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Rozhadané sestry a medicina

Véda a vira zdaleka nemusi byt v nepfa-
telskych vztazich a mohou dojit tam, kde ve
starém Egypté zacaly, a to ke spole¢nému
poznavani svéta. Ellisv seznam 27 kategorii
lidské stupidity mimo jiné obsahuje tuto cha-
rakteristiku: Pfesvédceni, Ze védeckd metoda je
jedind metoda, kterd posunuje lidské védéni.

Véda bere v Gvahu jen jsoucna, kterd jsou
méfitelnd. Poskytuje Udaje o hmotném svété,
socialni tématiku zvldda ¢astecné, psychologii
s bidou a spiritudlni rovina je podchycovana
zcela novou ,neuroteologii”, kterd se pokou-
3i objektivizovat nékteré spiritudlni projevy
a zjistuje napfiklad bezpecné, ze modlitba
uklidriuje uzkostna a agresivni centra a sni-
zuje aktivitu v parietdlni oblasti, kde mame
uloZeno svoje ,ja".

Vira je neméfitelnd a byla tady - stejné
jako dalsi emoce - dfiv nez véda a medicina
se bez ni neobejde. Placebo efekt je soucast
kazdého lé¢eniaje dobré, kdyz na Ucinek lé¢-
by véii obé strany, tedy jak pacienti, tak Iékafi.

Vroce 1982, kdy na trh pronikl fentanyl jako
soucasny analgeticky zazrak, pfisli na jednu

stomatologickou kliniku jeho agenti s ndvrhem
zaslepené studie méreni analgetické u¢innos-
ti fentanylu ve srovnani s placebem a navic
(surovci!) s naloxonem, ktery tlumi i tvorbu
endogennich opioidd. Vysledek bude posu-
zovan na vizualni analogové $kéle pacienty po
extrakci nékterého ze zub( moudrosti, kterd
byva slozitéjsi. Lékati souhlasili, ale nez studie
zacala, dostavili se agenti se smutnou zpravou,
Ze Uredni Siml zakazal takto $patné kontrolo-
vané podavani fentanylu, ze tedy zlstava jen
placebo a naloxon. Pfesto stomatologové z({-
stali vérni, trhali, podévali zaslepeny pfipravek
a pacienti hodnotili svou bolest.

Po néjaké dobé pfidli agenti s radostnou
zpravou, Ze fentanyl se vraci a studie pokra-
Covala s pridavkem fentanylu stejnou dobu
dal. Pak se vysledky odpecetily. Tam, kde byl
jen naloxon v kombinaci s placebem, bolest
po extrakci dale stoupala, zatimco u druhé
skupiny klesala. Rozdil ¢inil témér Sest bodl
na desetibodové skale.

Vtipné bylo, jak fikd moje vnucka, ze ve
studii bylo podavano pouze a pouze jenom

SLOVO UVODEM (
ROZHADANE SESTRY A MEDICINA

placebo. Co se tam vlastné pfihodilo? Kudy
sla informace? A jaka? To jsou ty neméritelné
ucinky, které ovliviuji 1é¢bu, a zkuseny lékar
vi, jaké nebezpeci v sobé ma pacientova de-
moralizace.

Vira dodava nadéji a s nadéji mlze prijit
i laska. A ta je opravdu hiejiva. Obecné vzato,
vérici lidé jsou na tom po zdravotni strance i co
do délky doziti Iépe nez bezvérci. Ti, ktefi navic
praktikuji (chodi na bohosluzby, modli se nebo
medituji), pak jesté 1épe. Vyklad je ten, Ze véfici
¢lovék ma kvalitnéjsi sebevédomi, a tim i sil-
né;jsi obranné mechanismy, praktikujici navic
pozitivni behavioralni prvky. Je prokazéano, ze
mezi témito skupinami je také vyznamné méné
alkoholik(, toxikomant a gamblerd.

Neagituji zde pro Sarlatény ¢i antivaxery,
pro ty uz viibec ne, chci jen upozornit na nepra-
vem podcenovanou ¢ast nasich zivot(. Lékar by
mél écit pacienta. Ten ma dusi! A dobry Iéka¥ je
nejen vzdélany a chytry, ale také moudry. Vira
patfi k zapominanym moudrostem.

MUDr. Radkin Honzdk, CSc.
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URODYNAMICKE VYSETRENT U PACIENTU PRED TRANSPLANTACI LEDVINY

Urodynamické vysetreni u pacientu

pred transplantaci ledviny

MUDr. Pavel Navratil, FEBU" 23, MUDr. lvo Novak, Ph.D." 3, doc. MUDr. Jaroslav Pacovsky, Ph.D." 23,

MUDr. Pavel Navratil, CSc." %3

'Urologicka klinika, FN Hradec Kralové

2Univerzita Karlova v Praze, Lékarska fakulta v Hradci Kralové
3Mezioborové transplanta¢ni centrum, FN Hradec Kralové

Tento ¢lanek se zaméfuje na urodynamické vysetfeni (UDN) jako soucést predtransplan-
ta¢niho hodnoceni u ¢asti pacientt pfipravujicich se na transplantaci ledviny. U pacientt
s nezvratnym selhanim ledvin je transplantace ledviny preferovanou metodou lécby, ktera
pfindsi vyznamné zlep3enikvality Zivota a snizeni morbidity a mortality ve srovnani s dlou-
hodobou dialyzou. Funkéni hodnoceni mocového traktu je soucasti predtransplantacniho
vysetfeni (uroflowmetrie u muz{) a v indikovanych pripadech poskytuje UDN komplexni
hodnoceni funkce dolnich cest moc¢ovych. Tato prace zdlraznuje vyznam UDN pro iden-
tifikaci a lé¢bu preexistujicich urologickych problém(, které by mohly ovlivnit Uspéch
transplantace a funkci darcovské ledviny. UDN mUze odhalit rizné abnormality, jako jsou
nizkd compliance mocového méchyre, dyssynergie sfinkterd, hyperaktivita detruzoru
a vysoké plnici tlaky. Déle ¢lanek popisuje specifické urologické situace v predtransplan-
ta¢nim hodnoceni, véetné vyznamu fluoroskopického vysetteni a videourodynamiky pro
identifikaci anatomickych a funk¢nich abnormalit u pacientl s neurogennim méchyiem
a dal3imi urologickymi diagnézami. Zavérem ¢lanek zdlraziuje vyznam komplexniho
predtransplantacniho urologického vysetteni pro identifikaci a spravné feseni urologickych
komorbidit, ¢&imzZ se zvy3uje bezpecnost a Uspésnost transplantace ledvin.

Klicova slova: urodynamické vysetreni, transplantace ledvin, waiting list, dialyza.

Urodynamics in patients prior to renal transplantation

This article focuses on urodynamic evaluation (UDN) as a part of the pre-transplant
assessment in a subset of patients preparing for kidney transplantation. In patients with
end-stage renal disease, kidney transplantation is a preferred treatment method, offe-
ring significantimprovement in quality of life and reduction in morbidity and mortality
compared to long-term dialysis. Functional evaluation of the urinary tract is an essential
component of the pre-transplant examination, and in indicated cases, UDN provides
a comprehensive assessment of lower urinary tract function. This work highlights the
importance of UDN in identifying and treating pre-existing urological problems that
could impact success of the transplant and function of the donor kidney. UDN can reveal
various abnormalities, such as low bladder compliance, sphincter dyssynergia, detrusor
overactivity, and high filling pressures. Furthermore, the article describes specific urologi-
cal situations in the pre-transplant evaluation, including the significance of fluoroscopic
examination and video urodynamics in identifying anatomical and functional abnormali-
ties in patients with neurogenic bladder and other urological diagnoses. In conclusion,
the article emphasizes the importance of a comprehensive pre-transplant urological
examination in identifying and appropriately managing urological comorbidities, thereby
enhancing the safety and success of kidney transplantation.

Key words: urodynamics, kidney transplantation, waiting list, dialysis.
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URODYNAMICKE VYSETRENT U PACIENTU PRED TRANSPLANTACT LEDVINY

Uvod

Transplantace ledviny (TL) je metodou
volby lé¢by nezvratného selhdniledvin (end-
-stage renal disease, ESRD). TL, bez ohledu na
vék, jednoznacné prodluzuje Zivot, zlepsuje
jeho kvalitu, snizuje morbiditu a mortalitu
nemocnych v porovnani s nemocnymi léce-
nymi pravidelnou dialyzou a napomaha tak
navratu do pracovné-produktivniho zivota
(1, 2). K posouzeni rizika morbidity a mortali-
ty v ¢asném i pozdnim posttransplanta¢nim
obdobi je zasadni peclivé vysetieni kazdého
potenciondlniho kandidata transplantace jes-
té pred zafazenim na cekaci listinu (waiting
list, WL) k TL. Smyslem predtransplanta¢niho
vysetreni je detekce a korekce preexistujicich
onemocnéni s cilem zarfadit pacienta na WL
v optimalizovaném stavu, ktery by mél maxi-
malné zarucit Uspésny vysledek transplantace.

Funkéni hodnoceni mocového trak-
tu je dllezitou soucasti tohoto vysetfeni.
Abnormality se mohou pohybovat od okult-
nich symptom dolnich cest mocovych (lower
urinary tract symptoms, LUTS) aZ po tézkou
dysfunkci moc¢ového méchyre, kterd maze
byt etiologii pacientova ESRD. Dusledné hod-
noceni identifikuje pacienty, ktefi by mohli
mit prospéch z [é¢by pred transplantaci, aby
se snizilo riziko zhorseni funkce a prezivani
dércovské ledviny. Bylo prokdzano, ze pato-
logie dolnich cest moc¢ovych ze své podstaty
nevystavuji pacienta vyssimu riziku selhani
$tépu pfi vhodném predtransplanta¢nim
vyhodnoceni a lé¢bé (3). Urodynamické vy-
Setfeni (UDN) predstavuje nejkomplexnéjsi
hodnoceni funkce dolnich cest mocovych.
V tomto prehledu diskutujeme roli tohoto
vysetifeni v pfedtransplanta¢nim hodnoceni
kandidatd na TL.

Urologické predtransplantacni
vysetreni

V rdmci pfedtransplanta¢ni anamnézy
by pacienti méli byt vysetreni na pfitomnost
infekce mocovych cest, anamnézu hematu-
rie, urolitidzy, mocové inkontinence, akut-
ni retence moci, ozafovani v oblasti panve
a LUTS. Rutinni vysetieni pacientl pred za-
fazenim na WL pfed TL tedy za¢ind anamné-
zou, fyzikalnim vysetfenim, analyzou moci
a ultrazvukovym vysetrenim (UZ) urotraktu
(4). Funkce mocového méchyre se hodnoti

minimalné postmikénim reziduem ultrazvu-
kem mocového méchyie a uroflowmetrii,
vyuzit také mizeme dotazniky a mik¢ni de-
niky (5). Podle uvazeni navazujeme dal$imi
zobrazovacimi metodami jako rtg bficha
vleze nebo CT bticha (nativni/multifazické)
(6). Pokud existuje podezieni na dysfunkci
mocového méchyfie, benigni hyperplazii
prostaty nebo strikturu uretry, doporucuje
se pfed zafazenim na WL pfed TL ledviny
indikovany zpusob lé¢by (6). Mikéni cystou-
retrografie (MCUG) poskytuje anatomické
zhodnoceni kontury a kapacity mocového
méchyfre a také pritomnosti vezikoureteral-
niho refluxu nebo obstrukce mikce. MCUG je
dle doporuceniindikovana pouze u pacien-
tl s opakovanou urologickou anamnézou,
soucasnou abnormalni analyzou mo¢i/kul-
tivaci moci nebo pretrvévajicimi mocovymi
symptomy (7, 8).

Urodynamické vysetieni

UDN je povazovano za standardni me-
todu hodnoceni funkce moc¢ového méchyre
u pacientl s dysfunkénim nebo afunkénim
mocovy méchyrem pred TL. Jako jediné vy-
Setfeni objektivné hodnoti specifické funkce
dolnich cest mocovych (9). Vysetfeni poma-
ha objasnit, jak mocovy méchyi uchovava
a vylu¢uje mo¢. Urodynamické nalezy, které
mohou vyzadovat dalsi intervenci, zahrnu-
ji nizkou compliance mocového méchyre,
dyssynergii vnéjsiho nebo vnitiniho sfink-
teru mocového méchyre, dlouhodobou
hyperaktivitu detruzoru za vysokého tlaku
a vysoké plnici tlaky. Pfed zahdjenim UDN je
nutné urcit konkrétni otézky, které chceme
zodpovédét, aby bylo mozné ho spravné
navrhnout. Pfi UDN davame pozor na moz-
né artefakty zplsobené technickou chybou.
Pro spravnou interpretaci vysledkd je nutna
kvalita zdznamu. Také opakovana vysetieni
mohou pomoci pfi diagnostice, nélezy se
v pribéhu ¢asu mohou ménit. Souc¢asti UDN
shrnuje tabulka 1.

Tab. 1. Soucdsti urodynamického vysetreni

Uroflowmetrie

Plnici cystometrie

Tlakoveé-pratokova studie (PQ studie)

Profilometrie

Elektromyografie

Videourodynamika
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Specifické situace pfri
urodynamickém vysetieni
u pacientt s nezvratnym
selhanim ledvin

Potencialni pfijemci TL mohou mit fadu
urologickych stav(, které vyzaduji UDN jako
soucdst predtransplantacniho hodnoceni.
Dysfunkéni mocovy méchyf pred TL mlze
mit snizenou maximalni kapacitu (jako hranici
uvadime <300 ml), hyperaktivitu detruzoru
nebo snizenou compliance (10, 11). Snizeni
vydeje moci spojené se selhdnim ledvin ma-
ze maskovat abnormality funkce mocového
méchyre. Kromé toho se mohou v dlsledku
dlouhodobé anurie nebo oligurie objevit jiné
funk¢ni abnormality, jako je snizend kapa-
cita mocového méchyre. Studie provedena
v CR u muzii pied TL bez urologické diagnézy
zjistila pfi UDN sniZzenou kapacitu mocového
méchyre a snizené pritokové parametry pfi
mikénim vysetieni. Nejvyraznéjsi to bylo u pa-
cient s dennimi vymocenymi objemy pod
750ml, u pacientli nad 55 let a u pacient(, ktefi
byli dialyzovani déle nez 1 rok (12).

Oligurie az anurie nékterych kandidatd na
TL predstavuji vyzvu pro ziskani spolehlivych
vysledkl UDN kvli snizenym prdtokovym
parametrim. Zde Ize uzit techniku plnéni
mocového méchyre pomoci epicystostomie,
ce kvantitativnich informaci pro interpretaci
UDN (6, 13).

Delsi doba na dialyze negativné ovliviuje
preziti Stépu i pacienta. Z urologického hle-
diska ovliviuje vitalitu tkani. Poddajnost mo-
¢ového méchyre logaritmicky klesa s délkou
dialyzy. Osman a kol. studovali kandidaty k TL,
ktefi byli dialyzovéani po dobu =12 mésica
a byli oligo-/anuricti. U viech provedli MCUG,
aby se zhodnotila kapacita mo¢ového méchy-
fe, pritomnost refluxu a postmikcni reziduum.
Pacienti se zjevné snizenou kapacitou moco-
vého méchyre byli dale hodnoceni pomoci
UDN - plnici cystometrie a tlakové-pratoko-
va studie — pro posouzeni funk¢ni kapacity
mocového méchyre, compliance, nadmérné
aktivity detruzoru, maximalniho tlaku detru-
zoru a maximalniho pritoku. Kromé toho byla
provedena cystoskopie k posouzeni kapacity
méchyre, vylouceni pfitomnosti subvezikal-
ni obstrukce, abnormalni sliznice mo¢ového

méchyie nebo refluxnich ureterélnich usti.
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Predtransplantacné provadéné pravidelné
vyplachy méchyie (napousténifyziologického
roztoku 3x tydné na 2 hodiny s postupnym
zvySovanim objem(i az do 200 ml, tzv. bladder
cycling) neposkytly zadnou klinickou vyhodu
tykajici se pooperacnich urologickych kom-
plikaci, urodynamickych kritérii nebo funkce
a prezivani stépu. Vyrazné snizeny objem mé-
chyre (<50 ml) a nizka compliance s maximal-
nim tlaky detruzoru > 35 cm H,0 byly indikaci
k augmentaci méchyre (14).

U pacientl s anamnézou symptom( ne-
bo onemocnénim dolnich cest mocovych je
vysoka prevalence patologii mo¢ového mé-
chyfte pfi dalsim vySetfovani, kterou je nejlépe
fesit pfed TL. ESRD a oligurie zvysuji riziko
patologie mocového méchyre. To je pficita-
no zvyseni hypertonicity pfi nepfitomnosti
normalnich cykld plnéni a moceni, coz mlze
byt spojeno s fibrézou, ktera dale snizuje com-
pliance a kapacitu (15). Zermann a kol. pomoci
UDN hodnotili 52 pacientd s ESRD a zazna-
menali vysoky vyskyt dysfunkci dolnich cest
mocovych v této populaci pacientl - 77 %.
Mezi specifické urodynamické abnormality
patfila hypersenzitivita moc¢ového méchyre
(31 %), snizend compliance (38 %), nestabili-
ta detruzoru (25 %) a detruzoro-sfinktericka
dyssynergie (33 %) (10). Jiné studie uvadéji
snizenou kapacitu moc¢ového méchyre a com-
pliance u ESRD, pficemz az 65 % pacientll mélo
abnormalni nalezy (16, 17).

U détskych pacientll jsou patologie dol-
nich cest mocovych ¢astéjsi etiologii ESRD nez
u dospélych (24 % versus 6%) (18). Chlopen
zadni uretry je etiologii ESRD u pfiblizné 8%

URODYN

pediatrickych pacientd, ktefi jsou po TL, dalSimi
jsou neurogenni mocovy méchyf, spina bifida
a vezikoureterdlni reflux (19, 20). V téchto tfech
pfipadech Ize pfi UDN najit ndsledujici ndlezy —
nizka compliance mocového méchyfe; paci-
enti s chlopni zadni uretry jsou také ohrozeni
$patnou kontraktilitou mocového méchyre,
zatimco pacienti se spina bifida jsou ohrozeni
detruzoro-sfinkterickou dyssynergii, ktera je
spojena s progresi do ESRD (21). Zejména pa-
cienti se spina bifida mohou mit rlizny stupen
neurogenni dysfunkce mocového méchyre,
ktera se také muze v prdbéhu ¢asu ménit, coz
vyzaduje peclivé sledovani az do dospélosti.
Fluoroskopické vysetfeni ndm pomdha
identifikovat konkrétni mista obstrukce, iden-
tifikovat pfitomnost a stupen vezikourete-
ralniho refluxu a souvisejici urodynamické
parametry pfitomné v dobé refluxu a iden-
tifikovat anatomické a funk¢ni abnormality
mocového méchyre, hrdla a mocové trubice
(22). U pacientl s neurogennim méchyrem
je videourodynamika zlatym standardem
pro hodnoceni dolnich cest mocovych (23).
U urologickych pficin selhani ledvin, jako je
dlouhodoba obstrukce mocového méchyre,
mUze pridani skiaskopie k predtransplantac-
nim urodynamickym studiim pomoci identi-
fikovat strikturu, ureteralni reflux, trabekulari-
zaci detruzoru mocového méchyre nebo jiné
anatomické patologie, které by mohly ohrozit
funkci graftu. Skiaskopie s sebou nese expozici
ionizujicimu zafeni a v disledku toho by méla
byt provadéna zpisobem, ktery maximalizu-
je klinické informace a zéroven minimalizuje

riziko pro pacienta.
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Dle literatury by dale UDN mélo byt pro-
vedeno u viech pacientl s ESRD, ktefi maji
jinak nevysvétliteIné LUTS, v¢etné viech pa-
cientd s neurogennim méchyrem. Pfi absenci
téchto pfiznakl a oligurie nemusi byt v rdmci
pfedtransplantaéniho vysetreni nutné UDN
provadét (6). Tabulka 2 uvadi stru¢ny prehled
konkrétnich klinickych stavli v programu TL,
kde jsou UDN zvlasté pfinosné a zajistuji op-
timalizované vysledky pacientd a transplan-
tovanych $tép.

Zaver
Vsichni pacienti pred zafazenim na WL
k TL musi byt peclivé vysetfeni s cilem de-
tekovat pfipadna pridruzena onemocnéni,
ktera by mohla negativné ovlivnit funkci stépu
a prezitinemocného po TL a stratifikovat indi-
vidualni peritransplantacni riziko. Komplexni
predtransplantacni urologické vysetreni tak
slouzi jako nastroj nejen kidentifikaci komor-
bidit, ale i k jejich ovlivnéni tak, aby pacient
mohl bezpecné TL podstoupit. Znacna c¢ast
komorbidit kontraindikujici TL se tak stava
relativnimi. UDN je dulezitou soucasti pred-
transplanta¢niho hodnoceni u pacientt s uro-
logickou patologii jako etiologii ESRD, protoze
tito pacienti budou s nejvétsi pravdépodob-
nosti vyzadovat intervenci, aby byla umoz-
néna bezpecna TL. Ukazalo se, Ze je cennou
soucasti hodnoceni pacientll s LUTS nebo
dalsimi urologickymi diagnézami a maze byt
uzitecné u dialyzovanych pacientl s oligurii

a anurii.
Tato prdce vznikla v rdmci programu
COOPERATIO, védni oblasti SURG.

Tab. 2. Konkrétni indikace urodynamického vysetreni a specificky uzivané metody u pacientt v programu transplantace ledvin

Klinicky scénar

Indikace UDN

Specificky uzivané metody

Anamnéza LUTS

Pacienti s ne zcela jasné vysvétlitelnymi LUTS; dlouhodobé dialyzovani a oligo-/anuricti
pacienti s LUTS nebo s nejasnou pficinou obstrukce. Predominujici symptomy jako
urgence, frekvence, nykturie nebo mocové retence mohou mit ptvod v dysfunkénim
mocovém méchyfi. UDN muze presny dlvod objasnit a vést k optimalni terapii.

UFM, plnici cystometrie, PQ studie

Neurogenni mocovy méchyf

Pacienti po cévni mozkové pithodé, misni 1ézi, se spina bifida, sclerosis multiplex,
morbus Parkinson.
UDN mUze pomoci pfi hodnoceni compliance méchyre, jeho kapacity a planovani
eventualnich intervenci.

Plnici cystometrie, PQ studie, EMG,
videourodynamika

Rekurentni/chronické uroinfekce

Rekurentni/chronické uroinfekce mohou byt u pacientl dlsledkem dysfunkéniho
meéchyfe nebo vezikoureteralniho refluxu. UDN muze tyto d@vody odhalit.

UFM, MCUG

Predchozi chirurgicky vykon nebo
ozéfen( v panvi

Operace nebo ozéfeni mohou alterovat funkci mocového méchyre. UDN je stézejnive
zhodnoceni kapacity, compliance nebo pfitomnosti obstrukce mocového méchyre.

PInici cystometrie, PQ studie

Vrozené vyvojové vady mocovych cest

Pacienti (pediatrictii dospéli) s anamnézou chlopné zadni uretry, extrofie mocového
méchyre, spina bifida, prune-belly syndromu, meningomyelokélou.
Diky UDN nalez(im Ize nékteré nalezy vyfesit pfedtransplantacné.

Plnici cystometrie, MCUG

EMG - elektromyografie, MCUG — mikéni cystouretrografie, PQ studie — tlakové-pritokovd studie, LUTS — lower urinary tract symptoms, symptomy dolnich cest mocovych,

UDN - urodynamické vysetreni, UFM — uroflowmetrie

www.urologiepropraxi.cz
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Krechlerova M., Rizika substituc¢ni terapie testosteronem

Urol. praxi. 2023;24(4):229-234

Chtél bych podékovat a reagovat na ¢lanek
Rizika substitucni terapie testosteronem”, ktery
byl uverejnén ve ctvrtém Cisle vaseho ¢asopisu
vroce 2023. Autorka velice krdsné a skvéle popsala
soucasné moznosti [é¢by testosteronem. ZvIasté
si cenim toho, jakym zpUsobem jsou v ném pre-
zentovana rizika spojena s touto formou terapie.
Rad bych jesté doplnil informaci o dalsim riziku
této |écby, a to sice 0 moznosti vzniku priapismu.
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stitu¢ni terapii testosteronem centrélniho hypogonadismu.
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Priapismus souvisejici s podanim testo-
steronu je raritni zaleZitosti, nicméné jako
komplikace lé¢by hypogonadismu jsou ojedi-
nélé pfipady priapismu popsany (1-3). Pokud
tedy tuto Ié¢bu pacientiim nasazujeme, mé-
li bychom je i na tuto moznou komplikaci
pfedem upozornit a vysvétlit jim, ze pokud
k priapismu dojde, musi se co nejdfive zacit
fedit.

2.Ruch W, Jenny P. Priapism following testosterone admini-
stration for delayed male puberty. The American Journal of
Medicine. 1989;86(2):256. ISSN 0002-9343.
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Nykturie

MUDr. Eva Buresova, Ph.D.
Urologicka klinika LF UP a FN Olomouc

Nykturie je symptomem dolnich mocovych cest, ktery pacienty nejvice obtézuje.
Nejcastéji je zplsobend nocni poylurii, ktera se d4 dobre diagnostikovat na zakladé
analyzy mik¢niho deniku. Po nedostatecném efektu rezimovych opatreni je [é¢ena
desmopresinem. Tato terapie je bezpecna, ale u rizikovych pacientd (starsich 65 let)
muZze zpUsobovat hyponatremii. Proto je nutné pred zahajenim lécby i v jejim prabéhu
monitorovat hladinu sodiku v krvi.

Kli¢ova slova: nykturie, no¢ni frekventni moceni, no¢ni polyurie, globalni polyurie,
spankova apnoe, antidiureticky hormon, desmopresin, hyponatremie.

Nocturia

Nocturia is a lower urinary tract symptom that is found to be most annoying for pa-
tients. It is most often caused by nocturnal polyuria that can be well diagnosed based
on an analysis of the patient’s voiding diary. In case lifestyle measures fail to have
a sufficient effect, it is treated with desmopressin. This treatment is safe, but in at-risk
patients (older than 65 years) it can cause hyponatraemia. Therefore, it is necessary to
monitor blood sodium levels both before treatment initiation and during its course.

Key words: nocturia, nocturnal frequency, nocturnal polyuria, global polyuria, sleep

apnoea, antidiuretic hormone, desmopressin, hyponatraemia.

Uvod

Nykturie patfi mezi nejvice obtézujici
symptom dolnich mocovych cest (lower uri-
nary tract symptoms, LUTS), ktery mdze nega-
tivné ovliviiovat nejen spanek, ale i zhorSovat
celkovou kvalitu Zivota pacientU. V populaci
mylIné pretrvava nazor, Ze se jednd o pfiro-
zenou soucast starnuti, a tudiz se neda ani
|écit. Spravna diagnostika s odhalenim mozné
pficiny nykturie je zakladem Uspésné terapie.

Definice

Dle Mezinarodni spolec¢nosti pro konti-
nenci (International Continence Society, ICS)
byla v roce 2002 nykturie definovéana jako
stiznost, kterd jedince nuti v noci minimal-
né jednou vstat, aby se vymodil (1). V roce
2018 ICS zménila pfistup k této problemati-
ce a nykturie je povazovana predevsim za
symptom, ktery mize, ale nemusi byt stiz-
nosti. Nyni nykturii stanovuje pocet, kolikrat

www.urologiepropraxi.cz

jedinec moci béhem hlavni spankové periody,
od doby usnuti az do vzbuzeni (2). Dllezité
je, ze postizeného vzbudi nuceni na moce-
ni ze spanku, kterému musi vyhovét, a po
kterém opét néasleduje spanek. Proto se od
nykturie odlisuje no¢ni frekventni moceni,
kdy postizeny po ulehnuti ke spanku neni
schopen usnout, napiiklad z dlvodu bolesti,
dyskomfortu nebo jiné hypersenzitivity mé-
chyte, kterd zpUsobuje pretrvavajici potiebu
moceni v bdélém stavu béhem noci. Stejné
tak se o nykturii nejednd, pokud pacienta nad
ranem vzbudi nuceni na moceni, po kterém
uz nejde spat.

Epidemiologie

a klinicky vyznam nykturie
Nykturie patfi mezi nej¢astéjsi urologické

pfiznaky. Mnoho lidi trpicich nykturii se |ékafi

se svym problémem vibec nesvéfi, protoze si

chybné mysli, Ze patii k pfirozenym projeviim
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) PREHLEDOVE CLANKY
NYKTURIE

starnuti a nedd se Iécit. Proto byva nykturie
¢asto pacienty malo udéavang, tudiz dale ne-
vysetiend, a proto nemUze byt ani adekvatné
lé¢end. Nykturie postihuje obé pohlavi rGizné-
ho véku. Na zdkladé hodnoceni mezinarodni
epidemiologické studie se vyskytuje u 69%
muzd a 76 % zen starsich 40 let (3). Jeji vyskyt
v populaci vzrlsta s vyssim vékem, ale posti-
huje i mladsi jedince. Napfiklad 4-18 % 20 az
40letych Zzen uvedlo, Ze ma 2 a vice nyktu-
rii, ve srovnani s 28-62 % zen starsich 70 let.
Podobna situace byla popsana u muzi s vy-
skytem nykturie u 2-17% 20 az 30letych ve
srovnani s 29-59% u 70 a 80letych (4).

Nykturie je pacienty vnimana jako nejvi-
ce obtézujici LUTS (5, 6). Obecné dvé a vice
nykturii se povazuje za klinicky vyznamny
symptom, ale ve vnimdani zavaznosti no¢niho
moceni mohou byt individualni rozdily (7).
Nicméné v souboru pacient(, kteti chodili
mocit nejméné 2X za noc, to povazovalo za
velmi obtéZujici 66,9 % Zen a 62,2 % muzU (8).
No¢ni moceni ovliviuje kvalitu spanku, zvy-
Suje riziko padl v noci, ma dopad na kvalitu
zivota, snizuje produktivitu pfes den a ¢asto
rusi ze spanku i partnera. Ukazalo se, ze pres
40% jedinct s nykturii uvadi potize s usnutim
po vymoceni. Pfiblizné ¢tvrtina padd seniord
se stava v noci a z toho jedna ¢tvrtina je pfimo
zpUsobena nykturii (9, 10).

Regulace tvorby modi

Tvorba modi je v ledvinach ovliviiovdna
predevsim antidiuretickym hormonem (ADH)
a atrialnim natriuretickym peptidem (ANP).

ADH je produkovan v hypotalamu a je vy-
lucovan epifyzou pfi snizeném krevnim tlaku
anebo zvysené osmolarité séra (hypernatremii).
Tvorba ADH se fyziologicky zvysuje béhem
spanku jako soucdst normalniho cirkadialni-
ho rytmu. Tato normalni produkce se s vyssim
vékem snizuje (11). ADH reguluje objem krve,
krevni tlak, osmolaritu a sekreci adrenokortikot-
ropniho hormonu. Hraje klicovou tlohu v regu-
laci produkce moci tim, Ze v nefronech zvysuje
zpétné vstiebavani vody, a tim i koncentraci
modi v noci. Vaze se na specifické V receptory
(V1 -vaskularni, V2 - renélni a V3 - epifyzarni).
Na antidiuretickém ucinku se podili V2 recepto-
ry — vazbou ADH na V2 receptory ve sbérnych
kanalcich glomerul(i dojde k aktivaci akvapori-
nu (kanald pro voduy), které umozni osmotickou

resorpci vody zmoci, a tim se zvysi jeji koncen-
trace a snizi objem.

ANP je diureticky hormon, ktery tvofi sva-
lovina srde¢nich sini. Zvysuje sekreci natria do
moci, se kterym prestupuje do moci i voda.
Receptory v sinich reaguji na zvy$eny objem
tekutin a napindnim stény sini vy3si sekre-
ci ANP, jako se tomu déje u kongestivniho
srde¢niho selhdvani nebo nekontrolované
hypertenze (12). Roli ANP je snizit krevni tlak
a celkovy objem krve zvysenou exkreci natria
asnimivody do moci. Tento mechanismus se

vyskytuje i u syndromu spankové apnoe (13).

Pric¢iny vzniku nykturie

Etiologie nykturie je multifaktoridlnia ne-
zahrnuje jen urologické pficiny. Nej¢astéji se
jednd o no¢ni polyurii, celkovou polyurii, sni-
zenou kapacitu méchyre a poruchy spanku.
Prehled je uveden v tabulce 1. Hormonalni
zmény mohou vést k no¢ni polyurii a globalni
polyurii. No¢ni moceni, které se objevi bé-
hem téhotenstvi, nevyzaduje zadnou terapii,
protoze spontanné odezni do tii mésicli po
porodu (10).

Nejcastéjsi pfi¢inou je uvadéna az v 88 %
no¢ni polyurie (NP) (10). Podle ICS je de-
finovana jako produkce 20-33 % z celkové
produkce moci u dospélych (20% u jedinct
pod 35 let, 33% nad 65 let véku) (14). Byva
zpUsobena nedostatkem ADH v ledvinach,
zménénym cirkadidlnim rytmem jeho sekrece,
pfipadné mutaci V2 receptoru, rendlni rezi-
stenci k ADH anebo exogennimi faktory, ja-
ko jsou léky nebo elektrolytové abnormality.
Kno¢ni polyurii mohou vést stavy, kdy docha-
zi k retenci tekutin ve tkanich, prikladem jsou
otoky dolnich koncetin pfi srde¢nim selhava-
ni, Zilni insuficienci a nefrotickém syndromu.
Jejich elevovand poloha ve spanku zvy3suje
zilni navrat krve do srdce, a tim se zvysuje
produkce moci béhem spanku. Parkinsonova
choroba miize zplsobit NP pres snizeny tonus

Tab. 1. Prehled stavi vedoucich k nykturii

sympatiku, ktery vede k natriem ovlivnhéné
vyssi diuréze (9, 10).

Globalni polyurie je definovéna jako tr-
vald nadprodukce moci béhem dne a je sta-
novena jako diuréza nad 40 ml/kg za 24 hodin.
Pricinami m0ze byt polydipsie (iatrogenni, psy-
chogenni), hyperkalcemie, vliv [ékd, primarni
polydipsie, diabetes mellitus anebo insipidus.
Centralni typ je zplsoben nizkymi hladinami
antidiuretického hormonu a periferni je podmi-
nén nedostate¢nym efektem tohoto hormonu
na renalni tkan pfi selhavani ledvin.

SniZzend kapacita méchyre se projevi
¢astym nucenim na moceni pres den a nyktu-
rii. Tyto potize se mohou zhor3ovat po poziti
alkoholu nebo kofeinu, po diureticich, pfiin-
fekcich moc¢ovych cest, u pacientli s neuro-
gennim méchyfem, po operacich snizenou
celkovou kapacitou méchyfe a po ozafovani.

Poruchy spanku jako syndrom spankové
apnoe zpUsobuji nykturii. Apnoe navozuje hy-
poxii tkani a vede k vazokonstrikci pulmonalni
arterie, tim narusta tlak v pravé sini srde¢ni
azvysuje se produkce ANP, coz vede k nadpro-
dukci moci ve spanku a no¢ni polyurii. Tento
stav byva castou pficinou nykturie zejména
u muzl mladsich 50 let. No¢ni moceni s chra-
panim se povazuje za silny prediktivni faktor
vyskytu syndromu spankové apnoe (15). Tito
pacienti by se proto méli podrobit vysetfeni
ve spankové laboratofi.

Diagnostika

Vysetieni nykturie zahrnuje zjisténianam-
nézy, kdy patrdme po mik¢nich pfiznacich,
nadmérném pfijmu tekutin, poruchach span-
ku, kardiovaskuldrnich a endokrinologickych
komorbiditach (diabetes mellitus a insipidus)
aonemocnéniledvin. Dale v chronické medi-
kaci je tfeba zjistit Iéky, které mohou ovliviio-
vat produkci modi (diuretika a antidepresiva).
Obezita u obou pohlavi zvysuje riziko nykturie
2az3x(9).

Pfi¢ina nykturie

Noc¢ni polyurie

Nocni diuréza (véetné prvni ranni porce moci)
vys$sinez 20-33 % celkové 24hodinové diurézy

Globaélni polyurie

Nadprodukce moci béhem dne
Diuréza nad 40 ml/kg za 24 hodin

Snizena kapacita méchyre

Mensi funkéni kapacita méchyre
Frekventni moceni pfes den a nykturie

Poruchy spanku

Apnoe vede k hypoxii tkani, vazokonstrikci pulmonalnf arterie, nardstu tlaku
v praveé sini, vyssi produkci ANP
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Zkracena informace o pfipravku Dursea

Léciva latka: 60mcg, 120 mcg nebo 240 mcg desmopressin-acetatu v jedné sublingvalni tableté. Indikace: Lécba centralniho diabetu insipidu. Lécba primarni no¢ni enurézy u déti
(od 5 let) s normalni schopnosti koncentrovat mo¢. Symptomaticka lécba nykturie u dospélych (do 65 let) spojené s nocni polyurii, tj. no¢ni tvorbou moci prekracujici funkéni kapacitu
restrikci pfijmu tekutin, zajistit, aby u pediatrickych pacienti bylo podavani pfipravku pod dohledem dospélé osoby. Jestlize se nedosahne Iécebného Gcinku v prabéhu 4 tydnd pfi
odpovidajici titraci davky v tydennich intervalech, 1é¢ba ma byt ukoncena. Centralni diabetes insipidus: pocatecni davka: 60mcg 3xdenné. Udrzovaci davka 60-120mcg 3xdenné. Primarni
nocni enuréza: pocatecni davka: 120mcg pred spanim, Ize zdvojnasobit. Je tfeba dodrzovat restrikci prijmu tekutin. Tento 1éCivy pripravek je urcen k [é¢bé az po dobu 3 mésic. Nutnost
pokracovani v 1é¢bé se ma znovu posoudit na zakladé obdobi minimélné jednoho tydne, kdy nebude pfipravek podavan. Nykturie u dospélych: pocatecni davka: 60mcg pred spanim, Ize
zvysit na 120 mcg a pak na 240mcg v tydennich intervalech. Je tfeba dodrzovat restrikci prijmu tekutin. Tento léCivy pripravek se poda pod jazyk, kde se volné rozpusti bez zapiti vodou.
Pri 1é¢bé primarni noc¢ni enurézy a nykturie ma byt prijem tekutin snizen na minimum 1 hodinu pred podanim vecerni davky a minimalné 8 hodin po jejim podani. Kontraindikace:
Hypersenzitivita na lécivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku. Habitualni nebo psychogenni polydipsie (v jejimz dlsledku dochazi k tvorbé moci vyssi nez 40 ml/kg/24 hodin).
Znama nebo suspektni srdecni insuficience a dalsi stavy vyzadujici [écbu diuretiky. Stredné tézka az tézka renalni insuficience (clearance kreatininu nizsi nez 50 ml/min). Znama
hyponatremie. Syndrom nepfimérené sekrece antidiuretického hormonu (SIADH). Pacienti mladsi nez 5 let, pokud je 1éCivy pfipravek pouzivan k 1é¢bé primarni nocni enurézy. Pacienti
starsi nez 65 let, pokud je léCivy pripravek pouzivan k Ié¢bé primarni nocni enurézy nebo nykturie. Pacienti neschopni dodrzovat restrikci pfijmu tekutin. Zvlastni upozornéni: Pred
zahajenim |écby desmopressinem u indikaci izolované noc¢ni enurézy u déti a nykturie u dospélych se ma vyloucit organicka vezikosfinkterova anomalie. Desmopressin ma byt podavan
s opatrnosti a jeho davkovani ma byt v pfipadé potreby snizeno u starSich pacientl a pacientd s kardiovaskularnimi poruchami (koronarni insuficience, arterialni 4 hypertenze), s rizikem
intrakranialni hypertenze, u pacientd trpicich astmatem, cystickou fibrézou, epilepsii, migrénou nebo stavy charakterizovanymi poruchami rovnovahy tekutin a/nebo elektrolytd. Pri
vysokych davkach mlze desmopressin zpusobit mirné zvyseni krevniho tlaku, které vymizi se snizenim davky. V pfipadé kortikotropni insuficience nebo insuficience titné zlazy je nutné
tyto stavy upravit pred zahajenim léc¢by desmopressinem a po celou dobu jejiho trvani, aby se zabranilo intoxikaci vodou. Monitorovani [écby: Ve dnech nasledujicich po zahajeni l1écby
nebo po zvyseni davky se doporucuje monitorovat télesnou hmotnost pacienta. Rychly a vyrazny narist télesné hmotnosti mize byt znamkou nadmérné retence tekutin. Bez sou¢asného
snizeni prijmu tekutin mudze lécba vést k retenci vody a/nebo hyponatremii (bolest hlavy, nauzea/zvraceni, rychly narist télesné hmotnosti a v tézkych pripadech kfece a koma). Zvysené
riziko hyponatremie je u starsich pacientl a u pacientl s nizkou hladinou sodiku v plazmé a u pacientd s vysokym objemem diurndlni moci (nad 2,8 az 3 litry). V indikacich izolované
nocni enurézy u déti a nykturie u dospélych musi byt |é¢ba desmopressinem prerusena béhem interkurentnich stavl charakterizovanych nerovnovahou vody a/nebo elektrolytd, jako
jsou: infekéni epizoda, horecka, gastroenteritida. Pripravek Dursea obsahuje laktézu. Interakce: Latky, o nichz je znamo, Ze stimuluji vyluovani ADH, napriklad tricyklicka antidepresiva,
selektivni inhibitory zpétného vychytavani serotoninu (SSRI), chlorpromazin a karbamazepin, stejné tak jako antidiabetika skupiny derivatd sulfonylurey napf. chlorpropamid nebo NSAID
mohou vyvolavat dopliikovy antidiureticky Gcinek vedouci ke zvySeni nebezpeci retence vody. Soubézna lécba loperamidem mUze mit za nasledek trojnasobné zvyseni koncentrace
desmopressinu v séru, coz muze vést ke zvysenému nebezpeli retence vody a/nebo hyponatremie. Soubézna 1écba dimetikonem muze vést ke snizené absorpci desmopressinu.
Téhotenstvi a kojeni: Desmopressin ma byt téhotnym Zenam podévan s opatrnosti. Desmopressin prechazi do matef'ského mléka, ale jeho mnozstvi které mlze prejit na dité je znacené
nizké. Uéinky na schopnost fidit a obsluhovat stroje: zadny nebo mé zanedbatelny vliv . Nezadouci tcinky: hyponatremie, bolest hlavy, zavrat, hypertenze, nauzea, bolest bficha,
prajem, zacpa, zvraceni, diskomfort mocového méchyre a mocové trubice, edém, Unava. Pediatrickd populace: ovlivnéni lability, agresivita, bolest hlavy, bolest bficha, nauzea, zvraceni,
prdjem, diskomfort moc¢ového méchyre a mocové trubice, periferni edém, inava. Velikost baleni: 30 tablet Podminky uchovani: chrante pred vlhkosti. Registracni ¢islo: Dursea 60
mcg: 56/096/22-C Dursea 120 mcg: 56/097/22-C Dursea 240 mcg: 56/098/22-C Drzitel rozhodnuti o registraci: Zentiva, k. s., U Kabelovny 130, 102 37 Praha 10, Ceska republika Datum
posledni revize textu: 25.7.2023 Vydej: Pripravek je vazan na lékarsky predpis a je pIné hrazen z prostredkd verejného zdravotniho pojisténi. Pfed predepsanim nebo vydejem pfipravku
se seznamte s Uplnou informaci o pripravku, kterou obdrzite na adrese: Zentiva, k. s., U Kabelovny 130, 102 37 Praha 10, Ceské republika.
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V managementu nykturie je nepostrada-
telnd analyza mikéniho deniku (MD). Dle
doporuceni Evropské urologické spole¢nosti
si pacient tfi dny po sobé (celkem 72 hodin)
méfi a zapisuje jednotlivé porce moci a za-
znamenava i prijem tekutin. V klinické praxi
se bézné pouzivd MD vyplnény jen po dobu
dvou dni jdoucich po sobé. Ke zhodnoceni
nykturie je ale nutné tieti den rano zapsat
prvni ranni porci moci. Dle MD se da odhalit
pficina nykturie. Z hodnocenych parametra
nas zajima bilance tekutin, celkova diuréza,
pocet moceni za 24 hodin, velikost nejvétsi
porce moci pfes den a v noci, pocet nykturii.
Noc¢ni diuréza je celkovy objem moci vymo-
¢eny béhem noci, ktery zahrnuje i prvni ranni
porci moci, protoze se vytvotila pfes noc (16).
Nicméné méfeni porci v noci je problematické.
Bylo zjisténo, Ze jen 37 % nykturii je opravdu
pacienty zaznamenano (10). Proto je nutné
pacienty pred vyplnénim MD dUkladné in-
formovat o nutnosti spravného provedeni
a po jeho vyplnéni s nimi tato data zkontrolo-
vat. Tento proces ma pro pacienta i edukacni
charakter, protoZze mu umozni si uvédomit
spravné nacasovani pfijmu tekutin (nevhod-
ny excesivni pfijem 4-5 hodin pfed spanim).
U seniord obecné hrozi riziko dehydratace,
proto je u nich vtomto pfipadé potieba pfijem
tekutin pfesunout na dopoledne a odpoledne.

Dalsi soucésti diagnostiky je urologické
fyzikaIni vysetfeni, sonografie ledvin a zmére-
ni postmik¢niho rezidua. Dalsi vysetieni, jako
jsou uroflowmetrie, cystoskopie, piipadné
cystometrie, jsou indikovana pfi dalSich LUTS.
Z laboratornich vy3etreni je nutno provést
analyzu mocového sedimentu, kultiva¢ni vy-
Setfeni moci, glykemii, iontogram, azotemii

a osmolaritu moci.

Terapie

Nykturie by méla byt lé¢ena jen v pripadé,
Ze pacienta obtézuje. Spravna diagnostika
s odhalenim mozné priciny nykturie je zakla-
dem i Uspésné terapie. K rezimovym opatie-
nim patii omezeni piijmu tekutin 4-5 hodin
pred spanim, elevace dolnich konc¢etin od-
poledne/vecer, pfi dlouhém stani pres den
pouzivat kompresni puncochy, dodrzovat
spravnou spankovou hygienu: spankova
rutina, chodit spat ve stejny cas, odpoledni
spanek nejpozdéji do 15 hod., pouzivat postel

jen na spani a sexudlni aktivity, omezit pouzi-
vani elektroniky a sledovéni televize z lGzka,
protoze signaly z téchto zafizeni posilaji do
mozku aktivaéni impulzy. Také je vhodné vy-
hnout se koureni cigaret pfed spanim. Hiife
mobilnim seniorim uleh¢it nykturii volnou
cestu na toaletu, pfipadné pouzivanim mo-
¢ovych lahvi.

Farmakoterapie je zaméfena na vyvolavaji-
proto je lékem volby desmopresin. Jedna se
o synteticky analog ADH, ktery ale U¢inkuje
jen na V2 receptory, bez rizika vazopresorické
aktivity. Na rozdil od ADH ma delsi biologicky
polocas (8 hodin). U¢inek desmopresinu na-
stupuje do 7 dn, snizuje nykturii prdmérné
050% a dlouhodoby efekt pfi pravidelné me-
dikaci pfetrvava (17). K vedlejsim nezadoucim
ucinklm patii sucho v Ustech, bolesti hlavy,
se nejcastéji objevuje béhem prvnich tydn(
|é¢by. Zavazny pokles hladiny sodiku mdze byt
nebezpecny a neléceny vede k rozvratu vniti-
niho prostfedi, porucham védomi a kématu.
Varovné pfiznaky klinicky vyznamné hypona-
tremie jsou shrnuty v tabulce 2. Tento stav byl
popsan piiblizné u 1-5 % pacientd uzivajicich
vysoké davky desmopresinu (18). Zeny byvaji
k této terapii senzitivnéjsi, proto jim ve srovna-
ni' s muzi staci davky nizsi. Predpoklada se, ze
dlivodem je umisténi genu pro V2 receptor na
chromozomu X. Z hlediska iontovych pomé-
rt, dochazi po uziti desmopresinu ke zvyseni
sekrece kalciovych iontd do moci a poklesu
sekrece iontu drasliku do moci. Sekrece iontl
natria do moci neni ovlivnéna, ale vzhledem
k retenci molekul vody dochazi k relativni
dilu¢ni hyponatremii a k poklesu osmolari-
ty krevniho séra. K tomuto stavu dospéje az
75% pacientl nad 65 let véku s hrani¢ni na-
tremii a u kardiak je riziko 10x vyssi (9, 10).
Obecné rizikovou skupinu pfedstavuji jedinci
starsi 65 let, s nizkou télesnou hmotnosti, vyssi
diurézou, hrani¢ni natremii a nizsi glomerular-
ni filtraci, kongestivnim srde¢nim selhanim,
perifernimi otoky, rendlnim selhdnim a s kon-
komitantni medikaci s rizikem retence tekutin
(glukokortikoidy, inhibitory zpétného vychy-
tévani serotoninu, tricyklickd antidepresiva,
nesteroidni antiflogistika, opioidni analgetika
aloperamid) (9, 10, 18). Pfehled kontraindikaci
je shrnuty v tabulce 3.
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Tab. 2. Piehled varovnych priznakd hyponatremie

Klinické pfiznaky hyponatremie

B Bolesti hlavy

W Nauzea, zvracen{

M Vertigo

B Svalové kiece

B /matenost, letargie

Tab. 3. Prehled kontraindikacf terapie desmo-
presinem

Kontraindikace desmopresinu

B Polydipsie

W Kardidlni dekompenzace

B Stavy vyzadujici [é¢bu diuretiky

B Rendlni insuficience (clearance kreatininu
pod 50 ml/min)

B Febrilni stavy

B Hyponatremie (norma 135 mmol/I)

Desmopresin je mozné uzivat ve tiech
lékovych formach: tablety, nosni sprej a sub-
lingudlni tablety. Protoze se z GIT absorbuje
jen 5% latky, jsou davky u tablet mnohem
vyssi. Nosni sprej pro dospélé obsahuje mo-
difikovany desmopresin acetat, ktery se lépe
absorbuje ze sliznic. Doporucend davka je
0,75 pug a 1,5 ug pred spanim. Dle klinickych
studii u dospélych jedinct doslo k minimalné
50% redukci nykturii u 48,5 a 37,9 % pacientd
uzivajicich 1,5ug a 0,75 pug desmopresinu,
resp. 30 % placeba (19). Vyskyt hyponatremie
byl 1,2 a 0,9% u skupiny [écené aktivni lat-
kou. Z dalsich vedlejsich nezadoucich ucinka
byly popsany nosni dyskomfort ¢i kongesce,
nazofaryngitida, epistaxe, bronchitida. Tento
preparat neni v Evropé dostupny (20). U béz-
nych tablet je nutné pouzit vysoké mnozstvi
desmopresinu s doporuc¢enou davkou 0,1 az
0,4mg/kg télesné hmotnosti pacienta. Kvali
jeho malé absorpci z GIT jsou preferované
tablety k oralnimu uziti, které se rozpousti
a rychle vstiebdvaji z dutiny usti. Dle dopo-
ru¢eni Evropské urologické spolecnosti je
u dvou a vice nykturii, které obtézuji paci-
enta, indikovana terapie desmopresinem
v davce 25ug u zen a 50 ug u muzl (20).
Nicméné v CR je doporucena denni davka
60 ug desmopresinu jako sublingualni tab-
lety uzité pfed spanim. Pfi terapii je nutné
redukovat pfijem tekutin (maximdlné do
200ml) 1 hodinu pfed a 8 hodin po uziti
|éku. Neni-li tato davka po dvou tydnech do-
state¢né ucinng, lze ji zvysit na 120 ug, maxi-
malni jednorazova davka je 240 ug. Obecné

zejména u rizikovych skupin nachylnéjsich
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k hyponatremii. Pfed zahajenim terapie, po
tiech dnech a pfi kazdém navyseni davky by
se méla monitorovat hladina sodiku v krvi.
DlGvodem k pferuseni terapie je hyponat-
remie pod 125 nmol/I, resp. pod 130 nmol/I
pokud je symptomaticka (20).

Snizeni funkéni kapacity méchyie
nejcastéji vznikd v souvislosti se syndro-
mem hyperaktivniho méchyfe (overactive
bladder syndrome, OAB syndrom), respek-
tive u muzl s hyperplazii prostaty (BHP).
V pfipadé OAB syndromu jsou léky volby
antimuskarinika a beta-3-mimetika, které
zvysuji kapacitu moc¢ového méchyre, a tim
redukuji urgence a frekventni moceni. V kli-
nickych studiich byl popsan vliv na nykturii
srovnatelny s placebem (21). Pfi selhani far-
makoterapie OAB syndromu je dal$i volbou
intravezikalni aplikace botulinumtoxinu A,
nicméné stejné jako u farmakoterapie je
ucinek na nykturii prokazatelny jen u paci-
entll bez no¢ni polyurie. Muzi s BHP jsou
léceni alfablokatory, pfipadné inhibitory
5-alfa reduktazy. Pfi srovnani ucinnosti al-
falytik s placebem doslo k relativni redukci
nykturie u aktivni 1é¢by, nicméné cas do
prvniho no¢niho moceni se nezménil (21).
Studie prokazala, Ze u muzi lé¢enych 5-alfa
reduktazou po roce uzivani doslo k signifi-
kantnimu zlepseni nykturie proti pacientim
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je zplsobena osmotickou diurézou pfi dia-
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NYKTURIE

U pacientd, ktefi uZivaji diuretika, je vhod-
né tuto lécbu spravné nacasovat. Po poziti
klickovych diuretik dojde k redukci teku-
tin v extraceluldrnim prostoru. Po odeznéni
jejich ucinku po 6-8 hodinach muze opét
dojit k retenci tekutin v plvodnich tkénich.
Za dalsich 8 hodin jsou tyto prostory naplné-
ny a nadbytek tekutin je vyloucen ledvinami
do moci, coz muze vést k nykturii. Proto je
optimalni ¢as podani furosemidu 6-8 hodin
pred spanim, nebo jej podat ve dvou dennich
davkach rdno a odpoledne (9, 10, 26). Z litera-
tury je dostupnd pouze jedna klinicka studie,
kdy muzinad 50 let pouzivali 40 mg furosemi-
du 6 hodin pfed spanim, coz vedlo k redukci
nykturii 0 0,5 v porovndni s placebem. No¢ni
produkce moci klesla u 18 % (27).

Zaver

Nykturie je nejvice obtéZujicim urologic-
kym symptomem. Nejcastéji byva zplsobena
nocni polyurii. Lékem volby u jedincd mlad-
Sich 65 let je desmopresin. Vétsina pacientl
tuto terapii dobfe toleruje. U téch starsich je

vyssiriziko vzniku hyponatremie, proto je vzdy
nutné s nimi probrat mozna rizika a pfinos
1é¢by. Kazdy pacient by mél byt dobie infor-
movdan o pfiznacich hyponatremie. U rizikové
skupiny jedincl je nutno pravidelné kontro-
lovat hladinu natria.
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Kombinovana farmakoterapie symptomu

dolnich cest mocovych

MUDr. Marcela Fontana, Ph.D., FEBU
Urocentrum Praha
Urologicka klinika 2. LF UK a FN Motol, Praha

Farmakoterapie predstavuje ic¢innou Iécbu u vétsiny pacientl se symptomy dolnich
cest mocovych (LUTS). Uvodni monoterapie viak nemusi vést k dostate¢nému ovliv-
néni LUTS, a tim zlep3eni kvality Zivota. K dispozici mame pfipravky z vice Iékovych
skupin, které Ize k dosazeni co nejlepsiho |é¢ebného efektu ucinné kombinovat. Text
nabizi pfehled aktudlni farmakoterapie LUTS se zaméfenim na kombinovanou [é¢bu.

Klicova slova: symptomy dolnich cest mocovych, LUTS, farmakoterapie, kombino-
vana lécba.

Comination pharmacotherapy of lower urinary tract symptoms

Pharmacotherapy represents an effective treatment for most patients with lower
urinary tract symptoms (LUTS). However, initial monotherapy may not lead to suffi-
cient impact on LUTS and thus improvement in quality of life. We have medications
from different drug groups, which can be effectively combined to achieve the best
possible treatment effect. This text offers an overview of current pharmacotherapy

of LUTS with focus on combination therapy.

Key words: lower urinary tract symtoms, LUTS, pharmacotherapy, combination

treatment.

Jako symptomy dolnich cest mocovych
(lower urinary tract symptoms, LUTS) oznacu-
jeme souhrnny nazev pro obtize spojené s pl-
nénim a vyprazdnovanim mocového méchyre.
Prevalence LUTS je vysoka a narusta s vékem.
Vzhledem k demografickému vyvoji populace
Ize do budoucna predpokladat nardst nakladd
na lécbu LUTS (1).

LUTS byvaji u muzi tradi¢né spojovany
se subvezikalni obstrukci (bladder outlet ob-
struction, BOO) nejcastéji benignim zvétsenim
prostaty (benign prostatic obstruction, BPO).
Pojem benigni hyperplazie prostaty (benign
prostatic hyperplasia, BPH) popisuje histologic-
ké zmény zlazy - proliferaci zlazek prechodné
a periuretralni zény, bez koreldtu s klinickymi
obtiZzemi. Diferencialni diagnostika vzniku LUTS
je Sirokd, mnohdy s prostatou nesouvisi a jejich
vznik je podminén fadou dal3ich pficin - napf.
dysfunkci mocového méchyre, jinymi funkéni-

mi ¢i anatomickymi abnormitami urogenitalni-
ho traktu. LUTS ovliviuje medikace (napf. uzi-
vani diuretik) ¢i soubéznd interni onemocnéni
(napf. podil internich komorbidit na no¢nim
moceni). Lé¢ba a diagnostika LUTS patfi do
rukou specialisty, urologa.

Soucasnd medicina disponuje Sirokou $ka-
lou lé¢ebnych moznosti ovlivnéni LUTS — od
pozorného sledovani, pres farmakologickou
az po chirurgickou lé¢bu. U fady muzd nejsou
pfiznaky natolik zdvazné, aby vyzadovaly [é¢-
bu. V pfipadé obtézujicich symptomd, které
nejsou zvlddnutelné rezimovymi opatieni-
mi, je indikovana farmakoterapie, ve které
se uplatnuji ptipravky z vice l1ékovych skupin
(Tab. 1) (1, 2). Lé¢ba je typicky dlouhodoba.

Alfa-1 blokatory
Lékem prvni volby jsou u vétsiny muzi

alfa-1 blokatory. Vyhodou je jejich rychly
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Tab. 1. Prehled farmakoterapie symptomi dolnich cest mocovych (LUTS); upraveno dle EAU guidelines (1) a SmPC jednotlivych piipravkd (2)

Poruchy ejakulace
B pokles mnozstvi az Uplnd absence

— tamsulosin, silodosin)
Peroperacni syndrom vlajici duhovky
B popsano u tamsulosiny,

plati pro véechny zastupce

ejakulace (hl. uroselektivni pfipravky

Zastupci Mechanismus ucinku ‘ Nezadouci ucinky ‘ Klinické poznamky
Alfa-1 blokatory
Doxazosin Relaxace hladké svaloviny prostaty, uretry a hrdla | Hypotenze Velimi rychly nastup ucinku (dny az tydny)
Alfuzosin méchyre blokddou a-1 adrenergnich receptord B h|. ortostatickd pfi zahajenf lécby L . -

. o Neovliviuji dalsi progresi onemocnéni
Terazosin (hl. neselektivni pfipravky —
Tamsulosin doxazosin, terazosin) Alfuzosin vhodny pfi piani zachovani ejakulace
Silodosin Tachykardie

Vhodné uzivat navecer ke snizeni rizika
hypotenze

Inhibitory 5-alfa-reduktazy

Dutasterid
Finasterid

Inhibice pfemény testosteronu na dihydrotesto-
steron, snizenim proteosyntézy aindukciapoptdzy
dochdzi ke zmenseni objemu Zlazy

Snizeni libida
Poruchy erekce a ejakulace
Gynekomastie

Nastup Ucinku za 6-12 mésict

Zpomaleni progrese onemocnéni

Finasterid snizuje hypervaskularizaci prostaty
Pokles PSA az o 50%

Nevhodné u darct krve a muzd planujicich
s partnerkou graviditu

Anticholinergika

Bolesti zad a svall

1. Generace: Snizen{ kontraktility detruzoru blokatou M2 Sucho v Ustech Pomaly nastup ucinku (tydny az mésice)
Oxybutinin a M3 muskarinovych receptord Suché oci o _ L
. Riziko zhorseni evakuace méchyre
Trospium Nauzea
Propiverin Obstipace Riziko zhorseni kognitivnich funkcf
2. Generace: B bezpecnéjsi pfipravky — trospium, tolterodin,
Tolterodin darifenacin
Fesoterodin o )
Solifenacin KI - glaukom s uzavfenym uhlem, myastenia gravis
Darifenacin Lécbu nutné zahajit pfipravkem 1. generace
Beta-3-mimetika
Mirabegron Prima relaxace hladké svaloviny detruzoru stimulaci | Tachykardie Pomaly nastup ucinku (tydny az mésice)
beta-3 adrenergnich receptord, snizeni kontrakci | Bolesti hlavy KI ori (h )
detruzoru v pribéhu plnici faze, bez ovlivnéni kon- | Hypertenze ~ hekonigovana ypertenze
traktility pfi mikci Nenf variantou prvni volby
Inhibitory fosfodiesterazy typu 5
Tadalafil Snizenitonu hladké svaloviny mocového méchyre, | Flush Bez negativniho vlivu na ejakulaci
rostaty a uretry vlivem zvyseni cGMP; zlepseni | Bolesti hlav
P y . y, . y P 4 Soucasné zlepseni erekce
prokrveni pdnevni oblasti Nauzea

Bez Uhrady z vefejného zdravotniho pojisténi

nastup ucinku, ke zlepseni mik¢nich i ur-
gentnich symptom dochazi jiz v fadu né-
kolika dni (3). Alfa-1 blokatory zlep3uji skore
IPSS (International Prostatic Symptom Score)
030-40% a Q,_, 0 20-25%. U&inngjsi jsou
umuzl s mensi prostatou (<40 ml). Tyto léky

nemaji vliv na dalsi pribéh onemocnéni (1).

Inhibitory 5-alfa-reduktazy

U muzl se stiedné tézkymi az tézkymi
LUTS a velikosti prostaty >40ml je vyhodna
|é¢ba inhibitory 5-alfa-reduktazy (5ARi). Efekt
1é¢by nastupuje nejdfive za 6 mésicd. Pri dlou-
hodobém uzivani (2-4 roky) dochdzi k redukci
objemu zlazy, zlepseni IPSS skére o 15-30%
aQ, o15-2ml/s (4,5). U prostaty <40 ml
nebyla prokazana vyssi uc¢innost finasteridu

www.urologiepropraxi.cz

oproti placebu, oviem pfiznivy efekt duta-
steridu byl zjistén i u mensich 214z (30-40 ml).
Lécba 5ARi ucinné zpomaluje progresi one-
mocnéni - snizuje riziko akutni retence moci

a nutnost operacni lécby (1).
Kombinovana lécba

Alfa-1 blokator a inhibitor
5-alfa-reduktazy

Tato kombinace uc¢inné spojuje vyhody
obou lékovych skupin - rychlou tlevu od ob-
tizi (alfa-1 blokatory) a snizeni rizika progrese
onemocnéni (5ARi).

Dlouhodobé vysledky (4 roky) studii
MTOPS a CombAT ukazuji, ze kombinovana
|é¢ba je Ucinnéjsi oproti monoterapii ve zlep-

Seni LUTS a Q__ . Je rovnéz superiorni oproti
monoterapii alfa-1 blokatorem ve snizeni ri-
zika akutni retence moci i nutnosti chirurgic-
kého vykonu (4, 6). Studie MTOPS prokazala
u dlouhodobé kombinované lécby finaste-
rid + doxazosin snizeni rizika progrese one-
mocnéni az o 66 % v porovnani s placebem
a finasteridem/doxazosinem v monoterapii.
Finasterid (v kombinaci ¢i monoterapii) oproti
doxazosinu ucinné snizoval riziko akutni re-
tence moci ¢i nutnost operace (6). Vysledky
studie CombAT ukazuji na snizeni rizika re-
tence modi az 0 68% a nutnosti operacni-
ho zdkroku o 71 % u kombinované terapie
dutasteridem + tamsulosinem v porovnani
s tamsulosinem v monoterapii (4, 5). Rovnéz
studie CONDUCT (tamsulosin + dutasterid vs.
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placebo/tamsulosin) prokazala zlepseni LUTS
pfi podéni kombinované lécby a shodné i sni-
zeni rizika progrese onemocnéni (7).

Lécba oviem byvé spojena s vyssim vysky-
tem nezadoucich ucinkd. Typické nezadouci
ucinky obou lékovych skupin se sdruzuji. Ve
srovnani s jednotlivou monoterapii byvaji
poruchy ejakulace u kombinované lécby az
3% Castéjsi (8).

Hodnocen byl i vliv ukonceni podavéni
alfa-1 blokatoru po minimalné 6mési¢nim po-
davani v kombinaci s 5ARi. Barkin et al. dosli
k zavéru, ze ukonceni podavani tamsulosinu
po 6 mésicich kombinované lé¢by s dutaste-
ridem nebylo u témér tfi tvrtin sledovanych
muzli spojeno se zhorsenim LUTS (9). Novéjsi
studie rovnéz doklada, ze ukonceni lé¢by tam-
sulosinem po deviti mésicich kombinované
[é¢by (tamsulosin + finasterid) nevedlo ke
zhorseni LUTS (10).

Praktické poznamky. Kombinovana |é¢-
ba je vhodna predevsim u muzu se stredné
tézkymi az tézkymi LUTS na podkladé BPO
s rizikem progrese onemocnéni (napf. prostata
>40ml, vyssi postmikéni reziduum, pokrocily
vék, vyssi hodnota PSA a dalsi). Tato 1écba je
ucinnéjsi oproti monoterapii ve zlepseni LUTS
)

a prevenci progrese onemocnéni. Nevyhodou

a parametr( uroflowmetrie (zejména Q__
je vyssi vyskyt nezadoucich ucinka. Lécba je
vzdy dlouhodobd. U muz( se stredné tézkymi
LUTS je na zvazeni vysazeni alfa-1 blokatoru
po minimalné Sesti mésicich kombinované
1écby (1).

Alfa-1 blokator a anticholinergikum

Inhibici kontrakce detruzoru anticholiner-
gika uc¢inné zmirnuji urgentni symptomy, kte-
ré ¢asto byvaji pro nemocné nejvice obtézujici
(1, 11). PGvodné byla vyvinuta k ovlivnéni ur-
gentnich pfiznakd (drazdivy mocovy méchyf,
overactive bladder, OAB) u Zen, ukazaly se
ucinné i u muzd, predevsim u téch s malym
objemem prostaty bez pfitomnosti BOO.
U starsich muzl by anticholinergika v mono-
terpii méla byt uzivdna obezietné pro riziko
zhorseni evakuace méchyre (1).

Lécba alfa-1 blokdtorem a mocovym spaz-
molytikem je vhodna u muzd, ktefi udavaji
obtézujici jak mik¢ni, tak urgentni pfiznaky.
Efekt Ié¢by alfa-1 blokdtorem v kombinaci
s anticholinergikem u muza s BPO v kombinaci

s OAB hodnotila fada studii — a to jak v ramci
inicialni kombinované |é¢by, tak pfi adjustaci
|é¢by anticholinergikem u téch, u kterych pfi
monoterapii alfa-1 blokdtory pretrvavaly ur-
gentni symptomy. Pfidani anticholinergika do
kombinace Gcinnéji snizuje urgence, urgentni
uniky, frekvenci mocenia pocet nykturii, zlep-
Suje IPSS skore i kvalitu Zivota v porovnani
s monoterapii alfa-1 blokatorem (1, 12, 13).
Vyssi profit kombinované [é¢by byl prokazan
u muzl s delsi dobou trvani urgentnich pfi-
znakd a malym objemem prostatické Zlazy (1).

Obdvanou komplikaci 1é¢by anticholi-
nergiky je zhorseni evakuace moc¢ového mé-
chyfe a nédrast postmikéniho rezidua pfi BPO.
Vysledky dostupnych studii ukazuji, ze pfi
uzivani anticholinergika v kombinaci alfa-1
blokatorem je zvyseni rezidua nesignifikantni,
riziko retence moci je malé a [é¢ba neni spoje-
nasezhorsenimQ,__ (1,13, 14). Rozsahla meta-
analyza 16 studii hodnotici 3 548 muz( s BPO/
LUTS potvrdila pozitivni efekt kombinované
|é¢by na zmirnéni urgentni symptomatologie,
aniz by doslo k vyraznému zhorseni mikénich
parametr (15). Vétsina studii vsak byla prove-
dena umuzd s malym postmikénim reziduem
a Evropskd urologicka spole¢nost (EAU) ve
svych doporucenich uvadi vhodnost ¢astéjsi
kontroly rezidua (1). Pfi kombinované [é¢bé se
setkavame s typickymi nezadoucimi ucinky
obou lékovych skupin, nej¢astéji je uvadéna
suchost v Ustech. Pfi kombinované [écbé je
Cetnost poruch ejakulace vyssi v porovnani
s monoterpii alfa-1 blokatory (1).

Praktické poznamky. Kombinovana lé¢-
ba je vhodna u muz( se strednimi az zavaz-
nymi LUTS, je ucinngjsi ve zmirnéni urgentni
symptomatologie (urgence, urgentni uniky,
polakisurie, nykturie) v porovnani s alfa-1
blokatory v monoterapii. Pro kombinovanou
lé¢bu Ize pouzit jakékoli zastupce obou |é-
¢ebnych skupin. Fixni kombinace je dostupna
stamsulosinem 0,4 mg a solifenacinem 6 mg,
kterou je mozné predepsat u muzd s BPO a ur-
gentnimi symptomy jiz v pfipadé nedosta-
te¢ného lé¢ebného efektu alfa-1 blokatoru
v monoterapii bez nutnosti predchozi |é¢by
pfipravkem z prvni generace anticholiner-
gik. Anticholinergika ani v kombinaci s alfa-1
blokatory nejsou vhodna u pacientd s nedo-
state¢nou evakuaci mocového méchyre (post-
mikéni reziduum > 150 ml) (1).

18 UROLOGIE PRO PRAXI / Urol. praxi. 2024;25(1):16-21 /

Alfa-1 blokator
a beta-3 mimetikum

Mirabegron, vysoce selektivni agonista
beta-3 adrenergnich receptor(, je nejnovéjsim
lékem s k ovlivnéni symptom@ OAB. Pfimou
relaxaci hladké svaloviny moc¢ového méchyre
uvolnuje detruzor v prabéhu plnéni, zvysuje
jimaci kapacitu méchyre a prodluzuje interval
mezi mikcemi. Na rozdil od anticholinergik
neovliviiuje kontraktilitu detruzoru pfi mikci
a lé¢ba neni spojena s narlstem postmik¢-
niho rezidua. Dlouhodobé studie o u¢innos-
ti a bezpecnosti u muzl nejsou k dispozici,
ale dostupné vysledky ukazuji, ze se jedna
o slibny 1ék (1). U muzl se ¢astéji uplatriiuje
v kombinované |é¢bé.

Vliv pfidani mirabegronu pfi pretrvavaji-
cich urgentnich symptomech u nemocnych
|é¢enych tamsulosinem byl predmétem studie
MATCH. Navyseni |écby vedlo ke statisticky
vyznamnému snizeni frekvence mikce, rov-
néz doslo ke zlepseni IPSS (16). Studie PLUS
hodnotila vliv pfidani mirabegronu ke stavajici
1é¢bé tamsulosinem u 676 muz s BPO/OAB.
Adjustace lé¢by byla spojena se snizenim frek-
vence moceni a urgenci. Efekt na zlepseni IPSS
skoére rovnéz nebyl statisticky vyznamny (17).
Komparativni studie hodnotici efekt pfidani
mirabegronu vs. fesoterodinu ke stavajici lécbé
silodosinem prokazala superioritu fesoterodinu
na zlep3eni urgentni symptomatolologie (18).
Dalsi komparativni studie mirabegron vs. solife-
nacin ukdzala srovnatelnou ucinnost obou pfi-
pravkd pii lepsi snasenlivosti mirabegronu (19).

Tolerabilita mirabegronu je obecné dob-
rd, zminéné studie uvadi nezddouci ucinky
pro mirabegron typické (tachykardie, bolesti
hlavy, nazalni kongesce) (2). Zhorseni Q__
ani narlst postmikéniho rezidua nebyl po-
zorovan (1).

Praktické poznamky: Mirabegron pred-
stavuje nejnovéjsi alternativu k ovlivnéni
symptomU OAB. K dispozici jsou zatim pouze
kratkodobé studie, které prokazaly snizeni fre-
kvence mikce a zlep3eni urgenci. Mirabegron
je vzdy aZz moznosti dalsi volby pfi nesnasenli-
vosti (nutnost preruseni |é¢by pro vyznamné
vedlejsi ucinky) nebo nedostatecné ucinnosti
(snizeni urgentnich nebo inkontinentnich ep-
izod 0 méné nez 50% a pocet mikci o méné
nez 20 %) anticholinergik v neretardovanych
lékovych formach.
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KOMBINOVANA FARMAKOTERAPIE SYMPTOMU DOLNICH CEST MOCOVYCH

Inhibitor fosfodiesterazy typu 5
ev. s alfa-1 blokatorem
¢i inhibitorem 5-alfa-reduktazy

Inhibitory fosfodiesterazy typu 5 (PDE5i)
jsou pro svou bezpecnost, G¢innost a dob-
rou tolerabilitu Iékem prvnim volby u poruch
erekce. Inhibici enzymu fosfodiesteraza typu 5
dochézi ke zvyseni koncentrace cyklického
guanosinmonofosfatu, ktery zprostifedkovava
relaxaci hladké svaloviny kavernéznich téles
a nastup erekce. Rovnéz snizuje tonus hlad-
ké svaloviny mocového méchyre, prostaty
a uretry a zlep3uje prokrveni oblasti panve.
Tadalafil 5 mg je jako jediny zastupce této
lékové skupiny schvdlen k dennimu uzivani
i v 1écbé LUTS. Jeho pravidelné uzivani vede
ke zlepseni IPSS skére, ovsem bez vlivu na
Q, ., (20). U sexualné aktivnich muzd je pra-
videlné podavani tadalafilu 5 mg spojeno se
zlepsenim LUTS i erektilni funkce. Zda se, Ze
z 1é¢by profituji nejvice mladsi muzi (1, 21).
Dlouhodoba data jsou vsak omezena pouze
na jednu studii s ro¢nim sledovanim (22).

Ve studiich byla hodnocena i kombino-
vana lécba PDES5i a afla-1 blokatorem, kde
bylo prokazano zlepseni skére IPSS i IIEF
(International Index of Erectile Function)
aQ,__ vporovnanisalfa-1 blokatorem v mo-
noterapii (1, 23).

K dispozici je i studie zkoumajici efekt
kombinované 1écby tadalafilem 5mg s 5ARi,
konkrétné finasteridem. U tohoto Iékového
spojeni v ¢asnych fazich bylo zaznamenano
signifikantni zlepseni LUTS, ale i kvality Zivota
za soucasného zlepseni erektilni funkce (24).

Praktické poznamky. K 1é¢bé LUTS je
schvélen pouze tadalafil 5mg urceny k den-
nimu podavani. Lé¢ba je vhodna u muzd se
stfednimi az zdvaznymi symptomy LUST s/bez
erektilni dysfunkce. Dlouhodoba data o tcin-
nosti tohoto typu lé¢by ale chybi. Lé¢ba PDES5i

ani v indikaci LUTS neni hrazena z vefrejného
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zdravotniho pojisténi. S pfichodem generik
naklady na lécbu poklesly, nadale viak nejsou
nezanedbatelné.

Vzhledem k ¢astému vyskytu LUTS a ED
je tfeba zminit bezpe¢nost soucasného po-
dani PDES5i s alfa-1 blokatory. Presto, Zze obé
|ékové skupiny plsobi vazodilata¢né, sou-
¢asné podani nezvysuje riziko nezadoucich
ucinkld spojenych s hypotenzi. Bezpecné je
zvolit uroselektivni alfa-1 blokator (silodosin,
tamsulosin) a redukovat pocate¢ni davku
PDES5i (1).

Kombinovana lé¢ba
s desmopresinem

Noc¢ni polyurie je definovéna jako nad-
mérna produkce mocdi v pribéhu spanku.
S vékem nar(sta podil no¢niho moceni k cel-
kové diuréze béhem 24 hodin. Vedle inter-
nich komorbidit byva nejcastéjsi pricinou
snizeni sekrece antidiuretického hormonu
(ADH). Podani desmopresinu, analoga ADH,
pred spanim snizuje tvorbu moci v pribéhu
noci az 0 40 %, snizuje tak nuceni na moceni
a pocet nykturii (25, 26). Klinicky efekt trva
8-12hod. Pfedpokladem [écby je omezeni
pfijmu tekutin 1 hodinu pfed a 8 hodin po
podani pfipravku, ptijem tekutin v tomto ob-
dobi nesmi presdhnout 200 ml. K dispozici je
perordini pripravek k sublingudinimu podani.

Pti dodrzovani tekutinové restrikce je lé¢-
ba dobre tolerovana a relativné bezpecna.
Nejnebezpecnéjsi komplikaci je hyponatremie
siontovou dysbalanci, ke které jsou nachylnéj-
Si strasi pacienti (25, 26).

U nemocnych s LUTS a no¢ni polyurii je
moznda kombinace vazopresinu s dalsimi pfi-
pravky, zejména alfa-1 blokatory (11).

Praktické poznamky. Desmopresin, at
jiz v kombinaci, ¢i samostatné, predstavuje
ucinnou lé¢bu no¢ni polyurie po vylouce-
ni kardiologické etiologie, dekompenzace

4. Roehrborn CG, Siami P, Barkin J, et al. The effects of com-
bination therapy with dutasteride and tamsulosin on clini-
cal outcomes in men with symptomatic benign prostatic
hyperplasia: 4-year results from the CombAT study. Eur Urol.
2010;57(1):123-131.

5. Roehrborn CG, Lukkarinen O, Mark S, et al. Long-term
sustained improvement in symptoms of benign prostatic
hyperplasia with the dual 5alpha-reductase inhibitor dutas-
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6. McConnell JD, Roehrborn CG, Bautista OM, et al. Medical
Therapy of Prostatic Symptoms (MTOPS) Research Group. The
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diabetu, poruch spanku a po urologickém
vysetieni, které vyloucilo snizenou funk¢ni
kapacitu moc¢ového méchyie a obstrukci
mocovych cest s postmikénim reziduem.
Pacienty je tfeba poucit o nutnosti teku-
tinové restrikce. Doporucena denni davka
je 60 ug pred spanim. Pfi nedostatecné
ucinnosti Ize davku v tydennich intervalech
navysit na 120 ug a nasledné az na 240 pg.
Léc¢bu se nedoporucuje zahajovat u pacientt
strasich 65 let. Pfed pfipadnym zahajenim
1é¢by je nutné zmérit natreremii, méreni
pak zkontrolovat 3 dny po zahajeni lé¢by
¢i po zvyseni davky. Lé¢ba desmopresinem
je kontraindikovana pfi srdec¢ni insuficienci
¢i jinych onemocnénich vyzadujicich [é¢bu
diuretiky, dale u nemocnych s renalni in-
suficienci, zndmou hyponatremii ¢i syndro-
mem nepfimérené sekrece ADH (SIADH) (2).
Nejvétsi efekt 1é¢by lze ocekdvat u pacientt
s normalni kapacitou méchyfe a vyznamnou

no¢ni polyurii (25).

Zaver

Jednotlivé LUTS se velmi ¢asto kombinuji
a uvodni farmakologicka lé¢ba nemusi byt
spojena s dostate¢nou Ulevou od obtézujicich
symptom0. Casto az kombinovana lé¢ba vede
ke zmirnéni symptomatologie a zlepseni kva-
lity Zivota. Nej¢astéjsi kombinaci je spojeni al-
fa-1 blokatoru s inhibitorem 5-alfa-reduktazy,
které vyhodné kombinuje jejich doplnujici se
vlastnosti - rychly nastup ucinku a ovlivnéni
progrese onemocnéni. Pfetrvavajici symp-
tomy OAB byvaji ¢asto opomijené, pfitom
i zde mdme k dispozici ucinné alternativy je-
jich ovlivnéni. Na druhou stranu je potieba
pfipomenout, ze ne véechny symptomy jsou
zvladnutelné pouze farmakoterapii a opako-
vana neuspésna adjustace lécby mlze vést
k zameskani vhodného obdobi k provedeni
operacniho vykonu.

long-term effect of doxazosin, finasteride, and combination
therapy on the clinical progression of benign prostatic hy-
perplasia. N Engl J Med. 2003;349(25):2387-2398.

7. Roehrborn CG, Oyarzabal Perez |, Roos EP, et al. Efficacy
and safety of a fixed-dose combination of dutasteride and
tamsulosin treatment (Duodart(®)) compared with watchful
waiting with initiation of tamsulosin therapy if symptoms do
not improve, both provided with lifestyle advice, in the ma-
nagement of treatment-naive men with moderately symp-
tomatic benign prostatic hyperplasia: 2-year CONDUCT stu-
dy results. BJU Int. 2015;116(3):450-459.

www.urologiepropraxi.cz


https://www.urologiepropraxi.cz/

8. Gacci M, Ficarra V, Sebastianelli A, et al. Impact of me-
dical treatments for male lower urinary tract symptoms
due to benign prostatic hyperplasia on ejaculatory fun-
ction: a systematic review and meta-analysis. J Sex Med.
2014;11(6):1554-1566.

9.Barkin J, Guimaraes M, Jacobi G, et al. Alpha-blocker thera-
py can be withdrawn in the majority of men following initial
combination therapy with the dual 5alpha-reductase inhibi-
tor dutasteride. Eur Urol. 2003;44(4):461-466.

10. Nickel JC, Barkin J, Koch C, et al. Finasteride monotherapy
maintains stable lower urinary tract symptoms in men with
benign prostatic hyperplasia following cessation of alpha
blockers. Can Urol Assoc J. 2008;2(1):16-21.

11. Matouskova M, Hanus$ T. Kombinovana lé¢ba u sympto-
mU dolnich mocovych cest a benigni hyperplazie prostaty.
Urol. praxi. 2011,12(1):7-11.

12. Gacci M, Sebastianelli A, Salvi M, et al. Tolterodine in the
Treatment of Male LUTS. Curr Urol Rep. 2015;16(9):60.

13. van Kerrebroeck P, Chapple C, Drogendijk T, et al. Com-
bination therapy with solifenacin and tamsulosin oral con-
trolled absorption system in a single tablet for lower uri-
nary tract symptoms in men: efficacy and safety results
from the randomised controlled NEPTUNE trial. Eur Urol.
2013;64(6):1003-1012.

14. Drake MJ, Oelke M, Snijder R, et al. Incidence of urinary
retention during treatment with single tablet combinations
of solifenacin+tamsulosin OCAS™ for up to 1 year in adult
men with both storage and voiding LUTS: A subanalysis of

26. rocnik

Moravskeho

urologickeho
sympozia

PREHLEDOVE CLANKY (

KOMBINOVANA FARMAKOTERAPIE SYMPTOMU DOLNICH CEST MOCOVYCH

the NEPTUNE/NEPTUNE Il randomized controlled studies.
PLoS One. 2017,12(2):e0170726.

15. Kim HJ, Sun HY, Choi H, et al. Efficacy and Safety of Initial
Combination Treatment of an Alpha Blocker with an Anticho-
linergic Medication in Benign Prostatic Hyperplasia Patients
with Lower Urinary Tract Symptoms: Updated Meta-Analy-
sis. PLoS One. 2017;12(1):e0169248.

16. Kakizaki H, Lee KS, Yamamoto O, et al. Mirabegron Add-
-on Therapy to Tamsulosin for the Treatment of Overactive
Bladder in Men with Lower Urinary Tract Symptoms: A Ran-
domized, Placebo-controlled Study (MATCH). Eur Urol Fo-
cus. 2020;6(4):729-737.

17. Kaplan SA, Herschorn S, McVary KT, et al. Efficacy and
Safety of Mirabegron versus Placebo Add-On Therapy in
Men with Overactive Bladder Symptoms Receiving Tamsu-
losin for Underlying Benign Prostatic Hyperplasia: A Rando-
mized, Phase 4 Study (PLUS). J Urol. 2020;203(6):1163-1171.
18. Abrams P, Kelleher C, Staskin D, et al. Combination tre-
atment with mirabegron and solifenacin in patients with ove-
ractive bladder: exploratory responder analyses of efficacy
and evaluation of patient-reported outcomes from a rando-
mized, double-blind, factorial, dose-ranging, Phase Il study
(SYMPHONY). World J Urol. 2017;35(5):827-838.

19. Soliman MG, EI-Abd SA, Tawfik AM, et al. Efficacy and safe-
ty of mirabegron versus solifenacin as additional therapy for
persistent OAB symptoms after tamsulosin monotherapy in
men with probable BPO. World J Urol. 2021;39(6):2049-2054.
20.Nagasubramanian S, John NT, Antonisamy B, et al. Tamsu-

losin and placebo vs tamsulosin and tadalafil in male lower
urinary tract symptoms: a double-blinded, randomised con-
trolled trial. BJU Int. 2020;125(5):718-724.

21. Porst H, Oelke M, Goldfischer ER, et al. Efficacy and
safety of tadalafil 5 mg once daily for lower urinary tract
symptoms suggestive of benign prostatic hyperplasia:
subgroup analyses of pooled data from 4 multinational,
randomized, placebo-controlled clinical studies. Urology.
2013;82(3):667-673.

22. Donatucci CF, Brock GB, Goldfischer ER, et al. Tadalafil ad-
ministered once daily for lower urinary tract symptoms se-
condary to benign prostatic hyperplasia: a 1-year, open-label
extension study. BJU Int. 2011;107(7):1110-1116.

23. Gacci M, Corona G, Salvi M, et al. A systematic review and
meta-analysis on the use of phosphodiesterase 5 inhibitors
alone or in combination with a-blockers for lower urinary
tract symptoms due to benign prostatic hyperplasia. Eur
Urol. 2012;61(5):994-1003.

24. Casabé A, Roehrborn CG, Da Pozzo LF, et al. Efficacy and
safety of the coadministration of tadalafil once daily with fi-
nasteride for 6 months in men with lower urinary tract symp-
toms and prostatic enlargement secondary to benign pro-
static hyperplasia. J Urol. 2014;191(3):727-733.

25. van Kerrebroeck P, Rezapour M, Cortesse A, et al. Desmo-
pressin in the treatment of nocturia: a double-blind, placebo-
-controlled study. Eur Urol. 2007;52(1):221-229.

26. Drlik P. Nykturie — sou¢asné moznosti terapie. Urol. pra-
xi. 2010;11(4):176-179.

MISTO KONANI

20.-21. 5. 2024
Hotel Sepetnd



https://www.urologiepropraxi.cz/
https://www.sepetna.cz/
https://www.kongresurologie.cz/

) PREHLEDOVE CLANKY
SOUCASNE MOZNOSTILECBY CHRONICKE PROSTATITIDY/ SYNDROMU CHRONICKE PANEVNI BOLESTI U MUZ0

Soucasné moznosti lécby chronické prostatitidy/
syndromu chronické panevni bolesti u muzi

MUDr. Vaclav Repa'- 3, MUDr. Ondiej Cesak?3, MUDr. Vladimir Student ml., Ph.D., FEBU?3

'Urologické oddéleni, Krajska nemocnice T. Bati, a.s., Zlin
2Urologicka klinika, Fakultni nemocnice Olomouc
3Lékarska fakulta Univerzity Palackého, Olomouc

Chronicka prostatitida/syndrom chronické panevni bolesti (CP/CPPS - Chronic pro-
statitis/Chronic pelvic pain syndrome) je onemocnéni, které postihuje zejména muze
mladsiho stfedniho véku. CP/CPPS je definovana jako panevni bolest trvajici = 3 mésice
z predchozich 6 mésicl bez jasné identifikovatelné infekéni ¢i jiné organické pficiny. Pro
Siroké spektrum ptiznak CP/CPPS je ¢asto nutné zvolit multimodalni [é¢ebny pfistup,
kdy Ize cerpat jak z farmakologické, tak nefarmakologické 1é¢by ¢i jejich kombinace.
Zacileni lé¢by taktéz komplikuje ne zcela objasnéna etiologie CP/CPPS. Pfedklddand
prace si klade za cil poskytnout souhrnny piehled soucasnych znalosti, informovat
o aktudlnich moznostech diagnostiky a |é¢bé CP/CPPS.

Klicova slova: chronicka prostatitida, chronicka panevni bolest, syndrom chronické
panevni bolesti, Ié¢ba.

Current treatment options for chronic prostatitis/chronic pelvic pain
syndrome in men

Chronic prostatitis/Chronic pelvic pain syndrome (CP/CPPS) is a disease that mainly
affects younger middle-aged men. CP/CPPS is defined as pelvic pain lasting =3 months
out of the previous 6 months without a clearly identifiable infectious or other organic
cause. For the wide spectrum of symptoms of CP/CPPS, it is often necessary to choose
a multimodal treatment approach, where both pharmacological and non-pharma-
cological treatment or a combination of them can be used. Targeting treatment is
also complicated as the etiology of CP/CPPS is not yet completely understood. The
presented work aims to provide a comprehensive overview of current knowledge, to
inform the current possibilities of diagnosis and treatment of CP/CPPS.

Key words: chronic prostatitis, chronic pelvic pain, chronic pelvic pain syndrome,
treatment.

Uvod

Chronicka prostatitida/syndrom chronické
panevni bolesti (CP/CPPS — Chronic Prostatitis/
Chronic Pelvic Pain Syndrome) je tieti nej¢as-
téjsi diagndzou urogenitalniho traktu u muzd,
hned po benigni hyperplazii prostaty (BHP)
a karcinomu prostaty (1). CP/CPPS je hetero-
gennim onemocnénim, které je definovano
jako panevni bolest trvajici = 3 mésice z pfed-
chozich 6 mésicl bez jiné identifikovatelné

pficiny (2). CP/CPPS postihuje muze viech vé-
kovych kategorii, nejvyssi vyskyt je zazname-
nan u muz mladsiho stredniho véku (median
nastupu prvnich pfiznaku je 42 let) (3). Jedna
se 0 onemocnéni s vysokou prevalenci (az
8,2%) a vyraznym dopadem na kvalitu Zivota
pacientt (4).

Pacienti s CP/CPPS k lékafi pfichazeji
s rliznymi obtizemi, nejcastéji bolesti a dis-
komfortem v oblasti panve a perinealni kra-
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jiny, ¢asto v kombinaci se symptomy dolnich
mocovych cest (MLUTS - male lower urinary
tract symptoms), véetné symptomu jimacich
a mik¢nich (frekventni mikce, urgence, nyk-
turie, slaby proud moci, pferusovana mikce,
retardace startu mikce, rozsttikovani modi,
tzv. terminal dribling) (5). Kromé uvedeného
jsou urogenitélni obtize popisovény i jako bo-
lest ¢i diskomfort v oblasti varlat, podbfisku,
trisel, penisu, beder nebo konecniku pti nebo
mimo defekaci (6). Mezi casté ptiznaky patfi
i sexualni dysfunkce projevujici se ztratou libi-
da, erektilni dysfunkci, bolestivou ejakulaci ¢i
hemospermii (7). Taktéz psychosociélni obtize
mohou byt spojeny s CP/CPPS, v€etné tzkosti,
stresu ¢i deprese, a to ve srovnatelné mite jako
u pacientl trpicich diabetem mellitem nebo
pokrocilym srde¢nim selhanim (8).

| pfes vyraznou populaéni zatéz, kterou
onemocnéni zplisobuje, neniv souc¢asné dobé
jasny konsenzus na nejvhodnéjsim zpUsobu
1é¢by (9). Cilem této prace je ozfejmit diagnos-
tiku tohoto onemocnéni a moznosti farmako-
logické i nefarmakologické [écby.

Patofyziologie a rizikové faktory

Etiologie CP/CPPS neni kompletné zndma
(10, 11). Uvazuje se o podilu infekénich faktora
(souvislost s probéhlou nebo probihajici infek-
ci); neurologickych (nerovnovaha neurotran-
smiterQ a neurogenni zanét); imunologickych
(autoimunitni zanét); psychologickych nebo
muskularnich (svalova dysfunkce a zvysena
citlivost preferenc¢né lokalizovana do oblasti
panevniho dna), roli hraji i faktory mentalni
(7, 11). Ovlivnitelné rizikové faktory tohoto
onemocnéni zahrnuji jednak nadmérné piti al-
koholu, kdvy, nadmérnou konzumaci palivych
a kofenénych jidel, nadmérnou dietu. Nékteré
sexudlni praktiky jako oddalovéni ejakulace,
prerusovani souloze, dlouha sexualni absti-
nence, ale i naopak nadmérna frekvence sexu
mohou prispét ke vzniku CP/CPPS. Sedavy
zpUlsob Zivota, noseni pfilis stahujiciho oble-
¢eni a sporty s traumatizaci panevniho dna
(cyklistika, jizda na koni) mohou zpUsobovat
zvysenou citlivost svall panevniho dna (12).

Klasifikace a diagnostika

V roce 1999 americkd agentura National
Institutes of Health (NIH) popsala klasifikaci
prostatitid, kterd se pouziva dodnes (Tab. 1) (13).
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Diagnéza CP/CPPS je zévisld na nepfitom-
nosti jinych pficin. Pfi vylu¢ovani ostatnich
pficin je zasadni zjistit podrobnou anamnézu
pacienta, zaméfit se na intenzitu a charakter
pfiznak, jejich vyvoj v ¢ase. Pfi dosetfova-
ni pacientl je dilezité odlisit onemocnéni
gastrointestinalniho traktu, postizeni peri-
fernich nervd, patologie pohybového apara-
tu nebo obecné chirurgické patologie, jako
jsou napfiklad hemoroidy, analni fisury nebo
proktitida (6).

Zakladem je urologické vysetieni, véet-
né fyzikalniho (vysetfeni bficha a zevnich
pohlavnich organd, vysetieni per rectum),
ultrasonografie ledvin a mocového mé-
chyfte, pfipadné pouziti jiné zobrazovaci
metody k vysetieni bficha a malé panve,
mikéni denik, uroflowmetrie. Pfi patra-
ni po infeké¢nim agens je doporucen tzv.
,four-glass test”, ktery zahrnuje kultivaci
prvni ranni moci, kultivaci mo¢i ze stfedniho
proudu moci, a také odebrani prostatického
sekretu po masazi prostaty a kultivaci volné
mocené mocdi po prostatické masazi (Obr. 1).
S podobnymi vysledky je vyuzivana i kratsi
forma zvana ,two-glass test”, kdy je dopo-
ruc¢eno jen odebrani prostatického sekretu

po masazi prostaty a kultivaci volné mo-
¢ené modi po prostatické masazi (14). Dale
je vhodné odebrat stéry z mocové trubice
na sexudlné pfenosné puvodce (Neisseria
gonorrhoeae, Chlamydia sp. a dalsi), odbér
sérologie na Chlamydia sp. a Mycoplasma
sp., pfipadné ejakuladt na kultivaci, pokud
nebyl odebran béhem dfivéjsich vysetreni.
Pokud jsou vylouc¢ena ostatni onemocnéni
asoucasné je vyloucena i infekéni etiologie
a trvani ptiznakd je vice nez 3 mésice z pred-
chozich 6 mésicQ, je stanovena diagndza
CP/CPPS (15).

K objektivizaci potizi mizeme déle vy-
uzit dotazniky. Dotaznik NIH-CPSI (National
Institutes od Health — Chronic Prostatitis
Symptom Index) obsahujici 13 otazek tyka-
jicich se bolesti, mik¢nich pfiznakld a kva-
lity zivota je pfimo zaméreny na potize
zplsobené chronickou prostatitidou (17).
Mezi dalsi, v praxi pouzivané dotazniky,
patfi IPSS (International Prostate Symptom
Score), dotaznik hyperaktivniho méchy-
fe OAB-V8 (Overactive bladder Validated
8-item Questionnaire) nebo dotaznik IIEF-5
(International Index of Erectile Function) po-
pisujici stupen sexualni dysfunkce.

Tab. 1. Shruti klasifikace prostatitid, upraveno a preloZeno dle National Institutes of Health (NIH) (13)

Typ |. Akutni bakteridIni prostatitida

Akutni symptomatika prostatitidy s prokdzanou infekci

Typ Il. Chronicka bakteridInf prostatitida

Chronickd bakteridlnf infekce s nebo bez symptomd prosta-
titidy, s rekurentnf infekci mocového traktu stejnym mikro-
biologickym agens

Typ Illa. Chronickéd abakteridlni prostatitida/
syndrom chronické panevni bolesti (CP/CPPS),
inflamatorni

Chronicka prostatitida/syndrom chronické panevni bolesti
(CP/CPPS) bez prlikazu etiologického agens a s leukocyty
v prostatickém sekretu/ejakulatu

Typ lib. Chronicka abakterialni prostatitida/
syndrom chronické panevni bolesti (CP/CPPS),
non-inflamatorni

Chronicka prostatitida/syndrom chronické panevni bolesti
(CP/CPPS) bez priikazu etiologického agens a bez prikazu
leukocytd v prostatickém sekretu/ejakulatu

Typ IV. Asymptomatickd zanétliva prostatitida

Prikaz zanétu prostaty bez adekvétni symptomatiky

CP/CPPS — Chronic prostatitis/Chronic pelvic pain syndrome, chronickd prostatitida/syndrom chronické pdnevni

bolesti

Obr. 1. Four-glass test dle Mearese & Stameyho, upraveno a preloZeno dle Mazolli et al. (16)
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Na zékladé pocitovanych pfiznakd je
vhodné pacienta zaradit do nékterého z tzv.
Lfenotypd” dle UPOINT(S) klasifikace (18)
(Obr. 2). Klasifikace déli pfiznaky do sedmi sku-
pin: urologické (Urinary symptoms), psycho-
socialni (Psychosocial symptoms), organové
specifické (Organ-specific symptoms), infek¢ni
(Infectious causes), neurologické (Neurologic
dysfunction), muskuldrni - zvysena citlivost
svall panevniho dna (Tenderness of the pelvic
floor muscle) a nové i sexualni (Sexual dys-
function) (7, 18).

Pro kazdou skupinu symptom jsou vy-
hrazeny vysetfovaci metody a nasledné i 1é-

¢ebné moznosti.

Lécba

Cilem 1é¢by je zmirnit ptiznaky a zvysit
kvalitu Zivota pacienta. Lé¢ba CP/CPPS ¢asto
vyzaduje multioborovou spolupraci (6, 10).
Velka ¢ast pacientl neudava po lécbé ule-
vu, coz byva frustrujici nejen pro samotné
pacienty, ale i pro jejich osetfujici Iékafe.
Pomoci systému UPOINT(S) Ize lé¢bu zacilit
na konkrétni symptomy (18). K dispozici je
Sirokd skala 1é¢ebnych metod, jejichz ¢ast
¢asto postrada oporu v kvalitnich klinickych
studiich, u vyznamné ¢asti vsak oporu v kli-
nickych studiich nalezneme (7, 19). NiZe jsou
uvedeny moznosti farmakologické (Tab. 2)

Obr. 2. Zdkladni souhrn diagnostiky potizi a ndsledné symptomatické lécby CP/CPPS dle systému
L,UPOINT(S)", upraveno a pielozeno dle Franz et al. (11) a EAU Guidelines (10)
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CP/CPPS - chronickd prostatitida/syndrom chronické pdnevni bolesti; DRE — digitdini rektdini vysetreni prostaty;
NIH-CPSI - dotaznik National Institutes of Health — Chronic Prostatitis Symptom Index; IIEF-5 — dotaznik Interna-
tional Index of Erectile Function; IPSS — dotaznik International Prostate Symptom Score; UFM — uroflowmetrie;
MD — mikéni denik; UZ — ultrasonografie; CT — vypocetni tomografie; 5-ARI — inhibitory 5-alfa-reduktdzy; iPDE5 —

inhibitory fosfodiesterdzy typu 5
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i nefarmakologické 1é¢by (Tab. 3) s kratkou
zminkou o probihajicich klinickych studiich.

A. Farmakologicka lécba CP/CPPS
Alfa-blokatory

Vice autoru testovalo preparaty, jako je
doxazosin, tamsulosin, alfuzosin a silodosin
s rdznymi vysledky. A¢ nékteré prace nazna-
Cuji schopnost alfa-blokator zmirnit pfiznaky
CP/CPPS v ramci hodnoceni dotazniku NIH-
CPSI pied a po |é¢bé, monoterapie alfa-blo-
katory neni hlavné vzhledem k nizké kvalité
dukazl doporucena. V ramci multimodalni
|é¢by ale mlize pomoci se zmirnénim priznak

dolnich mocovych cest (7).

Inhibitory 5-alfa-reduktazy

Ve vice studiich i v porovnani s placebem
zmirfiuje finasterid symptomy CP/CPPS, a to
hlavné u pacientd, u kterych je vyjadiena symp-
tomatika mLUTS (7, 19). Pravé u téchto pacientt
ukazuji inhibitory 5-alfa-reduktazy (5-ARl, 5-al-
pha-reductase inhibitors) terapeuticky efekt (7).

Antibiotika

V dfivéjsich letech byla CP/CPPS |é¢ena
antibiotiky, a to i bez pozitivniho mikrobiolo-
gického nélezu. Randomizované a prospek-
tivni studie, které byly v poslednich letech
provedeny, jsou ale svymi zavéry protichlidné
(7, 19). Pri primodiagnéze chronické prostati-
tidy EAU (European Association of Urology)
doporucuje 4-6tydenni 1écbu fluorochino-
lony (napf. ciprofloxacinem) (14). V souladu
se vzrlstajici antibiotickou rezistenci je ale
nasledna antibioticka lIé¢ba doporucena pou-
ze v pfipadé, pokud byla kultiva¢né prokazana
infekce, nikoliv empiricky (7).

Protizanétlivé pusobici léky
aimunosupresiva

Zatimco pfi celkovém podani kortikoste-
roidl se efekt nepotvrdil, nesteroidni antiflo-
gistika (NSAIDs — nonsteroidal anti-inflamma-
tory drugs) v porovnani s placebem zmirnily
pfiznaky CP/CPPS, zejména v kratkodobém
lé¢ebném rezimu (do 6 tydn() (7, 19). Je nutné
omezit dlouhodobé uzivani NSAIDs pro zvyse-
né riziko poskozeniledvin, Iékovych interakci
a zvysené riziko tvorby Zaludecnich vied(,

kratkodobé ale mohou byt |ékem volby (7).
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Tab. 2. Prehled farmakologickych moznostilécby CP/CPPS

Farmakologicka lécba
DOPORUCENO | KOMENTAR
Alfa-blokatory (doxazosin, ANO Pfi pfiznacich mLUTS, nikoliv v monoterapii
tamsulosin, alfuzosin, silodosin)
5-ARI (finasterid) ANO Pii pfiznacich mLUTS, nikoliv v monoterapii
Antibiotika ANO/NE Fluorochinolony pfi primodiagnéze CP, déle pouze
pfi kultivacné potvrzené infekci. Empirickd antibio-
tickd 1é¢ba nenf doporucena
NSAIDs ANO Pfi akutnf exacerbadci, krdtkodobd 1é¢ba (do 6 tydnd)
Kortikosteroidy NE
Fytofarmaka (extrakty z pylovych zrn, | ANO Doplnkova lécba
kurkuma, kvuercetin, Serenoa repens)
iPDES5 (tadalafil) ANO U pacientU s vyjadfenou sexudlni symptomatikou
Antidepresiva ANO U pacientU se sklony k depresim, Uzkostem
(sertralin, fluvoxamin, duloxetin) Ne v monoterapii
Pentosan-polysulfat NE
Alopurinol NE

mLUTS — male lower urinary tract symptoms, symptomy dolnich mocovych cest u muzd; 5-ARI — 5-alpha-redu-
ctase inhibitors, inhibitory 5-alfa-reduktdzy; CP - chronickd prostatitida; NSAIDs — nonsteroidal anti-inflammato-
ry drugs, nesteroidni antiflogistika; iPDE5 — inhibitory fosfodiesterdzy typu 5

Tab. 3. Prehled nefarmakologickych moznosti lécby CP/CPPS

Nefarmakologicka lécba

DOPORUCENO

KOMENTAR

Doporuceni zmény dietnich, ANO

sexudlnich ndvykd a Zivotniho stylu

Raciondlni dieta, abstinence alkoholu, pravidelné
relaxacnf sportovni aktivity, vyhybani se dlouhému
sedu, omezen{ ¢innosti se zvysenym tlakem na
hrdz, omezeni noseni tésného spodniho pradla,
ne vice nez 2 ejakulace denné, ne déle nez 4denni
sexudlni abstinence, neoddalovani ejakulace, ne-
prerusovana souloz

Botulotoxin A NE Do perinedini oblasti a bulbospongidzniho svalu
nedoporuceno, intraprostaticky sporné vysledky

Panevni fyzioterapie, ANO Dobré vysledky ve zmirnéni bolesti, u primarni

cviky panevniho dna [écby i u pacientt po selhdni farmakoterapie

Akupunktura ANO Zmimén{ symptoma pfi provedeni erudovanym
odbornikem

Lé¢ba razovou vinou ANO/NE Kratkodobé zmirnéni obtizi, dlouhodobé efekt
nepotvrzen

Kognitivné behavioralni terapie ANO U pacientd se sklony ke klinickym depresim,

Uzkostem, panickym porucham

Fytofarmaka

Testovany byly ¢asto vyuzivané slozky
fytofarmak - extrakty z pylovych zrn, kur-
kuma, quercetin i serenoa plaziva (Serenoa
repens). Vice studii potvrdilo, Ze l1é¢ba témito
preparaty (atoiv porovnanis placebem) mu-
ze zmirnit pfiznaky CP/CPPS (19). Fytofarmaka
proto mohou predstavovat pfidanou hodnotu
k 1é¢bé s efektem na zmirnéni priznaku se za-
nedbatelnou zatézi nezadoucimi ucinky (7).

Inhibitory fosfodiesterazy typu 5
(iPDE5)

Vice studii s nizkym davkovanim (tadalafil
5mg/denné) popisuje zlepseni symptomatiky
CP/CPPS a dobrou toleranci [é¢by pacienty
(19). A¢ se z vétsiny jednd o studie nizké kvality
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(hlavné pro absenci randomizace a zaslepeni),
tak je potencial iPDE5 ve zmirnéni symptoma-
tiky CP/CPPS znacny (7).

Neuromodulatory a antidepresiva
Vyuziti léku na neuropatickou bolest, neu-
romoduldtoru pregabalinu, nevedlo ke zlep-
$eni symptomatiky CP/CPPS (7, 19). Naopak
zastupci antidepresiv, inhibitory zpétného vy-
chytévéni serotoninu (SSRI - selective seroto-
nin reuptake inhibitors) - sertralin, fluvoxamin
nebo inhibitory zpétného vychytavani sero-
toninu a noradrenalinu (SNRI - serotonin and
noradrenaline reuptake inhibitors) — duloxetin
byly testovény, a a¢ nejsou vhodné v mono-
terapii, ukazuji se jako dobrd [é¢ebnad metoda
v ramci multimodalni symptomatické péce
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u pacientu se sklony k depresim, tzkostem
a psychologickym symptomdm (7).

Dalsi latky

Pentosan-polysulfat byl testovan i u pa-
cientl s CP/CPPS bez prokazaného efektu.
Alopurinol, inhibitor xantin-oxidazy, byl pro
své protizanétlivé Ucinky také testovan, bez
prokazaného efektu na pacienty s CP/CPPS (7).

B. Nefarmakologicka lécba

Doporuceni zmény dietnich, sexualnich
navyku a Zivotniho stylu

Obecna dietni doporuceni (tj. racionalni
dieta, abstinence alkoholu) v kombinaci s do-
porucenim ke zméné Zivotniho stylu (tj. pro-
vozovat relaxacni sportovni aktivity, vyhybat
se dlouhému sedu, pfedchazet zvysenému
tlaku na perineum, omezit noseni tésného
spodniho pradla) a sexualnich navyka (tj. ne
vice nez 2 ejakulace denné, ne déle nez 4denni
sexudlni abstinence, neoddalovani ejakulace,
vyhybani se pferusované soulozi) byly testo-
vany s ptiznivym vysledkem (12).

Aplikace botulotoxinu A

Pii aplikaci botulotoxinu A (BTA) do peri-
nealni oblasti a bulbospongidézniho svalu ne-
byl efekt na symptomatiku CP/CPPS potvrzen
(7). Intraprostaticka aplikace, kterd byla zkou-
mana v jedné randomizované studii, symp-
tomy CP/CPPS zmirnila a ukazuje, ze ma nizsi
riziko nezadoucich ucinka (19). Efekt je ale
nutné potvrdit v dalsich studiich.

Cviky panevniho dna,
panevni rehabilitace

Vétsina pacientd s CP/CPPS méla pfi vy-
Setfeni fyzioterapeutem zvysenou citlivost
panevniho dna v porovnani's kontrolni skupi-
nou, coz ukazuje i potencial v 1é¢bé (20). Cviky
panevniho dna (PFMT - Pelvic Floor Muscle
Training) spolu s metodou ,uvolnéni myofas-
cidlnich trigger pointd” (trigger point release)
prokazaly ¢astecny efekt v nékolika studiich
(7). PEMT ve spojeni s uvolnénim spousto-
vych bodu taktéz dosahly dobrych vysledku
v |é¢bé bolestia mLUTS jiz po kratké dobé od
zapoceti lé¢by. Tuto kombinaci Ize zvolit nejen
v |écbé pacientl s CP/CPPS, u kterych selhala
farmakoterapie, ale také jako primarni [é¢bu
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tohoto onemocnéni. Erudice spolupracujici-
ho fyzioterapeuta je v tomto ohledu zasadni
(21). Reedukace PFMT pomoci technologii
biofeedbacku ukazuje v dosud provedenych

studiich na nizsich desitkach pacient( také
slibné vysledky (7).

Akupunktura

Lécba akupunkturou, zakladnim pilitem
tradi¢ni ¢inské mediciny, mGze vést ke sni-
zeni chronické bolesti mechanismem zvy-
Sovani produkce endogennich opioidnich
peptidd (22). | randomizované klinické studie
v porovnani s kontrolami pred a po aplika-
ci akupunktury ukazuji zlep3eni celkového
symptomatického skére v dotazniku NIH-CPSI
(7). V rukach zkuseného odbornika lIze tedy
predpokladat zmirnéni symptomu CP/CPPS.

Lécba razovou vinou

Lécba razovou vinou (ESWT - Extracor-
poreal shockwave therapy) je pouzivand pre-
devsim v terapii urolitidzy. V 1é¢bé CP/CPPS
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nabidiolu (CBD), populérni latky hlavné vzhle-
dem ke svym protizanétlivym, analgetickym

a anxiolytickym ucinktm.

Zaver

Diagnoéza chronické abakteridlni pro-
statitidy a syndromu chronické panevni bo-
lesti u muzl je svizelnou diagnézou jak pro
pacienta, tak i pro jeho lékafe. Chronicka
abakterialni prostatitida/syndrom chronické
panevni bolesti jsou definovéany jako pane-
vni bolest trvajici =3 mésice z predchozich
Sest mésicU. Pro stanoveni této diagndzy je

potieba disledné vyloucit jiné pficiny ob-
tizi. Pro dosazeni dobrych vysledk lé¢by
a vylepseni kvality Zivota pacientd je vhodny
multimodalni pfistup, ktery vyuziva cileni na
dominujici symptomy.
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NITROFURANTOIN V LECBE A PREVENCI INFEKCI MOCOVYCH CEST U DOSPELYCH A DOSPIVAJICICH

Nitrofurantoin v lécbé a prevenci infekci
mocovych cest u dospelych a dospivajicich

MUDr. Michaela Matouskova
Urocentrum Praha, s.r.o.

V Ceské republice (CR) bylo vystfidano nékolik lIékovych forem lécivych pFipravkd
s obsahem nitrofurantoinu. Nedévno byl ukoncen specificky [é¢ebny program, v ramci
kterého byl do CR dodavan nitrofurantoin v mikrokrystalické bezvodé formé. Nové
je v CR dostupny nitrofurantoin v makrokrystalické formé. Hlavnim pouzitim je prvni
volba v I1é¢bé nekomplikovanych infekci dolnich mocovych cest (IDMC). Déle nalezne
nitrofurantoin vyuziti v pfipadé profylaxe rekurentnich IDMC. Makrokrystalicka forma
se vyznacuje lepsi snasenlivosti a biologickou dostupnosti oproti mikrokrystalické
formé. Doporucené davkovani uvedené v Souhrnu Udaja o pripravku pro Ié¢bu ne-
komplikovanych IDMC Ize na zakladé zjisténych informaci upfesnit na nitrofurantoin
50 mg po 6 hodinach, pfipadné 100 mg po 8 hodinach. V indikaci nekomplikovanych
IDMC mé byt makrokrystalicky nitrofurantoin podavén po dobu minimalné 5 dnd.
Kratsi terapie (3 dny) mize vést k selhani 1é¢by.

Kli¢ova slova: nitrofurantoin, infekce dolnich mocovych cest, antibiotikum.

Nitrofurantoin in the treatment and prevention of urinary tract infections
in adults and adolescents

In the Czech Republic, several dosage forms of medicinal products containing nitrofu-
rantoin have been used. Recently, a specific treatment programme under which nitro-
furantoin was supplied to the Czech Republic in the microcrystalline anhydrous form
was terminated. Nitrofurantoin is now available in macrocrystalline form. Its primary
indication is a first choice in treatment of uncomplicated lower urinary tract infections
(IDMCQ). It is also used in the prophylaxis of recurrent IDMC. The macrocrystalline form is
characterized by better tolerability and bioavailability compared to the microcrystalline
form. The recommended dosage given in the Summary of Product Characteristics for the
treatment of uncomplicated lower IDMC can be revised to nitrofurantoin 50 mg every
6 hours or 100mg every 8 hours, based on the available information. In the therapy of
uncomplicated lower IDMC, macrocrystalline nitrofurantoin should be administered for
a minimum of 5 days. Shorter therapy (3 days) may lead to treatment failure.

Key words: nitrofurantoin, lower urinary tract infection, antibiotic.

Uvod

Nitrofurantoin byl poprvé schvalen ame-
rickym Ufadem pro kontrolu potravin a lé&iv
jiz v roce 1953 a az do 70. let 20. stoleti, kdy
zacala byt v terapii infekci dolnich mocovych
cest (IDMC) pouzivéana jina antibiotika (ATB),
byl standardni |é¢bou. V poslednich 15 letech
se kvUli narUstajici rezistenci zejména na fluo-
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rochinolonova ATB jeho pouziti vraci a v sou-
¢asnosti je doporucen jako terapie prvnivolby
pro lé¢bu nekomplikovanych IDMC. Z ddvodu
stafi tohoto ATB, nebo presnéji chemoterapeu-
tika, bylo jeho pouziti hodnoceno v klinickych
studiich, jejichz pozadavky na design a meto-
diku se velmi lisily od soucasnych pozadavku
na klinické hodnoceni [é¢iv. Optimalni davko-
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vaci schéma nitrofurantoinu tak na zakladé
registracnich studii nelze dovodit (1, 2). V Ceské
republice (CR) navic za relativné kratkou historii
pouzivani nitrofurantoinu v rdmci prvni linie
|é¢by nekomplikovanych IDMC bylo vystfidano
nékolik lékovych forem Iécivych pripravki s ob-
sahem nitrofurantoinu. Nedavno byl ukoncen
specificky l1écebny program, v ramci kterého
byl do CR dodavén nitrofurantoin v mikrokry-
stalické bezvodé formé. Nové je v CR dostupny
nitrofurantoin v makrokrystalické formé a také
existuje lékova forma s prodlouzenym uvolro-
kombinaci makrokrystalické a mikrokrystalické
formy. Kazda lékova forma nitrofurantoinu se
pak vyznacuje svymi specifickymi vlastnostmi
a vhodnym pouzitim.

Mechanismus ucinku

Nitrofurantoin patii mezi chemické slou-
ceniny zvané nitrofurany. Mechanismus Gcin-
ku je podobny jako u nitroimidazold, ¢ili se
nitrofurantoin v bakteriich aktivuje redukci
prostiednictvim flavoproteinové nitrofuran-
toinreduktdzy na nestabilni metabolity, které
narusuji ribozomalni ribonukleové kyseliny,
deoxyribonukleové kyseliny a dalsi intrace-
luldrni slozky. Jedna se o baktericidni ATB ze-
jména pro bakterie pfitomné v kyselé moci (3).

Spektrum ucinku

Rezistence Escherichia colik nitrofuranto-
inu se v CR drzi dlouhodobé pod trovni 3 %.
V roce 2021 byla rezistence Escherichia coli
0,9%. Pro srovnani, pro dalsi ATB je rezistence
v roce 2021 nasledujici: ampicilin — 39,1 %;
amoxicilin + klavulanat nebo ampicilin +
sulbactam - 11,7 %; kotrimoxazol — 21,7 %;
fluorochinolony - 10,3 %; cefotaxim 3,9 % (4).
Mezi dalsi citlivé gramnegativni bakterie patfi:
Shigella spp.; Salmonella enterica; Helicobacter
pylori. Mezi citlivé grampozitivni bakterie
patfi: Staphylococcus aureus; Staphylococcus
epidermidis; Staphylococcus saprophyticus;
Enterococcus spp.; Streptococcus pyogenes;
Streoptococcus pneumoniae; Corynebacterium
spp.; Gardnerella vaginalis (3, 5).

Farmakokinetické
a farmakodynamické vlastnosti
Znacné variabilni je u nitrofurantoinu

jeho absorpce z gastrointestinalniho traktu,

kterd je ovlivnéna pouzitim makrokrystalické
¢i mikrokrystalické formy; mikrokrystaly se
vstiebavaji rychleji, coz zplsobuje castéjsi
nauzeu ¢i zvraceni, makrokrystaly se vstre-
bavaji pomaleji. Vétsina autorl predpoklada
biologickou dostupnost kolem 90 %. Jeho
plazmaticky polocas je velmi kratky (< jedna
hodina) a terapeutickych plazmatickych kon-
centraci neni zpravidla dosazeno. Vstfebavani
je pritom lepsi s jidlem nez na la¢no (94 vs.
87 %) (3, 6).

Vylucuje se pfevazné v nezménéné po-
dobé modi, coz vede k dostate¢né vysokym
koncentracim v pftipadé [écby nekompliko-
vanych IDMC. S vyjimkou pacientd s tézkym
selhdnim ledvin jsou sérové koncentrace té-
méf nedetekovatelné a nelze tak ocekévat ja-
kykoli efekt na lé¢bu napfiklad pyelonefritidy.
Metabolizace probiha v jatrech i riznych dal-
Sich tkanich, vétsina metabolitl vsak postrada
jakoukoli antibakterialni u¢innost (3, 6).

Nitrofurantoin se z organismu vylucuje
prevédzné moci. Rendlni eliminace zahrnuje
glomerularnifiltraci, tubuldrni sekreci a tubu-
larni reabsorpci. Alkalizace mo¢i muze za-
branit reabsorpci nitrofurantoinu v renalnich
tubulech, ale nitrofurantoin mé v alkalické mo-
¢i snizenou antibakteridlni aktivitu. Vylucovani
bilidrni exkreci neni vyznamné. U pacientt
se selhanim jater neni nutna zadna Uprava
davky (7).

Lékové interakce

Absorpce nitrofurantoinu mize byt
snizend pfi soucasném uziti s antacidy (na
bazi hofecnaté nebo hlinité soli) nebo s me-
toklopramidem. Naopak zvyseni biologic-
ké dostupnosti Ize dosdhnout podanim po
jidle nebo s latkami, které vyprazdrovani
zaludku zpomaluji. Dochazi pravdépodob-
né k lepsimu rozpusténi v zaludecni staveé.
Doporucuje se proto uziti po jidle a zapiti mlé-
kem, mimo zlepseni biologické dostupnosti
se rovnéz optimalizuje snasenlivost - jsou
minimalizovany nezadouci gastrointestinalni
ucinky. Tento efekt je vyznamnéjsi v pripadé
mikrokrystalické formy, jelikoZ ta se oproti
makrokrystalické formé rozpousti rychleji.
Nitrofurantoin dale mdze antagonizovat uci-
nek ATB ze skupiny chinolon(, konkrétné
norfloxacinu (8). Jejich soucasné podavani
se z tohoto diivodu nedoporucuje a je nutné
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se této kombinaci vyhnout. Aktivitu nitrofu-
rantoinu muze ovlivnit podavani inhibitor(
karboanhydrazy. Dusledkem jejich podavani
dochdzi k alkalizaci mod¢i, a tim nizsi aktivité
nitrofurantoinu. Na Urovni exkrece Ize ovlivnit
metabolismus nitrofurantoinu podavanim
probenecidu a sulfinpyrazonu. Snizenim je-
ho rendlni exkrece je aktivita nitrofurantoinu
téz snizena. Nitrofurantoin dale interferuje
s nékterymi testy na glukézu v modi (pouze
zalozenych na redukci siranu médnatého), kte-
ré tak mohou poskytovat falesné pozitivni vy-
sledky, a inaktivuje peroralni tyfovou vakcinu
a muze tak snizit jeji icinnost (9, 10). Mozna je
interakce s flukonazolem, ktera zvysuje riziko
jaterni a plicni toxicity; jeji mechanismus vSak
neni zndm. Pokud je to mozné, je vhodné se
této kombinaci vyhnout a riziko tim omezit,
v pripadé nutnosti soubézného podavani je
vhodné sledovani pacienta. Mezi teoretické
interakce patii zvysSeni toxicity methotrexa-
tu na podkladu jeho zvysenych plazmatic-
kych hladin. Preventivné je vhodné se jejich
soubéznému podavéni vyhnout, popfipadé
spravné toto riziko monitorovat. Obdobné je
vhodné se vyhnout soubéznému podavani
ketokonazolu a minimalizovat tak riziko hepa-
totoxicity. Mezi méné zavazné interakce patfi
mozné snizeni absorpce folatu (10).

Kontraindikace

Nitrofurantoin je dle souhrnu udaju o pfi-
pravku (SPC) kontraindikovan u pacientd
s deficitem glukozo-6-fosfat dehydrogenazy,
s akutni porfyrii, u déti do 3 mésic(, u gravid-
nich pacientek v terminu porodu (po 38. tydnu
téhotenstvi) a pacientl s funkci ledvin nizsi
nez 45 ml/min a v ptipadé kombinace makro-
krystalické formy s mikrokrystalickou formou
u pacientd, u kterych se po predchozim uzi-
vani projevila plicni nebo jaterni toxicita nebo
periferni neuropatie (9, 10). PouZziti u pacientt
se snizenou funkci ledvin je diskutovano dale,
jelikoz zde panuje diskrepance mezi doporu-
¢enim v SPC a doporu¢enim v rdmci doporu-

cenych postupt (11).

Nezadouci ucinky

Nejcastéjsimi nezadoucimi Ucinky jsou
zvraceni, bolesti bficha a prajem, které lze
minimalizovat podanim s jidlem nebo zapi-

tim mlékem. Vzacné se mohou objevit jater-
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ni nebo plicni reakce a periferni neuropatie,
které jsou ¢astéjsi pro formu s prodlouzenym
uvoliiovanim. Plicni reakce se obvykle objevuji
béhem prvniho tydne a jsou reverzibilni po
ukonceni lé¢by (10). S kratkodobou lé¢bou je
spojena cholestatickd Zloutenka, chronicka
aktivni hepatitida je spojena s dlouhodobym
podavanim nitrofurantoinu (po 6 mésicich).
Monitoring jaternich testl je v ptipadé dlou-
hodobého podéavéani vhodny a lé¢ba by méla
byt pferusena pfi prvnich zndmkach jaterni
toxicity. Obdobné ma byt |é¢ba ukoncena
pfi prvnich neurologickych pfiznacich. U pa-
cientl s preexistujicim onemocnénim plic,
jater a neurologickym onemocnénim ma byt
nitrofurantoin podavan s opatrnosti (9). Pro
pacienty mlze byt alarmujici pfitomnost be-
nigniho zbarveni moc¢i do hnéda nebo Zluta,
a je proto vhodné je predem o tomto neza-
doucim uc¢inku informovat (9, 10).

Dostupné lékové formy
nitrofurantoinu

Nitrofurantoin je dostupny v mikrokrysta-
lické formé, makrokrystalické formé a kom-
binované formé s prodlouzenym uvolriova-
nim (makrokrystalicka s mikrokrystalickou
formou). V CR je v souc¢asné dobé dostupna
a hrazend z prostredkd vefejného zdravotniho
pojisténi pouze makrokrystalicka forma v pfi-
pravku FUROLIN® o sile 50 mg nebo 100 mg.
Seznam dostupnych ptipravkd s obsahem
lécivé latky nitrofurantoin a jejich Uhrada je
uveden v tabulce 1.

Indikace

Akutni nekomplikovana cystitida
Nitrofurantoin je dle SPCindikovan k 1é¢bé
nekomplikovanych IDMC u dospélych, dospi-
vajicich a déti od 7 let s télesnou hmotnosti
>29kg v pfipadé makrokrystalického nitrofu-
rantoinu a od 12 let v pfipadé nitrofurantoinu
s prodlouzenym uvolnovanim (9, 10). Ackoli
se jednd o relativné staré ATB, ucinnost nit-
rofurantoin byla prokazana v recentni studii,
ktera srovnavala pouziti nitrofurantoinu s fo-
sfomycinem u zen s nekomplikovanou IDMC.
Klinického zlepseniv ramenu nitrofurantoinu
dosahlo 70% pacientek (vs. 58 %) (12). To je
v souladu se systematickym prehledem litera-
tury s metaanalyzou, ktery potvrzuje dobrou
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Tab. 1. Dostupné lécivé piipravky s obsahem lécivé Idtky nitrofurantoin

Nazev Sila Lékova forma Dostupnost Uhrada*
FUROLIN® 100mg IR, makrokrystal Ano Ano
FUROLIN® 50mg IR, makrokrystal Ano Ano

IR — okamzité uvolriovdni (makrokrystalickd forma)

*lécivy piipravek je hrazen z prostredk( verejného zdravotniho pojistént

ucinnost nitrofurantoinu v 1é¢bé nekompliko-
vanych IDMC a soucasné ptijatelnou toxicitu
kratkodobého podavani (5-7 dni) (13). Na po-
uziti nitrofurantoinu v prvni linii 1é¢by nekom-
plikovanych IDMC se shoduji doporucené po-
stupy Evropské urologické spole¢nosti (EAU)
s lokalnimi konsenzudlnimi postupy v [é¢bé
mocovych infekci v ordinacich praktickych
|ékard, které nitrofurantoin upfednostriuji jako
|é¢ivo prvnivolby (11, 14). Alternativou v prvni
linii je fosfomycin a pivmecillinam (11). S ohle-
dem na prevenci rozvoje a vzniku bakterialni
rezistence je doporuceno fosfomycin Setfit
pro patogeny na bézna ATB rezistentni (14).

Profylaxe rekurentni
nekomplikované infekce
mocovych cest

Nitrofurantoin v makrokrystalické nebo
mikrokrystalické formé je indikovan k pro-
fylaxi recidivujicich urologickych infekci
u dospivajicich a dospélych pacientl (9, 10).
Nitrofurantoin ve formé s prodlouzenym uvol-
fnovanim neni k této indikaci vhodny a také
tuto indikaci nema uvedenou v SPC. V syste-
matickém prehledu literatury s metaanalyzou
je uvedeno, Ze nitrofurantoin je vysoce ucinny
v prevenci IDMC a zédvazné nezadouci ucinky
se vyskytuji zfidka. Je nutné mit na paméti,
Ze zavazné nezadouci Ucinky jsou v tomto
pfipadé typu C (toxicita Iéciv pfi dlouhodo-
bém podavani terapeutickych davek) (15).
Doporuceni EAU, stejné jako doporucené po-
stupy pro praktické lékare ohledné profylaxe
rekurentnich IDMC, zahrnuji podavani nitro-
furantoinu v subinhibi¢ni davce jednou denné
s tim, Ze je doporuceno zohlednit mistni stav
rezistence a neni doporuceni stran optimalni
celkové délky podavani a je nutné celkovou
délku 1é¢by hodnotit individudlné.

Asymptomaticka bakteriurie
(off-label)

Kromé vyse uvedenych indikaci, které
jsou on-label, existuje dostatek dikazl pro
pouziti ¢i nepouZiti nitrofurantoinu v off-label
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indikaci |é¢by asymptomatické bakteriurie
(ABU). Tato indikace byla hodnocena naptiklad
v prospektivni kohortové studii s vnorenou
randomizovanou kontrolovanou studii oproti
placebu. Primarnim cilovym parametrem byla
pyelonefritida soucasné s nebo bez predcas-
ného porodu. V rdmci kompozitniho vysledku
se podil Zzen s pyelonefritidou, pfed¢asnym
porodem nebo kombinaci nelidil v placebo
ramenu ¢i u nelécenych pacientek mezi ABU
pozitivnimi a ABU negativnimi pacientkami
(upraveny pomeér Sanci = 1,5; 95% Cl: 0,6-3,5).
U vice Zen ABU pozitivnich, které nebyly Ié¢eny
nebo obdrzely placebo, byl pozorovan castéjsi
rozvoj pyelonefritidy nez u zen s negativni ABU
(2,4% oproti 0,6 %). V randomizované kontro-
lované studii bylo méné zen ABU pozitivnich
v ramenu s nitrofurantoinem, u kterych se ob-
jevila symptomatickd IDMC, nez u ABU pozitiv-
nich zen vramenu s placebem. Tento vysledek
nebyl statisticky signifikantni (p = 0,18) (16).
Nitrofurantoin Ize zvaZit pro lé¢bu ABU u téhot-
nych pacientek po co nejkratsi dobu, pokud je
to nutné, jelikoz jinak ABU zasadné nelécime
(vyjimkou je ndlez u gravidnich pacientek, kde
bez antimikrobidlni 1é¢by mUlze dojit k rozvoji
akutni pyelonefritidy s moznymi komplikacemi,
potratu nebo predc¢asnému porodu). Podani
nitrofurantoinu vsak v pozdnich fazich tého-
tenstvi zvysuje riziko hemolyzy u novorozence
(14). Dle aktualnich doporucenych postupt
EAU je doporucené skrinovat a lécit ABU pouze
u pacientll pred urologickou operaci ¢i téhot-
nych pacientek, pokud jsou u nich pfitomny
rizikové faktory (11). Alternativni ATB by méla
byt pouzita u téhotnych pacientek s deficitem
glukézo-6-fosfat dehydrogendzy. Je nutné také
myslet na to, ze v pfipadé dostupnych [écivych
pfipravkd s obsahem nitrofurantoinu je tato
indikace v CR off-label (10).

Doporucené davkovani

V CRje v sou¢asné dobé dostupny a hra-
zeny z prostiedkl verejného zdravotnictvi
pouze |éCivy pFipravek FUROLIN® o sile 50 mg
nebo 100 mg. U tohoto léc¢ivého pfipravku je
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v SPC uvedeno davkovani pro dospélé a do-
spivajici, které Ize vice ¢i méné povazovat za
nedostatecné specifické. Piehled davkovani
dle SPC je uveden v tabulce 2.

Doporucené postupy

Ceska urologické spole¢nost své vlastni
aktualni doporucené postupy pro lé¢bu moco-
vych infekci nema a doporucuje se fidit dopo-
ru¢enymi postupy EAU. Makrokrystalicky nitro-
furantoin ma byt podavan v davce 50-100 mg
Ctyrikrat denné po dobu péti dnt. U rekurent-
nich IDMC je nitrofurantoin doporucen pro-
fylakticky v ddvce 50-100mg jednou denné
nejlépe pied spanim (11). V recentni publikaci
Konsenzualni postupy v 1é¢bé mocovych infek-
ci je uvedeno nasledujici doporuceni pro em-
pirickou |é¢bu akutni cystitidy v tabulce 3 (14).
Poznédmka pod ¢arou ke gastrointestindini ne-
snasenlivosti byla s ohledem na nedostupnost
makrokrystalického nitrofurantoinu v dobé
vydani pfedmétné publikace vdzéna prede-
vsim na mikrokrystalicky nitrofurantoin, ktery
je hare snasen z dGivodu rychlé absorpce.

Studie

Recentni studie zamérend na farmakokine-
tiku makrokrystalického nitrofurantoinu srov-
navala podani 50mg po 6 hodindch a 100mg
po 8 hodinach. Ukazalo se, Ze plazmatické
koncentrace jsou sice zavislé na dévce, nic-
méné z terapeutického pohledu dulezitéjsi
koncentrace v moc¢i byla na davce nezavisla,
coz napovida saturabilni exkreci nitrofurantoi-
nu do moci. Mirné vyssi hodnoty (943,49 vs.
855,95 mg-h/l) plochy pod kfivkou za 24 hodin
(AUC
dostavali 50 mg nitrofurantoinu po 6 hodinach.

o2 Pyly naméfeny v modi u pacientd, ktefi
Jestli byl tento rozdil klinicky vyznamny, nebylo
mozné posoudit, jelikoz se jednalo o farmakoki-
netickou studii. Autofi upozoriuji na vysokou
inter-individualni variabilitu jak koncentraci

v plazmé, tak v moci (17).

Poruchy elimina¢nich organii
Uziti nitrofurantoinu je dle EAU kontra-
indikovéno pfi odhadované glomerularni
filtraci (eGFR) <30ml/min/1,73 m?z divodu
vyssiho rizika nezadoucich Ucinkd, coz je v dis-
krepanci s udaji pro specialni populace uvede-
név SPC, na zakladé kterych je nitrofurantoin
kontraindikovén pfi eGFR <45 ml/min/1,73 m?

Tab. 2. Prehled doporuceného ddvkovdni dle SPC pro Iécivy pripravek FUROLIN

Indikace Davkovani Sila Délka terapie
Akutni nekomplikované infekce 3-4 davky kazdych 8 nebo 200-400mg 3-5dnl
dolnich mocovych cest 6 hodin

Dlouhodobd profylaxe recidivujicich | Vecer pred spanim 50-100mg Dlouhodobé
nekomplikovanych infekci dolnich

mocovych cest

SPC - souhrn tdaju o piipravku

Tab. 3. Doporucend empirickd antibiotickd lécba akutni cystitidy (prevzato dle (14))

Antibiotikum Davkovani Délka lécby ‘ Komentar
Lécba u zen
Nitrofurantoin' 100 mg/8-6 hod. 5dnl
Pivmecillinam 200-400mg/8 hod. | 3 dny
Fosfomycin 3gjednorazoveé 1 den Davku je vhodné po 24-48 hod.
opakovat, tj. minimalné 2 davky
Alternativa
Cefadroxil 500mg/12 hod. 3-5dnt
Gentamicin 5mg/kg Jednorédzové Mimo 2. trimestr gravidity
Lécba u muzd
Kotrimoxazol 960mg/12 hod. 7dnt
Pivmecillinam 200-400mg/8 hod. | 5dnl
Amoxicillin/k. klavulanova | 1g/8 hod. 5-7 dnt
Gentamicin 5mg/kg a24hod,
minimalné 2 davky

Presahuje-li lokdIni rezistence 15 %, pak neni antibiotikum vhodné k empirické lécbé.
'Pi poddni nitrofurantoinu je nutné nezameériovat mozné gastrointestindlni nezddouci Gcinky s alergii. Nezddou-
ci i¢inky nejsou vdzdny na tcinnou Idtku, ale na pridatné komponenty lécivého piipravku. Gastrointestindlni in-

toleranci Ize zmirnit sou¢asnym poddnim spolu s jidlem.

(9, 10, 11). Toto doporuceni vychazi z retro-
spektivni studie s cilem zjistit, zdali je 1é¢ba ni-
trofurantoinem u zen s rendlnim poskozenim
spojena s vyssim rizikem selhani [é¢by nebo
nezadoucich Ucinka. Z kohorty 21 317 pacien-
tek bylo u 3888 mozné urcit funkeni stav led-
vin. Stfedné zavazné (30-49 ml/min/1,73 m?)
a zavazné (10-29 ml/min/1,73 m?) poskozeni
ledvin bylo pfitomné u 166, respektive 20
pacientek. V této studii nebyla pozorovéna
signifikantné vyssi incidence selhani terapie
u pacientek s rendlni insuficienci. Riziko ne-
zadoucich ucinkl bylo u pacientek s eGFR
<50ml/min/1,73 m? signifikantné vyssi nez
u pacientek s eGFR nad 50 ml/min/1,73 m?
(upravené HR 4,1 95% Cl 1,31-13,09) (18).

Délka podavani

Dle mezinarodnich doporucenych po-
stupl ma byt délka terapie IDMC nitrofuran-
toinem minimalné 5 dni (11). Toto je ¢astec-
né v souladu se SPC (9). Srovnani ucinnosti
rezimd nitrofurantoinu (5 dni) oproti kotri-
moxazolu (3 dny) se vénovala randomizova-
na studie s otevienym designem, kde bylo
sledovéno 338 Zen ve véku 18-45 let s akutni
nekomplikovanou cystitidou. Hlavnim vy-
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sledkem bylo klinické vyléceni 30 dni po
ukonceni lé¢by. Sekundarni vysledky zahr-
novaly klinické a mikrobiologické vyléceni
5 az 9 dni po ukonceni |é¢by. Bylo zjisténo,
ze 5denni lé¢ba nitrofurantoinem je ekvi-
valentni z klinického i mikrobiologického
hlediska 3denni kufe kombinaci trimetho-
prim-sulfamethoxazol (pozn.: v CR maji re-
gistrované pfipravky s obsahem kombinace
trimethoprim-sulfamethoxazol doporucenou
délku terapie 7-10 dni, poptipadé 5-8 dni).
Pfi porovnani s jednorazovym podanim fo-
sfomycinu byla zjisténa signifikantné vyssi
pravdépodobnost klinického vyléceni u 171
z 244 pacientt (70 %), ktefi dostavali 5 dni ni-
trofurantoin, oproti 139 z 241 pacient (58 %),
ktefi dostavali fosfomycin (rozdil 12% [95% Cl,
4-219%)]; P =0,004) (12). Recentni nizozemska
retrospektivni studie ukazala rekurenci IDMC
u9,7% a 10,9 % pacientl pfi 5dennim davko-
véani pro nekomplikované cystitidy, respekti-
ve 7dennim pro komplikované pfipady (19).
V systematickém prehledovém ¢lankd s me-
taanalyzou prokazali autofi, ze pokud je nitro-
furantoin podéavan pouze 3 dny, vyznamné
se snizuje jeho ucinnost (13). Vyse uvedend
doporuceni lze shrnout v tabulce 4.
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NITROFURANTOIN V LECBE A PREVENCI INFEKCI MOCOVYCH CEST U DOSPELYCH A DOSPIVAJICICH

Tab. 4. Prehled ddvkovdni dle doporucenych postupt a klinickych studii pro lécivy pripravek FUROLIN

nekomplikovanych infekci dolnich
mocovych cest

Indikace Davkovani Sila Délka terapie
Akutni nekomplikované infekce 3 davky kazdych 8 hodin | 300mg (3x100mg) | 5dnl
dolnich mocovych cest

4 davky kazdych 6 hodin | 200mg (4 x50 mg) 5dnad
Dlouhodobd profylaxe recidivujicich | Vecer pred spanim 50-100mg Dlouhodobé

Zaver

V kontextu dostupnych informaci, reali-
zovanych klinickych studii a doporu¢enych
postupli Ize povaZovat nitrofurantoin za léci-
vo prvni volby pro terapii nekomplikovanych
IDMC. Makrokrystalicky nitrofurantoin ma
oproti mikrokrystalickému lepsi gastrointe-
stindIni snasenlivost. Dalsiho zlep3eni sna-
Senlivosti soucasné se zlepsenim biologické
dostupnosti Ize dosdhnout jeho podanim
s jidlem. Nitrofurantoin Ize indikovat v rdmci

riznych onemocnéni IDMC. Prvnivolbou ma

LITERATURA

1. Gupta K, Hooton TM, Naber KG, et al. International clinical
practice guidelines for the treatment of acute uncomplica-
ted cystitis and pyelonephritis in women: A 2010 update by
the Infectious Diseases Society of America and the Europe-
an Society for Microbiology and Infectious Diseases. Clin In-
fect Dis. 2011;52(5):e103-120.

2. Muller AE, Theuretzbacher U, Mouton JW. Use of old
antibiotics now and in the future from a pharmacokine-
tic/pharmacodynamic perspective. Clin Microbiol Infect.
2015;21(10):881-885.

3. Waller DG, Sampson AP. 51 — Chemotherapy of infections.
In: Waller DG, Sampson AP, editors. Medical Pharmacology
and Therapeutics (Fifth Edition) [Internet]. Elsevier; 2018 [ci-
ted 2023 Nov 16]. p. 581-629. Available from: https://www.sci-
encedirect.com/science/article/pii/B9780702071676000518.
4.57U. Mocové studie 2021 [Internet]. 2021 [cited 2023 Nov 8].
Available from: https://archiv.szu.cz/uploads/documents/CeM/
NRLs/ath/PSMR/mocova_studie/2021/PSMR_2021_EC pdf.
5. Douglas RG, Mandell GL. Mandell, Douglas, and Be-
nnett's principles and practice of infectious diseases [Inter-
net]. Eighth edition. Bennett JE, Dolin R, Blaser MJ, editors.
Philadelphia, PA: Elsevier/Saunders; 2015 [cited 2023 Nov 9. 1
p. (ClinicalKey). Available from: https://www.clinicalkey.com/
dura/browse/bookChapter/3-52.0-C20150008796.

6. Cunha BA. Nitrofurantoin — current concepts. Urology.

byt u nekomplikovanych IDMC. Na zdkladé
zjisténych informaci Ize upfesnit davkovaci
schéma pro lé¢bu nekomplikovanych IDMC
pro makrokrystalicky nitrofurantoin 50 mg po
6 hodinach, pfipadné 100 mg po 8 hodinach.
Vyhoda dévkovani po 8 hodinach spociva
Vv pro pacienta snazsim pfizpisobeni jeho
dennimu rezimu. Kombinované pfipravky
obsahujici makro- i mikrokrystalickou formu
se maji podavat v sile 100 mg po 12 hodinéch;
ty viak nejsou v CR dostupné a rovnéz nemaji
Uhradu z vefejného zdravotniho pojisténi.

1988;32(1):67-71.

7. Benes J. Antibiotika: systematika, vlastnosti, pouziti. 1. vy-
dani. Praha: Grada Publishing; 2018. 598 p.

8.5hah S, Greenwood D. Interactions between antibacterial
agents of the quinolone group and nitrofurantoin. The Jour-
nal of antimicrobial chemotherapy [Internet]. 1988 Jan [cited
2023 Nov 213;21(1). Available from: https://pubmed.ncbi.nim.
nih.gov/3356622/.

9. SPC Furolin [Internet]. [cited 2023 Oct 30]. Available
from: https:/prehledy.sukl.cz/prehled_leciv.html#/detail-
-reg/0241078.

10. Merativa US LP. Merative Micromedex Web Applicati-
on. 2023 [cited 2023 Nov 21]. Merative Micromedex®. Avai-
lable from: https://www.micromedexsolutions.com/micro-
medex2/librarian.

11. EAU Guidelines UTI. 2023.

12. Huttner A, Kowalczyk A, Turjeman A, et al. Effect of 5-Day
Nitrofurantoin vs Single-Dose Fosfomycin on Clinical Resolu-
tion of Uncomplicated Lower Urinary Tract Infection in Wo-
men: A Randomized Clinical Trial. Obstetrical & Gynecologi-
cal Survey. 2018;73(8):456-457.

13. Huttner A, Verhaegh EM, Harbarth S, et al. Nitrofuranto-
in revisited: a systematic review and meta-analysis of cont-
rolled trials. J Antimicrob Chemother. 2015;70(9):2456-2464.
14. Matouskovéa M, Adamkova V, Cechovéa M, Brodska H. Kon-

www.urologiepropraxi.cz

V indikaci nekomplikovanych IDMC ma byt
makrokrystalicky nitrofurantoin podavan po
dobu minimalné 5 dnd. Kratsi terapie (3 dny)
nedosahuje dle dostupnych informaci te-
rapeutického cile a mUze tak vést k selhani
terapie. Vyhodou makrokrystalického nitro-
furantoinu je jeho pouziti v profylaxi reku-
rentnich IDMC. V tomto pfipadé se podava
50 mg nitrofurantoinu v jedné vecerni davce
po dobu neomezené dlouhou - vhodné je
periodicky prehodnotit nutnost podavani
a individudlné posoudit pacientlv stav. Je
mozné (a relativné obvyklé) zvyseni profy-
laktické davky na 100 mg. Kombinovany pfi-
pravek neni pro profylaxi rekurentnich IDMC
vhodny a jedna se tedy pouze o off-label
indikaci (neuvedenou v SPC), jelikoz pro toto
pouziti neni dostupnd dostatecna klinicka
evidence.

senzudlni postupy v 1é¢bé mocovych infekci. 1. vydani. Solen
Medical Education; 2022. 120 p.

15. Muller AE, Verhaegh EM, Harbarth S, et al. Nitrofuranto-
in’'s efficacy and safety as prophylaxis for urinary tract infec-
tions: a systematic review of the literature and meta-analy-
sis of controlled trials. Clinical Microbiology and Infection.
2017;23(6):355-362.

16. Kazemier BM, Koningstein FN, Schneeberger C, et al. Ma-
ternal and neonatal consequences of treated and untreated
asymptomatic bacteriuria in pregnancy: a prospective cohort
study with an embedded randomised controlled trial. The
Lancet Infectious Diseases. 2015;15(11):1324-1333.

17. Huttner A, Wijma RA, Stewardson AJ, et al. The pharma-
cokinetics of nitrofurantoin in healthy female volunteers:
arandomized crossover study. Journal of Antimicrobial Che-
motherapy. 2019;74(6):1656-1661.

18. Geerts AFJ, Eppenga WL, Heerdink R, et al. Ineffectiveness
and adverse events of nitrofurantoin in women with urina-
ry tract infection and renal impairment in primary care. Eur
J Clin Pharmacol. 2013;69(9):1701-1707.

19. Ten Doesschate T, Groenwold RHH, Bonten MJM, Van
Werkhoven CH. Effectiveness of extended — versus nor-
mal-release nitrofurantoin for cystitis: an instrumental va-
riable analysis. Journal of Antimicrobial Chemotherapy.
2019;74(11):3337-3343.

www.urologiepropraxi.cz

/ Urol. praxi. 2024;25(1):27-31 / UROLOGIE PRO PRAXI 31


https://www.urologiepropraxi.cz/
https://www.urologiepropraxi.cz/

) ZPOMEZi UROLOGIE
MANAGEMENT NEZADOUCICH UCINKD LECBY KARCINOMU LEDVINY

Management nezadoucich ucinku lécby

karcinomu ledviny

MUDr. Martin Matéji, Ph.D., MUDr. Michal Zubal

Onkologicka klinika V3eobecné fakultni nemocnice v Praze a 1. [ékaiské fakulty, Praha

Paradigma lé¢by metastatického svétlobunécného rendlniho karcinomu (mccRCCQ)
prochdzi v poslednich dekadach opakované vyraznymi proménami - od lécby cy-
tokiny, interleukinem-2 a interferonem-a pres terapii inhibitory tyrozinkinaz (TKI) ¢i
inhibitory sav¢iho cile rapamycinu (mTOR) az po kombinované rezimy zaloZzené na
inhibitorech kontrolniho bodu imunity (ICl). Posledné jmenované kombinace, jez se
v prvni linii terapie pIné etablovaly v uplynulém desetileti, ziskaly indikaci na zékladé
rozsahlych studii faze lll, které bez rozdilu pouzivaly jako komparator sunitinib. Patfi
k nim CheckMate214 (ipilimumab plus nivolumab), KEYNOTE 426 (pembrolizumab
plus axitinib), JAVELIN Renal 101 (avelumab plus axitinib), CheckMate 9ER (nivolumab
plus cabozantinib) a studie CLEAR (pembrolizumab plus lenvatinib).

Diky vysledkiim vyse uvedenych klinickych studii doslo k vyznamnému rozsireni
armamentaria dostupnych lé¢ebnych moznosti pfedevsim v prvni linii paliativni
terapie, a tim i k pfelomové zméné v pfistupu k terapii zejména svétlobunééného
RCC. V zahrani¢nich i domacich klinickych doporucenich panuje v tomto ohledu
takrka nevsedni shoda. | u nas dnes jiz mizeme volit z riznych moznosti kombinace
zminénych preparat(, pficemz Ize predpokladat, ze do budoucna se jejich spektrum
hrazené z prostredkl vefejného zdravotniho pojisténi bude nadale rozsifovat. Indi-
kace prvoliniové terapie, jez v [é¢ebném schématu zaujima zcela klicové postaveni,
pak bude pro osetfujiciho Iékafe znamenat nutnost velmi peclivé posoudit rozli¢né
klinické faktory, ekonomické aspekty a v neposledni fadé pravé profil nezadoucich
ucinkl konkrétni indikované kombinace a v souladu se zadsadami personalizované
mediciny pak pro kazdého jednotlivého pacienta zvolit optimalni [é¢bu.

S ohledem na klinickou praxi v urologii si tento ¢lanek klade za cil stru¢né pfiblizit
profily nezadoucich ucinkd jednotlivych [é¢ebnych pripravki a jejich kombinaci do-
stupnych v soucasnosti ¢i v blizké budoucnosti v onkologické 1é¢bé a zaroven i nasti-
nit prehled moznosti, jak Ize k témto nezddoucim ucinklim terapeuticky pfistupovat.

Klicova slova: nezadouci ucinky, inhibitory kontrolnich bodd imunitni reakce/check-
point inhibitory, inhibitory receptorovych tyrozinkinaz, inhibitory savéiho cile rapa-
mycinu, karcinom ledviny.

Management of treatment-related adverse effects in renal cell carcinoma

The paradigm of treatment of metastatic clear cell renal carcinoma (mccRCC) has repeatedly
undergone significant changes in recent decades — from treatment with cytokines, inter-
leukin-2 and interferon-a to therapy with tyrosine kinase inhibitors (TKIs) or mammalian
target of rapamycin (mTOR) inhibitors to combined regimens based on immune checkpoint
inhibitors (ICl). The combinations of ICI+ICl or ICHTKIs have been fully established in the first
line of therapy of mRCC in the past decade, based on large phase Il studies using sunitinib
as a comparator. These include CheckMate214 (ipilimumab plus nivolumab), KEYNOTE 426
(pembrolizumab plus axitinib), JAVELIN Renal 101 (avelumab plus axitinib), CheckMate
9ER (nivolumab plus cabozantinib) and CLEAR (pembrolizumab plus lenvatinib) study.
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Thanks to results of the above-mentioned studies there has been a significant expansion of the armamentarium of available treat-

ment options, especially in the first line of mccRCC palliative therapy, and thus a remarkable shift in the approach to RCC therapy

in general. AlImost unusual agreement in this regard can be perceived in both international and national clinical guidelines. At

present, Czech clinicians can choose from various combinations of the aforementioned agents. It can be assumed that in the future

the range of treatment reimbursed by public health insurance will continue to expand. The indication of first-line therapy which

plays a crucial role in RCC treatment algorithm will then require to carefully assess various clinical factors, economic aspects and,

last but not least, the adverse events profile of each combination and, in accordance with the principles of personalized medicine,
consider the optimal treatment for each individual patient.
With regard to clinical practice in urology, this article strives to briefly describe the safety profiles and adverse events of individual drugs

and their combinations used currently in the treatment of RCC and to outline possible therapeutic approaches to these adverse events.

Key words: adverse events, checkpoint inhibitors, tyrosine kinase inhibitors, mammalian target of rapamycin inhibitors, kidney

cancer.

Nezadouci ucinky dle skupiny
Iécebnych preparat

Inhibitory receptorovych
tyrozinkinaz (TKI)

V prvnim desetileti nového tisicileti se
v systémové terapii svétlobunééného kar-
cinomu ledviny prosadily inhibitory recep-
torovych tyrozinkinaz (TKI). Jejich podavani
sice pfineslo vyznamné prodlouzeni doby
preziti bez progrese (progression free survival,
PFS) i celkového preziti (overall survival, OS),
coz bylo potvrzeno jiz v pilotni studii srov-
navajici sunitinib a interferon alfa (IFN-a),
kde byl ve skupiné se sunitinibem zazna-
menan vyznamneé delsi jak median PFS (11
vs. 5 mésicl), tak i median OS (26,4 vs. 21,8
meésice) (1). Na druhou stranu vsak mohou TKI
vyvolavat celou $kalu typickych nezaddoucich
ucinka (Tab. 1), jez jsou inherentné spojeny
se samotnym mechanismem jejich puso-
beni. Konkrétné se jedna o inhibici signald
rdstovych faktord, zejména pak o blokovani
signalni drahy vaskularniho endotelidlniho
rdstového faktoru (VEGF).

Spektrum nezadoucich ucinkd je u celé
skupiny uvedenych Ié¢iv obdobné, co se vsak
u jednotlivych preparatd maze lisit, je Cetnost
Ci stupen (grade) nezadoucich ucinka (Tab. 2),
a toiv zavislosti na linii terapie, v niz je dané
lé¢ivo indikovano (2). Kritické zhodnoceni
a porovnani nezadoucich ucinkl jednotli-
vych léciv je navic komplikovano faktem, ze
se mohou rliznit data uvedend v registracnich
studiich (napt. procentudlni zastoupeni zavaz-
néjsich nezadoucich Gcink tretiho a ¢tvrtého
stupné u sunitinibu) od vysledkd studii, kde
byl preparat pouzit jako komparator.

www.urologiepropraxi.cz

Dnes se u nas s TKI setkdvame prevaz-
né v monoterapii. V narodnich i mezinarod-
nich doporucenich jsou sice kombinované
rezimy TKI s ICl v prvni linii Ié¢by shodné pre-
ferovéany, v Ceské republice viak u vétsiny
chybi Uhrada. Donedévna jedinou vyjimku
tvorila kombinace axitinibu s avelumabem
v prvni linii terapie u dobré prognostické sku-
piny (dle International Metastatic RCC Database
Consortium, IMDC) (3, 4). Od z&fi 2023 médme
v CR nové k dispozici kombinaci lenvatinibu
s pembrolizumabem, a to pro skupinu pa-
cientl se stredni a Spatnou prognoézou (dle
IMDCQ). TKI v monoterapii jsou téz v prvni linii
paliativni terapie mRCC doporuceny u téch
pacientl ve stfedni a Spatné prognostické
skuping, ktefi nejsou vhodni k 1é¢bé v soucas-
nosti hrazenymi kombinovanymi rezimy ICl +
ICI (ipilimumab plus nivolumab) (5) ¢i ICI + TKI
(lenvatinib plus pembrolizumab) (6).

Ve vyssich liniich 1é¢by hraje ovsem mono-
terapie TKli nadéle vyznamnou roli predevsim
po kombinovaném rezimu s imunoterapii
v prvni linii. Uloha kombinovanych rezimd ve
druhé a tfeti linii po rezimu obsahujicim imu-
noterapii v prvni linii ovsem zatim neni zcela
vyjasnéna a je predmétem cetnych aktudlné
probihajicich klinickych studii. K dispozici pak
jsou negativni vysledky studie CONTACT-03,
kde pfidani atezolizumabu ke cabozantinibu

Tab. 1. Spektrum castych neZddoucich acinkd TKI

B hypertenze

H prajmy

M Unava

B nauzea, nechutenstvi a zvraceni, dysgusie,
anorexie a Ubytek vahy

B kozni zmény a zmény koznich adnex, syndrom
palmoplantarni erytrodysestezie (PPE)

B hematologické poruchy (napf. neutropenie,
trombopenie, anémie)

B hypotyredza

B elevace jaternich transaminéz a bilirubinu,
selhanf jater

B minerdlova dysbalance

B kardiotoxicita

W krvécivé projevy

H dysfonie

B dusnost, kasel

B stomatitida

B proteinurie

B bolest hlavy a zavraté

B bolesti kloubd a koncetin

B osteonekréza celisti

po progresi na rezimu obsahujicim ICl nevedlo
k lepsim klinickym vysledkdm, a naopak zde
byla zaznamenana vyssi toxicita lécby (7).
Jestlize jsou TKI podavany v kombinaci
simunoterapii, je tfeba orientovat se ramcové
v moznych nezadoucich tcincich jednotlivych
TKl a znat délku jejich biologického poloc¢asu
(Tab. 3), aby bylo v pfipadé preruseni terapie
z dlvodud nezddoucich ucinkd mozné odli-
sit, zda se jedna napf. o prjem souvisejici
s podavanim TKI, jenz by mél po vysazeni
peroralni [é¢by ustat v rozmezi dvou az péti

Tab. 2. Nejcastéjsi nezddouci ucinky u jednotlivych prepardt(i (fazeni odpovidd frekvenci vyskytu uvddéné

v registracnich studiich) (2)

Sunitinib hypertenze, Unava, prajmy, PPE, leukopenie, trombopenie
Axitinib hypertenze, prdjmy, Unava, anorexie
Pazopanib Unava, PPE, elevace jaternich transaminéaz

Cabozantinib

hypertenze, prdjmy, anorexie, PPE, véhovy Ubytek, anémie

Lenvatinib

prdjmy, hypertenze, Unava, anorexie, proteinurie, nauzea, zvracenf

Tivozanib

hypertenze, Unava, prijmy, anorexie, dysfonie
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Tab. 3. Plazmaticky polocas jednotlivych TKI (9)

Sunitinib 40-60 hodin
Axitinib 2-6 hodin
Pazopanib 31 hodin
Cabozantinib 110 hodin
Lenvatinib 28 hodin

biologickych polocast (90-97 % eliminace
|éciva z organismu) (8), ¢i zda se naopak jed-
na o imunitné podminénou kolitidu (u niz je
tieba urychlené zahdjit adekvétni imunosu-
presivni lé¢bu). Z tohoto pohledu tedy kombi-
nace s TKI s kratSim plazmatickym polo¢asem
plsobi jako vhodnéjsi terapeuticka volba, toto
kritérium by vsak nemélo byt jedinym vodit-
kem pfirozhodovani a je vzdy potieba doplnit
jej komplexnéjsi rozvahou.

Zvladani nezadoucich ucinklG TKI je
vhodné zahdjit pomoci podpUlrnych opat-
feni, k nimz patfi predevsim symptomaticka
terapie (lokalni dermatologickd lé¢ba, tera-
pie hypertenze, dietni opatteni, antidiaroika,
prokinetika, antiemetika, nutri¢ni podpora,
analgezie atp.). Zakladni principy manage-
mentu vyssiho stupné nezadoucich ucinka
TKI pak predstavuji redukce davky, zména
davkovaciho schématu, pfipadné docasné
pferudeni ¢i permanentni ukonceni tera-
pie. V tomto ohledu ma peroralni forma TKI
oproti intravendézné podavané imunoterapii
ziejmou vyhodu. Pfi prokazané intoleranci
|é¢iva lze potom zvézit rotaci jednotlivych
TKI preparata.

Inhibitory mTOR

Dal$i moznosti paliativni [é¢by mccRCC ve
vyssich liniich terapie je podani mTOR inhibi-
tor(. Zjednodusené Ize fici, ze aktivace mTOR
komplexu podporuje bunéc¢ny rist, proliferaci
a diferenciaci a plsobi téZ antiapoptoticky (10).
Inhibice mTOR by tak méla vykazovat kyzeny
protinddorovy efekt, ktery je v soucasnosti
vyuzivan budto v monoterapii everolimem ¢i
tensirolimem, nebo v kombinaci s lenvatini-
bem. Paleta nezadoucich G¢inkli mTOR inhi-
bitord je pomérné pestra, coz souvisi s velkym
mnozstvim intracelularnich systémd, jichz se
inhibice dotyka. Nejcastéji byvaji v klinickych
studiich uvadény stomatitida, neinfekni pne-
umonitida, hematologicka toxicita (zejména
neutropenie a trombopenie) a dale potom me-
tabolické komplikace terapie, jako je napfiklad
hyperglykemie ¢i dyslipidemie (11).

Obecné plati, ze pfi nejnizsim stupni ne-
zadoucich ucinkd (grade 1) neni nutné [é¢bu
mTOR inhibitory pferusovat, v pfipadé druhé-
ho stupné je vhodné nad pferusenim terapie
uvazovat zejména u neinfekéni pneumonitidy
pfetrvavajici déle nez Ctyfi tydny, pfi tfetim
stupni jakychkoli nezddoucich ucinkd je po-
terapie jednoznacné doporuceno. Dalsi po-
krac¢ovani terapie pak vyzaduje 50% redukci
davky. Permanentni ukonceni terapie by mélo
byt v kazdém pripadé zvazeno, pokud dojde
k rekurenci pneumonitidy tietiho stupné ¢i
projevi-li se jakékoli jiné nezadouci Ucinky
ctvrtého stupné (10).

V dnesni dobé viak mTOR inhibitory hraji
v mezinarodnich doporucenich v terapii mRCC
okrajovéjsiroli a jsou vnimany spise jako alter-
nativa vyssi linie terapie v situaci, kdy jiz ne-
jsou dostupné jiné terapeutické moznosti (12).

Interleukin 2, interferon
a bevacizumab

JelikozZ soucasna klinickd doporuceni jiz
interferon, interleukin 2 ¢i bevacizumab neu-
vadéji ¢i je zminuji pouze marginalné, nebyly
vzhledem k zaméreni textu orientovaného na

klinickou praxi do vy¢tu zahrnuty.

Imunoterapie checkpoint
inhibitory

V posledni dekadé se v praxi ¢im dal vy-
znamnéji prosazuje moderni imunoterapie,
jez je zaloZzena na monoklonalnich protilat-
kach proti kontrolnim bod{m imunitni re-
akce, tzv. checkpoint inhibitoru. V soucas-
nosti se v 1é¢bé mRCC standardné pouzivaji
Ctyri zakladni preparaty. Centrélné plsobici
ipilimumab (anti-CTLA-4 protilatka) a peri-
ferné pusobici pembrolizumab, nivolumab
(anti-PD-1 protilatky) ¢i avelumab (anti-PD-L1
protilatka). Jejich nespornou vyhodou je vy-
sokd a dlouhotrvajici ucinnost, jez je vsak
provazena nemalym rizikem vyskytu speci-
fickych, ¢asto zavaznych nezédoucich Ucinkd,
jejichz profil pfimo souvisi s mechanismem
plsobeni imunoterapie (13). Zjednodusené
Ize fici, Ze imunoterapie checkpoint inhibitory
navozuje nespecifické snizeni tolerance imu-
nitniho systému k rdznorodym antigendm.
To nasledné vede ke zvyseni protinddorové
aktivity imunitniho systému, zéroven vsak
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ale snizeni této tolerance muze zpUsobit sen-
zitivizaci imunitniho systému ke tkdnim télu
vlastnim, a tim podnitit rozvoj tzv. imunitné
podminénych nezadoucich Gcinka (irAEs), jez
ve své podstaté predstavuji autoimunitni re-
akci organismu (14).

Nejcastéji se imunitné podminéné ne-
zédouci ucinky klasifikuji podle organovych
soustav, jez jsou autoimunitni reakci zasazeny
(Tab. 4).

Spektrum imunitné podminénych neza-
doucich G¢inkl mize byt ovlivnéno specific-
kym charakterem imunitniho systému kon-
krétniho pacienta, stavem jeho mikrobiomu,
souvisejicimi komorbiditami a v neposledni
fadé téz typem indikovaného checkpoint in-
hibitoru (14).

U imunitné podminénych nezadoucich
ucinka prvniho stupné Ize ve vétsiné pfipa-
dl uasymptomatickych pacientli v podavéni
imunoterapie checkpointinhibitory pokraco-
vat, je viak treba vyloudit jinou etiologii stavu
a pacienta dlikladnéji monitorovat. Nezaddouci
ucinky druhého stupné vyzaduji do¢asné pre-
ruseni [é¢by, ev. podéni nizké davky peroralni
imunosupresivni kortikoterapie, dokud se stav
pacienta neupravi na stupen 0 ¢i 1. Pfi za-
chytu imunitné podminéné reakce tfetiho az
¢tvrtého stupné je az na vyjimky nutné lécbu
checkpoint inhibitory trvale ukon¢it a bez-
odkladné zahdjit intenzivni kortikoterapii,
preferen¢né podat intraven6zné methylpred-
nisolon (1-2mg/kg 1-2x denné), pfipadné
perordlné prednison (1-2 mg/kg/den). Pokud
se stav pacienta do dvou az tfi dnid nezlepsi, je
indikovano pfidani dalsiimunosuprese, napf.
aplikace infliximabu (intravenézné 5mg/kg)
¢i mykofenolatu mofetilu (0,5-1g 2x denné
intraven6zné ¢i 1,5g 2x denné peroralné),
pficemz zde je na misté pfipomenout, Ze in-
fliximab by se pro svou hepatotoxicitu nemél
podavat pfi elevaci jaternich enzym. Déle je
pak tieba zdUraznit, Ze po stabilizaci stavu
a zmirnéni nezadoucich ucinkl nelze korti-
koterapii ukoncit narazové, ale je nutné jeji
davku postupné v pribéhu Ctyr az Sesti tydn(
snizovat (temperovat) k minimalni efektivni
dévce ¢i Uplnému vysazeni (15).

V 1é¢bé metastatického renélniho karcino-
mu se v CRv soucasnosti setkdvame s monote-
rapif ICl ve druhé a tfeti linii paliativni terapie,
ato po predchozi monoterapii TKI (16). Od cerv-
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na 2023 je vsakiu nas nové z prostredki verej-
ného zdravotniho pojisténi hrazena adjuvantni
1é¢ba vysoce rizikovych rendlnich karcinomu
monoterapii pembrolizumabem (17).

Ackoli [é¢bu imunitné podminénych neza-
doucich ucinku zajistuje v systému péce klinic-
ky onkolog ¢i intenzivista, je k jejich Uspésné-
mu zvlddnuti zcela zasadnim momentem stav
pacienta vcas rozpoznat, spravné jej vyhod-
notit a bezodkladné zahdjit terapii. Osetiujici
|ékafr se tak neobejde bez spoluprace se viemi
odborniky, ktefi do péce o pacienta vstupuiji,
procez je idedlem, aby byli viichni zi¢astnéni
alespon v zakladnich obrysech obezndmeni
jak se symptomatikou imunitné podminénych
nezadoucich ucinkd a jejich riziky, tak i se za-
kladnimi principy jejich zvladani.

Kombinované rezimy

Prvni kombinaci, jez pronikla do klinic-
kych doporuceni v ramci prvni linie paliativni
terapie mRCC, se stal ipilimumab s nivolu-
mabem. Postupem casu pak bylo z vysledkd
jednotlivych klinickych studii stale vice patrné,
ze kombinovanym rezimdm patfi budouc-
nost, a to nejen jedna-li se o kombinaci dvou
checkpoint inhibitord, ale novéji téz i rezim
zalozenych na kombinaci checkpoint inhibi-
toru s TKI.

Do podzimu 2023 byla u pacientd ve
stfednim a vyssim riziku (dle IMDC) jedinou
u nas dostupnou kombinaci v prvni linii 1é¢by
kombinovana terapie ipilimumabem s nivo-
lumabem. Spektrum nezédoucich ucinku je
zde obdobné jako u monoterapie, pouze se
pochopitelné zvysuje riziko jejich vyskytu, a to
zejména v Casné fazi Iécby. Dlvodem je fakt,
Ze je lécebné schéma zahajeno nejprve ctyfmi
podanimi kombinované terapie, po nichZ na-
sleduje udrZovacifaze v podobé monoterapie
nivolumabem (18). Zplsob managementu
nezadoucich U¢inkd je v pfipadé kombinace
dvou checkpoint inhibitor(i v zdsadé totozny
jako u monoterapie (viz vyse).

Donedavna byla jedinou dostupnou
terapii kombinujici TKI s checkpoint inhi-
bitorem, jez byla v CR hrazena z prostred-
ki vefejného zdravotniho pojisténi pouze
u dobré prognostické skupiny (dle IMDC),
axitinib s avelumabem. Recentné vstoupila
na scénu téz kombinace lenvatinibu s pem-

brolizumabem, a to pro skupinu pacient(
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ve stfednim a vysokém riziku (6). Lze navic
doufat, Ze ¢asem dojde v souladu s mezina-
rodnimi doporucenimi k dal$imu rozsifovani

spektra pojistovnami hrazenych kombinaci

checkpoint inhibitor( s TKI.

Dalezité je v tomto kontextu zminit, ze

u kombinaciimunoterapie s TKI byla v regist-
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ra¢nich klinickych studiich, jeZ jsou uvedeny
v Uvodu ¢lanku, zaznamendéna relativné vy-
soka incidence zévaznéjsi toxicity, a to kon-
zistentné napti¢ hodnocenymi kombinacemi
(Tab. 5). Je tfeba téz zdlraznit, Ze kompara-
tor (sunitinib) vykazoval v téchto studiich
vys$si profil toxicity nez ve své registracni

Tab. 4. Nejfrekventovanéjsiimunitné podminéné toxicity

Kozni

vyrazka
buldzni dermatitida
vazné kozni nezadouci Ucinky (SCAR)

Gastrointestinalni

kolitida
hepatitida

Plicni

pneumonitida

Endokrinni

primarni hypotyredza
hypertyredza

primarni adrendlni insuficience

hypofyzitida

diabetes

Muskuloskeletalni

artritida
myozitida
polymyalgie

Ledvinné

nefritida

Neurologické

myastenia gravis
GuillainGv-Barrého syndrom
periferni neuropatie
autonomni neuropatie
aseptickd meningitida
encefalitida

transverzalni myelitida

Hematologické

hemolytickd anémie

ziskand trombotickd trombocytopenickd purpura (TTP)
hemolyticko-uremicky syndrom (HUS)

aplastickd anémie

lymfopenie

imunitni trombocytopenie (ITP)

ziskand hemofilie A

Kardiovaskularni

myokarditida

perikarditida

arytmie

komorova dysfunkce se srde¢nim selhdvanim a vaskulitidou
Zilni tromboembolismus

Okularni

uveitida/iriditida
episkleritida

Tab. 5. Prehled nejcastéjsich neZddoucich Gcinkd u kombinacnich rezimd v terapii mRCC (sefazeny

sestupné dle frekvence)

Nejcastéjsi nezadouci Gicinky | jakéhokoli stupné tretiho a vyssiho stupné
CheckMate214 e i,
(ipilimumab + nivolumab) P o P J Y
prdjmy vyrazka
KEYNOTE 426 prdjmy hypertenze
e . hypertenze elevace ALT
(axitinib + pembrolizumab) ) ..
hypotyreéza préjmy
JAVELIN Renal 101 e, hfgifemze
(axitinib + avelumab) /yp prajmy
Unava elevace ALT
i hypertenze
CheckMate 9ER EPEJ y PPE
cabozantinib + nivolumab ) prdjmy
hypotyredza -
elevace lipazy
CLEAR Fypertenze iy
(lenvatinib + pembrolizumab) P , pru .y )
hypotyredza proteinurie
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studii, kde byl porovnavén s interferonem
alfa. Zaznamenanad vyssi toxicita sunitinibu
oproti puvodni registra¢ni studii mGze byt
zapfi¢inéna mnohymi vlivy (napf¥. jinou me-
todikou hlaseni ¢i subjektivnim hodnocenim
pacienta ¢i investigatora), podle aktudlnich
vysledkl se nicméné zd4, ze kombinované
rezimy nevykazuji vyznamné vyssi toxicitu
nez monoterapie sunitinibem. Spektrum
nezadoucich ucink{ zaznamenané v prislus-
nych studiich nepfesdhlo ocekdvané pred-
poklady a viceméné odpovidalo kombinaci
nezadoucich ucinkl jednotlivych preparatd
(4, 6, 18-20).

PFi zvladani toxicit spojenych s kombino-
vanou terapif je nejvétsi vyzvou pravé toto
prolinani nezadoucich ucinkl (nejc¢astéji koz-
nich ¢&i gastrointestinalnich toxicit a Unavy),
spravné odliSeni jednotlivych etiologickych
agens a predevsim vcasna volba vhodné sa-
nacni terapie.

U rezimd kombinujicich axitinib s ICl (ave-
lumab ¢i pembrolizumab) poskytuje jistou
vyhodu vyrazné kratsi biologicky polocas
axitinibu (do 6 hodin). K nejcastéjsim neza-
doucim ucinkdm u téchto kombinovanych
rezim{ patfi prijem, hepatitida/elevace ja-
ternich enzym a Unava. Podle stupné a cha-
rakteru nezddoucich Ucink je treba zahajit
adekvatni symptomatickou terapii, pfipadné
s naslednou substitu¢ni hormonalni terapii.
Vzdy je vsak nutno pfedem vyloucit zejmé-
na infek¢ni etiologie u prajmu ¢i hepatitidy
a endokrinopatie u Unavy. Pfi vyskytu neza-
doucich ucinkl prvniho stupné se standardné
pokracuje v kombinované terapii se sledo-
vanim dynamiky obtizi pfi symptomatické
terapii. U nezadoucich G¢ink druhého stupné
se doporucuje poddavani axitinibu po dobu
48 az 72 hodin pfrerusit. V pfipadé zlepseni
stavu pacienta Ize nasledné davku axitinibu
redukovat a/nebo jej podavat v intermiten-
tnim rezimu (terapeutické pauzy v rozmezi
48 az 72 hodin). Jestlize ale nenastane zlepseni
symptom, pak ma byt terapie ICl pferusena
a zahajuje se imunosupresivni 1é¢ba (jak jiz
je popsano vyse). Pii nezadoucich ucincich
tietiho a ¢tvrtého stupné se jednoznacné do-
porucuje kombinovany rezim axitinibu s ICI
ihned prerusit a zapocit imunosupresivni te-
rapii. Zapotiebi mlze byt téz hospitalizace
pacienta (21).

Tab. 6. Frekvence neZddoucich ucinkd jednotlivych kombinovanych rezimd (dle vysledkd registracnich studif)

kombinovana terapie sunitinib
NeZadouci ucinky jakéhokoli | tietihoavyssiho | jakéhokoli | tretiho a vyssiho
stupné stupné stupné stupné
C.h.e'ckMate214 . 94% 48% 97 % 64 %
(ipilimumab + nivolumab)
KEYNOTE 426
0, 0, 0 [0}
(axitinib + pembrolizumab) %% 67% 7% 62%
L] 101 . 99,5% 71,2% 99,3% 71.5%
(avelumab + axitinib)
CheckMate 9ER
0 0 0, V)
(cabozantinib + nivolumab) 7% 65% 3% 68%
CLEAR
[©) v 0, [©)
(lenvatinib + pembrolizumab) 99,7 % 824% 98,5% 71.8%

Perspektivy

Jelikoz v soucasnosti ptibyva v 1écebném
schématu stéle vice preparadtl v nejriznéj-
Sich kombinacich, Ize predpokladat, Ze nasta-
veny trend bude i nadéle pokracovat, mnohdy
za cenu navyseni toxicity. Probihajici studie se
jiz neomezuji toliko na dvojkombinace léci-
vych latek — aktudlné se zkouseji nejen zave-
dené rezimy v trojkombinacich, ale i kombino-
véani's nové testovanymi latkami. Na posledni
konferenci ASCO GU tak kupftikladu byly pub-
likovany vysledky trojkombinace ipilimumab
plus nivolumab plus cabozantinib, kdy bylo na
jedné strané zaznamenano signifikantni pro-
dlouzeni ¢asu bez progrese, na strané druhé
vsak byla oproti dvojkombinaci ipilimumabu
s nivolumabem popséna jednoznacné vyssi
toxicita (22). Za pfiklad inovativniho pfipravku
potom miiZze poslouzit belzutifan (inhibitor
HIF2 alfa), ktery jakmile prokazal protinado-
rovou aktivitu u neselektovanych pacientd
ve studiich faze | a ll, je jiz hned zkousen téz
v trojkombinaci s lenvatinibem a pembrolizu-
mabem (23, 24).

Zaver

V prevenci a managementu nezadoucich
ucinka v terapii mRCC hraje zcela zasadni roli
informovanost, a to nejen pacienta a vsech
pecujicich osob, ale i osetfujicich 1ékafd zain-
teresovanych specializaci. Neméné duleZitou
podminku kvalitni péce predstavuje téz dobra
soucinnost celého multidisciplindrniho tymu.
Lékari by vzdy méli po zndmkach nezéddoucich
ucinkl aktivné patrat, a nikoli jen vyc¢kavat,
zda je pacient pfi vySetfeni sdm zmini. V¢asna
diagnostika a spravné nacasované zahdjeni
terapie nezddoucich ucinkli mohou totiz byt
pro daldi osud pacienta naprosto zdsadnim
momentem.
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V soucasnosti je sice v CR z prostiedk(
vefejného zdravotniho pojisténi hrazeno jen
omezené mnozstvi preparatl a jejich kom-
binaci, cela fada pacient(i vSak mize pod-
stupovat kombinovanou ¢i inovativni terapii
v ramci klinickych studii, na zakladé mimorad-
ného schvaleni reviznim Iékafem ¢i si terapii
mohou sami hradit z vlastnich prostiedkd. Je
proto nutné, abychom v praxi byli se viemi
teoreticky indikovatelnymi preparaty a jejich
kombinacemi alespor ramcové obeznameni,
a mohli tak v pfipadé rozvoje nezadoucich
ucink i u nestandardni ¢i nehrazené terapie
adekvatné a vcas reagovat.

Dale je potfeba pfipomenout, ze vzhle-
dem k nezpochybnitelnym tspéchdm imu-
noterapie v 1é¢bé malignit obecné a jejiho
postupného pronikani do ¢asnéjsich stadii
terapie Ize predpokladat, Ze i u ccRCC se s ni
analogicky budeme do budoucna setkavat,
at uz v monoterapii, ¢i v kombinacich nejen
v paliativni ¢i nové i v adjuvantni 1é¢bé, ale
pravdépodobné i v ramci terapie neoad-
juvantni.V novych indikacich, kdy jsou |é¢eni
pacienti, ktefi teoreticky mohou dosdhnout
dlouhodobé remise i bez specifické terapie,
pak dostava spravny management zejména
imunitné podminénych AE zcela novy rozmér.
Uvedené konsekvence se tedy dotykaji téz
urologd, u nichz pacienti lé¢eni systémovou
terapii ¢asto hledaji pomoc, at uz z divodu
predchoziho kontaktu v rdmci diagnostiky ¢i
managementu primarni terapie, nebo v ramci
feseni lokoregionalnich komplikaci provazeji-
cich progresi onemocnéni. Onkologicky paci-
ent s zivot ohrozujicimi nezadoucimi ucinky
systémové terapie se tak snadno mUize objevit
i na urologickém JIPu.

Zavérem je tieba zdlraznit, Ze do budouc-
na by se vyskytu a zvlddani nezadoucich u¢in-
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k(i a zejména pak irAEs méla vénovat vétsi po-
zornost jiz v rdmci planovani prospektivnich
klinickych studii. l vzhledem k vySe zminéné-
mu predpokladu, Ze trend kombinovani [écCiv
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Interakce Iékt pouzivanych v 1écb
ip

mocovych cest s jinymi lécivym
a doplnky stravy

MUDr. Miroslava Rysankova', MUDr. Marie Hurtova'?
'Urologie Nachod, s.r.o.
2Urologicka klinika FNHK, Hradec Kralové

Infekce mocovych cest jsou velmi ¢asté. Obvykle se jednd o akutni infekci, se kterou
se minimalné jednou v pribéhu zivota setka vétsina urologickych pacient(. Lé¢ba
akutni infekce vétSinou neni naro¢na. Problém nastava v pfipadé opakovanych
zanét(, které nejsou v urologickych ambulancich vyjimkou. Jejich 1é¢ba je casto
dlouhodobd a kombinuje rezimova opatreni s uzivanim doplnkd stravy, obvykle
pfirodnich pfipravkd. Je doplnéna o imunoprofylaxi nebo chemoprofylaxi. P¥i téchto
kombinacich je potfeba myslet na mozné lékové interakce a kontraindikace podéavani.

Klicova slova: mocové infekce, antibiotika, doplriky stravy, kontraindikace doplnkd
stravy, [ékové interakce.

Drug interactions of drugs used in urinary tract infections
and dietary supplements

Urinary tract infections are very common. Itis usually an acute infection that most urological
patients encounter at least once in their lifetime. Treatment of an acute episode is usually
not difficult. Problem arises in case of recurrent inflammations that are not exception in
urological practice. Their treatment is long-term, combining regimen measures with the
use of dietary supplements, usually on herbal basis. It is supplemented with immunopro-
phylaxis or chemoprophylaxis. With these combinations possible drug interactions and
contraindications need to be considered.

Key words: urinary tract infections, antibiotics, dietary supplements, contraindications
to dietary supplements, drug interactions.

FOSFOMYCIN

Bez vlivu Doplriky stravy - interakce nebyly popsané.

Snizeniuc¢inku Jidlo - mize oddalovat absorpci léciva s naslednym poklesem maxi-
léciva malnich hladin v plazmé a v moci; doporucuje se uzivat pripravek na
la¢no nebo 2-3 hodiny po jidle.
Soubézné podavani metoklopramidu snizuje koncentraci fosfomy-
cinu v séru a v moci, coz snizuje jeho ucinnost;
podobné ucinky mohou mit i dalsi Iéky zvysujici gastrointestinalni

motilitu.
Lékové V kombinaci antikoagulaénich pF¥ipravk s fosfomycinem dochazi ke
interakce zvyseni aktivity peroralnich antikoagulancii;

mezi rizikové faktory patii zavazna infekce, vék a celkové Spatny zdravotni
stay, je obtizné urcit, zda je zména INR zpUsobena infekénim onemoc-
nénim, nebo jeho lIé¢bou
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Bez vlivu Doplrky stravy - interakce nebyly popsany.
Pozitivni ovlivnéni Jidlo; mléko - snizeni nevolnosti nebo zvraceni, které nitrofurantoin indukuje.
Snizeni ucinku léciva Nadmeérny pfijem tekutin muZze vést ke snizeni koncentrace léc¢iva v moci.

Trikfemicitan hofecnaty (talek, mastek) vede ke zpozdéni nebo snizeni absorpce nitrofurantoinu. Tato
latka je hojné pouzivand v potravinarském (pf. ryze, kofeni, cukry, soli, nahrady soli, platkové syry, zvykacky,
¢okolady, pekarské a cukraiské vyrobky) a Iékarenském primyslu (Gprava povrchu tabletek, lubrikant).
Kombinace s kyselinou nalidixovou (chinolonova antibiotika) ma antagonisticky ucinek.

Zvyseni Gcinku léciva Probenecid - snizené vylucovani a akumulace nitrofurantoinu.

Kontraindikace Selhani ledvin, anémie, diabetes mellitus, soucasné uzivani vitaminu B; porfyrie a nedostatek enzymu
gluké6zo-6-fosfat dehydrogenazy (G6PD).

NIFURATEL

Nutna opatrnost Kombinace s alkoholickymi napoji vede k navaltim horka, maldtnosti nebo nauzee.
Soucasti léciva je sacharéza; u pacientl s dédi¢nymi problémy s intoleranci fruktézy, malabsorpci glukézy
a galaktézy nebo sacharazo-izomaltazovou deficienci neni doporuceno lécivo uzivat.

KOMBINACE NIFURATELU S NYSTATINEM

Aktualné SUKL neeviduje hladeni jakychkoliv farmakologickych interakci s Ié¢ivem, mimo uvedenych v monoterapii nifuratelem.

Nutna opatrnost Riziko deplece karnitinu. Lécivo pouzivat s opatrnosti u pacientl se znamou karnitinovou deficienci,
nestabilnim diabetem mellitem a abnormalné malym mnozstvim svalové hmoty. Nevhodna kombinace
s valproatem nebo jinymi léky uvolnujicimi kyselinu pivalovou.
Nevhodny u pacientt s porfyrii.

Zvyseni Gcinku léciva Probenecid - snizené vylucovani, zvyseni plazmatickych hladin pivmecillinamu.

TRIMETHOPRIM

Nutna opatrnost Trimethoprim blokuje sodikovy kandl v distalnim tubulu ledviny, ¢imz snizuje renalni eliminaci drasliku (3).
Hyperkalemie je pozorovatelnd az u 80% pacientt. Tato lIékova interakce muize zpuUsobit Zivot ohroZujici
stavy v dUsledku zavaznych srdecnich arytmii. Zda zvysuje riziko ndhlé smrti neni zdokumentovano, dle autort
Fralick et al. ma 3% vyssi incidenci umrti u pacientd uzivajicich trimethoprim v porovnani s amoxicilinem na
1000 vydanych léciv (4).

Riziko hyperkalemie pii souc¢asném uzivani s dopliky stravy s obsahem drasliku, v¢. ndhrazek soli a jidly
bohatymi na draslik; draselny ekvivalent soli doporucovany u kardiak (tzv. stl pro kardiaky) je v tomto pfi-
padé také rizikovy; lichorefiSnice — obsahuje hodné drasliku, v kombinaci s trimethoprimem m(ze ojedinéle
dojit k hyperkalemii (5).

U pacientl s deficitem kyseliny listové miiZe |écivo vést k poruse krvetvorby, zejména u starsich pacientd.
Lécivo je inhibitorem dihydrofolatreduktazy, narusujete tak syntézu kyseliny listové a folinové. Podobné
pUsobi i na zasoby kyseliny listové v téle pacienta.

Lékové interakce Soucasné uzivani s antihypertenzivy a kalium Setficimi diuretiky mGze vést k hyperkalemii (inhibitory
angiotenzin konvertujiciho enzymu (ACE-1), blokdtory angiotenzinovych receptort (inhibitory AT1-receptord,
napf. sartany), antagonisté mineralokortikoidnich receptorl (napf. spironolakton nebo eplerenon), nebo
kombinace s jinymi kalium Setricimi diuretiky).

Trimethoprim zvysuje, ev. prodluzuje, hypoglykemizujici ic¢inek repaglinidu (Ié¢ba DM 2. typu). Repaglinid
je metabolizovan prevazné CYP2C8, pficemz trimethoprim je inhibitorem tohoto cytochromu.

Kontraindikace Soucasti |éciva je glukdza, galaktdza a laktoza; malabsorpce glukézy, intolerance galaktozy a tplny
nedostatek laktazy je kontraindikaci k podavani léciva.
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FIXNi KOMBINACE AMOXICILINU A KYSELINY KLAVULANOVE

Nutna opatrnost

Pfi soubézném uzivani s alopurinolem zvysené riziko alergické reakce.
P¥i snizené diuréze velmivzécné krystalurie, castéji pii parenteralnilécbé. Vhodné udrzovat dostatecny prijem
tekutin, pfi zavedeném katétru kontrolovat jeho prichodnost.

Lékové interakce

Probenecid snizuje rendIni tubuldrni sekreci amoxicilinu. Sou¢asné podani se nedoporucuje.

Pri souc¢asném podavani mykofenolat-mofetilu pokles koncentrace aktivniho metabolitu kyseliny mykofenolové
(MPA) pred dalsi davkou (o 50%). Zména davkovani mofetil-mykofenolatu obvykle neni nutna, pokud nedojde
ke klinicky prokazané dysfunkci stépu. Nutnost monitorovani stavu.

Zvyseni ucinku

Soucasné uziti s antikoagulancii mize vést k prodlouZeni protrombinového casu.

CEFALOSPORINY

Nutna opatrnost

Pfi soucasném podavani silnych diuretik (furosemid) a aminoglykosid( riziko poruseni funkce ledvin. U starsich
pacient( a u pacientl se znamou poruchou funkce ledvin je nutné renélni funkce monitorovat.

U nékterych pacientl mdze dojit k pferastani kvasinek rodu Candida nebo dalsich necitlivych mikroorganisma,
napt. enterokok a bakterii Clostridium difficilae.

Snizeni ucinku

Cefalosporiny mohou ovliviiovat stfevni mikrofléru, coz miize vést ke snizeni reabsorpce estrogenu, a tim ke
snizeni ucinnosti peroralnich antikoncepc¢nich pripravkii.
Léky snizujici zalude¢ni aciditu mohou zpUsobovat nizsi biologickou dostupnost cefuroximu ve srovnani se

stavem na lacno a maji tendenci rusit efekt zvysené absorpce po jidle.

Zvyseni Gcinku

Probenecid - prodluzuje vylu¢ovani [éc¢iva a vede ke zvyseni maximalnich hladin v séru.

CHINOLONY

Bez vlivu

Jidlo - pfipravek Ize uzivat na la¢no i béhem jidla.

Nutna opatrnost

V kombinaci s antiarytmiky IA a lll. tfidy, tricyklickymi antidepresivy, makrolidy nebo antipsychotiky —
prodlouzeni QT intervalu.

Vliv na hladinu glykemie (dysglykemie — hyperglykemie nebo hypoglykemie), obvykle u pacientd, ktefi jsou
soubézné léceni perordlnim hypoglykemikem (napt. glibenklamidem) nebo inzulinem. Vhodna kontrola glykemie
(zejména u diabetikd).

Pfi uzivani chinolont byla hlasena krystalurie, proto se doporucuje dostatecna hydratace a je nutné zabranit
nadmérné alkalité moci.

Na slunci riziko hypersenzitivity, slunéni a pobyt na slunci se nedoporucuje.

Snizeni ucéinku léciva

Mléko a jogurt, antacida a sukralfat snizuji absorpci chinolonl - vynechat nejméné 1 hod. pfed a 2 hod. po uziti Iéku.
S Iéky obsahujicimi zelezo, hlinik, bismut, hof¢ik, vapnik nebo zinek tvofi komplexy (chinolon - kov), které
nejsou absorbovany. Soucasné uzivani se nedoporucuje, uzit nejdfive 2 hod. po uZiti chinolonu.

Kombinace s nitrofurantoinem ma antagonisticky tcinek.

Lékové interakce

Metabolismus kofeinu je inhibovan chinolony, coz mize vést k opozdéné eliminaci a prodlouzenému plazma-
tickému polocasu kofeinu.

Kortikoidy zvy3uji jiz primdrni riziko vzniku zéanétu $lach nebo jejich ruptury.

Probenecid.

Metoklopramid - urychluje absorpci peroralnich chinolond.

Ciprofloxacin inhibuje CYP1A2, moznost zvyseni sérové koncentrace soucasné podavanych latek metabolizovanych
timto enzymem (nap¥. teofylinu, klozapinu, olanzapinu, ropinirolu, tizanidinu, duloxetinu nebo agomelatinu).

Kontraindikace

Déti a dospivajici v obdobi rastu pro riziko poskozeni kloubnich chrupavek.
Pacienti s deficitem glukézo-6-fosfat dehydrogendzy (G6PD) a porfyrii — hemolyticky tGcinek.

AMINOGLYKOSIDY

Nutna opatrnost

Pro vlastnosti neuromuskularniho blokatoru nutna pozornost u pacient(i s existujicimi neuromuskularnimi
poruchami (napf. myasthenia gravis, Parkinsonova choroba) a pfi soubézném podéavéana myorelaxancii.
Neuromuskularni blokéda je zvySovéna také etherem, nutna opatrnost pfi anestezii.

Mohou zvysit nefrotoxicky uc¢inek methoxyfluranu a jsou mozné extrémné zavazné nefropatie.

Pfi soubé&zném podavani aminoglykosidu a bisfosfonata zvysené riziko hypokalcemie.
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AMINOGLYKOSIDY

Kontraindikace U pacientt s pokrocilou poruchou funkce ledvin nebo s preexistujici hluchotou nitrousniho pavodu podani

pouze z vitaIni indikace.

MAKROLIDY

Snizeni ucinku lé¢iva  Pfi soucasném uZziti s antacidem pokles maximalni plazmatické koncentrace azithromycinu. Azithromycin je

tfeba podat alespon 1 hod. pfed nebo 2 hod. po podani antacida.

Lékové interakce Soucasné podavani se substraty P-glykoproteinu (napf. digoxinem, kolchicinem) vede ke zvyseni sérové hladiny

substratu P-glykoproteinu.

TETRACYKLINY

Nutna opatrnost Pri uzivani tetracyklind je popsana fotosenzitivita, projevujici se jako pfehnana solarni dermatitida.

Snizeni ucinku léciva  Vstiebavani doxycyklinu z gastrointestinalniho traktu maze byt snizeno dvoj- nebo trojmocnymi kationty —ionty
hor¢iku, hliniku a vapniku (v antacidech), ionty vapniku také v mléce, mléénych vyrobcich a ve vépnik obsa-
hujicich ovocnych stavach nebo pfipravky obsahujicimi Zelezo, zinek, aktivni uhli a kolestyramin. Interval
mezi uzitim doxycyklinu a uzitim téchto pfipravkd ma byt 2-3 hod.

Sérovy polocas doxycyklinu se zkracuje pfi soubézném poziti alkoholu nebo uziti barbiturati, karbamazepinu
nebo fenytoinu.

Lékové interakce Soucasné uzivani s betalaktamovymi antibiotiky miZe vést k prodlouZeni metabolizace a eliminace doxycyklinu.

Soucasné uzivani s warfarinem muze vést k prodlouZeni protrombinového ¢asu.

Kontraindikace Nepodavat pfi [é¢bé akné isotretinoinem nebo jinymi retinoidy, ani kratce pred ¢i po této |é¢bé, pro riziko

reverzibilniho vzestupu intrakranidlniho tlaku (pseudotumor cerebri).

Antibiotika podévand v |é¢bé IMC mohou interagovat s chronickou medikaci pacienta, s jednordzovou medikaci, s doplnky stravy, ale
i béZnou stravou. Na tuto skute¢nost by mél kazdy Iékar indikujici antibiotika myslet a zhodnotit pfinos i mozna rizika uzivani indikovaného
léku. Podobné jako u znamych alergii na néktera antibiotika. Pokud si Iékaf nenti jisty kombinacemi [ékd nebo doplikd stravy, je Zaddouci si
tyto informace ovéfit na strdnkéch Statniho Ustavu pro kontrolu léciv.
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Predpis lazenské lécby pro urology -
souvisejici legislativa a prakticky postup

MUDr. Kamil Belej, Ph.D., FEBU, MBA
Urologicka klinika 1. LF UK a UVN, Praha

Lazenska lécba provazi lidstvo jiz nékolik tisicileti. V dnesni dobé se jedna o samo-
statné odvétvi zdravotnictvi, a i kdyzZ mnohdy nedokdaze vylécit konkrétni nemoc,
je jeji pfiznivy vliv na celkové zdravi ¢lovéka velmi vyznamny a v mnoha ohledech
nenahraditelny. V urologii se indikuje v souvislosti s rekonvalescenci po operacnich
vykonech, jako doplrikova lé¢ba u pacientl s urolitidzou a zanétlivymi onemocnénimi
spolu s podptirnou lé¢bou u onkologickych pacientt. V Ceské republice je vzdy aspori
¢astecné hrazena ze zdravotniho pojisténi po schvaleni pfislusnym reviznim |ékarem.
Na to, abychom ji mohli doporucit a predepsat urologickym pacientlim, je potieba
znat souvisejici predpisy a pravidla, podklady nutné pro navrh lé¢by a potfebné ad-
ministrativni kroky. Clanek shrnuje nejdtlezitéjsi legislativni normy, struény postup
vyplnovani formulaid a nejc¢astéjsi chyby pti jejich vystavovani.

Klicova slova: lazenska lé¢ba, indikacni skupiny, ndvrh na lécbu.

Prescribing spa treatment by urologists: related legislation
and practical modalities

Spa treatment has been with mankind for several millennia. At present, it is a sepa-
rate branch of health care services, and even though it often cannot cure a particular
disease, its beneficial effect on one’s general health is very important and, in many
aspects, irreplaceable. In urology, it is indicated in association with recovery after surgi-
cal procedures, as adjunctive treatment in patients with urolithiasis and inflammatory
conditions, and as supportive treatment in cancer patients. In the Czech Republic,
it is always at least partially reimbursed by health insurance after approval by the
respective physician reviewer. In order for it to be recommended and prescribed to
urological patients, one needs to know the related regulations and rules, the support-
ing documents required for treatment proposal, and the necessary administrative
steps. The article presents the most important legislative standards, a brief outline
for completing the forms, and the most common errors in their issuance.

Key words: spa treatment, indication groups, treatment proposal.

Uvod

V roce 2022 se zménily podminky pro
pfedpis navrhu lazenské [é¢by, kdy povin-
nost jeho vystaveni pfesla kromé praktic-
kych lékaf i na specialisty, tzn. ambulantni
lékare jinych odbornosti a nemocni¢ni léka-
fe. V této souvislosti je proto pro urology
dobré znat pravidla a postup pro predepi-

sovani lazni.

Pravni predpisy

Lazeriska Iécebné rehabilitacni péce je
péci lizkovou, a to bez ohledu na to, zda se
jedna o péci komplexni, nebo pfispévkovou
(vysvétleni pojmu viz nize). Musi byt vzdy do-
porucena osetfujicim lékafem a realizovadna na
zékladé navrhu potvrzeného reviznim lékafem
zdravotni pojistovny. Historicky byl ddlezitym
meznikem v oblasti zakonnych norem zéakon
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€. 1/2015 Sb. ze dne 22. prosince 2014, kte-
rym se ménil zakon ¢. 48/1997 Sb., o vefejném
zdravotnim pojisténi a o zméné a doplnéni
nékterych souvisejicich zakond, ve znéni po-
zdéjsich predpist uc¢inny od 6. 1.2015. Tim byl
indikacni seznam uréen zdkonem, nikoli jiz jen
vyhldskou Ministerstva zdravotnictvi. Do té do-
by platna vyhlaska ¢. 267/2012 Sb., o stanoveni
Indika¢niho seznamu pro lazenskou lécebné
rehabilitacni péci o dospélé, déti a dorost, byla
rozhodnutim Ustavniho soudu zrusena uply-
nutim dne 31. prosince 2014. Z praktického
hlediska je nejdllezitéjsi § 33 a ptiloha ¢. 5
k zdkonu ¢.48/1997 Sb., kterd obsahuje Seznam
indika¢nich skupin pro dospélé a Indika¢ni
seznam pro lazenskou lé¢ebné rehabilitacni
péci o dospélé. Z indika¢niho seznamu je pro
urologii dilezita skupina €. I (Nemoci onko-

PREDPIS L AZENSKE LECBY PRO UROLOGY

logické) a skupina €. VIII (Nemoci mocového
ustroji), kterad zahrnuje i chronicka zanétliva
onemocnéni prostaty a semennych vackud a ob-
last transplantaci ledvin - pro pfijemce i Zivé
darce $tépu. V tabulce 1 je citace z uvedené
pfilohy. Jiz na této urovni se odliSuje zékladni
a opakovany pobyt, dale je ur¢eno, zda se jedna
o komplexni, nebo pfispévkovou lazernskou
péci (v tabulce oznaceno jako K a P), délka po-
bytu (v¢etné moznosti prodlouzeni), Ihiita pro
nastup lécebného pobytu, zplsob poskytovani
lazenské péce a dalsi podminky (napf. odstup
od vzniku nemoci, ukonceni l1é¢by, operace
apod.). Typy péce se odliSuji zejména tim, ze
v pfipadé komplexni péce hradi zdravotni po-
jistovna (ZP) lazeriskou [é¢bu, celodenni stravo-
vani a ubytovani ve sjednané Urovni. Zaroven

Cerpa pacient v dobé této lé¢by docasnou
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pracovni neschopnost, spliuje-li podminky
tohoto naroku podle ust. § 57 a nasl. zakona
¢. 187/2006 Sb., o nemocenském pojisténi, ve
znéni pozdéjsich predpisti. U prispévkové péce
hradi ZP pouze lé¢ebnou ¢ast z celkové ceny
lazenské péce, tj. vysetreni a |é¢eni pacienta.
Ubytovani a stravovani si pacient hradi sém
a pro pobyt v ldznich neni pacientovi vystave-
na docasnd pracovni neschopnost. Dulezité
je, Ze tato péce neni ZP zafazena Uhradovou
vyhlaskou do tzv. indukované ¢i vyzadané
péce a pfi prekroceni nehrozi vysilajicimu |ékafi
sankéni podminky. Soucasné platnd podoba
zdkona ¢. 48/1997 Sb., kterd plati od 1. 1. 2022
v ndvaznosti na zakon €. 371/2021, vymezuje
povinnost zpracovani navrhu v § 33, odst. 1 (viz
nize). Posledni aktualizace praktickych kroka
v této oblasti probéhla po jednani Ministerstva

Tab. 1. Wriatek z Indikacniho seznamu pro Idzeriskou lécebné rehabilitacni péci o dospélé prilohy ¢. 5 k zdkonu ¢. 48/1997 Sb., pro nemoci doporucované

urology (K- komplexni péce, P — piispévkovd péce)

Kubi
zi;:ma/ Indikace Zakladni pobyt Opakovany pobyt
| NEMOCI ONKOLOGICKE
K21 dnl
Hodgkinova nemoc do 36 mésicl od zac¢atku
K21 dnl zakladnfho pobytu
. Do 12 mésicli po ukonceni komplexni protinddorové | P 21 dn(, v indikovanych pfipadech P 14 dnd
|
Vi Zhoubné nadory lécby (s vyjimkou dlouhodobé hormondlini terapie). | Hodgkinova nemoc po 36 meésicich od
Moznost prodlouzenti zacatku zakladniho pobytu
P21 dn0, v indikovanych pfipadech P 14 dnt
Ostatni
Vil NEMOCI MOCOVEHO USTROJI
K21 dnl
B Recidivujici a chronické netuberkulézni zanéty | Chronické pyelonefritis v solitarni ledviné
ledvin a mocovych cest rezistentni na Ié¢bu | Cystické onemocnéni ledvin; hladina sérového krea-
VIIA antibiotiky (ATB) a jinou Ié¢bu farmakologickou, | tininu trvale pfesahuje 150 pmol/I P 21 dnd, vindikovanych pfipadech P 14 dn(i
v soustavné péci urologa minimalné 12 mésict | Moznost prodlouzeni
W Cystické onemocnéni ledvin P21 dnl
Ostatni
K21 dnl
Nefrolitidza v solitarni ledviné nebo oboustranna
nefrolitidza, pokud stavy nejsou indikované k opera¢ni
B Nefrolitidza bez méstnani v mocovych cestach Iecbg net?o htotryp/su Pv,z] dnu: N \n(/j|kov§nych pripadech PVM dnu/
VIIl/2 ., Cystinova nefrolitidza Pfi prokdzaném klinickém efektu predchozi
B Nefrokalcindza . o L e Liiax . s
BilateraIni nefrokalcindza lazenské lécebné rehabilitacni péce
Moznost prodlouzenti
P21 dn
Ostatni
K21 dnl
B Stavy po operacich ledvina mocovych cestvéetné | Do 6 mésicl po operaci ledvin a mocovych cest
vill/3 operaci endovezikélnich a stavll po komplikované | véetné operaci endovezikélnich a stavli po prosta-
prostatektomii a nefrolitotrypsii, doléceni po lito- | tektomii a nefrolitotrypsii
trypsii extrakorporalnimi rdzovymi vinami (LERV) | P 21 dnu
Ostatni do 6 mésicl
B Chronickd prostatitis nebo chronickd prostato-
vezikulitis rezistentni na farmakologickou lé¢bu , . , . .
VIIl/4 alé¢bu antibiotiky (ATB), v soustavné pédi urologa P21 dnt P21 dn0, v indikovanych pfipadech P 14 dnt
minimalné 12 mésicl
. ) " " , | K21 dn o ’ . .
B Stavy po transplantaci ledviny pfi stabilizované C A I | P21.dn0, vindikovanych pfipadech P 14 dnt
S ; . Do 6 mésict po transplantaci, pfi komplikacich nej- ! :
VIIl/5 funkci stépu (transplantované ledviny) o ) Stavy po transplantaci ledviny
(e . pozdéji do 12 mésicl po transplantaci 0 (e
B Dirce $tépu (ledviny) . . . (netyka se darce $tépu)
Moznost prodlouzeni v pfipadé transplantace
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zdravotnictvi, zdravotnich pojistoven a zastup-
cli odbornych sdruzeni v ¢ervnu 2023 jako
Doplnéni stanoviska Ministerstva zdravotnictvi
k vystavovani a podavani navrhii na lazenskou
|é¢ebné rehabilitacni péci v dopisu Ministerstva
zdravotnictvi (¢. j. MZDR 9001/2023-2/DZP),
ktery se tykal vystavovani poukaz k lazenské
|écebné rehabilitacni péci.

S U¢innosti od 6. 1. 2015 byla zaroven vy-
déna Vyhlaska Ministerstva zdravotnictvi
¢. 2/2015 Sb. ze dne 23. prosince 2014 o sta-
noveni odbornych kritérii a dalsich nalezitosti
pro poskytovani lazenské 1é¢ebné rehabilitac-
ni péce. Uvedena vyhlaska prosla drobnou
novelizaci s doplnénim lazenskych mist dle
jednotlivych indikaci v podobé Vyhlasky
Ministerstva zdravotnictvi ¢. 211/2022 ze
dne 11. Cervence 2022. Mezi dulezité informace
patii obecné kontraindikace lazerské l1écebné
rehabilita¢ni péce o dospélé uvedené v odstav-
ci¢. 1.1 1. ¢asti vyhlasky, pricemz dalsi specifické
kontraindikace jsou u jednotlivych indika¢-
nich skupin. V odstavci ¢. 2.1 je vycet vysetieni
potfebnych pro vystaveni ndvrhu a obsahové
nalezitosti ndvrhu na lazeriskou péci. Pro jed-
notlivé indikace stanovené v pfiloze ¢. 5 zakona
€. 48/1997 Sb. jsou ve Il. &asti vyhlasky, kromé
udaju z piilohy a specifickych kontraindikaci,
zminény i dalsi specialni pozadavky pro léceni
daného onemocnéni, obory specializaci lékar,
ktefi lé¢bu doporucuji, a odborna kritéria pro
poskytnutildzerské péce spolu s podminkami
pro zabezpeceni zdravotni péce ptimo v laz-
nich. Déle obsahuje dalsi specificka vysetreni
nutna pro konkrétniindikaci, vhodna lazerska
mista a stanoveny pfirodni zdroj.

Pro indikaci ¢islo 1/1 je dle vy3e uvede-
nych kritérii potfebné odborné onkologic-
ké vysetieni (ne starsi dvou mésicu) vcetné
vyjadfeni, ze pojisténec je bez zndmek reci-
divy nebo diseminace. Lé¢bu mize doporu-
¢it i urolog, lazenské misto se urcuje podle
postizenych organ® a v misté poskytovani
musi byt klinicky onkolog nebo lékaf pfislus-
né specializace podle povahy nddoru. Pro
indika¢ni skupinu VIII musi byt provedeno
odborné vysetreni (urologické, nefrologické
nebo rehabilitacni a fyzikalni mediciny) véetné
vysledkd laboratornich vysetieni (vzdy kreati-
nin a mocovy sediment). Pfi zvysené hladiné
kreatininu se doplniuje clearance kreatininu

a u pacientd s litidzou (VII1/2) chemické vy-
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Setfeni kamen(, pokud je dostupné. Do dvou
mésicl po hospitalizaci Ize vyuzit propoustéci
zpravu, pokud obsahuje potfebné udaje. Jako
lazenska mista jsou urc¢eny Maridnské 1azné
aLazné Kynzvart a v misté musi byt dostupny
urolog nebo nefrolog. Zakladni (prvni) pobyt
pro danou indikaci se v této skupiné obvykle
indikuje jako komplexni (kromé indikace ¢islo
VIIl/4), zatimco pfi opakovaném pobytu se
vzdy jedna o lé¢bu pfispévkovou.

Pokud vznikne indikace a doporuceni
lazeriské 1écby je nutné vypsat navrh na
lazenskou péci. Tento upravuje odstavec
¢. 1§ 33 zdkona €. 371/2021 Sb., kterym se
déle méni vyse uvedeny zakon ¢. 48/1997 Sb.
V odstavci je uvedeno: ,Hrazenou sluzbou
je 1é¢ebné rehabilitacni péce, poskytovana
jako nezbytna soucast |é¢ebného procesu,
jejiz poskytnuti doporucil osettujici lékaf
a schvdlila zdravotni pojistovna. Navrh na
poskytnuti Ié¢ebné rehabilita¢ni péce jako
hrazené ze zdravotniho pojisténi podava Iékar
registrujiciho poskytovatele, Iékaf ambulant-
niho poskytovatele, ktery ji doporucil, nebo
osetfujici 1ékaf pfi hospitalizaci; jde-li o po-
skytnuti lazenské lé¢ebné rehabilitacni péce,
navrh obsahuje téz uréeni pofadi naléhavosti.
Schvéleni zdravotni pojistovnou se nevyzadu-
je v pfipadé ambulantnilécebné rehabilitacni
péce, akutni [Gzkové Iécebné rehabilitacni
péce a pfi pfimém prekladu z akutni IGzkové
péce k poskytovateli lazeriské l1écebné reha-
bilita¢ni péce nebo poskytovateli ndsledné
|é¢ebné rehabilitatni péce”. Dle této novely by
navrh mél zpracovat lékar, ktery l1é¢bu dopo-
rucuje. Aby urolog deklaroval doporuceni, ale
nepfebiral odpovédnost za vypsani navrhu,
Ize v dokumentaci (propoustéci ¢i ambulantni
zpravé) napiiklad u stavd po operacich pouzit
formulaci: ,Pro zakladni diagnézu a po vykonu
uvedenymi ve zpraveé |ze doporucit komplexni
lazenskou péci (KLP) v délce 21 dni (indikacni
skupina VIII/3 - Stavy po operacich ledvin, mo-
¢ovych cest a prostaty dle prilohy ¢. 5 zdkona
¢. 371/2021 Sb. a vyhlasky MZ ¢. 2/2015 Sb.).
ICP (urologického pracovisté): xxxxx, odbor-
nost 706. Z urologického hlediska nejsou po
zhojeni rany/ran, odstranéni steh(, obvazl
a docasné drendze kontraindikace ke KLP.".
Pacient tak mGze oslovit praktického Iékare ¢i
jiného specialistu, ktery ndvrh vypise na zékla-
dé uvedenych Udaja. Pro urology je dulezité,
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ze jednou z kontraindikaci lazenské péce je
unik moce Il. a lll. stupné, coz ale u dospé-
lych neplati pro indika¢ni skupinu nemoci VI
(Nemoci nervové) a VIII/3 (Stavy po operacich).

Vyplnéni formulare

Navrh na lazenskou lé¢bu ma celkem
Sest dilh (¢asti). Na prvnich péti dilech je vzdy
c¢ast, kde se revizni |ékaf vyjadfuje ke schvéleni,
upravé nebo zamitnuti ndvrhu. Prvni a druhy
dil (stejné jako 3.-5. dil) obsahuje ICP a odbor-
nost predepisujiciho Iékare a identifikacni ida-
je pacienta/zdkonného zéastupce. Déle je tam
slovy uvedena diagndza pro lazenskou lé¢bu,
indikace, diagnéza, Udaje o typu a naléhavos-
ti péce s doporucenim mista lé¢by. Stupné
naléhavosti doporucuje pacientovi navrhujici
lékaF pfimo na ndvrhu v ¢asti lékarska zprava
nebo na zvlastni pfiloze. Tyto dva dily jsou &is-
té administrativni, jelikoz je po potvrzeni ze
strany ZP odesilaji pacientovi a jako potvrzeni
pfimo laznim. V tiretim az patém dile je kromé
vyse uvedeného lékarskd zpréva, ktera obsahu-
je dllezité anamnestické udaje, popis nynéj-
siho onemocnéni, objektivni nalez a funkéni
stav, laboratorni a dalsi paraklinickd vysetieni,
diagnosticky zévér (véetné vedlejsich diagnéz),
lékafem doporucené zvlastni pozadavky na
lazeriskou lé¢bu a zdlvodnéni pfitomnosti
privodce pro pobyt v piipadé komplexni la-
zenské péce. Lékarskou zpravu Ize nahradit
propoustéci zpravou lizkového zafizeni, pokud
obsahuje viechny odborné pozadované udaje
vztahujici se k zdkladni diagno6ze pro lazernskou
lécbu a neni starsi dvou mésicl. Treti, ¢tvrty
a paty dil je ur¢en pro dokumentaci - lazen-
skému osetfujicimu Iékafi (3. dil), pojistovné
a reviznimu lékafi (4. dil) a navrhujicimu lé-
kafi (5. dil). Sesty dil slouzi jako pouceni pro
pacienta a jsou v ném informace dulezité
pred nastupem. Navrhujici Iéka¥ cely ndvrh
vytiskne, pfipadné doplni datum vystaveni
a potvrdi svym podpisem, jmenovkou a Citel-
nym otiskem razitka zdravotnického zafizeni na
vech dilech kromé Sestého. Pred jeho odesla-
nim na okresni pobocku ZP se 3esty dil predava
pacientovi (zdkonnému zastupci), jenz jeho
prevzeti potvrdi podpisem v pravém dolnim
rohu tfetiho az patého dilu. Kopie vytisténého
tiskopisu zUstava, po doplnéni eviden¢niho
¢isla, ve zdravotnické dokumentaci pacienta.
Diky elektronicky archivovanym udajim ve
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zdravotnické dokumentaci je vhodné pouzit
elektronickou verzi navrhu, kterd musi byt zpra-
covéna dle platné verze Metodiky ZP pro pofi-
zovani a predavani doklad a tiskopist. Kromé
nékterych ambulantnich a nemocnicnich infor-
macnich zdravotnickych systém je k dispozici
na adrese www.lecebnelazne.cz/pro-lekare/
navrh-na-lp. Vyplnény a potvrzeny navrh se
odesle do ZP nebo jej tam dorudi pacient i
jeho zdkonny zastupce. Po schvaleni navrhu
reviznim lékaFem pojistovny si pojistovna
pofidi jeho kopii pro svou potiebu a origindl
zasle ur¢enému lazenskému zafizeni, pfipad-
né pacientovi (u prispévkové lazenské péce).
Lazenské zafizeni po vyplnéni adresy zafizeni
a terminu nastupu zajisti predvolani pacien-
ta prostrednictvim kopie origindlu, pfipadné
zvacim dopisem obsahujicim relevantni udaje.

Vzhledem ke komplexnosti procesu vyfizo-
vani navrhu je dobré respektovat jeho pravidla
a vyhnout se moznym chybam. Mezi nejza-
sadnéjsi plati nedodrzeni IhGty pro vystaveni
navrhu pred dobou stanovenou pro nastup
Ié¢ebného pobytu. Kvili tomu je vhodné
pacienta informovat o moznostech lazenské
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lé¢by v dobé vzniku néroku na ni, tzn. pfi
propusténi z nemocnice po operaci nebo pfi
zahdjeni onkologické [é¢by. Samoziejmé to
Ize udélat za predpokladu Uspésné rekonva-
lescence a nepfitomnosti komplikaci po l1é¢bé
¢i progresi onkologického onemocnéni. S tim
souvisi i problém s dodrzenim intervalu pro
opakované poskytnuti lazenské péce hrazené
z verejného zdravotniho pojisténi. Dalsi sku-
pina problémd zahrnuje formalni chyby, a to
konkrétné nedodrzeni indika¢niho seznamu
(zakladni/opakovany pobyt, komplexni/pfi-
spévkova péce, prodlouzeni pobytu), situace,
kdy stav neodpovida indikaci, ndvrh neob-
sahuje povinné udaje (anamnéza, vysledky
vysetieni, souvisejici dokumentaci) nebo dile-
Zité ¢asové Udaje (termin operace, zahdjeni/
ukonceni [é¢by). Pokud urolog |é¢i pacienta
a chce pouzitindikaci ¢islo 1/1, musi byt soucasti
ndvrhu onkologické vysetreni, i kdyz klient ne-
dostal jakoukoliv onkologickou [é¢bu. Klasické
administrativni nedostatky spocivaji v chybéni
razitka, podpisu, stanoveni lazeriského mista
(jen dvé moznosti pro indika¢ni skupinu VIII)
a doruceni na spravnou pobocku ZP (mistné

pfislusnou lékati ¢i zafizeni navrhujicimu 13-
zenskou |é¢bu). Dle odbornych komentai
eviduji ZP narlist poctu vystavenych a schvale-
nych navrhd na lazenskou péci, a to i diky tomu,
Ze jsou i jini nez prakticti 1ékafi jiz dostate¢né
seznameni s novymi pravidly. Dale to mlze byt
dano tim, ze byly zruseny regula¢ni poplatky
ve vysi 100K¢/den pobytu a u nékterych indi-
kaci vznikla také moznost Uhrady jednou za
dva roky. Kazdopédné se jednd o oblast, s niz
se musi seznamit i urologové, jelikoz je soucasti
nasi péce o pacienty. Pobyt v laznich mize totiz
velmi ucinné pfispét ke kompletni Upravé i
zlepseni jejich zdravotniho stavu.

Cldnek byl zpracovdn podile tdaiji dostup-
nych v dobé jeho vyddni na internetovych
strdnkdch Ministerstva zdravotnictvi Ceské re-
publiky (CR), Vseobecné zdravotni pojistovny
CR, Spolecnosti vseobecného lékarstvi a Ceské
urologické spolecnosti Ceské Iékarské spolec-
nosti Jana Evangelisty Purkyné, Sdruzeni prak-
tickych lékati CR, Sdruzeni ambulantnich spe-
cialistd CR, Svazu lécebnych ldzni CR, Sanatoria
Klimkovice, Ldzni Slatinice a Lé¢ebnych ldzni
Maridnské Ldzné.
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Vzacny pripad vysokoprutokového priapismu

MUDry. Veronika Lounova, MUDr. Igor Hartmann, Ph.D., doc. MUDr. Ales$ Vidlaf, Ph.D., FEBU

Urologicka klinika FN a LF UP Olomouc

Vysokoprltokovy priapismus, taktéz v literature nazyvany jako neischemicky nebo
arterialni, tvofi pouze cca 5% vsech pfipadu priapismu. Jeho nejcasté;jsi pficinou je
tupé perinedlni nebo penilni trauma. Vysledkem poranéni je lacerace kavernézni tep-
ny nebo jejich vétvi, coz vede ke vzniku pistéle mezi tepnou a lakunarnimi prostory
kaverndéznich téles. Vysledny zvyseny pratok krve ma za nasledek pretrvavajici erekci.
Tento typ priapismu je mozné |éCit i konzervativné, pficemz optimalni ¢asovy interval
zahdjeni aktivni intervencni |éCby je stale pfedmétem diskuzi.

Klic¢ova slova: vysokopritokovy priapismus, perinedlni trauma, penilni trauma, angio-
grafie, selektivni arteridIni embolizace, erektilni dysfunkce.

A rare case of high-flow priapism

High-flow priapism, also referred as non-ischemic or arterial priapism, accounts for only
about 5% of all priapism cases. Its most common cause is a blunt perineal or penile
trauma. The trauma results in laceration of cavernous artery or its branches, leading
to the formation of a fistula between artery and lacunar spaces of cavernosal bodies.
Increased blood flow results in persistent erection. This type of priapism can also be
treated conservatively, but optimal time interval for initiating active interventional
treatment remains a subject of discussions.

Key words: high-flow priapism, perineal trauma, penile trauma, angiography, selective
arterial embolization, erectile dysfunction.

Uvod

cavernosum neobsahuje deoxigenovanou

Priapismus je onemocnéni charakterizo-
vané prolongovanou erekci bez souvislosti se
sexudlnim vzrusenim, i kdyz toto mize nékdy
vzniku priapismu predchazet. Délime ho na niz-
kopritokovy priapismus (tzv. ischemicky), ktery
je vyrazné castéjsi a bolestivéjsi, a vysokoprUto-
kovy (1, 2). VysokoprGtokovy priapismus, taktéz
v literatufe nazyvany jako neischemicky nebo
arterialni, tvofi pouze asi 5% vsech pfipadu
priapismu (3). Jeho nej¢astéjsi pficinou je tupé
perinealni nebo penilni trauma. Vysledkem
poranéni je lacerace kavernézni tepny nebo
jejich vétvi, coz vede ke vzniku pistéle mezi tep-
nou a lakunarnimi prostory topofivych téles.
Vysledny zvyseny priitok krve ma za nasledek
pretrvavajici erekci (4).

Ackoli se jevi, ze [é¢ba vysokopritokové-
ho priapismu neni naléhava, protoze corpus

krev a stav neni bolestivy, nejnové;jsi udaje
naznacuji, Zze delsi trvani tohoto typu priapis-
mu ma za nasledek erektilni dysfunkci (5).
Lécba tedy mlze byt konzervativni (chlazeni
perinea, perinedlni komprese, androgen-de-
privacni terapie), intervencni (selektivni ar-
teridlni embolizace) nebo chirurgicka (ligace
pistéle). Vzhledem k hrozbé rozvoje erektilni
dysfunkce je v soucasné dobé za zlaty stan-
dart diagnostiky a l1é¢by vysokopritokového
priapismu povazovana angiografie panevnich

tepen a selektivni arteridlni embolizace (5).

Kazuistika

Kazuistika popisuje 32letého muze, ktery
pfichdzi na urgentni pfijem pro slabou erekci,
ktera trva kontinudlné 14 dni. Tomuto stavu
bezprostfedné predchazel Uraz na kole, kdy

46 UROLOGIE PRO PRAXI / Urol. praxi. 2024;25(1):46-48 /

DECLARATIONS:

Declaration of originality:
The manuscript is original and has not been published
or submitted elsewhere.

Ethics approval and consent to participate:

The authors attest that their study is in compliance
with human studies committees and animal welfare
regulations of the authors’ institutions as well as
with the Food and Drug Administration guidelines,
including patient consent where appropriate. The
authors also declare that their paperisin accordance
with the World Medical Association Declaration of
Helsinki on Ethical Principles for Medical Research
Involving Human Subjects adopted by the 18th WMA
General Assembly in Helsinki, Finland, in June 1964,
with subsequent amendments, as well as with the
ICMJE Recommendations for the Conduct, Reporting,
Editing, and Publication of Scholarly Work in Medical
Journals, updated in December 2018.

Conflict of interest:

Not applicable.

Consent for publication:
Not applicable.

Authors’ contributions:
A/N

Cit. zkr: Urol. praxi. 2024;25(1):46-48
https://doi.org/10.36290/uro0.2024.018
Clanek prijat redakci: 1. 8. 2023

Clanek pijat k tisku: 11. 8.2023

MUDr. Igor Hartmann, Ph.D.
igor.hartmann@fnol.cz

www.urologiepropraxi.cz


https://www.urologiepropraxi.cz/
https://doi.org/10.36290/uro.2024.018
mailto:igor.hartmann@fnol.cz

se udefil o fiditka do oblasti zevniho genité-
lu. Erekce je jediny pfiznak, ktery se objevil,
nemél ani otok genitélu, hematom, dysurie Ci
krev v moci. Po celou dobu mocil zcela volné.

Pii vysetreni byla kromé ¢astecné erek-
ce nalezena asi 3cm zarudla ploska na le-
vé strané v oblasti mezi kofenem penisu
a Sourkem. Sonograficky byl nalez taktéz
bez patologie, varlata i kaverndzni télesa
byla pfimérené prokrvend, nebyl prokézan
turbulentni prtok typicky pro neischemicky
priapismus. Rtg panve byl bez traumatickych
zmén, laboratorni hodnoty krve byly bez
abnormalit. Byla provedena oboustranna
aspirace krve z kaverndznich téles, pficemz
krevni plyny vykazovaly norméini hodnoty
pro arteridlni krev.

S intervencnimi radiology byl domluven
Casny termin pro angiografii panevnich tepen,
ktera byla provedena nasleujici den. Do té do-
by bylo pacientovi doporuceno chladit misto
zarudnuti a komprese perinea, déle ATB tera-
pie. Na angiografii byl patrny tnik krve z drob-
né vétve do zadniho Useku kavernéznich téles
(Obr. 1). Byla provedena superselektivni kate-
trizace poranéné tepny a implantovéany dva
emboly z trvalé syntetické latky (Obr. 2). Erekce
ihned ustoupila. BEhem hospitalizace byla
dale podavana antibiotika a nizkomolekularni
heparin. Pacient byl propustén tieti den po
zékroku s doporu¢enim vyhnout se sexudlni
aktivité nasledujici 3 tydny. Za 8 tydnd, pfi
planované kontrole na urologické ambulanci,
byla dle pacienta erekce zcela v pofddku, po-
hlavni styk bez potizi a mikce volna.

Diskuze

V této kazuistice je popisovan vzacny
vysokopritokovy priapismus, ktery vznikl
bezprostfedné po Urazu, coz je nejcastéjsi
pficina tohoto typu priapismu. Mezi Urazem
a vznikem priapismu muze ale vzniknout
dva az tfi tydny prodleva (6). Pfedpoklada
se souvislost se spasmem nebo ischemickou
nekrézou poranéné tepny, pficemz pistél se
vyvine az po odeznéni spasmu nebo pfi pro-
gresi ischemické nekrézy. K tomuto dochazi
nejcastéji po erekci, at uz no¢ni spontanni,
nebo spojené se sexualni aktivitou. Erekce
neni zcela tuhd a neni spojena s bolesti, pro-
toze neni narusena Zilni drendz a nedochazi

tak k ischemizaci penilni tkdné (5).

www.urologiepropraxi.cz

Kromé urazu penisu nebo panve mize byt
dalsi pti¢inou vysokopratokového priapismu
i akutni poranéni michy v dGsledku ztraty sym-
patiku, pfevazeni parasympatiku a zvysenim
arteridlniho pratoku v oblasti kavernéznich téles.
Muze se objevit také po shuntovych zakrocich
pro ischemicky priapismus v ddsledku poranéni
kavernézni tepny, kdy dojde ke konverzi nizko-
pritokového priapismu na vysokopritokovy.
Ojedinélé pfipady tohoto typu priapismu byly
zaznamenany po vnitini uretrotomii, Nesbitove
operaci pro m. Peyronie, cirkumcizi, transrektalni
biopsii prostaty a po brachyterapii pro karcinom
prostaty. Popsany byly i jednotlivé pfipady vy-
sokoprutokového priapismu u srpkovité anémie
a metastatického karcinomu penisu (7).

V minulosti panoval néazor, ze |é¢ba vy-
sokoprlitokového priapismu neni naléhava,
protoze corpus cavernosum neobsahuje ische-
mickou krev. Nejnovéjsi tidaje ale naznacuiji, ze
delsi trvani tohoto typu priapismu ma vliv na
erekci. Zacharakis et al. publikovali sérii sedmi
pacientld s vysokopratokovym priapismem,
u nichz se po obdobi konzervativni |écby vy-
vinula fibréza distélni ¢asti corpus caverno-
sum, verifikovana na MR, a u vsech pacientt
se vyvinula erektilni dysfunkce. T¥i pacienti
z tohoto souboru museli uzivat PDE5-i a ¢ty-
fi pacienti podstoupili zavedeni penilniho
implantatu z dvodu neudspésné farmakote-
rapie. Podminky byly pozdéji reprodukovany
na modelu in vitro. Tento vyzkum ukazal, ze
tonus hladkého svalstva se po superfuznim
prokrveni po dobu 12 hodin snizil 0 43% pu-
vodniho tonu, coz svédci o ireverzibilni dys-
funkci hladkého svalstva. Nevratné poskozeni
svaloviny je nasledovano rozvojem fibrozy
a s tim souvisejici erektilni dysfunkci (8).

Optimalni ¢asovy interval mezi konzer-
vativni [é¢bou a arteridIni embolizaci je tak
stale pfedmétem diskuzi. Hodné zde zalezi na
uvazeni osetiujiciho Iékare a veskery postup
by mél byt prodiskutovan s pacientem, aby
porozumél véem rizikdim lécby (3).

Dal$im velice zajimavym tématem v ram-
ci 1écby vysokopritokového priapismu jsou
latky pouzivané pro selektivni arteridIni em-
bolizaci. Tyto latky mohou byt docasné, to
znamena, Ze se po Case rozpusti (ve svété je
pouzivand autologni krevni srazenina a ge-
lova péna), nebo trvalé (kopolymer ethylen
vinylalkohol, N-butyl-kyanoakrylat).

SDELENI Z PRAXE
VZACNY PRIPAD VYSOKOPRUTOKOVEHO PRIAPISMU

Obr. 1. Angiografie kaverndzni arterie s patrnym
Unikem kontrastni Idtky do kaverndzniho télesa

Obr. 2. Angiografie - stp. implantaci embold

Cakan et al. popisuji Ctyfi ptipady, kdy byla

|é¢ba vysokopritokového priapismu pomoci
autologni srazeniny v kombinaci s kompresi
perinea, u tfi pacientd bylo nutné embolizaci
srazeninou opakovat a u dvou byla je$té nutna
pozdéjsi embolizace trvalym materidlem, pfi-
¢emz k Uplné detumescenci u vsech pfipadu
doslo az za 4-15 dni. Jeden z pacient(, ktery
musel podstoupit treti pokus o embolizaci,
tentokrat trvalym materiadlem, mél po zakroku
lehky rozvoj erektilni dysfunkce, ostatni pa-
cienti méli pInou erektilni funkci (9).

Numan et al. popisuji 11 pfipadd vysoko-
pratokového priapismu lé¢eného emboliza-
ci autologni srazeniny, pficemz u tii pfipadl
bylo nutné embolizaci opakovat pro recidivu
priapismu, u jednoho pacienta se rozvinula
erektilni dysfunkce (10). Oproti tomu Ingram
et al., ktefi ve své studii shrnuji 105 ¢lanka
publikovanych v roce 2000-2018 tykajicich
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se vysokopratokového priapismu, vykazuji
vysledky, Ze mira erektilni dysfunkce je vys-
i u docasnych nez u trvalych latek (17-33 %
u docasnych a 8-17 % u trvalych) (5).

Vétsina literatury ma ale podobu malych
sérii pfipadl, coz omezuje kvalitu a mnoz-
stvi dostupnych dikazd pro vyvozeni roz-
hodujicich zavér. V zavéru studie predpo-
kladaji, ze pacienti mohou podstoupit zku-
Sebni konzervativnilé¢bu a poté pokracovat
v embolizaci nejprve docasnymi prostiedky.
K lepsi charakteristice Uspésnosti a vysledka
angioembolizace jsou ale zapotiebi dalsi
studie.
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Urodynamicks vySetieni u pacienti pred transplantaci ledviny

Nykturie

Kambinovand farmakoterapie symptomu dalnich cest moZovyeh

Soutasné moZnosti léthy chronické prostatitidy/syndromu chronické panevn bolesti u muzi
Nitrafurantein v 162bé a prevenci infekei maZovych cest u dospilych 2 dasu

Management neadouc

Na Radiologické klinice Fakultni nemocni-
ce Olomouc se k ucelu superselektivni embo-
lizace tepny pro vysokopritokovy priapismus
pouziva vyhradné trvaly material, z dvodu
moznosti ¢astych recidiv po pouziti docasné-
ho materidlu, a tim prodlouzeni doby erekce
a vyssimu riziku erektilni dysfunkce.

Mezi komplikace arteridlni embolizace
patfi gangréna penisu, glutedlni ischemie,
kavernozitida a perinedlni absces (11).

Chirurgicka ligace pistéle je technicky na-
ro¢nd a je spojena s velkym vyskytem erektilni
dysfunkce. Zvazuje se pouze v pfipadé kontra-
indikaci embolizace, pokud neni embolizace

-Ischemic Priapism. Sex Med Rev. 2020;8(1):140-149. doi:
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dostupna nebo pokud opakované embolizace
trvalym materialem selzou (5).

Zavér

V tomto vzacném pfipadé vysokoprito-
kového priapismu, ktery trval 14 dni, jsme
v co nejkratsim case indikovali angiografii
panevnich tepen se superselektivni embo-
lizaci. | pres dlouhou dobu trvani priapis-
mu oproti vySe uvedenym studiim a také
diky okamzitému ucinku trvalého embolu
se u tohoto pacienta nerozvinula erektil-
ni dysfunkce, ani se neobjevila zadna dalsi
komplikace.
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VZACNY NALEZ PRIMARNIHO ADENOKARCINOMU MOCOVEHO MECHYRE

Vzacny nalez primarniho adenokarcinomu
mocového meéchyre

MUDr. Marko Ptasinsky', MUDr. Tomas Ostarek, FEBU', MUDr. Rostislav Kuldan', MUDr. Tomas Blazek?
'Urologické oddéleni, Méstska nemocnice Ostrava
2Onkologické klinika, Fakultni nemocnice Ostrava

Adenokarcinom mocového méchyre je vzacny histologicky nalez. Vyskytuje se bud
jako primarni adenokarcinom mocového méchyre, nebo jako sekundarni, kdy byva

nejcastéjsim zdrojem adenokarcinom stieva, prostaty, plic a prsu. Popisujeme pfipad
pacienta s primarnim adenokarcinomem mocového méchyre.

Klicova slova: primarni adenokarcinom, mocovy méchyft, hematurie.

Rare finding of primary adenocarcinoma of the urinary bladder

Bladder adenocarcinoma is a rare histological finding. It occurs either as primary
bladder adenocarcinoma, or as a secondary. In the case of secondary occurrence,
adenocarcinoma of intestine, prostate, lungs and breast is the most common source.
We describe a case of patient with primary adenocarcinoma of bladder.

Key words: primary adenocarcinoma, urinary bladder, haematuria.

Uvod

Adenokarcinom mocového méchyre je
vzacny histologicky ndlez po transuretrdl-
ni resekci tumoru. Mlze se vyskytnout jako
primarni postizeni moc¢ového méchyfe, nebo
jako sekundarni nddor z mnohych organo-
vych systému. V primérni varianté byva nej-
Castéji popsan v oblasti zadni stény a vertexu.
Primarni adenokarcinom tvofi pfiblizné 2 %
malignit mocového méchyre s maximalnim
vyskytem v Sesté nebo sedmé dekadé zi-
vota (1, 2, 4). Jednd se o maligni neoplazii
vychéazejici z urotelu s glandularni diferencia-
cia s ndlezem metastaz v témér 40 % pripadu
(3). V pripadé sekundérniho vyskytu byva
nejcastéji zdrojem adenokarcinom stieva,
prostaty, plic a prsu.

Kazuistika

Predstavujeme piipad 67letého pacienta
s opakovanou atakou makroskopické bezbo-
lestné hematurie trvajici pfiblizné dva mésice.
Dle anamnézy se |é¢il s arteridlni hypertenzi,

hyperlipidemii, diabetem II. typu a v minulosti

www.urologiepropraxi.cz

podstoupil apendektomii. Dale popsal koure-
ni 20 cigaret denné.

Béhem vysetieni v urologické ambulan-
ci byla pfi ultrazvuku popsand pravostranna
hydronefréza a nasledné byl dosetien fle-
xibilni cystoskopii s nalezem exofytického
tumoru pravé bocni a zadni stény mocového
méchyre. V rdmci stagingu onemocnéni bylo
doplnéno CT bficha a plic, které ukazalo tu-
mordzni expanzi vychazejici z baze a zadni
stény mocového méchyre (Obr. 1 a 2), zasa-
hujici do oblasti pravého ureterdlniho Usti
s jiz oboustrannou dilataci dutého systému
ledvin se znamkami nefropatie. Soucasné bylo
vyjadieno podezieni na proristani tumoru do
prostaty. Vzdalend loziska ¢i panevni lymfade-
nopatie popsany nebyly.

Pacient podstoupil transuretraini resek-
ci tumoru mocového méchyre s jeho kom-
pletnim odstranénim. Histologické vysetieni
ukdzalo formace nizce diferencovaného (G3)
mucinézniho adenokarcinomu mocového
meéchyfe s akcentovanou extra i intracelu-

larni hlenotvorbou a infiltrativnim rdstem

/ Urol
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) SDELENI Z PRAXE

VZACNY NALEZ PRIMARNIHO ADENOKARCINOMU MOCOVEHO MECHYRE

Obr. 1. CT vysetieni (sagitdini fez) — tumor zauji-
md bazi a zadni sténu mocového méchyre, infiltruje
prostatu
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ve sliznici i svaloviné. Imunohistochemickd
analyza prokdazala expresi CDX-2 (Obr. 3)
a CK20 (Obr. 4). Vysledky odbérd krevnich
onkomarker( (CA 19-9, CA 125, AFP a CEA)
nenasvédcovaly pro jinou primérni malignitu.
Vzhledem k tomuto nalezu byla po onkolo-
gickém konziliu doporucena laparoskopic-
ka radikalni cystoprostatektomie s panevni
lymfadenektomii s derivaci dle Brickera. PFi
histologickém vysSetfeni preparatu byla po-
psana infiltrace prostaty, semennych vackd,
chamovodud a mékkych tkani okoli mocového
méchyre- pT4a, lymfatické uzliny byly negativ-
ni (pNO). Karcinom také ojedinéle zasahoval
do okraju resekce (R1). Pooperacni priibéh
byl u pacienta komplikovan rupturou rekto-
sigmoidea s nutnosti chirurgické revize se

Obr. 2. CT vysetieni (transverzdini fez) — tumor
zaujimd bazi a zadni sténu mocového méchyre,
infiltruje prostatu
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zalozenim kolostomie, nésledné se rozvinul

septicky stav. Tyto komplikace byly postupné

zvladnuty antibiotickou a podpUrnou terapii
na urologické JIP.

Vzhledem k pozitivnimu okraji resekce by-
la onkologem indikovanid adjuvantni radiote-
rapie (RT) lizka mocového méchyre a prostaty
(66 Gy/33 frakci), chemoterapie indikovana
nebyla. Ovéem k RT nedoslo pro protrahované
hojeni rdny a vysoké riziko toxicity vysokého
stupné s rizikem fatalnich nasledk(. Pacient
navic dalsi lé¢bu RT odmitl, tudiz bylo pokra-
¢ovano konzervativné. V ramci restagingu
bylo po 3 a 6 mésicich od operace provedeno
CT, kde dalsi progrese onemocnéni popsana
nebyla.

Diskuze

Primarni adenokarcinom mocového mé-
chyfe se vyskytuje v 0,5-2% nadorl moco-
vého méchyre (1) a v dobé diagnézy v témér
40% pripadd metastazuje do lymfatickych uz-

lin (3). Postihuje nejcastéji muze béhem 6.-7.
dekady zivota, vétsinou se jednd jiz o svalovi-
nu infiltrujici tumor (2, 4). Mezi rizikové faktory
vzniku onemocnéni patfi extrofie mocového
méchyre, chronické zanéty mocového méchy-
gionech s vysokym vyskytem schistosomozy.
70% nadortd bylo popsano na zadni sténé
a trigonu. Pfed rozhodnutim o Ié¢ebném po-
stupu je nutné odlisit primarni a sekundarni
variantu adenokarcinomu a taktéz vyloucit
adenokarcinom urachu. Prvnim a nejcastéj-
$im projevem byva intermitentni bezbolestna
makroskopicka hematurie. Dal$imi symptomy
jsou cystalgie, polakisurie, urgence a recidi-
vujici infekce. Pfi stanovovani diagndzy je
doporucen odbér cytologie moci, provedeni
cystoskopie a nasledna transuretralni resekce
s histologickym vysetfenim a imunohisto-
chemickou analyzou. K doplnéni stagingu
onemocnéni vyuzivame CT hrudniku a bficha.
V krevnich testech jsou hodnoceny onko-
markery (CA 19-9, CA 125, AFP, CEA a PSA),
které mohou poukézat na jiné origo adeno-
karcinomu. RadikaIni cystektomie s panevni
lymfadenektomii je doporu¢enou metodou
u svalovinu infiltrujicich nadort mocového
méchyre (5).V soucasné dobé je standardem
Iécby roboticka nebo laparoskopicka vari-
anta. Radioterapie je alternativou radikalni
cystektomie nebo jako adjuvance po operaci.
U svalovinu neinfiltrujici nddor@ je mozna 1é¢-
ba transuretrdlni resekci s naslednymi cysto-
skopickymi kontrolami. Tento postup vsak je
spojovan s vétsim rizikem recidivy a progrese
onemocnéni. Vsechny zpUsoby Ié¢by vyzaduji
Uzkou spolupraci s onkologem.

Obr. 3. Imunohistochemickd analyza — exprese CDX2 Obr. 4. Imunohistochemickd analyza — exprese CK20
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Zaveér

Tento pfipad ukazuje raritné se vysky-
tujici primarni mucinézni adenokarcinom
mocového méchyre. U pacientl s adenokar-
cinomem mocového méchyre se potykdme
s brzkou invazi do svaloviny mo¢ového mé-

chyte. Metodou lé¢by je provedeni radikaIni
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cystektomie s panevnilymfadenektomii (5).
Pokud pacient neni idedInim kandidatem
pro operacni [é¢bu, je mozné se priklonit
k primarni radioterapii. Efekt [é¢by chemo-
terapii derivaty cisplatiny je nizky. Pokud
neni popsand invaze do svaloviny mocové-
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nélezu vyzadujici rychlou reakci a multiobo-
rovou spolupraci.
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PRO SESTRY (
POSTKVALIFIKACNT VZDELAVANI SESTER V UROLOGI!

Postkvalifikacni vzdélavani sester v urologii

Bc. et Bc. Pavlina Potuckova, Mgr. Bc. Hana Novotna
Urologicka klinika 2. LF UK a FN Motol, Praha

V Ceské republice je omezeny pfistup sester k postkvalifikaénimu vzdélavani v oblasti
urologie ve srovnani s nékterymi zahrani¢nimi zemémi. Tyto zemé umoznuji sestram
poskytovat rozsahlou péci, véetné predepisovani lékd, coz v Ceské republice neni
obvyklé. Studie zdUraznuji, Ze rozsifeni kompetenci sester v urologii pfinasi zlep-
Seni klinickych vysledkl a efektivnéjsi poskytovani sluzeb. Pfekazky vsak zahrnuji
nejednotnost v oznaceni roli sester a absenci regula¢niho organu v Ceské republice.
Podpora ze strany zdravotnického tymu a profesnich organizaci je klicova pro Uspéch
rozvoje této oblasti.

Klicova slova: specializa¢ni vzdélavani sester, urologické osetfovatelstvi, kompetence.

Post-qualification education of nurses in urology

In the Czech Republic, nurses have limited access to post-qualification training in
urology compared to some foreign countries. These countries allow nurses to provide
extensive care, including prescribing medications, which is not common in the Czech
Republic. Studies highlight that expanding nurses’ competencies in urology results
in improved clinical outcomes and more efficient service delivery. However, barriers
include inconsistency in the nurse role designation and the absence of a regulatory
body in the Czech Republic. Support from the health care team and professional

organizations is critical to the success of the development of this field.

Key words: specialist nurse education, urological nursing, competencies.

V Ceské republice existuji rizné moznosti
postkvalifika¢ni specializace pro sestry, ale
ten, kdo ma zajem specializovat se na uro-
logické osetfovatelstvi, ma moznosti dalsi-
ho vzdélavani v oboru pomérné omezené.
Urologie je sice u nas soucasti specializace
v oboru chirurgické osetfovatelstvi, ale po-
kud se podivame déle do Evropy, zjistime, Ze
sestry v nékterych zahrani¢nich zemich maji
moznost stat se sestrami specialistkami v uro-
logii a poskytovat tak svym pacientdim vysoce
odbornou a komplexni péci. Pfestoze je oset-
fovatelstvi v urologii stéle jesté v plenkach,
ve svété jiz existuji kliniky nebo ambulance,
kde sestra prevzala vyznamnou ¢ast péce
o pacienty, kterou dosud museli vykondvat
lékafi. Sestry tak mohou napfiklad pfedepi-
sovat nékteré léky, planovat I1é¢bu a jsou také
zodpovédné za kompletni dispenzarni péci
o pacienty s vybranymi diagnézami. V tomto

www.urologiepropraxi.cz

¢lanku bychom rady ukazaly, jaké vyhody ma
rozsifeni kompetenci sester a jejich speciali-
zace v urologii pro pacienty, |ékafe a sestry
samotné.

Soucasné moznosti postkvalifika¢niho
vzdélavani sester v Ceské republice umoznuji
specializaci v nasledujicich oborech: intenzivni
péce, perioperacni péce, détské osetiovatel-
stvi, détska intenzivni péce, osetrovatelska
pécevinterné, v chirurgii, v psychiatrii, v geria-
trii, perfuziologie, domaci a hospicova péce,
organizace a fizeni ve zdravotnictvi.

V zemich, jako je Svédsko, Irsko a Nizo-
zemsko, Ize vyuzit postkvalifikacni vzdélavani
sester k rozsiteni kompetenci a poskytovani
samostatné péce urologickym pacientdm
pod déalkovym vedenim urologa. Zatimco
v Ceské republice konéi kompetence urolo-
gické sestry moznosti zavadét mocovy katétr
muzskym pacientdm po absolvovani pfislus-
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ného specializa¢niho kurzu, ve Svédsku, Irsku
a Nizozemsku pracuji sestry na klinikdch vede-
nych sestrami (,nurse-led clinic”), kde samo-
statné 1é¢i Siroké spektrum pacient(. Poskytuji
komplexni péci, jako je predepisovani l1ékd,
inkontinen¢nich pomlcek, cystoskopické
kontroly, ambulantni pooperaéni sledovani
pacientd, kontrola laboratornich vysledkd,
ambulantni odstrafiovéani stenti nebo nein-
vazivnich malych nadorl mocového méchy-
fe. Zdravotni sestry v téchto zemich mohou
pacientim poskytovat plnohodnotnou péci
bez nutnosti ordinace |ékafem, coz jim pfinasi
vétsi flexibilitu a vyrazné zefektiviiuje posky-
tovani péce (1).

Samoziejmosti oviem je, Ze sestry ma-
ji patticné vzdélani, absolvuji specializa¢ni
kurzy a praxi pod odbornym dohledem.
Zamyslime-li se nad tim, jak v nasich ne-
mocnicich probiha napfiklad skoleni Iékarl
v provadéni cystoskopii, mohli bychom snad
s klidem fici, Zze sestra s nékolikamési¢nim kur-
zem specializovanym pouze na cystoskopicka
vysetfeni, navic zakon¢enym zkouskou, bude
takové vysetieni provadét stejné kvalitné jako
mlady zacinajici |ékat.

Kliniky vedené sestrami také maji presné
dané spektrum pacientd a diagnoz, kterym
mohou poskytovat péci, a nemocné, ktefi tato
kritéria nesplnuji, referuji na vyssi pracovisté.
V Britanii se napfiklad tato praxe osvédcila pro
pacienty trpici inkontinenci — sestrami vedena
pracovisté snizuji mnozstvi pouzivanych in-
kontinen¢nich pomdcek a pomahaji tak nejen
pacientlim, ale i ekonomice, a v neposledni
fadé zivotnimu prostredi.

Podivejme se, jaké mame pro podporu
rozsiteni kompetenci a specializaci sester
podklady.

Studie, kterou provedli Hull a kol. v roce
2022, spojuje zkraceni doby hospitalizace

LITERATURA

1. Pottickova P. Postkvalifikacné vzdeldvanie sestier v urolé-
gii v Cesku a dalsich krajinach EU. Praha: Univerzita Karlova,
2. 1ékarska fakulta; 2023.
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po velké uroonkologické operaci s pritom-
nosti sestry s rozsifenou praxi na oddéleni,
coz predstavuje ekonomicky pfinos pro ne-
mocnici a také pFinasi vyssi spokojenost pa-
cient( (2). Jind studie z roku 2007 analyzovala
spokojenost pacientll se specializovanymi
uroonkologickymi sestrami a dosla k zavéru,
ze pacienti byli sprdvné, vhodné a ve vysoké
mite informovani o své diagnoze a lécbé (3).
V roce 2003 S. Boxhalla a M. Dougherty rea-
lizovali studii, ktera hodnotila roli specializo-
vané sestry v péci o pacienty s karcinomem
prostaty, a jejim zadvérem bylo napfiklad to,
Ze pacienti muzského pohlavi se citili pfijem-
néji, kdyz se svéfovali s intimnimi osobnimi
problémy sestram Zenského pohlavi (4). Byla
provedena fada auditl a vyzkumnych studii,
které zkoumaly pFinos téchto sester, s jed-
notnymi vysledky — zapojeni sester s rozsi-
fenymi kompetencemi a specializovanym
vzdélanim do bézné praxe vedlo ke zlep3eni
klinickych vysledkd, zefektivnéni poskytova-
ni sluzeb, zkréceni ¢ekacich dob na vysetieni,
vysoké mife spokojenosti pacient( a snizeni
enormnich narokl na pracovni zatéz ostat-
nich odbornikl v urologii. Z pohledu sester
to zase pfinasi zvyseni atraktivity profese,
spokojenosti s praci a moznost profesniho
a kariérniho rastu (5).

Rozsifovani kompetenci a moznost spe-
cializace sester se samoziejmé neobejde bez
prekonavani prekazek.

V dlsledku vyvoje role sestry s rozsiteny-
mi kompetencemi doslo k velké nejednotnosti
v oznacenich a nazvech v rGznych zemich.
Jako priklad lze uvést, ze ve Velké Britanii
existuje az 50 rlznych oznaceni a tituld pro
sestry s rozsifenou praxi (5). Tituly/role jsou
vytvareny zaméstnavateli, nikoliv smérnicemi,
takze neni predepsana potiebna kvalifikace
ani zkusenosti ¢i vzdélani (s vyjimkou v nékte-

stay after major urologic oncology procedures. Urol Oncol.
2022;40(9):411.e19-411.e25.

3. Masood J, Forristal H, Cornes R, et al. An audit of patient
satisfaction with uro-oncolgy nurse specialists — a question-
naire study. Int. J. Urol. Nurs. 2007;1:81-86.
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rych zemich jiz existujiciho titulu ,nurse practi-
tioner”) - chybi jednotnost praxe, coz zvysuje
zmatek mezi lékafi i pacienty (6). Vyznamnym
chybgjicim ¢lankem v Ceské republice je regu-
la¢ni organ odpovédny za udélovani licenci
a dohled nad sestrami. Zasadnim faktorem je
také podpora ostatnich ¢lent zdravotnického
tymu a urologickych profesnich organizaci (5).
Evropska asociace urologickych sester v sou-
¢asné dobé pracuje na vytvorenivzdélavaciho
kurikula, které by bylo spole¢né pro viechny
¢lenské zemé a stanovovalo by pozadavky
na sestru specialistku v urologickém osetio-
vatelstvi.

Dalsi prekazkou mUize byt nepochopeni
role sestry specialistky — nesmime si predsta-
vovat, Ze sestra pracujici v bézném provozu,
napfiklad na lizkovém oddéleni, si po rozdani
ranni medikace odskoci udélat par cystoskopif
a pak se vrati ke svym pacientdim. Sestra spe-
cialistka doplriuje zdravotnicky tym, vénuje se
oblasti, pro kterou ma specializaci, podobné
jako napfiklad dobfe zavedend pozice stomic-
ké sestry, a vzdy ma za sebou odborny vycvik.

Pfeneseninékterych kompetencina sestry
specialistky umoznuje lékarim v téchto ze-
mich vénovat vice ¢asu komplikovanym pfipa-
ddim a operacnim vykonGm. Pacientdim nabizi
moznost dostupnéjsi péce, lepsi komunikace
s oSetfovatelskym personalem a v nékterych
pfipadech i zkraceni doby hospitalizace, coz
predstavuje i ekonomicky pfinos pro zdra-
votnicka zafizeni. Pro sestry pfinasi zvyseni
atraktivity povolani a moznosti kariérniho
rastu pro zkusenéjsi sestry, které chtéji z0-
stat v klinické sfére. Pro spravné a bezpecné
fungovani systému je vsak nezbytna podpora
ostatnich ¢lend zdravotnického tymu, pro-
fesnich organizaci, které by tvorily smérnice,
avneposlednifadé i prislusného regula¢niho
organu.

4.Boxhall S, Dougherty M. An evaluation of a specialist nursing
role for men with prostate cancer. Urol Nurs. 2003;23(2):148-152.
5. Crowe H. Advanced urology nursing practice. Nat Rev
Urol. 2014;11(3):178-182.
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