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Wyhrane schorzenia neurologiczne
dziecl i dorostych a funkcja doinych

drég moczowych

Selected neurological diseases of children and adulits,
and the function of the lower urinary tract

STRESZCZENIE

U dzieci zaburzenia funkcjonowania dolnych drég moczowych pochodzenia neurologicznego
sg okreslane jako neurogenna dysfunkcja zwieraczowo-pecherzowa lub pecherz neurogenny.
Zmiany neurologiczne moga by¢ zlokalizowane w korze mozgu, w osrodkach podkorowych,
w rdzeniu kregowym lub dotyczy¢ nerwow obwodowych. S3 to wrodzone wady osrodkowego
uktadu nerwowego, nieprawidtowe unerwienie dolnych drég moczowych, niedorozwaj lub
brak kosci krzyzowej, ttuszczaki okolicy ledZzwiowo-krzyzowej czy mézgowe porazenie dzie-
ciece. U dorostych, czesciej niz u dzieci, zaburzenia funkcjonowania dolnych drdg moczo-
wych spowodowane sg urazamii schorzeniami degeneracyjnymi. W przypadku uszkodzenia
rdzenia kregowego dochodzi do przerwania réznych drég nerwowych (w zalezno$ci od miej-
sca urazu), co przektada sie na wystepowanie specyficznych objawow. Uszkodzenia zlokali-
zowane nisko, na wysokosci kregostupa ledzwiowo-krzyzowego, zazwyczaj zaburzaja odruch
mikcji z powodu arefleksji pecherzowej. Urazy zlokalizowane wyzej uszkadzaja wstepujace
oraz zstepujace drogi nerwowe, eliminujac zalezng od woli nadrdzeniowg kontrole mikcji.
Choroba Parkinsona jest schorzeniem neurodegeneracyjnym, ktore u 38—71% pacjentéw
powoduje dysfunkcje dolnych drég moczowych, spowodowang gtéwnie nadreaktywnos$cia
wypieracza. Dysfunkcja ta pogtebia sie¢ wraz z zaawansowaniem procesu chorobowego.
Stwardnienie rozsiane to przewlekie schorzenie o etiologii zapalnej, w ktérym dochodzi
do uszkodzenia mieliny w obrebie uktadu nerwowego. Pacjenci chorujacy na stwardnienie
rozsiane czesto maja zaburzenia funkcjonowania dolnych drég moczowych. Wykazano, ze
az 90% z nich ma objawy ze strony pecherza moczowego, jezeli choroba trwa dtuzej niz
10 lat. Najczesciej sa to objawy pecherza nadreaktywnego.
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ABSTRACT

Neuropathic disturbances of lower urinary tract in children are defined as neurogenic de-
trusor sphincter dysfunction or neurogenic bladder. The neurological pathological findings
could be located in cortex, subcortical structures, spinal cord or peripheral nerves. There
can be congenital abnormalities of central nervous system, neuropathy of the lower urinary
tract, agenesia of sacral bone, lumbosacral lipomas or cerebral palsy.. In adults the most
common causes of lower urinary tract disfunction are spinal cord injuries and degenerative
neurological disorders.

Spinal cord injury (SCI) is a traumatic event which affects differents nerve ways. The
symptoms are associated with location of the damage. Injury located in lumbo-sacral spine
disturbs micturition reflex due to bladder areflexia. Thoracal or cervical spine injury disrupts
reflex pathways and eliminates voluntary control of voiding and micturition.

Parkinson’s disease (PD) is neurodegenerative disorder. PD patients often (38—-71%) have
lower urinary tract dysfunction. Most of patients report overactive bladder symptoms. Cor-
relations have been shown between bladder dysfunction and stage of disease. Multiple
sclerosis (MS) is an inflammatory demyelinating disease of the central nervous. Patho-
logical changes are associated with the myelin damage. Most multiple sclerosis (MS)
patients experience some lower urinary tract dysfunction. In advanced SM (>10 years
from diagnosis) bladder dysfunction is found in 90% of patients. The most common are
overactive bladder symptoms.
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MECHANIZMY KONTROLI GROMADZENIA

| WYDALANIA MoOCzU

Z anatomicznego punktu widzenia dolne drogi
moczowe sktadaja si¢ zdwdch gtéwnych struk-
tur anatomicznych — pecherza moczowego
icewki moczowej. Struktury te maja za zadanie
gromadzenie oraz kontrolowane oddawanie
moczu. Obie te czynnoS$ci wymagaja prawi-
dtowego funkcjonowania uktadu nerwowego,
w tym uktadu cholinergicznego (przywspot-
czulnego), adrenergicznego (wsp6iczulnego)
i somatycznego, ktére odpowiadaja za skurcz
i relaksacje mig$nia wypieracza i zwieracza
cewki moczowej[1]. Narycinie 1 przedstawio-
no schemat dziatania tych uktadéw. Pecherz
moczowy wypetnia si¢ moczem z predkoscia
0,5-10 ml/min, co powoduje stymulacje recep-
toréw wrazliwych na rozciaganie, ktore przeka-

zuja impulsy za poSrednictwem nerwdw mied-
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nicznych do rdzenia kregowego. Tam, w ob-
rebie jader uktadu wspoélczulnego, dochodzi
do aktywacji wiokien wspotczulnych nerwow
podbrzusznych, ktére za poSrednictwem no-
radrenaliny stymuluja receptory 3 w obrebie
migénia wypieracza, odpowiadajace za jego re-
laksacje, oraz receptory al-adrenergiczne cew-
ki moczowej, ktére odpowiadaja za jej skurcz.
Dodatkowo wzrost ciSnienia w jamie brzusznej
wraz ze wzrostem objetosci moczu w pecherzu
moczowym aktywuja neurony zlokalizowane
w jadrze Onufa w rdzeniu kregowym. Jadro
to, za posrednictwem nerwdw sromowych,
powoduje wydzielanie acetylocholiny, ktéra
poprzez aktywacje receptoréw nikotynowych,
obkurcza poprzecznie prazkowany mie¢sien
zwieracza cewki moczowej (rhabdosphinc-
ter). Relaksacja pecherza moczowego wraz ze

wzrostem ci$nienia zamykajacego cewke mo-
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Rycina 1. Osrodkowa i obwodowa kontrola gromadzenia i wydalania moczu

Najczestsza przyczyna
dysfunkcji pecherzowo-
-zwieraczowej u dzieci sg
deformacje rozwojowe
rdzenia kregowego

i nerwéw korzeniowych
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czowg zabezpiecza prawidlowe gromadzenie
moczu. Wypelnienie pecherza moczowego
do objetosci powodujacej konieczno$¢ mikeji
(350-500 ml) powoduje przestanie sygnatow za
posrednictwem nerwéw miednicznych do istoty
przywodociggowej szarej (PAG) oraz osrodka
mikcji zlokalizowanego w moscie (PMC). PMC
aktywuje rdzeniowy neuron przywspdtczulny,
ktérego aksony za poSrednictwem nerwow
miednicznych uwalniajg acetylocholing stymu-
lujaca receptory muskarynowe mig¢§nia wypie-
racza. Jednocze$nie PMC hamuje aktywnos¢
wspotczulng i somatyczng cewki moczowej, co
daje jej rozkurcz, wspomagany dodatkowo za-
lezna od woli relaksacja mi¢$ni dna miednicy.
To skoordynowane dziatanie nerwowego ukta-
du autonomicznego i somatycznego umozliwia
prawidlowa mikcje.

Prawidtowe gromadzenie moczu zalezy
od autonomicznego odruchu rdzeniowego,
ktéry dodatkowo wzmacniany jest impulsacja
z oSrodkowego uktadu nerwowego, a szcze-
gdblnie przez brzuszno-boczng cze¢$¢ osrodka
mikcji, zlokalizowanego w moScie [2]. Za pra-
widlowe gromadzenie moczu odpowiadaja
takze podwzgdrze, mézdzek, zwoje podstaw-
ne oraz kora czotowa [3]. Z kolei prawidtowa
mikcja zalezy od odruchu rdzeniowo-opusz-
kowo-rdzeniowego, ktéry uwarunkowany

jest szczegdlnie aktywnoScia zlokalizowanej

w §rddmdzgowiu okotowodociggowej istoty
szarej (PAG, periaqueductal gray) [1]. Istota
okotowodociagowa szara, regulujaca mikcje,
otrzymuje tez bodZce stymulujace z wyzszych
picter osrodkowego uktadu nerwowego (kora
przedczotowa i podwzgorze) [4]. Nadmierna
aktywacja odruchu mikcji w chorobach neu-
rologicznych spowodowana jest zmniejszong
aktywnoScia supresyjna kory mézgowej, ale
zalezy rowniez od aktywnoSci glutamatergicz-
nej oraz dopaminergicznej w obrebie o$rod-
kowego uktadu nerwowego [5]. Do nieprawi-
dlowosci dolnych drég moczowych dochodzi
w bardzo wielu schorzeniach neurologicznych,
awlasSciwe ich leczenie pozwala na unikniecie
powaznych powiktan péznych w postaci niewy-
dolnoscinerek. Objawy ze strony dolnych drég
moczowych poprzez swdj charakter obnizaja
zdecydowanie jakoS$¢ zycia dotknietych nimi
pacjentdéw, a wlasciwe postgpowanie terapeu-

tyczne moze istotnie ja poprawic.

NEUROLOGIGZNE ZABURZENIA FUNKCJI
DOLNYCH DROG MOCZOWYCH U DZIECI
Zaburzenie w funkcjonowaniu dolnych drég
moczowych u dzieci spowodowane zaburze-
niami neurologicznymi okre$lane jest jako
neurogenna dysfunkcja zwieraczowo-peche-
rzowa (neurogenic detrusor sphincter dysfunc-
tion) lub pecherz neurogenny (neurogenic
bladder). Zmiany neurologiczne moga by¢
zlokalizowane w korze mdzgu, w oSrodkach
podkorowych, w rdzeniu kregowym lub doty-
czy¢ nerw6w obwodowych. U dzieci sa to wro-
dzone wady osrodkowego uktadu nerwowego,
nieprawidlowe unerwienie dolnych drég mo-
czowych towarzyszace wysokiemu zaros$nigciu
odbytu, niedorozwoj lub brak kosci krzyzo-
wej, zespot zakotwiczenia struny grzbietowej
(tethered cord syndrome), ttuszczaki okolicy
ledZzwiowo-krzyzowej, mozgowe porazenie
dziecigce. Rzadziej zmiany nabyte, takie jak
zapalenia, urazy, guzy rdzenia kregowego
lub mézgu, choroby demielinizacyjne czy ja-
trogenne uszkodzenia obwodowego uktadu

nerwowego (na przyktad podczas operacji
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w obrebie miednicy matlej) [6, 7]. Sposréd
wyzej wymienionych, najczestsza przyczyna
dysfunkcji zwieraczowo-pecherzowej u dzieci
sa deformacje rozwojowe rdzenia kregowe-
go i nerwow korzeniowych (myelodysplazja)
z niepetnym zamknig¢ciem tukéw kregowych
(dysrafia). Rozszczep krggostupa moze by¢
jawny (spina bifida manifesta) i ukryty (spi-
na bifda oculta). Rozszczep jawny wystepuje
w postaci przepukliny oponowej (meningo-
cele) lub przepukliny oponowo-rdzeniowej
(meningomyelocele). Najczestsza lokalizacja
przepukliny jest odcinek ledzwiowo-krzyzowy
kregostupa (90% przypadkéw). Dzieci z prze-
pukling oponowo-rdzeniowa, oprocz niedo-
wiladu wiotkiego koniczyn dolnych i zaburzen
ortopedycznych, maja zaburzona funkcje
dolnych drég moczowych [8]. Nieprawidtowe
unerwienie powoduje badZ wzrost kurczliwos-
ci (nadreaktywnosé/nadaktywnosé, hiperre-
fleksje), badz ostabienie lub brak kurczliwo-
$ci (hipo- lub arefleksj¢) mig$nia wypieracza
pecherza. Niezaleznie od pecherza, zwieracz
zewnetrzny cewki moczowej moze réwniez
by¢ nadaktywny (nadreaktywny), stwarzajac
czynno$ciowg przeszkode podpecherzowa,
lub nieaktywny (z ostabionym napigciem,
porazony). Brak wspotpracy migdzy wypiera-
czem, szyja pecherza i poprzecznie prazkowa-
na mig§nidwka zwieracza zewnetrznego cewki
zaburza wlaSciwe gromadzenie i kompletng
ewakuacje moczu z pecherza [6].

U kazdego dziecka z myelodysplazja zaraz
po urodzeniu powinien by¢ oceniony wyglad
odbytu i napigcie jego zwieracza zewngtrz-
nego. Obkurczony i silnie napigty zwieracz
wskazuje na wzmozone napig¢cie mi¢sni dna
miednicy malej. Ziejacy (otwarty) odbyt i sta-
be napigcie zwieracza wskazuja na ich poraze-
nie. Wazny jest fakt, ze w okresie 2-3 miesie-
cy po operacji przepukliny porazenie migsni
moze przej$¢ w stan ich nadaktywnosci, a dtu-
gotrwajaca nadaktywnos¢ wypieracza powo-
duje ostabienie jego kurczliwo$ci i zniszczenie
Sciany pecherza. W okresie noworodkowym

czes$¢ dzieci z myelodysplazja nie wykazuje
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objawow neurologicznej dysfunkcji dolnych
drég moczowych, ale moze si¢ ona pojawic
w przysztoSci. Dzieje si¢ tak z powodu dys-
proporcji miedzy rosnacymi kosémi kregostu-
pa i wydtuzajacym si¢ rdzeniem kregowym.
Dodatkowo wplyw na funkcjonowanie i prze-
bieg nerwéw moze miec blizna po operacji
zamknigcia przepukliny [6, 9]. Zaniedbanie
wlasciwego postgpowania diagnostycznego
(kontrolne analizy moczu, posiewy moczu,
USG z oceng zalegania moczu po mikcji, cy-
stografia mikcyjna, badania urodynamiczne,
renoscyntygrafia) i terapeutycznego sprawia-
ja, ze nieprawidtowe ci§nienie w pecherzu,
odptyw pecherzowo-moczowodowy, nawra-
cajace infekcje u blisko 60% dzieci z rozsz-
czepem kregostupa w ciagu pierwszych trzech
lat zycia powoduja uszkodzenie gérnych drog
moczowych [10, 11]. Nalezy zwroci¢ uwage na
fakt, ze przyczyna powstania dysfunkcji pe-
cherzowo-cewkowej moze by¢ rowniez ukryty
rozszczep kregostupa. Nijman i wsp. podaja,
ze zaburzenia funkcjonowania dolnych drég
moczowych wystepuja u blisko 40% dzieci z ta-
kimi zmianami w okolicy krzyzowej jak nad-
datki, zaglebienia skorne, kepki owlosienia,
zmiany naczyniowo-skdrne czy ttuszczaki [6].

W celu dokonania wlasciwego wyboru me-
tody leczenia, majacego na celu zapobiezenie
nietrzymaniu moczu i ochron¢ gérnego uktadu
moczowego, podejmowano rdzne proby klasy-
fikacji neurogennych zaburzen mikcji. Obecnie
za najbardziej praktyczny uwaza si¢ podziat do-
konywany na podstawie wyniku badania urody-
namicznego czynnosci pecherza i cewki moczo-
wej [6]. Najego podstawie pecherz neurogenny
podzielono na cztery gléwne typy (tab. 1). Dla
malych dzieci najbardziej niebezpieczny jest typ
znadreaktywnoscig (hiperrefleksja) wypieracza
inadreaktywnoscia zwieracza cewki moczowej,
stanowigcego czynnoSciowa przeszkode pod-
pecherzowa (A). Ten brak koordynacji migdzy
aktywnoScig pecherza izwieracza okreSlany jest
jako dyssynergia wypieraczowo-zwieraczowa.
Generuje on szczegdlnie wysokie ci$nienie

w pecherzu, ktére powoduje odptyw pecherzo-
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Tabela 1
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Typy pecherza neurogennego u dzieci, konsekwencje niewtasciwego postepowania i zalecenia lecznicze

Typy pecherza neurogennego

Konsekwencje

Postepowanie lecznicze

132

Zwiekszona czynno$c¢ skurczowa (nadreaktywnosc)
wypieracza ze zwigkszong czynnos$cig skurczowg
(nadaktywnoscia) zwieracza zewnetrznego cewki
moczowej

Zwigkszona czynno$¢ skurczowa (nadreaktywnos$c)
wypieracza z prawidtowg lub zmniejszong czynnosciag
skurczowg (porazeniem) zwieracza zewnetrznego
cewki moczowej

Ostabienie lub brak czynno$ci skurczowej wypieracza
ze zwigkszong czynnoscig skurczowg zwieracza
zewnetrznego cewki moczowe;j

Ostabienie lub brak czynnosci skurczowej wypieracza
ze zmniejszong czynnoscig skurczowg (porazeniem)
zwieracza zewngtrznego cewki moczowe;j

Nietrzymanie moczu
Infekcje uktadu moczowego

Duze zagrozenie dla gornych drog
moczowych

Nietrzymanie moczu
Infekcje uktadu moczowego

Zagrozenie dla gérnych drog
moczowych mniejsze niz w typie A

Nietrzymanie moczu

Nawracajgce infekcje uktadu
moczowego

Zagrozenie dla gornych drog
moczowych mniejsze niz w typie A
Petne nietrzymanie moczu

Stosunkowo bezpieczny dla
goérnych drég moczowych

Leki antycholinergiczne

Czyste przerywane cewnikowanie
Profilaktyka przeciwbakteryjna
Ewentualnie leczenie operacyjne

Leki antycholinergiczne

Leki adrenergiczne

Czyste przerywane cewnikowanie
Profilaktyka przeciwbakteryjna

Czyste przerywane cewnikowanie
Profilaktyka przeciwbakteryjna

Leki adrenergiczne

Leczenie operacyjne

wo-moczowodowy, wodonercze i uszkodzenie
nerek, a takze wtérne zmiany w $cianie pgche-
rzaiwzrost ryzyka zakazen ukladu moczowego
zpowodu niepelnego oprézniania pecherza. Do
uszkodzenia nerek dochodzi réwniez u dzieci
bez odplywéw pecherzowo-moczowodowych,
gdyz zbyt wysokie ciSnienie Srédpecherzowe
utrudnia filtracj¢ nerkowa i odptyw moczu
zmiedniczek nerkowych [12]. Za niebezpieczne
dla nerek uwazane jest ciSnienie Srodpecherzo-
we przekraczajace 40 cm H,0O, za stosunkowo
bezpieczne, ponizej 30 cm H,O [13].

W typie pecherza neurogennego, gdzie
wypieracz jest nadreaktywny, ale nie ma
czynnoSciowej przeszkody podpecherzowe;j
spowodowanej nadreaktywnoScia zwieracza
(B) podstawowym problemem jest nietrzyma-
nie moczu. Ci$nienie wewnatrzpecherzowe
zwykle jest mniejsze niz w przypadku nadre-
aktywnoSci wypieracza i zwieracza, stad tez
zagrozenie dla gérnych drég moczowych jest
mniejsze. Stosunkowo najbardziej bezpieczny
dla nerek jest typ pecherza neurogennego, ze
zmniejszong aktywnoScia (arefleksja) wypie-
racza i zmniejszong aktywnoScia zwieracza
(D). Problemem w tych przypadkach jest cia-

gle nietrzymanie moczu.

Reasumujac, nalezy jeszcze raz podkre-
§li¢, ze dzieci z neurogennym uszkodzeniem
dolnych dr6g moczowych powinny by¢ ob-
jete opieka juz od okresu noworodkowego.
Gléwnym celem postepowania leczniczego
jest ochrona gérnych dr6g moczowych (ne-
rek) przed uszkodzeniem i zapewnienie im
prawidlowego rozwoju oraz trzymanie moczu
(a takze stolca), szczegdlnie, kiedy dziecko
osiagnie wiek szkolny. Niezwykle wazne jest
réwniez uzyskanie przez dorastajace dziecko
samodzielnoSci, mozliwos$ci integracji so-
cjalnej, a w przysztosci zaspokojenie potrzeb

w sferze zycia intymnego.

ZESPOLY NEUROLOGICZNE Z TOWARZYSZACYMI
ZABURZENIAMI ZE STRONY UKtADU
MOCZOWEGO U DOROSLYCH
Il Mechaniczne uszkodzenia rdzenia
kregyowego
Uszkodzenia rdzenia krggowego wystepuja
z czestotliwoScia 10,4 do 83 na milion o0séb,
przy czym tak duzy rozrzut czgstosci wyste-
powania najprawdopodobniej spowodowa-
ny jest brakiem szczeg6towej standaryzacji
raportowania poszczegdlnych przypadkow.

Schorzenia te dotycza gléwnie oséb miod-
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szych i najczesciej spowodowane sa wypad-
kami komunikacyjnymi i urazami wynikaja-
cymi z uprawiania sportéw ekstremalnych.
W ostatnich latach wzrosta réwniez czgstosé
uszkodzen rdzenia w wyniku niekontrolowa-
nych upadkéw. Srednia wieku osoby po takim
urazie wynosi 37,7 = 17,5 roku, a stosunek
mezczyzni/kobiety ksztaltuje si¢ na poziomie
4/1 [14-16]. Jednym z najczesciej wystepuja-
cych probleméw po urazowym uszkodzeniu
rdzenia kregowego jest utrata prawidtowe;j
funkcji pecherza moczowego. W zaleznoSci od
poziomu, na ktérym doszto do uszkodzenia,
dochodzi do przerwania réznych drég ner-
wowych, co przektada si¢ na wystepowanie
specyficznych objawéw. Uszkodzenia zloka-
lizowane nisko — na wysokoSci kregostupa
ledZzwiowo-krzyzowego — zazwyczaj zabu-
rzaja odruch mikcji w przebiegu arefleksji
pecherzowej [17]. Urazy zlokalizowane wy-
zej uszkadzaja zaréwno wstepujace, jak tez
zstepujace drogi nerwowe, co zazwyczaj elimi-
nuje zalezng od woli nadrdzeniowa kontrole
mikcji. Prowadzi to do zastoju moczu z powo-
du zaburzonego odruchu kurczenia si¢ mig-
$nia wypieracza. W wickszosci przypadkow,
w przebiegu choroby rozwija si¢ neurogenna
nadreaktywno$¢ mig$nia wypieracza (DO, de-
trusor overactivity) mediowana przez odruchy
rdzeniowe, ktdra jest podstawowa przyczyna
par¢ naglacych z nietrzymaniem moczu lub
bez. U wigkszosci pacjentéw mikcja jest nie-
efektywna z powodu jednoczasowego skurczu
zaréwno mig¢Snia wypieracza, jak i zwieracza
cewki moczowej, czyli dyssynergii zwieraczo-
wo-wypieraczowej. W wyniku wzrostu ciSnie-
nia §rédpecherzowego moze prowadzi¢ do
uszkodzenia gérnej cz¢$ci uktadu moczowego
[18-20]. U pacjentdw z uszkodzeniem rdzenia
na wysokos$ci Thé6 lub powyzej, kazdy poten-
cjalnie szkodliwy bodziec dzialajacy ponizej
tego poziomu moze wyzwoli¢ autonomiczng
dysrefleksje generujaca wzmozong aktyw-
no$¢ uktadu autonomicznego wspdtczulnego
ponizej miejsca uszkodzenia. Poniewaz taka

reakcja uktadu wspoétczulnego przenosi si¢
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na trzewne naczynia krwiono$ne, moze doj$¢
do niebezpiecznego w skutkach wzrostu cis-
nienia tetniczego, co zawsze nalezy podej-
rzewac po urazie rdzenia u pacjenta z nagle
wystepujacymi bélami gtowy, poceniem si¢
powyzej miejsca uszkodzenia, nudno$ciami
i wymiotami. W sytuacji takiej czesto wyste-
puje takze rumien skorny powyzej i zbielenie
skory ponizej miejsca uszkodzenia [21]. Wigk-
szo$¢ epizodéw autonomicznej dysrefleksji
moze by¢ spowodowana bodZcem stymuluja-
cym z dolnego uktadu moczowego (75-85%
przypadkéw spowodowane jest nadmiernym
rozciagnieciem pecherza moczowego). Inne
potencjalne czynniki mogace stymulowad
dysrefleksje to zakazenia uktadu moczowego,
kamica uktadu moczowego, zaparcia i krwa-

wienie miesi¢czne [22].

I Choroba Parkinsona

Choroba Parkinsona (PD, Parkinson’s dise-
ase) jest drugim co do czestosci, po chorobie
Alzheimera, schorzeniem neurodegeneracyj-
nym atakujacym wybidrczo tylko ludzi. W swo-
im powolnym i post¢pujacym przebiegu, scho-
rzenie obejmuje osrodkowy uktad nerwowy,
ale réwniez (co odrdznia ja od choroby Al-
zheimera), obwodowy uktad nerwowy oraz
uktad trzewny [23]. Szacuje si¢, ze choroba
Parkinsona dotyczy okoto 1% populacji od
40. do 60. rz., a czgstoS¢ jej wystepowania
ro$nie w wyzszych przedziatach wiekowych,
w ktorych moze siega¢ 4%. Schorzenie to
czeSciej dotyczy przedstawicieli rasy kauka-
skiej, rzadziej czarnej lub azjatyckiej. W nie-
ktorych badaniach wykazano, ze PD czeSciej
dotyczy mezczyzn niz kobiet. Ttumaczono to
protekcyjnym wpltywem estrogenéw, jednak
wwielu pracach kwestionowano te zaleznosci,
przedstawiajac przeciwstawne wyniki [24, 25].
Przyczyna objawdw klinicznych choroby Par-
kinsona sa zmiany degeneracyjne w obrebie
istoty czarnej mozgowia, co powoduje spadek
produkcji dopaminy i zaburza mechanizmy
kontrolujace aktywno$¢ innych obszaréw

modzgu, miedzy innymi wzgdrza. W efekcie
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dochodzi do zaburzenia homeostazy poszcze-
g6lnych neurotransmiterdw, ze szczegblnym
uwzglednieniem uktadu dopaminergicznego,
cholinergicznego, noradrenergicznego i glu-
taminergicznego. Wsrdd gltéwnych objawdéw
choroby Parkinsona wymienia si¢ powolno$§¢
ruchowa, zaburzenia mowy, mimiki twarzy,
chodu, sztywno$§¢ ruchowa, wystepowanie
drzenia spoczynkowego i spowolnienie proce-
s6w poznawczych. CzeSciowa charakterystyke
tych zaburzen przedstawit James Parkinson
na poczatku XIX wieku. Niespetna sto lat
p6zniej, w 1912 r. Fritz Lewy opisat obecno$¢
specyficznych konglomeratéw biatkowych
w obrebie mézgowia oséb dotknigtych tym
schorzeniem. Dopiero pod koniec XX wieku
udato si¢ stwierdzi¢, ze gtéwnym sktadnikiem
tych wtretéw jest nieprawidtowa postaé a-sy-
nukleiny, biatka, ktérego agregacja prowadzi
do zmian neurodegeneracyjnych. Bialko to
ma wlaSciwosci prionéw do rozprzestrzenia-
nia si¢ w obrebie komdrek uktadu nerwowe-
go, zar6wno w obrebie jego obwodowej, jak
i centralnej czesci [23, 26]. Za przyczyne po-
wstawania nieprawidtowych form a-synukle-
iny uwaza si¢ miedzy innymi mutacje nonsen-
sowne (dotyczace pojedynczego nukleotydu)
w obrebie genu SNCA — odpowiedzialnego
za produkcje tego biatka [23]. Posrdéd innych
czynnikéw genetycznych odpowiedzialnych
za rozw0j schorzenia wymienia si¢ mutacje
wobrebie genéw: UCHL-1, DJ-1, PINK1 oraz
LRRK?2. Bierze si¢ rowniez po uwage wplyw
czynnikéw Srodowiskowych, w tym dietetycz-
nych, spozywania kawy i alkoholu, palenia
tytoniu, obecnoSci antyoksydantow w diecie,
przy czym w wigkszoSci przedstawianych prac
brak jest jednoznacznego stanowiska o ich od-
dziatywaniu [27].

Leczenie farmakologiczne choroby Par-
kinsona opiera si¢ na substytucji dopaminy
poprzez podawanie preparatéw lewodopy,
stosowanie agonistow dopaminy, inhibitorow
monoaminooksydazy B, lekéw antycholiner-
gicznych, inhibitoréw katecholo-O-metylo-
-transferazy i amantydyny [28].

DYSFUNKCJA DOLNYCH DROG MOCZOWYCH

U PACJENTOW Z CHOROBA PARKINSONA
Czestos¢ wystepowania dysfunkcji dolnych
drég moczowych u pacjentéw z zespotem Par-
kinsona wynosi od 38-71% [29, 30]. Nalezy
jednak podkresli¢, ze nie wiemy doktadnie
czy ich powodem jest choroba Parkinsona,
gdyz u mezczyzn powyzej 60. rz. dysfunkcja
dolnych drég moczowych moze by¢ spowo-
dowana tagodnym przerostem prostaty, za$
u kobiet zaburzeniami statyki dna miednicy.
Ponadto ,,idiopatyczna postaé¢ nadczynno-
Sci wypieracza” moze wystepowaé zaréwno
umezczyzn, jak i u kobiet powyzej 65. rz. z po-
wodu niedotlenienia mézgu [31]. W najnow-
szych badaniach zwykorzystaniem walidowa-
nych kwestionariuszy stwierdzono, ze czestos$¢
wystepowania objawdéw ze strony dolnego
uktadu moczowego u pacjentéw z choroba
Parkinsona wynosita od 27 do 63,9% [32, 33].
U wigkszo$ci pacjentéw objawy ujawnily si¢
po wystapieniu zaburzefi motorycznych. Wy-
kazano réwniez istnienie korelacji pomiedzy
zaburzeniami ze strony pecherza a stopniem
niesprawnoSci neurologicznej [32].

U pacjentéw z choroba Parkinsona najcze-
Sciej dochodzi do zaburzef gromadzenia mo-
czu w postaci nokturii, ktéra wystgpuje u po-
nad 60% chorych [32-34]. Pacjenci uskarzaja
si¢ rowniez na parcia naglace (33-54%) oraz
zwigkszong czgstos¢ oddawania moczu w cia-
gudnia (16-36%). Z badan Sakakibary i wsp.
wynikato, Ze nietrzymanie moczu wystepuje
u 26% chorych mezczyzn oraz 28% kobiet.
U pacjentéw z chorobg Parkinsona wystepuja
takze problemy z rozpoczeciem mikcji (gtow-
nie mezezyzni — 44%), wydtuzony jest czas
mikcji (70% mezcezyzn) oraz istnieje koniecz-
no$¢ dodatkowego stosowania ttoczni brzusz-
nej w czasie mikcji (28% kobiet) [34]. Badania
urodynamiczne wykazuja, ze najczesciej maja
oni zredukowana pojemnos$¢ pecherza z towa-
rzyszaca nadczynnoS$cia mig$nia wypieracza
(45-93% chorych) [35, 36]. U 33% chorych
moze wystgpowac spontaniczna relaksacja

zwieracza zewnetrznego cewki, prowadzaca
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do niekontrolowanego wycieku moczu [30].
Jednak gtéwnym czynnikiem powodujacym
zaburzenia ze strony dolnych dréb moczowych
u pacjentdw z choroba Parkinsona jest nadre-
aktywno§¢ wypieracza korelujaca z zaawanso-

waniem procesu chorobowego [37].

[ Stwardnienie rozsiane

Stwardnienie rozsiane (SM, sclerosis multi-
plex) jest przewlektym schorzeniem o etiologii
zapalnej, w ktérego przebiegu dochodzi do
uszkodzenia mieliny w obrebie uktadu nerwo-
wego. Proces demielinizacji oraz spadek liczby
oligodendrocytéw destabilizuje prawidtowe
przekazywanie impulsacji nerwowej, co z ko-
lei uniemozliwia prawidtowe funkcjonowanie
poszczegdlnych narzadéw. W zaleznoSci od
miejsca uszkodzenia substancji mielinowej
dochodzi do r6znych manifestacji klinicznych
tej choroby. Czesto pierwsze objawy sa bardzo
niespecyficzne i demonstruja si¢ jako bol glo-
wy, zaburzenia stuchu lub widzenia. W trakcie
postepowania procesu chorobowego naste-
puje stopniowa destrukcja coraz wigkszych
obszaréw ukladu nerwowego, co powoduje
zaburzenia réwnowagi, ostabienie funkcjono-
wania zmystow czucia i w efekcie dochodzi do
znacznego ograniczenia zdolno$ci poruszania
sie. Réwnie uciazliwe sa zaburzenia zwiazane
zograniczeniem mowy, polykania, jak tez kon-
troli nad oddawaniem moczu lub stolca. Cze-
sto$¢ zachorowania na SM szacowana jest na
100-200 przypadkéw/100 000 0s6b, przy czym
istniejq rejony (zwlaszcza w poblizu réwnika),
gdzie praktycznie nie stwierdza si¢ zachoro-
waf na SM, jak réwniez obszary w krajach
skandynawskich, w ktérych odnotowano wyz-
sz od statystycznej liczbg 0sob cierpiacych na
to schorzenie. Interesujacy jest fakt, ze SM
czesciej wystepuje w spoteczenstwach o wyz-
szym statusie socjoekonomicznym, co z kolei
niektdérzy autorzy ttumacza faktem lepszego
dostepu do specjalistycznej diagnostyki [38].
Poczatkowo wydawato si¢, ze na stwardnienie
rozsiane choruja kobiety i m¢zczyzni z jedna-

kowa czestoscia. Obecnie — w zaleznoSci od
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badanej grupy — wykazano, ze na SM kobiety
choruja okoto 2-4 razy czg¢ciej niz mezczyzni.
Do manifestacji klinicznej schorzenia docho-
dzi zwykle migdzy 20. a 40. rz. Interesujace
sa wyniki badaf dotyczacych oséb migruja-
cych z obszaréw rzadkiego wystgpowania
SM do Srodowisk z wyzsza zapadalnoScia
na to schorzenie. Zachowuja one pewnego
rodzaju ,,odpornos$¢” na zachorowanie, cha-
rakterystyczne dla ich pierwotnego miejsca
zamieszkania. Z kolei mieszkancy obszarow
o0 czestym wystepowaniu choroby, po wyjez-
dzie do regionéw o niskiej zachorowalnosci
na SM, statystycznie rzadziej choruja od oséb
z ich wyjSciowych populacji [39]. Obserwacje
te moga ttumaczy¢ jedna z tez méwiaca, ze do
rozwoju schorzenia prowadza pewne czynniki
Srodowiskowe. Ponadto uwaza si¢, ze istotny
wplyw maja uwarunkowania genetyczne, nie-
doboér witaminy D, przebyte zakazenia wiru-
sowe i bakteryjne oraz palenie tytoniu. Uwaza
si¢, ze jeden z mechanizméw prowadzacych
do niekontrolowanego procesu autoimmuni-
zacjiiw konsekwencji do uszkodzenia uktadu
nerwowego jest zwigzany z nieprawidlowym
metabolizmem witaminy D. Wykazano, ze
metabolity witaminy D — 25-hydroksy- oraz
1,25-dihydroksy — reguluja aktywno$¢ mito-
chondriéw, jak réwniez licznych koenzymoéw
determinujgcych aktywno$¢ gendéw odpowie-
dzialnych za proliferacj¢ oraz réznicowanie
si¢ komorek w uktadzie immunologicznym,
wplywaja na produkcje cytokin oraz ich re-
ceptoréw [40]. Wyniki badafn molekularnych
pozostaja spdjne z obserwacjami klinicznymi,
w ktorych zauwazono zwiazek pomiedzy ni-
skim stezeniem metabolitow witaminy D we
krwi a wystepowaniem stwardnienia rozsiane-
go [41]. Niski poziom witaminy D pozostaje
w zwigzku ze wzrostem ryzyka zaostrzenia
choroby; w tym czasie pacjenci maja takze niz-
sze stezenie witaminy D niz w okresach remi-
sji. Osoby zamieszkujace rejony o stabym na-
stonecznieniu doswiadczaja niewystarczajacej
ekspozycji na promieniowanie ultrafioletowe

i w konsekwencji dochodzi do zmniejszenia
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produkcji witaminy D przez organizm. W tej
sytuacji egzogenna suplementacja preparata-
miwitaminy D moze teoretycznie zmniejszy¢
ryzyko zachorowania na SM, co potwierdzaja
obserwacje przeprowadzone w krajach skan-
dynawskich. Ich mieszkaficy spozywajacy
duzo ryb zawierajgcych witaming D, rzadziej
choruja na SM niz osoby z tych spoteczno-
Sci przestrzegajace restrykcyjnej diety. Ko-
lejnymi czynnikami mogacymi wplywac na
rozw0j SM sa choroby infekcyjne, przy czym
najczedciej dowodzi si¢ zwiazku z przebytym
zakazeniem wirusem Epsteina-Barr (EBV,
Epsteina-Barr virus). Wykazano, ze serokon-
wersja oraz wzrost miana przeciwcial IgG
skierowanych przeciwko antygenom EBV
wyprzedzaja manifestacje kliniczng objawow
SM. W badaniach Levina i wsp. wykazano, ze
w grupie osob seronegatywnych w stosunku
do EBV, we wszystkich przypadkach wystapi-
fa serokonwersja w okresie poprzedzajacym
rozwdj SM. Najsilniejszymi predyktorami wy-
stapienia SM s3 osoczowe miana przeciwciat
IgG antygendéw jadrowych (EBNA complex
oraz EBNA-1). W trakcie wieloletniej obser-
wacjiwykazano, ze czterokrotny wzrost miana
przeciwciat EBNA complex oraz EBNA-1 jest
zwigzany z trzykrotnym wzrostem ryzyka za-
chorowania na SM. W tym samym badaniu nie
zaobserwowano, postulowanego przez niekto-
rych badaczy, wptywu zakazenia wirusem cy-
tomegalii na rozwoj SM [42, 43]. WSrod czyn-
nikéw Srodowiskowych, ktdre moga byé przy-
czyna wystapienia SM wymienia si¢ réwniez
palenie tytoniu. Warto podkresli¢, ze poza
powszechnie znanym wplywem na indukcje
procesdw onkogenezy jest to czynnik odpo-
wiedzialny za rozw6j wielu innych autoimmu-
nologicznych schorzen, migdzy innymi choro-
by Le$niowskiego-Crohna, reumatoidalnego
zapalenia stawow, zakrzepowo-zarostowego
zapalenia naczyn (choroba Burgera), choroby
Gravesa czy tocznia uktadowego. Obliczono,
ze wskaznik ryzyka wystapienia SM wsrod
0s6b palacych wynosi 1,57 (95% CI: 1,41-1,76;
p < 0,00001) [44]. Zdaniem Hedstrom i wsp.

dym tytoniowy oprécz bezpoSredniego wply-
wu draznigcego uszkadzajacego tkanki, dzia-
tania prozapalnego oraz stymulowania proce-
sOw apoptozy moze oddzialywad na antygeny
uktadu zgodnoSci tkankowej, determinujac
rozw6j SM [45]. Wtasnie dym, zawierajac
oprdcz nikotyny tlenek wegla, substancje smo-
liste oraz tysigce innych niezbadanych frakcji
lotnych wydaje si¢ by¢ gtéwnym czynnikiem
sprawczym tych zaburzefi, bo ten sam zespo6t
badaczy nie stwierdzil negatywnego wpltywu
tytoniu na rozwdj SM wsrod oséb regularnie
zazywajacych tabake. Co oczywiscie nie za-
przecza szkodliwosci tej uzywki dla zdrowia.
W tej samej pracy przedstawiono poglad, ze
ryzyko wystapienia SM wérdd palaczy spada do
poziomu populacyjnego po uptywie pigciu lat
od momentu rzucenia natogu [46]. Wykazana
zostala takze zalezno$¢ pomiedzy predyspo-
zycjami genetycznymi a rozwojem schorzenia.
Wsréd oséb chorych na SM stwierdzono wyste-
powanie okreslonych sekwencji genéw czesciej
niz wsréd osob zdrowych. Uwaza sig, ze przy
pewnych konfiguracjach genéw kodujacych
uktad zgodnosci tkankowej czesciej dochodzi
do rozwoju choréb autoimmunologicznych,
w tym réwniez SM. Przy uwzglednieniu mo-
dulacji odporno$ci organizmu spowodowa-
nej infekcja EBV mechanizmy dysregulujace
uktad immunologiczny mogg aktywowac si¢
inasili¢ dzialanie. Wykazano tez, ze za wysta-
pienie SM moga by¢ odpowiedzialne liczne
polimorfizmy pojedynczych nukleotydéw, na
przyktad zmienno$¢ pojedynczego nukleoty-
duw genach kodujacych receptor interleukiny
7 (IL-7RA), receptor interleukiny 2 (IL-2RA)
oraz CD58. Badania nad genetycznymi uwa-
runkowaniami SM, oprdécz wartosci epidemio-
logicznej, pozwalaja lepiej zrozumied etiologie
tej choroby oraz zaprojektowac potencjalne
formy immunoterapii [47, 48].

Dotychczas stosowany podziat wyrdznia
cztery gtdwne postacie kliniczne stwardnie-
nia rozsianego:

— RR (relapsing-remitting) — rzutowo-

-remisyjna;
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— SP (secondary-progressive) —wtornie poste-
pujaca, czyli po okresach rzutéw i remisji;
PP (primary-progressive) — pierwotnie
postepujaca, charakteryzujaca si¢ cia-
glym postgpem procesu chorobowego,
bez mozliwosci wyodrebnienia okresow
rzutéw i remisji;
PR (progressive-relapsing) — rzutowo-
-postepujaca, przebiegajaca z rzutami
o niezbyt duzym nasileniu, przy zazna-
czonym juz statym nasilaniu si¢ dotych-
czasowych objawow.
Gtéwnym problemem zwigzanym z oce-
na stanu pacjenta jest fakt, ze stwardnienie
rozsiane moze mie¢ réznorodne manifestacje
kliniczne, w zalezno$ci od uszkodzenia okre-
§lonych pieter uktadu nerwowego. Ze wzgledu
na jego wieloptaszczyznowy charakter zostata
utworzona skala EDSS (Expanded Disability
Status Scale — rozszerzona skala stanu nie-
sprawnosci), w ktorej uwzglednia si¢ najwaz-
niejsze funkcje osrodkowego uktadu nerwowe-
go: motoryke pacjenta, funkcje mézdzkowe,
funkcje pnia mézgu, zdolnos¢ czucia powierz-
chownego oraz gtebokiego, dziatanie pecherza
moczowego i jelita grubego, wzrok, funkcje
mentalne oraz inne zaburzenia. Na podsta-
wie poszczegolnych parametréw wyliczana jest
warto$¢ punktowa, ktéra mozna si¢ postugiwac
w celu oceny stanu klinicznego pacjenta.
Istnieja liczne metody umozliwiajace po-
stawienie rozpoznania stwardnienia rozsiane-
go, wérdd ktorych duza popularnoscia ciesza
si¢ tzw. kryteria McDonalda. Skala McDonal-
dauwzglednia manifestacje kliniczng procesu
chorobowego i obraz ognisk demielinizacyj-
nych uwidocznionych za pomoca rezonansu
magnetycznego w projekcji T2. Bierze ona pod
uwage wieloogniskowy charakter i dynamike
rozwoju tych patologicznych zmian w okreslo-
nych przedziatach czasowych [49, 50].

STWARDNIENIE ROZSIANE A FUNKCJA
DOLNYCH DROG MOCZOWYCH
U pacjentéw z SM czesto wystepuja zabu-

rzenia funkcjonowania dolnych drég moczo-
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wych. Wykazano, ze 90% z nich ma objawy ze
strony pecherza moczowego, jezeli choroba
trwa dluzej niz 10 lat. Zazwyczaj objawy te
pojawiaja sie po 6 latach od ustalenia rozpo-
znania neurologicznego [51]. Nalezy podkre-
§li¢, ze u 10% pacjentéw wystepuja one juz na
etapie diagnozy wstepnej. Zazwyczaj objawy
ze strony ukladu moczowego koreluja z cigz-
koscia schorzenia podstawowego i piramido-
wa dysfunkcja koficzyn dolnych [52]. Najcze-
Sciej wystepuja objawy OAB i jest to z reguly
spowodowane nadreaktywnoS$ciag mig¢Snia
wypieracza pecherza. Czgsto moze wystepo-
wac rowniez dyssynergia zwieraczowo-wy-
pieraczowa wynikajaca z jednoczasowego
skurczu wypieracza i zwieracza poprzecznie
prazkowanego cewki. Prowadzi to do niekom-
pletnego oprdzniania pgcherza moczowego
z towarzyszacym zastojem moczu, co staje
si¢ przyczyna nawracajacych infekcji uktadu
moczowego. W przeciwiefistwie do innych
schorzef neurologicznych, takich jak urazowe
uszkodzenie rdzenia kregowego, czy spina bi-
fida, ryzyko uszkodzenia gérnych drég moczo-
wych u pacjentéw dotknigtych stwardnieniem
rozsianym jest stosunkowo niskie i praktycz-
nie nie rozni si¢ od ryzyka populacyjnego [53].
Ryzyko takie istnieje jednak przy dtugim okre-
sie trwania choroby, dtugotrwatej katetery-
zacji pecherza oraz w przypadku wysokiego
ciSnienia mi¢$nia wypieracza stwierdzanego
w badaniach urodynamicznych [51]. Zaburze-
nia ze strony uktadu moczowego wywieraja
zdecydowanie negatywny wplyw na jakoS$¢ zy-
cia pacjentéw dotknietych SM, co zgtaszato az
70% chorych [54]. U 44-81% pacjentéw z SM
stwierdzano nadreaktywno$¢ mig$nia wypie-
racza, u 25% dyssynergi¢ zwieraczowo-wypie-
raczowa, a 19-40% hiporefleksje lub areflek-
sje pecherzowa. Nalezy tez pamigtac, ze o ile
objawy pecherzowe wystepuja na poczatku
choroby u 10% pacjentdw, to nieprawidtowe
wyniki badania urodynamicznego ma 100%
pacjentéw objawowych i az 50% asymptoma-
tycznych [55-57]. Badania jednoznacznie wy-
kazaly, ze u pacjentow z SM ciezko$¢ objawow
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OAB wykazuje dodatnig korelacj¢ z czasem
trwania choroby, stopniem niepetnosprawno-
Sci oraz jakoScig zycia chorych [58, 59]. Efek-
tywne leczenie OAB poprawia jako$¢ zycia
tych pacjentéw [60]. Nalezy rowniez pamigtac
o tym, ze wspolistniejace zaburzenia ze strony
uktadu moczowego generuja dodatkowe kosz-
ty opieki medycznej zwiazane zarowno z pie-
legnacja, jakize Srodkami zabezpieczajacymi.
Dodatkowo, nawracajace zakazenia uktadu
moczowego zwigkszaja czestos¢ przyje¢ do
szpitala, wptywajac jednoczes$nie na wzrost
kosztéw opieki. Dlatego tez kazdy pacjent
chory na SM, u ktérego wystepuja objawy ze
strony dolnych drég moczowych, powinien
zosta¢ skonsultowany przez lekarza urologa
lub uroginekologa. Schemat postgpowania
diagnostyczno-terapeutycznego przedsta-
wiono na rycinie 2. U kazdego pacjenta z ob-
jawami ze strony uktadu moczowego nalezy
wykonac analiz¢ moczu (opcjonalnie test pa-
skowy) [61]. Wszystkie przypadki hematurii
wymagaja dalszych szczegétowych badan. Za-
nim zostanie wdrozone leczenie preparatami
antycholinergicznymi nalezy zawsze zmierzy¢
objetos¢ moczu zalegajacego po mikeji. Bada-
nie urodynamiczne powinno by¢ wykonywane
jedynie opcjonalnie u pacjentéw, u ktérych
objawy utrzymuja si¢, pomimo zastosowania
leczenia empirycznego, gléwnie po to, zeby zi-

dentyfikowac chorych, u ktérych moze istnie¢

Parcia naglace i czestomocz
Z lub bez nietrzymania moczu

v

Test paskowy lub analiza moczu

!

Pomiar objetosci moczu zalegajacego
po mikcji (USG lub cewnikowanie)

’ Nauka samocewnikowania ‘

!

Leczenie empiryczne lekami

antycholinergicznymi

Poprawa???

’ Pacjent kontroluje oddawanie moczu ‘

Rycina 2. Algorytm postepowania diagnostyczno
terapeutycznego u pacjentéw chorych na
stwardnienie rozsiane, u ktérych wystepujg
objawy ze strony uktadu moczowego

ryzyko uszkodzenia gérnych drog moczowych
oraz w celu identyfikacji (szczegdlnie u ko-
biet) przypadkow wysitkowego nietrzymania
moczu. Nalezy rowniez pamigtac o tym, ze
pacjenci ze zwigkszonym zaleganiem moczu
po mikcji (PVR > 100 ml) powinni by¢ wy-
szkoleni w technice samocewnikowania [62].
OczywiScie w najbardziej zaawansowanym
etapie choroby, u pacjentéw lezacych, nalezy

zastosowac state cewnikowanie [63, 64].
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