KAZUISTIKA (

ANTICHOLINERGIKA POUZIVANE V LIECBE HYPERAKTIVNEHO MOCOVEHO MECHURA A VPLYV NA KOGNITIVNE FUNKCIE STARSICH PACIENTOY

dolnych mocovych ciest, pri ktorom dochadza
ku kontrakcii detruzora pri znizenych objemoch
mocového mechdra (1). Zakladnymi priznakmi
su urgentné nutkanie na mocenie s alebo bez
urgentnej inkontinencie mocu (suchy alebo
mokry hyperaktivny mocovy mechdr), spravi-
dla frekventné mocenie (> 8x denne) a nykturia
(> 1x v noci). Prevalencia tychto symptdmov sa
zvysuje s vyssim vekom pacientov. Ochorenie po-
stihuje obe pohlavia, u Zien sa zac¢inaju priznaky
ochorenia objavovat skér. U pacientov nad 75 ro-
kov je prevalencia nad 40 % (2). Prejavy hyper-
aktivneho mocového mechdra maju vyznamny
vplyv na kvalitu Zivota pacientov a predstavuju
medicinsky aj spolo¢ensko — ekonomicky pro-
blém (3).

Etioldgia hyperaktivneho mocového mechura
moZe byt neurogénna — neadekvatna aktivacia
mocového reflexu, alebo myogénna — patologicka
reakcia svaloviny steny mocového mechura (napr.
postradiacnd). U pacientov vyssieho veku bola
preukdzana suvislost medzi vyskytom hyperaktiv-
neho mocového mechura a intracerebralnymi
|éziami (4).

Liecbe hyperaktivneho mocového mechdra
md predchddzat doslednd diagnostika s vylicenim
infek¢nych, zdpalovych, metabolickych, endokrin-
nych a neurogénnych faktorov, cudzieho telesa
v mocovych cestach, litidzy, ako aj malignych ¢i
benignych ochoreni dolnych mocovych ciest (5).

Lie¢ba hyperaktivneho mocového mechura
zahtia nefarmakologické postupy (rezimové

opatrenia, behaviordlne techniky), farmakote-
rapiu, a v rezistentnych pripadoch neuromodu-
laciu ¢i chirurgicku lie¢bu. Rezimové opatrenia
zahffaju Upravu nadmerného prijmu tekutin,
najma pred spanim, nacasovanie podévania
diuretik, vylucenie kofeinu (tefinu) a korenenych
jedal, faj¢enia, posilfovanie svalov panvového
dna. Behaviorélne techniky zahtfaju vedomu
kontrolu nad mocenim, predlzovanie intervalov
medzi mocenim, psychoterapiu. Pacient by si
mal viest mikény dennik. Chirurgickd liecba sa
indikuje iba u rezistentnych pacientov, ktorf ne-
odpovedaju nainy typ lie¢by a predstavuje napr.
aplikdciu botulotoxinu do svaloviny mocového
mechura, ¢im dochddza k docasnému ochrnutiu
detruzora (6, 7).

Farmakologické lie¢ba predstavuje najcastej-
i spbsob liecby hyperaktivneho mocového
mechura s 70-80% klinickou UspeSnostou vy-
miznutia priznakov pocas podavania. V lie¢be sa
Uspesne pouzivaju anticholinergika (@ntimuska-
rinikd), 33-adrenergikad, spazmolytikd, antidepre-
siva a analégy vazopresinu. Najviac pouzivanymi
sU anticholinergika.

Anticholinergika pouzivané

v lie¢be hyperaktivneho

mocového mechura
Anticholinergikd su antagonisty acetyl-

cholinu na muskarinovom receptore. Nizke

davky blokuju cholinergicku sekréciu slinnych,

bronchidlnych a potnych Zliaz; vyssie davky

ovplyvniuju oko a myokard; a este vyssie davky
ovplyviuju hladké svaly vnutornych organov
gastrointestinalneho traktu, mocového mechura
a bronchov. Anticholinergika s tercidrnym dusi-
kom v molekule prenikaju hematoencefalickou
bariérou a maju aj centralne anticholinergické
ucinky (8).

Z chemického hladiska su anticholinergika
amoniové derivéty, ktoré sa podla poctu alkylo-
vych/ arylovych substituentov delia na primarne,
sekunddrne, tercidrne a kvartérne. Ich chemicka
struktdra podmienuje farmakokinetické viastnosti
jednotlivych latok. Kvartérne amoniové derivaty
su hydrofilné, zle sa absorbuju z gastrointestindl-
neho traktu, maju malu biologickd dostupnost
a neprenikaju hematoencefalickou bariérou (na-
pr. trospium). Tercidrne derivaty su lipofilné, maju
vyssiu biologickd dostupnost a pomerne lahko
prenikaju hematoencefalickou bariérou. V zavislosti
od pritomnosti réznych substituentov maju anti-
cholinergikd rézny biologicky polcas, od ktorého
sa odvija davkovanie lieciva. V pripade kratsich
biologickych pol¢asov sa musia lie¢ivé davkovat
viackrat denne alebo sa technologicky upravuju
do liekovych foriem s modifikovanou liberaciou (9).
Vacsina anticholinergik sa metabolizuje v peceni
systémom cytochromu P450 (najma izoenzyma-
mi 3A4 a 2D6), ¢o mdze viest k vzniku liekovych
interakcif. Anticholinergikd sa odlisuju aj réznou
afinitou k jednotlivym podtypom muskarinovych
receptorov, s ¢im suvisf jednak ich klinické Gcinnost
(M2 a M3 selektivita), ale aj vyskyt neziaducich ucin-

Tab. 1. Prehlad vybranych vlastnosti anticholinergik pouZivanych priliecbe hyperaktivneho mocového mechdra (17-23)

trospium solifenacin darifenacin oxybutynin tolterodin fesoterodin propiverin
K?mercn){ Spasmed Vesicare, Urokur Emselex Kentera, Uroxal Detrusitol Toviaz, Tovedeso Mictonorm
nazov (priklad)
Chemicka . ] i . » , i . » ] i . i .
. ) kvartérny amin terciarny amin terciarny amin tercidrny amin terciarny amin tercidrny amin terciarny amin
Struktura
Selektivita voci neselektivny M3 M3 M1/M3 neselektivny neselektivny neselektivny
M receptorom
Molekula velka velkd velka mald velka velka malé
Lipofilita / .
hydrofilita hydrofilné lipofilny lipofilny lipofilny lipofilny lipofilny lipofilny
Naboj kladny - kladny neutrdlny kladny kladny -
Substrat P-pg ano nie ano nie nie ano nie
BIOIVOQICKy 5-21 45-68 12-20 2-3 3-4 7 14
polcas (h)
vazba = 50-80 % 98 % 98 % 85 % 96 % 50 % 95 %
na bielkoviny
Metabolizmus N/A CYP3A4 CYP3A4, 2D6 CYP3A4 CYP2D6, 3A4 plazmatické CYP3A4

esterazy
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