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Farmakoterapie urgentni inkontinence
a hyperaktivniho méchyre u seniort

prof. MUDr. Eva Topinkova, CSc.
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Hyperaktivni méchyt charakterizovany epizodami urgence, vysokou frekvenci moceni, nykturii a u vétsi ¢asti pacientl i urgentni
inkontinenci postihuje 20-30% senior nad 70 let. Léky volby jsou antimuskarinika (mocova spasmolytika), ktera prokazuji konzi-
stentné superioritu lé¢by oproti placebu, a to srovnatelné se stfednim vékem. Ve stafi z divodud vékové podminénych organovych
zmén, ¢astych komorbidit a polyfarmakoterapie je vyhodné podévat antimuskarinika s vy3si tkariovou selektivitou, neprestupu-
jici hematoencefalickou bariéru a s malym potencidlem lékovych interakci. Davame prednost formam s fizenym uvolnovanim,
u nichz je vyskyt nezadoucich Gcink( nizsi. Uvedeny jsou zavéry a doporuceni evropskych Incontinence Guidelines 2017 Evropské
urologické asociace s ohledem na vyssi vék.
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Pharmacotherapy treatment of urge incontinence and overactive bladder in elderly people

Overactive bladder, characterized by episodes of urgency, micturition frequency, nycturia and, in majority of patients urge incon-
tinence affect 20-30% of seniors 70 years and over. The treatment of choice are antimuscarininc drugs which consistently prove
antimuscarinics superiority over placebo comparably so as in middle age. In old age due to the physiologic age-associated organ
changes, frequent commorbidities and polypharmacotherapy antimuscarinics with higher tissue selectivity are recommended,
which do not cross blood-brain barrier and those with low risk of drug interactions. Extended release formulations with lower
rates of AE are preferred. Scientific evidence and Incontinence Guidelines of EAU 2017 are presented with special focus on old age.

Key words: overactive bladder, urgency, urge incontinence, elderly, pharmacotherapy, antimuscarinic drugs.

Hyperaktivni méchyr
a urgentni inkontinence
Symptomy dysfunkce dolnich mocovych
cest nardstaji s vékem a predstavuji zivot ne-
ohrozujici, ale podstatné zneptijemnujici pro-
blém. Mdze se jednat o potize s udrzenim modi,
Casté nebo imperativni moceniv pribéhu dne
¢i noci, inkontinenci pfi ndhlém zvyseni in-
traabdominalniho tlaku, polakisurii, nykturii
¢i pfiznaky obstrukce. Vzhledem ke starnuti
evropské populace se proto oc¢ekava rdst poctu
nemocnych s hyperaktivnim méchyiem (OAB,
,overactive bladder”) vyssich vékovych skupin.
Podle expertnich prognéz by jen v 6 evrop-
skych zemich v roce 2020 mohlo trpét OAB

témér 6 miliond muzl starsich 75 let (graf 1)
(1). Proto je nezbytné, aby odborni |ékafi méli
dostatek informaci o efektivité a bezpecnosti
|écby OAB u stardich a velmi starych nemoc-
nych (nad 75-80 let).

Podle epidemiologickych Setfeni je ve sku-
piné nad 65 let postizeno inkontinenci moci
15-20% populace, vice jsou postizeny Zzeny
(1,5-2 : 1). Prevalence s vékem trvale stoupa
a v populaci 80-90letych pfizndva mocovou
inkontinenci jiz polovina Zen a vice nezZ tretina
muzl (2, 3). Se zvysujicim se vekem roste také
prevalence urgentnfinkontinence a symptom
hyperaktivniho méchyfe — imperativni/urgentnf
mikce a frekventni mikce (1, 4).

Pro diagnézu hyperaktivniho méchyre je

vyZzadovdna pfitomnost (5, 6):

B Urgence, nadmeérné silného nuceni na mo-
Ceni, kterému pacient musi ihned vyhovét,
jinak dochazi k nechténému udniku moci
(urgentnf inkontinenci).

B Vysoké frekvence moceni pres den (> 8 mo-
Ceni/24 h) nebo novéji subjektivni vnimanf
vetsiho poctu mikci jako obtézujici.

B Nykturie pferudujici spanek (nejméné 1-2x
za noq).

V dospélé evropské populaci dosahuje OAB
prevalence 12-17 % (1, 4), v ¢eské populaci ve
vzorku 2000 respondentl udavalo symptomy
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Graf 1. Ocekdvané pocty osob s hyperaktivnim méchyrem v 6 evropskych zemich podle véku v milionech

postizenych v roce 2020 (podie (1))
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Tab. 1. Afinita jednotlivych antimuskarinik k subtypdm muskarinovych receptord (podile (28))

Ucinna latka/receptor | M1 M2 M3 M4 M5
Oxybutinin 1,0 6,7 0,7 2,0 11,0
Tolterodin 3,0 38 34 50 34
Trospium 08 0,7 0,5 1,0 2,3
Darifenacin 73 46,0 0,8 46,0 9,6
Solifenacin 25,0 125 10,0 ? ?

OAB 11 % osob starsich 15 let (6). OAB je chronické
onemocnéni s negativnim vlivem na kvalitu Zivota
vyzadujici dlouhodobou lé¢bu (7). OAB je u star-
Sich osob castéji spojena s vyskytem uroinfekdi,
s poruchami spanku, depresi a u inkontinentnich
s perinedIni dermatitidou. Klinicky vyznamnd je
skutecnost, ze OAB jeste dale zvysuje riziko pa-
dd ajejich komplikaci. Ve studii Browna a kol. byl
zaznamenan pad u jedné ¢tvrtiny kontinentnich
seniord. Pokud byla pfitomna inkontinence, doslo
k padu dokonce u 34% sledovanych (8).

Diagndza OAB je klinickd, pro diagnézu ne-
jsou vyzadovéna urodynamicka kritéria.

V pribéhu vysetfovani a pfed zahdjenim
|é¢by je tfeba identifikovat ty pacienty, ktefi vy-
zaduji vySetreni specialistou, urologem nebo
urogynekologem. Jedna se o pacienty, u nichZ
je inkontinence doprovézena bolesti, hematurii,
opakujicimi se mocovymi infekcemi, chirurgicky-
mi vykony v oblasti panve, konstantnim unikem
moci typickym pro mocovou pistél a neurolo-

gickymi pfic¢inami inkontinence.

Farmakologicka lé¢ba OAB

Pro 1é¢bu symptomU OAB jsou primdarné
indikovana antimuskarinika, kterd by méla byt
doplnéna behaviorélnilé¢bou. U seniorl je do-
poruceno (po vyloucent jiné 1écCitelné pficiny)
zahajovat 1é¢bu nefarmakologickymi postupy
(Uprava denniho a pitného rezimu a ,trénink mo-
¢ového méchyre”). Informace o farmakoterapii
OAB Ize najit v fadé ¢eskych publikaci (6, 7, 9-12).
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Lécba symptomd OAB ve staff mé vsak vice
Uskalf nez ve stfednim véku, a to jak pfi vybéru
jednotlivych farmak, volbé vhodné davky, léko-
vé formy a dévkovaciho schématu, udrzeni co
nejvyssi adherence pacienta. Oproti mladsimu
a stfednimu véku je tieba pii lécbé zvazovat a po-
soudit zejména tyto oblasti (13, 14):

B Soucasnou pfidruzenou nemocnost (morbi-
ditu) s ohledem na mozny vliv na kontinenci
a relativni kontraindikace 1é¢by antimuska-
riniky.

B Soucasné uzivanou medikaci. Zejména
v pfipadé polyfarmakoterapie hrozf Iékové
interakce, pokud jsou antimuskarinika poda-
vana v kombinovanych lé¢ebnych rezimech.
V téchto pffpadech je Iékem volby trospium,
které nenf metabolizovano pfes cytochrom
P450 a riziko Iékovych interakci je nizsi (oxy-
butinin, tolterodin, solifenacin a darifenacin
jsou metabolizovany CYT P450). Zahajenf
|é¢by antimuskarinikem, pokud pacient jiz
uziva jiné Iéky s anticholinergnim potenci-
alem, zvysuje vyznamné riziko nezddoucich
anticholinergnich ucinkd.

B Celkovou fyzickou zdatnost — zejména ve
smyslu sobésta¢nosti a pfitomnosti syn-
dromu geriatrické kiehkosti, které zhorsuji
adherenci pacienta i celkové vysledky 1éCby.

B Kognitivni schopnosti popfipadé pfitom-
nost kognitivniho deficitu nebo demence.
Antimuskarinika mohou svym centralnim

anticholinergnim U¢inkem zhorsovat kogni-
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tivni funkce, akcelerovat progresi demence
nebo vyvolat delirium (nejcastéji oxybuti-
nin). Z tohoto pohledu jsou vhodné farma-
kologické vlastnosti trospia, které neprocha-
zi do CNS pres hematoencefalickou bariéru
a riziko centralnich nezddoucich Gcinkd je

minimalni.

Antimuskarinika —
mocova spasmolytika

V soucasnosti je k dispozici $irsi spektrum
farmak urcenych k lé¢bé OAB. Jde o antimus-
karinika (mocova spasmolytika), 1é¢iva s anti-
cholinergnim Ucinkem, kterd maji rdznou afinitu
k jednotlivym subtypdm muskarinovych recep-
tor(, ale mohou v méné vyrazné mife pUsobit
i na nikotinové receptory. Léciva této skupiny
tlumi hyperaktivitu detruzoru, a tim snizuji fre-
kvenci mikci i pocitu urgentnfho nuceni na mo¢
(urgenci), snizuji pocet epizod urgentni inkonti-
nence a zvysuji téz celkovou kapacitu mocového
méchyre. Oxybutinin a propiverin nevykazujf
vazebnou specifitu k jednotlivym subtyptm
muskarinovych receptor( a jsou zatizena vétsi-
mi systémovymi anticholinergnimi NU. Novejsi
|éciva (tolterodin, solifenacin, darifenacin, feso-
terodin) vykazuji vétsi tkanovou selektivitu vaci
muskarinovym receptorlim typu M3, eventuelné
i M2 ve sténé mocového méchyre a v burikach
urotelu. Jednotlivé farmaka se tak lisi nejen svym
receptorovym (tabulka 1) a metabolickym pro-
filem, ale také schopnosti prostupovat pres
hematoencefalickou (HE) bariéru a vstupovat
do lékovych interakci. To ovliviuje i spektrum,
frekvenci a zdvaznost nezddoucich Gcinkd.

Muskarinové receptory M1 jsou vice za-
stoupeny v mozku a slinnych zlazach. Efekt
antimuskarinik na M1 receptory ve slinnych Zla-
zach snizuje sekreci slin a vyvolava xerostomii.
Ta je subjektivné velmi nepfijemnym pfizna-
kem a u starsich osob maze vést k poruchdm
pffjmu potravy a potencovat poruchy vyZzivy.
Prispiva i k tvorbé zubniho kazu. Systémovy vliv
na M1 receptory omezuje schopnost poceni,
coz u starsich osob mUze zhorsovat termoregu-
laci, zvlasté v horkych dnech nebo u febrilnich
stavl. Ve stéff je vyznamné i psobeni na M1
receptory v CNS, které se v pfipadé pfestupu
pres HE bariéru manifestuje centralnim anticho-
linergnim Ucinkem (zhorseni paméti, pozornosti,
bolest hlavy, zavraté). M2 receptory se podileji
na ovlivnéni srde¢niho rytmu a srde¢niho vydeje



) PREHLEDOVE CLANKY
FARMAK

OTERAPIE URGENTNI INKONTINENCE A HYPERAKTIVNIHO

MECHYRE U SENIORD

Tab. 2. Souhrn vysledkd 1é¢by urgentni inkontinence jednotlivymi antimuskariniky: relativni pfinos
apocty pacientd, které je nutno lécit (NNT) na dosazeni piné kontinence u jednoho nemocného (podle 18)

T Pocet | Pocet Relativni benefit P,ofet pacientd, kterc::- je’n utn’o
Lécivo ., . o iy . .. | lécit (95% Cl) k dosazeni plné
studii | pacientl | (95% Cl) vylécenych pacientt . .
kontinence u 1 pacienta
Fesoterodin |2 2,465 1,3(1,1-1,5) 8(5-17)
Oxybutin 4 992 1,7 (1,3-2,1) 9 (6-16)
Propiverin 2 691 14 (1,2-1,7) 6(4-12)
Solifenacin 5 6,304 1,5(1,4-1,6) 9(6-17)
Tolterodin 4 3,404 1,201-14) 12 (8-25)
Trospium 4 2,677 1,7 (1,5-2,0) 9(7-12)
Oxybutinin, propiverin, tolterodin a trospium zahrnuiji i formy bez fizeného uvolrovéni. Darifenacin nebyl
v této tabulce uveden, obnoveni kontinence u darifenacinu dosahuje 29-33 % lécenych vs. 17-18 % na placebu.

Tab. 3. Védecké dikazy a doporuceni pro lécbu urgentni inkontinence v dospélé populaci EAU 2017

Souhrn védeckych diikazt LE
Nenf jednoznacny dikaz o superiorité nékterého z antimuskarinik pro vyléceni nebo zlepseni b
urgentni inkontinence.

Vy$si davky antimuskarinik jsou Ucinnéjsi, ale za cenu vyssiho rizika nezadoucich ucinkd. b
Léciva s delsim polo¢asem a s fizenym uvoliiovanim maji nizsi vyskyt NU v porovnani s okamzitym | 1b
uvolnovanim, i kdyz v klinickych studiich bylo hldseno srovnatelné procento preruseni lécby.

U nékterych pacientl je vhodné zvyseni davky antimuskarinika ke zlepsenf Gc¢innosti lécby, je viak | 1b
spojeno s vyssim vyskytem NU.

Transdermdlni forma oxybutininu (ndplast) ma nizsi vyskyt sucha v Ustech ve srovnanis p.o. b
formou, ale vzhledem ke koznim reakcim ma vyssi vyskyt preruseni écby.

Doporuceni GR
Nabidnéte lé¢bu antimuskariniky dospélym pacientlim s urgentnf inkontinenci, u nichz selhala A
konzervativni (behaviorélni/reZzimova) lé¢ba.

U pacientd, ktefi netoleruji Ié¢bu antimuskariniky s kratkym poloc¢asem (IR, immediate releace) A
zvazte formu s prodlouzenym polo¢asem.

Pokud neni antimuskarinikum Gcinné, zvazte zvyseni davky nebo jinou alternativu B
(zmeénu antimuskarinika, mirabegron).

Pokud nenf lé¢ba p.o. antimuskariniky tolerovana z déivodd NU sucha v Ustech, zvazte podant B
oxybutininu v ndplastové formé (TDS).

Nabidnéte a podpofte véasné hodnoceni G¢innosti a bezpecnosti (NU) lé¢iva pacientdm lécenym | C
antimuskariniky pro urgentnf inkontinenci.

LE - level of evidence, troven evidence védeckého dukazu; GR - grade of recommendation, stuperi doporuceni

a mohou vyvolat tachyarytmie a prodluzovat QT
interval. M3 receptory jsou zastoupeny ve sténé
mocového méchyfe a GIT. Kromé zadoucfho
efektu na potlaceni symptom’ OAB mohou
zhordovat vyprazdiiovani méchyre, zvysovat
postmikeéni reziduum nebo vést az k mocové
retenci, zvlasté u osob se subvezikalni obstruk-
cf (hyperplazie prostaty, stendza uretry). V GIT
mohou navozovat ¢i zhorsovat zacpu, zhorso-
vat evakuaci zaludku a potencovat symptomy
gastroezofagedlniho refluxu. M4 receptory jsou
pfitomny v CNS, zvlasté v bazalnich gangliich,
ale jejich Ucinek zde je nejasny. Nelze vyloucit
podil na poruchach mobility a zvyseném riziku
padu. M5 receptory se vyskytuji v o¢nich tkanich
a ovlivaujf kontrakci m. ciliaris. NU se projevi jako
porucha akomodace s rozmazanym vidénim,
mohou vyvolat glaukomovy zachvat. Snizen{
sekrece slz vede k syndromu suchého oka, ktery
se Castéji vyskytuje u starsich osob z dGvodu
vekem podminénych zmén.

Indikace Ié¢by antimuskariniky
a vybér vhodného léciva

Zahdjeni é¢by je indikovano pfi urgentniin-
kontinenci a pfi urgentnich mikcich, kdy pacient
vnima pfiznaky jako stfednf &i vysoké intenzity,
které jsou vyznamné obtézujici ¢i omezujfci.

Z hlediska Uhrad doporucuji zdravotni pojis-
tovny zahajovat Iécbu ,éCivy 1. linie”, tj. neretar-
dovanymi peroralnimi formami (trospium, propi-
verin, tolterodin, neretardovanému oxybutininu
se u seniorll radéji vyhneme vzhledem k vyssimu
riziku centralnich nezadoucich ucinkd). V pfipadé
neuspéchu lécby jsou indikovana antimuskarinika
2. linie, tj. retardované p.o. formy nebo forma
transdermalni (tolterodin ER, solifenacin, darife-
nacin, fesoterodin, oxybutinin TDS). Preskripce
antimuskarinik je limitovana odbornostf (urolog,
gynekolog, sexuolog, pediatr). Pro primarn{ péci
nejsou v soucasnosti uvolnény, je prenositelnost
preskripce specialistl na praktické lékare, jsou
vsak vyZadovany kontroly specialistou po pdl ro-
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ce. S vyjimkou mirabegronu jsou véechna moco-
va spasmolytika hrazena ze zdravotniho pojisténi.

V letoSnim roce Evropska urologicka asociace
(European Association of Urology, EAU) publiko-
vala Urinary Incontinence Guidelines 2017, v nichz
byla v porovnani se starsi verzi pfepracovana pre-
devsim kapitola o farmakoterapii inkontinence
ajsou zde zahrnuta téz samostatna doporucenti
tykajici se lécby seniorl (15). Doporuceni jsou
standardné zaloZena na Urovni evidence védec-
kého dlkazu (Level of Evidence, LE) a stupni do-
porucenf (Grade of Recommendation, GR) podle
systému klasifikace Oxford Centre for Evidence-
Based Medicine Levels of Evidence (16).

Ucinnost a bezpecnost

Védecké dikazy svedei pro dostate¢nou
Uc¢innost antimuskarinik na snizeni poctu mikci,
zévaznosti urgence, epizod urgentni inkonti-
nence a na zvyseni objemu moci jednotlivych
mocenf i u starsich nemocnych. Vsechna hod-
nocenad antimuskarinika vykdzala vy3sf i¢innost
v porovnani s placebem vcetné zlepseni kvali-
ty Zivota. Nezadoucl Ucinky byly méné Casté
u antimuskarinik s delsim polo¢asem ucinku
(solifenacin, darifenacin, fesoterodin) a u forem
s prodlouzenym uvolfiovanim (tolterodin ER,
oxybutinin a trospium ER) v porovnani's neretar-
dovanou formou a je doporucovano pfi vybéru
|éciva tyto formy preferovat (17).

Do letodniho roku bylo publikovéno 8 syste-
matickych prehledt zahrnutych do EAU guideli-
nes (15), které analyzovaly vysledky vice nez 50
randomizovanych kontrolovanych studii (RCT)
s antimuskariniky s pacienty prdmeérného véku
55-60 let. VSechny potvrzuji zlepseni urgentni
inkontinence nebo jejf vyléceni v kratkodobém
horizontu lé¢by v podminkdach klinickych studif
(obvykle 12 tydn(). Tabulka 2 zachycuje souhrn-
né ucinnost vyjadfenou v procentu vylécenych
u jednotlivych antimuskarinik a po¢et nemoc-
nych, které je nutno 1éCit (NNT) na jednoho vylé-
Ceného, tj. pacienta s obnovenou kontinenci (18,
19). Vysledky prehled(l a metaanalyz klinickych
studii s antimuskariniky u dospélé populace
a doporucenf jsou shrnuty v tabulce 3.

Beta3 agonisté — mirabegron
Mirabegron je prvnim zastupcem ze sku-
piny beta3 agonistl schvéleny pro Ié¢bu OAB/
urgentni inkontinence v Evropé od roku 2013.
Beta3 adrenoceptory jsou pfevazujicimi beta

www.urologiepropraxi.cz
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Tab. 4. Védecké dikazy a doporuceni EAU 2017 pro lécbu OAB antimuskariniky u starsich nemocnych (15)

Souhrn védeckych diikazt LE
Antimuskarinika jsou u starsich pacientd ucinna. b
Mirabegron je Ucinny a bezpecny u starsich pacientd. b
U starsich nemocnych je nezadouci kognitivni U¢inek anticholinergik kumulativni a zvysuje 2
se s délkou expozice léc¢ivu/léciviim.

Oxybutinin maze zhorsovat kognitivni funkce u seniord. 2
Solifenacin, darifenacin, fesoterodin a trospium v kratkodobych studiich nezplsobuji u seniord b
kognitivni dysfunkci.

Doporuceni GR
V pripadé lécby mocové inkontinence u starsich osob je tfeba zahajit Ié¢bu nejprve C
nefarmakologickymi postupy.

Dlouhodobd Ié¢ba antimuskariniky by méla byt u starsich nemocnych pouzivana s opatrnosti, B*
predevsim u téch, ktefi maji zvysené riziko nebo jiz maji kognitivni dysfunkci.

PTi predepséani antimuskarinika pro urgentni inkontinenci u seniord s polyfarmakoterapif vzdy @
posudte celkovou antimuskarinickou zatéz soucasné 1é¢by.

Pokud je nutné vyhnout se dalsi anticholinergni (@antimuskarinické) farmakologické z&tézi, pouzijte | C
u starsich osob mirabegron.

* Doporuceni zaloZené na expertnim konsenzu

LE - level of evidence, troven evidence védeckého dukazu; GR - grade of recommendation, stuper doporuceni

receptory v bunkach hladké svaloviny detruzo-
ru a jejich stimulace navozuje jeho relaxaci. Az
dosud tfi systematické prehledy potvrzujf klinic-
kou uUcinnost mirabegronu v davce 25-100mg
denné na snizenf po¢tu urgenci, frekvenci mikci
i epizod inkontinence (20, 21, 22). Vyskyt NU se
nelisil od placebové vétve (20). U¢innost mirabe-
gronu je srovnatelna s vétsinou antimuskarinik
(23). Vzhledem k minimu nezddoucich Gcinkd
se popisuje lepsi adherence k [é¢bé.

Nejcastéjsim NU je hypertenze (u 7,3 % léce-
nych). Nebyl potvrzen vliv na prodlouzeni QTc
intervalu na EKG, ale pacienti s nekontrolovanou
hypertenzi a srde¢nimi arytmiemi nebyli v kli-
nickych studiich zastoupeni. Opatrnosti je tfeba
i U pacientd soucasné uzivajicich betablokatory.
Souhrnna data ze 3 studii potvrzuji u¢innost
a bezpecnost mirabegronu u senior(.

Guidelines Evropské urologické asociace
2017 doporucuji nabidnout mirabegron nemoc-
nym, u kterych lé¢ba antimuskariniky neni do-
statecné ucinna (pfedpokladem jsou normaln{
hodnoty krevniho tlaku).

Doporuceni Evropské
urologické asociace (EAU)
2017 pro lé¢bu urgentni
inkontinence u seniorti

Jak jiz bylo zminéno, u seniorl pfi rozvaze
o zahdjeni a pokracovani 1é¢by pro urgentni

inkontinenci zvazujeme nejen multifaktoridlnf
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lé¢bu vhodna. V dosud provedenych klinic-
kych studiich, které viak mnohdy nehodnoti-
ly podrobnéji kognitivni funkce a orientovaly
se pouze na hldsené CNS nezddouci Ucinky,
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funkci a v pfipadé dlouhodobé lécby jejich pra-
bézné monitorovani (15). U senior(, ktefi uzivaji
vétsi pocet 1ékl se doporucuje posoudit kumu-
lativni farmakologickou anticholinergni zatéz, tj.
zhodnotit pocet uZivanych 1é¢iv s anticholinerg-
nim potencidlem a celkovou intenzitu anticho-
linergniho Ucinku. Pokud je soucasné pfitomno
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podavat vSechna anticholinergika se zvysenou
opatrnosti za peclivého monitorovani kogni-
tivnich funkci, popfipadeé se jejich podavéni vy-
hnout Uplné. U kognitivné rizikovych pacientl
se doporucuje volit mirabegron.

Dalsim jiz zminénym faktorem ovliviiujicim
interakenf potencial antimuskarinik je jejich me-
tabolismus v jatrech na cytochromu P450. Riziko
interakcf se tykd nemocnych uzivajicich dalsi 1é-
Civa metabolizovana CYP450. Nejbezpecnéjsim
antimuskarinikem, které neni metabolizovano
CYP450 a nemé tak vyznamnéjsi interakéni po-
tencidl je trospium. U tolterodinu, solifenacinu,
darifenacinu i fesoterodinu, které jsou Gc¢innymi
inhibitory cytochromu P450 3A4, jejich podani
soucasné s jinymi potentnimiinhibitory CYP3A3
(napf. ketokonazol, fluconazol, itrakonazol, ri-
tonavir, makrolidovéa antibiotika — clarithromy-
cin, grapefruitovy dzus, verapamil, dilthiazem)
ohroZuje pacienta zvysenim koncentraci téchto
lékd s rizikem nezddoucich Ucinkd. Opatrnosti
je tfeba i pfi soucasné 1écbé Ucinnymi inhibi-
tory CYP2D6, napt. paroxetinem, terbinafinem,
chinidinem nebo cimetidinem. V téchto pfipa-
dech zahajujeme lé¢bu polovi¢ni doporucenou
davkou antimuskarinika za peclivého klinického
monitorovéni. U fesoterodinu bylo popsano se-
[héni Gcinku pfi soucasném uziti s fytofarmaky
obsahuijici tfezalku teckovanou.
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nebylo podporeno Zddnou spolecnosti.
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