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Diabetes mellitus a erektilni dysfunkce
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Clanek pfipomina incidenci, etiologii a prevalenci erektilni dysfunkce u diabetickych pacientd, shrnuje zkusenosti s uzitim PDE, inhibitord
i dalSich terapeutickych postupt véetné psychoterapie.
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Diabetes mellitus a erectile dysfunction

The article reports the incidence, aetiology and prevalence of erectile dysfunction in diabetic patients and summarizes the experience

with the use of PDES5 inhibitors as well as other therapeutic strategies, including psychotherapy.
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Uvod

Incidence obou typU diabetu v populacije-
vi vzrlstajici tendenci. Ddvod pro nardst DM1T
nenf zcela jasny a byva kladen do souvislosti
s nardstem autoimunnich onemocnéni obecné,
u DM2T pak hraje roli pfedevsim zvysujici se in-
cidence obéznich jedincl a taktéZ zvysovani
véku doziti. Casto je diabetes soucasti meta-
bolického syndromu (hypertenze s moznymi
kardidInimi komplikacemi, obezita a diabetes
mellitus).

Odhady populace diabetik(i v CR se blizi
k700000 (1). GlobaIné pak je incidence DM v do-
spelé populaci odhadovéna na 5,9 %; prevalence
je ale mnohem vyssi v nékterych etnickych sku-
pindch (3% vyssi u Afrokaribeand, 5x vyssi u lidf
pochazejicich z jizni Asie) (2).

V této populaci je u muzl vyskyt ED zhruba
2-5x vys$si nez v ostatni populaci shodného
veku.

Vyslednd prevalence ED v populaci diabe-
tikl je dle rozli¢nych studii 35-90% (2, 3, 4, 5).
Erektiln dysfunkce je mnohdy prvnim sympto-
mem, ktery upozorni na zhorseny metabolizmus
cukrt. Soucasné studie uvadeji, ze 129% muzq,
kteff vyhledaji pomoc pro ED, trpf nediagnosti-
kovanym diabetem.

Etiologie a patogeneze

Vznik erektilni dysfunkce pfi diabetu je mul-
tifaktoridIni. Zakladnimi organickymifaktory jsou
vaskulopatie, neuropatie a sekundarni hypogo-
nadizmus. Velmi ¢asto jako komorbidity nacha-
zime hyperlipidemii, hypertenzi, obezitu (tvorici
dohromady metabolicky syndrom) a nedostatek
fyzickych aktivit a anatomické deformace penisu
¢i zanétliva onemocnént.

Diabetickd vaskulopatie

Sestava z makrovaskulopatie, mikrovaskulo-
patie a endotelidrni dysfunkce.

Endotelidrni dysfunkce predchézi vzniku
aterosklerdzy a okluzivni makrovaskuldrni ne-
moci. Ta pak hraje velkou roli v patofyziologii
ED omezenim nabidky okyslicené krve topofi-
vym télestim penisu.

Mikrovaskuldrni onemocnéni pfi diabetu
vede k ischemii nervd, neuropatii.

Pfesny mechanizmus vzniku poruchy en-
dotelu neni dosud zcela pfesné zndm, nicméné
je tfeba si uvédomit, Ze jeden z nejdUlezitéjsich
pochodl odpovédnych za erekci se odehrava
v endotelu topofivych téles za tcasti NO (oxidu
dusnatého). UvolnéniNO stimuluje hladké sval-
stvo k produkci cAMP (cyklicky adenosinmono-
fosfat). Posledné jmenovana latka pak zpdsobf
relaxaci hladkého svalstva v kavernéznich téle-
sech penisu a tim erekci.

Periferni a autonomni neuropatie

V pfipadé poskozen( nn. dorsalis penis a nn.
pudendales neuropatii dochazi ke snizeni efek-
tivity pfenosu sympatickych, parasympatickych,
motorickych i senzorickych impulzl obéma
sméry (centrdlné i periferné).

S ED je nejvice spojovana autonomni neu-
ropatie. Dochazi k redukci aktivit parasympatiku,
kterd je nezbytnd k relaxaci hladkého svalstva
kaverndznich téles.

Parasympatikus fyziologicky snizuje hladiny
noradrenalinu a zvysuje hladinu acetylcholiny,
coz oboji stimuluje aktivitu NO syntézy a tedy
produkci NO.

Neuropatie vede dale k snizeni percepce
ascendentnich vzrusivych podnétd, zejména
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z glandu. Rovnéz se snizuje motorickd slozka,
kterd zvysuje napéti mm. bulbocavernosi a ischi-
cavernosi a tim pfispiva k udrzenti erekce.

Hypogonadizmus je ¢asto asociovan s DM2T.
Mechanizmus jeho vzniku dosud rovnéz neni pl-
né objasnén. Obvinovana byva snizena hladina
SHBG, zvysend aktivita aromatdz v tukové tkani
vedouci k pfeméné testosteronu na estradiol.
Rovnéz se objevuje snizend hladina LH, ktera
negativné plsobi na produkci testosteronu.

Normalni koncentrace testosteronu je dd-
leZita pro dostatecné libido, ale jeho presny vy-
znam pro erekci dosud nenf beze zbytku zndm.
Vi se, Ze terapeuticky Uc¢inek mize mit obvykle
pouze tehdy, je-li ED spojena s vyraznym po-
klesem endogenniho testosteronu. Ten totiz
per se zvysuje Ucinnost PDES inhibitord v sa-
motném topofivém télese. Studie na zvifatech
prokazaly, ze parasympatickd nervova vldkna
obsahujici NO syntdzu na Urovni topofivych té-
les jsou testosteron dependentnf (6).

Dalsi poruchy asociované s diabetem
Bez hlubsiho rozkladu zde pouze zminim,

7e se zaroven s diabetem castéji nez v ostatni

populaci vyskytuji dalsi onemocnéni zhorsujici

erekci, zejména:

B Fibroza kaverndznich téles

B Peyronieho nemoc

B Balanitida

B Fimdza

| proto je dulezité somatické vysetreni ge-
nitdlu a spolupréce s urologem pfi feseni pri-
padnych potiZi.

Celkové je tedy zfejmé, Ze u diabetikl je
etiologie ED ¢aste¢né podobna této u muzd



v obecné populaci, ¢aste¢né podminéna spe-
cifickymi komplikacemi této choroby. Poruchy
erekce zhusta nastavaji dfive nez u muzd, kteff
diabetem netrpi a ne vzZdy jsou adekvétné fe-
seny.

Mimoto mohou byt problémy v sexudlnf
oblasti zplsobeny ¢i horSeny psychickymi po-
tizemi nebo stresem, pfipadné problémy part-
nerskymi.

Roli mUze hrét taktéz farmakoterapie. Mnohé
medikamenty mohou zhorsit schopnost erekce
rdznymi mechanizmy a polypragmazie je pravé
u diabetikl pomérné casta.

Pozornosti je tfeba, uziva-li pacient antihy-
pertenziva, diuretika, antidepresiva, antipsycho-
tika, reguldtory lipidd, antikonvulziva, antipar-
kinsonika ¢i Iéky pro lé¢bu Gl traktu, zejména
antiulceroza.

Terapie

Uprava schopnosti dobrého ztoporeni je
nadale klicovou soucasti komplexniho terape-
utického pfistupu a porozuméni mechaniz-
mu tohoto sloZitého jevu maze usnadnit volbu
spravné terapie. Nenf pfitom podstatné z hle-
diska terapeutického, zda jde o diabetes 1. nebo
2. typu, lécba se nelisi. Vzhledem k moZnym
rychle probihajicim fibrotickym zméndm v to-
porivém télese je tfeba zahdjit Ié¢bu poruchy
erekce co nejdfive.

Na pocatku by se lé¢enf mélo opfit o 3 za-
kladni sloupy:

Optimalizace
a stabilizace hladin glukézy

Tento bod je pfevazné v rukou diabetolo-
ga, ktery by mél rozhodnout o terapeutickych
intervencich (dieta, peroralni antidiabetika
a/nebo inzulin) a mél by pacienta pfiméfené
sledovat. Optimalizace glykemické kontroly
vede k oddalenf rozvoje angiopatie i neuro-
patie a tim i rozvoje ED. MuZi s vysSimi hladi-
nami glukoézy a hordimi vysledky terapie dia-
betu trpivaji tézsimi stupni ED a hdfe reaguji
na jeji 1écbu (7).

Zlepseni v oblasti zivotniho stylu

V této oblasti mdze spolupracovat internista
s lékafem jinych odbornosti. Casto se objevu-
jicl obezita a hyperlipidemie komplikuji stav
a pouhé redukce vahy zlepsuje u jinak zdravych
obéznich muzd schopnost erekce, u diabetikd
kromé toho vede k lepsi kontrole glykemie far-
maky. Celkova stimulace organizmu pohybem
pak ma pozitivni vlivy zejména psychické, ale
nepochybné i télesné.

Mezioborové prehledy

Graf 1. Srovnani efektu uzivani tadalafilu 20 mg 2x, resp. 3x tydné a tadalafilu 5mg 1x denné z hle-
diska dosazenych plazmatickych hladin ucinné latky
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Dietni opatienf by méla vést nejen k reduk-
ci hmotnosti, ale té7 k racionalnimu vyvazenti
stravy.

Dobra diagnostika
a stanoveni terapeutickych cill
v sexualni oblasti

O rozsahu a zavaznosti ED nds snadno muze
informovat napriklad dotaznik IIEF-5 doplnény
informacemi o prezenci ¢i absenci no¢nich ¢i
rannich tumescenci. Tim také ziskdme pfedstavu
o pfipadné — nikterak vzacné — psychogennf
sloZce poruchy.

Stanoveni cild v terapii by mélo vést k rea-
listickym ocekavanim ze strany pacienta a jeho
partnerky a mélo by tim zajistit jeho setrvani
na lécbé. Pochopitelné jinou motivaci a jiné cile
mUZze mit muz ve stabilnim partnerském vztahu
a jiné muz, ktery Zije sam.

Léky prvni volby s perifernim
ucinkem peroralné podané

K 1ékdm prvni volby jisté dnes patff in-
hibitory fosfodiesterazy 5. typu (PDE,). Jsou
reprezentovany 3 hlavnimi zéstupci: sildena-
fil (Viagra™), tadalafil (Cialis™) a vardenafil
(Levitra™). VSechny 3 preparaty maji vynikaji-
ci terapeuticky profil. Studie, které byly prova-
dény zejména na sildenafilu (8) ukazuijf, ze Ucin-
nost neni zavisla ani na dobé trvani diabetu ¢i
ED ani na véku. Celkové vsak pochopitelné tera-
peuticky efekt nedosahuje obvyklych 80 nebo
vice procent, ale pohybuje se kolem 60-65 %
(9, 10), takze vice pacientl bude potrebovat
jinou formu terapie.

PDE, inhibitory jsou co do ucinnosti srov-
natelné, lisi se ponékud dobou néastupu Ucinku

Tabulka 1. Rozdily mezi jednotlivymi inhibitory
PDE, ve farmakokinetice (sestaveno dle SPC
jednotlivych Iéka)

t .. (min.) T, (hod.)
Sildenafil 60 4
Vardenafil 45 58
Tadalafil 120 175

a délkou jeho trvéani. Tadalafil se vyraznéjiv téch-
to kvalitadch odlisuje nejvyraznéji, a to dobou
Ucinku 36 hodin. S tim ovsem je spojen i delsi
vyskyt pffpadnych nezadoucich vedlejsich ucin-
kG pri medikaci tadalafilem (11).

Erekce se v dobé ucinnosti PDE, inhibitor(
dostavuje pfi sexudlni stimulaci (nejlépe taktilni)
a po orgazmu odezni. Protoze tedy tyto léky maji
u diabetikl nizsi G¢innost nez u bézné popula-
ce, doporucuje se terapii zahdjit maximalnimi
ddvkami. Relativné recentni Vardiho metanalyza
studif ucinku PDE, inhibitord (12) potvrzuje jejich
uc¢innost u diabetické subpopulace, zejména pfi
vyssim davkovant.

Inicidlni ddvkovdni u diabetickych pa-
cientd s ED: Viagra 100mg., Cialis 20mg.,
Levitra 20mg, cca 30 min. pfed stykem. V pfi-
padé Cialisu se vsak z klinické zkusenosti do-
porucuje, aby doba uziti predchazela styku
alesport 0 60-90 minut. Autor sam z klinické
praxe i shodnych odbornych sdélenf (13) do-
porucuje uziti 2-3 hod. pfed stykem. Nezbytné
je nélezité pouceni pacientl s ohledem na pre-
depisovany medikament, musf byt jasné ko-
munikovano, za jak dlouho Ize efekt ocekavat,
jak dlouho trva lécebny Ucinek a ze nezbytnou
soucasti Uspéchu je dostatecna sexualni stimu-
lace (14). Rovnéz pak je tfeba pacienta informo-
vat, Ze zodpovédné Ize efekt 1écby hodnotit

www.medicinapropraxi.cz | 2011; 8(5) | Medicina pro praxi



228 | Mezioborové prehledy

po minimalné 4 podanich léku, u diabetikl
spise po dvojnasobku pokusd.

Kazdodenni uzivani
mensich davek PDE, inhibitord

Tadalafil (Cialis) v ddvce 5mg je urcen ke kaz-
dodennimu uzivani. Doporucena davka je 5mg
denné priblizné ve stejnou dobu. Davka mUze
byt snizenaina 2,5mg denné v zavislosti na in-
dividudInf t¢innosti.

Obecné plati, Ze toto davkovani mé smy-
sl tehdy, je-li ovéfena Ucinnost terapie inhibi-
tory PDE,. Zejména pacienti, kteff uzivajf vice
lékt denné (napf. antihypertenziva, perordlnf
antidiabetika), mohou ocenit, Zze rozsifenim me-
dikace o jednu pilulku dosdhnou stavu, ktery
znali z mladi.

Pro dobry efekt staci sérova hladina 20 ng/ml.
Jak patrno, z tohoto hlediska dostatecny efekt
ma bud kazdodenni podévani 5mg tadalafilu
nebo medikace 20mg obden. Klinickd zkuse-
nost vak jednoznac¢né potvrzuje mnohdy vice
nez dostatecny efekt davkovani polovi¢niho
(2,5mag/d), pficemz razantné ubyva nezadoucich
vedlejsich ucinka.

Léky prvé volby
s centralné-perifernim Gcinkem

Sem fadime predevsim hormondlinf terapii
androgeny. Tato terapie je oddvodnéna, pokud
je u pacienta zjistén klinicky i laboratorné hypo-
gonadizmus. DuleZité je, zda jde o hypogona-
dizmus centrdlini ¢i periferni, podle toho volime
bud pfimo androgeny, nebo naopak napfiklad
antiestrogenni chemoterapeutika.

Léky prvnivolby vindikaci androgennf sub-
stituce budou nejspise peroralni Undestor™ ne-
bo parenterdlné podéavané Nebido™, ptipadné
Sustanon™. Dobry efekt ve snaze zvysit produk-
ci LH pfi centréIni formé hypogonadizmu proka-
zuje napl. Tamoxifen™ piipadné Anastrozol™.
Samozfejmosti pfi hormonalini terapii musi byt
pravidelna kontrola PSA, krevniho obrazu a do-
porucuje se rovnéz spoluprace s urologem pro
dohled na prostatu, i kdyz se dosud pfimy vliv
|é¢by testosteronem na vznik karcinomu pro-
staty neprokézal.

Léky druhé volby -
podavané intrakavernézné

Lékem druhé volby jsou dnes jednoznacné
intrakaverndzni injekce vazoaktivnich substanci.
V soucasnosti jednoznacné prevldda v lécbe
intrakaverndéznimiinjekcemi uziti prostaglandi-
nuE, (Karon™, dfive téz Caverject™, jenz jiz neni
vice v CR registrovén). Je mozné PGE kombinovat

s dalsimi vazoaktivnimi latkami (napf. fentolami-
nem, papaverinem).

K této terapii budeme u diabetikl muset
séhnout castéji, nebot je vétsi pravdépodob-
nost, ze PDE, inhibitory nepovedou k dostate¢-
né Upraveé erektilni schopnosti.

Injekce do topofivych téles vedou pfimo
k relaxaci jejich hladké svaloviny a tim umoznujf
dobrou erekci, kterd trva az 1 hodinu. Ddlezitym
predpokladem je funkénost venookluznich
struktur. Tu je tfeba prezervovat casnym zaha-
jenim terapie poruchy erekce tak, aby nedoslo
k fibrotizaci topofivych téles.

Davka by méla byt citlivé titrovana. Jako
orienta¢ni pocatec¢ni terapie je uvadéno 10 mik-
rogramt PGE1. Defintivni davka u diabetikl byva
okolo 20 mikrogramd.

Tato lé¢ba proto patif do rukou zkusenych
|ékarl, nejcastéji urologt. Pacient musi byt po-
ucen o riziku priapizmu a musf se mu dostat
vysvetleni, kam se obratit v pfipadé erekce
pretrvavajici déle nez 3 hodiny. Dalsim rizikem
(mensim vsak nez u papaverinu) je jizveni v to-
porivych télesech pfi dlouhodobé aplikaci.

Dalsi terapeutické linie
Podtlakové erektory

Podtlakové erektory (laicky oznacované
jako ,vakuové pumpy”) predstavuji pro radu
muz0 dobrou alternativu, le¢ vyzaduji pouziti
kvalitnich pfistrojl u nds bézné nedostupnych,
a proto je nezbytné spolehnout se na indivi-
dudinidovoz.

Zafizeni sestévé z vélce, do néhoz se penis
vzduchotésné umisti a mechanicka ¢i elektrickd
vyvéva zpUsobi podtlak. Ten vede k rozsitent
arterii a erekci. Pro jeji udrzent je tfeba ke kofeni
penisu pfetdhnout dostatecné silny elasticky
krouzek, ktery je vpravdé nejdilezit&jsi soucasti
podtlakového erektoru a od jeho kvality se odviji
kvalita erekce a jeji udrzent (tento krouzek zcela
absentuje u jednoduchych pfistrojt ze sexshopl
a pfed nimi je vhodné pacienta varovat).

Nevyhodou podtlakovych erektort je niz-
s teplota penisu, jeho nepfirozend lividni barva
i moznost drobnych koznich petechii. Presto
muze byt tato terapeutickd varianta dobrou
alternativou pro nékteré pacienty, nebot jde
o lé¢bu neinvazivni, bez rizika vazivové prolifera-
ce v kavernoznich télesech (pokud je konstrikce
ponechéna nejvyse do 60 minut na jedno po-
uziti) a bez rizika priapizmu.

Penilni implantaty
Implantéty rozlicnych forem a tvard jsou po-
vazovany za ,ultimum refugium” pfedevsim pro-
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to, ze vyzaduji radikdIni a definitivni odstranént
pavodnich kaverndznich téles penisu. Jde o z3-
sah nevratny. Znacna je téz finan¢ni nadro¢nost
samotnych vyrobkU i operativniho zékroku.

K nejcastéjsim rizikim patfi infekce, selha-
nf implantatu, rejekce a s tim spojené nutné
reoperace.

V zésadé se dnes pouzivaji nejcastéji inflata-
bilni implantaty, variantou jsou semirigidnf.

Psychoterapie

Psychické problémy spjaté s ED jsou takika
vzdy pfftomny, at uz jako pficina nebo nasledek.
Psychoterapie ma nezastupitelnou roli v kom-
plexnim feseni problému ED, byt by Slo jen o pfi-
stup nesystematicky, nabizeny nepsychiatrem.
Citlivy pfistup pfi ziskdvani anamnézy, budo-
vani terapeutického vztahu a snaha motivovat
partnerku pacienta k pozitivni angazovanosti
a emocionalni podpofe jsou postupy, které
vhodné potencujf farmakoterapii. V fadé pfipa-
dd maze byt psychoterapie metodou 1. volby.
| proto je dobré pacienta motivovat k ndvstéve
odborného lékafe.

Kombinace
terapeutického pisobeni

Viyse uvedené lécebné postupy Ize takika
libovolné kombinovat (12), vyrazny profit pfina-
$i takrka vzdy zahrnuti psychoterapie do kom-
plexniho terapeutického pUsobent.

Nahrazkova pseudoterapie
Napodobeniny léciv

Predevsim z ekonomické stranky terapie tézi
falzifikatofi PDE, inhibitor(, kteff nabizeji za velmi
pfiznivé ceny nejcastéji po internetu bud'plagia-
ty origindll nebo napodobeniny s podobnymi
nazvy (napt. ,Soft Cialis” apod.).

Pokud tyto prepardty obsahuji U¢innou
latku, byva jeji mnozstvi vyrazné nizsi a efekt
nedostatecny. Velmi riskantnf je i jejich uzivani
z dlvodu mikrobidlniho znecisténi, ¢asto jde
o domackou vyrobu a riziko infekce je vysoké. Je
vhodné tuto informaci znét a pacienty v tomto
duchu informovat.

Nicméné i nékteré oficidlni firmy porusily
patentové zakony a vyrabély sildenafil (napf.
Kamagra indické firmy Ajanta Pharma). Pi ob-
jedndvce pak pffjemce postovni zasilky riskuje
nepfijemnosti s celniky i policif, neb porusuje
zakon o nakladani s Iéky.

Doplnky stravy
Asi neni za stavajici legislativy moz-
no Uspésné bojovat s mohutnou reklamou



podporovanymi doplriky stravy. Jejich ekono-
mickd moc spolu s absencf pfislusnych pasazf
v etickém kodexu Lékarské komory umoznuji,
Ze si vyrobci mohou najimat rizné popularni
kvaziodborniky-lékare, ktefi kampanim propuj-
¢f svoji tvar a budi tak pro laiky matouci zdanf
serivznosti.

Navic v fadéach sexuologl pUsobf té7 (jis-
té zcela opodstatnéné) psychologové, jejichz
povédomi o medicinské strdnce terapie neni
samoziejmé dostate¢né obsazné a mohou déle
sffit permizivni poselstvi ve vztahu k potravnim
vyrobklm. Mdzeme napfiklad slyet obhajobu
potravnich doplikd ve smyslu, Ze jsou uZite¢ny-
mi pro ty muze, ktefi by stejné k lékafi nesli.

Takovy vyrok Ize Uspésné rozporovat tim,
Ze jediny efekt takovych vyrobkl je placebo
a pokud zafunguji, coz se déje asi u pouhych
30% konzumentd, trvani efektu je velmi krat-
kodobé. Nicméné tato pseudoterapie oddaluje
navstévu lékare a tim moznost diagnozy systé-
mového onemocnéni, jejimz symptomem muze
byt prave ED. Nehledé na nemalé naklady, které
za potravni dopliky pacient vyda. Zkrdtka z me-
dicinského hlediska nejde v Zdadném pripadé
o terapii lege artis a zde ji zminuji jen proto,
Ze je tfeba o nf védeét, neb se pacienti ¢asto
spontadnné na nekteré pifpravky dotazuiji.

Shrnuti a zavéry

Erektilni dysfunkce je porucha tykajici
se velké ¢asti muzské populace nad 40 let véku
a pri komorbidité diabetem se objevuje dfive,
je tézsiho stupné a hife reaguje na lé¢bu PDES
inhibitory. S ohledem na celosvétovy narlst

diabetu obou typU se zvySuje mnoZstvi téch,
jichZ se tento problém dotyka.

Mnoho muzd zatim z{stava se svymi obti-
Zemi ve stinu”, cozZ je zpUsobeno ¢asto i malou
pripravenosti |ékarll zabyvat se sexualni pro-
blematikou u svych pacientd. Je dobré myslet
na erektilni funkce u diabetikl v podstaté kaz-
dého véku a snazit se najit pro ného, resp. pro
cely par optimalni fesent.

Inhibitory fosfodiesterazy 5. typu dnes pred-
stavuji jasné léky 1. volby pro terapii ED, spek-
trum bylo rozsiteno o nizkodavkovy tadalafil
urceny ke kazdodennimu uzivéni a na obzoru je
genericky sildenafil, jenZ mozna bude zajimavy
z hlediska ceny. Pro ty muze, kteff na perordini
lé¢bu nereaguji dostate¢né nebo jim z néja-
kého divodu nevyhovuje, jsou v zaloze dalsi
moznosti. Pfedevsim dnes jiZ klasickd intraka-
verndzni terapie PGE1 nebo podtlakovy erektor,
v krajnim pffpadé operativni feseni s penilnim
implantatem.

Uprava hormonalnich hladin androgend pfi
sekundarnim hypogonadizmu zvysuje Ucinnost
primarnf terapie ED.
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