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Avanadfil - novy inhibitor fosfodiesterdzy pro
lécbu erektilni dysfunkce v klinické praxi.
Cim se lisi od zavedenych molekul?
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Inhibitory fosfodiesterazy patého typu jsou Iékem volby pro Ié¢bu erektilni dysfunkce. Nyni do naseho portfolia pfibyva dalsi molekula-
avanafil. V ¢em jsou jeji odlisnosti od stavajicich iPDE-5?
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Avanadfil - a novel phosphodiesterase inhibitor for treating erectile dysfunction in clinical practice.
How is it different from the established molecules?

Phosphodiesterase-5 inhibitors are drugs of choice for erectile dysfunction treatment. Now, there is new one molecule on the market-
avanafil. What is the difference between avanafil and other PDE-5 inhibitors?
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Uvod

PerordIni podani inhibitord fosfodiesterazy
patého typu (iPDE-5) je metodou volby pfi lécbé
erektilni dysfunkce. Tato Ié¢ba je Siroce dostup-
nd, dobfe pfijimand pacienty a v poslednich le-
tech i méné financné naroc¢nd. V roce 2013 byla
registrovéana nova molekula iPDE-5 — avanafil
a pfed nékolika mésici byla uvedena na cesky
trh. Nynfi ziskdvdme prvni zpétnou vazbu od
pacientt. Co tedy od avanafilu ocekdvat a v ¢em
se lisi od ,starsich” molekul?

Farmakokinetika

Rychly nastup

Avanafil ma rychly nastup Ucinku. Pfi porov-
nani informaci uvedenych v SPC je u sildenafi-
lu a vardenafilu tfeba prdmémé jedna hodina
k dosazen{ maximaln{ plazmatické koncentrace,
tadalafil dosahuje maxima primeérné za 2 ho-
diny, ale avanafil se na maximalni plazmatické
koncentrace dostava jiz za 30 az 45 minut.

Tato prizniva farmakokinetika pacientm
zjednodusuje uzivani léku. Hlavnim z dlvodd,
pro¢ pacienti volf dennf 1éCbu iPDE-5, je zba-
ven( se nutnosti pfedvidat a planovat pohlavni
styk. Dovedeme si pfedstavit, ze nutnost uzitf
tablety 30 minut, idedlné jednu hodinu, pfed
soulozi pfindsi mnohé ,organizac¢ni” obtize
a nékterym pacientm i chvilky studu a na-
péti. Pravé Spatné uziti 1éku, minéno zahajenti
pokusu o souloZ pfi nedostatecné hladiné
ucinné latky, je nej¢astéjsim divodem selhanf

|é¢by iPDE-5. Dle vyzkum sexuélniho chovani
Ceské populace Weisse a Zvéfiny (1) trva prl-
mérna predehra 14 minut. Co tedy délat po
zbyvajici dobu?

Odpovéd nam pfindsi pfiznivy farmakolo-
gicky profil avanafilu. Recentni prace Porsta (2),
ktery ve dvojité zaslepené a placebem kont-
rolované studii zkoumal Ucinek 100 a 200 mg
avanafilu do 15 minut od uziti, ukazuje, ze po
takto kratké dobé bylo mozno v 47 % ptipadl
(100 mg), respektive u 48,7% (200 mg), usku-
te¢nit Uspésny pohlavni styk. Pro porovnani
u placeba $lo 0 27,7 %.

Jesté pfiznivéjsi vysledky pfinesla hojné
citovand multicentrickd studie Goldsteina (3),
ve které bylo schopno Uspésné zvlddnout po-
hlavni styk 67 % pacientl s erektilni dysfunkci
do 15 minut po uziti avanafilu v ddvce 100 mg
a 71 % zkoumanych po uzitf 200 mg avanafilu.

Dlouhotrvajici uc¢inek

Pro klinickou praxi mUzeme rozdélit
iPDE-5 na kratkodobé - sildenafil a vardenafil,
které maji polocas eliminace dle SPC do péti
hodin a dlouhodobé s biologickym polocasem
pres 17 hodin, mezi které patii tadalafil. Avanafil
je pravé na pomezi téchto dvou skupin, studie
citované v SPC udavaji biologicky eliminacni
polocas této molekuly mezi 6 az 17 h.

Farmakokineticky profil pfiznivé ovliviiuje
Uc¢innost avanafilu v delsim ¢asové odstupu po
uzitl. V Goldsteinové (3) studii bylo schopno
78 % zkoumanych uskutecnit Uspésny pohlavni
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styk po vice jak Sesti hodindch po poziti 100 mg
avanafilu.

Selektivita

V téle savcl je mozno nalézt 11 skupin fosfo-
diesterdz, které maji riznou distribuci ve tkanich,
a jednotlivé inhibitory fosfodiesteraz se odlisuji
rdznou specifi¢nosti ke kazdé z nich. Méa se za to,
Ze vétsina nezédoucich Ucinkd iPDE-5 je zpUso-
bena inhibici necilového izoenzymu fosfodieste-
razy. Napriklad fosfodiesterdza 11 typu je hojné
zastoupena v kosternim svalstvu a jeji nezadoucf
inhibice je ddvodem myalgii a bolesti zad nékdy
popisovanych po uziti iPDE-5. Inhibice fosfo-
diesterazy 6. typu, hojné zastoupené v reting,
mUZe zpUsobit nezddouci cyanopsii — ,modré
vidéni”. A fosfodiesterdza 1. typu se podili na
kontrakci hladké svaloviny cév a pfi jeji inhibici
dochézi k nezadoucim ucinkim zplsobenym
vazodilatacf.

Tedy idedIni molekula by méla mit co nejvyssi
selektivitu k PDE-5 hojné zastoupené v topofi-
fodiesterdzam ostatniho typu. Selektivita ava-
nafilu se s k tomuto ideélu pfiblizuje. Jeji afinita
v0¢i PDE-11 je ze vSech iPDE-5 nejnizsi a k PDE-1
a PDE-6 je po tadalafilu druha nejnizsi (4).

Nezadouci tcinky

Vysoka selektivita vici PDE-5 je vysvétlenim
priznivého bezpecnostniho profilu avanafilu.
Velmi ¢asté nezddoucf Ucinky dle SPC, tedy ta-
kové, které by se projevily u kazdého desatého
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pacienta Ci ¢astéji, nebyly stejné jako u tadalafilu
pozorovany. Mezi ¢asté nezadouci Ucinky patff
klasicka tridda — bolest hlavy, zarudnuti a mést-
nani nosnf sliznice, kterd je na rozdil od avana-
filu u vétsiny ostatnich iPDE-5 doplnéna jesté
o dyspepsie a myalgie. Na kontraindikaci uzivan{
véech iPDE-5 spole¢né s nitraty se nic nemeént.

Davka

Avanafil, jako jediny na ceském trhu, je
mozno jej predepsat v sile 200 mg na tabletu.
Pfi nedplné terapeutické odpovédi na Iécbu
pocatecni davkou a provéfeni spravného zpl-
sobu uzivani je zvyseni sily pfipravku nejjed-
nodussi a mnohdy ucinnou strategif 1é¢by. Dle
metaanalyzy publikovanych studii 200 mg davka
avanafilu ma identicky bezpecnostni profil jako
100 mg davka, jen byla mezi nezadoucimi Ucinky
Castéji hlasena bolest hlavy (3). Napfiklad u dia-
betikd, kteff v nékterych pfipadech predstavujf
terapeuticky rezistentni pacienty, uziti 200 mg

davky oproti 100 mg zvy3uje Uspesnost pokust
o pohlavni styk z 34,4 % na 40 % (6).

Zaveér

Rozristajici se rodina iPE-5 nabizi vice tera-
peutickych moznosti ékari, pfiznivy profil ava-
nafilu by mél pfinést vice pohodli a bezpeci pa-
cientovi a vétsi konkurence na trhu s iPDE-5 do
budoucna snad jesté vice sniZi finan¢ni naroc-
nost lécby.
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