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Aşırı aktif mesane, ürolojide son zamanlarda en çok tartışılan konulardan biridir. Hastalığın Ulus­

lararası Kontinans Derneği tarafından 2002 yılında ilk kez tanımlanmasından bu yana gerek fiz-

yopatolojisi gerekse tedavisi konusundaki yoğun araştırmalar önemli gerçekleri ortaya koymuş ve 

olguların yaşam kalitelerinin artmasında büyük pay sahibi olmuştur. 

Bu çalışmada, farmakolojik tedavide gelinen noktanın aydınlatılmasına gayret edilecektir. 
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Summary 
Nowadays overactive bladder is one of the most challenging matters in urology. Since the first 

definition by ICS in 2002, intense research is still going on in order to make the physiopathoîogy 

clear and improve the treatment strategies which have a great part in the patients' quality of life. 

In this article we will try to give some details about the treatment of overactive bladder. 
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Aşırı aktif mesanenin ilk kez 2002 yılında 
Uluslararası Kontinans Derneği [Interna­
tional Continance Society (ICS)] tarafın­
dan tanımlanmasının ardından hastalığın 
fizyopatolojisi ve tedavisi ile ilgili yapılan 
araştırmalar, birçok önemli bulgunun 
elde edilmesini ve olguların yaşam kali­
tesinin arttırılmasını sağlamıştır (1). Aşırı 
aktif mesanenin tedavisinde ilk aşama 
farmakolojik tedavidir (2-5). Bunun gün­
cel tedavi, terk edilmesi gereken tedavi 
ve gelecekteki tedavi olmak üzere üç 
grupta değerlendirilmesi gerekmektedir. 

Güncel tedavi antimuskarinik ilaç kul­
lanımıdır. Terk edilmesi gereken tedavi 
plasebodan üstünlüğü gösterilmemiş 
olan fluvoksat tedavisi olup, gelecekteki 
ya da ümitvar tedaviler başlığı altında ise 
beta-3 agonistler, fosfodiesteraz tip V in-
hibitörleri ve prostanoidler sayılabilir. 
Bilindiği gibi insan vücudunda 5 tip mus-
karinik reseptör bulunmaktadır. Bunlar 5 
farklı gen tarafından kod lan maktadır (6). 
İnsan mesanesinde bunların tümü için 
mRNA gösterilmişse de, M 2 ve M 3 resep­
törlerini kodlayan mRNA'lar ağırlıktadır 
(7,8). Bunlardan M 3 reseptörleri detrusor 
kontraksiyonundan sorumludur. Aktivas-
yonu için L-tipi kalsiyum kanallarının ak-
tivasyonu ve Rho-kinaz ve protein ki naz 
C aktivasyonu yoluyla kalsiyumun hücre 
içine girişinin artmasına ihtiyaç vardır. M 2 

reseptörlerinin rolü, beta adrenoreseptör 
yoluyla sempatik aktivasyona bağlı düz 
kas relaksasyonuna karşı koymak olup, 
M 3 reseptörlerinin normal detrusor kont­
raksiyonundan, M2'lerin ise nörojenik 
mesaneli olgulardan sorumlu olabileceği 
düşünülmektedir. 

Ürotelyum da muskarinik reseptörler 
açısından çok zengindir. Dolayısıyla aşırı 
aktif mesanede antimuskariniklerin etki 
mekanizmasının hem efferent hem de 
afferent impulsların inhibisyonu olduğu 

söylenebilir. Fizyopatoloji bu yönüyle 
değerlendirildiğinde antimuskarinikler 
aşırı aktif mesanenin farmakolojik teda­
visinde ilk basamaktır. Arka arkaya ya­
pılan meta-analizlerin sonuçları piyasa­
daki mevcut ilaçların etkin, emniyetli ve 
güvenilir olduğunu göstermiştir (3). Bu 
etkinliğin A düzeyinde kanıtı olduğu ve 
I derecesinde önerilir olduğu bilinmek­
tedir. Bugünün sorusu, mevcut ilaçların 
tamamının her olguda aynı şekilde em­
niyetli, etkin ve güvenilir olarak kullanılıp 
kullanılamayacağıdır. 
Tıp dünyasındaki temel kavram, aşırı 
aktif mesanenin antikolinerjiklerle teda­
visinde de geçerlidir. Yani hastalık yoktur, 
hasta vardır. Bu nedenle antimuskarinik 
kullanımı olguya özel ve bireysel olarak 
değerlendirilmelidir. Burada olguya ait 
faktörler ve ürüne spesifik faktörler or­
taya çıkmaktadır. Olguya ait faktörler; 
yaş, nörolojik ya da idiyopatik aşırı aktif 
mesane olması, birlikte olan hastalıklar 
ve kullanmakta olduğu ilaçlar şeklinde 
sınıflandırılmaktadır. 

Antimuskarinik ilaçlar metabolizmaları, 
farmakokinetikleri, reseptör selektivitele-
ri ve kimyasal yapıları bakımından farklı­
lık göstermektedir. Bu yüzden olguların 
renal ve hepatik fonksiyonları son derece 
önemlidir, ilaçların hangi yolla metaboli­
ze oldukları göz önünde bulundurulma­
lı ve ilaç seçimi buna göre yapılmalıdır. 
Özellikle karaciğerde sitokrom p450 zin­
cirini kullanarak metabolize olanlar, aynı 
zinciri kullanan ilaçlarla birlikte kullanıl­
dıklarında çok dikkatli olunmalıdır. Aynı 
iklimde yaşayan olguların ilaç metabolize 
eden enzimlerdeki genetik farklılıklardan 
dolayı büyük benzerlikler gösterdiği de 
bu açıdan mutlaka akılda tutulmalıdır. 
Ürüne spesifik faktörlere gelince etkin­
lik, fiyat, emniyet, güvenilirlik, kullanım 
kolaylığı ve tolerabilite her olgu bazın-
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da ayrı ayrı değerlendirilmelidir. Son 10 
yılda Amerika Birleşik Devletleri'nde 
birçok ilacın piyasadan çekilme nedeni 
kardiyak yan etkileridir (9). Bu bağlamda 
QT aralığında uzama ve kalp hızındaki 
artış ön plana çıkmaktadır. Antimuskari-
niklerin kullanımı sırasında özellikle yaşlı 
olgu gruplarının çoklu ilaç kullanımı da 
göz önüne alındığında, bu risk faktörleri 
özellikle iyi değerlendirilmelidir. 

Bir diğer önemli durum ise santral sinir 
sistemine geçiş ile ilgilidir. Bilindiği gibi 
bir antimuskarinik ne kadar lipofilik ne 
kadar nötr ve ne kadar küçük moleküllü 
olursa, kan-beyin bariyerini aşma şansı 
da o kadar artmaktadır. Böyle bir anti­
muskariniğin bilişsel istenmeyen etkileri 
ve yine baş ağrısı, sersemlik gibi yan et­
kileri daha fazla olacaktır. Yalnız bu, ilaç 
reseptörlerine olan afiniteden daha farklı 
bir durumdur. Özellikle yaşlı olgularda 
demans nedeni ile kullanılan kolineste-
raz inhibitörleriyle antimuskarinik kulla­
nımı da son zamanların sorgulanan du­
rumlardan biridir. Kolinesteraz inhibitör-
lerinden beklenen fayda; tamamen ters 
etkili antimuskariniklerle baskılanabilir 
gibi görünmektedir. Çelişkili olan durum, 
demansı olan ve bu ilaçları kullanan ol­
guların önemli bir kısmının inkontinan 
olmalarıdır. Ve bu durumda antimuska-
riniklere başvurulup başvurulamayacağı 
halen bir soru işareti olarak kalmaktadır. 

Böyle bir teorik bilgi birikimine karşın 
tartışılan konulardan biri de, ilaç seçimini 
etkileyen faktörlerin hâlâ bu teorik bilgi­
lerden farklı olduğudur. Günümüzde ilaç 
seçiminde rol oynayan faktörler sırasıyla 
ilaç şirketine vefa, alışkanlık, etkin pazar­
lama, yan etki profili, emniyet, ilaç-ilaç 
etkileşimleri ve ilacın esnetilebilir dozla­
rının olup olmadığıdır. 

Bir diğer önemli sorun, antimuskarinik 
kullanımındaki olgu uyumudur. Yapılan 

çalışmalar, bu uyumun tahmin edilenin 
aksine ilacın fiyatı ya da yavaş veya hız­
lı salınımlı formunun olup olmamasıyla 
değişmediğini göstermiştir (10). 
Bu kısa derlemeden de anlaşılacağı üze­
re, halen fizyopatolojisi kesin hatlarıyla 
tam anlaşılamamış olan aşırı aktif me­
sanenin antimuskariniklerle tedavisi çok 
düz gidişli değildir. 

Bu tedavi her olgu bazında ayrı ayrı sor­
gulanmalı ve bir antimuskariniğin her 
olgu için aynı derecede uygun olmadığı 
akıldan çıkarılmamalıdır. 
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