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Úvod
Benigní hyperplazie prostaty je chronické, 

nezhoubné a většinou pomalu progredující zvět-

šování prostaty (Benign Prostata Enlargement – 

BPE), postihující muže nad 50 let. Je vyvolané 

hyperplazií epiteliální i stromální složky, ke které 

dochází v periuretrální přechodní zóně prostaty 

obklopující prostatickou uretru. Progrese BHP je 

pomalá, s ročním objemovým přírůstkem kolem 

2 % (1). BHP není přesně definovatelná, neboť je 

výsledkem interakce několika různě vyjádřených 

složek: histologické prostatické hyperplazie, uro-

dynamické subvezikální obstrukce, alterace sva-

loviny močového měchýře a příznaků dolních 

močových cest (2). Prevalence klinické BHP je 

vysoká, muži starší 65 let jí trpí až ve 30 % (3).

Klinické projevy LUTS nejsou pro BHP pato-

gnomonické, a proto ji např. EAU doporučené po-

stupy zařadily do širší kapitoly o LUTS, u mužů bez 

neurologické příčiny (4). Historické dělení LUTS na 

příznaky obstrukční a iritační bylo nově nahraze-

no symptomy mikčními s postmikčními (spojené 

s mikcí) a jímacími (spojené se zadržováním moči 

v močovém měchýři) (5). Mezi mikční (obstrukční) 

obtíže, které jsou výsledkem uretrální obstrukce 

vyvolané benigní hyperplazií, patří: ztenčený 

močový proud, přerušované močení, kolísání 

intenzity proudu, zapínání břišního lisu během 

mikce a inkontinence z přetékání. Postevakuační 

příznaky, které dosud nejsou součástí standardi-

zovaných dotazníků, zahrnují zpoždění startu mik-

ce a pocit nedokonalého vyprázdnění močového 

měchýře. Jímací (iritační) obtíže, častý doprovod 

nejen BPE ale i hyperaktivního močového mě-

chýře, se projevují polakisurií, nykturií, urgencemi 

a močovou (urgentní) inkontinencí. Jejich původ 

se předpokládá v narušené struktuře a funkci 

svaloviny močového měchýře a prostaty (6, 7). 

Jímací obtíže dominují nad mikčními a nemocné 

také více obtěžují (8–10). Nutnost močit během 

spánku neznamená vždy klasickou nykturii, neboť 

má i jiné příčiny (změnu cirkadiáního cyklu pro-

dukce antidiuretického hormonu nebo změnu 

citlivosti na tento hormon, městnavou srdeční 

vadu, diuretika, poruchy spánku a další) (11).

Jen asi třetina BPE vede ke klinické sympto-

matologii, která je individuálně různě vnímána, 

většinou nepříjemně. Dlouhodobý efekt BPE vy-

volávající intravezikální obstrukci (IVO) může vést 

ke komplikacím: opakovaným infekcím močových 

cest, hematurii, cystolitiáze a renální insuficienci. 

Pokud pomineme možnost renální insuficience 

a urosepse u velmi zanedbaných stavů, BHP není 

onemocněním bezprostředně život ohrožujícím. 

V různé míře však negativně ovlivňuje kvalitu 

života, u části mužů progreduje až do akutní mo-

čové retence a k nutnosti chirurgické léčby.
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Léčba LUTS/BHP
Léčebná taktika BHP se přizpůsobuje novým 

poznatkům i možnostem. Do doby nedávné 

měla podobu vyčkávací strategie, s pravidel-

ným sledováním nemocného až do okamžiku, 

kdy symptomy a obtíže přerostly únosnou míru 

a operační léčba (transuretrální prostatektomie 

nebo u velkých prostat otevřená prostatekto-

mie) se stala nezbytnou (12, 13). V 90. letech 

s nástupem farmakoterapie (AA a 5-ARI) se lé-

čebný přístup změnil z časné chirurgické léčby 
na odloženou. Nové léky přinesly možnost do-

časné úlevy od LUTS a tím i oddálení invazivní 

léčby. Chybí však přesnější specifikace, koho léčit 

a kdy. Tento nedostatek vede k sekvenční stra-
tegii, kdy se při neúspěchu s jedním preparátem 

přechází na druhý event. na jinou skupinu léků 

a při neúspěchu farmakoterapie je indikována 

miniinvazivní nebo chirurgická léčba.

Aktuální léčebnou inovací je kombinova-
ná léčba. Jejím smyslem je nejen rychlá úleva 

od obtíží, ale i dlouhodobé snížení rizika pro-

grese, vzniku akutní močové retence a nutnosti 

chirurgického řešení. Poprvé se zde objevuje 

kurativní přístup, ke kterému přispělo poznání 

komplexnosti patofyzio logie LUTS/BHP i přesnější 

informace o působení α–adrenergními blokátory 

a 5-ARI. Identifikací rizikových faktorů souvisejí-

cích s progresí onemocnění se naskýtá možnost 

její prevence a ochrana nemocného před kom-

plikacemi a invazivní léčbou.

Současná medicína disponuje širokou škálou 

léčebných možností LUTS/BHP, od pouhého 

sledování (watchful waiting) (14), přes farma-

koterapii až k miniinvazivní a chirurgické léčbě. 

Přes veškerý pokrok zůstává i nadále zlatým stan-

dardem chirurgické léčby transuretrální resekce 

prostaty (15), zvláště u nemocných se závažnou 

symptomatologií anebo na konzervativní léčbu 

nereagujících. Konzervativní i miniivazivní léčeb-

ný přístup stále více vytlačují operační léčbu 

z dominantního postavení (16, 17). Většina mužů 

dává přednost neinvazivní léčbě s minimální 

morbiditou i přes to, že má dočasný efekt a je 

provázena nežádoucími účinky, které výrazným 

způsobem snižují kvalitu života.

Pionýrem medikamentózní léčby LUTS/BHP 

byl Caine, který v roce 1978 publikoval studii o lé-

čení BHP fenoxybenzaminem (18). Od té doby 

přišla na trh řada efektivnějších léků a s méně 

výraznými vedlejšími účinky, které z farmakote-

rapie učinily pilíř léčby LUTS/BHP.

Mikční evakuační (obstrukční) obtíže reagují 

nejlépe na látky blokující α-adrenergní recep-
tory hladkých svalových vláken (α-blokátory), 

které se nacházejí v hrdle močového měchýře 

a prostatě (19, 20). α–adrenergními blokátory 

vedou relaxací svalových vláken ke snížení in-

travezikální obstrukce a působí pravděpodobně 

i na svalovinu močového měchýře (detruzor) 

(21). Účinnost α–adrenergními blokátory byla 

prokázána řadou krátkodobých a střednědo-

bých studií zlepšením mikčních obtíží (IPSS) 

a uroflowmetrie (UFM). α–adrenergní blokátory 

jsou v medikamentózní léčbě LUTS/BHP prv-

ní volbou a tvoří 88 % preskribce. Nejnovějším 

uroselektivní α–adrenergní blokátor je silodosin, 

který má nejnižší vedlejší sexuální účinky.

Další farmakoterapeutickou možnost před-

stavují inhibitory 5α-reduktázy (5-ARI). Enzym 

5α-reduktáza konvertuje v prostatické buňce tes-

tosteron na hlavní prostatický androgen dihyd-

rotestosteron. Inhibitory 5α-reduktázy výrazně 

snižují inhibicí syntézy intraprostatickou hladinu 

dihydrotestosteronu, která vede ke svráštění pro-

staty i ke snížení uretrální obstrukce a následně 

i ke snížení rizika akutní močové retence a ke sní-

žení nutnosti operačního řešení (22, 23). Redukce 

objemu je stejná jak v přechodní, tak i periferní 

zóně a vede po 4 letech ke zmenšení u finaste-

ridu  o 16–18 % (24, 25), a u dutasteridu o 27 % 

(26) (tabulka 1).

Nástup účinku u α–adrenergních blokátorů 

a 5-ARI se liší. U α–adrenergních receptorů je patr-

ný během několika týdnů a u 5-ARI se dostavuje za 

3–6 měsíců (27). Opožděný nástup účinku 5-ARIs je 

důvodem, proč je jejich monoterapeutické použití 

méně časté. Další jejich nevýhodou je ovlivnění 

hladiny PSA, kterou po nástupu plného účinku 

snižují o 50 %. Několik studií ukázalo, že současné 

podání α–adrenergních blokátorů a 5-ARI vede 

k prodloužení doby do vzniku akutní močové re-

tence a oddálení chirurgické léčby, avšak pouze 

5-ARI snižují dlouhodobé riziko obou těchto nežá-

doucích událostí (progresi) (28). Přestože obě skupi-

ny léků jsou metabolizovány enzymy cytochromu 

P450, nebyla mezi nimi prokázána interakce.

Jímací příznaky (iritační) se nejčastěji léčí (an-

ticholinergiky) antimuskariniky, která blokují M2 

a M3 receptory a snižují cholinergickou regulaci 

svaloviny močového měchýře (detruzoru) (9). 

Jejich současná aplikace s 5-ARI a α–adrenergními 

blokátory je indikována u mužů s převažujícími 

jímacími (iritačními) LUTS. Efekt medikamentózní 

léčby je možné sledovat pomocí IPSS, ultrasono-

graficky anebo orientačně i podle změny hod-

noty PSA. Stamey, a spol. stanovili korelaci mezi 

PSA a objemem prostaty, kdy 1 g BHP prostaty se 

rovná 0,30 ng/ml PSA (29).

Aktuálním cílem léčby LUTS/BHP je tedy nejen 

zlepšení LUTS a zvýšení QoL, ale i předcházení 

progrese nemoci a prevence invazivní léčby. Těmto 

záměrům se nejvíce přibližuje kombinovaná medi-

kamentózní léčba, která vychází z představy spo-

lupůsobení dvou léků odlišného efektu na LUTS/

BHP (ovlivnění dynamické složky α–adrenergních 

blokátorů a mechanické složky 5-ARI). Myšlenka 

kombinování léčby není nová, neboť již v letech 

1996–2003 proběhly dvě dvojitě zaslepené studie 

s placebo větví (PREDICT a VA Coop) (30, 31) a dvě 

bez placeba (ALFIN a kanadská) (32, 33). Žádná 

ze studií neprokázala přínos kombinované léčby 

v redukci IPSS oproti monoterapii α–adrenergní-

mi blokátory. Z dnešního pohledu, kdy je znám 

opožděný nástup 5-ARI, to pro krátkost trvání stu-

dií (1 rok) ani nebylo možné. Možnost prevence 

progrese BHP v těchto studiích nebyla zkoumána.

Současný pohled na kombinovanou léčbu 

vychází ze závěrů dvou velkých studií: Medical 

Therapy of Prostatic Symptoms Study (MTOPS) 

a Combination of Avodart and Tamsulosin trial 

(CombAT), které se výše uvedeným chybám 

vyhnuly a vyvrátily negativní hodnocení kom-

binované léčby.

Tabulka 1. Souhrn vlastností dutasteridu a finasteridu

Inhibitor 5AR (mg) Dutasterid (0,5) Finasterid (5,0)

Izoenzym Typ 1 a 2 Typ 2

↓ DHT v séru o 93 % o 70%

Poločas 5 týdnů 6–8 hodin

Zmenšení prostaty - 25,7 % (2 roky)

- 27,3 % (4 roky)

- 18 % (4 roky, PLESS)

- 16 % (4,5 roku, MTOPS)

UFM 2,2 ml/s (2 roky)

2,7 ml/s (4 roky)

1,7 ml/s (4 roky, PLESS)

2,2 ml/s (4,5 roku, MTOPS)

I-PSS - 4,4 (2 roky)

- 6,5 (4 roky)

- 3,3 (4 roky, PLESS)

- 5,0 (4,5 roku, MTOPS)

Snížení AMR o 57 % (2 roky) o 57 % (4 roky, PLESS)

o 79 % (4,5 roku, MTOPS)

Snížení nutnosti operace o 48 % (2 roky) o 55 % (4 roky, PLESS)

o 69 % (4,5 roku, MTOPS)

5AR – 5α-reduktáza; DHT – dihydrotestosteron; UFM – uroflowmetrie; I-PSS – mezinárodní prostatické sym-

ptomové skóre; AMR – akutní močová retence
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The Medical Therapy of Prostatic 
Symptoms Study (MTOPS)

MTOPS probíhala v 17 klinických centrech, 

s průměrnou dobou sledování 4,5 roku. Jednalo 

se o studii dvojnásobně slepou, do které bylo 

zařazeno 3 047 mužů starších 50 let, s klinickými 

známkami BHP. Vstupní PSA hodnota byla urče-

na do 10 ng/ml. Celý soubor byl rozdělen do 4 

větví, kde nemocní dostávali perorálně placebo 

tablety, finasterid 5 mg, doxazosin 8 mg a fina-

sterid plus doxazosin (ve stejné dávce). Cílem 

studie bylo srovnat účinek placeba, doxazoci-

nu, finasteridu a jejich kombinace na klinickou 

progresi. Klinická progrese byla definována: 

vzestupem IPSS z výchozí hodnoty o ≥ 4 body, 

akutní močovou retencí, močovou inkontinen-

cí, renální insuficiencí anebo recidivující infekcí 

močových cest. MTOPS prokázala bezpečnost 

kombinované léčby a signifikantní snížení rizika 

klinické progrese BHP ve srovnání s monoterapií 

finasteridem a doxazosinem. Studie také potvr-

dila, že kombinovaná léčba a monoterapie fina-

steridem snižují dlouhodobé riziko progrese a že 

finasterid sám nebo v kombinaci s doxazosinem 

podstatně snižuje riziko akutní močové retence 

a nutnosti chirurgické léčby u BHP (28).

The Combination of Avodart and 
Tamsulosin Trial (CombAT)

CombAT byla mezinárodní, multicentrická, 

randomizovaná, dvojnásobně zaslepená, pa-

ralelně dělená studie. Do studie, která trvala 4 

roky, bylo zařazeno 4 844 pacientů se středními 

až těžkými LUTS/BHP, s prostatou ≥ 30 ml a sé-

rovým PSA 1,5–10 ng/ml. Namátkově vybraní 

nemocní s klinickou diagnózou BHP (stáří ≥ 50 

let) obdrželi denně perorálně buď dutasterid 

0,5 mg plus tamsulosin 0,4 mg nebo v mono-

terapii dutasterid či tamsulosin 0,4 ve stejných 

dávkách. Primárním cílem studie byla doba do 

první akutní močové retence nebo BHP opera-

ce. Druhotné cíle zahrnovaly klinickou progresi 

BHP anebo LUTS. Závěrečné hodnocení 3 195 

(66 %) pacientů ukázalo, že kombinovaná léčba 

je signifikantně lepší než monoterapie tamsulo-

sinem v redukci snížení relativního rizika akutní 

močové retence a nutnosti chirurgické léčby. To 

se však nepotvrdilo při srovnání efektu kombi-

nované léčby a dutasteridu. Kombinovaná léčba 

se ukázala signifikantně lepší než monoterapie 

tamsulosinem i dutasteridem při snížení rela-

tivního rizika progrese BHP a při redukci IPSS. 

Kombinovaná léčba ve srovnání s monotera-

pií také významným způsobem zlepšuje QoL 

a spokojenost s  léčbou. Kombinovaná léčba 

je signifikantně efektivní u mužů s objemem 

prostaty ≥ 25–30 ml (34).

Tabulka 2. Randomizované klinické studie, srovnávající kombinovanou léčbu BHP s monoterapií a placebem

Autoři

Léčba

Vstup

počet

Dokončilo

počet

Délka léčby Výsledky Nežádoucí účinky

Roehrborn
1: tamsulosin

(CombAT) (0,4 mg/d) 2009

2: dutasterid

(0,5 ng/d) Max

3: komb. 1 a 2

1 611

1 623

1 610

1 254

1 301

1 267

2 roky kombin. léčba podstatné zlepš.

kombin. léčba významné zlepš.

1 =136 oproti 1 a 2

2 = 108 oproti 1 a 2

3 = 154

McConnell
1: doxazosin

(MTOPS) (8 mg/d) progrese oproti placebu 2003

2: finasterid

(5 mg/d) oproti 1 a 2

3: komb. 1 a 2

4: placebo

756

768

786

737

582

565

598

534

6 let

14,25

1, 2, 3 redukují riz. KL

↓ kombin. léčba. progrese KL

riziko AMR a chir. l. u kombin. léčby 

signif. ↓ než u 1 a 2

1 = 22,22

2 = 17,37

3 = 28,51

Kirby
1: doxazosin

(PREDICT) (4-8 mg/d)

2: finasterid

(5 mg/d) oproti 2 a placebu

3: komb. 1 a 2

4: placebo

275

264

286

270

250

239

265

253

1 rok

30

1 a 3 signif. ↓ vých. I-PSS oproti 2 a 

placebu 2003

1 a 3 signif. ↓ Q max.

kombin. léčba není lepší než 1

1 = 32

2 = 34

3 = 35

Lepor
1: terazosin

(VA (10 mg/d) oproti 2 a placebo Cooperative)

2: finasterid

1996 (5 mg/d) oproti 2 a placebo

3: komb. 1 a 2

4: placebo

305

310

309

305

256

243

254

254 5

1 rok i-PSS signif. ↓ u 1a3

Q max. signif.↓ u 1 a 3

kombin. léčba nebyla efektiv. než 1

1 = 18

2 = 15

3 = 24

Tabulka 3. Faktory rizika progrese u BHP (Craw-

ford, 2006)

Výchozí charakteristiky

 velikost prostaty ≥ 31 ml

 PSA ≥ 1,6 ng/ml

 Q max (UFM) < 10,6 ml/s 

 močové reziduum ≥ 39 ml

 věk ≥ 62 let

 přetrvávající závažné LUTS 
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Kombinovaná léčba
EAU doporučené postupy uzavírají:  

„Kombinace 5ARI a α–adrenergní blokátory 

se jeví jako přínosná podle současně dostup-

ných dat“ (35). AUA doporučené postupy za-

ujímají konkrétnější stanovisko: „Kombinace 

5ARI a α–adrenergní blokátory (kombinovaná 

léčba) je vhodný a efektní způsob léčby ne-

mocných s LUTS spojených s prokazatelným 

zvětšením prostaty“ (36). Kombinovaná léčba 

je realizovaná buď současným perorálním 

podáním finasteridu (5 mg) a doxazosinu 

(4–8 mg) anebo Duodartu, kde jedna table-

ta obsahuje dutasterid (0,5 mg) i tamsulosin 

(0,4 mg). Je nutné pamatovat na 50 % sní-

žení hladiny PSA po nástupu plného účin-

ku 5-ARI (do 6 měsíců) a nastavit si novou 

prahovou hodnotu pro další monitoring. 

Kombinovaná  léčba je zatížena většími ne-

žádoucími účinky ve srovnání s monoterapií. 

Oproti monoterapii 5-ARI (erektilní dysfunkce, 

snížené libido a abnormální ejakulace) je to 

vyšší stupeň impotence a u α–adrenergních 

blokátorů (astenie) častější závratě a hypo-

tenze. Důležitou otázkou u kombinované 

léčby je délka aplikace. Tento problém ře-

šila Symptom Management After Reducing 

Therapy (SMART-1) studie, která prokázala, že 

nemocný může po 6 měsících přerušit léčbu 

α–andregerní blokátory při kontinuální léčbě 

5-ARI (37, 38). KL je indikována u nemocných 

s vysokým rizikem progrese (tabulka 3), kteří 

jsou ochotni tolerovat nežádoucí účinky.

Závěry
 Základem léčby LUTS/BHP je správná di-

agnóza, posouzení závažnosti LUTS i rizika 

progrese BHP.

 Diagnóza vychází z  anamnézy, která se 

zaměřuje na mikční i iritační příznaky. V ob-

jektivizaci obtíží i v monitorování léčby má 

pevné místo skórovaní dotazníky, z nichž 

nejpoužívanější je tzv. I-PSS (International 

Prostate Symptome Score).

 Klinické vyšetření se opírá o fyzikální 

vyšetření břicha (palpační reziduum), ledvin 

a per rectum (posouzení velikosti, tvaru 

a konzistence prostaty).

 Ze zobrazovacích metod ve většině případů 

dostačuje ultrasonografické abdominální, 

případně transrektální vyšetření (velikost 

prostaty, močového rezidua a posouzení 

ledvin a horních močových cest).

 Nedílnou součástí je vyšetření moči (chem-

ické i bakteriologické), stanovení hladiny 

sérového PSA a orientační posouzení renál-

ních funkcí (kreatininémie).

 Z urodynamických vyšetření přichází v úva-

hu uroflowmetrie a jen u mladších nemoc-

ných nebo u pacientů s neurologickým 

onemocněním jsou indikována vyšetření 

další (cystometrie, PQ studie). Velikost 

prostaty nemusí korelovat s obtížemi, ale 

je zásadní při rozvaze o způsobu konzer-

vativní léčby.

 Pokud není k dispozici ultrasonografie, pak 

může být pomocníkem hodnota PSA (1,5 

ng/ml bez ohledu na věk odpovídá objemu 

prostaty 30 ml).

 Nárůst PSA (po vyloučení Ca) svědčí o pro-

gresi onemocnění.

 Na základě nejnovějších poznatků je nutné 

nemocné stratifikovat podle rizika kom-

plikací a progrese. Riziko progrese se hod-

notí podle zkušeností MTOPS na základě 5 

parametrů (tabulka 3).

 Podávání α–adrenergních blokátorů u kom-

binované léčby je možné u nemocných se 

středním stupněm obtíží po 6–9 měsících 

přerušit. Nedoporučuje se u nemocných se 

závažnými obtížemi (vysoké IPSS).

 Stupně léčby PSA ukazuje v přehledu tab-

ulka 4.

 Kombinovaná léčba je bezpečná i efektivní.

 Kombinovaná léčba je indikována u ne-

mocných s  rizikem progrese LUTS/BHP 

a nebezpečím vzniku akutní močové re-

tence a nutnosti invazivní léčby.
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