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LECZENIE NTM

Efektywność leczenia OAB zależy od pre-
cyzyjnej identyfikacji potencjalnych celów 
dla interwencji farmakologicznej. Więk-

szość z obecnie stosowanych leków wydaje się 
działać obwodowo. Mogą być one sklasyfiko-
wane, jako leki, których główne działanie pole-
ga na redukcji kurczliwości wypieracza pęche-
rza moczowego oraz oddziaływaniu na nerwy 
czuciowe. Szczególne zainteresowanie budzą 
także możliwości oddziaływania na aferentne 
mechanizmy regulujące odruch mikcji.

Wiele możliwości terapeutycznych
Leki antymuskarynowe pozostają aktualnie te-
rapią pierwszego rzutu w terapii OAB. Racjo-
nalną podstawą ich wykorzystania jest blo-
kada receptorów muskarynowych wypiera-
cza, która ma osłabiać wpływ impulsacji przy-
współczulnej i tym samym zmniejszać zdol-
ność pęcherza do skurczu. Obok powszechnie 
stosowanej tolterodyny (Ditropan, Uroflow) 
i nieco bardziej wybiórczej, jeżeli chodzi o me-
chanizm działania darifenacyny (Emselex), na 
rynku farmaceutycznym pojawiły się nowe se-
lektywne leki cholinolityczne - solifenacyna 
(Vesicare) i fesoterodyna (Toviaz). 
Szerokie zastosowanie w leczeniu OAB zysku-
je toksyna botulinowa (BTX). Zmniejsza ona 
napięcie zwieracza zewnętrznego cewki mo-
czowej i ułatwia opróżnianie pęcherza u pa-
cjentów z dyssynergią między wypieraczem 
pęcherza a zwieraczem cewki moczowej. 
Podana w odpowiednich dawkach hamuje 
uwalnianie nie tylko acetylocholiny, ale tak-
że innych neurotransmiterów.  Wpływa ona 
również na zakończenia czuciowe zlokalizo-
wane w pęcherzu, co mogłoby tłumaczyć jej 
efektywność w przypadkach nadreaktywno-
ści na tle wzmożonej dośrodkowej impulsacji 
czuciowej. Zastosowanie BTX wywołuje su-
presję impulsacji aferentnej pęcherza na dro-
dze denerwacji chemicznej i eliminuje obja-
wy OAB. Toksyna ta łagodzi objawy zarówno 
w przypadku neurogennej, jak i idiopatycznej 

postaci nadreaktywności wypieracza, a także 
redukuje ekspresję receptorów TRPV1 i P2X3 
we włóknach C.
Kinaza Rho odgrywa kluczową rolę w mecha-
nizmie skurczu mięśni gładkich, w tym wypie-
racza pęcherza moczowego. Wydaje się, że 
inhibitory ROCK mogą okazać się efektywną 
grupą leków w farmakoterapii OAB, która 
będzie wpływać na fazę gromadzenia moczu, 
natomiast nie będzie oddziaływać na proces 
mikcji w warunkach fizjologicznych. Poten-
cjalną korzyścią tego faktu mogłoby być to, 
że inhibitory ROCK przeciwdziałałby nie tylko 
fazowym skurczom wypieracza, pośredniczo-
nym przez receptory muskarynowe, lecz rów-
nież indukowanym przez inne bodźce. 
Mięsień wypieracz u człowieka zawiera przy-
najmniej dwa typy kanałów K+: kanały za-
leżne od ATP (KATP) oraz zależne od wapnia 
(KCa). Otwarcie tych kanałów prowadzi do hi-
perpolaryzacji mięśni gładkich, co z kolei ha-
muje otwarcie kanałów Ca2+, zmniejszając 
w ten sposób napływ wapnia do komórki. 
Wydaje się zatem, że selektywna blokada ka-
nałów K+ może być efektywnym sposobem 
leczenia OAB (gabapentyna).
Ciekawą opcją może być również stymulacja 
ośrodkowych receptorów dopaminowych typu 
D1 przy jednoczesnym blokowaniu receptorów 
D2, zastosowanie częściowych agonistów re-
ceptora opioidowego μ i antagonistów recep-
tora (buprenorfina), które zmniejszają ciśnie-
nie mikcji i zwiększają pojemność pęcherza,  
czy wykorzystanie hamującego działania ago-
nistów receptorów GABAB w rdzeniu kręgo-
wym, które może być użyteczne w kontroli za-
burzeń mikcji powodowanych przez aktywację 
włókien C w nabłonku dróg moczowych.
Wykazano również, że zastosowanie nie-
selektywnych inhibitorów cyklooksygenazy 
(COX) - ketoprofenu czy indometacyny, po-
woduje wzrost progu mikcji oraz objętości 
pęcherza moczowego.
Inhibitory COX osłabiają objawy nadreaktyw-

ności pęcherza poprzez blokowanie aktywno-
ści COX-2 i w konsekwencji hamowanie sty-
mulacji włókien wrażliwych na kapsaicynę.
Z kolei leki wpływające na receptory P2 mają 
szansę stać się bardzo efektywną grupą farma-
ceutyków u chorych na neuropatie czy u pacjen-
tów w podeszłym wieku, ze względu na wzmo-
żoną u tych osób transmisję purynergiczną.
Wykazano, że agoniści receptora CB1 hamują 
nadreaktywność pęcherza indukowaną poprzez 
dopęcherzowe podanie NGF. Z kolei przeciwcia-
ła neutralizujące NGF redukują hiperaktywność 
pęcherza wyzwoloną stanem zapalnym. 
Udowodniono także, że CRF obniża próg impul-
sacji aferentnej odruchu mikcyjnego oraz nasila 
aktywność pęcherza moczowego. Badania z wy-
korzystaniem selektywnych antagonistów recep-
tora CRF (CRF1) dowiodły, że związki te redukują 
objawy nadreaktywności wypieracza pęcherza.
Syntetyczne analogi wazopresyny (Minirin, 
Melt) są z powodzeniem stosowane w le-
czeniu poliurii i moczenia nocnego u dzieci. 
Wykazano jej skuteczności także u chorych 
z nokturią i częstomoczem. Obarczone są 
jednak ryzykiem zatrzymania wody w ustroju 
i hiponatremii, szczególnie u osób starszych.

Różni ludzie, różne potrzeby
Prowadzone badania nad identyfikacją ce-
lów dla nowych farmaceutyków skutecznych 
w terapii OAB ukazały kilka możliwości. Co-
raz lepsza znajomość patofizjologii OAB po-
zwala sądzić, że w przypadku niektórych pa-
cjentów skutecznym może okazać się oddzia-
ływanie na procesy zachodzące w mózgu czy 
rdzeniu kręgowym, a więc wpływ na recepto-
ry dopaminowe, serotoninowe, glutaminer-
giczne czy CRF. Fakt, że OAB jest wynikiem 
wielu procesów patologicznych może ozna-
czać konieczność indywidualnego dostoso-
wania farmakoterapii dla danego pacjenta. 
Dlatego też w chwili obecnej nie ma jednego, 
idealnego leku, który mógłby być zastosowa-
ny u wszystkich pacjentów z OAB.       ■
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