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Wykor zystan ie  tkankowych komórek
macier zystych w terap i i  wys i ∏kowego
nie tr zymania  moczu u kob ie t

dr n. med. Klaudia Stangel-Wójcikiewicz 
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Zpowodu nietrzymania moczu cierpi od
9 do 49% kobiet w wieku oko∏o- i po-
menopauzalnym. Na podstawie tych

danych chorob´ t´ mo˝na uznaç za chorob´
spo∏ecznà. Nietrzymanie moczu (NTM)
o typie wysi∏kowym jest najcz´Êciej spotyka-
nym rodzajem tego schorzenia. Koszty lecze-
nia, opieki, rehabilitacji chorych z NTM
w Stanach Zjednoczonych w 2001 roku wy-
nios∏y ponad 16 miliardów dolarów.
W Szwecji w 1990 roku wydatki te oszaco-
wano na 2% nak∏adów na s∏u˝b´ zdrowia.
Bioràc pod uwag´ tendencj´ starzenia si´
spo∏eczeƒstwa oraz wzrost Êredniej d∏ugoÊci
˝ycia w krajach rozwijajàcych, problem nie-
trzymania moczu stale narasta.

Pomimo wprowadzenia w ostatnich latach
minimalnie inwazyjnych technik leczenia ope-
racyjnego  tj. slingów za∏onowych czy wpro-
wadzania taÊm polipropylenowych przez
otwory zas∏onione - opisywane sà nawroty
wysi∏kowego NTM, erozje taÊm w 3 do 10%,
infekcje oraz powstawanie tzw. „sztywnej cew-
ki moczowej”. Równie  ̋wykorzystanie mate-
ria∏ów takich jak teflony czy silikony wià˝e si´
z cz´stym wystàpieniem stanów zapalnych
i mo˝e prowadziç do zatrzymania moczu. Dla-
tego te  ̋mo˝liwoÊç reperacji defektu dolnego
odcinka dróg moczowych z zastosowaniem
nowej, prawid∏owo funkcjonujàcej tkanki go-
spodarza, bez niebezpieczeƒstwa odnerwie-
nia, czy rewaskularyzacji, jawi si  ́jako rozwià-
zanie niemal˝e idealne.

Ostatnie lata przynios∏y znaczàcy roz-
wój technik in˝ynierii tkankowej oraz mo˝li-
woÊç wykorzystania „dojrza∏ych” komórek
macierzystych w leczeniu wysi∏kowego nie-
trzymania moczu wÊród kobiet. Tkankowe
komórki macierzyste uda∏o si´ uzyskaç
z mi´Êni poprzecznie prà˝kowanych, z t∏usz-
czu oraz z komórek mezenchymalnych szpi-
ku kostnego. Takie post´powanie pozwala
na uzyskanie macierzystych komórek mi´-

Êniowych (MDSCs- muscle-derived stem
cells) oraz komórek t∏uszczowych (ADSCs-
adipose-derived stem cells). Komórki te po-
siadajà zdolnoÊç ró˝nicowania si´ w prawi-
d∏owo funkcjonujàce komórki mi´Êniowe
g∏adkie i poprzecznie prà˝kowane. Zach´ca-
jàce wyniki leczenia MDSCs w innych scho-
rzeniach jak np. w zawale mi´Ênia sercowego
sk∏oni∏y naukowców do zastosowania tera-
pii komórkowej, celem cz´Êciowego odbu-
dowania lub uzupe∏nienia uszkodzonej tkan-
ki, jakà w przypadku wysi∏kowego NTM
stanowi zewn´trzny zwieracz cewki moczo-
wej. Naukowcy ze Stanów Zjednoczonych,
pod kierownictwem doktora CarrÕa wyko-
rzystali powy˝sze za∏o˝enia i zastosowali czy-
ste mioblasty w grupie kobiet z wysi∏kowym
NTM. Âredni czas obserwacji wynosi∏ 17
miesi´cy. Badania zosta∏y opublikowane
w 2008 roku w International Urogynecolo-
gy Journal. Nie opisywano ˝adnych skut-
ków ubocznych leczenia. W badaniach na

modelu szczura, prowadzonych przez Cher-
mansky’ego w 2004 roku (Urology), po-
twierdzono zdolnoÊç opisywanych komó-
rek do tworzenia miotub oraz miofibrii z od-
tworzeniem unerwienia, co pozwala∏o na
wbudowanie si´ w struktur´ uszkodzonego
mi´Ênia jako jednostki fizjologicznie funk-
cjonalnej. Zaobserwowano po∏àczenie
MDSCs w warstwie komórek mi´Êni po-
przecznie prà˝kowanych po 4 tygodniach od
iniekcji.

Powy˝sze wyniki badaƒ sà bardzo zach´ca-
jàce. Prowadzenie badaƒ w ró˝nych oÊrod-
kach, wykorzystanie odmiennych typów ko-
mórek oraz weryfikacja sposobów ich poda-
nia - umo˝liwi sformu∏owanie obiektywnych
wniosków na temat skutecznoÊci terapii ko-
mórkowej w wysi∏kowym nietrzymaniu mo-
czu. Odkrycie „dojrza∏ych” komórek macie-
rzystych mo˝e w przysz∏oÊci pozwoliç na
omini´cie politycznych i etycznych kontro-
wersji jakie rodzà si´ w przypadkach stosowa-



Wysi∏kowe nietrzymanie moczu
(WNM) jest najcz´stszym typem
braku pe∏nej kontroli nad odda-

waniem moczu. Dwie podstawowe przy-
czyny tej postaci choroby to nadmierna ru-
chomoÊç p´cherza i cewki moczowej (typ
anatomiczny) i niewydolnoÊç mi´Ênia zwie-
racza cewki moczowej (typ zwieraczowy).
Bardzo cz´sto dwa wymienione typy
wspó∏istniejà, jednak˝e zdecydowana wi´k-
szoÊç metod leczenia niweluje jedynie kom-
ponent´ anatomicznà w przebiegu choroby.
Leczenie zachowawcze wzmacnia mi´Ênie
dna miednicy, natomiast najcz´Êciej wyko-
nywane zabiegi chirurgiczne polegajà na
podwieszaniu lub podpieraniu szyi p´che-
rza i cewki moczowej. Jedyne metody lecze-
nia nakierowane specyficznie na struktur´
zwieracza cewki to iniekcje oko∏ocewkowe
i sztuczny zwieracz. Iniekcje oko∏ocewkowe
sà ma∏o inwazyjne, jednak niestety stosun-
kowo ma∏o skuteczne, natomiast sztuczny
zwieracz jest metodà radykalnà i kosztow-
nà, a zatem rzadko stosowanà. 

Nowà koncepcjà w leczeniu wysi∏kowe-
go nietrzymania moczu na tle niewydolno-
Êci zwieracza cewki moczowej jest wykony-
wanie transplantacji komórek macierzy-
stych lub prekursorowych. Komórki ma-
cierzyste to takie, które wykonujà podzia∏y
niesymetryczne, dzi´ki czemu cz´Êç komó-
rek potomnych zyskuje wy˝szy poziom
zró˝nicowania, a cz´Êç pozostaje na pozio-
mie niezró˝nicowanym (odnawia populacj´
komórek macierzystych). Komórki macie-
rzyste sà obecne zarówno w zarodkach, jak
i u doros∏ych organizmów. Natomiast ko-
mórki prekursorowe sà bardziej zró˝nico-
wane, dzielà si´ symetrycznie i sà zdetermi-
nowane do tworzenia konkretnej linii ko-
mórkowej. Wydaje si ,́ ˝e w celu uspraw-
nienia upoÊledzonego zwieracza optymalnà
terapià by∏oby wstrzykni´cie w os∏abiony
mi´sieƒ komórek miogennych (macierzy-
stych lub prekursorowych). Celem takiego
zabiegu by∏oby doraêne wzmocnienie zwie-
racza poprzez ró˝nicowanie si´ przeszcze-
pionych komórek we w∏ókna mi´Êniowe.
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Komórki  w leczen iu  wysi ∏kowego
nie tr zymania  moczu
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Procedura przeszczepu komórek

do zwieracza cewki moczowej:

1. Biopsja mi´Ênia lub pobranie
komórek mi´Êniowych (mini-
malnie inwazyjny zabieg w znie-
czuleniu miejscowym – pobra-
nie skrawka tkanki z mi´Ênia ra-
mienia lub uda. 

2. Hodowla, przygotowanie komó-
rek do przeszczepu w laborato-
rium (czas – kilka tygodni).

3. Wstrzykni´cie zawiesiny komó-
rek za pomocà cystouretrosko-
pu w zwieracz cewki moczowej
(zabieg w znieczuleniu miejsco-
wym, podpaj´czynówkowym
lub ogólnym).

nia terapii komórkami macierzystymi, po-
chodzàcymi z zarodków niewykorzystanych
w procedurach zap∏odnienia pozaustrojo-
wego. W Polsce, gdzie badania z wykorzy-
staniem komórek macierzystych z ludzkich
zarodków sà prawnie zabronione, wykorzy-
stanie komórek autologicznych pozwoli na
prowadzenie badaƒ z ww. tematu. 

Za∏o˝eniem projektu sponsorowanego
przez firm´ Polpharma SA (grant nauko-
wy), jest uzyskanie autologicznej hodowli
mioblastów z mi´Ênia szkieletowego ko-
biety. 

Bioptat pobrany od pacjentki zostanie
przekazany do laboratorium, celem wyko-
nania hodowli komórkowej. Szacowany
okres hodowli mo˝e trwaç od 6 do oko∏o 8
tygodni. Kolejnym etapem b´dzie podanie
zawiesiny komórkowej w miejsce uszko-

dzonego zwieracza cewki moczowej. Ocze-
kiwanym efektem ma byç jego odbudowa
i odzyskanie prawid∏owej funkcji w utrzy-
maniu moczu.

Zaletà tej metody mo˝e staç si´ jej mini-
malna inwazyjnoÊç oraz zmniejszenie powi-
k∏aƒ zwiàzanych z erozjà taÊm z materia-
∏ów syntetycznych, stosowanych w zabie-
gach operacyjnych.

Badanie w ramach projektu, prowadzone
jest w Katedrze Ginekologii i Po∏o˝nictwa
Collegium Medicum Uniwersytetu Jagiel-
loƒskiego w Krakowie, kierowanej przez
Profesora Antoniego Bast´ i uzyska∏o zgo-
d´ Komisji Bioetycznej Wydzia∏u Lekar-
skiego Uniwersytetu Jagielloƒskiego
w Krakowie.

Obecnie zawiesina komórkowa zosta∏a
podana trzem kobietom, a ocena efektu le-

czenia wià˝e si´ z datà zakoƒczenia pe∏nej
obserwacji tj. z 2011 rokiem.

Terapia w oparciu o komórki macierzy-
ste nie jest ju˝ tylko „˝yczeniem przysz∏o-
Êci”. W wielu schorzeniach wykorzystuje
si´ terapi´ komórkowà jako alternatywny
sposób post´powania. Zawa∏ mi´Ênia ser-
cowego, czy dystrofia mi´Êniowa Du-
schenna sà tego najlepszym przyk∏adem.
Ze wzgl´du na prawno-etyczne ogranicze-
nia, wykorzystanie embrionalnych komó-
rek macierzystych nie jest powszechnie ak-
ceptowane. Odkrycie dojrza∏ych tkanko-
wych komórek macierzystych pozwoli∏o
na omini´cie wielu wàtpliwoÊci. Nale-
˝y jednak pami´taç o wielu niewyjaÊnio-
nych elementów terapii, jak choçby o sku-
tecznoÊci w czasie, czy odleg∏ych efektach
ubocznych. ■

▲
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Dodatkowo istnieje nadzieja, ̋ e cz´Êç poda-
nych komórek mog∏aby pozostaç w stanie
niezró˝nicowanym i tym samym zwi´kszyç
pul´ regeneracyjnà ostrzykni´tego mi´Ênia.
Komórki do takiego przeszczepu mo˝na
pozyskaç z mi´Ênia szkieletowego, który
oprócz dojrza∏ych w∏ókien mi´Êniowych
zawiera te˝ komórki niezró˝nicowane.
Oprócz komórek izolowanych z mi´Ênia
szkieletowego rozwa˝a si´ te˝ inne popula-
cje. Wiadomo na przyk∏ad, ̋ e pewne popu-
lacje komórek w szpiku, a tak˝e w krwi p´-
powinowej równie˝ mogà braç udzia∏ w re-
generacji mi´Êni. 

Przy dzisiejszym poziomie nauk biome-
dycznych mo˝liwe jest wyizolowanie ko-
mórek macierzystych lub prekusorowych
z niewielkiego skrawka tkanki mi´Êniowej,
pobranego od dowolnej osoby. Dotyczy to
nawet osób starszych. Dzi´ki temu mo˝liwe
jest przeszczepienie w∏asnych komórek czy-
li wykonanie transplantacji autologicznej.
W przeciwieƒstwie do standardowo wyko-
nywanych transplantacji narzàdowych,

przeszczep taki nie jest nara˝ony na odrzu-
cenie.  W ciàgu ostatniej dekady przepro-
wadzono w kilku oÊrodkach na Êwiecie ba-
dania dotyczàce wstrzykni´cia komórek do
zwieracza cewki moczowej na modelach
zwierz´cych. W ostatnich latach przepro-
wadzono równie˝ pierwsze próby kliniczne
u ludzi z nietrzymaniem moczu. Jedna
z nich mia∏a miejsce w Austrii, druga w Sta-
nach Zjednoczonych. Grupa austriacka
opublikowa∏a wyniki przeprowadzonych
przez siebie zabiegów – 123 kobiety z nie-
wydolnoÊcià zwieracza (ocena po roku), 20
kobiet (ocena po 2 latach) i 63 m´˝czyzn po
usuni´ciu prostaty (ocena po roku).
Wstrzykiwali oni zarówno prekursorowe
komórki miogenne (mioblasty), komórki
tkanki ∏àcznej (fibroblasty), jak i kolagen.
Opublikowane wyniki sà rewelacyjne, po-
niewa˝ po roku 79 % kobiet trzyma∏o
mocz, u 16 % stwierdzono wyraênà popra-
w ,́ a u 9 % lekkà popraw .́ SpoÊród 20 ko-
biet leczonych przeszczepem komórko-
wym, u których mo˝liwa by∏a ocena po 2

latach – 16 mia∏o pe∏nà kontrol´ nad mik-
cjà. U m´˝czyzn po prostatektomii, rok po
transplantacji mioblastów i fibroblastów
mocz trzyma∏o 65 % pacjentów, u 27 %
uzyskano popraw ,́ a jedynie u 8 % stwier-
dzono brak poprawy. Wyniki publikowane
przez badaczy ze Stanów Zjednoczonych
obejmujà jedynie 8 kobiet z nietrzymaniem
moczu na tle niewydolnoÊci zwieracza,
u których przeprowadzono przeszczep ko-
mórkowy. W odró˝nieniu od grupy au-
striackiej, amerykanie wstrzykiwali popu-
lacj´ komórek macierzystych (nie prekur-
sorowych) izolowanych z mi´Êni (MDSC –
muscle derived stem cells). Ocena po roku
ujawni∏a popraw ,́ u 5 z 8 leczonych kobiet,
w tym u jednej pe∏ne wyleczenie. Co cieka-
we, poprawa nie nast´powa∏a natychmiast
po zabiegu, a dopiero po 3-8 miesiàcach, co
sugeruje, ˝e komórki macierzyste ulegajà
podzia∏om w miejscu wstrzykni´cia i stop-
niowej integracji z lokalnymi w∏óknami
mi´Êniowymi. Jak dotychczas, nie ma ˝ad-
nych doniesieƒ o efektach ubocznych tera-
pii komórkowej stosowanej w przypadku
nietrzymania moczu. 

Wyniki te sà bardzo obiecujàce, jednak
nale˝y mieç ÊwiadomoÊç, ˝e mimo niewia-
rygodnego post´pu w dziedzinie transplan-
tologii komórkowej, przeszczepy takie to
wcià˝ stàpanie po niepewnym gruncie.
Wiele kwestii zwiàzanych z biologià komó-
rek macierzystych i ich zachowaniem po
przeszczepie (nie tylko do cewki moczowej)
pozostaje niewyjaÊnionych. Zw∏aszcza do-
tyczy to komórek o niskim stopniu zró˝ni-
cowania, u których ze wzgl´du na du˝y po-
tencja∏ ró˝nicowania istnieje ryzyko trans-
formacji nowotworowej. 

Poza tym, trzeba pami´taç, ˝e rezultaty
na wi´kszej grupie pacjentów by∏y uzyska-
ne w jednym oÊrodku. To za ma∏o aby wy-
ciàgaç daleko idàce wnioski. Obecnie roz-
poczyna si´ wielooÊrodkowa próba klinicz-
na majàca na celu ocen´ skutecznoÊci prze-
szczepu komórek miogennych u kobiet
z wysi∏kowym nietrzymaniem moczu.
W badaniu tym b´dzie bra∏a udzia∏ m.in.
Klinika Urologii Warszawskiego Uniwer-
sytetu Medycznego. Wyniki takiej próby
pozwolà na weryfikacj´ dotychczasowych
doniesieƒ. Prace nad izolacjà i hodowlà ko-
mórek do przeszczepu sà natomiast prowa-
dzone w Klinice Immunologii, Transplan-
tologii i Chorób Wewn´trznych WUM.
Wspó∏praca obu jednostek daje nadziej ,́
˝e w przypadku potwierdzenia wysokiej
skutecznoÊci metody, w niedalekiej przy-
sz∏oÊci transplantacja komórkowa b´dzie
jednà z alternatyw w leczeniu nietrzymania
moczu u ludzi równie˝ w Polsce. ■
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