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Magdalena Grzybowska i wsp., Rekomendacje Sekcji Uroginekologii PTGiP

Streszczenie

Cel pracy. Celem publikacji byto opracowanie przez Sekcje Uroginekologii Polskiego Towarzystwa Ginekologow
i Potoznikow (PTGiP) interdyscyplinarnych rekomendacji dotyczacych leczenia pecherza nadreaktywnego na pod-
stawie dostepnych wiarygodnych danych literaturowych, przy wykorzystaniu doswiadczenia ekspertow i elementow
codziennej praktyki.

Materiat i metody. Dokonano przegladu wczesniejszych rekomendaciji Sekcji Uroginekologii PTGIP oraz literatury
przedmiotu z uwzglednieniem aktualnych miedzynarodowych wytycznych obejmujacych zagadnienia zespotu pe-
cherza nadreaktywnego, nietrzymania moczu, naglacego nietrzymania moczu i mieszanego nietrzymania moczu.

Wyniki. Niniejsze zalecenia przedstawiaja mozliwosci postepowania z pacjentka z pecherzem nadreaktywnym.
Wyréznione zostaty cztery linie leczenia: pierwsza linia — edukacja pacjentki, terapia behawioralna potgczona
z éwiczeniami miesni dna miednicy; druga linia — farmakoterapia; trzecia linia — iniekcje z toksyny botulinowej
oraz stymulacja nerwu piszczelowego; w tej grupie ujeto rowniez stymulacje nerwow krzyzowych, ktéra jednak, jak
dotad, jest stosowana w bardzo wyselekcjonowanej grupie pacjentow; czwarta linia — postepowanie chirurgiczne.
Opracowanie poszerzono o oméwienie podstawowych dostepnych badan stanowigcych poparcie przedstawionych
rekomendacji oraz ukazujacych rozne aspekty stosowanej terapii. Uwzglednione zostaty tez problemy istotne w co-
dziennej praktyce klinicznej zwigzane z farmakoterapia pecherza nadreaktywnego.

Whioski. Autorzy dokonali usystematyzowanego przegladu obecnie dostepnych zalecen i analizy postepowania
z pacjentkami z pecherzem nadreaktywnym (w tym z naglacym nietrzymaniem moczu). Wydajgc zalecenia doty-
czace mozliwych opcji postepowania terapeutycznego, PTGIP jednoczesnie pragnie podkreslic potrzebe zindywi-
dualizowanego podejscia do terapii pacjentek z pecherzem nadreaktywnym.

Stowa kluczowe: pecherz nadreaktywny; farmakoterapia; terapia behawioralna; fizjoterapia; toksyna botulinowa;

nietrzymanie moczu

WSTEP

Sekcja Uroginekologii Polskiego Towarzystwa Gineko-
logow i Potoznikdw (PTGiP) jest organizacjg promujaca
rozwéj uroginekologii w Polsce, wspomagajaca eduka-
cje oraz wyznaczajacq standardy postepowania w tej
dziedzinie. Sekcja wydaje certyfikaty i przyznaje punkty
edukacyjne. Niniejsza aktualizacja rekomendacji dotyczy
leczenia pecherza nadreaktywnego (OAB, overactive
bladder).

Obecnie w medycynie w wielu jednostkach chorobo-
wych zastosowanie znajdujg zalecenia opracowywane
przez odpowiednie towarzystwa naukowe. Rekomenda-
cje maja za zadanie jasne przedstawienie aktualnego
sposobu postepowania i wytyczenie odpowiednich
standardéw zgodnych z trendami Swiatowymi. Ich przy-
gotowanie opiera sie na analizie dostepnej literatury
przedmiotu z uwzglednieniem specyfiki i mozliwosci
danego kraju.

Wytyczne prezentujg aktualny sposdb postepowania,
ktéry moze by¢ modyfikowany i zmieniany w uzasadnio-
nych przypadkach, po wnikliwej analizie danej sytuacji
klinicznej, co w przysztoSci moze stanowi¢ podstawe
do ich modyfikacji i aktualizacji. Kazda terapia wymaga
indywidualnego podejécia, mozliwe jest stosowanie
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innych niz zaproponowane schematow leczenia oraz —
w wybranych sytuacjach — niestandardowych sposobow
terapii — poza rejestracja (off-label).

Dostepne badania naukowe obejmujgce zagadnienie
0AB w wiekszosci dotyczg jednoczesnie pacjentek z mie-
szanym nietrzymaniem moczu lub tez catej grupy pa-
cjentek z nietrzymaniem moczu. Ostatnio coraz czesciej
spotkaé mozna réwniez okreslenie pecherz nadaktywny.
Autorzy zdecydowali sie dokona¢ usystematyzowanego
przegladu obecnie dostepnych zalecen i analizy poste-
powania z pacjentkami z pecherzem nadreaktywnym
(w tym z naglacym nietrzymaniem moczu).

Dokument ten powstat, aby stuzy¢ jako przewodnik
postepowania terapeutycznego zaréwno dla lekarzy
ginekologdw, jak i dla lekarzy innych specjalizacji.
Ze wzgledu na nieustanny rozwdj w zakresie zrozumienia
patofizjologii oraz rozwéj farmakoterapii strategie tutaj
wymienione beda zapewne wymagaé aktualizacji wraz
z postepem wiedzy medyczne;j.

Pecherz nadreaktywny to zespét objawdw zwigzanych
z faza gromadzenia moczu. Wedtug definicji International
Continence Society OAB oznacza wystepowanie paré
naglacych, zazwyczaj z czestomoczem i nokturig z lub
bez nietrzymania moczu. Rozpoznanie mozna ustali¢ po
wykluczeniu infekcji drég moczowych, zalegania moczu
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po mikcji lub zmian organicznych, miedzy innymi nowo-
tworu, kamicy pecherza moczowego czy guzow miednicy
mniejszej modelujacych pecherz moczowy) [1]. Przyczy-
na objawdw OAB u kobiet mogg by¢ zaburzenia statyki
narzadéw ptciowych (POP, pelvic organ prolapse). Do-
Swiadczenie kliniczne autorow jednoznacznie wskazuje,
ze OAB powinien by¢ rozpoznawany po wykluczeniu POP
jako przyczyny objawéw. Z drugiej strony wielu specjali-
stow uwaza, ze objawowe POP nie powinno mie¢ wptywu
na rozpoznanie i sposoby leczenia OAB.

Przed wiaczeniem postepowania terapeutycznego
lekarz powinien przeprowadzi¢ proces diagnostyczny,
aby potwierdzi¢ rozpoznanie OAB i wykluczy¢ inne za-
burzenia, ktére moga leze¢ u podstawy zgtaszanych
dolegliwoSci. W diagnostyce OAB zastosowanie maja
miedzy innymi: wywiad lekarski, badanie przedmiotowe,
analiza moczu, badanie bakteriologiczne moczu, cytolo-
gia moczu, ocena zalegania moczu po mikcji, dzienniczek
mikcyjny, badanie ultrasonograficzne, cystoskopia, ba-
danie urodynamiczne, zwalidowane kwestionariusze do
oceny typu nietrzymania moczu, nasilenia OAB i jakoSci
zycia zwigzanej z OAB [2-4]. Warto tu nadmienié, ze
wykonanie badania urodynamicznego nie jest konieczne
we wstepnej diagnostyce pacjentki z OAB i nie stanowi
warunku sine qua non wdrozenia leczenia. Dobor zesta-
wu badan, jakie nalezy wykona¢ u danej pacjentki, zalezy
od wystepujgcych u niej objawdw. Zalecenia dotyczace
diagnostyki pacjentek z objawami zespotu OAB zostang
przedstawione w odrebnym dokumencie.

Cel pracy

Sekcja Uroginekologii PTGiP opracowata interdyscy-
plinarne rekomendacje dotyczgce leczenia OAB na
podstawie dostepnych wiarygodnych danych literatu-
rowych, przy wykorzystaniu doSwiadczenia ekspertow
i elementdw codziennej praktyki. Wytyczne uwzglednia-
jg obecnie obowigzujgce standardy, zalecenia kliniczne
i opinie ekspertow dotyczace metod postepowania
klinicznego.

Materiat i metody

W latach 2005, 2006 i 2010 Zespdt Ekspertow PTGiP
opracowat rekomendacje dotyczace diagnostyki i lecze-
nia dolegliwosci uroginekologicznych. Obecne wytyczne
stanowig ich uaktualnienie z wykorzystaniem pismien-
nictwa z lat 2010-2019 oraz rekomendacji American
Urology Association, European Association of Urology
i Canadian Urology Association [2-T7].

Dokonano przegladu literatury z uwzglednieniem
aktualnych miedzynarodowych rekomendacji obejmu-
jacych zagadnienia zespotu OAB, nietrzymania moczu,
naglgcego nietrzymania moczu i mieszanego nietrzy-
mania moczu.

W tekscie zwrdécono uwage na zrodta dostepnej
wiedzy z okresleniem klasyfikacji doniesien naukowych
i stopni rekomendacji. W przypadkach, w ktérych litera-
tura naukowa byta zdaniem autordéw niewystarczajgca,
uwzgledniono opinie ekspertéw i stosowane sposoby
postepowania w codziennej praktyce.

Rekomendacje

Pierwsza linia leczenia: terapia
behawioralna potaczona z ¢wiczeniami
miesni dna miednicy

Zgodnie z zaleceniami American Urology Association

[2] postepowanie pierwszego wyboru w przypadku OAB

obejmuje edukacje pacjentki, umozliwiajgca jej aktywne

uczestnictwo i zaangazowanie w proces leczenia, mody-
fikacje stylu zycia, rozne rodzaje terapii behawioralnej
potgczone z éwiczeniami migsni dna miednicy (PFMT,
pelvic floor muscle training). Istotna jest ocena, czy
zdolnosci poznawcze pacjentki pozwalaja na skuteczne
prowadzenie takiego postepowania. Pierwsza linia lecze-
nia moze byé od poczatku tgczona z farmakoterapia, czyli
druga linig leczenia. W codziennej praktyce u wiekszosci
pacjentek obie linie leczenia sg od poczgtku stosowane
jednoczesnie. Bardzo istotna jest motywacja pacjentki,
ktéra warunkuje zmiane stylu zycia oraz skrupulatne
przestrzeganie zalecen i wptywa bezpoSrednio na efek-

tywno$¢ zastosowanego leczenia (ryc. 1).

Terapia behawioralna obejmuje:

a) dziatania poprawiajace funkcjonowanie pecherza
moczowego, czyli zaplanowane mikcje w ustalo-
nych odstepach czasowych oraz trening pecherza
moczowego pozwalajgcy na stopniowe zwiekszanie
odstepow pomiedzy mikcjami;

b) kontrole ilosci przyjmowanych ptynéw oraz zmniej-
szenie spozywania kofeiny;

¢) modyfikacje stylu zycia polegajgce na redukcji nad-
miernej masy ciata, zaprzestaniu palenia tytoniu,
likwidacji zapar¢.

Jedng z form fizjoterapii stosowanej w leczeniu
OAB sg PFMT. W wybranych sytuacjach wskazane jest
wykorzystanie metody biofeedbacku (sonofeedback,
biofeedback EMG) oraz elektrostymulaciji.

Wybor stosowanych sposobéw leczenia zalezy miedzy
innymi od zgtaszanych objawow oraz preferencji pacjent-
ki. Wiekszo$¢é chorych nie odczuwa catkowitego ustapie-
nia objawow po zastosowaniu pierwszej linii leczenia.

Druga linia leczenia: farmakoterapia
doustna i dopochwowa

W codziennej praktyce klinicznej farmakoterapia jest
zwykle wprowadzana jednocze$nie z pierwszg linig le-
czenia. Znajduje ona zastosowanie juz na poczgtkowym
etapie postepowania z pacjentkami z OAB.
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Terapia behawioralna terapii

Moze by¢ tgczona
z farmakoterapia

¢ Analiza efektow

* Pacjentka chce
kontynuowac leczenie

Farmakoterapia

Cel terapii * Rozwaz zmiane dawki lub zmien lek,

Cel terapii osiggniety
Nadz6r nad pacjentkg

ocena skutecznosci
ocena dziatan
niepozadanych

jesli leczenie jest skuteczne,
lecz dziatania niepozadane
uniemozliwiajg
jego kontynuacje
* Rozwaz terapie taczaca
leki antymuskarynowe z agonistg
receptora 3-adrenergicznego
u pacjentek odpornych
na monoterapie

nieosiagniety

Cel terapii
nieosiagniety

kwestionariusz dotyczacy objawéw

Pacjentka
chce podjaé
dalsze leczenie

¢ Analiza efektow

* Pacjentka chce

Ponowna ocena objawow;
rozwaz posiew moczu,
oceng zalegania po mikcji,
dzienniczek mikgji,

terapii

kontynuowac leczenie

¢ Analiza efektow
terapii

* Pacjentka chce
kontynuowac leczenie

U pacjentek z umiarkowanymi
i nasilonymi objawami rozwaz:
* toksyne botulinowg (pacjentki muszg
zaakceptowac ryzyko samocewnikowania)
lub

* tylng stymulacje nerwu piszczelowego (PTNS)
(pacjentki musza zaakceptowaé koniecznosé
czestych wizyt ambulatoryjnych)
lub
¢ stymulacje nerwow krzyzowych (SNS)

Rycina 1. Schemat postepowania terapeutycznego z pacjentkg z rozpoznaniem nieneurogennego pecherza nadreaktywnego (opra-

cowata M.E. Grzybowska, na podstawie [2])

Po dokonaniu przegladu dostepnych rekomendaciji za
stosowne nalezy uznaé wykorzystywanie w Polsce zale-
cen dotyczacych OAB zaproponowanych przez American
Urology Association [2] z niewielkimi modyfikacjami.

1. Wramach drugiej linii leczenia stosuje sie doustnie
leki antymuskarynowe lub agoniste receptora 33-
-adrenergicznego.

2. W przypadku, gdy dostepne sa leki o szybkim uwal-
nianiu (IR, immediate release) i o przedtuzonym
uwalnianiu (ER, extended release), preferowane sg te
ostatnie ze wzgledu na mniejsze ryzyko powodowania
suchosci w jamie ustne;j.

3. Wrazie niedostatecznej kontroli objawow i/lub wystg-
pienia istotnych dziatan niepozadanych po zastoso-
waniu leku antymuskarynowego mozna: zmodyfiko-
waé dawke, zastosowaé inny lek antymuskarynowy
lub agoniste receptora f3-adrenergicznego.

U pacjentéw opornych na monoterapie lekami an-
tymuskarynowymi lub agonistami receptora $3-
-adrenergicznego mozna rozwazy¢ terapie skojarzong
(opierajaca sie na potaczeniu lekdw antymuskary-
nowych i agonisty receptora $3-adrenergicznego).
U pacjentdw z jaskrg z waskim katem przesaczania
nie nalezy stosowa¢ lekdw antymuskarynowych.
Pacjenci z jaskrg wymagaja konsultacji okulistycznej
przed ewentualnym witgczeniem leku antycholiner-
gicznego.

Nalezy zachowaé ostrozno$¢, stosujgc leki antymu-
skarynowe u pacjentéw z uposledzonym opréznia-
niem zotadka lub zatrzymaniem moczu w wywiadzie.
Pacjentom z zaparciami zadowolonym z efektow
leczenia OAB lekami antymuskarynowymi przed
rezygnacja z terapii nalezy polecié: odpowiednia
podaz ptynéw, regulacje pracy jelit, modyfikacje
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dawki lub zmiane na inny lek antymuskarynowy lub
mirabegron.

8. Pacjentom z suchoScig w jamie ustnej zadowolonym
z efektow leczenia OAB lekami antymuskarynowymi
przed rezygnacjg z terapii nalezy poleci¢: odpowied-
nig podaz ptynéw, nawilzanie jamy ustnej, modyfika-
cje dawki lub zmiane na inny lek antymuskarynowy
lub mirabegron.

9. Przy terapii lekami antymuskarynowymi nalezy
uwzgledni¢ ewentualne stosowane przez pacjenta
inne leki o wtasciwoSciach antycholinergicznych.

10.Mirabegron jest skuteczny i bezpieczny u oséb
w starszym wieku. Zaleca sie zachowa¢ 0stroznosé,
przepisujac leki antymuskarynowe pacjentom w po-
desztym wieku.

11.Dopochwowa terapia estrogenowa moze by¢ sku-
teczna w tagodzeniu objawow OAB u pacjentek po
menopauzie. U kobiet po menopauzie zalecane jest
taczenie B3-agonistow lub lekéw antymuskarynowych
z estrogenami.

12.0dpowiedni czas oceny skutecznosci prowadzonej
farmakoterapii wynosi 4-8 tygodni. Po tym okresie
powinna nastgpi¢ ocena efektow terapii z ewentual-
na modyfikacjg postepowania.

13.Pacjenci oporni na leczenie behawioralne i farmako-
logiczne powinni zostaé poddani konsultacji specja-
listycznej w celu zaplanowania dalszej diagnostyki
i zaproponowania kolejnej opcji terapeutyczne;j.

Trzecia linia leczenia: toksyna botulinowa

i neuromodulacja (PTNS i SNS)

Toksyna botulinowa

1. Pacjentom z OAB opornym na leczenie pierwszej
i drugiej linii mozna zaproponowac podanie do mies-
nia wypieracza toksyny onabotulinowej A (100 j.).

2. Nalezy poinformowaé pacjentéw o ograniczonym
czasie dziatania leku, ryzyku infekcji drég moczo-
wych i mozliwosci wystgpienia potrzeby samocew-
nikowania (nalezy sie upewnié, ze pacjent bedzie
wspotpracowat i bedzie zdolny do wykonania takiej
czynnosci). Od pacjenta wymaga sie, aby zgtosit sie
po zabiegu w celu oceny zalegania moczu po mikcji.

3. Nie nalezy wykonywac kolejnego podania przed upty-
wem 3 miesiecy od poprzedniego podania toksyny
botulinowej do pecherza moczowego.

Tylna stymulacja nerwu piszczelowego (PTNS)

U niektorych pacjentow jako leczenie trzeciej linii moz-
na zastosowac tylng stymulacje nerwu piszczelowego
(PTNS, posterior tibial nerve stimulation). Przezskérna
PTNS jest wykonywana przez fizjoterapeutdw przy uzyciu
elektrod powierzchownych — przyklejanych do skory.
Przezskérna igtowa PTNS, wykonywana przez lekarza,
polega na stymulacji cienkg elektroda igtowa. W obu

przypadkach elektrody sg umieszczane tuz nad przy-
srodkowym kiykciem kostki.

Stymulacja nerwow krzyzowych (SNS)

KlinicySci moga proponowaé stymulacje nerwow krzy-
zowych (SNS, sacral nerve stimulation) jako leczenie
trzeciej linii w starannie dobranej populacji pacjentow
charakteryzujacej sie ciezkimi, opornymi na leczenie
objawami OAB lub u pacjentow, ktorzy nie kwalifikujg sie
do leczenia drugiej linii i s sktonni poddaé sie zabiegowi
chirurgicznemu.

Czwarta linia leczenia

W rzadkich, skomplikowanych przypadkach, u pacjentéw
opornych na leczenie OAB, mozna rozwazy¢ zastosowa-
nie plastyki powiekszajacej pecherza moczowego lub
innych sposobdow odprowadzenia moczu [2].

Nadzoér nad pacjentem
W czasie prowadzenia terapii nalezy sprawowac opieke
nad pacjentem, aby méc ocenié przestrzeganie przez
niego zalecen, skuteczno$¢ terapii lub rozwazyé inne
mozliwe opcje terapeutyczne.

Dodatkowe postepowanie terapeutyczne
Cewniki zatozone na state (przezcewkowe, nadtonowe
itp.) nie sg zalecane jako strategia postepowania w ze-
spole OAB ze wzgledu na zbyt maty stosunek korzySci do
ryzyka, z wyjgtkiem wybranych sytuacji [2].

Terapia manualna wykorzystuje techniki rozluZniania
miesniowo-powieziowego miesni dna miednicy, komplek-
su ledzwiowo-miedniczo-biodrowego, mobilizacje oraz
manipulacje kregostupa, miednicy, neuromobilizacje
nerwow obwodowych. Stosuje sie jg w celu normalizacji
napiecia miesni dna miednicy oraz przednio-bocznej
Sciany brzucha, co wptywa na przewodnictwo nerwowe
w obrebie miednicy. W literaturze nie ma zbyt wielu
danych na ten temat. DoSwiadczenia fizjoterapeutow
wspottworzacych niniejsze rekomendacje wskazujg na
przydatno$¢ tego sposobu postepowania w terapii OAB.

Omowienie rekomendacji

Pierwsza linia leczenia: terapia
behawioralna potaczona z ¢wiczeniami
miesni dna miednicy

Dziatania poprawiajgce funkcjonowanie

pecherza moczowego

Zaplanowane mikcje (w odpowiednich, wczeSniej usta-
lonych odstepach czasowych) — z inicjatywy pacjentéw
lub oséb sprawujacych nad nimi opieke — poprawiajg
trzymanie moczu, szczegblnie u 0séb w starszym wieku
z zaburzeniami poznawczymi (wiarygodnosé danych,
level of evidence, LE1b) [3].
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Jednym z podstawowych elementéw terapii beha-
wioralnej jest trening pecherza moczowego (bladder
training), zwykle potaczony z PFMT. Prowadzi on do stop-
niowego wydtuzania zbyt krétkich odstepdw miedzy mik-
cjami, zwiekszenia pojemnosci funkcjonalnej pecherza
moczowego oraz redukcji liczby epizoddéw nietrzymania
moczu z paré naglacych (LE1b). Jest to program edu-
kacji pacjenta obejmujgcy schemat oddawania moczu
ze stopniowo wydtuzanymi odstepami czasu pomiedzy
kolejnymi mikcjami o 15-30 minut w przedziatach tygo-
dniowych, az do docelowego osiagniecia przerw miedzy
nimi rzedu 2-3 godzin. Ma to na celu skorygowanie
wadliwych zachowan mikcyjnych. Trening pecherza
moczowego w potaczeniu z terapig antycholinergikami
i/lub B3-mimetykami moze by¢ skuteczniejszy w zakresie
objawow czestomoczu i nokturii niz kazda z tych terapii
oddzielnie (LE1b) [3].

W analizie Cochrane obejmujacej 23 badania
i 3685 pacjentow poprawa objawdw byta czestsza
wsrdd pacjentdéw przyjmujacych leki antymuskarynowe
w poréwnaniu z pacjentami poddawanymi treningowi
pecherza moczowego [ryzyko wzgledne (RR, relative risk)
0,74; 95-procentowy przedziat ufnosci (Cl, confidence
interval) 0,61-0,91] oraz u pacjentéw stosujacych leki
antymuskarynowe w potgczeniu z treningiem pecherza
niz u pacjentéw poddawanych samemu treningowi pe-
cherza (RR 0,57; 95% Cl 0,38-0,88) [8].

Kontrola ilosci przyjmowanych ptynow

Redukcja kofeiny (zawartej w napojach takich jak kawa,
herbata i typu cola) moze zmniejszyé objawy paré¢ nag-
lgcych i czestomoczu (LE2b) [3].

Modyfikacja ilosci przyjmowanych ptynéw w zalezno-
§ci od wyjSciowego bilansu przyjmowanych i wydalanych
ptynéw. W badaniu z randomizacjg (RCT, randomized
controlled trial) ograniczenie spozycia ptynéw o0 25%
zmniejszyto objawy paré naglacych, czestomoczu i nok-
turii u pacjentéw z OAB [3].

Nalezy zachowaé ostroznoS¢ w zalecaniu restrykcji
przyjmowanych ptynow, gdyz strategia ta jest juz czesto
wyjSciowo stosowana samodzielnie przez pacjentki
w celu zmniejszenia objawdéw. Dzienna objetos¢ przyjmo-
wanych ptynéw powinna wynosi¢ minimum ok. 1500 ml
lub 30 ml/kg masy ciata. Aby zmniejszy¢ objawy nokturii,
mozna zalecaé pacjentom ograniczenie przyjmowania
ptynéw po godzinie 18.00 (lub ok. 3-4 godz. przed od-
poczynkiem nocnym) i przesungé je na godziny poranne
i popotudniowe [4, 9].

Modyfikacja stylu zycia

W badaniu z randomizacja redukcja masy ciata 0 8%
spowodowata zmniejszenie liczby epizodéw naglacego
nietrzymania moczu u otytych kobiet 0 42% (w poréwna-
niu z 26% w grupie kontrolnej) [2, 10]. Istniejg badania

potwierdzajace wzrost czestoSci wystepowania nagla-
cego nietrzymania moczu proporcjonalnie do wzrostu
wskaznika masy ciata (BMI, body mass index). Otytos¢é
(BMI > 30 kg/m?) uwaza sie za niezalezny czynnik ryzyka
OAB [3, 11, 12].

Zaprzestanie palenia tytoniu wydaje sie stabo zwia-
zane z poprawa objawow w zakresie czestomoczu [3, 11].
Nikotyna jednak, jako substancja draznigca, jest uwa-
zana za czynnik zwiekszajacy ryzyko powstania
objawéw OAB zaréwno wsrdd obecnych, jak i bytych
palaczy (LE3) [13].

W wielu badaniach wykazano czestsze wystepowanie
przewlektych zaparé u pacjentéw z OAB [4, 14]. Charach
i wsp. wykazali, Ze leczenie zapar¢ zmniejszyto objawy
par¢ naglacych i czestomoczu u pacjentéw w starszym
wieku (LE4) [4, 15]. Jednak wedtug zalecen European
Association of Urology nie ma dowodoéw potwierdzaja-
cych poprawe w zakresie objawdw OAB wraz z redukcja
zaparé [3]. Redukcja zaparé poprzez wprowadzenie diety
wysokobtonnikowej jest zalecana jako postepowanie
ogélnomedyczne [3, 4].

Cwiczenia miesni dna miednicy

Cwiczenia miesni dna miednicy (PFMT) wraz z technikg
ttumienia paré naglacych czesto opierajg sie na biofee-
dbacku (sonofeedback, biofeedback EMG) z wykorzysta-
niem elektrostymulacji. Polegajg na nauce odpowiedzi
na parcie naglace, co zmniejsza jego intensywnos¢
oraz op6znia potrzebe mikcji. Pacjenci moga rowniez
wykonywaé 6-10 szybkich skurczéw miesni dna mied-
nicy, ktére przy braku zaburzen ukfadu wspétczulnego
i przywspotczulnego umozliwiajg czasowe rozluznienie
wypieracza. Aby przynie$é najwieksze korzysci, skurcze
te muszg zostaé wykonane w odpowiednim momencie
(LE3) [4, 16].

Podsumowanie
Mimo ze wiekszoS¢ pacjentdw nie odczuwa catkowitego
ustapienia objawow po zastosowaniu terapii beha-
wioralnej, literatura przedmiotu wskazuje na znaczne
zmniejszenie objawdw i poprawe jakoSci zycia. Istotng
korzyscia jest brak skutkéw niepozadanych, ktére moga
ewentualnie towarzyszyé prowadzonemu — w kolejnym
etapie — leczeniu farmakologicznemu. Odpowiedni czas
zastosowania terapii behawioralnej to 8-12 tygodni,
po tym czasie powinna nastgpi¢ ocena efektow terapii
z ewentualng modyfikacjg postepowania [2].
Promowanie zdrowych nawykow zwigzanych z funk-
cjonowaniem dolnych drég moczowych, w tym pecherza
moczowego, powinno sie sta¢ elementem rutynowej
opieki medycznej. Sposoby modyfikacji stylu zycia oraz
inne stosowane techniki behawioralne powinny by¢
omawiane z pacjentem nie tylko w celu optymalizacji
wynikéw leczenia, ale takze jako podstawa edukacji
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Tabela 1. Stopien rekomendacji terapii behawioralnej [31]

Metoda terapeutyczna Stopien
rekomendacji

Modyfikacja stylu zycia (redukcja masy cia- A-C

ta, zaprzestanie palenia tytoniu, odpowied-

nia dieta, bilans ptynéw, kontrola zapar¢)

Trening pecherza moczowego, planowanie B

mikcji

Tabela 2. Stopien rekomendacji fizjoterapii [31]

Metoda fizjoterapeutyczna Stopien
rekomen-
dacji
Cwiczenia miesni dna miednicy A
Cwiczenia miesni dna miednicy z biofeed- B
backiem

Elektrostymulacja

Tylna stymulacja nerwu piszczelowego A
(PTNS, posterior tibial nerve stimulation)

pacjenta. Stopnie rekomendacji terapii behawioralnej
i fizjoterapii przedstawiono w tabelach 1i 2.

Druga linia leczenia:

postepowanie farmakologiczne

Leki doustne

Leczenie farmakologiczne OAB ma na celu redukcje
paré naglacych, czestomoczu, naglacego nietrzymania
moczu i przez to poprawe jakosci zycia pacjentéw z OAB.
Jednym z wazniejszych efektow dziatania lekow jest wy-
dtuzenie tzw. warning time, czyli czasu od wystgpienia
parcia naglagcego do mikcji lub epizodu nietrzymania
moczu z parcia. Obecnie w leczeniu OAB stosuje sie
najczesciej leki antymuskarynowe oraz agoniste recep-
tora B3-adrenergicznego (mirabegron). Laczenie lekow
0 odmiennych mechanizmach dziatania redukuje objawy
OAB efektywniej w poréwnaniu z monoterapia, przy po-
dobnym odsetku dziatan niepozadanych, i jest zalecane
u pacjentek, u ktérych nie osiaga sie wystarczajgcej
efektywnosci klinicznej monoterapii. Idealny farmaceutyk
powinien by¢ bezpieczny, skuteczny, dobrze tolerowany,
a terapia powinna byé odpowiednio dtugo kontynuowana
przez pacjenta.

W leczeniu OAB dostepne sg nastepujgce leki anty-
muskarynowe: trospium, oksybutynina, tolterodyna (IR
oraz ER), fezoterodyna, daryfenacyna oraz solifenacyna.
Mechanizm ich dziatania i czas p6ttrwania przedstawio-
no w tabeli 3. Wszystkie wymienione leki majg wysoki
stopief rekomendacji (A). Obecnie niektére z nich nie
sg dostepne w Polsce. Dziatanie réznych lekdw antymu-
skarynowych zostato poréwnane w przegladzie systema-

tycznym — wnioski przedstawiono ponizej. W badaniach
oceniano skuteczno$¢é terapii i wystepujace dziatania
niepozadane. Analizowano liczbe mikcji, epizodéw paré
naglacych i nietrzymania moczu na dobe oraz subiek-
tywna ocene efektu terapii dokonang przez pacjenta.
Wiekszo$¢ badan analizuje skuteczno$é dziatania po
relatywnie krotkim okresie — 12 tygodni.

Whioski z przegladu systematycznego

w bazie Cochrane [17]

Sposrod lekéw o szybkim uwalnianiu — mimo braku
roznicy w skutecznosSci — preferowana jest tolterodyna
w stosunku do oksybutyniny ze wzgledu na mniejsze
ryzyko wystapienia dziatan niepozadanych, w tym prze-
de wszystkim suchosci w jamie ustnej. Podstawowa
dawka tolterodyny to 2 mg 2 razy na dobe, lecz dawka
1 mg 2 razy na dobe moze byé réwnie skuteczna przy
mniejszym ryzyku dziatan niepozadanych. Preferowane
sg preparaty o wydtuzonym uwalnianiu (ER) ze wzgledu
na mniejsze ryzyko suchosci sluzowek. Tolerodyna ER
powinna by¢ lekiem pierwszego wyboru w poréwnaniu
z oksybutyning i tolterodyng IR (LE1a). Fezoterody-
na wykazywata lepszy efekt kliniczny w poréwnaniu
z tolterodyna ER, ale wyzszy odsetek braku kontynu-
acji leczenia z powodu dziatan niepozadanych w tym
(gtoéwnie) suchosci w jamie ustnej. Solifenacyne podaje
sie zazwyczaj w dawce 5 mg raz na dobe, ktdéra moze
by¢ zwiekszona do 10 mg na dobe przy towarzyszacym
wzroscie ryzyka suchosci w jamie ustnej. Solifenacyna
charakteryzowata sie wiekszg skutecznoscia i mniejsza
czestosScig przypadkéw suchosci w jamie ustnej w po-
rownaniu z tolterodyna IR (LE1a). Solifenacyna w dawce
10 mg i tolterodyna w dawce 8 mg cechowaty sie wiekszg
skutecznoscig niz w dawkach mniejszych, odpowiednio
5mgidmgl4, 17].

Charakterystyka lekow

Oksybutynina

Oksybutynina cechuje sie mieszanym mechanizmem
dziatania. Blokuje kanat wapniowy, wykazuje miejscowy
efekt znieczulajacy oraz dziata antycholinergicznie.
Miejscowe dziatanie znieczulajgce ma znaczenie jedynie
przy wlewkach dopecherzowych. Jest nieselektywnym
antagonista receptoréw muskarynowych (M), przy czym
wykazuje wieksze powinowactwo do M1 i M3 niz do
M2. Receptory M3 znajduja sie w $liniankach, co jest
przyczyng wysokiego odsetka zgtaszanych dziatan niepo-
zadanych w postaci suchosci w jamie ustnej u pacjentow,
ktérzy stosujg oksybutynine IR [18]. Ze wzgledu na dzia-
tania niepozadane (suchos¢ bton Sluzowych, zaparcia,
zaburzenia widzenia, sennos¢ itp.) tylko niewielki odse-
tek pacjentéw kontynuuje terapie przez okres dtuzszy
niz 6 miesiecy [18, 19].
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Tabela 3. Leki stosowane w zespole pecherza nadreaktywnego — charakterystyka

Nazwa miedzynarodowa

Czas pottrwania

Mechanizm dziatania

Dawkowanie

Stopien
rekomendacji

Leki antymuskarynowe
Trospium 18,3 godz. Nieselektywne dziatanie anty- 2 x20mg A
cholinergiczne
Oksybutynina 2 godz. Nieselektywne dziatanie antycho- 3x5mg A
linergiczne (wieksze powinowa-
ctwo do M1 i M3 niz do M2)
Blokuje kanat wapniowy
Miejscowy efekt znieczulajacy

Tolterodyna 2-3 godz. Nieselektywne dziatanie 2x1-2mg A

Pochodna antycholinergiczne 0 przedtuzonym

5-HMT — 3-4 godz. uwalnianiu:
1x2-4mg
Fezoterodyna Prolek Nieselektywne dziatanie 1x4-8mg A
Metabolizowana antycholinergiczne
w surowicy do 5-HMT

7-9 godz.
Daryfenacyna 12 godz. M3 7,5 lub 15 mg
Solifenacyna 45-68 godz. M2, M3 1x5-10 mg
Agonista receptora p3-adrenergicznego
Mirabegron 50 godz. Agonista receptora 50 mg A

B3-adrenergicznego
Inne
Estrogeny
Toksyna botulinowa 100 j.
200].

Resiniferatoksyna, Dopecherzowo C
kapsaicyna
Lek antydiuretyczny Wskazana A
desmopresyna w nocnej poliurii
Blokery receptora = c
a-adrenergicznego

5-HMT — pochodna 5-hydroksymetylowa

Na Swiecie dostepne sa dodatkowo preparaty w for-
mie doustnej o przedtuzonym uwalnianiu oraz w postaci
przezskornej, tj. plastry i zele. Droga przezskérna pozwa-
la na zastosowanie mniejszej catkowitej dawki i powoduje
mniejsze zalezne od dawki dziatania niepozgdane, co
zwieksza odsetek kontynuaciji terapii przez pacjenta.

Lek przenika przez bariere krew-mozg, dlatego tez
moze powodowac zaburzenia poznawcze i nie powinien
by¢ stosowany u 0s6b w starszym wieku (LE2b) [3].

Chlorek trospium

Chlorek trospium dziata antycholinergicznie nieselek-
tywnie na receptory muskarynowe, nie przenika bariery
krew-mdbzg, w zwigzku z tym nie cechuje sie negatywnym

wptywem na funkcje poznawcze. Lek ten zmniejsza na-
piecie miesni gtadkich, miedzy innymi w drogach moczo-
wo-piciowych i w przewodzie pokarmowym, co umozliwia
rozkurcz wypieracza i zmniejsza jego niekontrolowane
skurcze [20]. W badaniach wykazano skuteczno$é tros-
pium zaréwno wzgledem placebo, jak i wzgledem innych
lekéw antycholinergicznych. Po 12 tygodniach terapii
trospium w dawce 2 x 20 mg na dobe powodowato zwiek-
szenie objetosci mikcyjnej Srednio o0 36 ml, zmniejszato
liczbe mikcji Srednio o 3 na dobe oraz liczbe epizodow
nietrzymania moczu z powodu parcia $rednio 0 2 na dobe
[20, 21]. W dtugoterminowym badaniu (52 tygodnie) lek
wykazywat sie podobna skutecznoscig jak oksybutynina,
przy jego lepszej tolerancji [22].
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Tolterodyna

Za dziatanie odpowiada zaréwno lek macierzysty, jak
i jego aktywny metabolit, czyli 5-hydroksymetylotoltero-
dyna (5-HMT). Tolterodyna cechuje sie niska lipofilnoscig,
co uzasadnia jej ograniczong penetracje do oSrodkowego
uktadu nerwowego i brak wptywu na funkcje poznawcze.
Wykazuje nieselektywne dziatanie w stosunku do pod-
typbw receptoréw M oraz ma wyzsze powinowactwo do
pecherza moczowego niz do gruczotéw $linowych [19].
W licznych RCT stwierdzono, ze powoduje istotne zmniej-
szenie czestosci mikcji i epizodéw nietrzymania moczu
z powodu par¢ (LE1a). Po 12 tygodniach terapii zmniej-
szafa objawy naglacego nietrzymania moczu o 80%, paré
naglacych o 78%, objawy czestomoczu nocnego o0 40%,
a dziennego 0 30% [23].

Fezoterodyna

Fezoterodyna, nieselektywny antycholinergik, to prolek,
ktory po podaniu doustnym w procesie hydrolizy jest
metabolizowany do 5-hydroksymetylotolterodyny. Jest
specyficznym, lecz nieselektywnym doustnym lekiem
antymuskarynowym, ktory dziata jako kompetytywny
antagonista receptoréw muskarynowych. 5-hydroksy-
metylotolterodyna stanowi jego aktywny metabolit, taki
sam, jaki powstaje z tolterodyny. Cze$¢ 5-HMT meta-
bolizowana jest w watrobie, lecz > 15% zastosowanej
dawki wydalane jest przez nerki w postaci niezmie-
nionej. Potwierdzono zalezny od dawki efekt kliniczny
fezoterodyny, przy jednoczesnym zwiekszeniu czestosci
dziatan niepozadanych [24]. Po 12 tygodniach terapii
fezoterodyna zmniejszata liczbe mikcji $rednio o 2,2
na dobe, paré naglacych o 3,5, epizodéw nietrzymania
moczu z powodu parcia naglacego prawie o 2 oraz
zwiekszata objetos¢ mikcyjna Srednio 0 33 ml. Nie wpty-
wata istotnie na zmniejszenie liczby epizodéw nokturii.
W poréwnaniu z tolterodyng ER wykazywata sie istotnie
wieksza skutecznoScig w zmniejszaniu liczby epizodow
nietrzymania moczu z powodu parcia i w zwiekszaniu
objetosci mikcyjnej [25]. W dawkach terapeutycznych
i wiekszych lek ten nie wydtuza odstepu QT/QTc [19].

Daryfenacyna

Lek ten cechuje sie 11-krotnie wyzszym powinowactwem
do receptorow M3 niz M2. Hamuje skurcze pecherza
z sitg poréwnywalng do atropiny, wykazuje natomiast
5-krotnie nizsze powinowactwo do receptoréw mu-
skarynowych w Sliniankach. Powstat jako preparat
0 kontrolowanym uwalnianiu, co zapewnia mozliwosé
stosowania raz dziennie. Cechuje sie umiarkowang
lipofilnoscig i nie wykazuje negatywnego wptywu na
funkcje poznawcze. Daryfenacyna jest metabolizowa-
na w watrobie przez cytochrom P450. Jest selektywna
wzgledem receptorow M3, jednak szeroko dyskutuje sie
jej wptyw na powstawanie zaparé. Po 2 latach obserwa-

cji zaparcia zgtaszato 20,9% pacjentéw przyjmujgcych
daryfenacyne w poréwnaniu z 7,9% w grupie placebo,
a 5,6% stosowato z tego powodu suplementy btonnika,
Srodki zmiekczajace stolec lub przeczyszczajgce [26].
Lek ten nie wptywa na wydtuzenie odstepu QT/QTc [18].
Powoduje istotng poprawe w zakresie objawow OAB juz
po 6-8 dniach stosowania [27]. Po 12 tygodniach terapii
zmniejszata liczbe mikcji srednio 0 1,6 i 1,7 na dobe,
liczbe paré naglacych o 2 na dobe i liczbe epizodow
nietrzymania moczu z powodu parcia srednio o 4,0
i 4,7 na dobe, odpowiednio dla dawek 7,5 mgi 15 mg.
Daryfenacyna nie wptywata istotnie na zmniejszenie
liczby epizodéw nokturii [28].

Solifenacyna

Jest to kompetycyjny inhibitor podtypu 3 receptora
muskarynowego (M3). Wykazuje mate powinowactwo
do innych receptorow M (M2 i M1). Ma wyzsze powi-
nowactwo do pecherza moczowego niz do Slinianek.
Cechuje sie dtugim czasem péttrwania, a powolna
farmakokinetyka wigze sie z utrzymaniem skutecznosci
i redukcjg dziatan niepozgdanych. Solifenacyna jest
metabolizowana w watrobie przez system cytochromu
P450. Juz w 7. dniu po rozpoczeciu terapii wystepuje
istotny efekt terapeutyczny, z maksymalnym dziataniem
po 28 dniach leczenia. W RCT wykazano skuteczno$¢
tego leku wzgledem placebo i tolterodyny. W badaniu
STAR po 12 tygodniach terapii solifenacyna w dawce
5 mg na dobe zmniejszata dobowag liczbe mikcji Srednio
02,5, liczbe paré naglacych o 3,1, liczbe epizoddw nie-
trzymania moczu z powodu parcia o 1,5. Solifenacyna
w dawce 5 mg na dobe wykazywata wieksza skutecz-
no$¢ w zakresie redukcji epizodéw paré naglacych,
nietrzymania moczu z powodu parcia i liczby zuzytych
podpasek niz tolterodyna ER w dawce 4 mg na dobe.
W punkcie koAcowym badania w ramieniu solifenacyny
59% pacjentéw nie doSwiadczato naglacego nietrzyma-
nia moczu, w ramieniu tolterodyny ER zas§ — 49%; r6znica
byfa istotna statystycznie [24, 29].

W grupie pacjentéw ze stwardnieniem rozsianym
oraz po uszkodzeniach kregostupa solifenacyna w dawce
10 mg na dobe poprawiata parametry urodynamiczne,
w tym zwiekszata maksymalng objetos¢ cystometryczng
pecherza (0 134 ml) w poréwnaniu z placebo (o 5 ml) [30].

Mirabegron

Mirabegron jest agonista receptora f3-adrenergicznego.
W fazie gromadzenia moczu dominuje uktad wspétczul-
ny, a receptory B-adrenergiczne obecne w pecherzu
moczowym powoduja relaksacje wypieracza i sprzyjaja
gromadzeniu moczu. Wystepuja trzy podtypy receptoréw
B: B1, B2, B3. W pecherzu moczowym 97% receptoréw
B-adrenergicznych to receptory B3 [31]. Stymulacja
receptora B3-adrenergicznego powoduje zwiekszong
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pojemnos¢ pecherza moczowego bez zmiany ciSnienia
mikcji i objetosci zalegajacej. W konsekwencji agonista
B3-adrenoreceptora zwieksza pojemnoS¢ pecherza, nie
wptywajgc na amplitude skurczu w czasie mikcji [32].
Dawka podstawowa to 50 mg na dobe. U pacjentéw
z ciezkim zaburzeniem czynno$ci nerek (klirens krea-
tyniny 15-29 ml/min) lub umiarkowanym zaburzeniem
czynnos$ci watroby zalecana dawka to 25 mg na dobe.

Cztery duze RCT wykazaty skuteczno$é mirabegro-
nu w poréwnaniu z placebo w zmniejszaniu objawow
OAB. W badaniu, ktore przeprowadzili Khullar i wsp., po
12 tygodniach terapii mirabegronem w dawce 50 mg
liczba mikcji na dobe zmniejszyta sie Srednio o 1,9,
liczba epizodow nietrzymania moczu o 1,6 na dobe,
liczba par¢ naglacych o 2,3 na dobe, a Srednia objetos¢
mikcyjna zwiekszyta sie 0 24 ml [33]. CzestoS¢ dziatan
niepozadanych zwigzanych z leczeniem (nadciSnienie
tetnicze, zakazenie drég moczowych, bl gtowy, zapale-
nie nosogardzieli) byta podobna w grupie mirabegronu
i placebo. Dodatkowa analiza wykazata, ze mirabegron
cechowat sie podobng skutecznoscig w zakresie cze-
stoSci epizoddw nietrzymania moczu i mikcji zarébwno
u pacjentéw z OAB, ktorzy nie byli wczesniej leczeni
preparatami antymuskarynowymi, jak i u tych, ktérzy
przerwali uprzednia terapie lekami antymuskarynowymi
[34]. W badaniu SYNERGY | i Il potwierdzono, ze terapia
taczona solifenacyng i mirabegronem jest skuteczniejsza
niz monoterapia pojedynczymi preparatami. Terapia
tgczona dodatkowo zmniejszata Srednig liczbe mikcji na
dobe (0 0,1-0,5), liczbe epizoddw nietrzymania moczu
(0 0,4-0,5) oraz zwiekszata Srednig objetoS¢ mikcyjna
013-16 ml [35].

Leki przeciwdepresyjne
Imipramina jest lekiem przeciwdepresyjnym stosowa-
nym w leczeniu OAB (obecnie niedostepnym w Polsce)
[36]. Wywiera ona ztozony efekt farmakologiczny poprzez
dziatanie antymuskarynowe i blokowanie wychwytu
zwrotnego serotoniny i noradrenaliny. Ma posrednie
dziatanie a-adenergiczne, wiec promuje rozkurcz wypie-
racza i powoduje wzrost ciSnienia Srodcewkowego [37].
Duloksetyna jest inhibitorem wychwytu zwrotnego
noradrenaliny i serotoniny, stabo hamuje takze wychwyt
zwrotny dopaminy. Zwieksza aktywno$¢ miesni zwieraczy
cewki moczowej w fazie gromadzenia moczu w pecherzu
[19]. MieSnie poprzecznie prazkowane wokoét cewki mo-
czowej unerwione sg przez nerw sromowy, do ktorego
dochodza neurony ruchowe z jgdra Onufa (zlokalizowa-
nego w rogach przednich rdzenia kregowego w odcinku
krzyzowym). Noradrenalina i serotonina potencjalizuja
pobudzenie glutaminergiczne neuronéw ruchowych,
zwiekszajac aktywnoSé skurczowg miesni poprzecznie
prazkowanych [19].

Wiekszos¢ dostepnych badan dotyczy zastosowania
duloksetyny w leczeniu wysitkowego nietrzymania moczu,
mozna jednak znaleZé doniesienia o jej korzystnym
wptywie w terapii OAB. Duloksetyna zmniejsza liczbe
mikcji i paré naglacych na dobe oraz poprawia parametry
jakoSci zycia, pozostawiajgc Srednig objetosé mikcyjna
bez zmian (LE4). Jej skuteczno$é wykazano u pacjentow
z nadreaktywnos$cig wypieracza, a takze w mieszanym
nietrzymaniu moczu. Ze wzgledu na udowodniong sku-
teczno$¢ kliniczng w leczeniu depresji duloksetyna moze
by¢ opcja terapeutyczng u pacjentéw z depresjg i wspot-
istniejgcymi objawami OAB (zastosowanie off-label,
w Polsce nie ma rejestracji we wskazaniu nietrzymanie
moczu) [36].

Leki stosowane w leczeniu nokturii w przebiegu
pecherza nadreaktywnego
Desmopresyna (DDAVP, deamino-D-argininowazopresy-
na) jest syntetycznym analogiem wazopresyny i wyka-
zuje dziatanie antydiuretyczne poprzez receptory wa-
zopresyny V2, wptywajgc na wchianianie zwrotne wody
w kanalikach nerkowych. Stosowana jest w leczeniu
nokturii wywotanej nocng poliurig [3]. Zalecana dobowa
dawka terapeutyczna dla kobiet wynosi 25 g liofilizatu
desmopresyny podjezykowo godzine przed snem (dla
mezczyzn 50 pg). Przyjmowanie leku z pokarmem moze
zmniejszac site i skracaé czas dziatania leku. Istnieja
badania potwierdzajace skuteczno$é desmopresyny w le-
czeniu objawdw nokturii u pacjentéw z OAB. W badaniu
z randomizacjg poréwnywano zastosowanie 25 ug des-
mopresyny w potgczeniu z 4 mg tolterodyny ER wzgledem
monoterapii tolterodyng. Po 12 tygodniach terapii w gru-
pie z desmopresyng zaobserwowano znaczng réznice
w objetosci moczu oddawanego w nocy oraz wydtuzenie
czasu miedzy zasnieciem a pierwszym epizodem nokturii
u pacjentek leczonych z powodu OAB i poliurii nocnej.
U pacjentek, u ktdrych nokturia stanowi istotny
problem kliniczny, przy wspétistnieniu pecherza nad-
reaktywnego mozna rozwazy¢ podanie desmopresyny
w celu zmniejszenia liczby i objetosci mikcji nocnych [38].

Kontynuacja terapii

W wielu badaniach podkresla sie niski odsetek konty-
nuacji terapii lekami antymuskarynowymi. Jako gtéwng
przyczyne pacjenci wskazujg brak spodziewanej sku-
tecznosci terapii i dziatania niepozadane. Wagg i wsp.
przeprowadzili analize, wedtug ktorej po 12 miesigcach
odsetek pacjentow kontynuujacych leczenie wynosit:
35% dla solifenacyny, 28% dla tolterodyny ER, 26% dla
trospium, 24% dla tolterodyny IR, 22% dla oksybutyniny
IR oraz 17% dla daryfenacyny [39]. Po 24 miesigcach
odsetki kontynuacji terapii wynosity zas od 6 do 12%
[40]. Wedtug literatury mirabegron cechuje sie istotnie
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dtuzszym czasem do zaprzestania stosowania niz pre-
paraty z grupy lekdw antymuskarynowych. Po 12 mie-
sigcach terapii 38% pacjentdéw nadal przyjmowato mira-
begron. Sredni czas do zaprzestania leczenia dla mira-
begronu siegat 169 dni, a dla tolterodyny ER — 56 dni.
Czynnikami sprzyjajgcymi zaprzestaniu stosowania far-
makoterapii OAB sg mtodszy wiek pacjentow (< 60. rz.),
niedoinformowanie pacjenta o celach leczenia, zbyt
wygorowane oczekiwania w zakresie efektéw terapii,
niecheé pacjenta do przewlekiej farmakoterapii badZ tez
uzyskanie istotnej poprawy w zakresie objawow OAB [19].

Wptyw na uktad sercowo-naczyniowy

Dobierajac lek do przewlektej terapii pecherza nadreak-
tywnego, nalezy braé pod uwage mozliwy wptyw zastoso-
wanej farmakoterapii na uktad sercowo-naczyniowy [41].
Leki antymuskarynowe cechujg sie profilem bezpie-
czenstwa potwierdzonym w wielu badaniach. Niestety
powazniejsze obawy zwigzane z ich stosowaniem obej-
mujg ryzyko wystapienia dziatah niepozadanych ze strony
serca, miedzy innymi: zwiekszenia czestosci akcji serca
(HR, heart rate), wydtuzenia odstepu QT oraz indukcji po-
limorficznego czestoskurczu komorowego [42]. W sercu
wystepuja gtownie receptory M2, ktore odgrywajg role
w kontrolowaniu HR i rzutu serca. Blokada receptorow
M2 w wezZle zatokowym, naturalnym rozruszniku serca,
przyspiesza tetno i zmniejsza inne wskazniki aktywno-
Sci nerwu btednego, takie jak powrdt HR do czestoSci
spoczynkowej po wysitku i odpowiedZ na odruch z baro-
receptorow [42].

Selektywnos¢ daryfenacyny wzgledem receptora M3
sugeruje jej niewielki wptyw na uktad sercowo-naczynio-
wy. Olshansky i wsp. ocenili wptyw 7-dniowej ekspozycji
na daryfenacyne w dawce 15 mg na dobe, tolterodyne
w dawce 4 mg na dobe i placebo u zdrowych uczestni-
kéw. Stwierdzono, ze tolterodyna znaczaco zwiekszata
HR w stosunku do daryfenacyny i placebo, podczas gdy
daryfenacyna nie wptywata na HR w poréwnaniu z place-
bo. Dla tolterodyny maksymalny wzrost HR wystepowat
w czasie maksymalnego stezenia w 0soczu i wynosit
okoto 4 uderzeri/min [43]. Fezoterodyna rowniez powo-
duje zalezne od dawki zwiekszenie HR. Srednia zmiana
HR dla fezoterodyny w dawkach 4 mg i 8 mg oraz place-
bo wyniosta odpowiednio 3, 4 i 1 uderzenie/min [44].
W badaniach dotyczacych oksybutyniny nie wykazano
wzrostu HR w poréwnaniu z placebo [45].

Solifenacyna nie powodowata wzrostu Sredniej
HR ani Sredniego ciSnienia tetniczego [46]. Leczenie
trospium moze sie wigza¢ ze zwiekszeniem HR, ktére
koreluje ze wzrostem dawek. Trospium powodowato
Sredni wzrost HR o 9 uderzefi/min dla dawki 20 mg
i 18 uderzen/min dla dawki 100 mg. Zwiekszenie cze-
stoSci tetna pojawiato sie po 4-8 godzinach i ustepo-

wato po 12 godzinach po podaniu. Nie zaobserwowano
znaczacego wplywu na ciSnienie tetnicze niezaleznie
od dawki [19]. Podsumowujgc, mozna stwierdzi¢, ze
daryfenacyna, solifenacyna i oksybutynina wykazuja
brak istotnego wptywu na HR [47].

Mirabegron wzgledem placebo powodowat wzrost
HR o0 1-2 uderzenia/min [48]. Zbiorcza analiza danych
z badan klinicznych nie wykazata zwiekszonego ryzyka
wystgpienia dziatan niepozadanych w ukfadzie sercowo-
-naczyniowym dla mirabegronu lub lekow antymuskary-
nowych w poréwnaniu z placebo. Dziatania niepozgdane
w obrebie uktadu sercowo-naczyniowego zwigzane byly
z wezesniej istniejacymi chorobami, ale nie z leczeniem
OAB. Nie wykazano zwigzku miedzy leczeniem OAB
a zwiekszonym ryzykiem dziatan niepozadanych w ukta-
dzie sercowo-naczyniowym [49]. W badaniu SYNERGY,
analizujgcym terapie skojarzong mirabegronem z soli-
fenacyna, nie wykazano istotnego statystycznie wzro-
stu spoczynkowego cisnienia tetniczego [50]. Analiza
bezpieczenstwa potaczenia mirabegronu i solifenacyny
wykazata porownywalne wskazniki niepozadanych zda-
rzen sercowo-naczyniowych dla leczenia skojarzonego
i monoterapii [50].

Wydtuzenie odstepu QT i jego konsekwencje wynikajg
z hamowania kanatu potasowego hERG w sercu [42].
Sposrod lekéw antymuskarynowych daryfenacyna, fezo-
terodyna oraz chlorek trospium nie wptywaja na odstep
QT/QTc [19, 42, 51]. Solifenacyna moze powodowaé
wydtuzenie odstepu QT w zakresie, ktory nie ma zadnego
znaczenia klinicznego (w dawce 10 mg wydtuzenie odste-
pu QT 0 2 ms, w dawce 30 mg — 3-krotnoS¢ maksymalnej
dawki terapeutycznej — o 8 ms) [19]. Wptyw tolterodyny
na odstep QT koreluje z jej stezeniem w osoczu. Tolte-
rodyna z duzym powinowactwem blokuje kanaty hERG,
jednak w badaniach klinicznych nie wykazuje istotnego
wpltywu na wydtuzenie odstepu QTc [42]. Informacje na
temat wptywu na odstep QT u pacjentéw przyjmujacych
oksybutynine sa skape [19, 42, 52]. W badaniach
dotyczacych zastosowania mirabegronu w monoterapii
w poréwnaniu z terapig skojarzong z solifenacyng i pla-
cebo nie wykazano wpltywu na odstep QT/QTc w zadnej
z badanych grup [50]. Imipramina wywiera negatywny
wptyw na uktad sercowo-naczyniowy; wydtuza odstep
QTc i ma dziatanie antyarytmiczne [19].

Polipragmazja i metabolizm

Polipragmazja (przyjmowanie > 5 lekow) jest czestym zja-
wiskiem w populacji os6b w starszym wieku. Interakcje
miedzy lekami czesto obejmuja izoenzymy watrobowego
uktadu cytochromu p450. Tolterodyna, daryfenacyna,
solifenacyna, oksybutynina i mirabegron sa metaboli-
zowane przez system cytochromu p450. Wynika z tego
wieksza podatno$é na zmieniony metabolizm lekéw
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w przypadku interakcji lekowych preparatow opartych na
metabolizmie watrobowym. Trospium jest eliminowane
Z organizmu przez nerki, w postaci niezmienionej [19].

Obcigzenie antycholinergiczne

Obcigzenie antycholinergiczne to zjawisko, ktore nalezy
uwzgledniaé przy prowadzeniu terapii u pacjentéw sto-
sujacych polipragmazje. Istnieje wiele lekéw z innych
grup, ktore wykazuja dodatkowo dziatanie antycholiner-
giczne (leki antymuskarynowe razem z lekami przeciw-
depresyjnymi i przeciwhistaminowymi stanowia > 90%
przepisywanych pacjentom lekow o wtasciwoSciach
antycholinergicznych). Efekt addytywny przyjmowanych
lekéw wyraza sie wzrostem dziatah niepozadanych (ta-
kich jak sucho$¢ w jamie ustnej, zaparcia, zaburzenia
widzenia, zaburzenia poznawcze) oraz ich zmniejszong
skutecznoscig. Efekt antycholinergiczny lekow jest
uzalezniony od stosowanej dawki [53]. Istniejg skale
pozwalajace oceni¢ catoSciowy efekt antycholinergicz-
ny przyjmowanych lekéw [54]. W tabeli 4 wymieniono
wybrane leki o wysokim i niskim potencjale antycholi-
nergicznym [55].

Farmakoterapia u os6b w starszym wieku
Mirabegron jest skuteczny i bezpieczny u oséb w star-
szym wieku (LE1b). Leki antymuskarynowe sg rownie
skuteczne u oséb w podesztym wieku, jak i w innych
grupach wiekowych (LE1b). Wptyw lekéw antycholi-
nergicznych na funkcje poznawcze kumuluje sie wraz
z czasem ich stosowania (LE2b). Oksybutynina moze
pogorszyé funkcje poznawcze u 0séb starszych i dlatego
przepisywanie jej u 0s6b powyzej 65. rz. nie jest zalecane
(LE2b). W badaniach krétkoterminowych solifenacyna,
daryfenacyna, fezoterodyna i trospium nie powodowaty
dysfunkcji poznawczych u oséb starszych. Dtugotrwate
leczenie antymuskarynowe nalezy stosowaé ostroznie
u pacjentéow w podesztym wieku, szczegblnie tych,
ktorzy maja zaburzenia poznawcze lub sg zagrozeni ich
wystgpieniem [2, 3].

Estrogeny dopochwowe

Rola estrogendw w terapii OAB jest niejednoznaczna, nie
sg one uwzgledniane w wiekszoSci miedzynarodowych
rekomendacji. U pacjentek z niedoborem estrogendw
potwierdzono wzrost ryzyka wystgpienia OAB [56]. W ba-
daniach na szczurach po usunieciu jajnikéw odnotowano
istotne zmniejszenie objetosci mikcyjnej i wzrost czesto-
§ci oddawania moczu, a podanie egzogenne estrogendw
odwracato te zmiany [57].

Przeglad systematyczny 11 badan randomizowanych
wykazat skutecznos¢ estrogendw wzgledem placebo
w redukcji czestomoczu, nokturii, liczby paré naglacych,
epizodéw nietrzymania moczu oraz zwiekszenia objetosci
pecherza moczowego i objetosci pecherza moczowego

Tabela 4. Leki o dziataniu antycholinergicznym i ich potencjat
dziatania antycholinergicznego [54, 55]

Wskaznik dziatania antycholinergicznego

1 — niski potencjat antycholinergiczny
2 — wysoki potencjat antycholinergiczny

Leki psychotropowe (N)

Amitryptylina

Citalopram

Diazepam

Fentanyl

Fluoksetyna

Karbamazepina

Klozapina

Kwetiapina
Lit

Mirtazapina

Olanzapina

Paroksetyna

Promazyna

G R L R IS T P SN TS I

Risperidon

[N

Trazodon

Leki dziatajgce na uktad pokarmowy i metabolizm (A)

Domperidon 1
Hioscyna 2
Loperamid 1
Ranitydyna 1
Leki dziatajace na uktad oddechowy i przeciwalergiczne (R)
Cetyryzyna 1
Feksofenadyna 1
Kodeina 1
Loratadyna 1
Teofilina 1

Leki dziatajace na uktad miesniowo-szkieletowy (M)

Baklofen 1
Tyzanidyna 2
Leki dziatajgce na uktad moczowo-ptciowy (G)
Daryfenacyna 2
Oksybutynina 2
Tolterodyna 2

Leki dziatajgce na uktad sercowo-naczyniowy (C)

Digoksyna 1

przy pierwszej potrzebie mikcji. Wyniki te dotyczyty terapii
miejscowej (dopochwowej i dopecherzowej). Terapia sy-
stemowa wykazywata skuteczno$é jedynie w zmniejsze-
niu liczby epizodéw nietrzymania moczu i w zwiekszeniu
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objetosSci pecherza moczowego przy pierwszej potrzebie
mikcji, nasilata natomiast objawy nokturii [58].

Wyniki badan poréwnujacych zastosowanie lekow
antymuskarynowych w pofaczeniu z estrogenem dopo-
chowowym wzgledem leku antymuskarynowego podawa-
nego w monoterapii sg sprzeczne. Tseng i wsp. wykazali
istotng poprawe w zakresie czestomoczu, objetosci mik-
cyjnej i jakosci zycia w grupie otrzymujacej tolterodyne
i dopochwowe skoniugowane estrogeny w odniesieniu
do monoterapii tolterodyna. Objawy nokturii, paré nagla-
cych, nietrzymania moczu z paré naglacych po leczeniu
poprawiaty sie w stosunku do stanu wyjSciowego, ale
nie wykazano wyzszosci terapii taczonej [59]. Serati
i wsp. w grupie kobiet z nadreaktywno$cig wypieracza
potwierdzong badaniem urodynamicznym nie wykazali
synergistycznego efektu tolterodyny ER w dawce 4 mg
i estriolu w kremie w terapii OAB [60]. Jiang i wsp. wyka-
zali, ze skuteczno$¢ solifenacyny w likwidacji objawéw
OAB w potaczeniu w estradiolem dopochwowym byta
taka sama jak bez estrogendw. Jednak dodanie estra-
diolu istotnie poprawito odczucia subiektywne kobiet
i parametry jakosci zycia [61].

Trzecia linia leczenia: toksyna botulinowa
i neuromodulacja (PTNS i SNS)
Toksyna botulinowa

Onabotulina (onabotulinumtoxin A) nalezy do grupy
toksyn typu A, jest neurotoksyna, ktora taczy sie trwale
z ptytkg nerwowo-mie$niowa, poraza przewodnictwo
nerwowo-miesniowe poprzez fragmentacje biatka SNAP-
25 (synaptosomal protein) i hamowanie uwalniania
acetylocholiny z zakoAczeh presynaptycznych.

Toksyna onabotulinowa A w idiopatycznej nad-
reaktywnosci pecherza moczowego (IDO, idiopathic
detrusor overactivity) jest stosowana w dawce 100 j.
rozpuszczonych w 10 ml soli fizjologicznej i wstrzykiwana
w 20 punktoéw Sciany pecherza powyzej trojkata pecherza
(0,5 ml na jedno miejsce wstrzykniecia). W badaniach kli-
nicznych mediana czasu trwania efektu wyniosta 166 dni
(ok. 24 tygodnie) [3, 62]. Na rynku dostepne sg rézne
odmiany toksyny botulinowej typu A, w tym réwniez takie,
ktdre nie s zarejestrowane w leczeniu OAB (anabotulina
— abobotulinum toxin A i inkobotulina — incobotulinum
toxin A). Dlatego tez nalezy zwréci¢ szczegdlng uwage na
wskazania rejestracyjne poszczegblnych produktow, gdyz
dawki tych preparatow nie sg rownowazne [3].

W badaniu z randomizacjg po 12 tygodniach obser-
wacji onabotulina istotnie zmniejszyta wszystkie objawy
OAB w stosunku do placebo, obnizyta liczbe epizodow
nietrzymania moczu z par¢ naglacych na dobe (-2,95 vs.
-1,03; p < 0,001) i wywarta pozytywny wptyw na jako$é
zycia (odpowiedzZ na leczenie ocenito pozytywnie 62,8%
pacjentéw w poréwnaniu z 26,8% w grupie placebo) [63].
Epizoddéw nietrzymania moczu z powodu paré naglacych

nie doSwiadczato 22,9% pacjentow w grupie onabotuliny
i 6,5% w grupie placebo [62].

W badaniu poréwnujacym onabotuling z lekami
antymuskarynowymi po 6 miesigcach obserwacji obie
metody wigzaly sie z podobna redukcja czestosci epizo-
doéw nietrzymania moczu z paré naglacych (3,3 vs. 3,4).
Jednak do catkowitego ustgpienia objawdw nietrzymania
moczu z paré naglacych doszto u 27% pacjentek z grupy
przyjmujgcej onabotuline i u 13% kobiet z grupy stosu-
jacej leki antymuskarynowe (p = 0,003). Grupa otrzy-
mujgca onabotuling cechowata sie istothie mniejszym
prawdopodobiefstwem suchosci w jamie ustnej (31% vs.
46%), ale u pacjentek z tej grupy czesSciej stwierdzano
zaleganie moczu po mikcji (w pierwszych 2 miesigcach
terapii 5% vs. 0%) oraz zakazenia drog moczowych (33%
vs. 13%). Efekt terapii utrzymywat sie po 12 miesigcach
od podania onabotuliny u 38% pacjentek (LE1b) [3, 64].

W przypadku neurogennej nadreaktywnosci pecherza
moczowego (NDO, neurogenic detrusor overactivity) za-
leca sie zastosowanie dawki 200 j. onabotuliny wstrzyki-
wanej po 1 ml w 30 miejsc w obrebie mieSnia wypieracza.
W takim wypadku, wedtug badan Ill fazy, mediana czasu
utrzymywania sie efektu wynosi 256-295 dni [65].

Inne schematy wstrzyknie¢ w pecherzu moczowym
Powodem ostrzykiwania pecherza moczowego ponad
tréjkatem pecherza moczowego jest koncepcja zapobie-
gania refluksowi pecherzowo-moczowodowemu. Istnieje
jednak wiele prac badajacych inne lokalizacje iniekcji
pecherza moczowego [19].

W badaniach poréwnujacych miejsca ostrzykiwania
pecherza nie wykazano wzrostu zalegania moczu po
mikcji, odsetka pacjentéw wymagajacych samocewni-
kowania ani refluksu pecherzowo-moczowodowego przy
iniekcjach w trojkat pecherza moczowego [19]. W jednym
z badan dotyczacych pacjentéw z IDO poréwnywano
trzy typy ostrzyknieé: w trzon pecherza (100 j.), trzon
pecherza (75].) i trojkat (25 j.) oraz dno pecherza (50 j.)
i trojkat (50 j.). Wskaznik skutecznosci po 3 miesigcach
wynosit 70% dla trzonu pecherza, 74% dla trzonu i tréj-
kata oraz 73% dla dna i trojkata. Miedzy trzema podgru-
pami nie byto istotnych réznic w odsetkach powodzenia,
liczbie epizodéw paré naglacych i nietrzymania moczu
z par¢ naglacych ani we wskaznikach dtugoterminowych.
Czestos¢ wystepowania dziatan niepozgdanych byta
podobna w trzech grupach. U Zzadnego z pacjentéw nie
stwierdzono refluksu pecherzowo-moczowodowego [66].

Z kolei na podstawie metaanalizy obejmujgcej
8 badan i 419 pacjentéw z neurogenng i idiopatyczna
nadreaktywnoScia wypieracza wykazano, ze iniekcje
obejmujace trojkat cechujg sie lepszg skutecznoscig i nie
sq zwigzane z zwiekszonym odsetkiem powikfan niz in-
iekcje omijajace trojkat. Gtebokos¢ iniekcji nie wptywata
na skuteczno$¢ ani bezpieczenstwo onabotuliny A [67].
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Najczestsze dziatania niepozadane onabotuliny do-
tycza uktadu moczowego. Infekcje dolnych drég moczo-
wych w czasie 12 tygodni obserwacji wystgpity u 15,5%
pacjentow z grupy onabotuliny i u 5,9% w grupie placebo;
byty to infekcje niepowiktane. Dodatkowo raportowano
wystapienie objawdw dyzurycznych (12,2%), bakteriurii
(5%) i zalegania moczu po mikcji (5,4%). U 8,7% pacjen-
téw doszto do wzrostu zalegania moczu po mikcji (PVR,
post-void residual) > 200 ml w stosunku do wartosci
wyjéciowych. W grupie placebo nie zaobserwowano istot-
nego wzrostu PVR. Odsetek pacjentdw, ktdrzy wymagali
samocewnikowania (CIC, clean intermittent catheterisa-
tion) w dowolnym momencie pierwszego cyklu leczenia,
wyniost 6,1% w poréwnaniu z 0% w grupie placebo [68].

Tylna stymulacja nerwu piszczelowego
(PTNS)

U niektérych pacjentéw jako leczenie trzecigj linii moz-
na zastosowacé tylna stymulacje nerwu piszczelowego
(PTNS) [3].

Nerw piszczelowy jest obwodowym nerwem z wtd-
kami czuciowymi i ruchowymi. Wywodzi sie z korzeni
nerwowych L4-S3, ktére unerwiajg czuciowo i ruchowo
rowniez pecherz moczowy i dno miednicy. Przypuszcza
sie, ze efekt PTNS jest zwigzany ze wsteczng stymu-
lacjg nerwéw splotu krzyzowego. Leczenie obejmuje
12 cotygodniowych 30-minutowych sesji, po ktérych
zalecane sa sesje podtrzymujgce. Stymulacje wykonuje
sie przezskornie za pomoca cienkiej igly (34-gauge),
umieszczonej tuz nad przySrodkowym kiykciem kostki
(P-PTNS, percutaneus) [3].

Tylna stymulacja nerwu piszczelowego przynosi efekty
w leczeniu opornego OAB. Wykazuje istotnie wyzsza sku-
tecznoS¢ w poréwnaniu z placebo przy braku powaznych
dziatan niepozadanych i poréwnywalng skuteczno$é
w stosunku do lekéw antymuskarynowych (LE1b). W me-
taanalizach wykazuje skutecznosé na poziomie 37-100%,
powoduje zmniejszenie czestomoczu, liczby par¢ nagla-
cych, epizodéw nietrzymania moczu z parcia i nokturii
[69]. Dostepna jest rowniez stymulacja powierzchniowymi
elektrodami skérnymi (T-PTNS, transcutaneus), ktorej
skutecznosé w redukcji czestomoczu dziennego nie jest
nizsza niz skutecznos¢ P-PTNS (LE1b) [70].

Terapia podtrzymujgca P-PTNS, prowadzona Srednio
raz w miesigcu, wykazata skuteczno$é w podtrzymywaniu
efektu terapii do 3 lat obserwacji (LE1b) [3]. Moze byé
rowniez prowadzona za pomocg elektrod powierzch-
niowych (T-PTNS) w schemacie 3 sesje 30-minutowe
tygodniowo (LE1b) [71].

W przypadku pacjentek z OAB fizjoterapeuta moze
stosowaé elektrostymulacje z dostepu pochwowego,
przezodbytniczego oraz powierzchownego (elektrostymu-
lacja przykregostupowa oSrodkéw mikcji, nieinwazyjna
elektrostymulacja nerwu piszczelowego lub strzatko-

wego). Na podstawie dostepnych publikacji trudno
jednoznacznie okresli¢ prawidtowg czestotliwos¢ wizyt,
nie ma tez zgodnoSci co do czasu trwania jednej serii
elektrostymulacji. Autorzy niniejszych rekomendaciji zale-
cajg dobieraé parametry elektrostymulacji indywidualnie,
przy uwzglednieniu stanu klinicznego pacjentki oraz
nasilenia objawéw OAB [72, 73].

Stymulacja nerwow krzyzowych (SNS)
KlinicySci moga proponowaé SNS jako leczenie trzecigj linii
w starannie dobranej populaciji pacjentéw charakteryzuja-
cej sie ciezkimi, opornymi na leczenie objawami OAB lub
u pacjentow, ktorzy nie kwalifikuja sie do leczenia drugiej
linii i sg sktonni poddac sie zabiegowi chirurgicznemu [2].
W Polsce byty wykonywane tylko pojedyncze zabiegi i brak
jest wiasnych doSwiadczen w tym zakresie. Stymulacja
nerwdw krzyzowych jest skuteczniejsza w leczeniu nagla-
cego nietrzymania moczu niz kontynuacja nieskutecznego
postepowania zachowawczego (LE1b) [3].

Skuteczno$é SNS wykazano w grupie pacjentow
z opornym na leczenie naglacym nietrzymaniem mo-
czu. Po 6 miesigcach obserwacji u 50% pacjentow po
wszczepieniu stymulatora nerwéw krzyzowych stwierdzo-
no ponad 90-procentowa poprawe objawdw naglacego
nietrzymania moczu w poréwnaniu z 1,6% w grupie
kontynuujacej farmakoterapie (LE1b) [74].

Podczas prospektywnego RCT obejmujacego pacjen-
téw opornych na terapie przynajmniej jednym lekiem
antymuskarynowym po 6 miesigcach leczenia poprawe
lub znaczna poprawe w zakresie objawéw OAB zglosito
86% pacjentéw z grupy SNS w stosunku do 44% z gru-
py leczonej lekami antymuskarynowymi (p < 0,001).
Po 12 miesigcach odsetek sukcesu terapeutycznego dla
SNS wynosit 85%, a po 5 latach — 82%. Sukces terapeu-
tyczny definiowany byt jako co najmniej 50-procentowa
poprawa w zakresie epizodéw nietrzymania moczu z par-
cia lub co najmniej 50-procentowa poprawa w zakresie
liczby mikcji na dobe badz powr6t do prawidtowe;j liczby
mikcji na dobe (< 8). Po 5 latach obserwacji uzyskano
zmniejszenie liczby epizodéw nietrzymania moczu Srednio
02,0+ 2,2 nadobe w stosunku do stanu sprzed leczenia
(p < 0,0001) oraz petne trzymanie moczu u 45% pacjen-
tow. Srednia redukcja liczby mikcji na dobe wynosita
5,4 + 4,3 (p < 0,0001). Po roku terapii najczestszymi
dziataniami niepozgdanymi zwigzanymi ze stymulatorem
byly ,niechciana” zmiana stymulacji u 12% pacjentéw,
b6l w miejscu implantu (7%) oraz infekcja miejsca im-
plantu (3%). Piecioletni skumulowany wskaznik zdarzen
niepozadanych zwigzanych z elektrodg, wymagajgcych
reoperacji juz po wszczepieniu catego systemu, wyniost
22,4%. Nieskuteczno$¢ produktu terapeutycznego za-
obserwowano u 13% pacjentéw. Po 5 latach obserwacji
odsetek pacjentdw, u ktérych usunieto stymulator, wyno-
sit 19,1% (LE1b) [75].
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W badaniu ROSETTA poréwnujacym SNS z iniekcja
200 j. onabotuliny po 6 miesigcach obserwacji u kobiet
z grupy onabotuliny nastapita wieksza redukcja Sredniej
liczby epizoddw nietrzymania moczu z paré naglacych na
dobe w poréwnaniu z grupg SNS (-3,9 vs. -3,3 epizodu
na dzien; p = 0,01). Uzyskaty one takze istotnie wiek-
Szg poprawe w kwestionariuszu oceniajgcym poziom
zaniepokojenia objawami OAB (Overactive Bladder Qu-
estionnaire — Short Form) i wyzszy poziom satysfakcji
z leczenia. U pacjentek z grupy stosujgcej onabotuline
istotnie czeSciej wystepowaty infekcje drég moczowych
(35% vs. 11%; p < 0,001) i potrzeba samocewnikowania
(8% w 1. miesigcu, 4% w 3. miesigcu i 2% w 6. miesigcu
obserwacji). Koniecznosé rewizji lub usunigcia stymula-
tora wystgpita u 3% pacjentek. Niewielka, cho¢ istotna
roznica w obiektywnych i subiektywnych wskaznikach
efektu terapii jest przyczyng komentarzy i szerokiej
dyskusji na temat niepewnego znaczenia klinicznego
wynikéw [76]. Na tej podstawie w rekomendacjach
europejskich formutowany jest wniosek, ze SNS nie jest
skuteczniejsza niz iniekcja 200 j. onabotuliny po 6 mie-
sigcach obserwacji (LE1b) [3].

Mimo ze SNS znajduje sie w trzeciej linii leczenia,
obok PTNS i onabotuliny, nalezy te metode traktowaé
jako obarczong wiekszym ryzykiem i bardziej inwazyjna.
Dlatego zalecana jest dla pacjentek opornych na leczenie
innymi metodami [4].

Oprécz leczenia OAB SNS jest skuteczna rowniez
w terapii zespotu bolesnego pecherza, Srodmigzszowego
zapalenia pecherza moczowego, zalegania moczu niewy-
wotanego przeszkodag podpecherzowg oraz nietrzymania
stolca [69].

Abstract

SNS a badanie rezonansem magnetycznym

Stymulacja nerwdéw krzyzowych stanowi wzgledne
przeciwwskazanie do wykonania badania rezonansem
magnetycznym. Pole magnetyczne wytwarza prady
w neuroelektrodach, co powoduje nagrzewanie elek-
trod w badaniach in vivo oraz in vitro i moze prowadzié
do uszkodzenia nerwéw. W sytuacji koniecznoSci wy-
konania planowego badania rezonansem magnetycz-
nym zaleca sie usuniecie stymulatora. W przypadku
nowszych urzadzen istnieje mozliwo$é wykonania
badania gtowy przy spetnieniu szczegdtowo opisanych
warunkow [69].

PODSUMOWANIE

Przed wdrozeniem leczenia konieczne jest przeprowa-
dzenie diagnostyki adekwatnej do objawéw. W przypad-
ku braku efektu zastosowanej terapii wskazane jest
skierowanie pacjentki do diagnostyki specjalistyczne;j.
W wybranych sytuacjach zaleca sie rozwazenie konsylium
specjalistow.

Farmakoterapia jest metoda referencyjng w leczeniu
OAB i jej wprowadzanie nie powinno byé opdzniane.
Jednak ograniczenia w jej skutecznosci i efekty niepo-
zgdane sprawiajg, ze poszukuje sie nowych rozwiazan.
Prowadzone sg badania na zwierzetach majgce na celu
odkrycie nowych mechanizméw dziatania preparatéw do
stosowania w leczeniu OAB [19, 36, 77-80]. Skutkiem
badan przedklinicznych jest opracowanie nowych lekéw
w terapii OAB, ktore majg duze szanse na zastosowanie
w praktyce klinicznej [16, 77].

Objectives. The aim of the publication was to present the interdisciplinary guidelines of the Urogynecology Section
of the Polish Society of Gynecologists and Obstetricians (PSGO) for the treatment of overactive bladder (OAB)
syndrome based on the available literature, expert knowledge, and everyday practice.

Material and methods. A review of the literature, including current recommendations for the treatment of ove-
ractive bladder syndrome, urinary incontinence, urgency and mixed urinary incontinence, as well as the earlier
recommendations of the PSGO Urogynecology Section, was conducted.

Results. Management of the patients with OAB is presented. Four lines of therapy were identified: 1) educating
the patient, behavioral therapy with pelvic floor muscle training, 2) pharmacotherapy, 3) botulinum toxin injection
and tibial nerve stimulation; and sacral nerve stimulation even though so far it has been used only in selected
populations, 4) surgical intervention. The literature reports which provided supporting evidence and presented
various aspects of the therapy were discussed. OAB pharmacotherapy-related issues which are vital in everyday

clinical practice were presented.
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Conclusions. A systematic review of the available guidelines and an analysis of OAB (including urgency urinary in-
continence) management were conducted. The Polish Society of Gynecologists and Obstetricians issued the guide-
lines for the therapeutic management of OAB patients. The need for an individualized approach was emphasized.

Key words: overactive bladder; pharmacotherapy; behavioral therapy; physiotherapy; botulinum toxin; urinary

incontinence
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