A benignus prosztata
hyperplasia (BPH)
klintkuma
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BPH definicio

Jcﬁhdulatu prosztata megnagyobbodasnak
nevezzik a prosztatat alkoto kotoszoveti,
simaizom (stroma) és mirigysejtek

felszaporodasat. A folyamat szdvettanilag
hyperplasia, ami a sejtek szamanak
gyarapodasat jelenti. B )
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BPH szovettani megjelenései
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Terminologia

—+- (' ower urinary ‘ract
vmptoms)

on-neurogenic ' ale ' ower
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Complexity of LUTS/BPH

BPH, LUTS, BOO, and BPE in Men Over 40 Years

Men >40 years

BPH
Benign Prostatic Hyperplasia

LUTS

Lower Urinary Tract Symptoms
Histologic
BPH
BOO

Bladder Outlet Obstruction

BPE
Benign Prostatic Enlargement

Medified from Roehrborn. Int J Impot Res 2008;20 Suppl 3:511-8.




Nocturnal Detrusor
polyuria underactivity Neurogenic
, | bladder
Detrusor
overactivity

dysfunction
Urinary
Benign Benign

tract
infection

Lower

prostatic prostatic urinary tract
hypertrophy obstruction sym pto ms

Foreign
body

Distal

ureteric | Prostatitis
stone j ".

Bladder Urethral

tumour stricture




Bladder

Muscarinic receptors

M3 subtype M2 subtype
(selective) (nonselective)

a-Adrenergic receptors

a5 (nonselective)
a,p (nonselective)

S =

a5 (selective)

\ Prostate gland

5a-Reductase enzymes

Type 1 Type 2
(4 Phosphodiesterase enzymes ' B =

Type 5
\

Bulbourethral gland




A patomechanizmus
elemei:

A hormonalis valtozasok

Gyulladasos elemek

Az alsé hugyutak
Oregedési folyamatai

Neuralis valtozasok

Metabolikus faktorok

detrusor /
fibrosis |
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interstitial cells

pelvic ischemia \,

increased — ) TNED
Rho-kinase 7 e\ BPH/BPE
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Cornu JN.: LUTS (R)evolution: Let's jump on the Bandwagon

Eur Urol 64 (2013.0ct.) 622-623

Soler R et al.: Future direction in pharmacotherapy for non-neurogenic
male lower urinary tract symptoms. Eur Urol 64 (2013. oct.) 610-621




m Le kell szamolnunk az % %
jgne guilty organ) vonzo magyarazataval

= Sokkal bonyolultabb a LUTS etioldgiaja
mint azt akar par éve is gondoltuk

s Ugy tlinik semmi nem kiildnbdzteti meg a

LUTS bonyolultsagat az olyan komplexnek
ismert korkepektol mint a hypertonia pl.

m Meg kell baratkoznunk azzal a gondolattal,
hogy a progredialo LUTS-t is kombinacioban
kell kezelnuink.

Soler R et al.: Future direction in pharmacotherapy for non-neurogenic
male lower urinary tract symptoms. Eur Urol 64 (2013. oct.) 610-621




BPH/LUTS epidemiologia

This graph indicates
that the older

a man gets the
increased chance
he will suffer from

BPH.2

Percentage of men with BPH.

40 45 50 55 &0 &5 7O 75 &80

Age inyears




BPH/LUTS
epidemiologia

15 milhion of the 20 million men with symptomatic BPH are
undiagnosed®

Undiagnosed 15 5mmillion

‘Hfﬁ‘gnuﬁen‘ and treated (.- milian

; Diagnosed and untreated 1.9 million

Prevalence of symptomatic BPH increases with age-

Younger men Older men

Percend of all patients in Ehe £
by age) with symptomatic BPH

#-49 52 Mge (years] G0 G (L

he majority of men over 60 experience BPH symptoms-

Maqyarorszégon kb.

beteg szenved
BPH/LUTS-ban

Kb, betegnél
gyogyszeres kezeles

Kb. évi mutét

Vilagszerte
poténcialis beteg él I!!




A 60 év felettiek szamaranya
Magyarorszagon
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Hazai LUTS/BPH

29. FUVESZKERTI UROLOGUS
NAPOK - UROFARSANG 2016
2016. februar 19.

14:40-14:55

Tunetes BPH betegszam 2011-2020

Tiinetes BPH betegszam varhato ndvekedése 2020-ra
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15-60 % a 40 év feletti ferfiaknal (Parsons 2010)
Magyarorszag: 2011- BPH 270,000-560,000 és 10,5 % novekedés varhaté 2020-ig




Etiologia

—a-Csokkent apoptozis "
m Stroma - epithel aranyvaltozas
m Osseijt tedria (bizonyos &ssejtek

abnormalis proliferacioja)
m Androgén — 6sztrogén
hormonhaztartasi zavar

(jellegzetes idoskori ferfi hormonalis
valtozas)

MULTIFAKTORIALIS !




Rate of Testosterone
secretion and Milligram

A tesztoszteron produkcio férfiakban

Testosterocne -
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MALE TESTOSTERONE PRODUCTION WITH AGE

AERR, w w

30 40 50

Testosterone Level I Testosterone Deficiency




Tesztoszteron
hatas

a célsejtben
(prosztata, bor)

Az izomsejtekben a
tesztoszteron hatas
(anabolikus hatas)
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Etiologia

ANDROGENS ANDROGENS
(DHT) Antagonistic Agonistic (DHT)

TGF-B

CELL
PROLIFERATION

OESTROGENS

NORMAL PROSTATE PROSTATE HYPERPLASIA




ﬂ BPH (Benign prOStatiC hYperp|asia)

( | [Orinatjor Urgencyxd Difficulty _
at npght (furipat starting ur{,r}atlc-n

Tnability tg.completely Uribary
:'ity-tqeﬁaddm -act infection




A ferfi LUTS tunetek 3 csoportba oszthatoak

Uritési Vizeletiirités utani
tlinetek tiinetek
Hezitalas? > |nkomplett
A vizeletsugar hélyagurités érzése*
elvékonyodasa, > Vizelés utani
megszakadasa'? vizeletcsepegés*
Er6lkodés -
vizeletiritéskor3
Vizelés végeén

vizeletcsepegés?

1.Romics | Az urolégia tankényve Semmelweis kiadé Bp. 2010; 2. Romics | A prosztata betegségei; 3. Kirby RS et Gilling PJ Fast Facts:
Benign Prostatic Hyperplasia Health Press Oxford 2011 4.Abrams P et al. Urology 2003;61:37-49;
LUTS: Lower Urinary Tract symptoms, Alsé hugyuti tinetek




A BPH/LUTS tunetel

Szexualis tiinetek:
retrograd ejaculatio,
fajdalmas ejaculatio,
anejaculatio,
hypospermia,
ejaculatio praecox




BPH diagnosztikai eljarasok

+

m Anhamnezis

Alapdiagnosztika

m Fizikalis vizsgalat o
m Rektalis digitalis vizsgalat

m Vizelet Uledék vizsgalat
m Laborvizsgalatok (se kreat, CN, PSA !)




BPH diagnosztikai eljarasok

ElsO szakorvosi vizsgalati kor

m Validalt kérdoivek
hasznalata
(IPSS, Qol)

= Uroflowmetria
= Hasi UH vizsgalat &




Uroflowmetria
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Voiding time

Flow time

Time to max flow
Max flow rate
Averange flow rate
Volume




Ultrahang diagnosztika

transzabdominalis transrectalis
KOTELEZO! Opcionalis!

r

Prostatic capsule Calcifications

% I-.,,_l-.

" Right lobe Lefllc lobe

Hypoechoic area H__,_.. Rectal probe ¢ o_

h

“Yolume A 495 cm3 Distl A 455 mm Dist2 A 41.4 mm Dist3 A 502 mm

Becsiilt tomeg, anatomiai herzet vesicula seminalisok merete,

homogenitas, REZIDUALIS VIZELETMENNYISEG !!!




BPH diagnosztikai eljarasok

+

Specialis vizsgalatok

m Endoszkopos
vizsgalatok

(urethrocystoscopia)
s Komplex urodynamia

m RTG. vizsgalo eljarasok
(IVP)

= CT, MR
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BPH szovodmeények

Infection

Bleeding— BPH Disease

Acute Intolerable

Jrinary
Retention Symptoms

BPH Disease: A life-altering urinary condition
where treatment is no longer optional.




BPH szovodmeények

Vérzés: holyagnyaki vénakbol
szarmazik

JelentOs is lehet (anticoagulaltak!)

Acut AK. behelyezést és intézeti

ellatast tehet sziikségesse,

endoszkdpos revizio sziikseges

Relativ mdtét indikacio

Koképzodés: minden
szOvodmeényt okozhat -irrital,
vérzik, infekciot okoz
Abszolut mutéti indikacio!

Also hugyuti infekcid: a parcialis vizelet retencio és idegen testek (ko,
katéter) fokozzak gyakorisagat, ezek mellett gyakran recidival és nehezen
szanalhatd. Relativ mitéti indikacio




Az . AUR"” ellatasa

m ﬂéh‘olyésos inkontinencia formajaban is
jelentkezhet

m SUrgos ugyeleti teendot jelent
A katéter behelyezeést orvos végezze
Uroldgiai kivizsgalas sziikséges
II-IV stadiumban is elofordulhat

Hajlamosito tényezok: altatok, alkohol, fUszeres
étel, tulzott esti étkezés, melegvizes flirdo, eros
diuretikumok, szexualis abuzus

= AUR nem jelent a késobbiekben feltétlen mitetet




Vahlensieck szerinti BPH stadiumok

—+ | L. stadium I1. stadium

Nincs vizelési tiinet Valtozo vizelési tiinetek
Min. vagy meérs. Mérs. mirigy

mirigy megnagyobbodas
megnagyobbodas uroflow 10-15 ml/sec
uroflow>15ml/sec Nincs vagy max. 50 ml
Nincs reziduum reziduum

Hélyag ép Ep vagy kezdédSen
trabecularizalt hdlyag




Vahlensieck szerinti BPH stadiumok

+ III. stadium IV. stadium

s Allandd tiinetek Allandé tiinetek

= Kp. vagy kifejezett Kp. vagy kifejezett
megnagyobbodas megnagyobbodas

m uroflow<10ml/sec uroflow<10ml/sec

m reziduum=>50 ml reziduum>100 ml

= Hdlyag Hélyagtagulat
trabecularisatio Felso liregrendszer;

tagulat




A BPH gyogyszeres kezelése

+

= Alfa-1 adrenerg receptor
blokkolok

= 5-alfa reduktaz bénitok
= Fitoterapeutikumok
m PDE5 inhibitorok (tadalafil)

= Anticholinerg szerek
(solifenacin pl.)




Alfa-1 adrenerg receptor blokkolok

Ji;tendszerben alfa 2, also hugyutakban alfa 1 a
jellemzo receptor

Uroszelektivitas= dontoen alfa 1 hatas

Prostata tomeg 30-40%-a simaizom!

Fokozott izomtomus is felel a BPO-ért

Hatasuk gyors, latvanyos, IPSS |

Obstructio és az irritativ tiinetek is csokkenthetok

Hypotonizalnak- nemelyik szernel beallitas
szukséges

= Jelenleg a vilag legjobban fogyo keészitmenyei

prazosin, alfuzosin, terazosin, doxazosin, tamsulosin




5-alfa reduktaz bénitok

+Az enzim blokkolasa révén csokkenti a sejten
beltli 5-alfa DHT szintet

m Sejtndvekedes és hyperplasia lelassul, lassu
prostata tomeg redukcio kovetkezhet be

= Hatasa a 40 g-nal nagyobb tomegu N
W EGQEREEES *

» Hatdsa 3-6 hénap utan alakul ki : ”/

m Csokkenti a PSA szintet

s Ujabban rakellenes hatast is feltételeznek!

Finasterid, dutasterid




Fitoterapeutikumok

m %ntos hatasmechanizmusuk nem mindig
tisztazott

m Prosztaglandin szint csokkentés, 5-alfa reduktaz
bénitas, gyulladas és oedema csokkentes,
antiosztrogén, antiandrogén hatas feltételezett
vagy kimutatott

s Kombinacioban vagy 6nalloan is alkalmazhatok
s Nem vénykotelesek, mellékhatasuk alig van

Tokmagolaj kivonatok, torpepalma(sabal serullata), rozspollen kivonat,
Csalangyoker, kisviragu fiizike, aranyvesszo




Kombinalt készitmények

+

m Tamzulosin + finaszterid ( Duamild®)
m Tamzulosin + dutasterid ( Duodart®)
m Tamzulosin + solifenacin (Vesomni®)

Mindkét hatoanyag elonyos hatasait élvezi a
beteg

Jobb hosszu tavu eredmények
Draga beszerzesi ar




Kombinacio, mely jelenleg is hasznalatos
Kombinacio, klinikai tesztek folyamatban
Lehetséges tovabbi kombinaciok

‘ Alfa blokkolok

Tesztoszteron _--~"

N

PDE 5 inhibitorok

Antikolinergek

Radziszewski 2012




Male LUTS
{without indications for surgery)

hJ

Bothersome
symptoms?

Nocturnal
polyuria
predominant

Aférfi LUTS R S
tUnetorientalt,
konzervativ ;

Prostate
volume
> 40 mL?

kezeleési
szemlélete -

Education + lifestyle Long-term
advice with or without ‘—E treatment?

a4-blocker/PDESI

( EAU 2017

A 4

Residual
storage
symptoms

EAU Giudelines on Management of Non-
Neurogenic Male Lower Urinary Tract
Symptoms(LUTS), incl. Benign Prostatic
Obstruction (BPO) 2017

4

l

A 4

A

h 4

Watchful
waiting
with or without
education +
lifestyle advice

Add muscarinic
receptor
antagonist/beta
-3 agonist

Education +
lifestyle advice
with or without
So-reductase
inhibitor + a1-
blocker/PDESI

Education +
lifestyle advice
with or without

muscarinic

receptor
antagonist/beta
-3 agonist

Education +
lifestyle advice
with or without

vasopressin

analogue




A BPH muteti kezelése

+

s Hagyomanyos nyilt e
prostatectomia ; %
m TUIP (transurethralis incisio)

m TURP és tovabbfejlesztett ﬁ

valtozatai
m Lézeres prosztata mitétek

MUTETI INDIKACIOK: hdlyagkévesség kialakuldsa, ismétlédd vérzés
Nem szanalhato infekcid, emelkedd vagy tartésan magas reziduum
Total vizelet retencid, konzervativ kezeléssel nem uralhatd panaszok




Hagyomanyos, nyilt prostatectomia

s ‘t()g-nél nagyobb

tomeg eseten

m Jelentosebb vérzés =
es szovodmenyrata P

m Transvesicalis és
retropubikus
behatolas ismert
(Freyer, Millin)

m Beavatkozasszam [
vilagszerte
jelentGsen csokkent | il i

Removing the enlarged prostate growth




4Q g-nal kisebb
mijrigysuly
eseten

Egyszerlien
kivitelezheto

Rovid

hospitaizacio
és katéter
viselés

Kevesebb
retrograd
ejaculatio
Holyagnyaki
slerosisban is
Kivitelezheto




Transzurethralis proszatata rezekcio (TURP)

= ,Gold standard”
eti technika
B M 0-n is 7-8000 mditét
% perc rezekcios

esseg kivanatos

= TUR szindromat a
hypotonias oldat okozza

m Rezektoszkop, Korth
trokar, video-kamera

m Kateterviselesies
hospitalizacios ido rovid

m Betanulasi idot igényel,
felszerelés relative olcsé




A TURP fejlodése

=[|A monopolarisbol bipolaris technika fejlodik
m| [zotonias iontartalmu oblito oldatok
m Kevesebb vérzés
m ROvidebb katéter viselés




Lézeres prostata mutétek

ILC (intersticialis lézer koagulacio)

EP (Holmium lézer enukleacio)
prosztata |ézer vaporizacio (Green light,pl.)
Holmium lézer reszekcio (HOLRP)

ELONY: kevesebb vérzés, min. katéter viselési idd
egynapos sebeszet, nehéz allapotu betegeken is
HATRANY: rendkiviil draga




Alternativ kezelési eljarasok

TUMT (Transzuretralis mikrohullamu
kezelés)

Intraprostatikus fémsztentek
HIFU (high frequency ultrasound)

TUNA (trasurethral needle ablation)
Ballondilatacio

PUL (,,Prostatic urethral lift”)
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Koszonom a figyelmet !
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BPH epidemiologia

BPH is largely undiagnosed

15 milhion of the 20 million men with symptomatic BPH are
undiagnosed®

Undiagnosed 15 5mmillion

tﬂfﬁ‘gnuﬁeﬂ and treated 2. 2 miilion
;‘? Diagnosed and untreated 1.9 million

Prevalence of symptomatic BPH increases with age-

., Younger men Older men

Percend of all patients in Ehe £
by age) with symptomatic BPH

&n
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The majority of men over 60 experience BPH symptoms-

m Eletkorral ndvekvd
elofordulas

m A szovettani
elvaltozas a
30-s évektol
kimutathato

m A folyamat az
életkor végeig tart




Alternativ kezelési
eljarasok

s TUMT (transurethralis
mikrohullamu therapia)

m Intraprostatikus
stentek

s HIFU (high frequency
ultrasound)

s TUNA (trasurethral
needle ablation)




Treatment algorithm of male lower urinary tract symptoms
(LUTS) using medical and/or conservative treatment options.

European Male LUTS
Association {withoul Indicatians {or surgery]

of Urology
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Alapdiagnosztika
— Anamnesis

— DRV

— Vizeletvizsgalat

y =
Kezelesi
— PSA (valaszthato)

Ha szévédmeény all fenn:
100 ml feletti residuum

Y 4 Y 4
semak
Recidiv haematuria

Halyagkd

Holyag diverticulum
Y Chr. veseelégtelenség | a n

Objektiv tiineti felmérés (IPSS, QL) ¢

Sebészi megoldas:
Mérsékelt Sulyos — Nyilt prostatectomia
IPSS 8-19 IPSS 20-35 - TURP

- TUIP

Ajanlhato kezelési alternativak
Védlaszthato diagnosztika
Obstructio -&—— Qumax.
PFS
Y residuum
» Watchful waiting” Sebészet Alternativ méd- Gyoégyszeres
Varakozva megfigyelés TURP szerek

Evente kontroll TUIP ILC

Nem obstructio:
Nyilt TUNA Ok nem BPH

HE-TUMT Megfeleld th.
A »Wegde” TURP

Alacsony Magas rizikoju Mérsékelt panaszok,
rizikoju veralvadasgatolt szovédmeények
veéralvadasi zavar nincsenek
Jehova tanuja Mtéti indokoltsag van

Alpha-1A blockolok  5-alpha-reductase gatlok
hatasa: hatasa:
meérettdl figgetlen 40 ml T prostataméret esetén
kisebb prostatak (acut retentio rizikot

gyors hatas 57%-kal csdkkenti!)
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- Manage according t
EAU mLUTS
treatment algorithm |

History (+ sexual function)
Symptom score questionnaire
Urinalysis
Physical examination
PSA (if diagnosis of PCa will change the

management — discuss with patient) Bothersome

Aﬁsessment e
d |gOI‘Ith m of | :

Abnormal DRE Significant PVR § l

Suspicion of

= neurological disease
inmen W

Abnormal urinalysis

i FVC in cases of predominant
US of kidneys . storage LUTS/nocturia
+/- Renal function US assessment of prostate

aged 40 —

i
i
]
]
:

¥

Evaluate according to
relevant guidelines or |
clinical standard

years or
older

Medical treatment
according to treatment
algorithm

Treat underlying
condition

Benign conditions of
bladder and/or prostate
with baseline values
PLAN TREATMENT

{if any, ctherwise Endoscopy (if test would alter the
return to initial choice of surgical modality)
assessment) Pressure flow studies (see text for

EAU Gludelines on Management of Non-
Neurogenic Male Lower Urinary Tract
Symptoms(LUTS), incl. Benign Prostatic
Obstruction(BPO) 2017

specific indications)

F

Surgical treatment according
o treatment algorithm




