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Co tam, Panie, w unerwieniu,
Zwieracze trzymajg sie mocno?

Prof. dr Mariusz Majewski,
Uniwersytet Warminsko-Mazurski w Olsztynie, Wydziat Medycyny Weterynaryjnej

zycie parafrazy najstynniej-
u szego bodaj pytania, jakie pa-

da w trakcie “Wesela” Stani-
stawa Wyspianskiego nie jest czcza
zabawa slowem, lecz stanowi kwinte-
sencje wywiadu urologicznego, doty-
czacego tych funkcji dolnych drog
moczowych (DDM), ktore zapobiega-
ja pojawianiu si¢ standw nietrzymania
moczu. O ogromnym znaczeniu pra-
widtowego funkcjonowania uktadu
nerwowego w zapobieganiu pojawia-
nia si¢ stanow chorobowych DDM
swiadcza wyniki badan Jarla Ahl-
berga i jego zespolu, z ktorych wyni-
ka, iz ponad 80 procent chorych z roz-
poznaniem “pecherz nadreaktywny”
wykazywalo jednocze$nie objawy
neurologiczne. W chwili obecnej za-
burzeniom uktadu nerwowego przypi-
suje si¢ ogromna role takze przy po-
wstawaniu np. Srodmiazszowego za-
palenia pecherza moczowego, dyssy-
nergii wypieracz-zwieracz, wysitko-
wego nietrzymania moczu i innych,
dlatego warto przedstawi¢ niektore
z najnowszych badan nad unerwie-
niem DDM, ktére wydaja si¢ rokowac
najwigksze szanse na relatywnie szyb-
kie zastosowanie praktyczne.

Neurotransmitery i ich receptory

Z punktu widzenia neurofizjologa
DDM to mozaika réznego rodzaju re-
ceptorow. Wypadkowa ich jednocze-
snej aktywacji (lub dezaktywacji) przez
uwalniane z zakonczen nerwowych
substancje decyduje o stanie funkcjo-
nalnym tego uktadu. Wyrézniamy mig-
dzy innymi receptory katecholamin
(noradrenalina, serotonina), puryn
(gtownie receptory typu P:2X), acetylo-
choliny oraz neuropeptydow. Ponizej
omowione zostana jednakze tylko
funkcje receptorow dwu pierwszych ty-
pow przekaznikow. Ponadto aktywnosé
wigkszosci komorek nerwowych, wia-
czonych w obwodowa regulacj¢ funk-
cji DDM wydaje si¢ by¢ sterowana
przez hormony jajnikowe, stad kilka
stow poswigconych przypuszczalnej
roli receptorow estradiolowych w neu-
roregulacji DDM.

Noradrenalina i serotonina -
starzy gracze w nowych rolach?

Znaczenie katecholamin (noradrenali-
na i serotonina) w bezposredniej regulacji
funkcji DMM jest znane od dawna. Jed-
nakze dopiero ostatnio znaleziono ich re-
ceptory na komorkach jadra Onufa (jed-
no z jader ruchowych rdzenia kregowe-
go), odpowiedzialnego za prawidiowa
funkcje zwieracza cewki moczowe;j.
Okazato si¢, ze obecno$¢ odpowiedniej
ilosci obu substancji jest kluczowa dla
prawidlowego dziatania komorek rucho-
wych, sterujacych wspomnianym zwiera-
czem, co zostato wykorzystane przy two-
rzeniu nowej generacji lekow takich, jak
na przyktad duloksetyna.

Receptory purynergiczne -
nowi gracze w starych rolach?

Po dlugim okresie watpliwosci, czy
rzeczywiscie istnieja, w ostatnich latach
wykazano 7 podklas receptoréw typu
P:X, aktywowanych przez puryny.
W 2002 roku wykazano, iz moga one sta-
nowi¢ bardzo wazny “punkt uchwytu”
dla catkowicie nowej kategorii lekow,
poniewaz wszystkie typy tych recepto-
réw (od PX1 do P:X7) sa obecne na
wioknach nerwowych kontrolujacych
funkcje DDM. Co ciekawe, w 2003 roku
Fiona Ray i wspolpracownicy wykazali,
iz co najmniej niektore z chorob DDM,
na przyklad parcia naglace, powodowane
by¢ moga drastycznym zmniejszeniem
si¢ liczby receptorow P-X na btonie akso-
nalnej wiokien nerwowych, co prowadzi
do zaburzen kontroli rozciagania si¢ pe-
cherza moczowego i, w konsekwencji, do
pojawiania si¢ parcia na mocz.

“...Jeden by wszystkimi rzadzic..."

Ten cytat z “Wiadcy Pier$cieni” wyda-
je sig¢ doktadnie odpowiadac roli recepto-
row estradiolowych (sa dwa - tzw. a i B)
w sterowaniu przemianami biochemicz-
nymi, a co za tym idzie, takze aktywno-
$cia komorek nerwowych kontrolujacych
funkcje migdzy innymi pecherza i/lub
cewki moczowej. Jak wynika z badan Iris

Reichler 1 wspotpracownikow, usunigcie
jajnikow u suk prowadzi u 20 procent
przypadkow do pojawienia si¢ objawow
nietrzymania moczu. Mechanizm po-
wstawania wspomnianej choroby w wy-
niku usunigcia gonad wydaja si¢ ttuma-
czy¢ inne wyniki badan, wykazujace
obecnos¢ receptorow estradiolowych
w komorkach czuciowych, odbierajacych
i przewodzacych bodzce czuciowe z tere-
nu DDM. Co wigcej, jako ze jedna trze-
cia komorek czuciowych zaopatrujacych
pecherz moczowy zawiera jednocze$nie
receptory estradiolowy i wanilloidowy,
charakterystyczny dla komoérek przewo-
dzacych bodzce bolowe estradiol moze
odgrywa¢ kluczowa rolg w regulacji
przewodzenia bolu z DDM do wyzszych
pieter uktadu nerwowego

“...Cicho wszedzie,
gtucho wszedzie..."

To z kolei nie cytat z “Dziadow”,
a opis zachowania ogromnej liczby czu-
ciowych widkien nerwowych, znajduja-
cych si¢ w $cianie narzadow tworzacych
DDM. Okazuje sig, iz te tzw. “ciche”
(ang. “silent”) witdkna typu “C”, a wiasci-
wie ich nagta aktywacja funkcjonalna,
moga odgrywac prawdopodobnie ogro-
mna rolg w powstawaniu réznorakich
schorzen pecherza moczowego, na przy-
ktad par¢ naglacych. W katedrze autora,
w oparciu o model zwierzecy, prowadzo-
ne sa we wspotpracy z prof. A. Borkow-
skim i dr. P. Radziszewskim z Kliniki
Urologii AM w Warszawie badania nad
rozmieszczeniem wspomnianych wio-
kien nerwowych, rodzajem uzywanych
przez nie substancji czynnych i wptywem
podawania wysoce specyficznych i wy-
bidrczo dziatajacych neurotoksyn na sta-
ny chorobowe DDM.

W podsumowaniu sita rzeczy nader
skrétowej prezentacji wynikéw badan
nad unerwieniem DDM nalezy podkre-
sli¢, ze dzigki badaniom podstawowym
stwierdzono w ubieglym roku istnienie
kilku mechanizméw, ktore wydaja si¢
by¢ obiecujacymi punktami zaczepienia
do stworzenia nowych standardow lecze-
nia neurogennych choréb DDM.
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