickym Iékafem jiz nékolik let.
Vice informaci, jako napf. typ inkontinence,
se bohuzel nepodafilo ziskat.

Béhem hospitalizace doslo u pacientky
ke zhorseni renalnich funkci. Pfi magnetické
rezonanci, kterd byla provedena k ovéfeni po-
dezieni na spondylodiscitidu, byla jako ved-
lejsi nalez zjisténa mocova retence. Nasledné
byl pacientce zaveden permanentni mocovy
katétr.

Prvnim zjisténym lékovym problémem
byla indikace oxybutyninu, ktery se v dané
klinické situaci ukazal jako zbytny. Vzhledem
k uvedenym okolnostem bylo rozhodnuto
o jeho doc¢asném vysazeni. Soucasné vsak
bylo nutné zvazit dalsi postup pro pfipad, ze
by po ukonceni hospitalizace bylo vhodné
mocové spasmolytikum znovu nasadit.

Mechanismus ucinku oxybutyninu spo-
¢iva v jeho anticholinergnim pisobeni. Radi
se tak mezi urologickd anticholinergika, kte-
ra tvofi jednu ze skupin mocovych spasmo-
lytik (4, 5).

rech, coz maze vést k vyskytu anticholinerg-
nich nezadoucich ucinkd této skupiny [éciv.
Problematice muskarinovych receptor( a po-
tencidlnich nezddoucich ucink pfi jejich blo-
kadé se vénuje tabulka 2 (5).

Z davodu postupného poklesu poctu
cholinergnich neuron( a aktivity acetylcho-
lintransferazy v oblasti mozkové kury a lim-
bického systému, ke kterym dochazi s priby-
vajicim vékem, jsou geriatricti pacienti k anti-
cholinergnim nezadoucim Gc¢inklm obzvlasté
citlivi. Riziko anticholinergnich nezadoucich
ucinkd je pak jesté vyssi v piipadé pacientl
s jiz existujici kognitivni poruchou (9, 10).

Stupen anticholinergni zatéze lze vy-
pocitat pomoci skérovaciho ndéstroje
Anticholinergic Cognitive Burden Scale (ACB
kalkuldtor), podle kterého pfedstavuji urolo-
gicka anticholinergika nejvyssi stupen anti-
cholinergni zatéze = 3 (11).

Prvni otazkou, kterou si tak pfi vybéru mu-
sime polozit, je mira selektivity jednotlivych
zéastupcl z této skupiny léciv. Oxybutynin,
ktery byl pacientce ordinovan, patii obec-
né mezi molekuly s nizkou selektivitou —
a tim i celou fadou nezaddoucich ucinkd
(viz tabulka 2). S ohledem na to, Ze se jed-
nalo o pacientku, kterd méla ve své lékové
anamnéze vedle oxybutyninu i donepezil
(Iéc¢ivo urcené k symptomatické 1é¢bé mirné
az stfedné zavazné Alzheimerovy demence),
muzeme predpokladat, Ze se jedna o Iécivo

Tab. 1. Medikace pacientky

pro pacientku nevhodné. Oxybutynin mize
u geriatrickych pacientd s demenci vyvolat
i delirium, pfi dlouhodobém podavéani pak
muze zhorSovat kognici, pfispivat k rychlejsi
progresi demence a ¢aste¢né antagonizovat
efekt donepezilu (1, 5,9, 12).

Dalsi [é¢ivo s relativné nizkou selektivitou
je propiverin, ktery se tak, podobné jako oxy-
butynin, jevi jako Ié¢ivo nevhodné. O nizké
selektivité mizeme hovorit i v pfipadé trospia,
zde je vsak s vyhodou to, ze diky fyzikalné-
-chemickym vlastnostem (trospium je na roz-
dil od ostatnich zastupcl hydrofilni kvarterni
amoniova sul) nedochazi k prestupu trospia
pres hematoencefalickou bariéru = k cent-
ralnim nezddoucim Uc¢inkdm zplsobenych
blokadou receptoru M1 v centralni nervové
soustave (CNS) nedochazi (13-17).

Za relativné selektivni mizZeme naopak
povazovat solifenacin a darifenacin, jejichz
selektivita pro M3 je nejvyssi (5, 18).

Vedle selektivity véak musime vzit v Gva-
hu i dalsi, farmakokinetické vlastnosti. Témto
vlastnostem se vice vénuje tabulka 3.

Z tabulky je na prvni pohled patrné, ze
darifenacin, ktery by mohl byt v mnoha pfi-
padech preferovan pro svoji selektivitu, mize
byt v ordinaci limitovan diky potencialnim
Iékovym interakcim na cytochromu CYP450,
kde vykazuje v této skupiné léCiv nejvétsi in-
terakéni potencial. Naopak trospium ma tento

Léciva latka Lékova forma, podani Davkovani
Meropenem 1g infuze, intravendzni a 24 hodin
Vankomycin ,dle TDM” infuze, intravendzni ,dle TDM”
Telmisartan 40mg tableta, peroraini 1-0-0
Oxybutynin 5mg tableta, peroraini 0-0-1
Donepezil 10mg tableta, peroraini 0-0-1
Fentanyl 50 pg/hodinu naplast a3dny
Enoxaparin 40001U/0,4 ml injekce, subkutanni a 24 hodin
TDM = Therapeutic Drug Monitoring (terapeutické monitorovdni [éciv)

Tab. 2. Muskarinové receptory (6, 7, 8)
Receptor | Hlavni lokalizace Mozny dusledek blokady

M1 CNS, ganglia autonomniho nervového
systému, zaludecni parietaIni burky

Zhorseni paméti, zmatenost, ospalost,
snizend sekrece zaludecni kyseliny

M2 Srdce (sinusovy uzel, sif) Tachykardie, palpitace
Urologicka anticholinergika M3 Hladka svalovina mocového méchyie, Sucho v Ustech, zécpa, retence moci, mydriaza,
Mocoveé spasmolyticky efekt této skupiny traviciho traktu, bronchiéini svalovina, snizené pocenf
PR N . - Zlazy (slinné, potni)
Iéciv je zplisoben blokadou dcinku acetyl- M4 CNS (bazéIni ganglia), autonomni ganglia | Potencialni ovlivnéni motorickych funkci, zmatenost
cholinu na receptorech v mogovém méchyfi. M5 CNS (mezencefalon), cévy (endotel) Mozné kognitivni poruchy, snizeny pritok krve

v CNS

Vedle této blokady viak dochdzi k blokadé
ucinku acetylcholinu i na dalsich recepto-

CNS = centrdlni nervovd soustava
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V zdvislosti na aktudlnim stavu ledvin
a podavané medikaci bychom se v pfipadé
vybéru vhodného mocového spasmolytika
z této skupiny léciv rozhodovali u nasi pacient-
ky mezi trospiem (s nutnym pfihlédnutim na
mozny vyskyt nezadoucich Gcinkd, které vsak
nebudou centralniho charakteru) a darifenaci-
nem. Darifenacin bychom pred solifenacinem
preferovali zdtvodu pfitomnosti arteridIni hy-
pertenze v anamnéze pacientky — darifenacin
je pro kardiaky (zejména pokud maji sklony ke
QT prolongaci, ischemickou chorobu srde¢ni,
tachyarytmii, aleiizolovanou hypertenzi) bez-
pecnéjsi volbou (25).

Dle Bearsovych kriterii i STOPP-START kri-
terii jsou mocova anticholinergika oznacena
jako ,léciva potencidlné nevhodnd ve stafi”
u pacientd s demenci, kognitivnimi porucha-
mi, glaukomem s uzavienym uhlem, anam-
nézou zacpy nebo pfi vysokém postmikénim
reziduu (tj. >200ml). Urologickd anticholi-
nergika vsak nejsou jedinou moznosti. Dalsi
skupinu léciv, kterou Ize zvolit, jsou beta-3
adrenergni agonisté (1, 26).

Beta-3 adrenergni agonisté

Beta-3 adrenergni agonisté predstavuji
alternativu k anticholinergiktim. Diky stimulaci
beta-3 adrenergnich receptord v mocovém
meéchyfi dochazi k relaxaci hladké svaloviny
a snizenému nutkani na moceni, a to bez rizik,
kterd ptinaseji anticholinergika (27).

Casto tak predstavuji vhodnou alternativu
zejména u geriatrickych pacient( (28).

V Ceské republice je v sou¢asné dobé uzi-
vany pouze jeden zastupce z této skupiny
|é¢iv — mirabegron (29).

Jeho nejvétsim limitem (vedle rizika pre-
klopeni uc¢inku do mocové retence, které
je spole¢né pro viechna mocova spasmo-
lytika) je riziko zvyseni krevniho tlaku.
Kontraindikovan je tak u pacient( s obtizné
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Tab. 3. Farmakokinetické viastnosti mocovych anticholinergik (19-24)
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Kl tézké porucha

CYP = cytochrom, GF = glomeruldrni filtrace, K| = kontraindikovdno

kontrolovanou hypertenzi, coz viak nebyl
pfipad nasi pacientky (30).

Doporucena denni davka je 50 mg den-
né. Redukce na 25mg denné je doporucena
v pfipadé renalni insuficience s GF <30 ml/min
a v pfipadé stiedné zavazného jaterniho po-
Skozeni. V pfipadé GF < 15ml/min nebo pfi
zavazné poruse jaterni funkce neni uzivani
mirabegronu doporuceno (31).

Mirabegron je metabolizovan predevsim
v jatrech a podléha nékolika metabolickym
cestam. Primdrné je metabolizovdn enzymy
CYP3A4 a CYP2D6, ale na jeho eliminaci se
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substraty CYP2D6 (napf. propafenon) nebo
P-glykoproteinu (napft. digoxin, dabigatran),
protoZze vlivem mirabegronu mdze dojit k zvy-
seni jejich plazmatickych koncentraci az do
toxickych hodnot.

Zvysené pozornosti je tfeba i pfi soucas-
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Zaveér
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