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Inovativni farmakologicka forma lécby
erektilni dysfunkce - sildenafil v oralné
rozpustném filmu

Innovative pharmacological form of treatment for erectile
dysfunction — sildenafil in an orally dissolvable film

Souhrn: Uvod: Erektilni dysfunkce (ED) je vysoce prevalen¢ni porucha, kterd vyznamné
ovliviuje kvalitu zivota muzl i jejich partnerek. Inhibitory fosfodiesterazy typu 5 (PDES5i),
zejména sildenafil, tvoii zakladni linii farmakologické Ié¢by ED. Tradi¢ni tabletova forma
vsak mlze byt u casti pacientd spojena s pomalejsim nastupem ucinku, vyssim vyskytem
nezadoucich ucinkl a snizenou adherenci. Inovativni lékova forma — oralné rozpustny film (ORF)
s obsahem sildenafilu - byla vyvinuta s cilem tyto limity pfekonat. Metodika: Clanek shrnuje
dostupna klinicka a farmakokineticka data o ucinnosti, bezpecnosti a pacientské preferenci
nové lékové formy sildenafilu ve formé ORF. Zohlednéna jsou randomizovana kontrolovana
hodnoceni, farmaceutické studie a zkusenosti z klinické praxe. Vysledky: Sildenafil ve formé
ORF vykazuje srovnatelnou ucinnost jako klasickd tableta, pficemz dosahuje rychlejsiho
nastupu ucinku diky ¢aste¢nému vstiebavani pres sliznici dutiny Ustni. Pfi ddvce 50 mg byva
dosazeno optimélniho terapeutického efektu u vétsiny pacientll, coz mUlze snizovat vyskyt
nezadoucich Gcinkd. Lékova forma rovnéz umoznuje diskrétni uziti bez nutnosti zapijeni, ¢imz
zvysuje komfort a adherenci pacientd. Zavér: ORF s obsahem sildenafilu predstavuje moderni
a klinicky pfinosnou alternativu v 1é¢bé ED. Jeho vyuZiti mdze byt zvlasté vhodné u pacientd
s preferenci rychlého nastupu Ucinku, u osob s dysfagii nebo u téch, ktefi upfednostiuji
diskrétni formu uziti. Dalsi vyzkum by mél ovérit pfinosy této formy v bézné klinické praxi a jeji
vliv na dlouhodobou adherenci a spokojenost pacient(.

Klicova slova: erektilni dysfunkce - sildenafil - PDE5 inhibitory — oralné rozpustny film - far-
makokinetika — farmaceuticka inovace - adherence - komfort pacienta - diskrétnost

Summary: Introduction: Erectile dysfunction (ED) is a highly prevalent disorder that
significantly affects the quality of life of men and their partners. Phosphodiesterase
type 5 inhibitors (PDES5i), particularly sildenafil, form the first line of pharmacological
treatment for ED. However, the traditional tablet form may be associated with a slower onset
of action, a higher incidence of adverse effects, and reduced compliance in some patients. An
innovative drug form - an orally dissolvable film containing sildenafil — has been developed
to overcome these limitations. Methodology: This article summarizes the available clinical
and pharmacokinetic data on the efficacy, safety, and patient preference of the new sildenafil
dosage form as an orally dissolving film. Randomized controlled trials, pharmaceutical studies,
and clinical experience are taken into account. Results: Sildenafil in the form of an orally
dissolvable film shows comparable efficacy to the classic tablet, with a faster onset of action
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due to partial absorption through the oral mucosa. At a dose of 50 mg, the optimal therapeutic effect is achieved in most patients, which

may reduce the incidence of adverse effects. The dosage form also allows for discreet use without the need for water, thereby increasing

patient comfort and compliance. Conclusion: An orally dissolvable film containing sildenafil represents a modern and clinically beneficial

alternative in the treatment of ED. Its use may be particularly suitable for patients who prefer a rapid onset of action, those with dysphagia,

or those who prefer a discreet form of administration. Further research should verify the benefits of this form in routine clinical practice and

its impact on long-term compliance and patient satisfaction.
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Uvod

Erektilni dysfunkce (ED) je definovéna jako pretrvavajici ne-
schopnost dosahnout a udrzet erekci dostate¢nou k uspo-
kojivému pohlavnimu styku [1]. Jde o casty problém s vy-
znamnym dopadem na kvalitu Zivota pacienta i partnerky [2].
Epidemiologické prizkumy uvadéji, ze ED postihuje az ~52 %
muzu ve véku 40-70 let, pficemz prevalence vyznamné stoupa
s vékem [3,4]. Idedlnim nastrojem pro zakladni orientacni dia-
gnostiku ED v ambulantni praxi je zkracend verze dotazniku
IIEF-5 (International Index of Erectile Function), ktery umoz-
nuje kvantifikovat zavaznost poruchy a sledovat efekt Ié¢by
v Case [5]. Moderni |é¢ba ED zahrnuje jak intervenci riziko-
vych faktorl (napf. koureni, obezita, hypertenze, diabetes), tak
vhodnou farmakoterapii. Lé¢bou prvni volby je u vétsiny paci-
entl peroralni podani inhibitoru fosfodiesterazy typu 5 (PDES5i)
[4]. Tyto PDE5i (napt. sildenafil, tadalafil, vardenafil, avanafil)
predstavuji uc¢innou a bezpecnou terapii, ktera u vétsiny ne-
mocnych vyrazné zlep3uje erekci [6]. V pfipadé nedostatec-
ného ucinku nebo kontraindikaci této Ié¢by pfichazi v Gvahu
druha linie (napt. podtlakova erekcni pumpa, intrakavernézni
aplikace alprostadilu) ¢i chirurgickd 1écba (penilni protézy).
Vzhledem k Siroké dostupnosti a Uc¢innosti PDE5 inhibitord
vsak vétsina pacientl s ED zUstava v péci praktickych Iékafrd,
urologu ¢i sexuologU a z této farmakoterapie profituje (tab. 1).

Sildenafil a jeho role v Iécbé ED
Sildenafil byl historicky prvni selektivni inhibitor PDE5 za-
vedeny do klinické praxe (v 90. letech minulého stoleti) pro
[é¢bu ED [3]. Mechanizmem ucinku je blokdda enzymu PDES5,
ktery v kavernéznich télesech penisu rozklada cyklicky gua-
nosinmonofosfat (cGMP) — klicového mediatora erekce. In-
hibice PDE5 vede k intracelularni akumulaci cGMP, relaxaci
hladké svaloviny a zvyseni pritoku krve v penisu, ¢imz usnad-
nuje vznik a udrzeni erekce pfi sexualni stimulaci. Sildenafil
tak navozuje vyrazny proerektilni Gcinek a stal se prototypem
lé¢by ED. V dalsich letech byly vyvinuty dalsi PDE5i — v Ceské
republice jsou registrovany tadalafil, vardenafil (v sou¢asnosti
nedostupny) a avanafil.

Z farmakologického pohledu ma sildenafil rychly nastup
Ucinku a stfedné dlouhé trvani. Po peroralnim podani na-
la¢no je rychle vstfebavan — maxima plazmatické koncentrace
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dosahuje za cca 30-120 min (medidn ~60 min). Absolutni bio-
logickd dostupnost je kolem 41 % (rozmezi 25-63 %). V dav-
kovém rozmezi 25-100 mg vykazuje sildenafil linearni far-
makokinetiku. Pfijem tézsiho tu¢ného jidla mize zpomalit
nastup Ucinku a snizit maximalni hladinu asi o 29 %. Meta-
bolizace sildenafilu probihad prevazné v jatrech (izozymem
CYP3A4, z¢asti 2C9) a termindlni polocas eliminace se po-
hybuje mezi 3 a 5 hod. Nastup ucinku se typicky projevi do
30-60 min od uziti a pretrvava cca 4-5 hod. Doporucené dav-
kovani pro Iécbu ED je podle potieby v rozmezi 25-100 mg
pred pohlavni aktivitou (obvykle cca 1 hod) - nejcastéji se
zacind s davkou 50 mg a dle tolerance/ucinku se davka pfi-
padné upravi [6]. Klinické studie prokdzaly, Ze sildenafil je
obecné velmi dobre snasen a je pfi téchto davkach bez-
pecny [1]. Mezi nej¢astéjsi nezédouci Ucinky sildenafilu patfi
bolest hlavy, névaly horka, dyspepsie, ucpany nos, zavraté ¢i
poruchy vidéni. Tyto Ucinky jsou obvykle mirné a prechodné;
vysledky > 70 placebem kontrolovanych studii (s > 9 000 pa-
cienty) potvrdily pfiznivy pomér pfinosu a rizika [7]. Kontra-
indikovana je kombinace sildenafilu s nitratovymi preparaty
(riziko tézké hypotenze) a opatrnosti je tfeba u polypragma-
tickych pacientl kvdli moznym [ékovym interakcim (inhibi-
tory CYP3A4 zvysuji hladiny sildenafilu).

Nova forma podani - oralné rozpustny film

Oralné rozpustny film (ORF) s obsahem sildenafilu pfedsta-
vuje inovativni Iékovou formu, kterd byla neddvno uvedena
i na Cesky trh [3]. Jedna se o tenky polymerovy film uréeny
k aplikaci do Ustni dutiny, kde se béhem kratké doby rozpada
(disintegruje) a uvoliuje léc¢ivou latku. Formulace vyuziva
hydrosolubilnich pomocnych latek (typicky maltodextrin)
a umoznuje zatizeni az 100 mg ucinné latky v jedné jed-
notce davky. V pripadé sildenafilu byly vyvinuty filmy o sile
25,50, 75 a 100 mg, coz odpovida béznym davkam tablet.
Film se obvykle aplikuje na jazyk (supralingvalné) nebo pod
jazyk (sublingvalné) a necha se rozpustit — neni potieba jej
zapijet vodou ani zvykat. Podle klinickych hodnoceni dojde
k Uplnému rozpadu filmu v Ustech pfiblizné do 1 min. Stu-
die farmakokinetiky dokonce ukazuji, ze podani sublingvalné
a supralingvalné vede k obdobné biologické dostupnosti —
tzn. rozsah vstfebani sildenafilu z ORF je prakticky stejny bez

Ces Urol 2025; 29(2): 109-113



INOVATIVNI FARMAKOLOGICKA FORMA LECBY EREKTILN| DYSFUNKCE - SILDENAFIL

Tab. 1. Diagnosticky a terapeuticky algoritmus pfi erektilni dysfunkci.
Tab. 1. Diagnostic and therapeutic algorithm for erectile dysfunction.

Krok Postup
1.anamnéza

2. télesné vysetreni

3. laboratorni vysetfeni e e, T
4. zhodnoceni psychogennich faktort
5. ultrazvuk penisu (v ptipadé potieby) e

6.zahajeni lécby

zhodnoceni Ucinnosti a tolerance

7.vyhodnoceni efektu l1é¢by e e

8. druha linie lé¢by vakuova pumpa
9. tieti linie 1écby

10. pravidelné kontroly

komplexni sexudlni, partnerska
a psychosocialni anamnéza

cilené vysetieni v¢. urologického
a andrologického pohledu

celkovy cholesterol, glykemie, testosteron,
screening Uzkostnych a depresivnich ptiznakd
vysetfeni cévniho zasobeni po aplikaci
edukace + Uprava zivotniho stylu +

farmakoterapie 1. linie (PDE5i)

intrauretralni alprostadil, injek¢ni terapie,

penilni protézy (chirurgicka lécba)

monitoring efektu, compliance, vedlejsich
ucinkl a celkového zdravi

Poznamky
zhodnoceni trvani, zavaznosti a kontextu ED;
pouziti IIEF-5 dotazniku

zvlastni pozornost — genital, sekundarni
pohlavni znaky, krevni tlak

testosteron idealné mezi 7.a 11. hod,
vyhodnoceni v souvislosti s vékem

vhodna spoluprace se sexuologem

nebo psychologem

indikovano pfi selhani 1é¢by nebo podezieni
na vaskularni pic¢inu

sildenafil 50 mg peroralné 30-60 min pied
pohlavni aktivitou; moznost ORF

u non-responderd ovéfit zplsob uzivani,
event. zvysit davku nebo zménit PDES5i

vhodné pii selhani PDE5i nebo
kontraindikacich

u tézké organické ED a selhani ostatnich
metod

moznost pfechodu na jinou formu Iéku,
napf. ORF pro zlepseni adherence

ED - erektilni dysfunkce, TSH - tyreotropni hormon, IIEF-5 - International Index of Erectile Function,

PDES5i - inhibitory fosfodiesterazy typu 5, ORF — oralné rozpustny film

ohledu na to, zda je film vlozen pod, nebo na jazyk [6]. Po
rozpusténi filmu je sildenafil absorbovan sliznici dutiny tstni
a Castecné dale polykan slinami do zazivaciho traktu. Chu-
tové vlastnosti této formy jsou hodnoceny jako pomérné pfi-
znivé - v jedné studii vétsina dobrovolnikd oznacila chut sil-
denafilu v ORF za dobrou ¢i prijatelnou, coz je dulezité pro
komfort pacienttd. ORF sildenafilu tak nabizi velmi pohodiny
zpUsob uziti — pacient mize Iék vzit diskrétné kdykoliv, nepo-
tfebuje zapijet a odpadd potiz s polykanim tablet (coz oceni
napf. pacienti s dysfagii).

Klinické vyhody ORF
Nasazeni sildenafilu ve formé ORF pfinasi fadu potencialnich
klinickych vyhod oproti klasické tableté.

1. Rychlejsi nastup ucinku

Diky ¢aste¢nému vstrebavani uz v Ustni dutiné nastupuje
ucinek rychleji. Studie udavaji median doby nastupu erekce
kolem 20 min po podani ORF (u klasickych tablet je to ob-
vykle ~60 min) [6]. Farmakokinetické srovnani také prokazalo
rychlejsi absorpci sildenafilu - jiz 15 min po uziti dosahuje
koncentrace v séru nasobné vyssich hodnot u ORF nez u tab-
lety (13,5 vs. 2,24 ng/ml) [8].
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2. Dostatecna ucinnost i pFi nizsi davce

Inovativni formulace zlepsuje biologickou dostupnost sildena-
filu, cozmUize znamenat, Ze nizsi davka filmu poskytne obdobny
efekt jako vyssi davka tablety. Napfiklad v klinickém hodnoceni
byl 75mg ORF stejné Gcinny a bezpecny jako 100mg potaho-
vana tableta. Lze tedy ocekavat, ze standardni 50mg film po-
staci u vétsiny pacientl k dosazeni zadaného efektu, ¢imz se Ize
vyhnout rutinnimu zvySovani davky na 100 mg.

3. Nizsi vyskyt nezadoucich ucinkdi

Snizeni nutné davky a odlisny farmakokineticky profil ORF
mohou vést k lepsi toleranci I1écby. Ve srovnéavacich studiich
méli pacienti uzivajici sildenafil ve formé filmu vyrazné méné
nezadoucich Ucinkd, zejména cefaleu (pouze ~1 vs. 35 % pfi
tableté; p < 0,05) [8]. Také navaly horka a ucpéani nosu byly
u ORF méné vyjadrené. Pfedpoklada se, Zze diky postupnému
uvoliovani sildenafilu z filmu mohou byt peakové koncent-
race v krvi nizsi nez po rychlém spolknuti tablety, coz pfispiva
k lepsi snasenlivosti.

4, Diskrétnost a pohodli
ORF Ize nendpadné uzit prakticky kdykoliv a kdekoliv. Folie
je velmi tenkd, snadno prenosna (pacient ji maze nosit napf.
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v penézZence) a pii pouZziti nevypada jako typicka pilulka. Neni
nutné zapijeni vodou a film se rozpusti béhem chvilky. Tyto
vlastnosti vyrazné zvysuji diskrétnost l1écby a usnadnuji pa-
cientovi dodrzovani terapie. Muz muze lék pouzit i v pfitom-
nosti partnerky bez vzbuzovani pozornosti, coz mize odbou-
rat ostych spojeny s uzivanim ,pilulek na erekci”. Diskrétné&;jsi
|é¢ba tak celkové zvysuje spokojenost nemocnych.

Diskuze

Vyse popsané inovace maji fadu praktickych dopadu. Rych-
lejsi nastup ucinku umoznuje lepsi nacasovani intimniho Zi-
vota — pacient neni nucen striktné planovat hodinu predem,
coz oceni zejména mladsi muzi s psychogenni ED a pary
preferujici spontannost. Nizsi vyskyt nezadoucich Ucinkd se
muze promitnout do vyssi adherence k 1é¢bé; mnoho paci-
entl totiz Iécbu PDE5i predcasné ukoncuje pravé kvili ne-
pfijemnym nezaddoucim ucinkdim [8,9]. Zlepsena snasen-
livost ORF by tak mohla zvysit ochotu pokracovat v terapii
i u muzdl, ktefi byli dfive vedlejsimi ucinky odrazeni. Orofa-
ryngealni podani filmu je vyhodné také u pacientd, ktefi ob-
tizné polykaji tablety (napf. po cévni mozkové pfihodé, pfi
neurologickych poruchdach polykani apod.), nebo u téch,
ktefi prosté neradi uzivaji tablety. Pro né mlze byt forma
ORF subjektivné prijatelnéjsi a méné stigmatizujici.

Dalsi nezanedbatelny aspekt je diskrétnost Iécby. Néktefi
pacienti se zdréhaji uzivat tabletovy Iék na erekci ze strachu
z odsouzeni okolim &i partnerkou. Studie poukazuji na to, ze
partnerky muzd s ED mohou mit obavy (¢asto neopodstat-
atraktivitu, zvysuje riziko nevéry ¢i ohrozuje jeho zdravi. Tyto
psychologické bariéry mohou vést k nespolupraci pacienta
a preruseni lé¢by. V takovych pripadech mlze nenapadna
forma filmu - ktery nevypada jako ,pilulka” - pomoci preko-
nat odpor k terapii. Pacient mGze uzivat sildenafil diskrétné,
aniz by na sebe strhaval pozornost, coz pfispiva k vétSimu
komfortu a soukromi. Ocekava se, Ze to povede k vyssi spo-
kojenosti pacientl a jejich partnerek, a tim i k lepSim [é¢eb-
nym vysledkdm.

Z klinického hlediska je dllezité zdUraznit, ze zména lé-
kové formy neméni mechanizmus ucinku ani indikace ci
kontraindikace sildenafilu. U¢inn4 latka a jeji systémové pd-
sobeni jsou shodné jako u tablet — tzn. i pfi podani ve formé
filmu plati kontraindikace kombinace s nitratovymi pfi-
pravky, riziko interakci s inhibitory CYP3A4 apod. Lékal by
mél pacientovi vysvétlit, Ze ORF neni Uc¢innégjsi ,siln&jsi” 1ék
nez klasicky sildenafil, ale modernéjsi forma podani zlep-
Sujici pohodli a pfipadné nastup ucinku. V praxi mize byt
oralné dispergovatelny film pfinosny pro Siroké spektrum
pacientll s ED, zejména pro ty, ktefi pozaduji rychly efekt,
méli nezadouci Ucinky na vyssi davky tablet nebo preferuji
diskrétni zpUsob lécby.
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K dispozici jsou jiz klinicka data potvrzujici efektivitu
této lékové formy. Napfiklad byla provedena velka rando-
mizovana studie faze Ill (pozadovana Ufadem pro kon-
trolu potravin a léciv) u 488 muzi s ED, kterd porov-
navala flexibilni davkovani sildenafilu ve formé filmu
(25-100 mg) s placebem [10]. Pfedbézné vysledky a dosa-
vadni zkusenosti naznacuji, ze sildenafil v ORF formé dosa-
huje srovnatelné Ucinnosti jako tradi¢ni tablety a diky zmi-
nénym vyhodam muze zlepsit kvalitu zivota pacient(. Na
druhou stranu je tfeba zminit, Ze literatura uvadi zatim ne-
jednoznac¢né dlikazy o mife pfimé absorpce sildenafilu Ustni
sliznici — presné kvantifikace, kolik |éciva se vstieba sublin-
gvaélné a kolik az po spolknuti, se lisi [3,11]. Toto téma z{-
stdva predmétem vyzkumu a bude jisté dale hodnoceno
v dalsich studiich. Do budoucna bude vhodné také sbirat
data z bézné klinické praxe napt. o spokojenosti pacient(
s touto formou, readlné adherenci k [écbé a ptipadném vlivu
na dlouhodobou prognézu (zejména u kardiovaskularné ri-
zikovych pacientd, pro néz je ED zarover markerem endote-
lidlni dysfunkce).

Zaver

Sildenafil ve formé ORF pfedstavuje vyznamnou inovaci
v |é¢bé ED. Tato Iékové forma zjednodusuje a zpfijemniuje
pacientovi uzivani - film se rychle rozpusti v Ustech, neni
tieba jej zapijet ani polykat tabletu, coz zvysuje diskrét-
nost terapie a komfort pacienta. Klinické studie prokazuji,
Ze pfi podani formou ORF je dosazeno obdobné Gcinnosti
jako u konvencnich tablet, a to dokonce jiz pfi nizsich dav-
kach, coz snizuje riziko nezadoucich ucinkd. Rychlejsi na-
stup Uc¢inku muze zlepsit spontadnnost sexualni aktivity
a prispét k vyssi spokojenosti paru. Diky lepsi toleranci a po-
hodli Ize ocekavat také zvyseni adherence k [é¢bé - pacienti
jsou ochotnéjsi pokracovat v terapii, pokud nepocituji ved-
lejSi ucinky a nemuseji prekondvat psychologicky blok z uzi-
vani Iéka [8,12]. Pro urcité podskupiny nemocnych (napt. pa-
cienty s dysfagii ¢i s psychickym odmitanim ,brani praskd”)
mUze byt tato forma vyslovené ,game-changer”. Do klinické
praxe tak vstupuje novy nastroj, ktery rozsifuje moznosti in-
dividualizované lé¢by ED.

Zavérem lze konstatovat, Zze oralné dispergovatelny film
se sildenafilem pfinasi nové benefity v terapii ED - pfi za-
chovani Ucinnosti zvysuje komfort a diskrétnost uzivani
a snizuje vyskyt nezadoucich Ucinkd. Tyto vlastnosti mohou
vyznamné zlepsit kvalitu Zivota pacientl s ED a jejich partne-
rek. Do budoucna je Zddouci pokracovat ve vyzkumu a sbéru
dat o uzivani této formy v redlné praxi, aby bylo mozné plné
zhodnotit jeji dlouhodoby ptinos, optimalni zptsob vyuZiti
a pfipadné dalsi inovace v této oblasti.

Prohlaseni o podpofe: Zpracovani tohoto ¢lanku bylo podporeno spo-
le¢nosti Novatin.
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