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Slapinimosi sutrikimai, sergant Parkinsono liga

A. Cerniauskiené*
T. Januskevic¢ius**
M. Grigutis**

*Vilniaus universiteto
Urologijos centras

**Vilniaus universiteto
Medicinos fakultetas

Santrauka. Parkinsono liga (PL) yra progresuojantis, degeneracinis neurologinis motorinis
(judéjimo) sutrikimas. Sergant PL, ankstesniy studijy duomenimis, lapinimosi sutrikimai
(8S) pasireigkia 37-70 % ligoniy. Sergant PL, efektas §lapimo paslei dazniausiai pasireiskia
detruzoriaus hiperaktyvumu (DH), rec¢iau hipoaktyvumu ar vezikosfinkterine dissinergija.
Labiausiai budingi §lapimo prisipildymo sutrikimai - nikturija (60 %), skubus noras $lapintis
(33-54 %) ir poliakurija (16-36 %); Slapimo puslés iStustinimo sutrikimai, kurie yra retesni -
dizurija (8 %) ir susilaikymas (5 %); misrus sutrikimai (iki 20 % atvejy). Sergantiems PL ir
turintiems S, siekiant nustatyti diagnoze, reikia atlikti jvarius tyrimus. SS ir §lapimo pis-
Iés-sfinkterio disfunkcijos tyrimas yra svarbus, norint atskirti multisistemine atrofija ir PL,
ypa¢ ankstyvose ligos stadijose. SS gydymas gali biiti konservatyvus, instrumentinis ir chi-
rurginis. Gydymo tikslas - pagerinti ligoniy gyvenimo kokybe.

RaktaZodziai: Parkinsono liga, Slapinimosi sutrikimai, hiperaktyvi slapimo paslé, multisis-
teminé atrofija, neurogeniné slapimo puslé.
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IVADAS

Parkinsono liga (PL) yra progresuojantis, degeneracinis
neurologinis motorinis (judéjimo) sutrikimas. PL papliti-
mas - 150 atvejy 100 000 gyventoju, ja serga 1,5 % zmo-
niy, kuriems yra daugiau kaip 65 metai. Si liga susijusi su
dopamino trikumu ekstrapiramidinéje sistemoje ir Lewy
kiineliy atsiradimu. Dopamino sumazéjimas 80 % ir dau-
giau sukelia kardinalius PL simptomus: bradikinezija, rigi-
diSkuma, ramybés tremora ir posturalinj nestabiluma [1].
Dopaminas yra pagrindinis neurotransmiteris, kuris inhi-
buoja slapimo pislés aktyvuma.

Sergant PL, ankstesniy studijy duomenimis, Slapini-
mosi sutrikimai (SS) pasireiskia 37-70 % ligoniy [2, 3]. Jie
gali atsirasti bet kurioje ligos stadijoje ir blogéti progresuo-
jant PL. Viena i$ studijy parodé, kad slapimo sutrikimy
simptomy sunkumas yra susijes su neurologine negalia,
bet ne su ligos trukme ar paciento amziumi [4]. Tai sukelia
psichologiniy, socialiniy, medicininiy problemy, nes daro
itaka ligoniy gyvenimo kokybei.

Siame straipsnyje apzvelgsime pacienty, serganéiy PL,
SS simptomus, diagnostikg ir gydyma.
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PATOFIZIOLOGIJA

Neurologiné slapimo pislés kontrolé yra kompleksing,
susijusi su somatinés ir autonominés nervy sistemos ko-
ordinacija. Slapimo pislés pildymosi metu veikia eferen-
tiné simpatiné nervy sistema, per hipogastrinius nervus,
prasidedancius i$ juosmeninés stuburo dalies. Tai sukelia
Slapimo pislés iSsitempima ir vidinio Slaplés sfinkterio
uzdaryma, todél kaupiasi Slapimas [5]. Svarbu ir tai, kad
inhibuojama parasimpatiné Slapimo puslés stimuliacija
[6]. Eferentiné parasimpatiné slapimo puslés inervacija,
veikianti per nervus (nn. pelvici splanchnici), iSeinancius
i§ S2-S4 segmenty nugaros smegenyse, turi priesinga
efekta - detruzoriaus susitraukimg ir vidinio $laplés
sfinkterio atsipalaidavima - tai palengvina Slapinimasi
[7]. Centriné nervy sistema uztikrina, kad Zzmogus gali
kontroliuoti Slapinimosi laika ir vieta. Dopaminerginé
sistema taip pat yra reikalinga normaliai Slapinimosi kon-
trolei. Dopaminerginiai neuronai, prasidedantys viduri-
niy smegeny ventralinéje tegmentinéje zonoje, nueina i
tilte esantj $lapinimosi centra. D1 receptoriy stimuliacija
inhibuoja, o D2 receptoriy stimuliacija - lengvina $lapi-
nimasi [8]. PL dazniausiai pasireiskia detruzoriaus hiper-
aktyvumu (DH) (nevalingai didéja detruzoriaus susitrau-
kimas, kai pildosi slapimo pislé), reciau - hipoaktyvumu
ar vezikosfinkterine dissinergija [9]. Manoma, kad DH
atsiranda dél lasteliy praradimo vidurinése smegenyse
[10].
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KLINIKINIAI SIMPTOMAI

Sergant PL, biidinga Slapimo prisipildymo sutrikimai -
nikturija (60 %), skubus noras Slapintis (33-54 %) ir polia-
kurija (16-36 %); slapimo pislés istustinimo sutrikimai,
kurie yra retesni - dizurija (8 %) ir susilaikymas (5 %);
misris sutrikimai (iki 20 % atvejy) [11]. Pagal ICS (Inter-
national continence society), tai apibiidinama kaip kom-
pleksas, kuriam yra buidinga skubus noras $lapintis su arba
be skubos slapimo nelaikymo, daznu slapinimusi ir niktu-
nikturija, toliau skubos §lapimo nelaikymas ir poliakurija
[4, 12, 13]. Slapimo paslés disfunkcijos PL metu dazniau-
sia priezastis DH, pavyzdziui, nesant centrinés inhibicijos,
kai Slapimo puslé néra pripildyta [14]. Dél to atsirandantys
simptomai stipriai paveikia paciento gyvenimo kokybe
[14, 15]. Vélesnése ligos stadijose $lapimo sistemos sutri-
kimai dar blogiau veikia zmogaus gyvenimo kokybe [14,
16].

DIAGNOSTIKA

Sergantiems PL ir turintiems SS reikia atlikti jvarius tyri-
mus diagnozei nustatyti. Pirmiausia renkama anamnezé: ar
pacientas turi nusiskundimy, susijusiy su §lapimo sistemos
sutrikimais. Svarbu yra suprasti sutrikimy kilme, nes simp-
tomai gali atsirasti ir dél kity patologijy. Pildomi $lapini-
mosi kalendoriai, klausimynai, aiSkinamasi dél buvusio
gydymo. Ligonis apzitirimas, atlickamas rektalinis, geni-
talinis ir abdominalinis tyrimai. Atliekami Slapimo tyri-
mas, Slapimo pasélis, tikrinama, ar néra gliukozurijos.
Echoskopijos metu iStiriami inkstai, vyrams - prostatos ti-
ris ir lickamasis §lapimas. Urodinaminiai tyrimai yra svar-
bis, norint nustatyti slapimo pislés hiperaktyvuma, hipo-
aktyvuma ar obstrukcija, taip pat diagnozuojant vezikos-
finkterinius sutrikimus (1 pav.). Esant indikacijoms, reikia
atlikti papildomus urologinius tyrimus: cistoskopija, inks-
ty scintigrama, kompiutering tomografija, elektromiogra-
fija.

DH. Dopamino D1 ir D2 receptoriy agonistas apomorfinas
palengvina issitustinima, nes padidina §lapinimosi srove ir
sumazina liekamaji Slapimo tiiri, bet nenuspéjamai gali
veikti detruzoriaus raumenj - sumazinti arba padidinti DH
[19]. Kuno ir kt. nustaté, kad, bromokripting pakeitus per-
golidu, sumazéja nikturija [20]. Taciau pergolido vartoji-
mas yra ribojamas, kadangi nustatytas jo zalingas poveikis
Sirdziai - atsiranda Sirdies voztuvy anomalijos [21]. Selek-
tyvus D2 agonistas bromokriptinas nebuvo naudingas, gy-
dant DH pacientams, nesergantiems PL [22].

MULTISISTEMINE ATROFIJA

Multisisteminé atrofija (MSA) - neurodegeneracinis su-
sirgimas su parkinsonizmu, kuris susijgs su autonomine
disfunkcija (apatiniy slapimo taky disfunkcija ir (ar) postu-
raline hipotenzija) ir cerebeliariniu sindromu bei prastu at-
saku gydant levodopa [23-25]. Svarbu itirti SS ir §lapimo
puslés-sfinkterio disfunkcija, norint atskirti MSA ir PL,
ypac ankstyvose ligos stadijose. Sfinkterio disautonomija
yra ryskus MSA pozymis [26, 27]. Nors MSA metu
nustatoma DH [25], taciau pagrindiniai pakitimai yra det-
ruzoriaus sumazejes aktyvumas su dizurija [28-31], vezi-
kosfinkterine dissinergija [25, 31]. Elektromiografijos me-
tu sfinkterio veiklos sutrikimai buvo rasti 91 % pacienty,
sergan¢iy MSA [28]. Apytiksliai 60 % i$ jy SS simptomai
atsiranda arba pries, arba pradzioje, kai vystosi motoriniai
sutrikimai [32]. Sakakibara ir kt. nustaté, kad SS simpto-
mai (96 %) buvo daznesni nei ortostatiniai simptomai
(43 %) tarp 121 paciento, sergan¢io MSA [32]. Siems ligo-
slapinimosi pirmaisiais ligos metais buvo 71 ml, o praéjus
penkeriems metams nuo ligos pradzios padidéjo iki 170 ml
[31]. Taip pat silpno detruzoriaus daznis pirmaisiais MSA
metais buvo 20 %, o po penkeriy mety - 53 %, o veziko-
sfinkteriné dissinergija atitinkamai 12 ir 39 % [32]. Tai ro-
do, kad daugelis pacienty iesko ar nori urologinés pagalbos
ankstyvose MSA stadijose.

ANTIPARKINSONINIU VAISTU

ITAKA SS

Vartojant levodopa, SS simptomai
gali palengvéti arba sustipréti sergant

PL [10, 17]. Atliktos apklausos at-
skleidé, kad néra koreliacijos tarp SS

ir levodopos dozés [4, 12]. Brusa ir kt.
nustaté, kad levodopa padidina DH
ankstyvoje stadijoje PL sergantiems

pacientams [18]. Levodopos ir apo-
morfino vartojimas sukélé Slapimo
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1 pav. Urodinaminiai tyrimai
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KONSERVATYVUS GYDYMAS

Pradedama nuo paprasciausiy metody: elgesio terapija -
gyvensenos mokymas, dubens raumeny ir slapinimosi in-
tervaly treniravimas.

Farmakoterapija galima suskirstyti i tris grupes: vais-
tai, esant neurogeniniam DH (hiperaktyvi §lapimo puslé),
vaistai dél neurogeninio §lapimo pislés sfinkterio nepa-
kankamumo ir vaistai, palengvinantys slapimo ptslés issi-
tustinima.

Pirmajai grupei priklauso slapimo pusl¢ atpalaiduojan-
tys vaistai: oksibutininas, propiverinas, trospiumas, tolte-
rodinas, propantelinas, oksifencikliminas, flavoksatas, tri-
cikliniai antidepresantai, solifenacino sukcinatas, darife-
nocinas, fesoterodinas; intravezikinés instiliacijos: oksi-
butininas, propantelinas, lidokainas, atropinas, vaniloidai
(kapsaicinas, resiniferatoksinas), botulino neurotoksinas.
Antrajai grupei priklauso alfa-adrenerginiai agonistai, est-
rogenai, beta-adrenerginiai agonistai ir tricikliniai antidep-
resantai. Treciajai grupei - alfa-adrenerginiai blokatoriai,
botulino toksinas ir cholinergikai.

Stohrer ir kt. palygino slapimo puslés relaksanty oksi-
butinino ir propiverino efektyvuma ir tolerantiSkuma: Sie
abu vaistai buvo vienodai aktyvis didinant §lapimo puslés
talpa ir mazinant jos spaudima, bet oksibutininas labiau pa-
sireiské burnos dziuvimu [33]. Kitas vaistas trospiumas su-
mazina Slapinimosi dazni, padidina cistometring talpa ir
efektyvy slapimo puslés tiiri, taip pat retina staigy nora sla-
pintis [34, 35]. Kelios antros stadijos studijos nurod¢ tolte-
rodino efektyvuma ir sauguma pacientams su hiperaktyvia
§lapimo pisle [36]. Goerge ir kt. palygino intravezikines
oksibutinino, propantelino ir kapsaicino instiliacijas, gy-
dant neurogenini DH [37]. Buvo nustatyta, kad intraveziki-
nis propantelinas buvo efektyvesnis nei oksibutininas [37].

INSTRUMENTINIS GYDYMAS

Sakralinio nervo neuromoduliacija - kitas efektyvus biidas
gydyti pacientus su hiperaktyvia slapimo piisle. Siuo metu

JUNGTIS

2 pav. Sakraliné neuromoduliacija

zinomos Sios neuromoduliacinés gydymo technikos: ano-
genitaliné elektriné stimuliacija, gaktinio nervo stimuliaci-
ja,sakralinio nervo neuromoduliacija (2 pav.), perkutaniné
uzpakalinio blauzdinio nervo stimuliacija (3 pav.), magne-
tiné ir gili smegeny stimuliacijos. NeZinomas tikslus neu-
romoduliacijos veikimo mechanizmas, taciau jrodyta, kad
ji veikia spinaliniame ir supraspinaliniame lygiuose [38].

Esant slapimo susilaikymams, galima taikyti §lapimo
puslés protarpini kateterizavima (gali atlikti pats ligonis ar
kitas asmuo). Deja, pasak HRQOL (Health-realated qual-
ity of life), pacientams, naudojantiems Svarius intermituo-
jancius kateterius, gyvenimo kokybé pablogéja [39].

Susilaikius $lapimui, atlieckamos troakarinés epicysto-
stomijos.

CHIRURGINIS GYDYMAS

Chirurginis gydymas atlieka ypatingg vaidmenj gydant
neurogenini DH [40]. Ingelman-Sundberg sukiré viena
Slapimo puslés denervacijos techniky - apatinio hipogas-
trinio rezginio rezekcija kontakto su slapimo piisle vietoje
[41, 42]. Taciau siais laikais populiaresné technika yra bo-
tulino neurotoksino A (BoNT-A) endovezikinés injekcijos
(4 pav.).

Keturios publikuotos LOE1 (Levels of evidence) studi-
jos, atliktos su BoNT-A, patvirtino, kad sumazéja DH
[43-45]. Vienoje i$ jy dalyvavo 59 pacientai, kuriems i
detruzoriy buvo leidziamas BoNT-A - rezultatai parode,
kad Botox® buvo gerai toleruojamas ir labiau efektyvus

s

3 pav. N. tibialis elektrostimuliacija

247



A. Cerniauskiené, T. Januskevicius, M. Grigutis

—— Slapimo piislés virsiiné

Injekciju vietos

Slapimo pislés dugnas

4 pav. Botulino toksino A suleidimo vietos [61]

nei placebo, nes mazéjo slapimo nelaikymo epizody daz-
numas, stipréjo slapimo pislés funkcija ir geréjo gyveni-
mo kokybé. Karsenty ir kt., palyging skirtingo BoNT-A
(Botox®) injekcijy technika, nustaté, kad pacientai, gave
10 injekcijy, patyré mazesni skausma po procediiros, nei
tie, kurie gavo 30 injekcijy [46].

Poslapliniai rai$¢iai - minimaliai invazyvus chirurgi-
nis gydymo metodas moterims, kai, sergant PL, yra Slapi-
mo pislés sfinkterio nepakankamumas. Galima Slapimo
nelaikymo korekcija uzgaktiniu (TVT operacija - tape free
vaginal tape) arba transobturatoriniu (TOT operacija -
tape free vaginal tape transobturatoral) rais¢iu. Bitinas
ir tikrinamas slapimo laikymas TVT (Tension-free vaginal
tape) procediros metu [47]. Kita chirurginé technika - Sla-
pimo pislés kaklelio rai$¢iy implantavimas. Daugelis au-
toriy teigia, kad mirtingumas $ios procediiros metu yra ma-
zas. Kai kurie i$ jy tvirtina, kad pacientams gali atsirasti

slaplés erozijos. Didelis Slapimo puslés slégis po operaci-
jos yra manomas rizikos faktorius slaplés erozijai atsirasti
[48]. Taciau néra atlikta jokiy moksliniy tyrimy apie Sias
operacijas ligoniams, sergantiems PL.

Nuo pat dirbtinio sfinkterio panaudojimo klinikinéje
praktikoje pradzios [49] jis pripazintas kaip vienas is efek-
tyviausiy Slapimo nelaikymo gydymo bidy. Pagrindiné
nauda yra ta, kad jis imituoja §lapimo puslés funkcija kiek
imanoma panasiau i fiziologiskai normalia su Zemo slégio
Slapinimusi. Neurologiniams pacientams prie$ operacija
rekomenduojama issitirti dél bakteriurijos ir slapimo taky
infekcijos [50]. Taip pat viena i$ $ios procediiros kompli-
kacijy yra erozijos [51]. Vis délto dauguma autoriy dirbti-
nio sfinkterio operacija laiko auksiniu standartu, gydant
sfinkterio nepakankamuma, netgi pacientams su neurolo-
gine slapimo pislés disfunkcija [52]. Be dirbtinio sfinkte-
rio panaudojimo, galimas ir prostatos stento implantavi-
mas vyrams.

Slapimo piislés augmentacijos tikslas - uztikrinti ilga-
laike virSutiniy slapimo taky apsauga, sumazinant auksta
Slapimo pislés slégi, taip pagerinant slapinimosi komforta
[53]. 1889 m. Von Mickulicz atliko pirma operacija vyrui,
panaudodamas maza plonojo zarnyno segmenta [54]. Si
technika atgavo populiaruma nuo 1970 m. po intermituo-
jancios kateterizacijos pristatymo [55]. Slapimo piislés pa-
didinimas yra indikuotinas, kai Slapimo puslés turis ir $la-
pimo sulaikymas yra sumazéje, ar yra DH, kai neveiksmin-
gi visi konservatyviis gydymo budai [53, 56]. Yra dvi chi-
rurginés procediiros stadijos: Slapimo piislés paruosimas,
po to didinimas. Dazniausiai atliekama atvira operacija, ta-
¢iau neseniai pradéta taikyti laparoskopinj bada [57, 58].
Dvi gyvenimo kokybés studijos (LOE2) paskelbé pacienty
klinikiniy simptomy pageréjima po operacijos, kuris sieké
90 % [59, 60].

Moterims, jeigu yra indikacijos, taip pat gali biti taiko-
mas chirurginis genitalijy prolapso gydymas.

/

Parkinsono liga (vyrai)

\

Slapimo piislés
prisipildymo sutrikimai

Slapimo piislés
iStustinimo sutrikimai

v

N

Neéra prostatos hiperplazijos

€

Yra prostatos hiperplazija

Anticholinerginiai vaistai

l

, v

N. tibialis posterior stimuliacija
S3 neuromoduliacija

Parkinsono ligos gydymas
(pacientas nukreipiamas
neurologui)

Alfa blokatoriai
5 a reduktazés inhibitoriai
Fitoterapija

v

Nesékmés atveju - chirurginis
prostatos adenomos gydymas
arba prostatos stentas

1 lentelé. Vezikosfinkteriniu sutrikimu gydymo algoritmas vyrams, sergantiems idiopatine PL [11]
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Parkinsono liga (moterys)

Slapimo nelaikymo ir §lapimo pislés
prisipildymo sutrikimai

Slapimo nelaikymas
fizinio kriivio metu

Misrus slapimo
nelaikymas

Slapimo piislés
iStustinimo sutrikimai

\

e T~

Néra prolapso

Elgesio terapija

Prolapso chirurgija

. . Statiniai dubens
Slapimo nelaikymas, esant sutrikimai
hiperaktyviai §lapimo pislei
Estrogeny terapija Cghlglrril ;1515
Elgesio terapija bl

Anticholinerginiai vaistai

Neurologo konsultacija
pries chirurgini gydyma

Slapimo nelaikymo
medikamentinis arba
chirurginis gydymas

~,

N. tibialis posterior stimuliacija

S3 neuromoduliacija

2 lentelé. Vezikosfinkteriniy sutrikimu gydymo algoritmas moterims, sergancioms idiopatine PL [11]

Vyrams, esant Slapimo taky obstrukcijos simptomams
ir diagnozavus prostatos hiperplazija, galima atlikti atvirg
prostatektomija arba transuretring prostatos rezekcija
(TURP). TURP néra kontraindikacija, jeigu atmesta MSA
[59]. Operacijos sékmingos 70 % atvejy.

Nustacius prostatos karcinoma, atliekamos radikalios
prostatektomijos. Literattiroje aprasoma, kad po Siy opera-
cijy 65 % ligoniy sulaiko slapima, 20 % atvejy nelaiko sla-
pimo. Todél ligoniai pries operacija turi buti jspéjami dél
galimy pooperaciniy komplikacijy, taip pat dél hiperakty-
vios neurogeninés Slapimo puslés ar pooperacinés obs-
trukcijos atsiradimo rizikos [59].

Literatiros duomenimis, algoritmas, nustatant ir gy-
dant vyry ir motery vezikosfinkterinius sutrikimus, sergant
Parkinsono liga, yra skirtingas (1, 2 lentelés).

ISVADOS

Sergant PL, efektas slapimo puslei dazniausiai pasireiskia
detruzoriaus hiperaktyvumu (DH), reciau hipoaktyvumu
ar vezikosfinkterine dissinergija. Labiausiai budingi Sla-
pimo prisipildymo sutrikimai - nikturija (60 %), skubus
noras Slapintis (33-54 %) ir poliakurija (16-36 %); Slapi-
mo puslés istustinimo sutrikimai, kurie yra retesni, - dizu-
rija (8 %) ir susilaikymas (5 %); misrus sutrikimai (iki
20 % atvejy). Sergantiems PL ir turintiems SS, siekiant
nustatyti diagnoze, reikia atlikti jvarius tyrimus. SS ir §la-
pimo puslés-sfinkterio disfunkcijos tyrimas yra svarbus
norint atskirti MSA ir PL, ypac ankstyvose ligos stadijose.

SS gydymas gali buti konservatyvus, instrumentinis ir
chirurginis. Gydymo tikslas - pagerinti ligoniy gyvenimo
kokybe.
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A. Cerniauskiené, T. Januskevi¢ius, M. Grigutis
URINARY DISORDERS IN PARKINSON’S DISEASE
Summary

Parkinson’s disease (PD) is a progressive, degenerative neuro-
logical motor (movement) disorder. Previous studies show that
about 37-70% of patients with PD have urinary problems. PD af-
fects the urinary bladder: usually detrusor hiperactivity occurs,
less commonly hipoactivity or vesicosphincteric dyssynergia.
The most prevalent are filling urinary disorders - nocturia (60%),
urgent desire to urinate (33-54 %), and poliakuria (16-36%); uri-
nary bladder voiding disorders that are less frequent - dysuria
(8%) and retention (5%); mixed disorders (up to 20% of cases). A
variety of tests must be performed for PD patients with urinary
problems in order to determine the diagnosis. Urinary disorder
and bladder-sphincter dysfunction tests are important to distin-
guish between multiple system atrophy and PD, especially in the
early stages of the disease. Urinary disorder treatment can be con-
servative, instrumental and surgical. The target of treatment: to
improve patients’ quality of life.

Keywords: Parkinson’s disease, urinary disfunction, over-
active bladder, multiple system atrophy, neurogenic bladder.
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