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)

Lécivo Metabolismus | Davkovani u renalniinsuficience | Davkovani u jaterniinsuficience
Oxybutynin | CYP3A4 Lopatrnost” ,opatrnost”

Propiverin CYP3A4 GF <30ml/min — max. 30mg/den | Kl u stfedné tézké a tézké poruchy

Solifenacin | CYP3A4 GF <30ml/min — max. 5mg/den Stiedné tézké porucha = 5mg/den

Kl tézkd porucha

CYP2D6, CYP3A4
stfredné silny
inhibitor CYP2D6

Darifenacin ,opatrnost”

Stfedné tézka porucha =
75mg/den
Kl tézké porucha

Stfedné tézka porucha =4mg/den

se pres CYP

Kl pfi GF <30ml/min

Fesoterodin | CYP3A4 GF <30ml/min = max. 4 mg/den ol s
Kl tézkd porucha
- GF =15-59ml/min = 15mg Stfedné tézka porucha =
. nemetabolizuje . ,
Trospium 1x denné bez Upravy

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
vyznamné podili i hydrolyza a konjugace (glu-
kuronidace a sulfatace). Pravé diky pfitomnosti
nékolika cest, kterymi mlize byt mirabegron
metabolizovan, je vétsina jeho potenciélnich
Iékovych interakci na drovni metabolismu kli-
nicky nevyznamnych. Jsou vsaki situace, kdy
bychom svoji pozornost méli zvysit. Obezfetni
bychom méli byt v ptipadé, kdy ma pacient
poruchu eliminac¢nich orgadnl a v |ékové
anamnéze silny inhibitor CYP3A4 (31, 32).

Pozornost si zaslouzi také potencidlni Iéko-
vé interakce mirabegronu, ktery jako inhibitor
CYP2D6 a P-glykoproteinu miize ovliviiovat
ucinek dalsich souc¢asné poddavanych léciv.
Zvl&stni opatrnost je na misté u pripravkud

s uzkym terapeutickym rozmezim, jez jsou
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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-
ném podavani tramadolu, jehoZz U¢innost zavisi
na aktivité CYP2D6. Tramadol je prolécivo, které
se prostfednictvim tohoto enzymu metabolizu-
je na aktivni metabolit O-desmethyltramadol
s vyraznym analgetickym ucinkem. Velmi po-
dobnd situace nastavé u kodeinu, kdy mirabe-
gron inhibici CYP2D6 snizuje jeho pfeménu na
morfin, a tim i analgeticky efekt.

K potencialnimu zesileni Gi¢inku miZe do-
jit naopak pfi souc¢asném podéni metoprololu,
nebot inhibice CYP2D6 zpomaluje jeho me-
tabolismus a vede ke zvyseni plazmatickych
hladin tohoto betablokatoru (31-34).

Zaveér

V pfipadé nutnosti navratu mocového
spasmolytika do terapie bychom jako opti-
malnivolbu pro nasi pacientku volili mirabeg-
ron v davce odpovidajici stavu eliminacnich
organu. S ohledem na znamou anamnézu
arteridlni hypertenze bychom v pfipadé volby
mirabegronu doporucili peclivy monitoring
krevniho tlaku.
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