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Pristup spolec¢nosti a mediciny k sexualnim dysfunkcim se za posledni léta vyrazné zménil. Postupné se vyvijely (a stale
vyviji) diagnostické postupy ke zjisténi etiologie sexualnich dysfunkci, které umoznuiji jejich kauzalni Iécbu. Tato problematika
souvisi hlavné s celkovym zdravotnim stavem pacienta, jeho psychosexualnim, partnerskym a socialnim prostredim. Sou¢asné
se rozviji velmi intenzivné moznosti ticinné lécby symptomatické, ktera ma ve srovnani s Ié¢bou kauzalni podstatné rychlejsi
efekt, ktery je vSak Casové limitovan farmakokinetikou Iéku. Vyznamné ovliviiuje psychogenni slozku sexualnich dysfunkci,
ktera je v mife individualni pfitomna u kazdého z pacientd. V élanku jsou zminény aktualni medicinské, farmakologické
a socialné-psychologické relace diagnostiky a terapie sexualnich dysfunkci, zejména dysfunkce erektilni.

Klicova slova: erektilni, sexualni dysfunkce, celkovy zdravotni stav, pfistup mediciny a spole¢nosti, farmakoterapie, inhi-
bitory PDE-5.
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PHARMACOLOGICAL TREATMENT OF ERECTILE DYSFUNCTION - DRAMATIC CHANGE IN ATTITUDE TO THE THERAPY
The attitude of a society and medicine towards sexual dysfunction has markedly changed during last years. Diagnostic
methods for detection of the etiology of sexual dysfunctions were evolving (and still evolve), which enable their causal
treatment. This problem is related mainly to the general health status of patient, its psychosexual, partner and social back-
ground. Simultaneously, there are evolving very intensively possibilities of effective symptomatic therapy, which has in
comparison to causal therapy significantly faster effect, which is limited by drug’s pharmacokinetics. It influences signi-
ficantly a psychogenic component of sexual dysfunctions, which is present to individual degree in every patient. Present
medical, pharmacological and socio-psychogenic aspects of diagnosis and therapy of sexual dysfunctions, mainly an
erectile dysfunction, are mentioned in the article.

Key words: erectile, sexual dysfunction, general health status, attitude of society and medicine, pharmacotherapy, PDE-5

inhibitors.

V dobéch viktoridnské Anglie nosili muZi
v nejvysSich spolecenskych vrstvach kovovy
prstenec propichnuty Zaludem penisu. SlouZil
k upinani penisu do pravé ¢i levé nohavice,
aby na kalhotach nebyla vidét nezadouci vy-
klenuti. Dodnes se piercingu Zaludu fika ,princ
Albert®, podle jména tehdejSiho manZela ang-
lické kralovny Viktorie.

V poloviné 15. stoleti, za vlady krale Karla
Smélého, se nosila jind mdda. Byly to tzv. bra-
guettes — kalhoty, v nichz se muzské pohlavni
organy ukladaly do zvldStniho pytlicku, aby
se zvyraznila muznost nositele. Tento maodni
trend je dobfe patrny na obrazech lancknechtu
od Albrechta Dirrera.

Dnes mizeme byt radi, ze nemusime nosit
ani jedno, ani druhé. Postoje vefejnosti i me-
diciny k pohlavnim organiim a k jejich funkcim
jsou i dnes nejednoznacné. Vétsinou relativné
liberalni, ale malokdy se pohlavni organy sta-
nou tématem k salonni konverzaci.

| v mediciné jsou potize s pohlavnimi or-
gany povazovany za méné noblesni nez potize
se srdcem €i s klouby. Kdyz uz se o nich mluvi,
tak s ur€itym stupném zlehéeni a s ismévem.
Nic proti Usmévim, ale bez dobrych funkci
pohlavnich organt by lidstvo vymfelo, coz uz
neni legrace.
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O infarktu myokardu mluvi lidé zcela bez
problémd, a to nejen u Iékafe. O svych sexudl-
mocnéni mlze byt kombinace onemocnéni
cév, poruchy metabolizmu tukd, cholesterolu
a hormonalni poruchy, ¢asto u jednoho &lové-
ka. Stejné tak vysoky tlak, obezita, cukrovka,
stres a jeho psychické nasledky plsobi vy-
razné negativné na sexudlni funkce u muzi
i u Zen. Porucha erekce mlze byt prvnim
pfiznakem nadorového onemocnéni, proto by
neméla byt brana na lehkou vahu.

Zeny maji také své sexualni problémy.
Po néstupu modré tabletky — Viagry — se také
vice ozyvaji, Zadaji fFeSeni svych potizi. Chtéji,
aby se nemyslelo jen ,modfe” (,think blue“) ale
také ,razove” (,think pink“). Aby se pfi feSeni
sexuélnich potizi nezapominalo, Zze sexualni
aktivita je vétSinou zaleZitosti paru — muze
a zeny.

Partnersky ohledupngjsi pfistup k Ié¢bé
sexudlnich problémd a moznosti mediciny, kte-
ra je schopna zjistit jejich pficiny a 1é¢it je, nyni
zlepSuji podminky k 16¢bé a vysledky Iécby.
Plati zde, ze Cim lep$i celkovy zdravotni stav,
tim lepsi vyhlidky na dobry vysledek 1éCby.

Casto se pacienti s témito potizemi
odhodlaji k néavstévé lékafe az po dlouhé

/  www.urologiepropraxi.cz

dobé zbyte¢ného trapeni. Sexudlni zdravi
je soucasti celkového zdravi, proto neni
za€ se stydét. Sexudlni potize mize mit
v urCité etapé svého zivota kazdy clovék,
star§i i mlady, muz i zena. S vékem se
sexudlni Zivot ¢lovéka méni, to vSak vibec
neznamena, ze mizi! Star§im lidem se o po-
ruchéach sexualnich funkci hife mluvi, coz je
pochopitelné.

Nejvyraznéji se projevuje nejCastéjsi ze
sexualnich poruch - porucha erekce. Muz
i jeho partnerka Zjisti nedostateéné pevné ¢i
pfili§ kratkou dobu trvajici ztopofeni penisu.
Pri vySetfeni u lékafe by se pacient nemél
stydét fici, Ze jej trapi sexudlni potize, i kdyz
jde tfeba jen na pravidelnou kontrolu tlaku €i
glykémie k praktickému Iékafi. Stydét se je lid-
ské, v ordinacich jsou obvykle pfitomny sestry.
Neni ostuda pfiznat se ke studu a pozadat
o kontakt na Iékare, ktery se sexudlnimi poti-
Zemi zabyva. Pro ty UpIné nejstydlivéjsi jsou
dostupné informace v telefonnim seznamu ¢i
na internetu.

Terapie erektilni dysfunkce

Lécba erektilni dysfunkce zaznamenala
rychly — ,dramaticky” vyvoj zejména béhem
poslednich 25 let.
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Hiavni milniky ve vyvoji terapie ED:

* prikopnické prace svétového vyznamu
doc. MUDr. Véaclava Michala, CSc.,
ktery se zabyval revaskularizaci kaver-
néznich téles

* intrakaverndzni podavéni vazoaktivnich
latek, zejm. PGE-1

* inhibitory 5. izoenzymu fosfodiesterdzy
(PDES) (sildenafil, tadalafil a vardenafil).

Tyto kroky mély vyznam zejména v tom,
Ze umoznily efektivni terapii dosud tézko
zvladnutelnych potiZi, a i kdyZ nékdy nebyly
optimainim feSenim pro vétsinu pacientd
(revaskularizacni operace), byly neobyéejné
potizi a pro zménu pfistupu lékafské i laické
vefejnosti k sexudlnim problémdm.

VSechny léky maji své indikace, vedlejsi
nezddouci Ucinky a procento UspéSnosti
|é¢by. Volba bezpeéného a U¢inného léku pro
konkrétniho pacienta (,the right drug for the
right patient) je zékladni rozvahou v terapii
erektilni dysfunkce.

Efektivni péCe o postizené ED (erektilni
dysfunkei) musi byt zaloZzena na vysetfeni pa-
cienta z hlediska medicinského tj. z hodnoceni
jeho organického i psychického stavu. Tento
postup je nyni také oznacovan jako ,holistic-
ky“ — snazici se o postizeni vech souvislosti.
Termin je vystizn&ji nez nicnefikajici slovo
.komplexni“. Komunikace mezi pacientem
a lékafem je na stejném stupni dllezitosti jako
objektivni vySetfeni. Dotazniky jsou cennou
pomUckou, kterd vSak nenahrazuje pfimou
komunikaci s pacientem. Komunikaéni priority
Ize délit na:

* esencidlni: Iékaf — pacient
* doporucené: Iékaf — partnerka
* oCekévané: pacient — partnerka.

Komunikace je dllezitd i mezi lékafi
riznych obord, nebot fada z nich pfichazi do
styku s pacienty s ED, ktera etiologicky souvisi
s jejich celkovym zakladnim onemocnénim.

Vztah Iékaf — pacient a empatii 1ékafe
nelze nahradit dotaznikem a pfistrojovym
vySetfenim.

Pocity milostné sebedivéry, schopnosti
navézat citovy kontakt s partnerkou, ale
i negativni faktory, jako pocit Casové tisné
a nutnosti ,planovani“ milostné a sexuéini
aktivity, nelze hodnotit exaktné. Komunikace
mezi |ékafem a pacientem, pokud se na tyto
problémy lékaf pacienta pta, nabyva zcela no-
vych kvalit. Je nutno, aby vznikl urCity stuper
vzajemné dlvéry.

Pacient od 1é¢by sexualni dysfunkce oce-
kéva téméf vzdy néco vice, nez je jen dosazeni
rigidity penisu dostaéujici k sexudlnimu styku.
Z komeréniho vyzkumu trhu vyplyva, ze 95%

pacientl s erektilnimi potizemi kromé zlepSeni

erektivity ocekava zlepSeni kvality partnerské-

ho sexuélniho vztahu, obnoveni ¢i dosaZeni
pocitu sponténnosti a vnitfniho uspokojeni.

Soucasné dotazniky jsou nékdy velmi
dlouhé a slozité. Misto dotazniki o péti (II-
EF = mezinarodni index erektilnich funkci) az
tficeti bodech (Sexual Encounter Profile) se
nyni ¢asto prosazuje hodnoceni efektu terapie
jedinou otazkou, nazyvanou GAQ = Global
Assessment Question: ,ZlepSila [é¢ba béhem
poslednich Etyf tydnd Vasi erekci?”

Uspokojeni je evidentné subjektivnim
pocitem pacienta, které souvisi i s jeho inte-
lektudlnim potenciélem, Zivotnim stylem, kul-
turnimi, socialnimi a ekonomickymi relacemi.
Ovlivnit pocit uspokojeni je jisté mozné, neni
to v§ak obvykle snadné.

VSechny diagnostické a terapeutické po-
stupy maji své limity efektivity.

Po deldi zkuSenosti s Ié¢bou sexudlnich
dysfunkci terapeut zjisti, Ze pacienti velmi
¢asto neumi sami pro sebe formulovat to, co
je trapi, natoz pak hledat kauzalni souvislosti.
Orientuji se nékdy jen podle informaci, které
jsou jim Sikovné implantovany” do védomi
(média) a velmi Easto prezentuji zastupné,
simplifikované souvislosti, které mohou a ne-
musi s kauzalitou souviset (af je organicka,
psychogenni, ¢i smiSend — nej¢astéjsi).

Zajimavy je postfeh doc. MUDr. Oldficha
Vinafe, DrSc., (Medica revue, bfezen 2001),
Ze lidé ¢im ddle tim méné dovedou verbéiné
popsat svij psychicky stav — trpi alexitymii.
Prestavaji Cist klasickou literaturu, kde je mno-
ho prostoru vénovano popisu intrapsychickych
déju hrdinl. Zjednodu$eni masové ,kultury
vede k tomu, Ze lidé neumi, nebo se boji pro-
zradit své city, a emocionalni projevy povazuji
za znamky slabosti.

Velmi pozitivni je sou¢asny vyvoj vedouci
ke konvergenci organického a psychogenniho
pfistupu k pacientim. Senzitivngjsi pfistup
k pacientim spolu s moznostmi, které nabizi
moderni farmakologie a biotechnologie vytva-
fi novou perspektivu. V doporuceni 1. mezina-
rodni konzultace o erektilni dysfunkci (Pafiz,
Cervenec 1999) je jednoznaéné stanoven
pozadavek na posileni:

o zékladniho a klinického  vyzkumu,
— respektu ke kulturné, rasové a etnicky
specifické epidemiologii ED

* vyvoje novych lékii ve vSech Iékovych
skupinach

*  Vyvoje genové terapie,

*  vyvoje strategie prevence ED.

Prevalence erektilni dysfunkce je v riz-
nych studiich uvadéna v rozsahu 19,2-52 %
muzské populace. Procenta se liSi v rlz-
nych vékovych skupinach a podle selekce
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respondenti ve studiich. Ze souhrnu studii
vyplyvd, Zze nejméné jeden z péti muzi ma
vlastni zkuSenosti s erektilni dysfunkci. In-
cidence erektilni dysfunkce vyrazné stoupa
s vékem - od 40. roku Zivota, kdy je asi 10%
(,Cologne Male Survey“, SRN, Braun 2000)
s vzestupem na 34 % po 60. roce a 50% po
70. roce Zivota.

Pficiny ED jsou ve vétSiné pfipadu

viceCetné. Z medicinského hlediska jsou

'''''' kardiovaskularni  rizikové
faktory. V Braunové ,Kolinské studii* trpélo
20 % pacientu s ED diabetem, 30 % arterialni
hypertenzi, 30 % kufactvim a 38 % pravidelné
konzumovalo alkohol. Pritzkerova studie z r.
1999 zjistila u 20% pacientd s ED poddia-
gnostikovany diabetes mellitus, u 48% pa-
cientl hypertenzi, u 70% pacientd zvySené
hladiny cholesterolu. Také Romeguére et al.
(2000) referoval u 20 % pacientl s ED diabe-
tes, u 26 % pacient(i hypertenzi a u 76 % pa-
cientl hyperlipémii. V druhé poloviné Zivota
je velmi astou pfi¢inou ED kombinace vas-
kulogennich, hormonalnich a sekundarnich
kavernézogennich a psychogennich faktord.
K tomu pfistupuji faktory partnerské a spole-
¢enskeé, pficemz u kazdého pacienta je jejich
kombinace individudini (,ED is uniquelly*
- D. Hatzichristou, 2003). Ve druhé poloviné
Zivota prokazatelné pfevazuiji v etiologii ED
organické pficiny.

Diagnostickd a terapeutickd strategie
erektilni dysfunkce sméfuje k primarnimu cili -
urcit etiologii ED a na zakladé pfi¢iny stanovit
kauzalini Ié¢bu, pokud je to mozné (Wespes
etal., 2002). LéCeni organického nalezu samo
0 sobé nevede Casto k dostatecné rychlému
zlepSeni symptomatologie. Erektilni dysfunkce
je vyraznym stresujicim faktorem pro muze
i jeho partnerku (,tragédie loznice” - L. N. Tol-
stoj). Proto je tak vyraznd poptévka po rychle
pusobicich substancich, i kdyzZ je jejich ucinek
doCasny a zaméfeny na symptomatologii,
nikoli kauzalitu erektilni dysfunkce. Terapii
kauzalni a symptomatickou Ize vétSinou velmi
dobfe synchronizovat tak, aby pacientovi bylo
pomozeno brzy, ale s perspektivou dlouhodo-
bého feSeni zdravotniho stavu.

Diagnostické postupy maji na sebe racio-
nalné navazovat ve sluzbé terapii, podle zdra-
votniho stavu a potfeb konkrétniho pacienta.

Terapii lze orientac¢né rozdélit do tri
strategickych linii:

linie: psychologicko — sexuologicka
podpora, symptomaticky a kauzalné orien-
tovand 1é¢ba perordlni

o |l linie: injekéni &i intrauretraini terapie,
podtlakové erekéni pfistroje
o Il linie: IéCba operaéni-cévni operace

a penilni implantaty (protézy).
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V fadé publikaci se Ize v poslednich
letech docCist, Ze injekCni a operaéni terapie
ED nema perspektivu. Neni to pravda, stale
je nemalé procento pacientd, jimZ peroralni
terapie nestaci, a stéle jsou pacienti s téz-
kym organickym postizenim, ktefi vyzaduiji
operacni 1écbu. Bohuzel se stéle snizuje
pocet lékaf(, ktefi terapeutické postupy II.
a lll. linie ovladaji.

Vyznamnym krokem ve vyzkumu, dia-
gnostice a 1é¢bé pacientd trpicich sexudlnimi
dysfunkcemi jsou nové inhibitory izoenzymu
fosfodiesterazy.

Patofyziologie a farmakologické
ovlivnéni erektilnich funkci

Blokada fosfodiesterazy v kaverndzni sva-
loviné penisu byla k 1ébé erektilni dysfunkce
vyuzivana jiz dfive. Neselektivnim blokatorem
fosfodiesterdaz je papaverin hydrochlorid,
ktery sehral svoji Ulohu v historii 1é¢by erek-
tilni dysfunkce ve formé intrakavernéznich
injekci. Vzhledem k jeho neselektivité bylo
vdak znaéné riziko prolongované erekce,
pfi dlouhodobém uZivani se u nékterych
pacientll vyvijela fibréza kaverndznich téles,
a proto byl v intrakaverndzni injekéni terapii
nahrazen prostaglandinem E-1 (PGE-1),
pfipadné v kombinaci s fentolaminem (Trimix
= papaverin, fentolamin, PGE-1), & jesté
s atropinem (Trimix + atropin). Prostaglandin
E-1 pfedstavuje velmi ucinnou a bezpeénou
formu pro IéCbu erektilni dysfunkce, ale ma
stejné jako v8echny vySe zminéné preparaty
jednu nevyhodu — nelze jej uZit perorainé, Ize
jej podat jen formou intrakavernézni injekce €i
intrauretralni pelety (mini¢ipku MUSE - u nds
neni v distribuci).

Dostupné peroraini preparaty pfed uve-
denim sildenafilu mély ucinek alfaadrenergni
periferni + centrélni (indolové alkaloidy =
yohimbin), ¢i plsobily hlavné v oblasti CNS
(antidepresivum trazodon).

Vysledky 1é¢by pfi perordlnim podavéni
fentolaminu (VasomaxTM: alfa 2-lyticky pe-
riferni efekt) a apomorfin hydrochloridu SL
(UprimaTM: dopaminergni D2 centralni efekt)
ponékud zklamaly o¢ekavani, nebot byly srov-
navany s klinicky u¢innéjsim inhibitorem PDE-
5 sildenafilem (ViagraTM), ktery ovliviiuje jinou
fyziologickou kaskadu neurotransmiter(i. Byly
tedy srovnavany ,hrusky a jablka“.

Inhibitory PDE-5 zménily pfistup k terapii
erektilni dysfunkce, upozornily na mozné
souvislosti poruch erekce s onemocnénim
myokardu a korondrnich cév (kardiovaskular-
nich onemocnéni obecné) a umoznily 1é&bu
poruch erekce jiz Iékafiim primarni péce. Byla
také stanovena urcitd pravidla, kteréd je nutno

vedlejSich ucinkd.
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Princip ucinku inhibitort
5. izoenzymu fosfodiesterdazy:

Nyni jsou ve svété dostupné tfi inhibitory
PDE-5: sildenafil (Viagra™), tadalafil (Cialis™)
vardenafil (Levitra™).

Sildenafil je v CR k dispozici od r. 1999, ta-
dalafil od dubna 2003, vardenafil od zafi 2003.
Inhibitory PDE-5 jsou ,perifernimi kondicioné-
ry“. Plsobi na kavernézni svalovinu topofivych
téles penisu. Aby mohly projevit svoji U¢innost,
je nutnd sexuélni stimulace. Jsou prvnimi
Iéky, které v oblasti 1éCby erektilni dysfunkce
pfinesly nejsnadnéjsi formu podani (per os) pfi
relativné rychlém efektu (v fadu desitek minut)
a Ucinnost trvajici 3-5 hodin (sildenafil, var-
denafil) az 24-36 hodin (tadalafil) po podani.
Nezadouci Ucinky zplsobené zejména peri-
ferni vazodilataci jsou obvykle tolerovatelné
a malokdy jsou ddvodem k pferuseni uzivani.
Soucdasné se v souvislosti s inhibitory PDE-5
zaCalo velmi intenzivné diskutovat o bezpeé-
nosti terapie erektilni dysfunkce. Sildenafil byl
pdvodné vyvijen jako preparat k lécbé ICHS
a byla zjiSténa moznost zavaznych interakci
s nékterymi kardiologickymi 1éky. Byly sta-
noveny absolutni kontraindikace terapie
inhibitory PDE-5: |éCba nitraty a donory nitric
oxidu. Pozornost je nutno vénovat i komeréné
dostupnym preparatiim typu ,poppers®, které
Ize zakoupit volné v obchodech s erotickymi
pomUQckami, obsahujicimi amylnitrit.

Uginnost PDE-5 inhibitord
Z klinického hlediska je pro lékafe i pa-

cienta dulezitd moznost pfedpovédi ucinku

Iéku.

Oficialni informace uddvaji:

*  Sildenafil - rozptyl 43% — napf. po roz-
s&hlé operaci v panvi (radikéini prostatek-
tomii) az 84% (psychogenni etiologie ED).
Zdroj: souhrn dajl o pfipravku, schvaleny
deskym SUKL a americkym FDA.

* Tadalafil - rozptyl uéinnosti dle stupné
zavaznosti organické etiologie 72—-86%.
Zdroj: SPC Cialis 10mg, 20 mg, 2003.
Udaje o G&innosti sildenafilu a tadalafilu
vychazeji z hodnoceni pomoci GAQ
(,Global Assessment Question“), ktera
je odpovédi pacienta na otazku: ,ZlepSila
lécba béhem poslednich 4 tydn( Vasi
erekci?*

* U vardenafilu je ucinnost hodnocena
jako procento pacientli, ktefi dosahli
penetrace (zavedeni penisu do pochvy):
u psychogenné podminéné ED 77-87 %,
u organicky podminéné ED 64-75%.
Zdroj: SPC Levitra 5mg, 10mg, 20 mg.

DalSim parametrem, ktery je dostupny
u tadalafilu a vardenafilu, ale nikoli u sildena-
filu, je procento Uspésné dokonéenych pokust
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0 pohlavni styk: tadalafil 75%, vardenafil
65 %.

Je evidentni, Zze vysledky hodnoceni zavisi
na pouzitych kritériich. Ta nejsou u vSech 1ékl
stejnd, proto se hife srovndvaji. Z udajd v SPC
jednotlivych 1ékd vyplyva, Ze z klinického hle-
diska bude pravdépodobné ucinnost viech tfi
vySe uvedenych inhibitord PDE-5 podobna.

Viye uvedend statisticky signifikantni da-
ta nemusi platit u konkrétniho pacienta. Data
zachycuji vétSinové jevy, které Ize zachytit
v podobé znamé Gaussovy kfivky. Pacient
mUZe byt zcela ,vpravo“ &i ,vlevo" na této kfiv-
ce a jeho odpovéd na lé¢bu nemusi odpovidat
vétsinové reakci.

Z analyz etiopatogenetického nélezu
pacientll s ED vyplyvd, Ze s vyraznéjSim or-
ganickym nalezem kleséa ucinnost preparatu.
Tyka se to postizeni vaskulogenniho, kaver-
ndzogenniho i hormonalniho. Fosfodiesterdza
PDE-5 (paty izoenzym) fyziologicky metabo-
lizuje cyklicky guanozinmonofosfat (cGMP).
Cyklicky GMP je produkovan guanylatcykla-
zou v ddsledku plsobeni nitric oxidu, prvniho
,messengeru’, ktery je uvoliiovan z nervového
zakonCeni na kaverndzni svalové bufiice po
sexudlni stimulaci. Inhibici PDE-5 se prodlouzi
biologicky polo¢as cGMP, tim se zvysi rela-
xaéni kapacita kavernézni hladké svaloviny
a zlepsi se podminky pro erekci. Proto se tedy
inhibitory PDE-5 nazyvaji perifernimi kondicio-
néry. U poruchy arteriéini perfuze a kavernéz-
ni inkompetence je nedostatecny efekt pod-
minén hemodynamickymi zékonitostmi. Cyk-
licky GMP je terminalnim neurotransmiterem
(,second messenger”) vedoucim k relaxaci
kaverndzni svalové bufky, zapojenym v jejim
energetickém guanozintrifosfatovém fetézci.
Kavernézni insuficience je ¢asto zplsobena
chronickou ischemii kaverndzni svaloviny
pii arteridni okluzi, kdy dochazi k negativni
zméné poméru zastoupeni aktivnich kaver-
néznich svalovych bunék viéi fibroblastim
v kavernéznich télesech. Dochazi také k lézim
endotelidlnich bunék jemnych sinusoidedlnich
arteriol, které produkuji vyznamné periferni
neurotransmitery. Je-li nedostatek svalovych
a endotelidinich bunék, a nedostatek neurot-
ransmiter(i (NO), nem(Ze se efekt hromadéni
¢GMP po inhibici PDE-5 klinicky uplatnit.

Porovnani acinka inhibitort
PDE-5

Postupny pfichod tfi inhibitord PDE-5
vyZaduje srovnani z hlediska ucinnosti, bez-
pe€nosti a snaSenlivosti. Pacienti jsou stéle
vice zasobovani medidlnimi marketingovymi
informacemi a aktivné se na tyto véci zaci-
naji ptat. Uinnost, bezpeénost a snasenlivost
vyplyva z farmakokinetickych a farmakody-
namickych vlastnosti 1€kd, zejména z jejich
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ucinnosti a selektivity v inhibici PDE-5. Méme
k dispozici opét idaje Gresserové a Gleitera
(2002) — v8echna tfi farmaka se pomérné
rychle vstiebavaji z gastrointestinalniho traktu.
Vrcholy plazmatickych hladin jsou u sildenafilu
a vardenafilu dosazeny do jedné hodiny, u ta-
dalafilu do dvou hodin. Vstfebavani se déje
hlavné v tenkém stfevé, proto vyprazdiovani
Zaludku hraje ddlezitou roli v ¢ase nastupu
ucinku 1€kd. Jidlo pfed pozitim léku nezpoz-
duje resorpci tadalafilu, redukuje a zpozduje
resorpci sildenafilu a vardenafilu, zejména
pokud obsahuje vice tuku. Biologicka dostup-
nost Iéku vykazuje u viech inhibitorli PDE-5
jednotlivé vyhody i urcité nevyhody — po jedné
p. 0. davce je uvadéna vrcholnd plazmatickd
koncentrace volného sildenafilu  (100mg)
18ng/ml, tadalafilu (20mg) 378 ng/ml, varde-
nafilu (20mg) 19 ng/ml. Primérné uvadéné
termindini pologasy — sildenafil 3-5 hodin,
vardenafil 4-5 hodin, tadalafil 18 hodin.

Selektivita sildenafilu, vardenafilu
a tadalafilu k fosfodiesterdzdm
Selektivita inhibitor(i PDE-5 je vyjadiova-
na v IC50, tj. v koncentraci, kdy je inhibovano
50% aktivity enzymu. Fosfodiesterdzy (PDE)
se déli do 11 skupin, dale do 21 podskupin,
v nichz Ize rozliSovat 53 variant. Hodnoty IC50
jsou zavislé na koncentraci cGMP, na zdroji a
extrakénich metodéch enzymd, na podminkach
reakce a mnozstvi vzorkll a na vSech dalSich
faktorech v probihajicim experimentalnim
méfeni. Rizné laboratofe se mohou tedy ve
svych Udajich dosti liSit. Z klinického hlediska
je vyznamna selektivita k 5. izoenzymu PDE,
ktery je pfitomen v kaverndzni svaloving, sva-
loviné cév, ve viscerdlni svaloving a v krevnich
destickéach (Zadouci i nezédouci efekt farmaka),
k 6. izoenzymu PDE (sitnice — tyCinky a Cipky
- nezadouci efekt farmaka) a k 11. izoenzymu
PDE (svalovina kosterni, srdecni, cévni, visce-
raini, hypofyza, varlata, jatra a ledviny) — mozné
souvislost s nezadoucim efektem farmaka.
Selektivitu tfi inhibitord PDE ukazuje
tabulka 1.

Ke klinické signifikantnosti hodnot
IC50

Hodnoty IC50 prezentované u sildenafilu
ve Ctyfech jednotlivych publikacich (Gresse-
rova, Gleiter 2002):
+ Ballard etal. 1998 - 3,5 nM

o Turko et al.1999 — 4 nM
* Saenz de Tejada et al. 2001 - 6,6 nM
* Bischoff et al. 2001 - 8,5 nM.

Je patmné, Ze méfeni se velmi lisi ve svych
vysledcich.

Z Udajl o selektivité vyplyva, ze nejucin-
néj8im inhibitorem PDE-5 je vardenafil, coz se
projevuje i v davkovani lékd pro klinické uZiti:
* sildenafil 25-50-100 mg
* tadalafil 10-20mg
*  vardenafil 5-10-20mg.

Pfi hodnoceni efektivity a tolerence |éku je
pak nutno srovnavat srovnatelné, equipotentni
(tj. srovnatelné klinicky ucinné) davky téchto
farmak.

Efektivita PDE-5 inhibitora

Z dostupnych piehledl efektivity vyplyva,
ze vSechny tfi zminéné PDE-5 inhibitory jsou
klinicky ucinné. Jejich ucinnost je ve velkych
souborech vétsinou srovnatelnd, li8i se ¢asto
v souborech s riznymi hledisky vybéru paci-
entd. Biologické polocasy a délka ucinku jsou
u sildenafilu a vardenafilu z klinického hlediska
srovnatelné. U tadalafilu, ktery ma ve srovnani

molekulu, je poloéas a klinicky efekt delsi.

Tolerance PDE-5 inhibitori

Typickymi  vedlejSimi  acinky PDE-5
inhibitord jsou bolesti hlavy, navaly krve
do hlavy (,facial flushing®), kongesce nosu
a dyspepsie. U vSech tfi zminénych PDE-5
inhibitor( jsou dle stavajicich studii pfiblizné
stejné Casté, stejné vyrazné a stejné zavislé
na davce. Velké, srovndvaci, randomizované,
dvojité zaslepené studie jsou zatim vzacné.
Bude zajimavé, jak se projevi rlizné biologické
polocasy, rizna selektivita k izoenzym(m PDE
a rlizna biologicka dostupnost farmak na ucin-
nosti, toleranci a vyskytu vedlejSich Ucinkd pfi
dlouhodobém hodnoceni téchto farmak. Silde-
nafil i vardenafil slabé inhibuji PDE-6. Zrakové
zmény byly popisovany u obou substanci ve
vy$8ich dévkach. Pacienti s retinitis pigmen-
tosa a proliferativni retinopatii jsou proto z te-
rapie vylouceni. Tadalafil inhibuje PDE-11 vice
ve srovnani s ostatnimi dvéma substancemi.
Fyziologicky vyznam této inhibice nebyl jesté
v dlouhodobéj8im hodnoceni potvrzen. Bolesti
v zadech a svalech, popisované jako vedlejsi
Ucinky Ié¢by inhibitory PDE-5, mohou souviset
s inhibici PDE-11 i PDE-5.

Tabulka 1.

Sildenafil IC50
PDE-5 3,5(1)
PDE-6 tycinky 37 (11)
Cipky 34 (10)
PDE-11A 2730 (780)

Vardenafil IC50, nmol  Tadalafil IC50
(x selektivita)

0,14 (1) 6,7 (1)

3,5 (25) 1260 (187)
0,6 (4) 1300 (193)
162 (1160) 37 (5)
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Interakce, kontraindikace

a rizikové skupiny pacientt pro

Iéébu PDE-5 inhibitory
Interakce vSech tfi PDE-5 inhibitord

s jinymi substancemi prostfednictvim kaskady

mediatorl NO/cGMP jsou podobné. Potencuji

hypotenzivni a antikoagulaéni efekt nitratd a NO
donort, coz bylo opakované prokazano. Proto

u véech tfi PDE-5 inhibitor( plati, Ze je nelze po-

davat soucasné s nitraty a NO donory. VSechny

tfi substance jsou metabolizovany cestou cyto-
chromu P 450 CYP 3A4, proto je tfeba zvazit
snizeni davky pfi sou¢asném uzivani inhibitord
tohoto cytochromu, jako jsou inhibitory proteaz

(pfi HIV), erythromycin a ketokonazol.
Kontraindikace podani vSech tfi PDE-5

inhibitor(i jsou podobné:

*  Pacienti, u nichz neni z medicinského hle-
diska vhodnd sexudlni aktivita, tj. nemocni
s t8Zkym kardiovaskularnim onemocnénim,
stejné jako pacienti po pravé probéhlém in-
farktu myokardu ¢i cévni mozkové pfihodé,
by méli byt z 1é¢by ED vylouceni.

* Pacienti se zavaznou kardialni pfihodou
v uplynulych 6 mésicich.

* Pacienti, ktefi uzivaji nitraty ¢i donory
nitric oxidu.

e V3echny inhibitory PDE-5 maji mirny
vazodilataéni a hypotenzivni efekt, proto
by nemély byt podavany pfi vyrazné arte-
ridini &i ortostatické hypotenzi, pfi aortéini
stendze a hypertrofické obstrukéni kardio-
myopatii.

* Pacienti s retinitis pigmentosa a prolifera-
tivni retinopatii (sildenafil a vardenafil).

* U pacientd s klinicky zavaznym onemoc-
nénim jater, ledvin, korondrnich arterii
a poskozenim CNS je nutno velmi peclivé
a individudiné vazit indikaci k medikaci
PDE-5 inhibitory.

V klinickych studiich s jednotlivymi PDE-5
inhibitory byly z etickych a mordlnich divodu
postupné vylu¢ovany jednotlivé rizikové skupi-
ny pacientd, takZe vysledky studii jsou ¢asto
obtizné srovnatelné. Statistické zavéry, které
jsou pfijimany pfi této preselekci pacientt, pak
nemusi odpovidat klinické medicinské praxi.

Rizikové skupiny pacienti

PDE-5 inhibitory maji mimy hypotenzivni
ucinek, maximalné o 5-10 mmHg. Vy3si vék,
poskozeni renélnich a hepatalnich funkci je
spojeno s delSim biologickym polo¢asem
PDE-5 inhibitor0. Diabetes mellitus a sexuélni
aktivita sama o0 sobé jsou spojeny s vy$Sim ri-
zikem kardiovaskularnich pfihod. Tyto faktory
je nutno vzit v Gvahu pfi indikaci terapie témito
farmaky. Dle udaji FDA nebyla prokézéna
zvy8end mortalita mezi pacienty, ktefi uZili
sildenafil, ve srovnani s obecnou populaci.
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Pokud v ¢asové spojitosti s uZitim sildenafilu
doslo k umrti, bylo mozno je vysvétlit zcela
na zakladé normalni mortality u muz( dané
vékové skupiny. Pro ostatni PDE-5 inhibitory
zatim takovéto zavéry nejsou k dispozici.
Sildenafil je nejdéle klinicky uzivanym PDE-5
inhibitorem k peroraini lé¢bé erektilni dysfunk-
ce. Radu dal$ich Gdajli (a také farmak) pfinese
¢as a medicinsky vyzkum.

Pro predikci klinického efektu terapie
z hlediska pacienta (Iékai hledi na problém
o€ima pacienta) je nutné vysvétleni redinych
ocekavani vysledki terapie. Snizeni efektu
inhibitor(i PDE-5 koreluje se snizenou hladinou
androgend. Nedostatek testosteronu proka-
zatelné snizuje aktivitu NO-synttdzy v NANC
nervovych zakon&enich — tedy na za¢atku neu-
rotransmiterového Fetézce v kavernézni tkéni.
U pacienttl s vyraznou androgenni deficienci
je niz8i efekt 1éku dan pravdépodobné také
nesprdvnym ocekévanim pacienta. Inhibitory
PDE-5 neovliviiuji sexualni apetenci, touhu, libi-
do, ,sexudlni naboj“ pacienta. Neovliviuji chut
do sexudlnich aktivit a ke styku, jejichz absence
je subjektivné pocitovana v komplexu pfiznakd
parcialniho androgenniho deficitu u muzi star-
§iho véku (,PADAM"), ale i u mladSich muzu
s andropenii (nedostatkem muzskych pohlav-
nich hormon0 napf. pro maldescenzus varlat).
Svym selektivnim efektem zvySujicim rigiditu
kaverndznich téles pfi sexualni aktivité nemusi
pak splnit oéekdvani pacienta. Tuto skutenost
je tfeba pacientovi pfedem vysvétlit, ale neodra-
zovat jej od vyzkouseni Iéku. Cast muzii se pak
mUze citit ochuzena o ,$anci“ vyzkouset ék. Je
vak tfeba racionélné vysvétlit, z ¢eho vychazi
nade Uvahy, objasnit moznosti a redlnd ofeka-
vani efektu léku. Soucasti vySetieni pacienta
a preskripce by mélo byt i pouéeni o spravném
uzivani léku.

Cilem terapie muzské sexualni dysfunkce
a erektilni dysfunkce je dosazeni co nejlepsiho
zdravotniho stavu muze po strance organické
i psychické, obnoveni kvality sexudlniho Zi-
vota a celkové dobrého pocitu ze Zivota (,well
being®). Inhibitory PDE-5 se dobfe zafazuji do
spektra medikaci sméfujicich k dosazeni toho-
to cile, pokud jsou spravné indikovany.

S pfichodem inhibitord PDE-5 se zmé-
nila vSude ve svété koncepce léCby muzské
sexualni dysfunkce. Uginny perordini lék
umoznuije Ié¢it ,impotenci“ jiz Iékafim prvniho
kontaktu a lékafim jinych obord, ¢asto dosti
vzdalenych.

Zakladni péci poskytuji vSude ve svété
zejména praktiéti, rodinni Iékafi a peroraini
Iéky se k tomuto vyuZiti nabizi. V souvislosti
s tim je tfeba ddrazné upozornit na dva hlavni
problémy:
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1. Kromé rizik komplikaci plynoucich
z Ucinku 1€k, kterym je mozné velmi dobfe
pfedejit dodrzovanim indikace a kontraindi-
kaci, je zde velké riziko poddiagnostiko-
vani pficiny erektilni dysfunkce. Jde hlavné
o0 cévni postizeni pohlavnich organd a panve.
Arteriosklerdza je ¢asto generalizovana, mlze
postihnout ve vy$sim véku souc¢asné myokard
a cerebrovaskularni systém s interni a psy-
chiatrickou symptomatologii. Rada pacient
stariho véku trpi sexudlni dysfunkci v rdmci
komplexu parcidini deficience androgend star-
Sich muzd - ,PADAM® s celkovymi zdravotnimi
konsekvencemi. Sem patfi také negativni
zmény nalady (dysforie) a depresivné plisobici
pocity Uinavy, mrzutosti a zbyte€nosti.

Karcinom prostaty se vyskytuje u 5-10%
muzl ve véku 50-60 let, a s kazdou dekadou
stejné procento pfibyva (Tanagho, Mc Aninch
1995). Pfikladem ED a karcinomu prostaty,
které nejsou jen ¢asovou shodou na sobé
nezavislych postizeni, je kazuistika uvedend
na zavér tohoto pfispévku.

Diabetes mellitus postihuje vice nez 5%
populace, erektilni dysfunkce se u diabetikl
objevuje podstatné Castéji nez v ostatni popu-
laci (odhad vyskytu ED u diabetik(l — 25% ve
véku do 40 let, 75% ve véku do 70 let).

Erektilni funkce byla Fisherem (1% Interna-
tional Levitra Symposium, kvéten 2003, Praha)
oznacena za barometr zdravi muZe.

Mezi muzi s ED lze nalézt az 36% muzi
s hypertenzi, 17% muz(i s onemocnénim
koronarnich cév, 29% muzl se zvySenou
cholesterolémii, 14% muzi s diabetem, 25%
muzl s depresi &i anxietou

Symptomatickd terapie, kdy Ié¢ime
ndsledek zévazného onemocnéni (erektilni
dysfunkci), aniz bychom diagnostikovali jeho
pfi¢inu, je zde nespravna a Casto také ned-
¢inna. Tady se objevuje druhé riziko.

2. Nedostavi-li se ucinek zakladni
terapie, I€kar i pacient na dalSi diagnostiku
a lécbu rezignuji. NejCastéji proto, ze o ni
nemaji dostatek informaci, a také proto, Ze je
¢asové i ekonomicky naroénd. Nedostate¢ny
efekt zakladni terapie je ¢asto signalem za-
ovliviiuje nejen erektilni funkce, ale i celkovy
stav pacienta. DUsledkem mdze byt zkraceni
jeho ,life expectancy®, 1j. véku, jakého se dozi-
je, a sniZeni kvality jeho Zivota.

Specializovana péce ma vyhody v moz-
nostech podrobné diagnostiky. V tom je za-
roven jeji Uskali — moznost diagnostiky az na
molekuldrni Urovni nékdy postrada lidsky roz-
mér a kontakt s pacientem. Proto by sougasti
vySetieni pro sexudlni (erektilni) dysfunkci
mélo byt vySetfeni psychosexualni.

Partnerské vztahy trpi sexuélni dysfunkci
téméf vZdy. Pfi IéCbé potiZi je tfeba myslet na
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partnerské vztahy, komunikaci a zvladat umé-
ni kombinace psychoterapie a farmakoterapie
pfi znalosti moznosti novych Iékd.

Na 6. kongresu Evropské spoleCnosti
pro sexualni medicinu (ESSM) v Istanbulu
v fijnu 2003 byly prezentovany vyzkumné
prace s novymi PDE-5 inhibitory — NCX-911,
ktery souc¢asné s inhibici PDE-5 uvolfiuje ve
tkani penisu NO, a DA 8159 — jejich U¢innost
byla popisovéana zatim jen v pokusech na
zvifatech.

Bylo zde prezentovano také mnoho studii,
srovnavajicich klinickou efektivitu nyni do-
stupnych inhibitord PDE-5. Casto byla zfejma
nejednoznacnost vysledk( v sestavach s men-
§im poctem pacientd. Byla také pfednesena
zajimava prace popisujici kombinaéni terapii
inhibitory PDE-5 a androgeny (tadalafilem
a testosteronem - Yasssin, Diede, Traish
— Némecko).

Kazuistika urologicko-onkologic
ko-andrologickéa

MuzZ, véku 62 let, ve velmi dobrém biolo-
gickém stavu. Pfichézi k vySetfeni pro potize
s erekci, trvajici asi Sest mésic, s progresi
hlavné v poslednich tfech mésicich. Rigidita
penisu nedostate¢na, na hranici moZnosti
vaginalni imise, s klesajici tendenci béhem
styku. Ranni erekce zfidka, potize s dosa-
Zenim erekce i pfi masturbaci, subjektivné
vyznamné hodnocena obava ze selhéni pfi
styku. Frekvence styku jednou za 10 az 14
dnli, zaznamenala pokles. Zenaty 37 let,
manzelka mladsi o 4 roky, vztah harmonicky,
bez konflikt(i. Pokles chuti k sexualni aktivité
nezaznamenal, ejakulacni potize a problémy
s prozivanim orgazmu také ne. Pacient ne-
mé& Zadné potize s mocenim. Anamnesticky
bez zavaznych onemocnéni srdce, cév,
ledvin, jater a sitnice. Opera¢ni anamnéza
— inguindlni hernie, fraktura pravého hlezna.
Léky trvale neuzivd, alergicky na Iéky neni.
Koufeni s pfestavkami i nékolika let, maxi-
méalné do 10 cigaret za den. PotiZe s varlaty,
s plodnosti nikdy nemél (dcera véku 37 let).
Otec zemfel na infarkt myokardu ve véku
82 let, byl operovan pro zbytnéni prostaty.
Matka zemfela na komplikace diabetu ve
véku 64 let — postizeni ledvin. Dvé sestry
bez zdravotnich potizi.

Klinicky ndlez: habitus, distribuce tuku
a ochlupeni maskulinni, prsy palpaéné bez
rezistenci, bez gynekomastie. Tkan kaver-
ndznich téles, zevni Usti uretry a pfedkozka
klinicky bez patologie. Testes oboustranné se
snizenim tonu, bez zmnozeni tkani a tekutiny
v obalech, Valsalviiv manévr negativni. Varixy
na obou dolnich koncetinach, vice vlevo. TK
161/96, P 64/min. regul., méfeno po ukon&eni
vySetieni.
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Per rektum: Sirokd, symetricka, dobfe
ohrani¢end prostata, levy lalok tvrdy, hladky,
ohraniceny.

Sonografie: penis — homogenni kaver-
ndzni tkan, ztlusténi stén kaverndznich arterii
mirného stupné, bez kalcifikaci.

Testes:  homogenni,  volumometrie
- dx. 19,9 ccm, sin. 16 ccm. V obalech malé
mnozstvi volné tekutiny do 10 mm, vény bez
dilatace, bez reakce na Valsalviv manévr,
lumen Zilni vpravo 2 mm, vlevo do 2,5-3 mm.
Epididymis bez patologie.

Transrektdini  sonografie prostaty:
volum prostaty 45 ccm, centrélné patrnd ex-
panze tranzitorni zény s lemem prostatolit(i.
Posterolaterainé vlevo hypoechogenni loZis-
ko priméru 15mm, s dobrym ohrani¢enim
kapsulou prostaty, lokalizace koresponduje
s palpaénim nalezem per rektum. Semenné
vacky bez retence sekretu, bez znamek dilata-
ce Ci infiltrace.

Dopplerovské farmakodynamické
vysetfeni: po intrakaverndzni  injekci
10 mikrogramd alprostadilu a AV stimulaci
promptni reakce, pIna rigidita do 5 minut po
podani, pokles po€inajici po 20 minutach, po
90 minutach jesté subjektivni pocit 50-60 %
rigidity. Dopplerovsky bez zndmek kaverndz-
ni inkompetence, bez signifikantni arterialni
obstrukce, turbulence arterialni odpovidajici
arteriosklerotickym zméndm kaverndznich
arterii mirného stupné. Reakce odpovida
neurogennimu postizeni, které se ndpadné
podoba ndlezim u muzi po radikéini pro-
statektomii.

Vysetfeni hormonalniho  prostredi
a PSA: hladina celkového a biologicky dostup-
ného testosteronu relativné snizena (celkovy
testosteron 16,6, norma 10,4-45 nmol/l, free

testosteron 42,8, norma 20-150 pmol/l, SHBG
42, norma 10-100 nmol/l, free androgen index
40,2) Hodnota tPSA 15,5 (norma 0-4 ug/l),
pomér ftPSA 10,3 % (norma 19-100 %).

Histologické vySetieni biopsie prosta-
ty provedené pod sonografickou kotrolou:
ve vzorcich ¢islo 5, 6 a 8 nalezeny struktury
mikroacinézniho a kribriformniho adenokar-
cinomu prostaty, G3+G4=G7. U pacienta
byla indikovana radikéini prostatektomie, byla
provedena s dobrou perspektivou kurativniho
vysledku 1é¢by. Po operaci dosavadni rekon-
valescence bez komplikaci. Od prvni navstévy
pacienta do radikéini prostatektomie uplynulo
6 tydna.

Neurogenné podminénd ED byla v pfimé
souvislosti s karcinomem prostaty, ktery se
projevil prvnim pfiznakem — poruchou erekce.

Na zavér této kazuistiky opakujeme, ze
pacient pfiSel do ordinace ,jenom“ pro potize
s erekci. Nemél dysurie, evakuaéni mikéni
problémy, hematurii, zZddné ,klasické“ moc¢ové
potize. Symptomaticka terapie bez fadného
vySetieni a [éCby by mu v tomto pfipadé mohla
zkratit Zivot 0 mnoho let.

potizi.

Zeny maji také své sexudlni potize, ale
oproti muzim maji jednu vyhodu - dlouhd léta
fungujici, zavedeny samostatny obor mediciny
— gynekologii. Obor, pecujici 0 muze - and-
rologie (andros = fecky muz), se u nas vyviji
v poslednich letech. Vysledky prace ¢eskych
andrologll jsou zcela srovnatelné s vyspélym
svétem. Specializovanych lékari je vSak u nas
dosud malo, sou€asny zdravotnicky ,systém*
jim nedéva dobré podminky.

www.urologiepropraxi.cz / UROLOGIE PRO PRAXI

Z 1€ka, vyvinutych ve svété k |éCbé sexu-
alnich dysfunkci, jsou u nas dostupné téméf
vSechny. Jak bylo zminéno na zacétku, jde
o to, vybrat spravné léky pro urcitého pacien-
ta. Lékar se fidi pfiCinou potizi podle starého
latinského pfislovi: ,felix qui potuit rerum cog-
noscere causas” (Stastny ten, kdo je schopen
rozpoznat pficiny véci) a podle Hippokra-
tovského ,primum non nocere” (pfedevsim
neuskodit). Aby mohl rozpoznat pfi€iny, musi
provést potfebnd vySetfeni, kterych se dnes
pacient nemusi bat. Lékl se také neni tfeba
bat — pokud jsou podavany spravné, nemohou
uskodit. Je vSak nutno myslet na individudini
zdravotni stav pacienta a individuaini odpovéd
na lék. Uritym problémem mlze byt cena
1€k, nebot ¢asto nejsou hrazeny z prostfedkl
vefejného zdravotniho pojisténi. Vétsinou je
moznost volby mezi vice ¢i méné nakladnymi
medicinskymi postupy.

Z doby, kdy téchto Iéki nebylo, citujme
pasaz z paméti Giacoma Casanovy: ,,...kratili
jsme si dlouhou chvili pojidanim ustfic, a to
tak, Ze jsme si je podavali z dst do Ust. Ona
je podavala svym jazykem do mych Ust, a ja
jsem je pfinaSel svymi dsty k jejim rtdm. Bylo
to presladké, a véfim, Ze neni smysInéjsi a roz-

V dnesni uspéchané dobé bohuzel part-
nefi maji malo asu jak na sebe navzdjem, tak
na shanéni sladkych Ustfic.

Velmi cenné jsou informace — i jejich
shanéni zabere mnoho ¢asu. Podstatné do-
stupnéjsi nez Ustfice je dnes internet:

o stranky pro pacienty: www.sexpro-
blemnet.cz
 stranky pro |ékafe: www.androjournal.cz.

Literatura u autora.
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