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zahfiia vazoaktivny intestindlny peptid a peptid histi-
dinmetionin, alfa-adrenergického blokétora a farmako-
logicky vhodného riedidla na vyvolanie erekcie u mu-
Zov trpiacich impotenciou, ktord je sp8sobené tazkou
ateroskler6zou, pri€om nedochddza k deStrukcii tkanfv
ako v pripade penisového implantatu, dosial jediného
zndmeho Géinného prostriedku na lietenie impotencie
aterosklerotického pévodu.
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Kompozicia fyziologicky prijatelnd pre muZov na vyvolanie

erekcie

Oblast’ techniky

Vynalez sa tyka kompozicie fyziologicky prijatelnej
pre muZov na vyvolanie erekcie podanim intrakavernéznej

injekcie muZom trpiacim impotenciou.

Doteraj3i stav techniky

Nedostatoc¢nd erektivita v rozsahu, ked nie je moZna
vagindlna penetracia, beZne oznafovand ako “impotencia”,
postihuje podla odhadu pribliZne 12 % dospelych muZov vo
veku do 45 rokov, pribliZne 20 % muZov vo veku do 60 rokov
a pribliZne 55 % vo veku do 75 rokov.

Bolo identifikovanych mnoho pri¢in nedostatoénej
erektivity iného pdvodu, neZ sU anatomické vady penisu
alebo skrota, ktoré zabranuji dostatolnej erekcii pre
vagindlnu penetraciu. U niektorych muZov su poruchy
erektivity psychologické, (spbésobené napriklad stavmi
uzkosti alebo depresiou) bez 2zjavnych somatickych alebo
organickych pric&in: tieto poruchy su oznalované ako
“psychogénne”. PribliZne 15 aZ 20 % pripadov impotencie je
tohto pdvodu.

V inych pripadoch su poruchy erektivity spojené s
aterosklerdzou tepien krvného riecCist'a zasobujuceho penis:
tieto poruchy sU oznaCované ako “"artériogénne” alebo
"aterosklerotické”. PribliZzne 40 aZ 60 % ©pripadov
impotencie je tohto pdvodu.

V eSte dal3ich pripadoch, kedy su tieto poruchy

oznalované ako ”"Zilny odtok” alebo ”"abnormalny odtok”, je



Zilny odtok =z penisu taky, Ze nie dje moZné ziskat
dostatolny tlak pre erekciu a ani pre jej udrZanie, najmia v
pripade urcitej, Casto sa vyskytﬁjﬂcej pripadnej
artériogénnej dysfunkcie, ktord zhor3uje z&sobovanie penisu
krvou.

ESte dalSie su pripady, ked tieto poruchy maju
neuropatologické pric¢iny alebo sUi spdsobené poskodenim
nervov, spOsobenym napriklad operdciou alebo poranenim
panve, nervového systému, ovplyviiujliceho penis. Takato
dysfunkcia je oznalovand ako "neurogénna”. Asi 10 % aZ 15 %
pripadov impotencie je neurogénneho pdvodu

Vzhladom na velky vyskyt nedostato&nej erektivity,
najmd u pacientov s diagnézou diabetes mellitus, zavislych
na inzuline, je c¢asto dysfunkcia erektivity klasifikovana
ako "diabetogénna”, hoci zéklad tejto dysfunkcie je obvykle
neurogénny s neuropatologickou pricinou, ale mdéZe byt aj
artériogénny alebo sUcasne neurogénny a artériogénny. Asi
polovica muZov-diabetikov trpi nedostato&nou erektivitou a
asi polovica pripadov neurogénnej impotencie su diabetici.

Dalej sa nedostato&nd erektivita niekedy vyskytuje ako
vedlajsi ucinok niektorych lie¢iv, ako sui beta-blokatory
podadvané na zniZenie krvného tlaku pacientom s hypertenziou
alebo lieCiv na lieCbu depresii alebo stavov uzkosti.
Nadmernad spotreba alkoholu tieZ prispieva k nedostato&nej
erektivite. Tieto formy nedostatolnej erektivity moZno
pokladat’ za podskupiny neurogénnej alebo psychogénnej
nedostatoc&nosti.

U ktoréhokolvek pacienta trpiaceho impotenciou, mbéZe
byt' viac ako jedna priin dysfunkcie erektivity.

Je znamych vela spdsobov lieCenia impotencie. V
pripadoch psychogénnej dysfunkcie je niekedy na lieéenie

tejto dysfunkcie vhodnad psychoterapia. Pripady psychogénnej



impotencie moZno casto lieCit psychoterapiou spojenou s
tym, Ze sa pacientovi dokdZe, Ze je schopny plnej erekcie
tak, Ze sa tato erekcia u neho raz alebo niekolkokrat
vyvola.

Nedostatocénost' spbdsobeni nadmernym poZivanim alkoholu
moZno liedit’ 2zniZenim alebo Uplnym vynechanim jeho
poZivania.

V zriedkavych pripadoch, v ktorych nedostatoénost je
nelie¢itelnd v dbésledku Zilného odtoku, moZno odstranit
Zilné lézie operativne a tym sucasne vyliegit
nedostatocnost, alebo ak nedostato&nd erektivita pretrvava
aj po odstraneni Zilnych 1lézii, Jje tato nedostato&nost’
lieCitelnd farmakologickymi postupmi, ako je postup podla
predloZeného vynélezu.

V niektorych pripadoch, najmdé ak ide o dysfunkciu
psychogénneho alebo neurogénneho pdévodu Dbez taZzkej
aterosklerézy, sa zistilo, Ze injek&né podanie papaverinu,
relaxantu hladkého svalstva, alebo fenoxybenzaminu,
nesSpecifikovaného blokatora a hypotenziva do corpus
cavernosum, spdsobuje dostatoénu erekciu pre vaginalnu
penetraciu. Papaverin Jje v sG&asnosti vo velkej miere
pouZivany na lieenie impotencie spdsobenej aspoii &iasto&ne
taZzkou aterosklerédzou.

V pripadoch, ked taZkd ateroskleréza tieZ nie je
pri€¢inou uvedenej dysfunkcie, spdsobuje intrakavernézne
injekc&né podanie fentolaminu, alfa-adrenergického
blokatora, tieZ dostatodénu erekciu pre vaginadlnu
penetraciu, ale pouZitie tejto latky m& podstatne krat3ie
trvanie u¢inku ako pri pouZiti intrakavernbéznej injekcie
papaverinu alebo fenoxybenzaminu a tento G&inok je tak
kratky, Ze uspokojivy sexudlny styk 3je namdhavy alebo

nemozZny.



Vo velkej miere sa na liefenie impotencie pouZivaju aj
penisové implantéty, ked sa dostatona erekcia pre
vaginalnu penetrédciu dosahuje mechanickym spdsobom. V
poslednych rokoch sa pouZivaju implantaty najma v tych
pripadoch, kde injek&na lie&ba papaverinom je neu&inn&, &o
byvajli obvykle pripady taZkej aterogénnej impotencie.

Predpokladd sa, Ze neuropeptid, ludsky vazoaktivny
intestindlny peptid (dalej oznadovany ako ”VIP") ma
suvislost’ s erektivitou u normadlnych muZov, t.j. muZov,

ktori netrpia nedostatolnou erektivitou. Injekcia aZ 20 ug

VIP (v koncentracii 20 ug/ml riedidla) do corpus cavernosum
normalnych muZov, bez podrobenia sexuilnej stimulécii,
spbésobuje len slabé zvacSenie (slabé zdurenie) penisu, ale
nie erekciu. AvSak v kombindcii s vizudlnou sexualnou
stimuldciou alebo s vibratorom, alebo kombindciou oboch
stimulacii, umoZiiuje wuZ tak malo, ako Jje 1 ug/ml
neuropeptidu (v davke 1 pg/ml riedidla) podaného injeké&ne
do corpus cavernosum normalnych muZov, plna erekciu. Vid
Wagner a Gerstenberg, World J. Urol. 5, 171 aZ 172 (1987).
Pred podanim predloZeného vyndlezu neboli zistené udaje o
davkach VIP, ktoré su na jednej strane dostato&né na
vyvolanie erekcie u muzZov trpiacich nedostatocnou
erektivitou (v kombindcii so sexudlnou stimuliciou) a na
strane druhej s u tychto davok minimalizované alebo
eliminované systemické vedlajSie ucinky spdésobené podavanim
VIP (ako je oCervenenie pokoZky a hypotenzia). Je zname, Ze
samotny VIP v kombindcii so sexudlnou stimuléiciou
nevyvoldva erekcie u muZov, ktori trpia impotenciou =z
dévodov tazkej aterosklerdzy.

Ludsky neuropeptid, peptid N-terminadl histidin C-
termindlny metioninamid (dalej oznaCovany ako ”"PHM”) tieZ

nebol uvadzany pred tymto vynadlezom ako léatka, ktora je



schopna v kombindcii so sexudlnou stimuléciou wvyvolat’
erekciu.

LieCenie impotencie papaverinom alebo fenoxybenzaminom
ma Casto za nasledok priapizmus s pretrvavanim erekcie dlhy
¢as, obvykle niekolko hodin a niekedy dlhSie ako 24 hodin.
Priapizmus je vaZnym a S&kodlivym vedlaj$im w"&inkom pri
lieCbe nedostatoCnej erektivity tymito 1liedivami. Okrem
taZkosti, ktoré vyvolava u niektorych muZov, je priapizmus
obvykle bolestivy, ireverzibilne po$kodzuje tkanivd a na
jeho potlaCenie je treba pustit’ Zilou alebo farmakologicky
zdsah (napriklad injekéné podanie sympatomimetika, ako je
adrenalin). Dokonca aj vtedy, ak pri aplikacii papaverinu k
priapizmu neddjde, tak jeho pouZitie je spojené s pocitom
pal&ivej bolesti v prvych dvoch alebo niekolkych minutach
po aplikacii a su pripady, ked opakované ©pouZitie
papaverinu spdsobuje neZiadice rozsiahle intrakavernézne
fibrbézy. Dalej, ako je uvedené vy33ie, liecba impotencie
nasledkom taZkej aterosklerézy pomocou papaverinu,
fenoxybenzaminu, fentolaminu alebo papaverinu spolu s
fentolaminom nie je uspedna.

V kaZdom pripade na lieCenie impotencie nie je vhodny
fenoxybenzamin, vzhladom na karcinogenitu tohto liecdiva.

Liec¢enie impotencie penisovymi implantadtmi ma aj vaZne
nevyhody. Tato lieéba vyZaduje operaciu a znamend celkovu
de3trukciu erektilnych tkaniv penisu, ktora navidy vylucCuje
normalnu erekciu.

. Prekvapujuco sa teraz zistilo, Ze PHM  pri
intrakaverndéznom injek&énom podavani, spojenom so sexudlnou
stimuléaciou, vyvolava erekciu u muzZov trpiacich
impotenciou, ktord nie je spdsobena taZkou aterosklerdzou.
Prekvapujuco sa tieZi zistilo, Ze impotenciou spdsobenu

taZkou aterosklerézou mozZno ucinne lie€it' intrakaverndéznymi



injekciami VIP alebo PHM v kombinacii s alfa-adrenergickym
blokdtorom, ako je fentolamin alebo prazosin, v kombinacii

so sexuadlnou stimuléaciou.

Podstata vyndlezu

Predmetom vyndlezu je kompozicia éﬁé’podévanie muzZom
trpiacim impotenciou, ktoréa je spdsobenéa taZkou
aterosklerdézou. Jeho podstata je v tom, Ze uvedené
kompozicia v 0,1 aZ 5 ml obsahuje neuropeptid vybrany zo
skupiny vazoaktivneho intestindlneho peptidu (VIP) alebo
peptidu histidin-metionin (PHM) v mnoZstve 10 aZ 100 pug,
alfa-adrenergicky blokdtor a farmaceuticky prijatelné
riedidlo.

MnoZstvo neuropeptidu je 10 aZ 60 pg, vyhodne 30 pug.
alfa-adrenergickym blokdtorom je fentolamin v mnoZstve 50

az 5000 pg alebo prazosin v mnoZstve 5 aZ 1500 pg. Vyhodne

kompozicia obsahuje 2000 pg fentolaminu a 100 ug prazosinu.

Predmetom vynéalezu je kompozicia, ktora v 0,1 aZ 5 ml
obsahuje 10 aZ 100 pg vazoaktivneho intestinalneho peptidu

(VIP) a 50 aZ 5000 pug fentolaminu, vyhodne 500 aZ 5000 pg
fentolaminu.

Vyvolavanie  erekcie pomocou VIP alebo PHM s
kompoziciou podla vynadlezu Jje vyhodné, pretoZe nevyvolava
priapizmus a palcivi bolest, spojend s vyvolavanim erekcie
pomocou papaverinu.

Intrakaverndézna injekcia bud jedného horménu, alebo
suCasne obidvoch (VIP a PHM) v kombinacii s alfa-
adrenergickym blokdtorom je u¢innym nechirurgickym spdsobom
vyvolavania erekcie u muZov trpiacich impotenciou,

spdsobenou taZkou aterosklerdzou. Nedochddza pri tom k



deStrukcii tkaniv, ako je to u penisovych implantéatov,
ktoré dosial predstavuju jediny znédmy UCinny prostriedok na
lie€enie impotencie aterosklerotického pdvodu.

Kompozicia podla vyndlezu sa preto pouZiva na
vyvolavanie erekcie u muZov trpiacich impotenciou, ktora je
v podstate len neurogénneho alebo psychogénneho pdvodu.
Kompozicia podla vyndlezu obsahuje fyziologicky vhodnu
zmes, ktorad obsahuje U€inné mnoZstvo PHM na vyvolavanie
erekcie spolu so sexudlnou stimulaciou.

Vyrazom "impotencia len neurogénneho alebo
psychogénneho pévodu” sa tu mysli impotencia, ktorad je v
podstate len neurogénneho alebo psychogénneho alebo
obojakého pévodu. To znamend, Ze nie je zapri&inena
anatomickymi vadami, ktoré vylucuju dostatolni erekciu pre
vaginalnu penetréaciu (napriklad chybajuci penis alebo jeho
podstatnd cast) a nie je nelieCitelnd v désledku Zilného
odtoku alebo je spdsobovand taZkou alebo nelie&itelnou
aterosklerdzou. Stanovenie, Ci doty&ny muz trpi
impotenciou, ktord je v podstate len neurogénneho alebo
psychogénneho pdévodu, urobi lahko skiseny odbornik s
pouZitim Iahko dostupnych diagnostickych postupov.
Impotentny muZ sa najprv podrobi telesnej prehliadke so
zvlaStnym zretelom na patologické zmeny penisu a skrota,
Cim sa zistia pripadné anatomické vady, ktoré wvyluduju
moZnost’ erekcie dostatocnej pre vagindlnu penetraciu, potom
pri nepritomnosti takejto anatomické vady sa pacient
podrobi testom zistujucim Zilny odtok alebo taZkd alebo
nelieCitelni aterosklerdzou.

Tieto testy zahrffnaji index penobrachidlneho krvného
tlaku (PBPI), vySetrenie artérii penisu podla Dopplera a

papaverinovy test.



PBPI je systolicky krvny tlak penisu deleny
systolickym krvnym tlakom stanovenym v kaZdej vetve. Tieto
krvné tlaky moZno stanovit’ mnohymi rdznymi Standardnymi
postupmi. Systolicky krvny tlak penisu moZno stanovit
pripevnenim nafukovacej manZety okolo bazy volnej &asti
penisu v ochabnutom stave, ktord umoZiiuje aplikovat na
predmet, ktory manZeta obklopuje, rdzny tlak od&itatelny z
kalibrovaného meradla, 1lokalizdciou penisovych artérii
Dopplerovym ultrazvukovym snimadom (napriklad 8 MHz
snimacom, ako Jje Mini-Doplex 500™ dodavany firmou
Huntleigh Technology, Luton, Velkd Britania) a potom sa
nafukovanim a vyfukovanim manZety stanovi tlak, pri ktorom
sa znova objavi Dopplerova ozva. Tlak, pri ktorom sa
Dopplerova ozva opat objavuje, je systolicky krvny tlak
penisu. Krvny tlak penisu u muZov sa pokladd za normalny,
ak je hodnota PBPI > 0,80.

Pokial ide o Dopplerovo vySetrenie, kaZdad 2z dvoch
kaverndéznych artérii penisu sa hodnoti distélne, wvzhladom
na vy335ie uvedeni manZetu za pouZitia Dopplerovho snimada.
Funkcia kaZdej z tychto dvoch artérii sa hodnoti pomocou
Dopplerovho snimaca s pouZitim vlastnej Sk&ly 0, 1, 2 alebo
3, kde 0 znamend, Ze funkcia je tak nedostato&ni, Ze
artéria nemdZe byt lokalizovand a 3 znamend, Ze artéria je
natolko dobra, Ze je moZné zaznamenat maximdlnu Dopplerovu
ozvu.

Pri papaverinovom teste sa na bazu volnej Casti penisu
umiestni a pripevni turniket a sediacemu pacientovi sa poda
injek&ne do kaverndzneho telesa penisu 30 mg papaverinu v 1
ml fyziologicky vhodnej tekutiny, ako je fyziologicky solny
roztok alebo pufrovany fosfatovy solny roztok (osobam, u
ktorych je podozrenie, Ze impotencia Jje 2z dévodov

suprasakrdlnej nervovej lézie alebo psychogénnej dysfunkcie



Sa podava len 15 mg papaverinu, vzhladom na velky vyskyt
priapizmu vyvolaného u tychto pripadov papaverinom). P&t
mindt po injekcii sa turniket odstrani a s vy35ie uvedenym
postupom sa urobi ultrazvukové Dopplerovo vySetrenie
kavernéznych artérii penisu. Funkcia artérii sa poklada za
normalnu, ak obe sl hodnotené stupfiom 3 uvedenej 8kaly. Po
Dopplerovom vySetreni sa penis podrobi vibracii pri asi 40
Hz, s amplitidou asi 1,2 mm (vykondva sa napriklad
pristrojom VibrectorTM firmy Multicept, Gentofte, Dansko)
polas 5 aZ 10 minuit a potom sa hodnoti erektivna odpoved.
Erektivna odpoved je klasifikovana ako plnd stoporenost, ak
je uhol medzi penisom a nohami pri polohe v stoji > 90°,
poloviéna stoporenost, ak je tento uhol > 45°, ale men3i
alebo rovny 90° a slabo zva&Seny alebo bez reakcie, ak je
uvedeny uhol men3i alebo rovny 45°.

Papaverin pouZity vo vy33ie opisanom papaverinovom
teste, mdéZe byt nahradeny VIP (pribliZne 50 ug) alebo na
zdklade objavu podla predloZného vynalezu PHM (pribliZne 50
Hg) .

Impotentni muiZi, ktori nemajua anatomické vady
vylucujice dostato&ni erekciu pre vagindlnu penetraciu,
ktori maju PBPI > 0,80 a hodnoty 2 alebo 3 pri Dopplerovom
ultrazvukovom vySetreni oboch kavernéznych artérii penisu
po vySSie opisanej injekcii papaverinu a ktori maji odpoved
erekcie hodnoteni ako Uplne stoporeny po papaverinovej
imjekcii a vy38ie opisanej vibracii, trpia impotenciou v
podstate len neurogénneho alebo psychogénneho pévodu”, ako
je oznadovand v predloZenom opise. TieZ je moZné, Ze
ateroskleréza alebo Zilny odtok prispievaji k tejto
impotencii a aterosklerdéza pravdepodobne prispieva, ak
hodnotenie pri Dopplerovom vySetreni jednej alebo oboch

kaverndéznych artérii po papaverinovej injekcii je men3ie
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ako 3; ale akékolvek poruchy Zilného odtoku alebo
aterosklerdéza u tejto impotencie nie su nelieCitelné, a tym
sa nejedna o “podstatny” faktor tejto impotencie a
aterosklerdéza, ak sa vyskytuje, nie je klasifikovana ako
"tazka” (v zmysle tu pouZivaného vyrazu “taZika
ateroskleréza”).

Impotencia, ktord sa prejavuje sa ako vedlaj3i u&inok
lieCiv, ako sU beta-blokdtory, je v uvedenom vynaleze
pokladand za neurogénnu impotenciu. Podobne, impotencia
nasledkom alkoholizmu alebo nadmerného poZivania alkoholu
Je pre uUCely tohto vyndlezu pokladand za neurogénnu alebo
psychogénnu impotenciu. Tak muZ s diagnbézou impotencie v
podstate len neurogénneho alebo psychogénneho pévodu”, v
silade s opisom podla vynadlezu a v fiom pouZitou touto
frazou sa pokladd za pacienta trpiaceho impotenciou, ktora
je Vv podstate len neurogénna alebo psychogénna alebo
siCasne neurogénna a psychogénna, a to aj v tom pripade,
ked impotencia bola identifikovand ako vedlajsi u&inok
lie¢iva, alkoholizmu alebo nadmerného poZivania alkoholu.

Vyrazom oznadujicim impotenciu ”spdsobenti taZkou
aterosklerézou” sa tu mysli impotencia, ktora je spdsobena
prinajmenej <&iasto&ne "taZkou” aterosklerdzou, ale nie je
spojena s anatomickou vadou, ktord by vyluéovala erekciu
dostatoénu pre vagindlnu penetrédciu, nie je nelie&itelna v
désledku Zilného odtoku a hoci mbdZe prispievat k
neurogénnym alebo psychogénnym faktorom, nie je v podstate
len neurogénneho alebo psychogénneho pdvodu” v rozsahu
tohto vyznamu v predloZenom vynaleze.

V tomto opise je ”"tazkd” aterosklerbéza odliSovand od
"nelieitelnej” aterosklerdézy. U nelie&itelnej atero-

sklerézy sU artérie penisu tak velmi blokované, Ze
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farmakologické lieCenie impotencie nebude G&inné na
vyvolanie erekcie dostatonej pre vaginalnu penetraciu.
VSeobecne muZi s hodnotami PBPI men$imi ako asi 0,60, s
hodnotami 0 pri Dopplerovom vySetreni u oboch kaverndznych
artérii penisu (po vy33ie opisanom injek&énom podani
papaverinu) a S menej ako Uplnym stoporenim po
papaverinovej injekcii a vibracii trpia impotenciou
spésobenou "nelielitelnou” aterosklerézou.

Vyraz v tomto opise oznadovany ako impotencia
spbdsobend ”"neliegitelnym” Zilnym odtokom znamena, Ze toto
poSkodenie Zilného odtoku sa nedd u&inne farmakologicky
lieCit, i ked tato vada Zilného odtoku mdéZe byt korigovana
chirurgicky. Metédy na zistenie, ¢i impotencia je
nelieiteInd v désledku Zilného odtoku sui zname. Jednou z
metdd, ktoré zistuju, ¢&i nelieiteXny Zilny odtok je
priC¢inou impotencie, je kavernézometria pripadne doplnena
kaverndzografiou. Vid priklad Delcour a spol., Radiology
161, 799 (1986), Porst a spol., J.Urol. 137, 1163 (1987),
Lue a spol., J.Urol. 137, 829 (1987). Kavernbdzometria sa
mbZe robit' ako pred, tak po intrakavernéznej injekcii 60 mg
papaverinu (v 1 ml fyziologického solného roztoku) infuziou
fyziologického solného roztoku ihlou 19G zavedenou do
corpus cavernosum a ihlou 21G zavedenou do druhého corpus
cavernosum za merania interkorporéalneho tlaku
(zaznamenavaného zapisovalom). Meria sa rychlost' infuzie,
ktord je potrebna na vyvolanie a udrZanie erekcie. Ak je
rychlost’ inflizie potrebnd na udrZanie erekcie vacsia ako 50
ml/min pred podanim papaverinu a vac¢Sia ako 15 ml/min po
podani papaverinu, ide o nelieitelny Zilny odtok. Pokial
je moZné dosiahnut' erekciu pri prietokoch, ktoré su menSie
ako asi 100 ml/min pred injekénym podanim papaverinu a

menSie ako asi 50 ml/min po injek&nom podani papaverinu je
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pripadne moZné pomocou kavernézografie lokalizovat Zilné
lézie suvisiace so Zilnym odtokom, potvrdit’ tym diagnézu
zaloZenu na vysledku kaverndzometrie a poskytnit informacie
pre moZny chirurgicky z&krok, korigujuci Zilny odtok. Pri
kavernézografii sa robi rontgen penisu pred a po
intrakavernéznej injekcii 60 mg papaverinu (v 1 ml
fyziologického solného roztoku), za zavadzania infdzneho
kontrastného roztoku do corpus cavernosum (napriklad ihlou
19G), pri prietoku, ktory udrZi erekciu pocas
rontgenovania. Znamych je vela kontrastnych latok, ktoré su
vhodné a dostupné pre uvedeny postup; obvykle ide o vodné
roztoky jédovanych zli€enin, ktoré poskytujui medzi asi 180
mg/ml a asi 360 mg/ml 3jédu. Prikladom 3je pripravok
Omnipaque 240™, &o ije roztok iohexolu poskytujtci 240
mg/ml joédu, firmy Winthrop Pharmaceuticals, New York, New
York,, USA a pripravok Iopamiro®, &o je roztok iopamidolu
poskytujici 300 mg/ml jédu, firmy Astra Meditec, Soteborg,
Svédsko. Pre kaZdé rontgenové vySetrenie sa obvykle pouZije
50 aZ 100 ml kontrastnej latky (t.j. pred alebo po injekcii
papaverinu). Pri kaverndzometrii a kaverndézografii mdZe byt
pouZitych namiesto 60 mg papaverinu (v 1 ml fyziologického
roztoku) 30 mg papaverinu (v 1 ml fyziologického roztoku)
za suCasnej stimulédcie vibréciou. .
Pouiivany' vyraz “intrakaverndézna” injekcia oznaduje
injekéné podanie do jedného corpus cavernosum penisu. Tato
injekcia sa podava ktorymkolvek beZnym spdsobom, napr. s
pouZitim podkoZnej injek&nej striekacky a ihly alebo
podobného zariadenia, ako 3je NovolinPen™ firmy Squibb-
Novo, Inc. Princeton, New Jersey, USA, bud pacientom, ktory
si injekciu podéd sam, alebo dal3ou osobou (ako je sexualny
partner alebo 1lekdr), ktord uskutoéni dotyénému muZovi

injektaZ na vyvolanie erekcie.
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Jednotliva davka, ktorad obsahuje wU&inné 1latky v
dostatonom mnoZstve na vyvolanie erekcie sa podava ako
bolus do kaverndézneho telesa. Vyhodne sa pouZije tenka
(napriklad 26G - 28G) a kratka podkoZnd ihla. Obvykle sa
pouZiva ihla 27G difky 12 mm.

"VIP” znamend lYudsky vazoaktivny intestin&lny peptid
znamych 28 aminokyselin, karboxy-terminal amidovany
neuropeptid. "PHM” znamend N-termindl histidin C-termindlny
metioninamid, znamy 27 aminokyselinovy, karboxy-terminal
amidovany Judsky neuropeptid. Vid Itoh a spol., Nature 304,
547 aZ 549 (1983). Udaje o hmotnosti VIP alebo PHM v
pripravkoch sa skoér tykaju vlastného polypeptidu neZ
hmotnosti kyslej adi&nej soli polypeptidu v pripadoch,
kedpripravky boli pripravené za pouZitia tejto soli
polypeptidu.

Vo farmakolégii je znamych vela 2zlUlenin pdsobiacich
ako alfa-adrenergické blokatory a vSetky tieto 1latky su
zahrnuté vo vyraze “alfa-adrenergické blokatory”, tak ako
je pouZity v tomto vynaleze. Vid napriklad Weiner, "Drugs
that Inhibit Adrenergic Nerves and Block Adrenergic

Receptors”, v Goodman a Gilman, eds., “The Pharmacological

Basis of Therapeutics”, Mc Millan Publishing CO., New York,
USA, 6. vyd. str. 179 (1980). Alfa-adrenergické blokatory
zahffiaju medzi inymi fentolamin a prazosin. Preferovanymi
formami fentolaminu na pouZitie ©podla vyndlezu su
fentolamin hydrochlorid a fentolamin mezylat. Preferovanou
formou prazosinu na pouZitie v postupe podla vynalezu je
prazosin chlorid. Pokial nie je uvedené inak, 1ddaje v
opise, ktoré sa tykaji hmotnosti alfa-blokdtorov v
kompozicidch su wUdaje o hmotnosti tychto blokatorov,

vztiahnutej na ich formu chloridovej soli.



14

"Fyziologicky vhodnou zmesou” sa v opise tohto
vyndlezu mysli vodny roztok, fyziologicky prijatelny na
intrakavernézne injek&né podanie do penisu. Okrem vody, VIP
alebo PHM (alebo obidvoch) a pripadne aj alfa-
adrenergického blokatora (blokdtorov) mbéZu tieto zmesi
obsahovat’ fyziologicky vhodné pufry, soli, konzervaéné
€¢inidla a podobne, vo fyziologicky vhodnych koncentraciach.
Tieto fyziologicky vhodné pripravky sa vyhodne podavaju v
sterilnej dobe v Case sterilného podania intrakaverndznej
injekcie. Medzi fyziologicky vhodné pripravky na pouZitie
podla tohto vynédlezu patri fyziologicky solny roztok alebo
solny roztok pufrovany fosfdtom, v ktorom sa VIP alebo PHM
alebo obidva (pripadne vo forme netoxickej soli-soli),
pripadne aj alfa-adrenergicky blokator (tieZ pripadne vo
forme netoxickej soli) rozpustia. Fyziologicky vhodna
kompozicia podla vyndlezu mdZe tieZ obsahovat nedrazdive
konzervacné latky, ako je napriklad benzalkoniumchlorid v
koncentracii 0,05 % hmot./obj. aZ 0,2 % hmot./obj. Ako
bude odbornikovi zrejmé, existuje mnoZstvo netoxickych soli
VIP, PHM a alfa-adrenergickych blokatorov, ktoré moZno
pouZzit’ vo fyziologicky vhodnej kompozicii pri wyuZiti
postupu podla predloZeného vynélezu, a ktoré medzi inymi
zahrffiaju chlorid, bromid, octan, sulfat a mezylat.

V  predloZenom opise pouZity vyraz ‘“obsahujuci
nevyhnutne” znamend v sUvislosti so substanciou, ktora je
suCastou kompozicie, Ze tato substancia je jedinou v tejto
kompozicii, ktorad je farmakologicky u&innd na vyvolanie
erekcie, ale Ze tato kompozicia mbéZe obsahovat' dalsie
latky, ako je voda, pufry, soli, konzervainé 1latky a
podobne, ktoré v3ak nie sU farmakologicky G&inné na

vyvolanie erekcie.
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Odbornikom budi postupy pripravy kompozicii na
pouZitie pri postupoch podla vynalezu zrejmé. Sterilna
farmakologicky ufinnd substancia (VIP alebo PHM, alfa-
adrenergicky blokator) sa jednoducho rozpusti na poZadovanu
koncentraciu v sterilnom vodnom roztoku, ktory obsahuje
dalSie 1latky tejto kompozicie. Peptid alebo peptidy a
pripadne alfa-adrenergicky blokdtor moZno kombinovat s
vodnym roztokom pre vytvorenie kompozicie bezprostredne
pred jeho podanim alebo v ktoromkolvek poZadovanom &ase
pred jeho podanim. AvSak vzhladom na nestdlost fentolaminu
v roztoku, by mali byt kompozicie, ktoré fentolamin
obsahuji, pripravené pridanim fentolaminu (alebo jeho soli)
bezprostredne pred podanim tejto kompozicie. Ak sa
kompozicia vyrdba viac ako niekolko hodin pred ¢asom
aplikacie, Jje Ziaduice, aby obsahovala konzerva&nu prisadu,
ako je benzalkoniova sol, krezol alebo podobna latka znama
z odboru a je vyhodné udrZiavat' kompoziciu pri teplote
medzi asi 0 °C a 5 °C aZ do &asu pouZitia.

Je Ziaduice, aby jedna davka kompozicie pouZitej v
metdéde podla predloZeného vyndlezu mala objem medzi asi 0,1
ml a asi 5 ml, vyhodne asi 1 ml. Z toho vyplyva, 3Ze
koncentrdcia peptidu (peptidov) a blokatora (pokial je v
kompozicii pritomny) Jje poZadovand taka, aby jednotliva
davka obsahovala toto zamy3lané mnoZstvo peptidu (peptidov)
a blokatora (pokial je pritomny) v tejto jednotlivej davke
0,1 ml aZ asi 5 ml. Ako Jje uvedené vy33ie, erekcia sa
vyvolava jednotlivou davkou kompozicie podla vynélezu.

Sexudlna stimulacia ako &ast' postupu podla vynéalezu,
je akakolvek forma sexudlnej stimulacie, ktorad by mohla
vyvolat erekciu u normalneho muZa, ktory netrpi
nedostatoénou erektivitou. Sexudlna stimuldcia mdZe byt

takého druhu, ktory sa prejavuje pocas sexudlneho styku



16

medzi muZom, ktorého erekcia ma byt indukovand postupom
podla vyndlezu a dal3ou osobou, ktord mbéZe byt mimo
sexualnej stimulacie dalSou osobou. Priklady metdd
sexualnej stimulacie zahffiaju bud samotné dotykanie alebo
kombindciu dotykania a erotickej manipulécie s erogénnymi
zénami genitélnych orgénov alebo dal3imi erogénnymi castami
tela, vizudlnu stimuléciu pornografickym filmom alebo inou
formou sexudlne stimulujiceho predvedenia alebo
znazornenia, alebo poskytnutie vibraénej stimulacie penisu
v rozmedzi 30 Hz aZ 100 Hz s amplitidou 1 mm aZ 5 mm, &o
moZno uskutoc¢nit napriklad umiestnenim penisu do vibra&ného
aparatu, akym je systém Vibrector (Multicept, Gentofte,
Dansko). Pri vyvolavani erekcie u impotentnych muZov
lekarom, napriklad u pacientov, ktori trpia psychogénnou
impotenciou, Jje preferovand metdéda sexudlnej stimulacie
zahffiajucej vizudlnu stimuldciu, napriklad pornograficky
film, sU&asne s vibracnou stimulaciou penisu s pouZitim
systému Vibrector, s hodnotami frekvencie nastavenymi medzi
asi 30 Hz aZ 60 Hz (obvykle 50 Hz) a amplittidou medzi 1 mm
az 2,5 mm (obvykle asi 2,2 mm).

Sexualna stimulacia mdéZe zaCat’ pred alebo po
intrakavernéznej injekcii podla spésobu podla vynalezu. Ak
stimulacia zadina po vy33ie uvedenej injekcii, je vyhodné
ju zacat aZ po 5 aZ 10 mindtach, aby sa zistilo, Ze
dochadza k vyznamnému prekrytiu farmakologickych ué&inkov
neuropeptidu (peptidov) a alfa-adrenergického blokatora
(blokatorov) (pokial su pritomné) v kompozicii podla
vynalezu podanej injekciou a stimula&nych G&inkov sexualnej
stimulédcie. Aj ked stimulacia zadina pred alebo po
injek&nom podani je vyhodné v nej pokracovat' najmenej do
toho ¢&asu, kym neddjde k erekcii dostatolnej pre vaginalnu

penetraciu.
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Pri uskutoc¢fiovani metéd podla predloZeného vynalezu je
vyhodné, aby bol penis po&as 1 min. aZ 15 min. (vyhodne 5
aZz 10 mindt) stiahnuty blizko svojej bazy a medzi uvedenou
badzou a miestom injektdZe do corpus cavernosum tak, aby sa
obmedzili straty injektovanej kvapaliny z corpus cavernosum
predtym, neZ tieto 1latky v tekutine schopné vyvolat
erekciu, budd schopné vyvolat tuto erekciu. Toto stiahnutie
mdéZe byt uskutolnené akymikolvek spdsobmi znamymi v odbore,
ako je turniket, manZeta, gumovd bandaZ alebo podobne,
dokonca ruéne, tak, aby sa spomalilo uvolnenie uvolnenie
injektovanej kvapaliny a farmakologicky u&innej substancie
(1) do hlavného obehu. Predpokladd sa, Ze kompozicie podla
vynalezu a aj postup wuskutoénenia budi pouZité pod
lekarskym dozorom.

Davky VIP, PHM a alfa-adrenergickych blokatorov,
pokial su pritomné, najvhodnejsie na vyvolanie erekcie
dostato&nej pre vagindlnu penetraciu u muZov, ktori trpia
impotenciou, budu trocha kolisat' v zavislosti od dysfunkcie
(dysfunkcii), ktoré 3je zakladom impotencie, od veku,
v3eobecnych kondiénych podmienok, stavu kardiovaskularneho
systému muZa a aj od toho, €i muZ je oSetrovany lie&ivami,
ako sU beta-blokdtory, ktoré mdéZu zhorSovat dostato&nu
erektivitu. Skuseny lekdr bude schopny stanovit' pre kaZdy
pripad vhodnu davku VIP alebo PHM a vhodnt davku alfa-
adrenergického blokatora, pokial je ho treba podavat spolu
s VIP alebo PHM na vyvolanie erekcie u muZov postupom podla
vynalezu.

Davka PHM v rozmedzi medzi asi 10 aZ 15 pug a asi 45 az
50 pg, najvyhodnejSie asi 30 pg, je najlepSia na vyvolanie
erekcie u muZov trpiacich impotenciou, ktoréd je v podstate
len neurogénneho alebo psychogénneho pévodu. Na jednej

strane, skutolne vSetci muZi trpiaci tymto druhom
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impotencie dosiahnu dostatoni erekciu pre penetraciu
vaginy za pouZitia intrakaverndznej injekcie v davke 30 Kg
vo fyziologicky prijatelnom riedidle v spojeni so sexualnou
stimulaciou, a mnohi z nich dosiahnu erekciu uZ pri nizkej
davke 10 ug. Na druhej strane sa nejavi byt Ziadnou vyhodou
podavanie viac ako 60 ug.

NeoCakadvane sa zistilo, Ze pri rovnakych davkach ma
PHM trocha pretrahovanej3i farmakologicky G&inok ako VIP. Z
tohto sa da predpokladat, Ze PMH moZno pouZit' v niZ&ich
davkach ako VIP s dosiahnutim rovnakych u&inkov ako s VIP,
a nasledkom toho velkost vedlaj3ich u¢inkov (hypotenzia,
zvySeny pulz, ocCervenenie tvare a trupu) c&asto pozorovanych
pri vy33ich davkach (vacSie ako asi 40 ug) VIP, ktoré sa
pouZivaju na vyvolanie erekcie, sa da& zniZit, ak sa
namiesto VIP pouZije PHM v niZSich davkach.

Ako vyhodny sa ukdzal objem asi 1 ml.

Vyhodnou kompoziciou na uskutolnenie postupu podla
vynadlezu za Ucelom vzniku erekcie u muZov trpiacich
impotenciou, ktorad Jje v podstate len neurogénneho alebo
psychogénneho pdvodu, je roztok PHM s koncentraciou 30
pg/ml vo fyziologickom solnom roztoku s tym, Ze PHM je
jedinou substanciou v tomto roztoku, ktora je
farmakologicky u&€innad pri vyvolavani erekcie. Vyhodne sa
podava 1 ml tejto vyhodnej kompozicie ako bolus injek&nym
podanim do corpus cavernosum, priCom Jje penis vo svojej
badze stiahnuty turniketom. Asi 5 aZ 10 mindt po injekcii sa
turniket uvoIni a za¢ne sa so sexudlnou stimuléciou, pokial
sa s ©hou nezacalo uZ pred stiahnutim turniketu. Erekcia
postacujlica pre penetraciu vaginy sa potom obvykle dosiahne
po¢as 5 minat. Priapizmus sa neobjavuje.

VIP, PHM alebo zmesi VIP a PHM samotné nie su ucinné

na vyvolanie erekcie u muZov trpiacich impotenciou, ktorej
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priCinou je taZkd aterosklerbéza. AvS8ak v spojeni so
sexudlnou stimulaciou je podanie intrakavernéznej injekcie
Jedného z neuropeptidov (alebo zmesi oboch) spolu s alfa-
adrenergickym blokdtorom wU&inné na vyvolanie erekcie
dostato&nej pre vagindlnu penetraciu u muZov trpiacich
impotenciou, ktorad je taZkého aterosklerotického pévodu.

Na vyvolanie erekcie postupom podla vynalezu u muZov
trpiacich impotenciou, ktorad je tazkého aterosklerotického
pbdvodu, sa pouZivajui v podstate rovnaké kroky v sulade s
vynalezom, ktoré sa pouZivaju na vyvolanie erekcie za
pouZitia PHM u muZov trpiacich impotenciou, ktora je len
neurogénneho alebo psychogénneho pdvodu. Podava sa 0,1 ml
az 5 ml, vyhodne asi 1 ml, fyziologicky vhodnej kompozicie
obsahujucej bud VIP, alebo PHM alebo ich zmes a alfa-
adrenergicky blokdtor, ako bolus intrakavernéznou injekciou
poas alebo pred zafatim sexudlnej stimulacie a vyhodne
tak, Ze penis je po injekcii stiahnuty pri svojej baze asi
1 az 15 minat, vyhodne asi 5 aZ 10 minut.

V kompozicidch podla vyndlezu na pouZitie v metédach
podla vyndlezu na vyvolanie erekcie u muZov trpiacich
impotenciou, ktorej pridinou je taZkd aterosklerédza, budi
VIP a PHM spolu obsiahnuté v takej koncentracii, aby pri
intrakavernéznej injekcii vopred stanoveného objemu
kompozicie bolo na vyvolanie erekcie podanych asi 10 ug aZ
asi 100 pg, vyhodnejSie 20 pg aZ 70 pg neuropeptidu na
obmedzenie vedlajSich ucéinkov. Pri pouZiti VIP v tejto
kompozicii je vyhodné, aby bolo podanych menej ako asi 60
Mg VIP. Vo vac¢Sine pripadov sa zistilo, Ze 30 ug VIP alebo
PHM (spolu s alfa-adrenergickym blokdtorom) je dostato&né
mnoZstvo na vyvolanie erekcie dostatoCnej pre vagindlnu
penetraciu u muZov trpiacich impotenciou, ktorad je taZkého

aterosklerotického pévodu. Kompozicie podla vynédlezu, ktoré
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sa obvykle aplikuji v davke 1 ml pomocou intrakavernéznej
injekcie muzZom trpiacim impotenciou, ktora je
aterosklerotického pévodu, obsahuji medzi 10 pg/ml az 100

Hg/ml, vyhodne asi 30 ug/ml VIP alebo PHM (alebo spolu VIP
aj PHM) spolo¢ne s alfa-adrenergickym blokatorom vo
fyziologickom solnom roztoku.

Koncentracia alfa-adrenergického blokidtora v tejto
kompozicii bude zavisiet od stupfia aterosklerézy, u&innosti
blokdtora a objemu kompozicie, ktord ma byt podanad na
vyvolanie erekcie. Pri pouZiti fentolaminu ma byt jeho

koncentracia upravenad tak, aby bola medzi 50 pug a 5000 pg

(vyhodne asi 2000 pg) na vyvolanie erekcie pri podani. Pri
pouziti prazosinu by mala byt koncentracia upravena tak,
aby bola medzi 5 upug a 1500 pg (obvykle asi 100 ug) pri
podani. Odbornici lahko stanovia z relativnych u&inkov
alfa-adrenergickych blokdtorov pri redukcii hypertenzie
poZadované davky fentolaminu a prazosinu, pokial sa tieto
dve latky pouZiji v kombinacii v kompozicii podla vynalezu
a davky akychkolvek dal3ich alfa-adrenergickych blokatorov
(samotnych alebo v kombinacii s dal3imi) nutnych na
vyvolanie erekcie postupom podla vyndlezu u muZov trpiacich
impotenciou, ktord je taZkého aterosklerotického pdvodu.
Samozrejme 2z tychto znamych skutofnosti moZno koncentracie
v kompozicii podla vyndlezu lahko stanovit.

U troch kombinacii VIP s fentolaminom sa zistila
u€innost’ pri vyvolavani erekcii u muZov trpiacich
impotenciou, ktord je taZkého aterosklerotického pdvodu: 30
Mg VIP s 500 pg fentolaminu, 30 pg VIP s 1000 ug
fentolaminu a 30 pg VIP s 2000 pg fentolaminu.

Podobne sa zistilo, Ze tri kombinacie VIP s

prazosinom, ako aj tri kombindcie PHM s fentolaminom a tri
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kombinacie PHM s prazosinom st u&inné a vyvolavaju erekciu
u cicavcov trpiacich impotenciou, ktorad je zapri&inena

aterosklerdézou. Tieto tri kombindcie su:

30 pg VIP s 50 ug prazosinu, 30 pg VIP so 100 pg

prazosinu a 30 ug VIP so 150 pg prazosinu,

50 pug PHM s 500 pg fentolaminu, 50 pg PHM s 1000 ug

fentolaminu a 50 pg PHM s 2000 ug fentolaminu,

50 pyg PHM s 50 ug prazosinu, 50 ug PHM so 100 ug

prazosinu a 50 pg VIP so 150 ug prazosinu.

V3etky objemy a objemovo zavislé koncentracie, ktoré
sl tu uvadzané, su pri 25 °C.

Aj ked vynédlez Jje dostatolne konkrétne opisany, budud
pre odbornikov zrejmé dalSie variadcie a modifikacie v duchu
tohto vynalezu, ako je opisany a narokovany. Tieto variéacie

a modifikacie spadaju do rozsahu tohto vynalezu.

Priklady uskutoCnenia vynalezu

52 impotentnych muZov vo veku 55 rokov je oSetrovanych
zmesou VIP a fentolaminu. Strednd diZka doby o3etrovania je
Sest’ mesiacov. Pre vyhodnotenie sa pouZiva neinvazna
Dopplerova skusSka a diagnostické intrakavernézne
vstrekovanie 30 aZ 60 mg papaverinu. Uskutoliiuju sa
neurofyziologické hodnotenia, kavernbézometria,
kaverndzografia alebo elektromyografia kavernéza.

Intrakavernézna injek&nd terapia je doporucend pre

vietkych muZov, ktori majl organické taZkosti s erekciou. Z
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klinickych skdSok boli vyludeni jedinci so samotnym Zilnym
odtokom alebo so silnou artériogénnou nedostato&nostou.
MuZi s psychogénnymi taZkostami s erekciou boli zahrnuti do
skiSky, pokial boli ochotni dostato&ne dlho podstupovat
skisku. Z celkového po&tu 52 muZov, 29 uZ predtym uZivalo
papaverin alebo papaverin a fentolamin.

So zretelom na pricinu impotencie boli muZi rozdeleni
do tychto skupin: 3 muZi: psychogénna pri&ina, 3 muZi:
psychogénnne-artériogénna pri&ina, 25 muZov: artériogénna
pri€¢ina, 4 muZi: artériogénne-neurogénna pri€ina, 5 muZov:
neurogénna pric¢ina, 2 muZi: Zilny odtok a neurogénna
pri€ina a 9 muZov: po operdcii Zilného odtoku.

Kazdy muZ, ktory sa podrobil klinickej skuske, bol
pouCeny lekdrom v troch pripadoch, ked si sam podal
injekciu pod dohladom. MuZi ako injekciu pouZivaji 12,7 mm
ihlu ¢&islo 27 pichnutd do boé&nej &asti telesa 2 cm od
koruny Zaluda.

Celkom podanych 1380 injekcii a podet na muZa je 5 aZ
245. VSetci muZi su oSetrovani 30 pug VIP a 0,5 a% 2,0 mng
fentolaminu rozpusteného v 1 ml solanky. Pociato&nd& davka
zavisi od typu diagnostikovanej impotencie. MuZi s
psychogénnou alebo neurogénnou etiolégiou a s normédlnym
penobrachidlnym krvnym tlakom (PBPI) su o3etrovani
najniZSou davkou 30 upug VIP a 0,5 mg fentolaminu. MuZi s
vaskulogénickou impotenciou s penobrachidlnym krvnym tlakom
(PBPI) pod 0,75 a s vyrazne zniZenym tokom kavarnéznymi
artériami podla Dopplerovho ultrazvukového vySetrenia sa
oSetruju 30 pg VIP a najvy33ou davkou 2 mg fentolaminu.
Ostatni muZi sa oSetruju 30 pg VIP a 1 mg fentolaminu.

Davky sa upravuji podla hodnotenia dosiahnutého
vysledku, zaznamenadvaji sa vedlajSie U¢inky a penilna

palpitéacia pre stanovenie vyskytu dosti¢iek a modulov. MuZi
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zaznamenavaju velkost davky pouZitej drogy, trvanie erekcie
a vedlajsie ucinky, ako su hematémy, bolest, nedostato&na
erekcia a priapizmus.

Vysledky skuSok v pripade uvedenych 52 muZov,
oSetrovanych systémom VIP/fentolamin, si uvedené v tabulke
I. U vSetkych oSetrovanych muZov sa dosiahol uspech a 43
muZov pokracovalo v oSetrovani systémom VIP/fentolamin. Z
oSetrovanych muZov 14 dostavalo davku 30-0,5, 22 davku 30-1
a 16 davku 30-2. OSetrovanie preru$ilo 9 muZov (v pripade
jedného pre silnu atériosklerdzu klesala u&innost’ drogy a
mal implantovani penilni endoprotézu, 5 nebolo schopnych si
injekciu vstreknit, jeden muZ bol psychogénny a vykazoval
papilaciu a potenie a jeden zomrel, avSak nie v désledku
skiSanej terapie).

Nikdy nebola =zistend bolest’ pri vstreknuti, ani po
lom. V pripade v3etkych muZov do3lo po vstreknuti k
stoporeniu a k dostatolnému stvrdnutiu pre penetraciu po
sexudlnej stimulacii. Strednd doba stvrdnutia bola 60 minut
(30 aZ 240 minut). Po ejakulacii prebehla normalna reakcia.
MuZi si nemali vstrekovat' injekciu viac ako raz tyZdenne,
ale 5 muZov uZivalo injekcie aZ trikrdat do tyZdia bez
vedlajSich Gc¢inkov.

U Ziadneho =z muZov sa nevyvinul priapizmus alebo
fibréza  (vytvorenie fibrotického stvrdnutia penilného
tkaniva) alebo 1iné zéavainé komplikacie, ktoré boli
pozorované pri oSetrovani papaverinom. V pripade 20 muZov
sa po vstreknuti v laboratériu a neskédr doma pozorovalo
mierne ocervenenie tvare. Po vstreknuti v laboratériu
neboli pozorované zmeny tlaku krvi alebo pulzu.

MuZi opisuju erekciu pri pouZiti VIP a fentolaminu ako
ovela prirodzenejSiu neZ pri pouZiti papaverinu alebo

papaverinu a fentolaminu a v3etky uvadzané prednosti
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pouZitia VIP a fentolaminu alebo papaverinu alebo

papaverinu a fentolaminu.

Tabulka I
Pri¢ina Pocet O3etrenie
celkom 30/0,5 30/1 30/2

psychogénna 3 3
psychogénne/neurogénna 3 3
artériogénna

(diabetes u 2) 25 4 16 5
artériogénne/neurogénna

(diabetes u 3 a radik&lna

cystektémia u 1) 4 4
neurogénna

(rozptylend sklerédza u 1,

diabetes u 3 a extirpacia

rekta z dévodov rakoviny

u l) 5 4 1
Zilny odtok/psychogénna 2 2
Zilny odtok/neurogénna 1 1
po chirurgii Zilného odto-

ku (psychogénna u 2 a

artériogénna u 2) 9 3 2 4

Priemyselnd vyuZitelnost

Kompozicia na baze neuropeptidu zo suboru, ktory
zahrffia vazoaktivny intestindlny peptid a peptid histidin-
metionin, alfa-adrenergického blokdtora a farmakologicky
vhodného riedidla na vyvolanie erekcie u muZov trpiacich

impotenciou, ktord Jje spdsobend taZkou aterosklerédzou,
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priCom nedochddza k deStrukcii tkaniv ako v pripade
penisového implantatu, doposial jediného znameho u&inného
prostriedku na lieCenie impotencie aterosklerotického

pévodu.
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PATENTOVE NAROKY

1. Kompozicia fyziologicky prijatelnd pre muZov na
vyvolanie erekcie intrakaverndznou injekciou, v Yy 2z na -
¢ujuluca sa tym, Ze v 0,1 aZ 5 ml obsahuje
neuropeptid vybrany zo skupiny vazoaktivneho intestinalneho
peptidu (¥¥® alebo peptidu histidin-metionin (B89 v
mnoZstve 10 aZ 100 pg, alfa-adrenergicky blokator a

farmaceuticky vhodné riedidlo.

2. Kompozicia podla ndroku 1, vy znaduijuaca s a

t ¥m, Ze mnoZstvo neuropeptidu je 10 aZ 60 pg.

3. Kompozicia podla ndroku 1, vy znaduijuca s a

t ym, Ze mnoZstvo neuropeptidu je 30 pug.

4, Kompozicia podla ktoréhokolvek =z predchadzajucich
narokov, vyznadcujuca sa tym, Ze alfa-
adrenergickym blokadtorom je fentolamin v mnoZstve 50 aZ

5000 pg alebo prazosin v mnoZstve 5 aZ 1500 ug.

5. Kompozicia podla ndroku 4, vy znac¢uijuca s a
t ym , Ze mnoZstvo fentolaminu je 2000 pg a mnoZstvo

prazosinu 100 pg.

6. Kompozicia podla aspoil Jjedného 2z predchadzajicich
ndrokov, vyznadcujuca sa tym, Zev 0,1 aZ 5
ml obsahuje 10 aZ 100 pg vazoaktivneho intestinalneho
peptidu tFP) a 50 aZi 5000 pg fentolaminu, -eiscdre—S00—&%
5000+tg—fentelaninu.
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7. Kompozicia podla naroku 6, vy zna &ujuca S

t ym, Ze obsahuje 500 aZ 5000 ug fentolaminu.
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