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Nowe spojrzenie na patogeneze pecherza nadreaktywnego u kobiet

New insights into the pathogenesis of overactive bladder
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Streszczenie

Znajomos¢ patofizjologii pecherza nadreaktywnego (overactive bladder — OAB) utatwia zastosowanie odpo-
wiedniego leczenia przyczynowego tej choroby. Prawidtowa funkcja uktadu moczowego u kobiet uzalezniona
jest od skomplikowanych interakcji pomiedzy korg mézgu, mostem, rdzeniem kregowym z jednej strony a ukta-
dem moczowym wraz ze strukturami tgcznotkankowo-miesniowymi warunkujacymi prawidtowa statyke dna
miednicy z drugiej strony. Zaburzenia ktérejkolwiek z faz odruchu mikcyjnego, zmiany morfologiczne nerwéw,
miesnidwki gtadkiej czy urotelium moga przyczyni¢ sie do wystapienia zaburzen funkcjonowania dolnych drég
moczowych w postaci nadreaktywnosci pecherza moczowego. Patologia ta moze mie¢ réwniez podtoze anato-
miczne, kiedy nasilonym zaburzeniom statyki towarzyszy ograniczenie przeptywu cewkowego.

Stowa kluczowe: pecherz nadreaktywny, patofizjologia.

Summary

An xact knowledge of OAB pathophysiology facilitates the selection of the effective treatment. The proper
functioning of the female urinary tract depends not only on very complex interactions between the cerebral cor-
tex, spinal cord and anatomical components of the female lower urinary tract but also on the proper anatomi-
cal functioning of pelvic muscles, ligaments and fascias. Disturbances of the micturition reflex, morphological
changes of nerves, smooth muscles and/or urothelium may contribute to the occurrence of OAB symptoms. In
females, OAB symptoms may be caused by improper support of the bladder and urethra caused by anatomical

damages of the pelvic floor.
Key words: overactive bladder, pathophysiology.

Zrozumienie patogenezy pecherza nadreaktywne-
go (overactive bladder — OAB) stanowi wazny czynnik
utatwiajacy zastosowanie odpowiedniego leczenia
przyczynowego tej choroby. Prawidtowe funkcjonowa-
nie uktadu moczowego uzaleznione jest od skompli-
kowanych interakcji pomiedzy korag moézgu, mostem,
rdzeniem kregowym, obwodowym uktadem nerwowym
i anatomicznymi strukturami uktadu moczowego. Nie-
prawidtowosci w zakresie ktéregokolwiek z wymienio-
nych elementéw moga przyczyni¢ sie do wystapienia
zaburzen ich funkcjonowania [1].

Bez wzgledu na podtoze etiopatologiczne nadre-
aktywnos¢ pecherza moczowego charakteryzuje sie
specyficznym zespotem objawéw. Nalezg do nich nagty

wzrost cisnienia wewnatrzpecherzowego podczas fazy
wypetniania przy stosunkowo niewielkiej objetosci mo-
czu w pecherzu, zwiekszona spontaniczna aktywnosé
miogenna, naktadajace sie skurcze tezcowe, zmienio-
na reaktywnosé na bodzce i charakterystyczne zmiany
w ultrastrukturze miesnia wypieracza [2]. Jedna z przy-
czyn nadreaktywnosci wypieracza jest utrata impul-
sacji hamujacej. Dochodzi do niej z powodu zaburzeh
ukrwienia tkanki mézgowej, np. u 0s6b cierpigcych
na chorobe Parkinsona i Alzheimera. Nadreaktywnosé
wypieracza moze by¢ takze wynikiem nasilenia impul-
sacji stymulujacej. Istotng role w powstawaniu nadre-
aktywnosci wypieracza odgrywa uktad GABA-ergiczny,
dopaminergiczny, cholinergiczny, glutaminergiczny oraz
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serotoninergiczny. Godnym uwagi jest fakt, ze z OAB
czesto wspdtistniejg schorzenia prowadzace do zmniej-
szenia transmisji serotoninergicznej jak depresja czy
zespot lekowy. Wykazano, ze zardwno inhibitory zwrot-
nego wychwytu serotoniny (selective serotonin reuptake
inhibitor — SSRI), jak i agonisci receptoréw serotoniny
(5HT,, i 5HT,) hamuja skurcze wypieracza pecherza mo-
czowego oraz nasilajg eferentng kontrole mikcji [3].

Prawidtowe skurcze pecherza moczowego sa sty-
mulowane gtéwnie przez acetylocholine uwalniana
z zakonczeh cholinergicznych w pecherzu. Niecholi-
nergiczne, posredniczone przez uktad adrenergiczny
skurcze pecherza sa szczeg6lnie nasilone w przypadku
obecnosci przeszkody podpecherzowej, idiopatycznej
postaci OAB oraz prawdopodobnie u 0s6b w podesztym
wieku. Uwalniany z urotelium, w odpowiedzi na rozcia-
ganie Scian pecherza moczowego, tréjfosforan adeno-
zyny (ATP), dziata na receptory purynergiczne P,Xi P)Y,
aktywujac zaréwno neurony czuciowe, jak i motorycz-
ne. Wykazano, ze u pacjentéw z idiopatycznym OAB
istnieje nieprawidtowa neurotransmisja purynergiczna,
co moze ttumaczy¢ czes$¢ obserwowanych u tych oséb
symptomow. Stwierdzono takze, ze stymulacja recep-
torow purynergicznych P X oraz uktadu przywspotczul-
nego zaopatrujacego wypieracz pecherza bierze udziat
w kontroli kurczliwosci tego miesnia. Analizujac przy-
czyny nadreaktywnosci pecherza moczowego, coraz
wiecej uwagi poswieca sie przywspotczulnym aferent-
nym wtéknom czuciowym A8 i C, dajacym odczucie
wypetnienia pecherza, parcia i bélu. Majace ostonke
mielinowa aferentne wtékna czuciowe Ad zlokalizowa-
ne sa gtéwnie w miesnidwce gtadkiej wypieracza. Sa
one wrazliwe na rozcigganie wtdkien miesniowych pod-
czas fazy wypetniania pecherza. Informacja o stopniu
rozciggniecia jego sciany poprzez drogi rdzeniowe do-
staje sie do pnia mézgu, a nastepnie do przywodocia-
gowej substancji szarej i do osrodka mikcji w moscie.
Pozbawione ostonki mielinowej czuciowe wtékna C
wystepujg w btonie wtasciwej miesniéwki i bezposred-
nio przylegaja do urotelium. Maja one wyzszy prég
pobudliwoéci mechanicznej niz wtékna AS. Dowodem
na to, ze wtdkna C posrednicza w odruchu mikgji, jest
zdolnos¢ jego efektywnego hamowania przez waniloidy
takie jak kapsaicyna czy resiniferatoksyna. Kapsaicyna
powoduje desensytyzacje wtokien C poprzez zmniejsze-
nie zasobow substancji P i neurokininy A [4]. Supresje
impulsacji aferentnej pecherza na drodze denerwacji
chemicznej powoduje toksyna botulinowa. tagodzi ona
objawy zaréwno w przypadku neurogennej, jak i idio-
patycznej postaci nadreaktywnosci wypieracza, a takze
redukuje ekspresje receptorow TRPV, i P_X, wtokien C.
Podanie resiniferatoksyny pacjentom z nadreaktyw-
noscig wypieracza indukowang uszkodzeniem rdzenia
kregowego skutkuje zmniejszeniem gestosci wtdkien
TRPV, i PGP9.5, czemu towarzyszy satysfakcjonujacy
efekt kliniczny.
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Do uszkodzenia wtdkien nerwowych i miesnidwki
gtadkiej, z uposledzeniem jej kurczliwosci, moga pro-
wadzi¢ zmiany typu niedokrwiennego. Niedokrwienie
pecherza moczowego czesto wspdtistnieje z zaburze-
niami krazenia obwodowego, zwezeniem cewki mo-
czowej, dyssynergia wypieraczowo-zwieraczowa czy
neuropatia cukrzycowa. Wspdtistnienie czynnikéw
neurologicznych i niedokrwienia wywotuje nadreak-
tywnos¢ wypieracza z towarzyszacym uposledzeniem
kurczliwosci lub niestabilne skurcze bez uczucia parcia.
Potencjalna przyczyna zmian w impulsacji aferentnej
zaopatrujacej pecherz moczowy oraz w neurotransmisji
synaptycznej w obrebie oSrodkowego uktadu nerwo-
wego (OUN) moze by¢ zwiekszone stezenie czynnika
wzrostu nerwoéw (nerve growth factor — NGF). Jest to
fizjologiczny czynnik stymulujacy wzrost i réznicowanie
nerwdw wspbtczulnych oraz niektérych wtdkien czu-
ciowych. Jest on takze odpowiedzialny za reinerwacje
pourazowg. Pacjentki z OAB czy sr6dmigzszowym zapa-
leniem pecherza maja zwiekszone stezenie NGF w Scia-
nie pecherza. W takich przypadkach dochodzi do zmian
przewodzenia btonowego oraz — co za tym idzie — do
zmian pobudliwosci neuronéw korzeni rdzeniowych.

U oséb starszych OAB moze byé wynikiem schorzen
zwiazanych z wiekiem, ktére posrednio prowadza do
dysfunkcji dolnych drég moczowych. Choroby metabo-
liczne, degeneracyjne czy neurogenne zaburzaja nor-
malne funkcjonowanie pecherza moczowego poprzez
interferencje w mechanizmy kontroli neuronalnej. Udar
moézgu, choroba Alzheimera, Parkinsona czy stward-
nienie rozsiane moga ostabi¢ impulsacje hamujaca
pochodzaca z kory mézgu, prowadzac tym samym do
powstania neurogennej nadreaktywnosci wypieracza
pecherza moczowego. Dysregulacja kontroli glikemii
w cukrzycy jest przyczyng diurezy osmotycznej i poliu-
rii [1]. Zaburzenia snu o charakterze bezdechu sprzyjaja
nokturii [1]. Dysfunkcja miesni dna miednicy mniejszej
w postaci wypadania macicy czy zaburzenia oddawa-
nia stolca prowadza do utraty zdolnosci opierania sie
nagtym wzrostom cisnienia wewnatrzpecherzowego
podczas fazy jego wypetniania i w konsekwencji do na-
glacego nietrzymania moczu. Udowodniono, Ze objawy
OAB czesciej wystepuja u 0séb cierpigcych z powodu
depresji czy leku. Choroby te s3 zwigzane z zaburzenia-
mi sprzezeh nerwowych w moézgu, zwtaszcza tych, kto-
rych neurotransmiterem jest serotonina. Mediator ten
wydaje sie utatwiaé opréznianie pecherza moczowego
poprzez modulacje zaopatrujacych pecherz wtékien
aferentnych, wptyw na objetos¢ progowa mikcji oraz
kurczliwos¢ wypieracza. Wykazano réwniez, ze do OAB
moze prowadzi¢ utrata hamujacego wptywu impulsacji
dopaminergicznej posredniczonej przez receptory D.,.

Badania eksperymentalne wykazaty hamujacy
wptyw kory mézgowej i zwojoéw podstawy mozgu na
osrodek mikcji w moscie. Dlatego tez jakiekolwiek
uszkodzenie tych okolic prowadzi do nietrzymania mo-
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czu. Do powstania OAB prowadza uszkodzenia rdzenia
kregowego powyzej poziomu odcinka ledzwiowo-krzy-
zowego powodujace eliminacje spontanicznej i po-
nadrdzeniowe] kontroli mikcji (hiperrefleksja wypiera-
cza pochodzenia rdzeniowego). Jesli towarzysza temu
zaburzenia odruchéw zwigzanych z osrodkiem mikgji
w moscie, dochodzi do wystapienia nieprzerwanych
skurczéw mikcyjnych lub zaburzenia koordynacji po-
miedzy wypieraczem pecherza a zwieraczem cewki mo-
czowej. Do hiperrefleksji wypieracza z powodu uszko-
dzenia rdzenia kregowego dochodzi prawdopodobnie
za posrednictwem witdkien C, czego potwierdzeniem
moze by¢ wysoka efektywnos¢ terapeutyczna kapsaicy-
ny stosowanej w OAB pochodzenia neurogennego [5].
Istotng role w generacji skurczéw miesniowki gtadkiej
pecherza odgrywaja neuropeptydy uwalniane przez
zakonczenia wtokien C. Jednym z nich jest tachikinina,
ktéra generuje skurcz wypieracza, utatwia neurotran-
smisje oraz powoduje wzrost przepuszczalnosci naczyn.
Efekt ten moze by¢ odwrdcony przez kapsaicyne bloku-
jaca wtdkna C.

U oséb w podesztym wieku trudno odréznic hiper-
refleksje od niestabilnosci wypieracza. Przyczyng jest
prawdopodobnie wzrost czestotliwosci wystepowania
zaburzef naczyniowych mézgu czy neuropatii. U 0s6b
starszych rosnie liczba potaczen nerwowych pomiedzy
komérkami miesniowymi, ktére przewodza bodzce
elektryczne, co sprzyja wystepowaniu skurczéw mies-
niowki gtadkiej pecherza. Do nieprawidtowych skur-
cz6w dochodzi rowniez w przypadku przeszkody pod-
pecherzowej. O jej obecnosci nalezy mysle¢ u pacjentek
z obnizeniem pochwy, zwtaszcza podczas wypadania jej
Sciany przedniej. Nalezy sadzi¢, ze obecnos¢ przeszkody
podpecherzowej prowadzi do denerwacji wypieracza
pecherza moczowego. Stwierdzono bowiem znaczna re-
dukcje ilosci zakonczeh cholinergicznych w miesniéwce
pecherza u pacjentéw z tym zaburzeniem. Fragmenty
pecherza pobrane od pacjentéw z przeszkoda podpe-
cherzowa wykazuja zwiekszona wrazliwos¢ na acety-
locholine oraz obnizong reaktywnos¢ na stymulacje
nerwowa w poréwnaniu z pecherzem ludzi zdrowych.
Sugeruje to, Ze przyczyna niestabilnosci pecherza mo-
czowego moze by¢ nadwrazliwosé wtérna do czescio-
wej denerwacji. Ponadto w przypadku przeszkody pod-
pecherzowej dochodzi do zmian wtasciwosci komérek
wypieracza. Nastepujg zmiany w przewodzeniu impul-
sow przez te komorki, czego efektem jest wydtuzenie
czasu trwania potencjatu spoczynkowego, wieksza
niestabilnosé potencjatu btonowego oraz uposledzenie
przekazywania z komorki do komérki potencjatu czyn-
nosciowego, a depolaryzacja wywotana impulsacja pu-
rynergiczna te zmiany nasila.

Badania urodynamiczne wykazaty, ze niestabilnos¢
wypieracza moze wspbtistnie¢ z wysitkowym nietrzy-
maniem moczu (stress urinary incontinence — SUI) spo-
wodowanym relaksacjg miesni dna miednicy. Po chirur-

gicznym leczeniu SUI u ponad 60% pacjentéw objawy
OAB sie utrzymujg. Wiadomo, ze witbékna aferentne
zaopatrujace miesnie dna miednicy i cewke moczowa
maja wptyw hamujacy na wypieracz podczas fazy wy-
petniania pecherza, co potwierdza skutecznos¢ tera-
peutyczna stymulacji elektrycznej nerwu sromowego
u pacjentéw z OAB. Dysregulacja impulsacji aferentnej
z pecherza moczowego i wyzej wymienionych struktur
prowadzi do mimowolnych skurczéw wypieracza i do
zaburzen mikgji.

Nalezy zauwazy¢, ze w przypadku zaburzeh czy tez
uszkodzenia uktadu nerwowego ma on zdolnos¢ do
zmian, co okresla sie mianem plastycznosci neuronal-
nej. Zmienia sie stezenie neurotransmiteréw, charakter
odruch6w i transmisji synaptycznej. Dochodzi do po-
wiekszenia neuronéw aferentnych w korzeniach rdze-
niowych zwojow, czego efektem jest skrocenie czasu
odpowiedzi odruchu mikcyjnego na centralng neuro-
transmisje. Nastepuje reorganizacja drég nerwowych
zawiadujacych odruchem mikcji — z petli rdzeniowo-
-opuszkowo-rdzeniowej na dominujaca sie¢ rdzeniowa.
Dochodzi do stymulacji wywotujacych mikcje aferent-
nych widkien przywspétczulnych A8 i C (ktére w wa-
runkach fizjologicznych ulegaja pobudzeniu w drugiej
kolejnosci). Sensytyzacja wtokien C zwieksza pobudli-
wos¢ scian pecherza i obniza prég bélu, czego potwier-
dzeniem jest fakt wystepowania skurczéw wypieracza
po wprowadzeniu zimnej wody do pecherza pacjentom
z uszkodzeniem rdzenia kregowego czy z obecnoscia
przeszkody podpecherzowej. U tych ostatnich dochodzi
do przerostu miesnia wypieracza oraz wtékien aferent-
nych i eferentnych. W tkance przeroénietego pecherza
stwierdzono istotny wzrost ilosci NGF i DNA. Usuniecie
przeszkody prowadzito do normalizacji czestosci mikgji,
ale stezenie NGF pozostato niezmienione. Blokada syn-
tezy NGF skutkowata mniejszym przerostem neuronéw
zwojowych [6].

Badajac przyczyny nadreaktywnosci wypieracza,
zauwazono, ze w przypadku OAB dochodzi do specy-
ficznych zmian funkcji i ultrastruktury nabtonka uro-
telialnego. Urotelium wyposazone jest w receptory
muskarynowe (M~M,) i nikotynowe. Stycznie do na-
btonka urotelialnego, a czesciowo tez w jego warstwie
podstawnej zlokalizowane sg zakonczenia wtokien afe-
rentnych. Lokalizacja receptoréw sugeruje, ze komorki
urotelium moga odpowiada¢ na mediatory lub neuro-
transmitery uwalniane z lezacych nieopodal nerwow
oraz ze substancje uwalniane przez urotelium moga
zmienia¢ prog aferentnej transmisji neuronalnej oraz
prég pobudliwosci. Urotelium jest wrazliwe na dziatanie
wielu bodzcéw mechanicznych, osmotycznych, zapal-
nych, chemicznych oraz mediatoréw: tlenku azotu (NO),
ATP, acetylocholiny (Ach), prostaglandyny (PG), neuroki-
niny, peptydu zwiazanego z genem kalcytoniny (calcito-
nin gene related peptide — CGRP), enkefaliny. Zaréwno
komérki nabtonka drég moczowych, jak i srodmiazszo-
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we komorki podnabtonkowe blisko zwigzane z wtkna-
mi aferentnymi moga inicjowac transmisje elektryczna
do rdzenia kregowego poprzez ATP uwalniany przez
komorki urotelium podczas fazy wypetniania pecherza.
W przypadku przewlektego uszkodzenia rdzenia krego-
wego stwierdzono nasilone uwalnianie ATP z urotelium
w odpowiedzi na rozcigganie scian pecherza. U pa-
cjentek z OAB zwiekszone s3 stezenia prostaglandyn
i NGF syntetyzowanych miejscowo w wypieraczu jak
i w Sluzéwce pecherza. Wykazano pozytywna korelacje
migdzy stezeniem prostaglandyny PGE, a maksymalng
pojemnosciag cystometryczng. Dostepne s3 doniesienia
sugerujace istnienie pochodzacego z urotelium czyn-
nika, ktéry blokuje indukowane przez uktad choliner-
giczny skurcze wypieracza [7]. U pacjentek z przeszko-
da podpecherzowa stwierdzono zwiekszong ekspresje
mechano-wrazliwych kanatéw sodowych nabtonka.
Wszystkie te obserwacje wskazujg, ze OAB inicjowany
jest przez kaskade proceséw, ktére stymuluja impulsa-
cje aferentng, jednak doktadny mechanizm tego zjawi-
ska nie jest do konca znany. Kluczowa role w interakgji
pomiedzy urotelium a inerwacja aferentng wydaje sie
odgrywaé ACh. Jej uwalnianie z nabtonka jak i okolic
podnabtonkowych wzrasta podczas rozciggania $cian
pecherza (i wraz z wiekiem). taczac sie z receptorami
M, i M,, ACh stymuluje wyrzut ATP oraz NO z komorek
urotelium, a uwalniany z urotelium ATP taczy z recep-
torami P X . zlokalizowanymi na matych neuronach
aferentnych. Wydaje sie wiec, ze antagonisci tych re-
ceptoréw lub specyficzne enzymy, ktére prowadzityby
do degradacji ATP (i tym samym uniemozliwiaty akty-
wacje zaleznych od niego receptoréw), moga okazac
sie ciekawa opcja leczenia farmakologicznego OAB.
Wptyw ACh na impulsacje aferentng zalezy od jej steze-
nia. Mate stezenie ACh pobudza receptory nikotynowe
w urotelium, co w konsekwencji prowadzi do uwalnia-
nia czynnikéw hamujacych takich jak NO, ktére hamuja
czuciowa impulsacje aferentng. Duze stezenie ACh po-
woduje jej penetracje do przestrzeni podnabtonkowej
oraz do zakonczeh witékien czuciowych, co pobudza
impulsacje aferentna. Wydaje sie wiec, ze w warunkach
fizjologicznych miejscowe uwalnianie ACh prowadzi
do hamowania przewodzenia w aferentnych wtéknach
czuciowych, natomiast w stanach patologicznych, ta-
kich jak OAB, nasilone uwalnianie tego neurotransmi-
tera stymuluje przewodzenie, wywotujac kliniczne obja-
wy OAB. W przeciwiehstwie do pobudzajacych efektow
przypisywanych ACh i ATP, uwalniany w urotelium NO
jest gtownym transmiterem hamujgcym. Jego koncen-
tracja prowadzi do zmniejszenia aktywnosci pecherza
moczowego i promuje hamujacy wptyw wtékien nocy-
ceptywnych. Wydaje sie, ze wptyw NO na pecherz mo-
czowy polega na hamowaniu przewodnictwa wtékien
aferentnych. Nie jest on efektem bezposredniego an-
tagonistycznego oddziatywania na miesniéwke gtad-
ka wypieracza. Wykazano bowiem, ze NO powoduje
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zmniejszenie przewodzenia pradu wapniowego przez
kanaty typu N, ktére zwigzane s3 funkcjonalnie z uwal-
nianiem neuropeptydéw pobudzajacych w neuronach
aferentnych zaopatrujacych pecherz moczowy.

U pacjentéw z OAB powszechnie stosowane sg leki
antymuskarynowe. Racjonalng podstawa ich stosowa-
nia jest przeswiadczenie, ze blokujg receptory muska-
rynowe wypieracza, przez co ostabiaja wptyw impul-
sacji przywspétczulnej i w konsekwencji zmniejszaja
zdolnos¢ pecherza do skurczu. Jest to swojego rodzaju
paradoks, jako ze uktad przywspotczulny jest nieaktyw-
ny podczas fazy gromadzenia moczu, na ktéra to faze
dziataja leki antymuskarynowe, prowadzac do wzrostu
pojemnosci pecherza i hamowania skurczu wypieracza.
A zatem ich skutecznos¢ moze wynika¢ z innych me-
chanizméw dziatania. Okazuje sie, ze leki antymuska-
rynowe oprécz wptywu na receptory M maja tez istotny
klinicznie, miejscowy, hamujacy wptyw na zwigzane
z tymi receptorami aferentne drogi czuciowe. W fazie
gromadzenia moczu leki te dziatajag hamujaco na afe-
rentne drogi czuciowe poprzez zwigzane z nimi recep-
tory M,, zlokalizowane w rejonach stycznych do urote-
lium, nie wywierajac w tym czasie hamujacego wptywu
na kurczliwos¢ wypieracza pecherza moczowego. Na-
tomiast w fazie oprézniania pecherza, kiedy wzrasta
uwalnianie Ach, blokujg receptory M, wypieracza. Do-
niesienia te uwypuklajg zaréwno istotna role blokady
receptorow M, w stanach patologicznych takich jak
OAB, jak i znaczenie miejscowego hamowania struktur
aferentnych zwigzanych z urotelium u oséb z OAB. Opi-
sane mechanizmy dziatania lekéw antymuskarynowych
nalezy rozpatrywa¢ w kontekscie wspétistniejacych
z OAB zjawisk patofizjologicznych takich jak plastycz-
nos¢ neuronalna, zmiany gestosci receptoréw czy nad-
mierne uwalnianie neurotransmiteréw [8].

Do zwiekszenia pobudliwosci i kurczliwosci peche-
rza, charakterystycznych dla OAB, prowadza zmiany
strukturalne miesniéwki gtadkiej wypieracza. Ostabie-
nie jego kurczliwosci jest przyczyna niecatkowitego
oprdzniania pecherza, jej nasilenie sprawia, ze pecherz
jest niestabilny. Niestabilny wypieracz z powodu prze-
szkody podpecherzowej wykazuje nadmierng wrazli-
wos¢ na dziatanie agonistow receptoréw muskaryno-
wych oraz chlorku potasu, podczas gdy w idiopatycznej
postaci niestabilnego pecherza wykazano nadwraz-
liwosé tylko na chlorek potasu. Nasilona pobudliwos¢
i zwiekszona ilos¢ potaczen neuronalnych w niestabil-
nym miesniu wypieraczu utatwia rozprzestrzenianie sie
spontanicznej aktywnosci skurczowej, co prowadzi do
niehamowanego skurczu [9]. U pacjentéw z OAB oprocz
takich zmian jak wysepkowa denerwacja, zwiekszo-
na ilos¢ potaczen nerwowych, wzrost liczby neuronéw
czuciowych, dochodzi do przerostu tkanki tacznej. Mie-
sien wypieracz pecherza moczowego zbudowany jest
z peczkéw wtokien miesniowych gtadkich. Sprzezenie
elektryczne miedzy wtéknami jest stabe, dzieki czemu



PRZEGLAD MENOPAUZALNY 1/2013

nieistotne impulsy elektryczne sg ignorowane i nie do-
chodzi do niepozadanych reakcji efektorowych. Tym-
czasem niestabilny pecherz moczowy ma zwiekszona
liczbe potaczen pomiedzy wtéknami miesniowymi. Te
lokalne znieksztatcenia wywotuja zwiekszona pobudli-
wos¢ na niezamierzong, niskonapieciowg stymulacje
eferentng, czego efektem sg skurcze fazowe pecherza
i uczucie parcia. Efekt ten moze sie nasila¢ wraz z wie-
kiem, ale tez byé rezultatem uszkodzenia drég nerwo-
wych czy tez przeszkody podpecherzowej. W materiale
biopsyjnym pobranym od pacjentéw z OAB stwierdzono
denerwacje wysepkowa miesniowki gtadkiej wypiera-
cza pecherza. W rezultacie istotnie wzrosta ilos¢ tkanki
tacznej pomiedzy peczkami wtdkien miesniowych. Do-
wiedziono, ze nasilona infiltracja tkanki tagcznej moze
prowadzi¢ do catkowitej denerwacji, hipertrofii mies-
niowki gtadkiej i niecatkowitego oprézniania pecherza
podczas mikgji [10, 11]. W przypadku zaréwno neuropa-
tycznego, jak i nieneuropatycznego niestabilnego wy-
pieracza stwierdzono obecnosé anomalii strukturalnych
w postaci wezszych szczelin miedzypotaczeniowych [9].

Podsumowujac, mozna stwierdzi¢, ze do rozwoju
OAB prowadzi szereg przyczyn, a wsréd nich nasilenie
aktywnosci wtdkien aferentnych, ostabienie impulsacji
hamujacej OUN, reorganizacje odruchu rdzeniowego,
wzrost wrazliwosci wypieracza na stymulacje eferent-
na. Bezposrednia przyczyna skurczu wypieracza peche-
rza jest stymulacja neuronéw pozazwojowych. Do ich
aktywacji dochodzi podczas fazy wypetniania pecherza
moczowego na skutek braku hamujgcego wptywu im-
pulsacji rdzeniowej lub ponadrdzeniowej. Zwazywszy
na skomplikowany charakter mechanizméw zawiadu-
jacych mikcja, jest wysoce prawdopodobne, ze wielu
sposrod pacjentéw z idiopatyczng postacig OAB cierpi

na ukryte zaburzenia neurologiczne. Nalezy mie¢ tez na
uwadze, ze w etiopatogenezie OAB oprécz dysfunkcji
wypieracza istotna role moga tez odgrywac dysfunk-
cje cewki i miesni dna miednicy, czego potwierdzeniem
jest fakt wystepowania odruchowych skurczéw peche-
rza moczowego u pacjentéw z nieprawidtowa funkcja
tych struktur. Dlatego tez istotne jest, aby zréznicowaé
»pierwotnie” idiopatyczna posta¢ OAB z nadreaktywno-
Scig wypieracza bedaca zjawiskiem wtérnym do innych
dysfunkgji.
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