) HLAVNI TEMA
SOUCASNE TRENDY VE FARMAKOTERAPII EREKTILNI DYSFUNKCE

Uspésné [écit sou¢asnymi moznostmi [écby,
nelze ji vak vylécit (3). Jedinymi vyjimkami
jsou psychogenni ED, posttraumaticka arte-
riogenni ED u mladych pacientti a hormonalni
pficiny (4). Mezi primarné organické priciny
patii také stavy po traumatech a operacich
v malé panvi jako napf. stav po radikalni
prostatektomii (RAPE) (5). Vétsina muzl s ED
neni |é¢ena terapeutickymi moznostmi spe-
cifickymi pro konkrétni pficinu. To vede k pfi-
zplsobené |é¢ebné strategii, kterd zavisi na
invazivité, ucinnosti, bezpelnostia cené a také
na preferencich pacienta (6). Farmakoterapie
poruch erekce by se méla fidit doporuc¢enymi
postupy, které jsou k dispozici na strankach
EAU (www.uroweb.org).

Farmakoterapie peroralni

Evropskou |ékovou agenturou (EMA) byly
schvaleny ctyfi silné selektivni PDE5-i pro lé¢-
bu ED (7). U¢inna latka katalyzuje hydrolyzu
druhého posla cyklického guanosinmonofo-
sfatu (cGMP) v kaverndzni tkani topotivych
téles penisu a Ucastni se intracelularnich
signdlnich drah kavernézniho hladkého
svalstva. Akumulace cGMP uvadi do pohybu
kaskadu déji na intraceluldrni drovni, kterd
indukuje ztratu kontraktilniho tonusu cév
penisu snizenim intracelularni koncentrace
vapenatych iontd Ca2*. Oxid dusnaty (NO) ma
zasadni roli pfi podpofre tvorby cGMP a dalsich
cest vedoucich k relaxaci hladkého svalstva
téla a erekci penisu. To je spojeno se zvysenym
arterialnim prdtokem krve, coZ nakonec vede
ke kompresi subtunikalniho vendzniho plexu
s naslednou erekci. ProtoZe nejsou iniciato-
ry erekce, PDE5-i vyzaduji sexualni stimulaci
k navozeni erekce. U¢innost je definovana
jako erekce srigiditou, kterd je dostatecnd pro
uspokojivy pohlavni styk (8, 9).

Nastup inhibitor(i PDE5-i (sildenafil, 1998)
do lécby ED byl revolu¢nim prilomem v lé¢-
bé, doslo ke zvyseni povédomi o poruchich
erekce jak u laikd, tak ve védeckych a lé-
katskych kruzich. Lécba pomoci inhibitord
PDES5-i je Ucinna (obecné se udava efekt 1écby
u 80-85% muzl s ED). Pfi dodrzeni bezpec-
nostnich zasad je to 1é¢ba bez zvyseného po-
¢tu zadvaznych nezadoucich G¢inkl, kromé
soucasného podavani nitratd ¢i zdrojd oxidu
dusnatého nemaji inhibitory PDE5-i zasadni
riziko 1ékovych interakci a mohou byt indi-

kovany v |é¢bé u polymorbidnich pacientd.
MuZzi a jejich partnerky si preji vysoky [é¢ebny
ucinek, co nejvétsi tvrdost penisu, co nejjed-
nodussi podavani a minimum nezddoucich
Ucinka 1éka, velka ¢ast trva na co nejrychlejsim
ucinku Iéka. Existuji ale i onemocnéni, u kte-
rych je vliv této |é¢by nedostatecny a pacient
muze byt povazovan za tzv. non-respondéra
|écby. Néktefi muzi, zejména se zavaznymi
pfidruzenymi onemocnénimi nebo s malou
odpovédi na monoterapii, vyzaduji dalsi, né-
kdy jiz invazivni |é¢bu. Nové moznosti |é¢by
se specifickymi farmakokinetickymi a far-
makodynamickymi parametry prokazuji kli-
nicky vyznamné vyhody, zvldsté pokud jde
o nacasovani podani, bezpecnost a snasenli-
vost, a tim pomahaji obnovit nejen erektilni
funkci, ale také normalizovat sexualni zivot
a zvyklosti paru. Peroralné podavané inhibi-
tory PDE5-i vyzaduji rozdilny ¢as k dosazeni
maximalni plazmatické koncentrace. Volba
konkrétniho pfipravku zavisi na ¢etnosti po-
hlavniho styku a osobni zkusenosti pacienta.
Pacient musi byt informovén o délce pisobeni
|é¢iva, potencidlnich nevyhodéch a zplsobu
uzivani. Mezi nejcastéjsi nezadouci ucinky pa-
tfi: bolest hlavy, zarudnuti obli¢eje, dyspepsie,
kongesce nosni sliznice, zavraté, abnormalni
vidéni, bolesti zad nebo $ije a myalgie.

Sildenafil

Sildenafil byl uveden na trh v roce 1998
a byl prvnim PDE5-i dostupnym na trhu.
Podéva se v davkach 25,50 a 100 mg a je Ucin-
ny 30-60 minut po podani. Jeho ucinnost je
snizena po tézkém, tu¢ném jidle kvuli opoz-
déné absorpci. U¢innost mize byt zachovéna
az 12 hodin (10, 11). Po 24 tydnech ve studii
zavislosti odpovédi na davce bylo u obecné
populace s ED uzivajici 25, 50 a nebo 100mg
sildenafilu hlaseno zlepseni erekce o 56 %,
77 % a 84 % ve srovnani s 25 % muzU uzivaji-
cich placebo. Vyznamné zlepsil skére pacien-
th v dotazniku sexudlniho zdravi muze (IIEF;
the international index of erectile function).
U¢innost sildenafilu u téméf kazdé podsku-
piny pacientd s ED byla uspésné prokazana
bez ohledu na vék (12, 13).

Tadalafil

Tadalafil byl licencovén pro lécbu ED
v Unoru 2003 a je u¢inny od 30 minut po
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podani, s maximalni uc¢innosti ptiblizné po
2 hodinéch. U¢innost je zachovana po dobu az
36 hodin a neni ovlivnéna jidlem. Obvykle se
tadalafil podava v davkach podle potieby 10
a 20 mg nebo v denni dévce 5mg jako nizko-
davkovy. Doporucend pocatecni davka na vy-
23dani je 10mg a méla by byt upravena podle
odpovédi pacienta a vyskytu moznych neza-
doucich ucinkd. V premarketingovych studiich
bylo po 12 tydnech |é¢by ve studii zavislosti
odpovédi na ddvce hlaseno zlepseni erekce
u 67 % a 81 % muzl s ED uzivajicich 10a20mg
tadalafilu, ve srovnéanis 35 % muz s placebem
v kontrolni skupiné (14, 15). U¢innost tadalafilu
byla potvrzena v postmarketingovych studiich
a témér u kazdé podskupiny pacientl s ED.
Také podskupin vcetné pacient( |é¢enych pro
diabetes mellitus. Bylo také prokazano, ze
tadalafil ma kratkodoby klinicky pfinos pro
ejakulacni a orgastické funkce u pacientl s ED
(16, 17). Nizkodavkovy tadalafil v davce 5mg
byl také schvalen a licencovan jako monote-
rapie u muzd se symptomy dolnich mocovych
cest (LUTS; lower urianry tract symptoms) sou-
visejicimi s benigni hyperplazii prostaty (BPH;
benign prostatic hyperplasia), a to diky své
schopnosti vyznamné zlepsit mocové symp-
tomy. Proto Ize jeho pouziti zvazit u pacientl
s ED, ktefi si rovnéz stézuji na soubézné LUTS
a chtéji mit prospéch z jediné terapie (18).

Vardenafil

Vardenafil se stal komer¢né dostupnym
v bfeznu 2003 a je u¢inny od 30 minut po
podani, pficemz jeden ze tfi pacientd dosahl
uspokojivé erekce do 15 minut po poziti. Jeho
ucinek snizuje tézké, tu¢né jidlo (19). Pro lé¢-
bu ED na vyzadani byly schvéleny davky 5,
10 a 20mg. Doporucend pocate¢ni davka je
10 mg a méla by byt upravena podle odpoveé-
di pacienta a vyskytu moznych nezadoucich
ucinkG. Na trhu v Ceské republice (CR) je jedi-
ny obchodovany pfipravek obsahujici 20 mg
v jedné potahované tableté, kterou nelze délit.
Po 12 tydnech ve studii zavislosti odpovédi na
dévce bylo hlaseno zlepseni erekce u 66 %,
76 % a 80% muzu s ED uzivajicich 5,10 a 20mg
vardenafilu, vtomto poradi, ve srovnani's 30 %
muzl uZivajicich placebo. Vardenafil vyznam-
né zlepsil skére pacientli v dotazniku IIEF
a spokojenost s lé¢bou. Utinnost byla potvr-
zena v postmarketingovych studiich (20, 21).
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