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Souhrn

|deéIni lécba erektilni dysfunkce s ohledem na pacienta ma snadné podani, nenfinvazivni a bolestiva, je vysoce Ucinna s minimem rizika vedlejsich Gcinkd. Mo-
derni [écba erektilni dysfunkce spocivajici v prvnf linii v podavéni inhibitord fosfodiesterdzy 5 je bezpecnd a dobre tolerovana. Intrakavernézni farmakoterapie
v druhé linii je Uspésna a bezpecna u diabetikl, muzt s kardiovaskuldrnim onemocnénim i u muzd po radikéIni prostatektomii. Novym zplsobem je lécba ra-
zovou vinou nizké intenzity vedouci k neovaskularizaci. Zména Zivotniho stylu (intenzivni trénink a sniZeni Body Mass Index) vede ke zlep3eni erektilni funkce.
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Erectile dysfunction therapy according to the European Association of Urology Guidelines

Abstract

The ideal treatment of ED considering the patient's welfare should be easy to administer, non-invasive, painless and highly effective, with minimal side effects.
Modern, oral first-line erectile dysfunction therapy using phosphodiesterase 5 inhibitors is safe, effective and well tolerated. Intracavernosal therapy as the se-
cond-line therapy is safe and effective in diabetic patients, in men with cardiovascular disease and in men who have undergone radical prostatectomy. A new
method of erectile dysfunction therapy is low-intensity extracorporeal shock wave therapy which produces neovascularization. Lifestyle changes (intensive

exercise and decrease in Body Mass Index) can improve erectile function.
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Navrat do historie

Touha muze zlepsit svou erektilni schopnost
je stard. Prvni dochovany recept na lé¢bu im-
potence pochdzi z Anglie 17. stoleti — byla jim
smazena klzle¢i varlata na masle [1].V 19. sto-
letf byla impotence bréna jako trest za homo-
sexualitu, masturbaci ¢i sex s necistymi Zenami,
v postoji k feSeni poruch erekce previddal te-
rapeuticky nihilizmus. V roce 1936 rusti védci
zavedli prvni penilnf implantat, ¢ast chru-
pavky lidského Zebra, efekt nebyl zadny. Jesté
ve 20. stoleti ovlddala sexudInf patologii psy-
choanalytické teorie Sigmunda Freuda, psy-
chogenni slozka byla pokladéna za hlavni pfi-
¢inu poruchy erekce [1,2]. Tfi historické objevy
prispély k objasnéni etiologie erektilni dys-
funkce (ED), a tim doslo k prudkému rozvoji
lécebnych metod. Prvnim meznikem byl rok
1973, kdy docent Véclav Michal definoval ar-
teridIni patologii a jeji vztah k ED, a stal se tak
zakladatelem rekonstrukéni cévni chirurgie.

Rok 1973 byl rokem cévni chirurgie v¢etné ko-
rekce vendzniho Uniku.V roce zaved| 1973 F. B.
Scott prvni tcinny penilniimplantat [3].V roce
1976 Emil Tanagho proved! elektrostimulaci
kofenU sakralnich nervy, a potvrdil tak erekci
jako nervové cévni déj. V roce 1982 Ronald
Virag pfi revaskulariza¢ni operaci aplikoval do
topofivych téles penisu papaverin, a tim od-
startoval Uspésnou éru intrakavernézni lécby
ED [1,2].V roce 1983 se objevuji prvni podtla-
kové pfistroje [1]. V roce 1995 nahrazuje pro-
staglandin E1 priapogenni papaverin v intra-
kaverndzni farmakoterapii [1]. V roce 1997 se
objevuje prostaglandin E1 alprostadil v intra-
uretralnf aplikaci.

Zlom v nazirdni na ED znamenal rok
1998 a souvisi s uvedenim sildenafilu, prv-
niho inhibitoru fosfodiesterdzy 5 (PDE5-1). O ED
se zacalo vice hovorit, doslo k alespon ¢as-
te¢nému odtabuizovani problému poruchy
erekce a zvysil se pocet nemocnych ochotnych

problém ED fesit v ordinaci Iékare. Historie prv-
niho PDE5-| zacala v roce 1989, kdy védci vyvi-
nuli sildenafil citrate jako lék na ischemickou
chorobu srde¢ni. V roce 1991 a 1992 probi-
haly klinické studie uziti sildenafilu v 1é¢bé
anginy pectoris. UZ v roce 1991 v anglickém
mésteé Sandwich Peter Ellis a Nick Terrett zjis-
tili, ze sildenafil maze pomoci pfi lé¢bé ED.
V roce 1993 byla v Anglii realizovana prvnf pi-
lotni studie sildenafil citrate v [é¢bé ED - sil-
denafil byl podévéan 3x denné v davce 25mg.
V roce 1994 druhd pilotni studie ukazala, ze
jednordzové podani sildenafilu dostacuje
k navozeni erekce.V roce 1994 byl detekovan
enzym fosfodiesterdza patého typu (PDE5)
ve tkdni corpora cavernosa, tim byl potvrzen
mechanizmus Ucinku inhibice PDE5 v navo-
zeni erekce. Jen do roku 1997 bylo realizovano
21 klinickych studif zahrnujicich 4 500 muzd
s ED [4]. V roce 1998 vydala americkd FDA
(Food and Drug Association) oficidlni prohla-
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Tab. 1. Doporuceni pred zapocetim Iécby ED (Urover dikazu a stuperi doporuceni) [7].

Doporuceni zménit Zivotni styl a eliminovat rizikové faktory by mélo predcha-

zet [écbu ED.

1b B

Doporuceno je provedeni edukace nemocného i jeho partnerky.

Je tfeba zjistit prani a ocekdvani nemocného ve vztahu k [é¢bé ED.

Tab. 2. Tri linie 1écby ED dle Guidelines European Association of Urology (Urove

a stupen doporuceni) [7].

Prvni linii é¢by erektilni dysfunkce je zastoupena PDE5-I. Ta A
Doporuceni nejcasnéjsiho podani PDE5-I je u pacientl po radikalni prostatek- TbA
tomii v rdmci podpory funkce erekce.

Denni podani PDE5-I vede k ochrané erektilni funkce a zlepseni vysledkd lécby.  Tb A
Nespravna preskripce a Spatna edukace pacientt jsou hlavni priciny nizké 3B
terapeutické odpovedi na podani PDE5-I.

Nefarmakologicky zptsob prvni linie Ié¢by zahrnuje pouzivani podtlako- 4cC
vych pristroji u nemocnych ve stabilnim partnerském vztahu.

Druhou linii Ié¢by ED predstavuje intrakaverndzni léc¢ba prostaglandinem E1.  1b B
Treti linie [écby ED je implantace penilni protézy. 4cC

Novy nefarmakologicky zptsob lé¢by ED je uziti rézové viny nizké intenzity.

Tab. 3. Dohled nad lé¢bou ED.

Zhodnoceni efektu dosazené erektilni odpovédi, vyhodnoceni vedlejsich ucinkd a spoko-
jenosti s [é¢bou je nutné za 3—4 tydny po nastaventi [écby. Pravidelné sledovani nemoc-
ného v ¢asovém horizontu 3-6 mésicl je nezbytné.

Seni k nastupu sildenafilu, prvniho Iéku na
lécbu erektilni dysfunkce. V roce 2003 pfibyly
dalsi PDE5-I tadalafil a vardenafil, v roce 2013
avanafil.

Dopliky stravy a padélky

Rada nemocnych se ze studu ¢i z obavy na-
vativit 1ékafe s intimnim problémem uchyli
k ,samolécitelstvi” Muz trpici ED je ochotny pro
zlepeni kvality erekce pouzivat zdravi Skodlivé
prostfedky, napf. ,poppers”(@@mylnitrit, dusitan
amylnaty uzivany v 1é¢bé symptom ICHS i jako
rekreacni inhala¢ni droga poppers), dopliky
stravy deklarované na podporu erekce a ku-
povat,léky” z nejasnych zdrojl (internet). Uziti
doplnkd stravy ¢i padélkd ziskanych na cerném
trhu vede k oddaleni ndvstévy lékare. Muz trpici
poruchou erekce je sugestibilni, velmi snadno
podlehne klamavé reklamé. Timto postupem
vsak oddali moznost diagnostiky choroby, ktera
vedla ke vzniku poruchy erekce. Doplriky stravy
nepodléhajf schvalenf Statniho Ustavu kontroly
léciv (SUKL). Doplrky stravy vyvolaji pouze pla-
cebovy efekt. Pokud se propagovany efekt re-

klamy nedostavi (,Muzem hned"), dojde u muze
ke zklamant, nedtveére. Dasledkem mUize byt re-
zignace, ale také stres ¢i konflikty v partnerském
vztahu. Nemoc, kterd vedla ke vzniku poruchy
erekce, nenilécena, déle progreduje s moznymi
zavaznymi ddsledky. Vyznamnéjsf riziko viak
predstavuji padélky PDE5-I. Mohou zpUsobit
poskozeni zdravi, ale i smrt. Padélky maji ne-
znamy plvod, nezndmé slozeni, ilegalni zdroj.
Pacient je mUZe koupit na internetu. UzZivateldm
padélkl nejsou podany informace o nezadou-
cich ucincich 1éku, pfipadné o lékovych interak-
cich. Pouze 10 % vsech padélkd obsahuje dekla-
rovanou Uc¢innou latku v uvedeném mnozstvi.
Pomoci chromatografie byly nalezeny u pa-
deélkd sildenafilu metronidazol, sédrovec, Skrob
a celuléza, amfetamin, kofein, laktdza i poci-
tacové barvivo. V roce 2009 vedly padélky ta-
dalafilu, které obsahovaly perordini antidiabe-
tikum, k hypoglykemii vyzadujici hospitalizaci
u 150 nediabetikd, sedm skoncilo v komatu,
Ctyfi muzi zemreli [5,6]. Pacienti pouZivajici pa-
délky PDE5-I tak,hraji ruskou ruletu” se svym
zdravim.
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Tab. 4. Doporucend [é¢ebna opatieni.

Typ ED Indikace

psychogenni psychoterapie
posttrauma- chirurgicka pe-
tickd arterio- nilni revaskula-
genni (u mla- rizace, 60-70%

efekt v delsim ca-
sovém horizontu

dych muz{)

substituc¢ni tera-
pie testosteronem

hormonalni
priciny

Terapie erektilni dysfunkce

ZvIastni lécebna opatfeni jsou doporucena
u psychogenni, posttraumatické arteriogenni
a hormonalni etiologie erektilni dysfunkce
(tab. 4) dle Guidelines European Association
of Urology.

Substitu¢ni terapie testosteronem je kon-
traindikovdna u nemocnych s nelécenym
karcinomem prostaty, nestabilnim srde¢nim
onemocnénim a tézkou obstrukci dolnich mo-
¢ovych cest. Pfi substitu¢ni terapii testoste-
ronem je nezbytné provadét digitalni rektaini
vysetfeni (DRE), monitorovat PSA (specificky
prostaticky antigen), hematokrit, onemocnéni
jater a prostaty [7].

Prvni linie é¢by ED pomoci
PDE5-I

V CR mame pro nemocné k dispozici ¢tyfi in-
hibitory fosfodiesterdzy 5, které byly schva-
leny Evropskou medicinskou agenturou (Eu-
ropean Medicines Agency — EMA): sildenafil,
tadalafil, vardenafil a avanafil. Zatimco var-
denafil ma podobny farmakologicky profil jako
sildenafil, tadalafil s dlouhym vylu¢ovacim po-
lo¢asem prinesl vétsi spontaneitu do sexudl-
niho Zivota, coz ocenily zejména partnerky
postizenych muzU. Lé¢ba PDE5-I je Ucinna
(dle SPC 80-84 %), bezpecna, vétsina neza-
doucich U¢inkd je mirnd a nevede k prerusent
|écby. PDE5-I nezvysuiji riziko kardiovaskular-
nich komplikaci za respektovani pravidel jejich
podani. PDE5-I vyZaduji pro ndstup ucinku se-
xudlni stimulaci. Jejich efekt je definovan do-
sazenou rigiditou penisu dostacujici pro vagi-
nalni penetraci (tab. 1-3) [7].

Mechanizmus Gcinku

PDE5-1 jsou selektivnimi, silnymi inhibitory
enzymu fosfodiesterdzy 5 v topofivych téle-
sech. Fosfodiesteraza 5 odpovida za degradaci
cyklického guanozinmonofosfatu (cGMP), ktery
je klicovy pro relaxaci hladké svaloviny topofi-
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vych téles. Inhibici PDE5 pretrvava v topofivych
télesech ve zvysené nabidce cGMP, klinickym
koreldtem je zvétseni rigidity penisu a prodlou-
Zeni doby trvani erekce (obr. 1) [8-11].

Kontraindikace podani PDE5-I
Absolutni kontraindikaci podani PDE5-I pred-
stavuje uzivani nitratl nebo latek uvolfujicich
oxid dusnaty (amyInitrit) pro riziko vzniku ma-
lignf hypotenze. Pokud se u nemocného, ktery
uziva PDE5-I, objevi ptiznaky anginy pectoris,
mohou byt nitraty uzity za 24 hod po uzitf sil-
denafilu, vardenafilu, avanafilu a za 48 hod po
uziti tadalafilu. Retinitis pigmentosa ¢i near-
teritickd predni ischemickd neuropatie optic-
kého nervu (NAION) predstavuji dalsi kontra-
indikace podani PDE5-I. Z uzivani PDE5-I by
méli byt vylouceni nemocni majici krevni tlak
nizsi nez 90/50 mm Hg [7].

Lékové interakce

Interakce PDE5-I je s alfablokatory, které jsou
uzivany k lécbé hypertenze a u syndromu LUTS
(Lower Urinary Tract Symptoms — symptomy
dolnich mocovych cest objevujici se napf. u ne-
mocnych s benigni hyperplazif prostaty), pro
aditivni efekt je riziko ortostatické hypotenze.
U nemocnych se zavedenou lécbou alfabloka-
tory se doporucuje zacit nejnizsf vodni dévkou
PDE5-I, u nemocnych se zavedenou lécbou
PDE5-l je pri zavadéni podavani alfablokatord
akce jsou pfi podani PDE5-I s inhibitory CYP3A4,
které zvysuji hladinu systémové expozice: ke-
tokonazol, itrakonazol, erytromycin, claritro-
mycin a inhibitory HIV protedz, predpis téchto
lékl vyzaduje snizeni davek PDES5-I. Grapefrui-
tovy dzus, slaby inhibitor CYP3A4, zplsobuje
mirné zvyseni plazmatické hladiny sildenafilu.
Naopak vyssi davky PDE5-I vyZzaduje uzitf rifam-
picinu, phenobarbitalu, phenytoinu a karbama-
zepinu. U nemocnych majicich snizenou funkci
ledvin a jater je nutné snizit davku PDE5-I. U sil-
denafilu 50 mg stejné jako u dalsich PDE5-I ne-
vedlo soucasné podani alkoholu zdravym dob-
rovolnikim k potenciaci hypotenznich Ucinkd
alkoholu, pokud prémér maximéalni hladiny al-
koholu v krvi dosahoval maximélné 80 mg/dl.
Obecné plati, ze podani alkoholu miize mit ne-
priznivy vliv na dosazeni erekce zvysenim prahu
sexudlnf drazdivosti a pfechodnym poklesem
krevniho tlaku [7-11].

Nezadouci Gcinky PDE5-I
BéZnymi nezddoucimi Ucinky lécby PDE5-I
jsou cefalea, ndvaly, zrudnuti, kongesce nosni

neuron

Obr. 1. Mechanizmus tcinku PDE5-I.

relaxace,
erekce

GTP —» cGMP — PKG — snizeni Ca**

D,

inhibitory

Po sexudlIni stimulaci se z neuront i endotelidlnich bunék penisu uvolfuje oxid dusnaty, ¢imz
se spusti dalsi kaskada déjd (zahrnuijici vznik cGMP), vedouci az k poklesu intraceluldrni koncen-

trace vapenatych iont. To ma za nasledek relaxaci vaskularnich hladkych svald a erekci. Inhibici
PDES5 se zabrani degradaci cGMP, ¢imz vznikd jeho nadbytek a dochazi k prodlouzeni proerek-
tilnfho plsobeni PDE5-I (Gratzke C et al 2010) [26].

cGMP - cyklicky guanozinmonofosfat, GMP — guanozinmonofosat, GTP — guanozintrifosfat,
NO - oxid dusnaty, PDE5 - fosfodiesteraza 5, PKG — proteinkindza G

sliznice, dyspepsie, zavrat a porucha barev-
ného videéni, tadalafil mdze vést k bolestem
svall, zad a kloubl v 6 %. Sildenafil a vardenafil
mohou vést k abnormalitdm vizu v méné nez
2 %. Nezddoucfi ucinky Iécby PDE5-1 jsou lehké
a opustenti lécby z téchto dlivodu je srovna-
telné s placebem. Zaveéry klinickych studif
a postmarketingova data ukazujf, ze PDE5-I
jsou bezpecné v [éc¢bé a nezvysuiji riziko vzniku
srdecniho infarktu [7].

FaleSni nonrespondéfi

lé(fby PDE5-I

Falesni nonrespondéri terapie PDE5-I se re-
krutuji z nemocnych, u kterych nebyla ti-
trovana davka do maximalni (sildenafil
100 mg, tadalafil 20 mg, vardenafil 20mg,
avanafil 200 mg), nebyl doporuceny a re-
alizovany dostatecny pocet podani 6-8x,
nebyla provedena sexualni stimulace po
podanf{ Iéku nebo bylo $patné nacasovani
podani PDE5-I. Sildenafil a vardenafil se uzi-
vaji 1 hod, tadalafil 2 hod a avanafil 30 min
pred sexudlnim stykem. Opulentni jidlo mlze
zpomalit nastup Ucinku sildenafilu, vardenafilu
iavanafilu [7,12].

Ustanoveni

PDE5-I nejsou urceny k poddni muzdm
mladsim 18 let a nejsou indikovany k pouziti
u Zen. Predpis PDE5-I je bez omezeni odbor-
nosti lékare.

Sildenafil (Viagra)

Od roku 2011 jsou k dispozici generické
léky, od roku 2013 je dostupna i disperzni
forma dvou z nich, od roku 2014 je pak
k dispozici i disperzni forma originalniho
sildenafilu.

Sildenafil byl uveden na trh v roce 1998 jako
prvni PDE5-I a zpUsobil revoluci v é¢bé ED.
Uziva se 30-60 min pred sexualni aktivitou.
Poziti opulentnf stravy prodluzuje dobu k na-
stupu Ucinku. Efekt lécby je u bézné popu-
lace 56 %, 77 % a 84 % pfi davkovani 25,
50 a 100mg. Uvodni davka by méla byt 50mg
s moznym zvysenim na 100mg. U pacientl
s poskozenim jater ¢i ledvin je vhodné zacit
podanim 25mg sildenafilu s moZnym na-
vysenim dle tolerance az na 100mg. U star-
$ich nemocnych neni nutné snizovat davku.
Biologicky polocas sildenafilu je 3-5 hod.
Za 12 hod je vylouceno celé mnozstvi uc¢inné
latky. Sildenafil byl v klinickych studiich zkou-
seny u specifickych skupin pacientl s tézkou
ED: paraplegikd, muz( po radikdIni prostate-
ktomii, dialyzovanych, s ICHS ¢i u diabetikd.
Disperzni forma sildenafilu dostupna v CR
od roku 2014 zvysuje komfort nemocného
pfi podani, farmakokinetické parametry jsou
stejné [7,8,13].

Tadalafil (Cialis)
V CR je dostupny od roku 2003. Maximalni kon-

centrace dosahuje vrcholu v plazmé (C max)
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za 2 hod. U¢inek trva 36 hod, nemocny lék
uzivd maximalné jednou za 48 hod pfi davce
10 nebo 20 mg tadalafilu. Do roku 2008 byla
nemocnym k dispozici pouze on-demand
lé¢ba tadalafilu, od roku 2008 mame moznost
pfedpisu 5mg tablet pro dennf uziti. Dennf
uzivani nizkodavkovaného tadalafilu 5mg je
nemocnymi dobfe snaseno a signifikantné
zlepsuje erektilni funkci. Smisené vysledky jsou
u diabetikd. Denni uzivani tadalafilu predsta-
vuje alternativu k podani on-demand pro
pary, které preferuji spontaneitu v sexu nebo
maji vyssi frekvenci sexudini aktivity. Tadalafil
5mg urceny k dennfimu podanf byl koncem
roku 2012 zaregistrovan ke spolec¢né lécbe
ED a LUTS. Nizkodavkovany tadalafil Ize uzit
v rdmci ochrany erektilni funkce s cilem jeji
¢asné obnovy (penilni rehabilitace) u muzd
po operaci v malé panvi, napf. u kolorektal-
niho karcinomu ¢i karcinomu prostaty. Tera-
peuticky efekt tadalafilu dosahuje u bézné po-
pulace 81 % [7,9,14,15].

Vardenafil (Levitra)

Lécba byla zahajena v roce 2003. Vardenafil je
ucinny 30 min po podéni, obsah tuku v jidle
vice nez 57 % snizuje Ucinek. Dostupné davky
léku jsou 5, 10 a 20 mg. Efekt je 80% u bézné
populace ve srovnani's 30 % placeba.V zahra-
ni¢i je dostupné i disperzni forma vardenafilu,
v CR nikoli [7,101.

Avanafil - ¢tvrty, novy PDE5-

V Evropé byl EMA schvélen v roce 2013.
Je vysoce selektivni k fosfodiesterdze 5 a méné
ovliviiuje ostatni izoenzymy PDE, coz vede
k mensimu riziku nezaddoucich ucinkd. Kli-
nické studie byly provedeny u bézné popu-
lace, diabetik a muzl po radikélni, bilate-
ralné nervy Setfici radikalni prostatektomii.
Ve vsech uvedenych studiich avanafil signi-
fikantné zlep3soval erektilnf funkci ve srov-
nani s placebem [16-18]. Avanafil méa rychly
ndstup Ucinku jiz od 15 min po podéni a jeho
efekt byl prokézan i 6 hod po uziti. Je dostupny
v davkach 50, 100 a 200 mg. Uvodni davka je
100mg s moznym zvysenim na 200 mg. Mdze
byt podany bez zavislosti na jidle, ale opu-
lentni strava prodluzuje néastup jeho Ucinku.
Avanafil nebyl zkouseny u muz{ po pora-
néni michy a nemocnych s neurologickou
komorbiditou [11].

Hodnoceni efektu [é¢by
Hodnoceni Uspésnosti [é¢by se standardné
provadi validizovanym dotaznikem IIEF-5 (In-

ternational Index of Erectile Function) srov-
nanim dosazeného poctl bodl pred lé¢bou
a po ni. Dotaznik obsahuje pét polozek, skore
od 0, resp. 1, do 5, nejvyssi pocet dosazenych
bodU je 25, pocet bodl < 22 znamené erek-
tilni dysfunkci [19].

Podtlakové pfistroje v prvni linii
lécby ED

K prvni linii 1écby patfi i pouzivani podtlako-
vych pfistrojd (pump, VCD — vacuum erec-
tion device). Erekci navozuji vlivem podtlaku.
Zafizeni obsahuje duty valec, ktery se nasadi
na penis. Vysdvanim vzduchu pomoci pfi-
pojené vyvevy dojde k podtlaku, nasavani
krve a jejimu pasivnimu méstnani v penise.
Vzduch je vysavany tak dlouho, dokud ne-
dojde k erekci, obvykle 3-7 min. Dosazena
erekce neni prilis pevna, méstnani zilni krve
vede ke chladnéjsimu, lividné zbarvenému,
semierigovanému penisu. Na kofen penisu
je treba nalozit tésnici krouzek k zabranéni
odtoku krve. Maximalnf ¢as ponechani krouzku
je 30 min. U nemocnych uzivajicich warfarin,
pfipadné nizkomolekuldrni heparinové prepa-
raty, mize lé¢ba vést ke krvacivym projevam.
Néktefi nemocni popisuji pfi uziti VCD bolest
penisu a oddaleni ejakulace. Efekt definovany
erekci dostatecné kvality dosahuje az 90 %.
Spokojenost je mezi 27 % a 94 %. Podtlakové
pfistroje jsou vhodné zejména pro starsi muze
a jsou akceptovatelnou metodou pro stabilnf
partnerské svazky [1,7].

Razova vina nizké intenzity

v lécbé ED

Novy nefarmakologicky zplsob lécby ED vy-
uziva linedrnf aplikaci razové viny nizké in-
tenzity (LSWT — Low-Intensity Extracorporeal
Linear Shock Wave Therapy). Mechanizmus
Ucinku spocivd ve stimulaci eNOS (endote-
lidinich syntdz oxidu dusnatého), uvolnéni
VEGF (vaskuldrni endotelidIni rlstovy faktor)
pUsobici neovaskularizaci. Metoda je urcena
pro nemocné s vaskularni ED lehkého a stfed-
niho stupné. Popisovany terapeuticky efekt
dosahuje 60-75 % s délkou trvani efektu po
dobu dvou let. Nemocny podstoupi kdru
Ctyr sezeni probihajicich s tydennim od-
stupem. Aplikace je nebolestivd, pacient po-
cituje pouhé Simrani v pohlavnim ddu. Zatim
je k dispozici maly pocet klinickych studii,
metoda vyzaduje dalsi ovéfeni v kontrolova-
nych klinickych studiich [20]. Metoda je pro
plsobeni na endotelidIni Urovni vhodna pro
muze s DM.
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Druha linie lécby ED

Intrakaverndzni aplikace vazoaktivni latky
predstavovala do nadstupu PDE5-| zlaty stan-
dard v lé¢bé ED. Nejcastéjsi a nejbezpecnéjsi
je pouziti prostaglandinu E 1 (PGE1) v davce
5-20 mcg. Papaverin a phentolamin jsou k dis-
pozici v zahranici, kde jsou pouZivany k intra-
kavernozni [é¢bé v kombinaci s PGE1, avsak
s moznym vyssim rizikem vedlejsich ucinkd
(napf. Trimix, USA). U nds mlzeme nemoc-
nému doporucit kombinaci PGE1 s inhibitory
PDES5 v pfipadé, Ze dosazena rigidita penisu
nenf dostatec¢na ani po aplikaci maximalni
davky PGET (tab. 1-3).

[@N

Indikace lécby a vytestovani Gcinn
davky PGE1

Intrakaverndzni lécba PGE1 by méla byt do-
poruc¢ena nonrespondérdm peroralni [é¢by
PDES5-I, kterymi jsou nejcastéji diabetici, muzi
po radikalni prostatektomii a pacienti s tézkou
ED vaskularni etiologie pfi kardiovaskularni
morbidité. Intrakaverndzni lé¢ba i jeji kombi-
nace s PDE5-I patfi do rukou zkuseného an-
drologa. Intrakaverndzni Ié¢bu zahajujeme po
podepsani informovaného souhlasu u moti-
vovaného, dobfe edukovaného nemocného
s prirozenou inteligenci, dobrym zrakem a za-
chovanou jemnou motorikou ke zvlddnutf pfi-
pravy injekce a autoaplikace do topofivych
téles. Nemocny podstoupi sérii testovacich
ambulantnich sezenf s cilem postupného zvy-
sovani davky PGE1 do dosazeni rigidni erekce
v délce trvani nejvice 60 min. Soucastf testo-
vacich sezeni je osvojenf si zdsad asepse ne-
mocnym, pffpravy autoinjekce a techniky au-
toaplikace. Nemocny je poucen o zasadach
likvidace pouzitého zdravotnického mate-
ridlu [12]. Efekt intrakavernozni 1écby PGET do-
sahuje 87-93,5 %. | pfes vysokou Ucinnost in-
trakavernozni lécby byva ¢asto opousténa,
atoazv 27,5 % (vprvnich 2-3 mésicich je to
40-68 %) [7].

Komplikace intrakavernézni lécby

Jednou za tfi mésice by mél byt pacient ode-
sldn na sonografickou kontrolu s cilem vy-
louceni fibrotickych zmén penisu. U aplikace
PGE1 se vyskytuji mezi 0,5 a 2 %, po preruseni
lé¢by mizi. Podepsany informovany souhlas
by mél obsahovat i pouceni nemocného, Ze
pfi trvani erekce 4 hod se musi obratit na kon-
krétné uvedené urologické pracovisté s nepre-
trzitym provozem. Komplikacf aplikace PGET je
vznik prolongované erekce (5 %) v délce trvani
4-6 hod a priapizmus (1 %), pokud erekce
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trva déle nez 6 hod. U pouc¢eného a dobre ve-
deného nemocného neni divod, aby k této
komplikaci doslo. Lé¢bu prolongované erekce
i priapizmu zajistuje urologické pracovisté.
Spocivé v odsati krve pomoci jehly 19G n&-
sledované snizenim intrakavernézniho tlaku
a zméknutim penisu. Pokud odsatf krve ne-
dostacuje, je nutna aplikace alfaadrenergni
latky intrakaverndzné. Chirurgické feseni pria-
pizmu spociva v naloZzeni kavernézo-spongiéz-
niho shuntu. Priapizmus v délce trvani nad
24 hod vyznamné zvysuje riziko ireverzibilni
fibrézy topofivych téles, kterd byla popsana
u vsech muz(, u kterych erekce trvala vice nez
48 hod. BéZnou komplikaci injekéni 1écby ne-
vyzadujici é¢bu je hematom v misté vpichu.
Pokud nemocny nezvladé techniku autoapli-
kace, mUze ho zastoupit motivovana, poucena
partnerka [7,12,21,22].

Kontraindikace injekéni lécby
Kontraindikace intrakaverndzni écby je
u muzt majicich sklon ke vzniku priapizmu
(srpkovita anémie, mnohocetny myelom, leu-
kemie), u nemocnych pouZivajicich antikoagu-
la¢ni lé¢bu, s induratio penis plastica, dekom-
penzovanym diabetem, hypertenzi a srde¢nim
selhdnim, kratsi dobou neZ 3 mésice po pro-
délani srde¢niho infarktu ¢i CMP, v celkoveé
teézkém stavu, se zadvaznou psychiatrickou
morbiditou, s vyrazné snizenym intelektem,
se sexualné prenosnymi chorobami. U ne-
mocnych s tézkou vadou zraku ¢i véznouct
jemnou motorikou (muzi s neurologickym
postizenim ¢i staff) provadi aplikaci poucena
partnerka [1,7,12,21,22].

Intrauretralni PGET

Prostaglandin E1 byl vyvinuty pro lé¢bu ED
i v podobé intrauretralniho gelu, ktery v CR
nenf k dispozici. Vyjma nizsiho efektu lécby je
spojen s palenim v mocové trubici a celkovym
dyskomfortem nemocného.

Treti linie lécby ED

Treti linie 1é¢by ED je invazivni, chirurgické
feSeni spocivajici v implantaci penilni pro-
tézy (tab. 1-3). K dispozici jsou nemocnym
semirigidni implantéty a inflatabilni, hydrau-
lické protézy. V roce 1973 popsal F. B. Scott
implantaci hydraulické protézy, kterd sestava
ze tfech Casti: rezervodru tekutiny umisténém
v dutiné bfisni, pumpicky implantované do
skrota a protézek, které se vkladaji do perope-
racné dilatovanych topfivych téles. Principem
funkce hydraulické protézy je uzavieny ko-

lobéh tekutiny: pfi kompresi pumpicky vyces-
tuje tekutina do protézek, dojde ke ztvrdnutf
penisu. Glans penis a spongidzni télesa z{sta-
vajf flacidni. Stejnym zpdsobem se postupuje
pfi ukonceni takto navozené erekce. Vétsina
nemocnych dava prednost inflatabilnim pro-
tézédm, protoze dosazena erekce je,vice pfiro-
zend’, avsak tento zplsob lécby je drahy. Cena
inflatabilni protézy dosahuje az 200 tisic K¢,
zdravotni pojistovny nehradi operaci a hos-
pitalizaci spojenou s vykonem. Komplikace
dosahuji v praméru 8 %, infekce se objevuje
ve 2-4 %, selhani mechaniky v 5-10 %. Satis-
fakce predem poucenych pacientd dosahuje
70-80% [3,7,23,24].

Edukace nemocného, podpora
Iécby, role partnerky

Nedilnou soucasti 1écby ED je edukace nemoc-
ného o dodrzovani pravidel lé¢by i nutnosti
Upravy zivotniho stylu a Ié¢by komorbidit [12].
K prediktorim remise ED patfi nizsi vék, ab-
sence problémd s mocenim (LUTS — Lower
Urinary Tract Symptoms), absence anginy pec-
toris, diabetu a dyslipidemie, ale také fakt mit
praci. Mit vyssi plat, byt Zenaty, mit vy3si hla-
dinu testosteronu a méné abdominalniho tuku
jsou faktory, které zlepsuji snizenou sexudini
apetenci [25]. SniZzenf aZ ztrata sexudlni ape-
tence jdou &asto ruku v ruce s erektilni dys-
funkci. Vstricnost partnerky a jeji spoluprace
pri 1é¢hé je nezbytna. Zjisti-li Iékar zdvaznou
dysharmoniii v partnerském svazku, mdze pa-
cientovi doporucit vyhledani odbornika, psy-
chologa erudovaného v problematice part-
nerskych vztaht.

Zavér

Prevazna vétsina nemocnych trpicich ED je
lé¢ena PDE5-I. Priindikaci lé¢by PDE5- je tfeba
respektovat zasady Princetonského konsenzu
a doporucit obnoveni sexualnf aktivity pouze
nemocnym s nizkym rizikem kardiovaskular-
nich komplikacf pfi sexudIni aktivité. Pro lécbu
ED majf v CR nemocni k dispozici sildenafil
a jeho generika, tadalafil, vardenafil a novy ava-
nafil. Jednotlivé PDE5-I se od sebe lisi ve far-
makologickych vlastnostech: rychlosti néstupu
Ucinku, vztahu k pozitf stravy, vylucovacim
poloc¢asem ¢i nezadoucimi Ucinky. Lécbu je
tak mozné nemocnému usit na miru. Per-
orélni lé¢ba PDE5-I vyzaduje dohled lékare
nad Iécbou se sledovanim nejen efektu a ne-
zadoucich Ucinkd, ale spokojenosti s 1é¢bou
pacienta i jeho partnerky. U predpisu PDE5-|
je tfeba respektovat nejen kontraindikace, ale

i lékové interakce. Pokud je lé¢ba PDE5-I bez
dostatec¢ného efektu, je nemocnym treba do-
porucit intrakaverndzni injekeni 1é¢bu pro-
staglandinem E1. Cilem Ié¢by ED je spokojeny
pacient i jeho partnerka.

Literatura

1. Breza J. Erektilné poruchy. 1st ed. Martin: Osveta
1994.

2. Morus RL. Svétové déjiny sexuality. Praha: Nase
vojsko 1992 .

3. Scott FB, Bradley WE, Timm GW. Management
of erectile impotence use of implantable inflatable
prosthesis. Urology 1973; 2: 80-82.

4. Katzenstein L. Viagra: The remarkable story of
the discovery and launch. NY: Medical Information
Press 2001.

5. Jackson G, Sharlip ID. Counterfeit phosphodies-
terase type 5 inhibitors pose significant safety risks.
JSex Med 2014; 11 (Suppl 2): S131-S132.

6. Goldstein |. Internet-ordered Viagra (Sildenafil Ci-
trate) is rarely genuine. J Sex Med 2014; 11 (Suppl 2):
S133-5135.

7. Hatzimouratidis K, Eardley |, Giuliano F et al. Gui-
delines on male sexual dysfunction: Erectile dysfunc-
tion and premature ejaculation. EAU 2014. [online]
Available from: http://www.uroweb.org/gls/pdf/14_
Male%20Sexual%20Dysfunction_ LR.pdf.

8. European Medicines Agency. Viagra (sil-
denafil): EU summary of product characteris-
tics. [online] Available from: http://www.ema.
europa.eu/docs/cs_CZ/document_library/EPAR__
Product_Information/human/000202/ WC500049
830.pdf.

9. European Medicines Agency. Cialis (tadalafil): EU
summary of product characteristics. [online] Avai-
lable from: http://www.ema.europa.eu/docs/cs_
CZ/document_library/EPAR__Product_Informa-
tion/human/000436/ WC500026318.pdf.

10. European Medicines Agency. Levitra (var-
denafil): EU summary of product characteri-
stics. [online] Available from: http://www. ema.
europa.eu/docs/cs_CZ/document_library/ EPAR_—_
Product_Information/human/000475/ WC50003
9992 pdf.

11. European Medicines Agency. Spedra (avana-
fil): EU summary of product characteristics. [online]
Available from: http://www.ema.europa.eu/docs/cs_
CZ/document_library/EPAR__Product_Informa-
tion/human/002581/ WC500145206.pdf.

12. Sramkové T. Poruchy sexuality u somatickych
onemocnéni a jejich lé¢ba. 1st ed. Praha: Grada Pu-
blishing 2013.

13. Goldstein |, Lue TF, Padma-Nathan H et al. Oral
sildenafil in the treatment of erectile dysfunction. N
Engl J Med 1998; 338: 1397-1404.

14. Hatzichristou D, Gambla M, Rubio-Aurioles E
et al. Efficacy of tadalafil once daily in men with dia-
betes mellitus and erectile dysfunction. Diabet Med
2008; 25: 138-146. doi: 10.1111/}.1464-5491.2007.
02338.x.

15. Oelke M, Giuliano F, Mirone V et al. Monotherapy
with tadalafil or tamsulosin similarly improved lower
urinary tract symptoms suggestive of benign pro-
static hyperplasia in an international randomised,
parallel, placebo-controlled clinical trials. Euro Urol
2012; 61: 917-925. doi: 10.1016/j.eururo.2012.01.
013.

292

www.kardiologickarevue.cz



16. Goldstein |, McCullough A, Jones LA et al. A ran-
domized, double-blind, placebo-controlled eva-
luation of the safety and efficacy of avanafil in sub-
jects with erectile dysfunction. J Sex Med 2012; 9:
1122-1133.doi: 10.1111/j.1743-6109.2011.02629.x.
17.Goldstein |, Jones LA, Belkoff LH et al. Avanafil for
the treatment of erectile dysfunction: a multicenter,
randomied, double-blind study in men with diabe-
tes mellitus. Mayo Clin Proc 2012; 87: 843-852. doi:
10.1016/j.mayocp.2012.06.016.

18. Mulhall JP, Moul JW, Wang R et al. A phase I,
placebo-controlled study of the safety and efficacy
of avanafil in the treatment of erectile dysfunction
following bilateral nerve-sparing radical prostatec-
tomy. J Sex Med 2012; 9: S42-543.

19. Rosen RC, Riley A, Wagner G et al. The Internati-
onal Index of Eectile Function (IIEF): a multidimen-
sional scale for assessment of erectile dysfunction.
Urology 1997; 49: 822-830.

20. Gruenvald |, Kitrey ND, Appel B et al. Low-in-
tensity extracorporeal shock wave therapy in
vascular disease and erectile dysfunction: theory
and outcomes. Sex Med Rev 2013; 1: 83-90. doi:
10.1002/smrj.9.

21. Linet Ol, Ogrinc FG. Efficacy and safety of intra-
cavernosal alprostadil in men with erectile dysfunc-
tion. N Engl J Med 1996; 334: 873-877.

22. Heaton JP, Lording D, Liu SN et al. Intracavernosal
alprostadil is effective for the treatment of erectile
dysfunction in diabetic men. Int J Impot Res 2001;
13:317-321.

23. Pacik D. Chirurgické reseni erektilni dysfunkce
implantaci penilni protézy. Andrologie 2003; 4:
25-30.

24. Trost L, Hellstrom WJG. History, contemporary
outcomes, and future of penile prostheses: A review
of the literature. Sex Med Rev 2013; 1: 150-163. doi:
10.1002/smrj.8.

Terapie erektilni dysfunkce dle Guidelines Evropské urologické asociace

25. Martin SA, Atlantis E, Lange K et al. Predictors of
sexual dysfunction incidence and remission in men.
J Sex Med 2014; 11: 1136-1147. doi: 10.1111/jsm.
12483.

26. Gratzke C, Angulo J, Chitaley K et al. Anatomy,
physiology, and pathophysiology of erectile dys-
function. J Sex Med 2010; 7: 445—-475.doi: 10.1111/
J.1743-6109.2009.01624 x.

Doruceno do redakce: 20. 7. 2014
Prijato po recenzi: 31. 7. 2014

MUDr. Tatana Sramkova, CSc.
www.fnbrno.cz
sramkova.t@gmail.com

Kardiol Rev Int Med 2014; 16(4): 288-293

293



