PREHLEDOVY CLANEK

se WT zvysil o vice neZ 30 % — u skupiny pacientl
lé¢enych darifenacinem predstavoval 47 %, zatimco
u placebové skupiny 20%. Vyznamné rozdily mezi
obéma skupinami byly rovnéz zjistény u fady se-
kundérnich proménnych.

V roce 2006 byla publikovana druhd multicen-
trickd, randomizovana, dvojité zaslepena, place-
bem kontrolované studie hodnotici WT pfi lé¢bé
darifenacinem (6). Inkluzni a exkluznf kritéria byla
obdobna jako v predeslé studii, Ié¢ba darifenaci-
nem v bézné pouzivané dennf dévce 15 mg trvala
12 tydn{ a pacienti obou pohlavi byli rozdéleni
k aktivni |é¢bé nebo placebu v poméru 1:1. WT
byl méfen stopkami a zaznamendavan samotnymi
pacienty nepfetrzité po dobu 12 hodin v domacim
prostfedi. Primarni proménnou byla zména WT
mezi za¢atkem a koncem studie, kromé toho byla
hodnocena fada sekundarnich proménnych.

Lécbu dle protokolu ukoncilo 85 % pacient(
ze 432 zafazenych, mezi obéma rameny nebyl vy-
znamny rozdil v poctu pacientd, ktefi studii nedo-
koncili, ani v demografickych parametrech.

Po 12 tydnech lécby bylo dosazeno zlepse-
ni medidnu WT pfi lé¢bé darifenacinem (41,8 %)
oproti placebu (18,4 %), ale toto zlepseni nedosdhlo
statistické vyznamnosti. Statisticky vyznamného
zlepSeni bylo dosazeno ve skupiné lécené darife-
nacinem oproti placebu u nékterych sekundarnich
proménnych.

Oxybutinin

V roce 2006 byla publikovéna tfiramenna studie
porovnavajici oxybutinin, vagindlni elektrostimulaci
a placebo porovnavajici vliv jednotlivych lé¢ebnych
modalit na rlizné parametry sledované pfi lécbé
OAB v¢etné WT (7). Inkluzni a exkluzni parametry
byly obdobné jako v pfedchazejicich studiich. Do
studie byly zafazeny pouze Zeny, které byly rozdéle-
ny rovnomérné do vsech tfi ramen. Pacientky byly
sledovany pomoci parametr (epizody urgentni
inkontinence, epizody urgence a pocet mikcf) zis-
kanych z mikenich denikd, ctyfdenniho pfi baseline
a dvoudenniho pfi kontroldch béhem studie, ktera
trvala 12 tydnd. Dale byl pfi kontrolach hodnocen
WT pomoci stopek samotnymi pacienty béhem
Sestihodinového sledovani. Ovlivnéni kvality Zivota
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Graf 1. Porovndni medidnu hodnoty warning time
v baseline a po dvou tydnech lécby pii Iécbé darifena-
cinem 30 mg denné a placebem

Graph 1. Median warning times at baseline and after
two weeks of treatment with 30 mg darifenacin once
daily or placebo

bylo sledovano pomoci dotazniku King’s Health
Questionnaire (KHQ) a na za¢atku a na konci studie
bylo provedeno urodynamické vysetfeni, kde byly
hodnoceny zékladni parametry uroflowmetrie a pl-
nici a mikeni cystometrie. Vaginalni elektrostimula-
ce v délce trvani 20 minut byla provadéna vaginalni
sondou cyklicky s frekvenci T0Hz a intenzitou od
20 do 72mA po dobu 12 tydnd dvakrat tydné.
Oxybutinin byl podavéan v davce 3 x2,5mg denné,
coz je doporucend maximalni denni davka pro
asijskou populaci, na které byla studie provadéna
(pro evropskou populaci je doporucend maximalni
denni davka 3 x5mg). Primarnimi proménnymi
byly parametry ziskané z mikenich denikd a WT,
sekundarnimi parametry byly parametry ziskané
z dotazniku KHQ a urodynamickych vysetfeni.
Do studie bylo rekrutovano 82 pacientek,
z nichz 74 proslo randomizaci a 68 studii dokoncilo,
ztoho 24 v rameni s elektrostimulaci, 23 v rameni
s oxybutininem a 21 v rameni s placebem. Pfi base-
line nebyly zjistény zadné signifikantni rozdily mezi
jednotlivymirameny v demografickych a anamne-
stickych parametrech (vék, hmotnost, pocet gravi-
dit a postmenopauzalni zmény) ani parametrech
hodnocenych stran hyperaktivniho mocového
méchyre (kromé otdzek 1, 5 a 8 dotazniku KHQ).

Ve skupiné lécené elektrostimulaci doslo ke
statisticky vyznamnému zlepseni ve viech pa-
rametrech kromé hodnoceni inkontinence a ve
skupiné lécené oxybutinem doslo ke statisticky
vyznamnému zlepseni WT, maximalniho mikéniho
objemu, urgenci a frekvenci oproti placebu. WL se
prodlouzil ve skupiné s elektrostimulaci v prdméru
z41sna72s,ve skupiné s oxybutininem z 44 s na
545, zatimco v placebové skupiné pouze z 655 na
66s5.

Solifenacin

V roce 2009 byla publikovédna studie VENUS (The
Vesicare Efficacy And Safety In Patients With Urgen-
cy Study), kterd byla jako 12tydenni prospektivni,
randomizovana, dvojité zaslepena, placebem kon-
trolovana studie se solifenacinem provedena v 61
centrech v USA (8). Inkluzni kritéria tvofila pfitom-
nost alespon jedné epizody urgence za 24 hodin
doprovazené nebo nedoprovazené inkontinenci
moci, zaznamenané v tfidennim mikenim deniku.
Zarazeni byli jak pacienti k lé¢bé naivni, tak paci-
enti predléceni. Studijni ndvstévy byly provedeny
pfi pocatku studie a po 4, 8 a 12 tydnech [écby.
V pfipadé pacientl ve skupiné lécené solifena-
cinem byla lé¢ba zahdjena davkou 5mg denné
a zkousejicim bylo umoznéno v pfipadé dobré
tolerance l1écby davku po Ctyfech tydnech zvysit
na 8 mg denné. Pacienti byli k 1é¢bé solifenacinem
a placebem rozdéleni v poméru 1:1.

Primarnf proménnou byla zména poctu epizod
urgenci za 24 hodin na konci studie oproti jejimu
zacatku. Dale byla hodnocena fada sekundarnich
proménnych, mezi které patfil i WT, ktery byl méfen
stopkami a zaznamenavan samotnymi pacienty
pfi béznych aktivitach v rdamci mikeniho deniku.

Do studie bylo zafazeno 739 pacientt, 617
(83,5%) z nich studii dokoncilo. Zeny tvofily 84,2 %
pacientl, primérny vék byl 57 let.

Kvyznamnému zlep3eni ve skupiné lécené so-
lifenacinem oproti skupiné s placebem doslo u pri-
marnich i fady sekundarnich proménnych vcetné
hodnoty WL. Rozdil mezi mediany hodnoty WT
na pocatku studie nebyl mezi obéma skupinami
vyznamny, pro skupinu Ié¢enou solifenacinem
¢inila hodnota 67,85 a pro skupinu lé¢enou place-
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bem 65,0s. Po 12 tydnech 1écby byl zaznamenan
vyznamny rozdil v prodlouzeni hodnoty WT mezi
obéma skupinami, u skupiny lé¢ené solifenacinem
doslo k prodlouzeni o 31,5, zatimco u skupiny
s placebem pouze 0 12,0s.

DISKUZE

Zavaznost syndromu hyperaktivniho mocového
méchyre |ze hodnotit pomoci celé fady ukazateld.
Standardné se k tomu v ramci klinickych studii, ¢i
v klinické praxi, pouzivaji parametry, jako jsou po-
Cet a stupen urgenci, pocet mikci ve dne a v nodi,
pocet epizod urgentni inkontinence a mnozstvi
epizod inkontinence za 24 hodin. Tyto Udaje jsou
vétdinou zjistovany z nékolikadennich mikénich
denikd, které si vede sém pacient v béZné papiro-
vé formé ¢i elektronicky. PfestoZe tyto parametry
v soucasné dobé bezesporu patfi k zakladlim hod-
noceni |é¢by hyperaktivniho mocového méchyre,
neni zcela jasné, ktery parametr ma nejvétsi vy-
znam a ma tedy byt v rdmci klinického hodnoceni
stanoven jako primarni proménna. Nejcastéji se
jako primarni proménna hodnoti zména poctu
epizod urgence vyssiho stupné a epizody urgentni
inkontinence. Problémem vsak z{stava skute¢nost,
Ze kvalitu Zivota pacienta ovliviuje kazdy parametr
jinym zpUsobem. Proto stale pod hlavi¢kou odbor-
nych organizaci probihd proces, snazici se zjistit,
jaky parametr a za jakych okolnostf je dlleZity pro
hodnocenf efektivity lécby (9).

Jednim z takovych parametrd je WT. WT je
definovan jako ¢as od zacatku pocitu urgence do
nutnosti provést mikci ¢i do Uniku modi, pficemz
vysetfovana osoba je instruovana k zadrZzeni mo-
Ceni, co nejdéle to je mozné. WT tedy vyjadfuje
jeden z nejdulezitéjsich parametrd pro pacienty se
syndromem hyperaktivniho mocového méchyre.
Tim je moznost zvladnout urgendi, resp. ¢as, po
ktery je pacient schopen oddalit mocen, aniZ by
doslo k pomoceni.

WT byl dosud hodnocen pouze v nevelkém
poctu klinickych studii a bylo zjisténo, Zze medika-
mentdzni 1é¢ba hyperaktivniho mocového mechyie
vyznamné prodluzuje WT oproti placebu (5, 7, 8).
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