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NOVE TRENDY V KONZERVATIVNI LECBE
BENIGNf HYPERPLAZIE PROSTATY
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Benigni hyperplazie prostaty (BHP) je nejéastéjSim benignim nadorem muzi ve vys$sim véku. Klinicka manifestace tohoto onemocnéni ve
formé symptom( dolnich mocovych cest (LUTS - lower urinary tract symptoms) zhorsuje kvalitu Zivota pacientl. Autofi shrnuji soucasné
moznosti a trendy v konzervativni Iébé benigni hyperplazie prostaty — pozorné sledovani a medikamentézni terapii.
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NEW TRENDS IN THE CONSERVATIVE MANAGEMENT OF BENIGN PROSTATIC HYPERPLASIA

Benign prostatic hyperplasia (BPH) is the most common benign tumour in older men. Clinical manifestation of this disease demonstrated
by lower urinary tract symptoms deteriorates quality of life of patients. Authors summarize current possibilities of modern non-surgical
therapy of benign prostatic hyperplasia, watchful waiting and pharmacological therapy.
Key words: benign prostatic hyperplasia, watchful waiting, pharmacological therapy.

Urolog. pro Praxi, 2006; 1: 12-14

Benigni hyperplazie prostaty (BHP) je diagndza
patologicko-anatomicka, jedna se o uzlovité zbytnéni
prostaty v tranzitorni zoné, tykajici se jak epiteliélni
tak stromalni komponenty. MiZzeme ji histologicky
prokdzat asi u 50% Sedesatiletych muz(i a téméf
u 90% osmdesatiletych (4). Doposud vSak chybi
standardni klinickd definice BHP. Pfiblizné 1/3 muzd
s BHP ma zvétSenou prostatu — BPE (benign prostate
enlargement) a asi u 1/3 z nich tvofi zvétSend prostata
pfekazku v dolnich moCovych cestach — BPO (benign
prostate obstruction). Klinicky se BHP manifestuje
symptomy dolnich mo&ovych cest (LUTS), a to jak
mikénimi (voiding symptoms) — slaby proud mogi,
preruSovany proud, pocit netipiného vyprazdnéni atd.,
tak jimacimi (storage symptoms) — zvy3ena frekvence
moceni, nykturie, urgence. BHP mlze zpisobovat mo-
Covou retenci, nestabilitu detruzoru, infekce mo&ovych
cest, hematurii ¢i sekundarni hydronefrézu a rendlni
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Obrazek 1. Kompllkace BHP
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insuficienci (1). LUTS se vyskytuji pfiblizné u 30 % mu-
20 starich 65 let (5). Obecné Ize fici, ze BHP je jedno
z nejCastéjSich onemocnéni postihujicich starnouci
muze a Ze se jedna o onemocnéni progresivni, které
mize skongit nejen selhanim funkei dolnich mogovych
cest, ale i rendini insuficienci (obrazek 1).

V poslednich 15 letech ved!l vyzkum v oblasti
farmakologie k vyvoji a pouziti fady novych medika-
mentd, které zpUsobily vyrazny posun v Ié¢bé BHP.
Klasicka operaéni léCba je stale Sastéji nahrazovana
medikamentdzni terapii, i kdyZ vyvoj zaznamendvaji
i minimalné invazivni techniky. Cilem 1é¢by je zmir-
néni symptom0 dolnich mocovych cest a zlepSeni
kvality Zivota nemocného, stejné jako pfedchazeni
vzniku komplikaci spojenych s rozvojem BHP.

Pozorné sledovani
(WW — watchful waiting)

Pozorné sledovani jako zpUsob lécby v soucas-
né dobé uplatfiujeme u fady muzi s LUTS, ktefi si

Obrazek 2. Schéma konzervativni terapie BHP

nestézuji na vysokou miru obtiZi. Jednd se o nemoc-
né s mirnymi symptomy dolnich mo&ovych cest, kte-
ré kvalitu jejich Zivota ovliviuji jen minimélné nebo
viibec ne a nepotfebuji tedy ani konzervativni ani
chirurgickou lé¢bu. Soucasti 1écby je uklidnéni pa-
cienta a jeho edukace (poskytnuti informaci o BHP,
o tom ze LUTS neprogreduiji u kazdého, o karcino-
mu prostaty), pravidelné sledovani a dprava Zivot-
niho stylu pacienta (snizeni pfijmu tekutin v urcitou
dobu, zmirnéni pfijmu kofeinu, alkoholu, kontrola,
event. Uprava chronické medikace). Béhem sledova-
ni bude pouze u ¢asti pacienttl (pokud zlistanou ne-
Ié¢eni) onemocnéni progredovat k nariistu rezidua
mocCové retence a dalSim komplikacim BHP. Naopak
u fady nemocnych zlstavaji symptomy stabilni fadu
let a nékteré se dokonce mohou v priibéhu pozor-
ného sledovani spontdnné zlepsit (12). U mnohych
muZﬂ je tento typ léCby povazovén za prvni stupeh

roby nabidnut.

PSA < 1,5 ng/ml
prostata < 30—40 ml

PSA > 1,5 ng/ml
prostata > 30—40 ml
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Medikamentézni lécba BHP
Inhibitory 5alfa-reduktazy

Normalni vyvoj prostaty i jeji abnorméalni prolife-
race, vedouci k BHP, jsou pod vlivem androgenni sti-
mulace. Proliferaéni a rlstové aktivity v prostaté jsou
zprostfedkovany dihydrotestosteronem (DHT). Hladi-
na DHT je relativné stabilni bez ohledu na vék nebo
pfitomnost BHP. DHT vede k aktivaci transkripce
androgendependentnich gend, ¢imz dochazi k ris-
tu a diferenciaci bunék. MnozZstvi DHT navazané na
specifické receptory v bunééném jadfe je rozhodujici
pro stimulaéni G€inek androgend na riist tkané prosta-
ty (11, 13). 5alfa-reduktaza je enzym, ktery konvertuje
testosteron na ucinnéjsi DHT. Vyskytuje se ve dvou
forméch, typ 1 atyp 2. V prostaté se uplatfiuje hlavné
typ 2 a to takFka vylucné v jejim stromatu (19).

Finasterid je kompetitivni inhibitor lidské
5alfa-reduktazy s vyssi afinitou k 5alfa-reduktaze
2. typu, ktery pfispiva pramérné 80 % k plazmatic-
ké hladiné DHT. Snizuje plazmatickou hladinu DHT,
aniz by ovliviioval hladinu testosteronu, nema vliv
na kvalitu spermatu a neovliviiuje kostni denzitu
ani hladiny sérovych lipidd (14, 15). Lécba fina-
steridem v ddvce 5 mg denné po dobu 12 mésicu
snizuje hladiny PSA o 50 %, nezplsobuje viak za-
stfeni mozné pfitomnosti karcinomu prostaty (KP)
(2). Zdvojnasobenim vySetfenych hladin PSA Ize
oCekavat pfesny vysledek.

V soucasné dobé, po ukonéeni ¢etnych rando-
mizovanych, placebem kontrolovanych klinickych
studii je ziejmé, Ze finasterid je (¢innéjsi u pacientu
s objemem prostaty vétS§im nez 40 ml a hladinou
PSA vys&i nez 1,5 ng/ml. Snizuje objem prostaty,
zlepSuje symptomové skére a kvalitu zivota a zvy-
Suje maximalni prdtok moci (6, 7, 16, 18). Maximalni
ucinnosti finasteridu je dosazeno po 6 mésicich tr-
vani lécby.

Finasterid zastavuje pfirozenou progresi BHP
u muzl se zvétSenou prostatou, vyznamné snizuje
vyskyg mocové retence a potiebu chirurgické Iécby
(16, 18). Diky vlivu na rlstové faktory v tkéni prosta-
ty se finasterid podili i na redukci vyskytu hematurie
jako komplikace BHP (10).

Nezadouci ucinky finasteridu jsou minimaini. Ve
studii PLESS bylo prokazano, ze nezadouci sexual-
ni ucinky souvisejici s 1é¢bou finasteridem (pokles
libida 6,4 %, impotence 8,1 %, snizeni objemu eja-
kulatu 3,7 %) se vyskytovaly hlavné v 1. roce 1é¢by,
v dal$ich letech jiz byly srovnatelné s podévanim
placeba (20).

Dutasterid je novy Iék, inhibitor izoenzym0 1.
i 2. typu 5alfa-reduktazy. Disledkem toho je pokles
DHT v séru asi 0 90 %. Publikované studie prokazuiji
jeho dobrou klinickou uéinnost, obdobnou finasteri-
du (3). Jsou vSak zapotfebi dalsi, které by prokazaly
event. vyhody ¢i nevyhody oproti finasteridu.
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Inhibitory 5alfa-reduktazy jsou volbou pro pacien-
ty se stfednimi az vétSimi obtizemi, prostatou objemu
>40ml nebo vyssi hladinou PSA (>1,5 ng/ml).

Alfablokdatory

BPO (benign prostate obstruction) tvofi dvé
komponenty: statickd, vyvolana objemem tkané
a dynamickd, dana tonusem hladkych svalovych
vldken Zlazy. Prostata ma dvoji inervaci, adre-
nergni a cholinergni. Sympatickd (adrenergni)
inervace ma urcujici vliv na tonus svalovych vla-
ken. Adrenergni receptory jsou ve sténé a hrdle
mocového méchyie, v prostaté a v uretfe zastou-
peny nerovhomérné. Maximum je prokdzano ve
stromatu ZIazy. Alfa-adrenoreceptory Ize prokazat
i v hladkém svalstvu jinych organovych systém,
pfedevsim kardiovaskularnim. Alfa-1-receptory se
vyskytuji pfedevsim v hladké svaloviné uropoetic-
kého traktu, alfa-2 receptory prevazuji v hladké
svaloviné cév. Alfa-1 receptory délime déle na sub-
typy alfa-1A (pfevazné hrdlo mocového méchyre,
prostata, uretra), alfa-1B (cévy) a alfa-1D (moco-
vy méchyf — detruzor). VSechny tkané obsahuji
vSechny podtypy, avSak v rizném procentudlnim
zastoupeni.

Alfablokatory zpisobuji uvolnéni subvezikal-
ni obstrukce snizenim tonu hladké svaloviny hrd-
la modového méchyfe, prostaty a prostatického
pouzdra blokovanim alfa-1-receptor(. Alfablokétory
maji rychly nastup Ucinku (cca 2 tydny), neovliviuji
hladinu PSA a minimalné ovliviiuji sexuélni funkce.
Mohou vést k rychlému zlepSeni skdre symptoml
a rychlosti pratoku mo¢i (9).
tory jsou bolesti hlavy, zavraté, Unava, posturaini hy-
potenze, periferni otoky a retrogradni ejakulace (9).
Tyto ucinky jsou dany perifernim a také centralnim
pusobenim, i kdyZ se mnohé z IéCiv honosf pfiviast-
kem uroselektivni.

Alfa-blokatory jsou volbou pro pacienty se
stfednimi a velkymi obtiZzemi, s vyhodou u pacient(
vyzadujici rychlou Ulevu od obtizi a s pfevahou iri-
taénich pfiznaku. VSechny alfablokatory (alfuzosin,
doxazosin, tamsulosin, terazosin) maji obdobnou
klinickou Ucinnost. Pokud pacient nepozoruje zlep-
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Seni symptomd béhem 8tydenni 1é¢by, ma byt Iécba
ukoncena.

Kombinovand lécba alfablokatorem
a inhibitorem 5alfa-reduktazy

Teprve nedavné vysledky multicentrické ran-
domizované placebem kontrolované dvojité zasle-
pené studie (MTOPS) pfinesly odpovédi na otazky,
zdali finasterid nebo doxazosin, at uz v monotera-
pii nebo v kombinaci, mohou zastavit nebo odda-
lit progresi BHP. Stfedni doba sledovani souboru
3047 muzl byla 4,5 let. Kombinovand lécba byla
u¢innéjsi nez monoterapie jednim ¢i druhym pre-
paratem, a to jak v snizeni symptomového skdre
a zlepSeni pritokovych pomérd, tak i z hlediska
sniZeni rizika akutni moCové retence a nasledného
chirurgického vykonu (17).

Studie MTOPS tak pfinesla zdsadni zménu
v nahledu na terapii BHP. Z kombinované 1écby al-
fablokatorem a inhibitorem 5alfa-reduktazy budou
pravdépodobné nejvice téZit pacienti se stfednimiaz
vétsimi obtiZemi, ktefi maji prostatu >40 ml a hladi-
nu PSA >1,5 ng/ml.

Fytoterapeutika

Fytoterapie se v 1é¢bé symptom( dolnich moco-
vych cest a benigni hyperplazie prostaty pouziva jiz
vice nez 20 let. Mnoho lidi preferuje ,pfirodni Ié¢-
bu, kdy fytoterapie ma minimalni nezadouci ucinky
a fada fytopreparatt je volné dostupna ke koupi bez
receptu. Fytoterapie (extrakty ze Serenoa repens,
z Pygeum africanum a z jinych rostlin) ma dle né-
kterych studii efekt srovnatelny s alfablokatory &i
inhibitory 5alfa-reduktazy. Kvalitni randomizované
placebem kontrolované studie k priikazu efektu fy-
toterapie v3ak zatim provedeny nebyly. U fytoterapie
neni definovana ucinna latka ani mechanizmus jeji-
ho plsobeni a neni definovana standardni extrakce
z rostlin. Z vySe uvedenych divodl neni fytoterapie
doporucena pro lécbu pacientli s BHP (8).
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