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Streszczenie

Wstep: Obecnie nie posiadamy szczegbtowych danych ani wytycznych dotyczacych zalecanej dtugosci sto-
sowania terapii antymuskarynowej oraz na temat tego, w jakim czasie od zaprzestania leczenia dochodzi do
nawrotu dolegliwosci pecherza nadreaktywnego. Pecherz nadreaktywny traktowany jest jak choroba przewlekta
i prawdopodobnie wymaga statego stosowania farmakoterapii. Nieinwazyjne badanie urodynamiczne w postaci
dzienniczka mikcji to podstawowy sposéb potwierdzenia rozpoznania pecherza nadreaktywnego, oceny sku-
tecznosci leczenia tej choroby oraz analizy nawrotéw dolegliwosci po odstawieniu leczenia.

Cel pracy: Ocena nawrotu dolegliwosci pecherza nadreaktywnego po zaprzestaniu terapii solifenacyna.

Materiat i metody: Badaniem objeto pacjentki z objawami pecherza nadreaktywnego, potwierdzonego
podczas nieinwazyjnego badania urodynamicznego — dzienniczka mikcji, ktére byty zadowolone z efektu uzy-
skanego w wyniku terapii solifenacyng (Vesicare, Astellas) w dawce 5 mg dziennie. Po 6 miesigcach terapii
zdecydowaty same, Ze przerwa leczenie. Pacjentki byty zaproszone na wizyte kontrolng po 3 i 6 miesigcach od
zaprzestania terapii.

Wyniki: Analiza wstepnie objeto 37 kobiet w wieku 31-78 lat (Srednio 62,8 roku). Na wizyte po 3 miesigcach
od zaprzestania leczenia zgtosity sie 34 pacjentki. Kryteria wtaczenia terapii solifenacyng spetniato 8 pacjentek.
Na wizycie po 6 miesigcach kryteria wtaczenia terapii solifenacyng spetniato 12 sposréd 23 kobiet. Stwierdzono
istotne statystycznie zwiekszenie liczby mikcji oraz par¢ naglacych po 3 i po 6 miesigcach od odstawienia soli-
fenacyny.

Whioski: W ciggu 6 miesiecy od odstawienia solifenacyny nastapit nawrét dolegliwosci pecherza nadreak-
tywnego u wiekszosci pacjentek, u ktérych lek ten skutecznie zlikwidowat wczesniej wystepujace objawy.

Stowa kluczowe: pecherz nadreaktywny, solifenacyna, przerwanie terapii, dzienniczek mikcji, badanie uro-
dynamiczne.

Summary

Introduction: Nowadays there are neither detailed data nor guidelines concerning the recommended length
of antimuscarinic treatment and the time of complaints recurring after ceasing the treatment. Overactive blad-
der is a chronic disease so probably constant treatment is needed. Non-invasive urodynamic studies in the form
of a micturition diary are the basic way to confirm overactive bladder diagnosis, to evaluate the treatment
efficacy of this disease and to perform the analysis of recurrence of complaints after ceasing the treatment.

Aim of the study: The aim of the study was the evaluation of the recurrence of overactive bladder com-
plaints after ceasing solifenacin treatment.

Material and methods: The study included patients with overactive bladder complaints which were con-
firmed during non-invasive urodynamic studies (micturition diary) and were satisfied with the solifenacin (Vesi-
care, Astellas) treatment at a daily dose of 5 mg. After 6 months they decided by themselves to cease the treat-
ment. Women were asked to come for a follow-up visit 3 and 6 months after the therapy was stopped.
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Results: Initially 37 women, aged 31-78 years (mean 62.8), were included into the analysis. At the visit af-
ter 3 months of treatment ceasing there were 34 patients, 8 patients fullfilled inclusion criteria for solifenacin
treatment. At the visit after 6 months, among 23 women, 12 women fullfilled inclusion criteria of solifenacin
treatment. There was observed a statistically significant enlargement in miction and urgency numbers 3 and

6 months after solifenacin ceasing.

Conclusions: 6 months after ceasing solifenacin, recurrence of overactive bladder symptoms was observed
in the most of patients, in whom this medicament was effective in clearing earlier occuring symptoms.
Key words: overactive bladder, solifenacin, ceasing the treatment, micturirtion diary, urodynamics.

Wstep

Pecherz nadreaktywny jest choroba wptywajaca
negatywnie na jakos¢ zycia milionéw ludzi na Swiecie
i ma ogromne socjoekonomiczne konsekwencje dla
wspobtczesnych spoteczefstw. Czestos¢ wystepowania
objawow zwieksza sie z wiekiem pacjentéw. W zwigzku
ze starzeniem sie spoteczenstw pecherz nadreaktyw-
ny pogarsza komfort zycia coraz wiekszego odsetka
kobiet. Ma silniejszy wptyw na wystgpienie depresji
niz inne schorzenia uroginekologiczne, np. wysitkowe
nietrzymanie moczu. Jest przyczyng czestego pozosta-
wania w domu, mimo ze wiekszos¢ 0séb dotknietych
tym schorzeniem bytaby spotecznie aktywna [1, 2].
Wedtug definicji pecherz nadreaktywny rozpoznaje
sie, gdy oddzielnie lub w potaczeniu ze soba wystepu-
ja parcia naglace i czestomocz z nietrzymaniem moczu
lub bez niego, przy nieobecnosci lokalnych czynnikéw
patologicznych je wywotujacych. Z pojecia ,pecherz
nadreaktywny” zostaty wytaczone zaburzenia czynno-
Sci pecherza, spowodowane przez czynniki lokalne, np.
nowotwor, kamice, infekcje, zaleganie moczu po mikcji
[1, 3, 4]. Taka konstrukcja definicji pecherza nadreak-
tywnego wynika m.in. ze sposobéw diagnostycznych,
wykorzystywanych do rozpoznania tego schorzenia.
Pecherz nadreaktywny to rozpoznanie objawowe. Nie
jest on diagnozowany na podstawie wynikéw inwazyj-
nych badan urodynamicznych pod postacia badania
cisnieniowo-przeptywowego oraz samej cystometrii.
Inwazyjne badania urodynamiczne u pacjentek z obja-
wami klinicznymi pecherza nadreaktywnego s3 obecnie
wykonywane w celu potwierdzenia nadreaktywnosci
wypieracza u pacjentek opornych na typowe leczenie
farmakologiczne, np. przed zastosowaniem toksyny
botulinowej [3-5]. Przed zastosowaniem leczenia pe-
cherza nadreaktywnego, w trakcie terapii i po lecze-
niu potwierdza sie oraz monitoruje objawy pecherza
nadreaktywnego za pomoca nieinwazyjnych testéw
urodynamicznych, z ktérych najczesciej stosowany jest
trzydniowy dzienniczek mikcji. Zasada ta obowiazuje
zarbwno w ramach badan naukowych, jak i w codzien-
nej praktyce klinicznej [3, 68].

Obecnie brak szczegdtowych danych i wytycznych
dotyczacych zalecanej dtugosci stosowania terapii an-
tymuskarynowej oraz w jakim czasie od zaprzestania
leczenia dochodzi do nawrotu dolegliwosci pecherza
nadreaktywnego. Pecherz nadreaktywny traktowany

jest jako choroba przewlekta i prawdopodobnie wyma-
ga statego stosowania farmakoterapii [1].

Cel pracy

Celem pracy byta ocena nawrotu dolegliwosci pe-
cherza nadreaktywnego po zaprzestaniu terapii solife-
nacyna.

Materiat i metody

Obecnie prezentowane wyniki dotycza prospek-
tywnych obserwacji, przeprowadzonych w Poradni
Uroginekologicznej w | Katedrze Ginekologii i Potoz-
nictwa Uniwersytetu Medycznego w todzi. Badaniem
objeto pacjentki, ktére w zwiazku z objawami peche-
rza nadreaktywnego, potwierdzonego w dzienniczku
mikgcji, leczone byty solifenacyna (Vesicare, Astellas)
w dawce 5 mg raz dziennie 1 tabletka doustnie. Byty to
chore zadowolone z efektu uzyskanego w wyniku tera-
pii. Po 6 miesigcach leczenia zdecydowaty same, ze je
przerwa. Pacjentki zaproszono na wizyte kontrolng po
3 i 6 miesigcach od zaprzestania terapii. Po wizycie, na
ktérej informowaty o zaprzestaniu leczenia, wypetniaty
3-dniowy dzienniczek mikcji. Przed wizyta kontrolna po-
nownie wypetniaty 3-dniowy dzienniczek mikcji w celu
oceny nawrotu dolegliwosci i koniecznosci ponownego
podawania solifenacyny. W przypadku nawrotu dole-
gliwosci, przed wtaczeniem leku, celem wykluczenia
infekcji w drogach moczowych, wykonywano badanie
moczu. W przypadku infekcji stosowano typowe lecze-
nie. Po wyleczeniu infekcji w drogach moczowych pro-
szono ponownie pacjentke o wypetnienie 3-dniowego
dzienniczka mikcji w celu oceny celowosci podania so-
lifenacyny.

Do analiz wykorzystano nieinwazyjne badanie uro-
dynamiczne — wystandaryzowany dzienniczek mikcji.
Kobiety odnotowywaty w nim: ilos¢ wypijanych ptynéw,
mikcje w dzien i w nocy, parcia naglace z popuszcza-
niem i bez popuszczania moczu, inne epizody popusz-
czania moczu. Analizowano $rednie wartosci z 3 dni.
Pecherz nadreaktywny rozpoznawano, gdy pacjentki
odnotowywaty Srednio minimum 8 mikcji na dobe oraz
minimum 3 epizody paré naglacych na dobe.

Dodatkowo analizowano subiektywng ocene doko-
nana przez pacjentke w zakresie nawrotu dolegliwosci
po wypetnieniu przez nig wystandaryzowanej ankiety.
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Wyniki

Analizg objeto 37 kobiet w wieku 31-78 lat ($rednio
62,8 roku), ktére spetniaty kryteria badania. Na wizy-
te po 3 miesigcach zgtosity sie 34 pacjentki. Kryteria
wiaczenia terapii solifenacyna spetniato 8 pacjentek.
W zwiazku z powyzszym na wizyte kontrolna po 6 mie-
sigcach zaproszono 26 pacjentek. Wsréd 23 kobiet,
ktére zgtosity sie na wizyte, kryteria wigczenia terapii
solifenacyna spetniato 12 kobiet. Ogbtem po 6 miesia-

cach od odstawienia solifenacyny witaczono ponownie
leczenie u 20 pacjentek.

Pomimo matych liczebnosci zaréwno na wizycie
po 3 miesiacach, jak i na wizycie po 6 miesigcach od
zaprzestania leczenia, uzyskano istotny statystycznie
wzrost Srednich liczby mikcji oraz liczby par¢ naglacych
z 3 dni (ryc. 1.).

Na wizycie po 3 miesigcach od przerwania leczenia
5 pacjentek (z 34) nie zaobserwowato pogorszenia, na
wizycie po 6 miesigcach — 4 kobiety (na 23).
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Ryc. 1. Poréwnanie sredniej liczby mikcji i paré naglacych podczas terapii solifenacyng oraz po jej zaprzestaniu
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Dyskusja

Obecnie terapia pecherza nadreaktywnego polega
przede wszystkim na farmakoterapii z wykorzystaniem
lekéw antycholinergicznych [1, 5, 9]. Stosowana od lat
60. XX w. oksybutynina przestata by¢ lekiem z wyboru
w leczeniu pecherza nadreaktywnego, po wprowadze-
niu nowych, selektywnych lekéw antycholinergicznych
o przedtuzonym uwalnianiu, prawie dekade temu. Wy-
niki leczenia oksybutyning krétko dziatajaca (np. Ditro-
pan, Driptane) sa czesto niezadowalajgce, ze wzgledu
na zta tolerancje i nasilone dziatania uboczne, przede
wszystkim suchos$¢ w ustach, rzadziej zaparcia [1, 5, 10,
11]. Do selektywnych lekéw o przedtuzonym dziataniu
w terapii pecherza nadreaktywnego zalicza sie m.in.
stosowang raz dziennie doustnie solifenacyne (Vesica-
re, Astellas). Solifenacyna to kompetycyjny, wybidrczy
antagonista receptora muskarynowego M3, zlokalizo-
wanego w pecherzu moczowym [12-16]. Zwykle stoso-
wana dawka to 5 mg. Moze by¢ zwiekszona do 10 mg
przy dobrej tolerancji leku. Wyniki dotychczas przepro-
wadzonych badah wskazuja na wysoka skutecznosc
solifenacyny, rzadkie wystepowanie dziatafh ubocznych
oraz wysoki odsetek pacjentek kontynuujacych terapie
tym lekiem. Podczas rocznej obserwacji z powodu dzia-
taf ubocznych z terapii solifenacyna zrezygnowato tylko
4,7%, natomiast w trakcie dtuzszej terapii oksybutyning
— ponad 80% pacjentek [1, 12-16]. Obecnie nowa opcja
terapeutyczng jest mirabegron (Betmiga, Astellas).
Jest on agonista receptorow B3-adrenergicznych znaj-
dujacych sie w komérkach miesniowych wypieracza
pecherza moczowego. Analizie poddawana jest takze
skutecznosé leczenia przy uzyciu réznych dawek solife-
nacyny i mirabegronu, stosowanych tacznie u tej samej
pacjentki [1, 16-18]. Pecherz nadreaktywny uznawany
jest za chorobe przewlekta. Istnieje niewielka liczba da-
nych o nawrotach dolegliwosci pecherza nadreaktyw-
nego, ktére pojawiaja sie po zaprzestaniu leczenia [1].
Informacja taka ma istotne znaczenie praktyczne dla
lekarzy i pacjentek.

Wyniki badah autoréw niniejszego opracowania
sugeruja, ze u wiekszosci pacjentek po 3—-6 miesigcach
od zakohczenia terapii solifenacyng objawy pecherza
nadreaktywnego nawracaja w nasileniu powodujacym
koniecznos¢ wznowienia terapii. Nalezatoby przeprowa-
dzi¢ badania na wiekszej grupie pacjentek, by ocenié¢
celowosé okresowego przerywania terapii doustnymi
lekami antymuskarynowymi.

Analize dolegliwosci pecherza nadreaktywnego,
zgodnie z zaleceniami International Continence Society
i International Consultation on Incontinence, dokonywa-
no na podstawie wywiadu oraz 3-dniowego dzienniczka
mikcji, po wykluczeniu miejscowych czynnikéw draz-
niacych w badaniu ginekologicznym, badaniu ogélnym
moczu i ultrasonograficznym (USG) ustalen, urogineko-
logicznym [3, 6-8]. Wedtug aktualnych ustalen badania
urodynamiczne dzieli sie na nieinwazyjne i inwazyjne.

Do nieinwazyjnych badah urodynamicznych zaliczono:
dzienniczek mikgcji, test podpaskowy, ocene zalegania
moczu po mikcji, uroflowmetrie. Do inwazyjnych badah
urodynamicznych natomiast: cystometrie, badanie ci-
Snieniowo-przeptywowe, ocene cisnienia wycieku, pro-
filometrie cewkowa, badania elektromiograficzne (7, 8].
W analizach autorzy niniejszej pracy wykorzystali nie-
inwazyjne badanie urodynamiczne — 3-dniowy dzienni-
czek mikcji. Oceniano w nim czesto$¢ oddawania moczu
oraz ilos¢ moczu oddawanego podczas mikgji, epizody
par¢ naglacych, nietrzymanie moczu, uzycie podpasek,
a takze ilos¢ przyjmowanych ptynéw. Tak kompleksowa
informacja w aspekcie pecherza nadreaktywnego nie
jest mozliwa do uzyskania w zadnym z pozostatych ba-
dan urodynamicznych [3, 6-8].

Zgodnie z zaleceniami Narodowego Funduszu Zdro-
wia, obecnie istnieje mozliwos¢ refundacji czesci kosz-
téw zakupu tabletek z solifenacyna po potwierdzeniu
rozpoznania pecherza nadreaktywnego w badaniu
urodynamicznym. W przesztosci czesto stosowano leki
antymuskarynowe, w tym takze u pacjentek z wysitko-
wym nietrzymaniem moczu, u ktérych leki antymuska-
rynowe nie likwiduja objawéw popuszczania moczu.
Zastosowanie nieinwazyjnego badania urodynamicz-
nego w postaci dzienniczka mikcji pozwala na optymal-
ny dobdr pacjentek ze wskazaniami do zastosowania
lekéw likwidujacych objawy pecherza nadreaktywnego.

Whioski

W ciggu 6 miesiecy od odstawienia solifenacyny na-
stapit nawrét dolegliwosci pecherza nadreaktywnego
u wiekszosci pacjentek, u ktérych lek ten skutecznie
zlikwidowat wczesniej wystepujace objawy.
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