SDELEN]{ Z PRAXE

ZMENA SYMPTOMOVEHO SKORE CHRONICKE PROSTATITIDY PO
KOMBINOVANE LECBE BLOKATOREM RUSTOVYCH FAKTORU,
NESTEROIDNIM ANALGETIKEM A MOCOVYM CHEMOTERAPEUTIKEM
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Velkym Kklinickym problémem v denni urologické praxi jsou nemocni (¢asto mladi) muzi se symptomy chronického zanétu
prostaty ¢i s jeji akutni exacerbaci. Primarni lécebny zasah do etiopatogeneze neakutnich zanétlivych procesu prostaty je zatim
ve fazi experimenti vzhledem k neprilis jasnému pribéhu. Problémem je prikaz infekéniho patogenu ¢asto se zna¢nym casovym
odstupem od prvnich pfiznaki. Zmeény na dolnich mocovych cestach jsou komplexni a vyzaduji terapeuticky zasah na urovni
alfa-adrenoceptoru, prozanétlivych prostaglandinu pripadné piredpokladaného infekéniho agens. Na zakladé téchto poznatki
jsme vytvorili jednoduchou studii s cilem posoudit efekt kombinacni 1écby u pacienti s priznaky chronické prostatitidy.

V rutinni urologické praxi byli pozadani ambulantni urologové o lécbu nemocnych se symptomy chronické prostatitidy kom-
binaci farmak, ktera ovliviwuji nékterou ze zminénych urovni. Tato kombinace zahrnovala antibiotikum/chemoterapeutikum
s velmi dobrou penetraci do prostaty cotrimoxazol, nesteroidni antirevmatikum (NSA) s rychlym nastupem ucinku - beta-
cyklodextrin piroxicam a standardizovany extrakt z Pygeum africanum v obvyklych terapeutickych davkach po dobu 6-8
tydnu. Ze vSech zucastnénych byly statisticky hodnotitelné odpovédi 187 muzi.

Zasadnim parametrem bylo posouzeni subjektivniho vnimani obtizi nemocnym na podkladé dotazniku, ktery vypracovala
Spolec¢na vyzkumna skupina pro chronickou prostatitidu z Narodniho institutu zdravi (NIH) a ktery uznava také Americka

urologicka spole¢nost (3).

Uvod

Zanétliva onemocnéni prostaty jsou velice nehomogen-
ni skupinou chorob. Klasifikaci prostatitid provedla 7.-8.
prosince 1995 v Bethesd€ skupina lékafl pro urologicka
onemocnéni v ramci Narodniho institutu pro diabetes a ne-
moci zazivaci a nemoci ledvin (NIDDK) z Narodniho in-
stitutu zdravi. Obecné lze pfijmout fakt, Ze vedle klinicky
zietelné jednotky akutni prostatitidy s bouflivymi projevy
a nutnosti intenzivni terapie na lizku existuje mnoho ne-
mocnych muzi s dlouhodobymi obtizemi, které nelze jed-
noduse ani jednoznac¢né definovat. Takovy nemocny zpra-
vidla prichazi do ordinace urologa pro nespecifické bolesti
podbrisku, varlat a hraze, které se zvyraznuji bez zavislosti
na mikci, nékdy je souvislost s defekaci. Vétsina téchto po-
tizi se mizZe vyznamné zhorsit po prochlazeni. Nalez v mo-
¢ovém sedimentu byva chudy a nalez per rectum nepresvéd-
¢ivy. U nékterych muzl ziskdme masazi prostaty sekret,
coZ je nepochybné vyhoda pro vySetieni mikroskopem a
kultivaci, avSak pfijmeme-li zanét jako etiopatogeneticky
Cinitel vzniku benigni hyperplazie prostaty, pak s jistotou
nevime, zda masaz prostaty nemuZe vést k akceleraci uve-
deného stavu. Na uroflowmetrii (UFM), ktera je ve vétSiné
urologickych ambulanci dostupna, zjistime mirné pfizna-
ky obstrukce a z charakteru kfivky ¢asto usuzujeme na de-
truzoro-sfinkterickou dyssynergii. Neni vSak vyjimkou, Ze
UFM je zcela normalni. U vétSiny mladych muzi pozoru-
jeme priznaky sexualnich dysfunkci (pokles libida, rtizny
stupen psychogenni erektilni dysfunkce), které se prohlu-
buji s délkou obtizi. Tato patologie souvisi se subdepresiv-
nim az depresivnim ladénim nemocnych, ktefi maji obtizZe,
jsou Casto vysetfeni nékolika 1ékafi bez zjevné ulevy a po-
citu, Ze jejich oSetfujici 1ékar vi, co jim schazi.

Uziti extraktu z Pygeum africanum (Tadenan 2x 50 mg
pro die) v IéCeni zanétlivych procest prostaty je zcela nové
a vychazi ze znalosti farmakologické charakteristiky 1éCiva.

Pygeum africanum (také Prunus africana) je africka sli-
von, ktera roste ve vysSich nadmoriskych oblastech stfedni a
jizni Afriky a na Madagaskaru. JiZ v roce 1970 bylo v odbor-
ném tisku publikovano nékolik studii s lihovym extraktem Py-
gea celkem u 262 nemocnych s benigni hyperplazii prostaty
(BHP). V tomto obdobi pfi rozmezi terapie 30-90 dnti u da-
vek 50-100 mg per os pro die doslo ke zlepSeni dysurickych po-
tizi 0 60-90 %, nykturie o 57-80 %, polakisurie 57-80% a sni-
Zeni postmikéniho rezidua o 20-80%. Néktefi autofi pouka-
zovali na zmenS$eni objemu prostaty az o 20%, coZ se vSak
pfi vyuZziti modernich zobrazovacich metod nikdy neprokaza-
lo. Tato optimisticka Cisla v dobé nulové farmakoterapie ved-
la k randomizovanym studiim a vysledky byly srovnatelné ¢i
lepsi. Uvédomme si, Ze prvni studie Caineho o uziti prazosinu
v terapii BHP je rovnéz z roku 1970, kdy bylo o Pygeu publiko-
vano 8 recentnich praci! V pozdé&jsich letech Ize za prevratnou
povazovat praci Dufoura a spol., ktery srovnaval efekt Pygea
s placebem u nemocnych se symptomy BHP. Skupina s Pyge-
em méla o 30-60 % lepsi efekt (2).

Pii farmakologickém rozboru se prokazalo, Ze extrakt
z Pygea obsahuje fadu samostatné farmakologicky ucin-
nych latek - pentacyklické triterpeny, sterolické triterpeny,
mastné kyseliny, estery kyseliny ferrulové a fytosteroly. Ty-
staglandini), maji omezeny antimikrobialni a virostaticky
efekt, analgeticky efekt, ale pfedevsim blokuji fibroblastic-
ké rustové faktory (v experimentu se prokazala blokada
b-FGF jiz v roce 1993), které se dnes povazuji za vyznam-
ny moment vzniku a akcelerace BHP (4, 5, 6, 9, 11). Urolo-
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gové prijali teorii ristovych faktorid (Nobelova cena Levi-
Montalciniho a Cohena v roce 1986) a vzniku BHP jako
reakci na trauma mik¢ni, ejakulacni a zanétlivé za pravdé-
podobnou. Jediny 1€k s efektem, ktery mize zasahnou do
etiopatogeneze zmén rezultujicich v symptomy pii chronic-
ké prostatitidé, ale také BHP, je Tadenan. Jeho efekt je po-
vazovan nejen za terapeuticky, ale vzhledem k farmakolo-
gickému ucinku také za protektivni. Jeho velkou vyhodou
je vysoka bezpecnost, ktera byla spolecné s u¢innosti ové-
fena i v podminkach stiedni Evropy v ramci multicentric-
ké studie (1).

Soubor

Pro zjisténi subjektivniho vnimani potiZzi v ramci
chronické prostatitidy pouzili autofi Cesky preklad stan-
dardizovaného kratkého dotazniku dle NIH, ktery vypl-
nilo pies 200 nemocnych muzi v ambulancich 20 urolo-
gl v ramci rtznych regiontt Ceské republiky. Navratnost
byla velmi vysoka a statisticky bylo mozZno vyhodnotit
187 dotaznikl. VSichni muzi byli standardné 1écCeni che-
moterapeutikem, nesteroidnim antirevmatikem s rych-
lym nastupem ucinku a blokatorem rustovych faktord -
Tadenanem. UZiti chemoterapeutika a nesteroidniho anti-
revmatika/analgetika je v této indikaci obligatorni (7, 8).
Obvyklou soucasti terapie jsou také blokatory alfa-adre-
noceptort, které vedou k relaxaci hladké svaloviny hrdla
méchyfe, ktera je pfi tomto infektu v reflexnim spazmu.
Autofi je vSak nepodavali vzhledem ke stejné indika¢ni
skupiné jako extrakt z Pygea, aby nevznikly potize pfi
hodnoceni (10).

Celkem se uéastnilo 223 muzi z riznych regiont Ceské
republiky. Vstupni kritéria byla: vék pies 18 let, trvani boles-
ti a/nebo dyskomfortu v panevni oblasti (penis, skrotum, pe-
rineum, podbfisek) nejméné 3 mésice. Spravné vyplnénych
bylo 187 dotaznikt. Jako hlavni hodnotici kritérium byla
pouzita otazka ¢. 9 z dotazniku The National Institute of
Health - Chronic Prostatitis Symptom Index (NIH-CPSI)
v Ceském piekladu - ,Pokud byste mél stravit zbytek Zivota
s priznaky, které jste mél béhem posledniho tydne, jak bys-
te se citil?“. Sledovany byly odpovédi pied zapocetim 1éCby,
po 3-4 tydnech a po ukonceni 1éCby za 6-8 tydni. Rozmezi
moznych odpovédi bylo od 0 = potéSen az 6 = hrozné.

Vysledky

Pocate¢ni primérna hodnota kvality Zivota byla 4,46
+ 1,08, ktera po 3-4 tydnech 1éCby klesla na 3,15 = 1,46
(p=0,01 proti vstupnim hodnotam). Po dalSich 3-4 tydnech
1é¢by doslo k dalSimu poklesu hodnoty tj. zlepSeni kvality
Zivota na 2,54 + 1,55 (p = 0,001 proti vstupnim hodnotam).
Znacéné rozpéti smérodatné odchylky je dano subjektivnim
hodnoceni priznakl, kdy po ukonceni 1éCby bylo rozpéti
udavanych hodnot 0-6. Zadny z pacientii neodstoupil pred-
¢asné ze studie pro vznik nezadoucich ucinki.

Diskuze
Zanétliva onemocnéni prostaty tvofi nehomogenni
skupinu stavil, jejiz jednotna klasifikace je i pfes snahu

NIH stale diskutovanym problémem. Pfedev§im chronic-
ka abakterialni prostatitida (v literatufe nejCastéji prezen-
tovana jako pficina Chronic Pelvic Pain Syndromu u mu-
70) je diagnosticky komplikovana, nebot vétSina dostup-
nych vySetfeni je negativnich a dominuji subjektivni stes-
ky nemocnych. Obecné je pfijiman nazor, Ze se jedna
o zmény, které jsou v prostatické tkani navozeny pivod-
nim bakterialnim atakem, avSak v pribéhu rozvoje chro-
nickych (vazivovych) zmén nemusi byt pivodni patogen
pritomen. K precizni diagnostice nepfispé&je ani bioptické
vySetfeni prostaty, nebot pritomnost kulatobunécné infil-
trace je spiSe v prostaté pravidlem, nez vyjimkou. Prede-
v§im diagnosticka bezradnost vede k obligatornimu po-
dani antibiotik ¢i chemoterapeutik, nesteroidnich antirev-
matik a blokatort alfa-adrenaceptori. Nemocni muzi si
st€Zuji na tfadu velice riznorodych symptomi - bolesti
podbrisku, hraze, varlat, tfisel, propagace bolesti do be-
der, penisu, subfebrilie, Cast&jsi mikce, nevyznamné stran-
gurie, bolest pii defekaci, tlak do konecniku, vzacné he-
mospermii. Typicky je pokles nalady az k subdepresivnim
stavim a nasledna erektilni dysfunkce.

Jako zaklad naSi studie jsme prijali dotaznik The Na-
tional Institute of Health - Chronic Prostatitis Symptom
Index (NIH-CPSI) skupiny americkych urologli. Protoze
citime stejné snahu o sjednoceni hodnoceni obtizi nemoc-
nych a pokus o objektivizaci terapie. Z uvedeného CPSI do-
tazniku jako zasadni povazujeme hodnoceni subjektivnich
steskl nemocného s odrazem do bé€Zného zivota (Quality
of Life).

Nami zvolena kombinace 1€Civ vedla k pfekvapivym vy-
sledkim. Kvalita Zivota vzrostla u 85 % muzi. Primérny
pokles symptomového skore byl 1,92. Za velkou vyhodu
této 1écby povazujeme fakt, Ze podani alfalytik z této indi-
kace je mozné az pro pacienty se skutecné obstrukénimi
priznaky. Efekt terapie je pomérné rychly a v planu je sle-
dovani doby trvani remise. Z farmakodynamiky uzitych 1é-
Civ je vSak zfejmé, Ze je moZné pocitat s tim, Ze tuto terapii
1ze opakovat bez vétsiho rizika kumulace davek ¢i nezadou-
cich ucink.

Graf 1. Zména kvality Zivota u pacienttl s chronickou prostatitidou v pribéhu
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Zavér

Extrakt Pygeum africanum (Tadenan) v kombinaci
s nesteroidnim antirevmatikem s rychlym nastupem ucin-
ku (Flamexin) a antibiotikem/chemoterapeutikem (Cotri-
moxazol AL Forte) se ukazala jako objektivné u¢inna tera-
pie symptomi spojenych s diagnozou chronické prostatiti-
dy. Jako zasadni vidime bezpecnost 1éCby, dobrou toleran-
ci nemocnymi i mozZnost opakovani kury.
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