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HYPERAKTIVNI MOCOVY MECHYR

J. Masata
Gynekologicko-porodnicka klinika 1.LF UK a VFN, Praha

Hyperaktivni mo¢ovy méchyt je symptom, ktery se vyskytuje u velkého poctu pacientl. U starSich
lidi ptedstavuje jedno z nejcastéjSich onemocnéni. Prevalence onemocnéni nartistd se zvySujicim se
veékem (vyskytuje se piiblizn€ u 17 % lidi starSich 18 let, ve véku nad 75 let trpi OAB jiz 31 % zen
a 42 % muzi).

Hyperaktivni mocovy méchyi (OAB — overactive bladder) je podle Mezinarodni spolecnosti pro
kontinenci (ICS — International Continence Society) definovan jako soubor pfiznakli dysfunkce
dolnich mocovych cest. K priznakiim typickym pro OAB patii urgence, kterd miize byt spojena
1 s inkontinenci. Urgence je definovdna jako nahly nepiekonatelny pocit na moceni. DalSimi
ptiznaky je zvySena frekvence moceni a nykturie. Hyperaktivni mocovy méchyf ma vyrazny
negativni dopad na kvalitu Zivota pacientek. I v pifipadech, Ze je 1ékai informovan o pfiznacich
OAB, pacientka ¢asto nedostane odpovidajici 1é¢bu.

Mezinarodni spolecnost pro kontinenci urcila ¢tyfi zdkladni ptiznaky hyperaktivniho mocového
meéchyfe:

Urgence (nuceni na moceni) — nahly a nutkavy pocit nutnosti vymocit se, ktery je obtizné oddalit.
Inkontinence — kazdy nechtény tnik moce.

Casté moceni (frekvence — pollakisurie) — piili§ ¢asté nuceni na moceni (8 a vice mikei za den).
Nykturie — probuzeni jednou nebo vicekrat za noc kvili nutnosti moc¢eni.

Hlavnim pfiznakem hyperaktivniho moc¢ového méchyte je nadmérné nuceni (urgence). Urgence se
na rozdil od fyziologického nuceni dostavuje ndhle a nuti pacientku k rychlému vymoceni. Zkracuje
se doba od prvniho pocitu na moceni k eventudlnimu spontdnnimu Uniku moce, zvySuje se
frekvence a snizuji se objemy mikce. Urgence mize byt doprovazena i unikem moce, piesto dveé
tretiny pacientll s OAB inkontinenci nemaji.

1 Lécba OAB

Lécba hyperaktivniho mocového méchyte je vétSinou konzervativni. Pokud zname pfic¢inu vzniku
OAB tak se ji snazime odstranit. Ve vétSin€ ptipada vSak volime Iécbu, snazime se obnovit centralni
kontrolu mikce nebo modifikovat inervaci. Lé¢ebné postupy mtizeme rozdélit do Etyfech zakladnich
skupin:

a) ovlivnéni chovani moc¢ového mechyie
b) elektricka stimulace
c¢) chirurgicka lécba

d) medikamentozni lécba
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Pii ovlivnéni funkce mocového méchyie se snazime o znovuziskani kortikdlni (CNS) kontroly
mocového méchyte. K ziskani kontroly miizeme vyuzit trénink pravidelného moceni, psychoterapii,
hypnozu, biofeedback a akupunkturu.

Efekt elektricka stimulace je zaloZena na stimulaci aferentnich vldken n. pudendus, coz vyvola
1 podrazdéni eferentnich vldken a zvysi se kontraktilita pficné¢ pruhovaného uretralniho svalu a
svaloviny panevniho dna. SouCasné¢ se ovliviuje 1 vegetativni systém, inhibuje se ucinek
parasympatiku a stimuluje se beta-sympatické receptory ve sténé¢ mocového méchyte.

Chirurgicka 1écba se béZné nepouziva. V praxi se nejcastéji provadi distenze mocového méchyte.

2 Medikamentozni lécba

vvvvvv

znalosti o neurofyziologii a vegetativni inervaci mocového méchyte umoziuji ucinnéjsi vybér 1éku.
Lécebny efekt farmakologické 1é€by se pohybuje mezi 60—80 %. Zakladni skupinou pro 1é¢bu OAB
jsou anticholinergni latky, kterym bude vénovana 1 vétSina nasledujiciho textu. Blokada
cholinergnich receptorii snizuje vyskyt ptiznaki, jako je urgence, Casté moceni, inkontinence a
nykturie. Nevyhodou anticholinergni 1é€by je vyskyt nezddoucich ptiznakili, mezi které patii suchost
v tstech, mlhavé vidéni, zacpa a jiné. Vlastnosti anticholinergnich latek zaleZi na jejich receptorové
selektivité, kterd ovlivituje jejich ucinnost a vyskyt nezadoucich u¢inka. Cholinergni receptory jsou
tvofeny 5 subtypy receptori (M1-M5). Mocovy méchyt obsahuje jak M2, tak M3 receptory.
Receptor M3 hraje hlavni roli pifi kontrakci mocového méchyte a pii vzniku nékterych
patologickych stavii. UGinnost téchto preparati je limitovana nedostateénym selektivnim
zaméfenim na mocovy méchyft, coz je pfi¢inou nezadoucich vedlejSich Gc€inki, které mohou vést az
k pferuseni lécby. Bezpe€nost anticholinergnich latek zavisi také na jejich farmakokinetice,
metabolismu, vazb&é na bilkoviny a schopnosti pronikat hematoencefalickou bariérou. Novée
zavadéné anticholinergni preparaty vykazuji vyssi selektivitu a vysokou afinitu k podtyplim
muskarinovych receptorti ulozenych v mo¢ovém meéchyti. V mnoha klinickych randomizovanych
studiich bylo prokdzano, ze selektivni aktivace receptorii hraje vyznamnou tlohu pro snasenlivost
preparatu.

V praxi se pfi 1écbé OAB také pouzivaji tricyklicka antidepresiva (imipramin), lokalni aplikace
estrogenil a intravezikalni aplikace botulotoxinu (pouze u vybranych pacientek po selhani ostatni
konzervativni 1éCby).

Ostatni skupiny 1€kil se v praxi zatim neuplatiuji (blokatory vapnikovych kanald, inhibitory syntézy
prostaglandind, antiparkinsonika, léky ovliviiujici draslikovy kandl, beta-2-sympatomimetika,
alfa-sympatolytika, alfa-sympatomimetika).

3 Prehled parasympatolytik uzivanych pro lécbu OAB

Oxybutinin IR (s rychlym uvoliiovanim)

Oxybutinin je syntetické parasympatolytikum ptisobici jako antagonista acetylcholinu na
muskarinovych receptorech, ma slaby histaminovy a lokalné anesteticky ucCinek, plsobi
spasmolyticky na hladkou svalovinu mocového méchyte, neovliviiuje neuromuskuldmi ploténku ani
vegetativni ganglia.
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Oxybutinin podléhd po vstiebani ve stfevé vyznamnému first-pass metabolismu, ktery vyusti ve
vysokou koncentraci metabolitli, které jsou odpovédné za jeho nezddouci ucinky.

Vzhledem k vysokému vyskytu nezddoucich ucinkti dojde v priubéhu ptl roku k preruSeni 1écby az
u 80 % pacienti.

Oxybutinin ER (s postupnym uvoliiovanim)
Bohuzel tato 1ékova forma neni v CR k dispozici, proto nasledujici popis bude zkraceny.

Po aplikaci oxybutininu s prodlouzenym uvoliiovanim je oproti Iéku s rychlym uvoliiovanim niZsi
maximalni plazmatickd koncentrace oxybutininu a prodluZzuje se doba k dosazeni maximalni
plazmatické koncentrace. Snizuje se také plazmaticka koncentrace metabolitli, které jsou pfi¢inou
nezadoucich u¢inkd.

Transdermalni aplikace

Oxybutinin pro transdermalni aplikaci opét neni k dispozici v CR. Po nalepeni néplasti oxybutinin
prostupuje do krevniho fecisté a vyhyba se tak first-pass metabolismu v GIT a v jatrech, diky tomu
se snizuje 1 koncentrace jeho metaboliti.

Transdermalni aplikace oxybutinu ma srovnatelnou ucinnost s perordlni aplikaci, ale spojena
s nizkou incidenci celkovych nezaddoucich uc¢inkt, které jsou spojeny s anticholinergni 1€cbou.

Transdermalni aplikace je vhodna pro pacienty, ktefi nesnaSeji oralni lécbu anticholenergnimi
preparaty, uzivaji jinou peroralni medikace, nebo nechtéji denné pouzivat medikaci.

Trospium chloride

Trospium chloride je kvartemi amoniva slucenina, ktera se v Evropé pouziva pro 1écbu OAB vice
nez 20 let.

Oproti jinym lékiim ma nékteré teoretické vyhody: nepronika hematoencefalickou bariérou (nema
vedlejsi efekt na CNS a neovliviiuje kognitivni funkce). Nevaze se na bilkoviny a neni
metabolizovan systémem cytochromu P450, tim se sniZzuje riziko moznych 1€kovych interakei.

Tolderodine

Tolterodin je in vivo kompetitivni antagonista muskarinovych receptoru s vyssi selektivitou pro
mocovy méchyi nez pro receptory stinnych Zladz. U€inek 1écby lze ocekavat do 4 tydni.

Tolterodine ER

Tolterodin s postupnym uvolfiovanim ma vyssi U¢innost a ma niz8i vyskyt nezaddoucich ucinki
(tolterodine s rychlym uvoliiovanim jiz neni na trhu).
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Solifenacin IR

Solifenacin je kompetitivni antagonistou cholinergnich receptoru M2 a M3 s vyssi selektivitou
k mocovému méchyii nez k slinnym zlazam. Je G€inny pii 1€€bé vSech symptomi hyperaktivniho
mocoveého mechyte s niz§Sim vyskytem suchosti v ustech.

Solifenacin ma vyssi selektivitu k receptorim M3 neZ k receptorim M2, a ma vyssi selektivitu ke
tkani moc¢ového méchyte nez ke slinné Zlaze.

Darifenacin ER

Darifenacin je vysoce selektivni antagonista M3 receptoru a ma k nému 5x vyssi afinitu nez k M1
receptoru.

Velmi dobra snaSenlivost preparatu se da vysvétlit vysokou tkdnovou selektivitou.

Darifenacin ma 9x vyssi selektivitu ke tkdni moc¢ového méchyte nez ke slinné zlaze.

4 Zavér
V posledni dobé je vyraznd snaha o zvySeni snasenlivosti 1é¢by anticholinergiky. Do praxe se
zavadeji nove latky a modifikuji se cesty aplikace stavajicich 1ékt.

Dals$im rozsitenim léCebnych mozZnosti je zavedeni novych selektivnich 1é¢iv solifenacinu a
darifenacinu. Tyto latky prokazuji vyrazné€ niz$i vyskyt nezddoucich ucinkli. Problematicka zlstava
také 1éCba u starSich lidi. U senior by se mély volit preparaty, které neovliviiuji kognitivni funkce
(nepronikaji do CNS — trospium), nebo léky se selektivnim u¢inkem na mocovy méchyi.
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