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Streszczenie

Objawy zaburzen czynno$ci dolnych drog moczowych wystepuja czgsto u pacjentdw ze stwardnie-
niem rozsianym (S.R.) i moga by¢ gléwna przyczyna niepelnosprawnosci socjalne;.

Celem pracy jest zwrdcenie szczegdlnej uwagi na sposob prowadzenia wlasciwej oceny obja-
wow pecherzowych oraz na wptyw, jaki wywieraja na jako$¢ zycia chorych. Do oceny objawow
neurogennej dysfunkcji pecherza moczowego zastosowano wieloprofilowy kwestionariusz
uwzgledniajacy m.in. objawy podraznieniowe i przeszkodowe oraz uznane skale urologiczne
(I-PSS, Madsen, Boyarsky’ego). Niezbednym elementem badania byto dokonanie ultrasonogra-
ficznej oceny pojemnosci czynno$ciowe]j pgcherza oraz objgtosci moczu zalegajacego po mikcji
(post void residual-PVR).

Zaburzenia z dolnych drog moczowych moga by¢ pierwszymi i izolowanymi objawami S.R.
Iub pojawia¢ si¢ w réoznych momentach choroby niezaleznie od stopnia niesprawnosci. Dlatego
odpowiednie procedury diagnostyczne powinny by¢ przeprowadzone u kazdego chorego z S.R.
Stwierdzenie dysfunkcji powinno prowadzi¢ do wlaczenia wlasciwego leczenia w celu poprawy
funkcjonowania chorych, ich jakoS$ci zycia oraz zapobiegania groznym dla Zycia powiktaniom.

Summary

The lower urinary tract dysfunction’s symptoms are common in multiple sclerosis (MS) patients
and may be the main cause of social disability.

The aim of this paper is to pay special attention to lead the correct assessment of bladder
symptoms and their impact on quality of life. Symptoms of neurogenic bladder dysfunction were
assessed with multilane questionnaire including irritative and obstructive symptoms and common
accepted urological scores (I-PSS, Madsen, Boyarsky). Functional bladder capacity and post-void
residual (PVR) volume were measured ultrasonographycally.

Lower urinary tract dysfunction can occur as isolated manifestation of MS or can occur in each
time of disease independently of disability. Therefore appropriate diagnostic procedures should be
performed in each M.S. patient. The diagnosis of dysfunction should lead to perform correct treat-
ment to improve function, quality of live and prevent live threading complications.

Stowa Kkluczowe: stwardnienie rozsiane, zaburzenia czynnosci dolnych drég moczowych,
diagnostyka, jakos$¢ zycia
Key words: multiple sclerosis, lower urinary tract dysfunction, diagnosis, and quality of life
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W 1999 r. Litwiller i wsp. podali, na podstawie przegladu 182 pozycji pi§mien-
nictwa dotyczacego neurologicznych i urologicznych objawéw S.R., ze po 10 latach
trwania choroby ponad 80% pacjentéw zglasza objawy §wiadczace o wystepowaniu
zaburzen czynno$ci dolnych drég moczowych, a u ponad 96% mozna stwierdzic¢
nieprawidtowosci urodynamiczne (9). W latach 2002-2004, przy uzyciu wytacz-
nie nieinwazyjnych metod diagnostycznych, przeprowadzone zostato badanie oce-
niajace czynno$¢ dolnych drég moczowych u 120 pacjentow z S.R leczonych
w Oddziale Ogo6lnym, Rehabilitacyjnym i Poradni Przyklinicznej Il Kliniki Neuro-
logicznej Instytutu Psychiatrii i Neurologii w Warszawie. W grupie tej byto
43 mezezyzn i 77 kobiet, w Srednim wieku 40,9 (CI 95% 38,8-42.,9), ze Srednim
czasem trwania choroby 11,6 (CI 95% 9,9-13,2) lat i wystapieniem pierwszych
objawow $rednio w 29,3 (CI 95% 27,6-31,0) r.z. Podstawowymi elementami pracy
byto przeprowadzenie badania kwestionariuszowego oraz badania USG z oceng
zalegania moczu po mikcji. Opracowano wilasny kwestionariusz pozwalajacy na
zebranie podstawowych informacji dotyczacych danych demograficznych, prze-
biegu choroby oraz najczestszych zaburzen zwiazanych z oddawaniem moczu.
Ponadto dokonano oceny nasilenia zaburzen pecherzowych w oparciu o uznane
skale urologiczne: I-PSS, Boyarsky’ego, Madsen, podraznieniowa i przeszkodo-
wa. Stopien nasilenia niesprawno$ci w calej grupie badanych, oceniany wedhug
EDSS, wyniost srednio 3,7+2,0. Wystepowanie zaburzen pgcherzowych stwierdzo-
no u 85% chorych. Od momentu wystapienia pierwszych objawow S.R. a obja-
woOw pecherzowych uptyngto srednio 7,0 + 7,2 lat. Zaburzenia mikcji byly jedyna,
pierwsza manifestacja S.R. u 6,7% pacjentow, wyprzedzajac wystapienie innych
charakterystycznych objawow choroby od 6 do 2 lat. U 10% pacjentéw objawy
pecherzowe wystgpowaly tacznie z innymi poczatkowymi oznakami choroby.
U 68,3% pacjentéw zaburzenia z dolnych drég moczowych dotaczyty si¢ w miare
trwania choroby. Z powodu zaburzen czynnosci dolnych drog moczowych aktual-
nie leczonych farmakologiczne byto jedynie 9,2% pacjentow, a kiedykolwiek
wezesniej 17,5% z calej badanej grupy chorych z S.R.

Analiza uzyskanych wynikow (niemozliwych do przytoczenia ze wzgledu na
ograniczone ramy objgtosciowe opracowania) pozwolita na sformutowanie sze-
regu wnioskow:

1. Objawy z dolnych drég moczowych moga by¢ pierwsza manifestacja S.R.

2. Zaburzenia funkcji dolnych dréog moczowych moga wystgpowac u kazdego
pacjenta z S.R., niezaleznie od czasu trwania choroby i stopnia nasilenia
niesprawnosci.

3. Posta¢ pierwotnie postgpujaca S.R. zwigzana jest z najwigkszym ryzykiem
wystapienia zaburzen pecherzowych i ich najwigkszym nasileniem.

4. Stopien nasilenia objawow pecherzowych u pacjentow z S.R. zalezy przede
wszystkim od zaawansowania toczacego si¢ w OUN procesu patologicz-
nego, a w zdecydowanie mniejszym stopniu od zmian wynikajacych z wie-
ku chorych.

5. Uzycie skal objawow pgcherzowych i niesprawnos$ci umozliwia dokonanie
oceny stopnia nasilenia zaburzen czynnos$ci dolnych drog moczowych oraz
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wskazuje na rodzaj wystepujacej dysfunkcji, a zwlaszcza umozliwia identy-
fikacje niedomogi oprdzniania pgcherza moczowego.

6. Badanie USG umozliwia stwierdzenie stopnia zaawansowania niedomogi

oprozniania pgcherza, wyrazajacego si¢ zaleganiem moczu po mikcji.

7. Zaburzenia czynno$ci dolnych drog moczowych maja istotny negatywny

wplyw na jakos$¢ zycia pacjentow.

8. Ocena czynnos$ci drog moczowych i leczenie wystepujacych zaburzen sa

zbyt rzadko stosowane w praktyce kliniczne;j.

Opierajac si¢ na danych szacunkowych mozna stwierdzi¢, ze w Polsce jest
60 do100 tysiecy chorych na S.R. A zatem kazda z tych os6b moze mie¢ problem
z kontrola czynnosci pecherza moczowego, co w efekcie wywiera negatywny
wptyw na jakos$¢ ich zycia zarowno w aspekcie osobistym, socjalnym, jak i mozli-
wosci wykonywania pracy zawodowej. Moze takze prowadzi¢ do wystgpowania
powiklan w obrebie uktadu moczowego, czy ogdlnoustrojowych. Mimo takiej
skali problemu zaburzeniom czynnosci dolnych drég moczowych wciaz nie jest
poswigcana nalezyta uwaga. Wielu lekarzy, m.in. neurologdw, specjalistow reha-
bilitacji medycznej, chorob wewngtrznych, niejednokrotnie traktuje objawy
pecherzowe jako problem urologiczny, a nie jako przejaw dysfunkcji zwiazanej
z uszkodzeniem OUN. Nie stara si¢ okresli¢ rodzaju wystepujacych zaburzen,
a tym bardziej prowadzi¢ ich leczenia.

Zaleznos¢ od osrodkowego uktadu nerwowego, odrdznia dolne drogi moczo-
we od innych narzadow trzewnych, np. uktadu pokarmowego, czy uktadu kraze-
nia (6). Mikcja u dorostego cztowieka nie odbywa sig¢ w sposob przypadkowy,
lecz jest czescia skomplikowanego uktadu zachowan uksztattowanych w procesie
ewolucyjnym jednostki i gatunku. W warunkach fizjologicznych mocz jest maga-
zynowany do czasu, gdy po uswiadomieniu stanu wypetnienia pecherza, jego
opréznianie jest wygodne i socjalnie akceptowalne. Magazynowanie i oddawanie
moczu mozliwe jest dzigki pracy migsnia wypieracza pecherza, gladkiego migénia
zwieracza wewngtrznego (szyjka pegcherza i proksymalna czg§¢ cewki moczowej)
oraz prazkowanego migsnia zwieracza zewngtrznego cewki moczowej. Wydala-
nie moczu odbywa si¢ dzigki skurczowi migsnia wypieracza pecherza i zsynchro-
nizowanemu rozkurczowi zwieraczy cewki moczowej. Czynnosci te wykonywa-
ne sa w sposob prawidtowy tylko wtedy, gdy nie jest zaburzone wspoétdziatanie
autonomicznego, obwodowego i osrodkowego ukladu nerwowego oraz lokalnych
czynnikow regulacyjnych (7, 8). Zatem uszkodzenie na ktéorymkolwiek z po-
ziomoéw szlaku bodzcéw nerwowych, przekazywanych z wyzszych osrodkow
mozgowych (ptat czotowy i migdzymozgowie) poprzez pien mozgu (mostowe
osrodki mikcji), rdzen kregowy (os$rodki wspolczulne i przywspodlczulne) i nerwy
obwodowe az do pgcherza moze wywotywac objawy zaburzen czynnosci dolnych
drég moczowych (4, 8).

Leczenie neurogennych zaburzen mikcji ma w medycynie relatywnie niedtuga
tradycje. Usprawnianiem pegcherza moczowego zajeto si¢ dopiero w czasie I wojny
swiatowe] w zwiazku z nastgpstwami urazowego uszkodzenia rdzenia krggowego.
Szczegodlny rozwoj neurourologii rozpoczatl si¢ w ostatnich 30 latach ubieglego
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stulecia, dzigki rozwojowi badan neurofizjologicznych i diagnostyce opartej na
badaniach urodynamicznych. Jednak w rutynowej praktyce klinicznej neurogenne
zaburzenia mikcji nie wymagaja, zwlaszcza w poczatkowym okresie, specjali-
stycznej diagnostyki urologicznej (1, 2, 5, 8).

Podstawowym elementem niezbg¢dnym do prowadzenia wlasciwego postepo-
wania terapeutycznego jest zrozumienie, ktore objawy zglaszane przez pacjenta
wskazuja na zaburzenia magazynowania moczu, a ktoére na niedomogg oproznia-
nia pecherza. Dla celow praktycznych i leczniczych w S.R. najbardziej uzyteczna
jest wilasnie klasyfikacja funkcjonalna, oparta na zdolnos$ci pgcherza do wykony-
wania jego podstawowych funkcji, tj. magazynowania i oddawania (8):

1. Zaburzenia magazynowania moczu

¢ niewydolnosc¢ ujscia — rozluznienie zwieracza
o nadreaktywnos$¢ wypieracza
¢ kombinacja obu

2. Zaburzenia oddawania moczu (oprozniania pgcherza)
¢ nadmierna aktywno$¢ zwieracza
¢ niedoczynno$¢ wypieracza
¢ kombinacja obu

3. Polaczenie 11 2.

Na podstawie wynikow badan urodynamicznych ustalono natomiast trzy pod-
stawowe modele zaburzen czynnosciowych dolnych drég moczowych: hiper-
refleksja wypieracza, od 2002 r. zastapiona terminem ,,neurogenna nadreaktywnosc¢
wypieracza”, dyssynergia zwieraczowo-wypieraczowa i arefleksja (2, 5, 9).

U chorych z S.R. zaburzenia magazynowania moczu wynikaja najczgsciej
z nadreaktywnosci wypieracza pecherza, rzadziej z rozluznienia zwieraczy a za-
burzenia oddawania moczu z nadmiernej aktywnosci zwieraczy lub/ i niedomogi
wypieracza.

W praktyce klinicznej niezbgdna jest umiejgtnos$¢ rozrdznienia najczgsciej wy-
stepujacych, charakterystycznych zespotow objawow (2, 5, 9):

1. czgstomocz >8 mikeji/ dobg, parcie naglace, naglace nietrzymanie moczu

— wskazujace na wystgpowanie neurogennej nadreaktywnosci wypieracza;

2. oczekiwanie na mikcjg, wolny, przerywany, staby strumien moczu, wymu-
szanie mikcji i uczucie niepelnego opréznienia pgcherza (w istocie zatrzy-
mywanie i rozpoczynanie mikcji) — nalezace do obrazu nieskoordynowane;j
czynno$ci wypieracza i zwieracza (DSD);
przy czym nalezy zaznaczy¢, ze w przebiegu DSD nierzadko wystepuje takze
czgstomocz, naglace parcie, czy nietrzymanie moczu, co jest spowodowane
tym, ze stala objetos¢ zalegajacego moczu, dziala jako bodziec do powta-
rzajacych si¢ hiperrefleksyjnych skurczéw wypieracza;

3. niemozno$¢ lub trudnos¢ rozpoczecia, mikcji, ostabienie strumienia, czgste/
state kapanie moczu, duze zaleganie moczu — wystgpujace w sytuacji po-
zbawienia pecherza czynno$ci odruchowej (arefleksja). Efektem tego zabu-
rzenia jest poszerzenie pgcherza i mimowolna utrata moczu wynikajaca
z przepetienia pgcherza lub zatrzymanie moczu.
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Diagnostyka

Badania urodynamiczne nie naleza do diagnostyki pierwszego rzutu, zwtasz-
cza w przypadku objawdw wskazujacych na nadreaktywno$¢ wypieracza. Bada-
nia te nie sg ogodlnie dostepne, nie maja 100% czutosci i specyficznosci, a ponadto
podwyzszaja koszty leczenia (1, 2, 5, 8). Natomiast podstawe diagnostyki doty-
czacej czynnos$ci dolnych drég moczowych stanowi precyzyjnie przeprowadzone
badanie podmiotowe (1, 2) uzupetnione przez kilkudniowe sporzadzanie przez
pacjenta karty mikcyjnej. Rekomendowana metoda uzyskiwania danych jest zasto-
sowanie odpowiednio przygotowanego kwestionariusza, zawierajacego pytania
dotyczace objawow zwiazanych z dolnymi drogami moczowymi i powiazanymi
uktadami oraz wplywu zaburzen na jakos$¢ zycia (1, 2). Kolejnym niezbgdnym
elementem postgpowania jest dokonanie oceny ewentualnego wystgpowania zale-
gania moczu po mikcji — PVR (post void residual) (2, 5).

Postgpowanie terapeutyczne

Algorytmy postgpowania u pacjentow z neurogenna dysfunkcja pecherza
uwzgledniaja dwa aspekty: zaburzenia gromadzenia moczu i oprozniania pgche-
rza. Zawieraja metody leczenia farmakologicznego i rehabilitacyjnego. Celem bez-
posrednim terapii jest poprawa zaburzonych funkcji dolnych dréog moczowych,
jak np. zwigkszenie przerw migdzy mikcjami, catkowite oproznianie pecherza
czy redukcja nietrzymania. Kolejnymi zatozeniami jest zapobieganie wystapieniu
powiktan dotyczacych uktadu moczowego (infekcje, refluks pgcherzowo-cewkowy,
kamica nerkowa, moczowodowa, wodonercze, zapalenie odmiedniczkowe nerek
1 niewydolnos¢ nerek) oraz ogélnoustrojowych.

Preparaty antycholinergiczne naleza do terapii pierwszego rzutu w nadreak-
tywnos$ci wypieracza. Leczenia takiego nie nalezy jednak rozpoczynaé, jezeli
objetos¢ moczu zalegajacego po mikeji przekracza 100 ml. W takiej sytuacji ko-
nieczne jest uzyskanie poprawy oprozniania pgcherza przed wlaczeniem leczenia
antycholinergicznego. Preparaty z tej grupy moga takze zmniejszac istniejaca zdol-
no$¢ do oprdzniania pgcherza (8). Zatem ocena efektow leczenia musi uwzgled-
nia¢ monitorowanie rozmiaru zalegania moczu po mikcji.

Nie ma leczenia farmakologicznego, ktore moze doprowadzi¢ do przywrdce-
nia prawidlowych mechanizméw oprézniania pgcherza. Leki z grupy blokerow
alfa adrenergicznych nie posiadaja wysokiego poziomu rekomendacji, poniewaz
nie ma badan randomizowanych, kontrolowanych placebo, ktore wykazywatyby
ich skuteczno$¢ w leczeniu zaburzen oddawania moczu. Nie mniej moga by¢ one
pomocne w ztagodzeniu objawdw, na co wskazuje praktyka kliniczna, raporty
dotyczace skutecznosci leczenia grup pacjentéw oraz opinie ekspertow (10). Naj-
bardziej efektywnym leczeniem zaburzen oprézniania pecherza jest przerywane
cewnikowanie. Metoda ta przynosi znamienng poprawe w zakresie wszystkich
zaburzonych parametréw funkcji pecherza.
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Kombinacja przerywanego cewnikowania i lekow antycholinergicznych jest
zalecana jako standardowe leczenie chorych, u ktérych wystepuje nadreaktyw-
no$¢ wypieracza z istotnym zaleganiem moczu po mikcji.

U pacjentdéw, ktérzy nie moga by¢ leczeni farmakologicznie, czy za pomoca
przerywanego cewnikowania, istnieje konieczno$¢ zastosowania drenazu pgcherza

Tabela 1. Srodki farmakologiczne stosowane w leczeniu zaburzen magazynowania moczu

Grupa lub P ‘ Dawkowanie/ Uwaci
mechanizm dziatania repara sposob podania wagl
Leki Oxybutynina 2,5-5 mg preparaty o dtugim czasie
antycholinergiczne | (Ditropan, Driptane, | 2—4 xd doustnie dzialania wywotuja mniej
Cistrin) objawow niepozadanych
Propanthelina 15-30 mg ma wyrazne uboczne efekty
4xd doustnie antycholinergiczne
Propiveryna 15 mg
2-3xd doustnie aktualnie niedostgpny w Polsce
Tolterodyna 1-4 mg/d doustnie | preparaty krotko- i dlugo
(Detrusitol, Detral) dziatajace maja podobna
skuteczno$¢
Trospium 20 mg aktualnie niedostgpny w Polsce,
2x/d doustnie moze mie¢ mniejszy wpltyw na
pogorszenie funkcji poznaw-
czych, poniewaz nie przenika
przez barierg krew—mozg
Troéjpierscieniowe | Imipramina 10-25 mg uzyteczna w mieszanym nietrzy-
leki 3 xd/doustnie maniu moczu; nie znana sku-
przeciwdepresyjne teczno$¢ dtugoterminowa
Doxepina 25-50 mg przed znaczace zmniejszenie czgsto-
snem moczu nocnego i nocnych epi-
lub 75 mg 2xd zod6w nietrzymania moczu
Syntetyczne analogi | Dezmopresyna 2040 pg ryzyko hiponatremii, szczeg6l-
wazopresyny (Adiuretin) donosowo; nie u starszych osob, koniecz-
0,1-0,4 mg doustnie| no$§¢ monitorowania poziomu
2 godz przed snem |sodu
Blokowanie kapsaicyna, 1 lub 2 mmol uzyteczne w opornych przypad-
przekaznictwa wewnatrz- kach; niezbgdne powtarzanie
afferentnego pecherzowo instalacji wewnatrzpgcherzowe;;
(uszkodzenie nie dost¢pne na rynku
pozazwojowych
wtokien C) resiniferatoksyna
Blokowanie Toksyna iniekcje do migs$nia | obiecujace wyniki wstgpnych
przekaznictwa botulinowa typu A | wypieracza doniesien; nie znany efekt
cholinergicznego dlugoterminowy; powoduje

wystapienie koniecznosci
samocewnikowania
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innymi metodami. Dlugotrwate utrzymywanie cewnika wprowadzonego przez
cewke moczowa moze prowadzi¢ do wielu powiktan. Alternatywnym postepowa-

niem jest cewnikowanie nadtonowe (9).

Tabela 2. Srodki farmakologiczne stosowane do leczenia zaburzen oddawania moczu

Grupa Preparat Dawkowanie Uwagi
Blokery alfa-1 Alfuzosyna (Dalfaz) 2,5 mg moga wywolywac hipotonig
adrenergiczne 3x/d doustnie | ortostatyczna, dawki powinny
by¢ zwigkszane stopniowo,
Doksazosyna (Cardura, | 1-16 mg/d aby ulatwi¢ tolerancjg lekow;
Doxanorm, Doxar, doustnie brak badan o wysokim
Doxaratio, Kamiren) poziomie rekomendacji
Prazosyna (Minipress, | 1-10 mg
Polpressin) 2x/d doustnie
Tamsulosin (Omnic) 0,4-0,8 mg
1x/d doustnie
Terazosyna 1-10 mg
(Hytrin, Kornam) 1xd/ doustnie
zmniejszajace Benzodiazepiny efekt nie potwierdzony
napiecie mig§niowe badaniami klinicznymi
Dantrolene nie zalecany z powodu
objawow ubocznych
Baclofen 120 mg/d objawy uboczne wobec
doustnie skutecznos$ci stosowania
duzych dawek
cholinomimetyki Betanechol (Urecholine, brak znaczacego wptywu na
Duvoid, Myocholine) zmniejszenie zalegania moczu
u pacjentéw z ostabiona
kurczliwoscia wypieracza
Metoclopramide brakuje klinicznych dowodéw
u ludzi
Prostaglandy — PGE(2) powoduja in vitro i in vivo
i PGF(2a) odpowiedz skurczowa
pecherza
Inhibitory esterazy | Neostygmina 40-60 mg/d
acetylocholinowej | (Prostigminum,
Polstigminum)
Pirydostygmina 20-60 mg 2xd
(Mestinon, Brostagin)
Distigmine (Ubretid) 5-20 mg/d
Ambemonium 15-100 mg/d
(Mytelase)
Toksyna botulinowa 5-250 IU do mozliwos$¢ wystapienia
typu A zwieracza nietrzymania moczu

zewnetrznego
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Nalezy ponadto dazy¢ do przeprowadzenia zmian w zakresie wszystkich ele-
mentdéw zycia codziennego chorego, jak np. korekty momentu wykonywania mik-
cji, limitowania i odpowiedniego rozktadu przyjmowania ptynéw, dostosowania
miejsca pracy, czy zamieszkania. Nalezy rozwazy¢é mozliwos¢ stosowania roz-
nych metod fizjoterapii i fizykoterapii nastawionych na usprawnienie funkcji
pecherza (opukiwanie nadlonowe, trening §cian miednicy, stymulacja elektryczna,
biofeedback). Ale istotna role w mozliwosci uzyskania poprawy kontroli czynnosci
pecherza moczowego odgrywa prowadzenie rehabilitacji takze innych zaburzo-
nych funkcji, jak np. poznawczych, czy ruchowych.

Wykaz lekéw stosowanych (zarejestrowanych lub w trakcie badan klinicznych)
do leczenia zaburzen czynnosci dolnych drog moczowych (Ouslander) zamiesz-
czono w tabeli 11 2.
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