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Je soucasnd lécba LUTS/BPH dostatecna?
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Clanek shrnuje moznosti Ié¢by pFiznaka dolnich mo¢ovych cest v kombinaci s pfiznaky hyperaktivniho méchyfre.

Kli¢ova slova: prostata, hyperaktivni méchyf, hyperplazie, Ié¢ba.

Is the current LUTS/BPH therapy sufficient?

This article summarizes treatment options for lower urinary tract symptoms in combination with symptoms of overactive bladder.
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Uvod

Hyperaktivni mocovy méchyf (OAB — ove-
ractive bladder) je empiricka diagndza, kterou
Ize vyuzit pfi vstupnim vysetfeni pro posouzenf
symptomU dolnich mocovych cest u muzd. Ty
obvykle byvaji zplsobeny ,zvétSenou prosta-
tou” —tzv. LUTS/BPH (LUTS - lower urinary tract
symptoms, BPH — benign prostatic hyperplasia).
U muz{, vzhledem k vysokému vyskytu obstruk-
ce zpUsobenou tkani prostaty (BOO — bladder
outlet obstruction), je diagndza OAB velmi casto
prehlizena a v dtsledku toho neni pacientdim
nabizena ani adekvétni [é¢ba téchto piiznakd (1).
Farmakologicka lé¢ba LUTS se stala v pribéhu
let prioritni lécebnou modalitou. Monoterapie
nevede u ¢asti nemocnych k dostate¢nému
ovlivnéni LUTS, a tim i kvality Zivota postizenych.
Regenf pro né mlze predstavovat kombino-
vana lécba. Raciondlni preskripce umoznuje
individualizovat farmakologicky pfistup k 1é¢bé
symptomU dolnich mocovych cest.

OAB a LUTS u muzi

Hyperaktivni méchyf je syndrom charakte-
rizovany kombinaci pfiznakl — frekventni mikcf,
urgencemi s/bez inkontinence moci a nykturif.
Postihuje velké mnozZstvi lidi obou pohlavi a jeho
prevalence roste s veékem (2). Mnoho muzd nenf
adekvatné léceno, protoze své obtize tohoto
rdzu nepfizna, povazuji je za pfirozenou soucast

starnuti nebo nejsou dostatecné vysetfeni
a pfiznaky OAB zUstavaji nefeSeny. Studie EPIC
prokazala u 19 165 respondentl prevalenci OAB
u 11,8% (11,1 % muzl a 13,2% Zen). Kombinace
vyse zminénych symptomU naznacuje pfitom-
nost urodynamicky prokazatelné hyperaktivity
detruzoru (DO), ale mize byt zplsobena i jinymi
formami uretrovezikalnich dysfunkci. Termin
OAB mUZe byt pouzivan pouze v pfipadé vy-
louceni infekce mocovych cest ¢i jiné zietelné
patologie mocovych cest (tumor méchyre, cys-
tolitidza apod.) (3).

Ve vétsiné piipadd je OAB zplsoben hyper-
aktivitou detruzoru (DO), at jiz neurogenni a/ne-
bo myogenni etiologie. Asi 25% pacientl s OAB
nema urodynamicky prokdzanou hyperaktivitu
detruzoru (DO), a presto na farmakologickou
lé¢bu reaguji stejné jako pacienti s prokazanymi
netlumenymi kontrakcemi (4).

Symptomy LUTS/BPH, jejichZ dlvodem je
BOO a jsou doprovazeny pfiznaky OAB, ¢asto
mizi po specifické 1é¢bé (obvykle alfalytika)
a presna prevalence OAB u muzl s BPH/BOO
neniznama (5). Rozdéleni LUTS u muzd ukazuje
tabulka 1.

U vétsiny muzl dochazi k prekryvani
pfiznakd LUTS, jimaci symptomy jsou nejca-
st&j$i u obou pohlavi a jsou ze strany pacientl
vnimany jako vice obtézujici nez mikéni ne-

Tabulka 1. Rozdéleni pfiznakd dolnich mocovych cest u muzd

Jimajici symptomy

Mikéni symptomy

Postmikéni symptomy

Polakisurie Slaby proud moci Pocit netplného vyprazdnéni
Nykturie Prerusovany proud moci Postmikéni driblink
Urgence Rozstfikovani moci

Urgentni inkontinence

Retardace startu mikce

Stresova inkontinence Obtizné moceni

Smisena inkontinence

Terminalni driblink
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bo postmikéni pfiznaky (obrdzek 1). Podle jiz

zminéné studie EPIC byly symptomy dolnich

mocovych cest (LUTS) zjistény u 62,5% muzd.

Tito muzi uvadéli jimaci symptomy v 51,3%

pfipadd, mikéni symptomy ve 25,7 % pfipadd

a postmikeni symptomy v 16,9 % ptipadd. 17,7 %

muz uvedlo, ze maji zéroven jimaci i mikeni

symptomy, a 8,8% muzd uvedlo pfitomnost

viech tif skupin symptomd (5).

Na zakladé vyse uvedenych dat Ize muze

z hlediska vyskytu BHP a OAB rozdélit do 3 skupin:

®  muzi s OAB bez pfiftomnosti BHP,

B muzi s BHP a OAB, u kterych je OAB zpUso-
ben obstrukci dolnfch mocovych cest pfi
BHP a odstranénf obstrukce vede i k ode-
znénf symptom OAB,

B muzi s OAB a BHP, u kterych OAB neni zpd-
soben obstrukci dolnich mocovych cest pfi
BHP.

V klinické praxi se viak nej¢asteji setkdvame
s pacienty, u kterych dezobstrukeni operacni
lé¢bu pro LUTS/BHP obvykle neindikujeme, a tak
Casto rozlisenf pacientl z 2. a 3. skupiny nenf
mozné (4).

Lécba LUTS/BPH
Zahrnuje:

B |é¢bu a-blokatory, at uz v monoterapii nebo
v kombinaci s

B inhibitory 5a-reduktazy (ty lze pouzit v mo-
noterapii),

B inhibitory fosfodiesterdzy 5. typu,

m  diskutovanou otazkou je zafazeni anti-
muskarinik do lécby LUTS/BPH tam, kde
je podil OAB na symptomatologii, v¢etné
potencionalniho zafazenf nové moznosti
|écby OAB (agonista beta 3-adrenorecep-
tord — mirabegron).
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Obrdzek 1. Prekryvani jednotlivych typl LUTS u muzl (6)

Pouze mikénf obtize

Mikéenf a jimaci obtize

Pouze jimaci obtize

Mikéni a postmikeni obtize

Pouze postmikeni obtize
3%)

Mikéni a postmikeni
a jimaci obtize

Postmikéni a jimaci obtize (2 %)

Jsou muzi s LUTS/BHP léceni
adekvatné?

Na velkém vzorku pacientl (16998 muzd)
bylo dokumentovano, ze muzi s podilem OAB
na jejich symptomech jsou neadekvatné Iéceni.
Jejich cilend lé¢ba je zaméfena na problémy
s prostatou Castéji nez terapii zaméfenou na
mocovy méchyr. Jen 11% muzd, ktefi maji jen
priznaky OAB, je adekvatné Iéceno, 6% z nich
je 1é¢eno kombinaci 1ékd ovliviujicich prostatu
a zaroven OAB, léky ovlivAujici jen prostatu uziva
229% muz0! Naproti tomu jen 8%, ktefi soubézné
trpl pfiznaky LUTS/BPH a OAB, se také dostane
kombinované terapie, 9% z nich uziva Iéky jen
na OAB a 36% z nich Iéky na ovlivnéni tkdné pro-
staty. Zbyvajici pacienti nejsou léceni vibec (7).

Poddiagnostikovani pfiznakd OAB u téméf
50% pacientd s LUTS/BPH a neadekvéatni lécbu
v Ceské republice popsali na skupiné 639 paci-
entl v roce 2011 Hanus a kol. Celkova pfitomnost
soucasnych symptomd BPH a OAB pak v Ceské
republice zahrnuje naprostou majoritu pacient(
s BPH (75 %) (8).

Antimuskarinika v lécbé
symptomu OAB

Po dlouhd Iéta bylo zafazeni mocovych
spazmolytik do farmakoterapie muzd s LUTS/
BPH povazovéno za spise medicinskou chybu,
navzdory vysoké prevalenci jimacich sympto-
mU. Zvl&sté pro predstavu, Ze tyto léky mohou
zpUsobit akutni retenci moci (AUR) - to bylo
prokdzano jen u oxybutininu v IR formé v davce
75-10 mg/den (9). V klinické praxi stéle ¢asté&ji
u muzl s urgencemi vyuzivdme synergniho
efektu na al-adrenoceptory a muskarinové
receptory (M2 a M3) v dolnich mocovych ces-
tach. Tato kombinace snizuje frekvence mocen,
nykturie i symptomové skore (IPSS) ve srovna-
ni s a-blokdtory v monoterapii. Dffve obavany

mozny nérdst postmikéniho rezidua u muzd
s BPH je minimalIni a nesignifikantni, pfesto je
doporucovano ¢astéjsi sledovani postmikéniho
rezidua. Bezpecnost uziti antimuskarinik u pa-
cientd s OAB a BOO byla prokdzéna v nékolika
studiich (10, 11, 13).

Ostatné odbornou oporu ziskava pouzitf
antimuskarinik v kombinované terapii v platnych
doporucenich — Guidelines Evropské urologické
asociace: , Terapie kombinaci alfablokdtoru a anti-
muskarinika mdze byt poddna muzdm se stfredné
zdvaznym az zdvaznym LUTS, pokud monoterapif
kterymkoli z léciv nebylo dosaZeno ulevy od sym-
ptomd” (14).

Klinické studie

Na zakladé vyse uvedenych poznatkl byly
provadény klinické studie k prikazu benefitu
kombinované terapie — VICTOR, TIMES, SATURN,
NEPTUNE a NEPTUNE II, vysledky jiz byly uzavfe-
ny a publikovany (15, 16).

Studie NEPTUNE a oteviené
pokracéovani NEPTUNE II

Zatazovaci kritéria: muzi ve véku > 45 let
s LUTS/BPH: tj. s vyskytem jak mikcnich, tak
i sttedné zavaznych az zdvaznych jimacich
symptom: ¢etnost mocen( > 8, > 2 epizoda-
mi urgence (PPIUS — $kdla vnimdni intenzity
urgence pacientem — stupen 3-4)/24 h, skore
IPSS =13, Q, _ (maximalni pritok pfi uroflow-
metrii > 4,0 ml/s a <12,0 ml/s a mik&ni objem
> 120 ml; vyfazovaci kritéria: postmikeni rezidu-
um (> 150 ml) a odhadovana hmotnost jejich
prostaty = 75 g.

Vysledky

m  Kombinace solifenacin 6 mg plus tamsulosin
0,4 mg byla statisticky vyznamné lepsi nez
monoterapie tamsulosinem 0,4 mg z hle-
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diska zlepsenf skére TUFS (celkové skore
urgence a frekvence (Total Urgency and
Frequency Score)).

®  Kombinace solifenacin 6 mg nebo 9 mg plus
tamsulosin 04 mg byly statisticky vyznamné
Uc¢innéjsi nez monoterapie tamsulosinem
0,4 mg z hlediska zlepseni podskoére IPSS
pro jimaci symptomy.

m  Kombinace solifenacin 6 mg nebo 9 mg
plus tamsulosin 0,4 mg statisticky vyznam-
né zvysily objem moci na jednu mikci/24 h
jak oproti placebu, tak i oproti monoterapii
tamsulosinem 0,4 mg.

m  Kombinovana terapie solifenacin 6 mg nebo
9 mg plus tamsulosin 0,4 mg ved|a ke statis-
ticky vyznamnému zlepseni podskére IPSS
QoL oproti placebu a oproti monoterapii
tamsulosinem 0,4 mg.

®  Kombinovana lé¢ba zaznamenala velmi
nizkou incidenci akutni retence moci (3 pa-
cienti/1000).

Zaveér

Farmakologicka lé¢ba LUTS/BPH se stala
v pribéhu let prioritni Ié¢ebnou modalitou.
Monoterapie ¢asto nevede k dostate¢nému
ovlivnéni LUTS, a tim i kvality Zivota postizenych —
hlavné z dGvod( prehlizeni ¢i poddiagnostikovéani
symptom({ hyperaktivniho méchyre. Resenim je
v takovém pifpadé kombinovana lé¢ba a-bloka-
tory s antimuskariniky. Nové lécba fixni kombi-
naci 6 mg solifenacinu a 0,4 mg tamsulosinu
(Urizia) u pacient( s LUTS je Ucinnd a bezpecns,
udaje z klinickych studif potvrzuji dlouhodobou
Ucinnost a bezpecnost této 1é¢by. V klinické praxi
se doporucuje vedeni mikéniho deniku k dia-
gnostice OAB, prlibéZzné hodnoceni parametrd
IPSS a ev. jinych dotaznikd k jednoduché diagnos-
tice symptoma hyperaktivity méchyre.
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