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e Hydraulicky ti¢inek krve

e Corpora cavernosa

* Aktivace parasympatiku
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e PASY ze sakralniho plexu
e Acetylcholin = NO
e NO dilatuje hladke svaly

* M. ischiocavernosus a bulbospongiosus stlaci
veny a omezi odtok
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Erektilni dysfunkce

e Trvala (> 6 mesicti)) neschopnost dosahnout
nebo udrzet erekci

* Incidence 10 %, prevalence roste s vekem

e Priciny: psychogenni, organicke, iatrogenni
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Priciny erektilni dysfunkce

* vek

e koureni

e diabetes, ateroskleroza

* neurologicka onemocnéni
* psychiatricka onemocnéni
* endokrinologické poruchy

* socialni faktory
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Polekova erektilni dysfunkce

* betablokatory, thiazidova diuretika
e antidepresiva — SSRI, MAO, TCA

e antipsychotika

* hormonalni terapie

e fibraty

* levodopa

e H, antagoniste
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Terapie erektilni dysfunkce - historie

e Tradi¢né cokoliv falického tvaru

e Yohimbin

- a, sympatolytikum

- pochybny tcinek

* Apomorfin
- centralni dopaminergni agonista
- centralni t¢inek pres oxytocinoveé drahy
- sublingvalné 20 min pfed
- emetikum
- averzni terapie
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Terapie erektilni dysfunkce - soucasnost

* Prostaglandin E1 (+DDAIP)
- topicky

e Inhibitory PDE-5

e Specificky mechanismus ucinku
- zabranuji degradaci cGMP, ktery zptisobuje fyziologicky relaxaci
hladke svaloviny kaverndznich téles
- prodlouZeni proerektilniho ptisobeni
- pro dosaZeni ucinku je nezbytna stimulace

- neovliviiuji libido, priabeéh ejakulace ¢i orgasmu
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Terapie erektilni dysfunkce — soucasnost

e Nezadouci ucinky inhibitortt PDE-5
- zesiluji ucinky nitratt nebo latek schopnych uvoliiovat NO
- pro nezadouci ucinky vyznamna selektivita k PDE 5 (PDE 6 -
sitnice, PDE 11 - hladka svalovina atd.)

e Kontraindikace

- KV choroby nejsou kontraindikaci inhibitortt PDE-5, ale mohou
byt kontraindikaci sexualni aktivity!

- cirrhosis hepatis (Child-Pugh C)

- hypotenze

- degenerativni poskozeni sitnice

- poskozeni ledvin, inhibitory CYP 3A4
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Terapie erektilni dysfunkce - soucasnost

e Sildenafil (Vlagr@)
- ucdinek 6 - 8 hod
- nizsi selektivita, interakce na CYP 3A4

e Tadalafil (C!alis)
- ucinek az 36 hod
- vysoka selektivita k PDE 5
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Inhibitory PDE-5 — dalsi indikace

e Plicni hypertenze
- plice obsahuji PDE-5
- ivneonatologii

* Jetlag
e Zenska sexudalni dysfunkce

* Vysokohorska nemoc
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Hyperplazie prostaty
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Hyperplazie prostaty

e Nejcastéjsi onemocneni v urologické praxi
- 50% muzt nad 50 let, u poloviny symptomy
e Patogeneze

- adenom - zmnozeni zlazové a stromalni slozky

- zuzeni prostaticke casti uretry
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BPH - alfa lytika

e Mechanizmus ucinku
- sniZeni tonu svalstva kapsuly a stromatu

e Nezadouci ucinky
- systémova vazodilatace - hypotenze, zavrate,
otoky, bolesti hlavy

alfuzosin (Xatral), tamsulosin (Omnic)
doxazosin (Cardura) - i hypertenze
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BPH - inhibitory 5-alfa reduktazy

e Mechanizmus ucinku
- snizeni plazmatické hladiny dihydrotestosteronu (DHA)
- snizeni objemu prostaty az o 30%
- neovlivnuji fyziologické funkce testosteronu

e Nezadouci ucinky
- ED, snizenti libida, reprodukcni toxicita

finasterid (Proscar)
- BPH, alopecie
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Latky k terapii inkontinence
a drazdiveho meéchyre
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Spasmolytika

propiverin (Mictonorm®)
- kombinovany neurotropni a muskulotropni Gc. i u enuresis
nocturna
- mene casta xerostomie, castejsi poruchy vizu

tolterodin (Detrusitol®)
- preferencni k M,

solifenacin (Vesicare®)
- selektivni k M,
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Antiandrogeny a
antiestrogeny
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Antiandrogeny

e nekteré ucinky androgent jsou nezadouci
- hormonalné dependentni ca prostaty

e inhibitory syntézy, sekrece a ucinku
- androgen-deprivacni terapie (ADT), farmakologicka
kastrace

-
-

~
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Antiandrogeny

e Superagonisté GnRH
- vedou k down-regulaci receptoru hypotyzy
- inicidlni , flare up”
- ekvivalent orchiektomie
leuprorelin, goserelin

e Antagonisté GnRH
ganirelix, cetrorelix — nezptisobuji inicidlni vzestup
testosteronu
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Antiandrogeny

o Blokatory AR
typicky v kombinaci s kastraci
- vzestup LH jinak vede k vzestupu testosteronu
- blokuji efekt residualniho testosteronu produkovaného
v nadledvinach

flutamid, bikalutamid

- nesteroidni slouceniny

- terapie hormonalné dependentniho Ca prostaty
- hirsutismus u Zen

- flutamid co 8 hodin, bikalutamid 1x denne
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Antiandrogeny

e Nezadouci tcinky antagonistti testosteronu
- snizené libido, deprese
- navaly horka
- astenie
- gynekomastie
- obnoventi vlastového porostu
- jaterni a krevni poruchy

e Inhibitory 5-alfa reduktazy

finasterid
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Antiestrogeny

e Pozitivni ucinek vysokych davek estrogenu u Ca
prsu

e Stejneé tak ucinek antiestrogenu

e ER+ PR+ karcinom

e Nastup odpovedi muze trvat nékolik tydnu

» SERM
» SERD
> Al
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SERM

e Selektivni modulatory estrogenovych receptoru

tamoxifen

- tkanove specificky inhibitor vazby estrogenu na ER

- peroralni forma

- konvertovan CYP 2D6 na aktivni metabolit

- adjuvantni lécba tumoru prsu (premen 5 let, postmen 2 roky)
- téz prevence vzniku ER+ tumort u vysokého rizika

- alopecie, navaly, vaginalni atrofie, 2-3krat vySsi riziko ca

endometria
- hyperkoagulacni stav
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SERD

e Selektivni down-regulator estrogenovych receptoru

fulvestrant
- plny antagonista (100x vyssi afinita), jen
postmenopauzalni, lepsi a rychlejsi iCinek nez tamoxifen
- indikovan u selhani tamoxifenu
- lepsi tolerabilita
- 1.m. injekce 1x za mésic
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Inhibitory aromatazy
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Inhibitory aromatazy

e Aromataza konvertuje androgeny na estrogeny (E1,
E2)

- u postmenopauzalnich Zen primarni zdroj estrogenu

e Al dnes standard v adjuvanci, primarnée nebo po

tamoxifenu
- 1.-3. generace, steroidni a nesteroidni

anastrozol, letrozol /"\
- inhibuje az 0 98 % aromatizaci androgent L/
- ucinnéjsi nez tamoxifen v zabranéni progrese, prevenci -
kontralateralnich N N
- dobfe snaseny, ale horsi efekt na kosti \ /

- oralni, jednou denné
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Dékuji za poroznost
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