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Z ASTOSOWANIE TADALAFILU W LECZENIU OBJAWOW DOLNYCH
DROG MOCZOWYCH WSROD MEZCZYZN CHORUJACYCH NA
LAGODNY ROZROST PROSTATY NA PRZYKLADZIE POPULACJI
WOJEWODZTWA WIELKOPOLSKIEGO

The use of tadalafil in the treatment of lower urinary tract
symptoms among men suffering from benign prostatic hyperplasia,
on the example of the population of the Greater Poland province

Wprowadzenie

Lagodny rozrost prostaty (BPH) jest powszechnym schorzeniem wsérod mezczyzn,
postepujacym wraz z wiekiem, oraz najczestsza przyczyna objawow dolnych drog
moczowych (LUTS) w tej grupie [1]. BPH charakteryzuje si¢ powickszeniem gruczotu
krokowego, spowodowanym rozrostem komorek gruczolowych i komoérek podscieliska
prostaty, utrudniajacym odptyw moczu z pecherza moczowego, co prowadzi do objawow
dolnych drog moczowych (LUTS) [2]. Mozemy do nich zaliczy¢: uczucie niepetnego
oprdzniania pecherza moczowego, czgstomocz, parcia naglace, konieczno$¢ oddawania
moczu w nocy (nykturia), staby i/lub przerywany strumien moczu oraz nietrzymanie
moczu [3]. Czestos¢ wystepowania LUTS u mezezyzn w wieku powyzej 50 lat ciepig-
cych z powodu BPH szacuje si¢ na okoto 50 — 75% [4,5,6]. Wysoki odsetek wystepo-
wania LUTS jest istotnym czynnikiem negatywnie wptywajacym na jako$¢ zycia [7,8,9].
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Co wiecej, wykazano, iz jest rOwniez zwigzany z wystepowaniem leku oraz objawow
depresji [9]. Ponadto niski poziom §wiadomos$ci starszych mezczyzn oraz ograniczony
dostep do $wiadczen urologicznych w Polsce utrudnia objgcie specjalistyczng opieka
0s0b cierpigcych z powodu wyzej wymienionych schorzen.

Obecne standardy leczenia farmakologicznego LUTS u 0so6b cierpiagcych na BPH
obejmujg migdzy innymi stosowanie alfa-blokeréow, do ktérych zaliczamy tamsulozyne,
ktore tagodza LUTS poprzez rozluznienie mi¢$ni gtadkich w okolicy szyi pgcherza
i cewki moczowej [10]. Niemniej jednak, niedawne badania wskazuja na potencjalne
korzysci ze stosowania inhibitorow 5-fosfodiesterazy (PDES5) uzywanych w zabu-
rzeniach erekcji, takich jak tadalafil, w leczeniu LUTS zwigzanych z BPH [11-16].
Mechanizm ich dzialania polega na blokowaniu rozktadu cyklicznego monofosfo-
ranu guanozyny (cGMP), co skutkuje przedtuzeniem dziatania mediatorow wazody-
latacyjnych w tym tlenku azotu (NO), powodujac rozluznienie migsni gtadkich oraz
rozszerzenie naczyn krwionosnych [17]. Co wigcej, ekspresja fosfodiesterazy 5 znaj-
duje si¢ przede wszystkim w migsnidowce szyi pecherza moczowego, czgsci sterczowej
cewki moczowej oraz prostacie, co potencjalnie moze korzystnie wptywa¢ na LUTS
spowodowane BPH [18,19]. Dodatkowo, w badaniach na szczurach dowiedziono, iz
tadalafil moze potencjalnie wspomaga¢ leczenie schorzen sercowo-naczyniowych oraz
zaburzen czynnos$ci nerek zwigzanych z niewydolnoscig serca [20].

Celem niniejszego badania byta ocena skutecznosci tadalafilu w dawce 5 mili-
gramow stosowanego raz dziennie o statej porze dnia u pacjentow w wieku powyzej
65 lat, leczonych dotychczasowo tamsulozyng w dawce 0,4 miligrama raz dziennie
o statej porze dnia, w populacji wojewddztwa wielkopolskiego.

Material i metody

Do badania zakwalifikowano wstepnie 126 pacjentow w wieku powyzej 65 lat,
ktorzy byli leczeni z powodu BPH jedynie za pomoca tamsulozyny w dawce 0,4 mili-
grama raz dziennie oraz nie stosowali tadalafilu ani innych inhibitoréw PDES. U wszyst-
kich pacjentéw przeprowadzono ocen¢ za pomocg Miedzynarodowej Skali Objawow
Prostatycznych (IPSS) oraz Skali Miedzynarodowego Wskaznika Erekcji (IIEF-5). Sredni
wynik w skali IPSS wynosit 25 punktow, a w skali IIEF-5 — 16 punktow. Po wyklu-
czeniu pacjentow z przeciwwskazaniami, 81 pacjentow spetniato kryteria medyczne do
wlaczenia tadalafilu w dawce 5 miligramdéw raz dziennie. Po trzech miesigcach terapii
pacjenci ponownie zostali ocenieni w skalach IPSS oraz IIEF-5. Jako poziom istotnosci
uznano a=0,05. Wynik uznano za istotny statystycznie, gdy p<a.
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Wyniki analizy wykazaty, ze §redni wynik w skali IPSS po trzech miesigcach terapii
tadalafilem w dawce 5 mg raz dziennie wynosit 21 punktéw, co oznaczato poprawe
0 4 punkty, co stanowi spadek o 11,43% w poréwnaniu z wynikami wyjsciowymi.
Ponadto, $redni wynik w skali IIEF-5 wzrost z 16 do 19 punktow, co stanowilo poprawe
o 3 punkty, czyli wzrost o 12%. Te wyniki wskazuja na znaczacg poprawe zaro6wno
w zakresie objawow dolnych drog moczowych, jak i funkcji erekcyjnej.

Dyskusja

Badanie potwierdza skutecznos$¢ tadalafilu w dawce 5 mg w poprawie objawow
LUTS oraz funkcji erekcyjnej u pacjentow w wieku powyzej 65 lat, ktorzy wezesniej
byli leczeni tamsulozyna. W pracy Kuno T. i wsp. [21] na 33 pacjentach dowiedziono,
iz stosowanie zarowno sildenafilu, jak i tadalafilu przez 6 tygodni znaczaco poprawito
wyniki skal IPSS oraz IPSS-QoL, jak rowniez objetos¢ zalegania moczu po mikcji
(PVR), z przewagg sildenafilu w zakresie skali IPSS-QoL oraz PVR. Gotoh D. i wsp.
[22] u 24 pacjentow pierwotnie leczonych dutasterydem z powodu BPH w dawce 0,5 mg
réwniez zaobserwowali znaczaca poprawe wynikow skali [PSS po implementacji 4-tygo-
dniowej terapii tadalafilem 5 mg, jednakze poprawa ta stopniowo malata w ciggu kolej-
nych 20 tygodni. Kuno T. i wsp. [23] natomiast odnotowali catkowita poprawe w skali
IPSS oraz QoL po implementacji 5 mg tadalafilu w grupie pacjentow powyzej 70. roku
zycia zar6wno po 4, 12, jak i1 24 tygodniach. Innym dowodem na korzystne dziatanie
tadalafilu jest praca Ahmad S. i wsp. [24] poréwnujgca pacjentoéw otrzymujacych samg
tamsulozyne¢ do pacjentow otrzymujacych tadalafil. Wyniki swiadczg o podobnych
rezultatach w zakresie skali IPSS w obu grupach pacjentow, jednakze tadalafil wykazat
statystycznie wyzszy wynik w skali (SHIM) — inaczej IIEF-5. W grupie pacjentow
otrzymujacych tadalafil poprawa w zakresie skali IPSS po trzech miesigcach wyniosta
4 punkty, natomiast w skali IIEF-5 wyniosta 6,12 punktow. Badanie Singh I. i wsp. [25]
porownujace dziatanie tamsulozyny do tadalafilu rowniez wykazato znaczacg poprawe
w zakresie skali IPSS w obu grupach. Ponadto, w innej pracy badajacej nasilenie
nykturii u pacjentéw cierpigcych z powodu BPH zaobserwowano, iz zastgpienie tamsu-
lozyny tadalafilem zmniejszyto nasilenie nykturii, poprawito wynik skali IPSS, jako$¢
zycia zwigzang z nykturig oraz zwickszylto liczbe niezaburzonych godzin snu [26].
Innym przyktadem jest artykut porownujacy kombinacj¢ lekow tamsulozyna-+fina-
steryd do tadalafil+finasteryd [27]. Wykazano w nim, iz oba potaczenia podobnie popra-
wiajg objawy dolnych drég moczowych, jednakze para z inhibitorem PDE-5 znaczaco
wygrywa w zakresie funkcji seksualnych. Kolejng praca badajacag omawiany temat jest
manuskrypt, w ktérym pacjentom zaproponowano kombinacje¢ dutasterydu, tadala-
filu oraz solifenacyny w dawkach obnizonych (odpowiednio 0,5 mg; 2,5 mg; 2,5 mg),
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standardowych (odpowiednio 0,5 mg; 5 mg; 5 mg) oraz podwyzszonych (odpowiednio
0,5 mg; 20 mg; 10 mg) [28]. Dawki obnizone nie miaty wptywu na LUTS ani funkcje
seksualne, dawki standardowe poprawity LUTS, nie majac wptywu na funkcje seksu-
alne, dawki podwyzszone natomiast polepszyly zaréwno LUTS, jak i funkcje seksualne
pacjentow. Nastepnym ciekawym doniesieniem jest wysilek naukowcow zestawiaja-
cych ze sobg tadalafil 5 mg, silodosyn¢ 8 mg oraz ich polaczenie [29]. Dowiedli oni,
iz pomimo poprawy w zakresie skali IPSS oraz IIEF-5 dla samego tadalafilu oraz
samej silodosyny, to kombinacja owych dwoch lekéw powoduje najlepsze rezultaty
dla pacjentow z BPH. Inne publikacje sugeruja, iz kombinacja tamsulozyny z tadala-
filem pozwala na lepsza kontrole LUTS przy zachowaniu funkcji seksualnych w porow-
naniu z obiema monoterapiami, mimo wyzszego wskaznika dobrze tolerowanych
dziatan niepozadanych [30,31]. Nastepna publikacja donosi ponadto, iz kombinacja
powyzszych lekow jest bezpieczna i nie zwigksza ryzyka hipotensji, przy jednocze-
snej poprawie wynikow IPSS [32]. Niemniej jednak metaanaliza Guo B. i wsp. [33]
na 1601 pacjentach donosi, iz nie ma statystycznie istotnych réznic pomig¢dzy monote-
rapig tamsulozyng w poréwnaniu do tadalafilu w zakresie PVR, Qmax oraz skal IPSS
i QoL, jednakze tadalafil przewaza w wynikach skali [IEF. Dlatego posiada on przewagg
w leczeniu LUTS wspotistniejacych z zaburzeniami erekcji. Inna metaanaliza z 2023
roku na 441 pacjentach wykazata, ze kombinacja powyzszych substancji ma poréwny-
walne wskazniki zaprzestania terapii z powodu dziatan niepozadanych w poréwnaniu do
monoterapii, jednakze istotnie przewaza w zakresie skal IPSS, QoL oraz IIEF, dlatego
moze by¢ bezpieczng alternatywa dla mezczyzn z BPH [34]. Kolejnym pozytywnym
doniesieniem jest manuskrypt oceniajgcy 12-tygodniowa terapi¢ 5 mg tadalafilu, ktory
popiera inhibitor PDE-5, jako dobrze tolerowany, skuteczny i bezpieczny wybor dla
omawianej grupy pacjentow [35]. Wartosciowym doniesieniem jest analiza, badajaca
bezpieczenstwo tadalafilu u pacjentow leczonych z powodu nadci$nienia tetniczego.
Dowiodta ona, iz inhibitor PDE-5 nie zwigksza ryzyka wystgpienia zdarzen niepozada-
nych zwigzanych z leczeniem ani powaznych zdarzen sercowo-naczyniowych, w porow-
naniu z samymi lekami hipotensyjnymi [36]. Nastepnym interesujacym doniesieniem
jest analiza poréwnujaca kombinacje kilku PDEi z tamsulozyng, z ktérej wynika, iz
sildenafil w dawce 25 mg 4 razy w tygodniu odnotowat najwicksza poprawe w skalach
IPSS oraz IIEF oraz okazat si¢ najbezpieczniejszym polaczeniem w zestawieniu z tada-
lafilem oraz wardenafilem [37]. Mozliwe, Ze wnioski ptynace z powyzszej pracy zostang
obiektem naszych kolejnych badan.

Poprawa wynikow w skali IPSS sugeruje, ze tadalafil moze by¢ skuteczng alterna-
tywa lub uzupehieniem dla standardowe;j terapii alfa-blokerami. Ponadto, wzrost wynikow
w skali IIEF-5 podkresla dodatkowe korzysci z terapii tadalafilem, zwiazane z poprawg
funkcji seksualnych, co jest istotnym aspektem podnoszacym jako$¢ zycia pacjentow.
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Whioski

Tadalafil w dawce 5 miligramow okazat si¢ skuteczny w leczeniu LUTS zwigza-

nych z BPH oraz w poprawie funkcji erekcyjnej u pacjentoéw w wieku powyzej 65 lat,

ktorzy wcezesniej byli leczeni tamsulozyna. Z uwagi na pozytywne wyniki, tadalafil

moze by¢ rozwazany jako warto$ciowa opcja terapeutyczna dla tej grupy pacjentow.

Dalsze badania powinny skupic¢ si¢ na dlugoterminowych efektach stosowania tadalafilu

oraz na okre$leniu optymalnych schematéw terapeutycznych dla pacjentéw z tagodnym

rozrostem gruczotu krokowego.
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STRESZCZENIE:

Celem niniejszego badania byta ocena skutecznosci tadalafilu w dawce 5 mg u pacjentéw w wieku powyzej 65
lat, leczonych dotychczas z powodu fagodnego rozrostu stercza (BPH) za pomoca tamsulozyny w dawce 0,4
mg na terenie wojewodztwa wielkopolskiego. Wstepnie przeankietowano 126 pacjentow, ktorzy nie stosowali
wezesniej tadalafilu ani innych inhibitorow 5-fosfodiesterazy. Oceniono ich za pomoca Migdzynarodowej Skali
Objawow Prostatycznych (IPSS) oraz Skali Migdzynarodowego Wskaznika Erekcji (IIEF-5), gdzie $rednie
wyniki wynosily odpowiednio 25 punktow i 16 punktow. Po wykluczeniu pacjentow z przeciwwskazaniami,
81 mezczyzn spetniato kryteria medyczne do wlaczenia tadalafilu. Po trzech miesigcach terapii ponownie
oceniono pacjentow w skali IPSS i IIEF-5, uzyskujac srednie wyniki odpowiednio 21 punktow i 19 punktow.
Wyniki badania sugeruja, ze tadalafil w dawce 5 mg jest skuteczny w poprawie zarowno objawow dolnych

drég moczowych zwigzanych z BPH, jak i funkcji erekcyjnej u starszych pacjentow.

SrLowa KLUCZOWE: tadalafil, tagodny rozrost prostaty, tamsulozyna, IPSS, IIEF-5, objawy dolnych drog

moczowych, funkcja erekcyjna

ABSTRACT:

The purpose of this study was to evaluate the efficacy of tadalafil 5 mg in patients over 65 years old previously
treated for benign prostatic hyperplasia (BPH) with tamsulosin 0.4 mg in the Greater Poland region. A total
of 126 patients who had not previously used tadalafil or other 5-phosphodiesterase inhibitors were initially
analyzed. They were assessed using the International Prostatic Symptom Scale (IPSS) and the International
Erectile Index Scale (IIEF-5), with mean scores of 25 points and 16 points, respectively. After excluding
patients with contraindications, 81 men met the medical criteria for tadalafil inclusion. After three months

of therapy, patients were reassessed on the IPSS and IIEF-5 scales, with mean scores of 21 points and 19
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points, respectively. The results of the study suggest that tadalafil 5 mg is effective in improving both lower

urinary tract symptoms associated with BPH and erectile function in older patients.

KEeywoRrbDs: tadalafil, benign prostatic hyperplasia, tamsulosin, IPSS, IIEF-5, LUTS, erectile function





