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Έντυπο δήλωσης συμφερόντων 

• Πολυκεντρικά ή αυτόνομα ερευνητικά πρωτόκολλα  

• Συμβουλευτική  

• Τιμητική αμοιβή για ομιλίες 

• Κάλυψη συνεδριακών συμμετοχών 

– Allergan, Inc. 

– Astellas Pharma, Inc.,  

– Pfizer Inc,  

– GlaxoSmithKline,   

– Coloplast GR 



Αντιμουσκαρινικά:  

Φάρμακα εκλογής στην ΟΑΒ 

4th International Consultation on Incontinence (2008) 



Αποτελεσματικότητα:  

ποια η εμπειρία σας; 

• Ανταπόκριση στο 70-75% των ασθενών 

 

C Chapple, V Khullar, Z Gabriel, JA Dooley  EAU 2005 



Αποτελεσματικότητα: μετα-ανάλυση 

• 73 Τυχαιοποιημένες, ελεγχόμενες μελέτες 

• Μεταβλητές αξιολόγησης: 

– Μεταβολές  

• στα επεισόδια ακράτειας 

• στα επεισόδια επιτακτικής ούρησης 

• στη συχνότητα ούρησης 

• Όγκος ούρων ανά ούρηση 

• Ποσοστό ασθενών που ανέκτησαν εγκράτεια 

• Ποσοστό ασθενών με βελτίωση στα συμπτώματα 
αποθήκευσης   

Chapple C., et al. Eur Urol 2008 



• Διάρκεια 2-52 εβδ. – 34 μελέτες στις 12 εβδ.  

• Αριθμός ασθενών: 30-1.593 

• Μέση ηλικία: 58 έτη 

• Αντιχολινεργικά αποτελεσματικότερα του 
εικονικού σε όλες τις παραμέτρους 



Διαφορές αποτελεσματικότητας 

Δεν υπήρχαν διαφορές: 

• Στο ποσοστό ασθενών που ανέκτησαν εγκράτεια 

• Στη μείωση των επεισοδίων ακράτειας 
– Εξαίρεση: φεσοτεροδίνη καλύτερη της τολτεροδίνης 

• Στη μείωση του αριθμού ουρήσεων 
– Εξαίρεση: σολιφενακίνη 10mg vs σολιφενακίνης 5 mg 

και τολτεροδίνης 4 mg 

• Στη μείωση των επεισοδίων επιτακτικής ούρησης 
– Εξαίρεση: σολιφενακίνη 10mg και σολιφενακίνη 5 mg 

vs τολτεροδίνης 4 mg 

– σολιφενακίνη 10mg vs προπιβερίνης 20mg 

Chapple C., et al. Eur Urol 2008 



Διαφορές αποτελεσματικότητας 

• Μέσος αποβαλλόμενος όγκος ούρων 

• Στατιστικά σημαντικές διαφορές: 
– Σολιφενακίνη 10mg vs σολιφενακίνη 5mg  

– Σολιφενακίνη 10mg vs τολτεροδίνη ER 4 mg  

– Σολιφενακίνη 10mg vs προπιβερίνη ER 20mg 

– Οξυβουτυνίνη IR 15mg/day vs τολτεροδίνη IR 4 mg  

– Φεσοτεροδίνη 8mg vs τολτεροδίνη ER 4 mg  

• Ποσοστό ασθενών με βελτίωση σε σκορ 
συμπτωμάτων 
– 2 μελέτες – ανεπαρκή δεδομένα  

Chapple C., et al. Eur Urol 2008 



Αποτελεσματικότητα αντιμουσκαρινικών: 

μη συμβατική (network) μετα-ανάλυση 

Buser N., et al. EUR UROL 62 (2012) :p.1040 – 1060 
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Αποστελεσματικότητα αντιμουσκαρινικών: 

μη συμβατική (network) μετα-ανάλυση 

Buser N, et al. Eur Urol 2012; 62: 1040-1060 
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ΟΑΒ με ή χωρίς ακράτεια:  

παρόμοια αποτελεσματικότητα; 

3.400 ασθενείς 

Τολτεροδίνη 4mg 

Michel et al.  

Eur Urol 2005 



Μπορεί να εξηγηθεί η διαφορετική 

αποτελεσματικότητα των 

αντιμουσκαρινικών στην(-ον)  ίδια(-ο) 

ασθενή;  



Ουρο-εκλεκτικότητα 

Τολτεροδίνη και 

5-ΗΜ  

Προπιβερίνη, 

οξυβουτυνίνη, 

δαριφενακίνη 



Εκλεκτικότητα υποδοχέων  

Yamanishi, Chapple, Chess-Williams. World J Urol 2001 



Μουσκαρινικοί υποδοχείς: 

διαφορετικοί ρόλοι 

Chess-Williams R. Autonomic & Autacoid Pharmacology 2002 



Μειωμένη εκλεκτικότητα υποδοχέων 

Αυξημένη αποτελεσματικότητα; 

Αυξημένες ανεπιθύμητες ενέργειες; 

Yamanishi, Chapple, Chess-Williams. World J Urol 2001 



• Είναι όλα τα αντιχολινεργικά το ίδιο καλά 

ανεκτά από τους ασθενείς; 





 



Αντιμουσκαρινικά: ποια πετυχαίνουν καλύτερη 

εξισορρόπηση μεταξύ αποτελεσματικότητας 

και ΑΕ; 

Buser N, et al. Eur Urol 2012; 62: 1040-1060 



Συμπεράσματα  

• Διαφορές αποτελεσματικότητας μεταξύ 
αντιμουσκαρινικών: ελάχιστες άμεσα συγκριτικές 
μελέτες – απουσία διασταυρούμενων μελετών 

• Διαφορές στην εκλεκτικότητα υποδοχέων 

• Διαφορές στην ουροεκλεκτικότητα 

• Διαφορετικοί ρόλοι υποδοχέων 

• Διαφορετικοί μηχανισμοί δράσης αντιμουσκαρινικών 

• Διαφορές στην ανεκτικότητα / ανεπιθύμητες ενέργειες 

Η ΑΠΟΤΥΧΙΑ ΕΝΟΣ ΑΝΤΙΜΟΥΣΚΑΡΙΝΙΚΟΥ ΔΕΝ ΑΠΟΚΛΕΙΕΙ 

ΤΗΝ ΕΠΙΤΥΧΙΑ ΑΛΛΟΥ!  



Οι β3-αγωνιστές στη θεραπεία της 

υπερλειτουργικής κύστης 



Η Μιραμπεγρόνη είναι ο πρώτος εκλεκτικός 
αγωνιστής των β3-ΑΥ 

� Σε ζωικά µοντέλα υπερλειτουργικής κύστης 

� Ενισχύει τη λειτουργία αποθήκευσης των ούρων, µέσω των β3-
ΑΥ στην ουροδόχο κύστη.1,2 

� αυξάνει τον µέσο αποβαλλόµενο όγκο ούρων ανά ούρηση και 
µειώνει τη συχνότητα των συσπάσεων άνευ κένωσης, χωρίς να 
επηρεάζεται η πίεση ούρησης ή το υπόλειµµα ούρων.1 

� Μειώνει την συχνότητα κένωσης2 

25 

(R)-2-(2-aminothiazol-4-yl)-4-{2-[(2-hydroxy-2-phenylethyl)amino]ethyl}acetanilide 

1. Takasu T, et al. J Pharmacol Exp Ther 2007;321(2):642–7. 
2. Someya A, et al. Eur Urol Suppl 2010;9:111. 



Μιραμπεγρόνη: συγκεντρωτικά 

αποτελέσματα 3 μελετών 

CR. Chapple et al. Neurourology and Urodynamics 2013 

Συχνουρία Ακράτεια 



Όγκος ούρησης, επιτακτικότητα και 

επιτακτική ακράτεια 

CR. Chapple et al. Neurourology and Urodynamics 2013 



Ανάλυση βάσει της παλαιότερης θεραπείας για ΟΑΒ: 

επεισόδια ακράτειας 
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Εικονικό φάρμακο Mirabegron 50 mg

Προηγούµενη φαρµακευτική αγωγή 
για ΟΑΒ 

Καµία προηγούµενη φαρµακευτική 
αγωγή για ΟΑΒ 

n=518 n=506 n=360 n=356 

-0.57 
(CI -0,81,  

-0.33) 

-0.15 
(CI -0,44, 

0,14) 

Ένταξη     2.93     2.98         2.44       2.33 

CR. Chapple et al. Neurourology and Urodynamics 2013 



Ανάλυση βάσει της παλαιότερης θεραπείας για ΟΑΒ: 

συχνότητα ούρησης 
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Εικονικό φάρμακο Mirabegron 50 mg

Προηγούµενη φαρµακευτική 
αγωγή για ΟΑΒ 

Καµία προηγούµενη φαρµακευτική 
αγωγή για ΟΑΒ 

(n=704) (n=624) (n=688) (n=636) 

-0.74 
(CI -1,01,  

-0.47) 
-0.33 

(CI -0,62,  
-0.05) 

Ένταξη       11.53      11.78           11.62          11.61 

CR. Chapple et al. Neurourology and Urodynamics 2013 



Mirabegron έναντι 

αντιμουσκαρινικών: 

αποτελεσματικότητα 
K. Maman et al. Eur Urol  65: 755 – 765, 2014 

συχνουρία Συνολική ακράτεια 

Ακράτεια από έπειξη 



ΑΕς 

Μιραμπεγκρόνη vs αντιμουσκαρινικά 

CR. Chapple et al. Neurourology and Urodynamics 2013 



Mirabegron έναντι 

αντιμουσκαρινικών: ΑΕ 

K. Maman et al. Eur Urol  65: 755 – 765, 2014 

Ξηροστομία  Δυσκοιλιότητα 



Η ΟΑΒ επηρεάζει όλους τους τομείς της 

ποιότητας ζωής 

30 

35 

40 

45 

50 

55 

60 

65 Καλύτερη  

υγεία 

Φυσιολογική  

υγεία 

Χειρότερη 

υγεία 

Kobelt G et al. BJU Int. 1999;83:583-590. 



Η ΟΑΒ είναι εξίσου συχνή με την 

αρθρίτιδα και τη χρόνια ρινίτιδα    
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1. National Center for Health Statistics. Vital health stat 10;1994.  

2. Stewart W et al. World J Urol. 2002. Available at: 

http://link.springer.de/link/service/journals/00345. 
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Οι ασθενείς με ΟΑΒ παρουσιάζαν 

από τα χαμηλότερα σκορ σε 

παραμέτρους σχέσης ποιότητας 

ζωής-υγείας συγκριτικά με άλλες 

χρόνιες παθήσεις όπως άσθμα, 

Σ/Δ, καρδιοπάθειες, καρκίνος και 

ημικρανίες 

J. Jayarajan, SB Radomski. Research and 

Reports in Urology 2014:6 1–16 



Η παραμονή στη θεραπεία με 
αντιμουσκαρινικά αποτελεί πρόκληση  

36 

Αναπροσαρµοσµένο από Wagg et al. BJU Int 2012;110(11):1767-74.  
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Παραμονή στη θεραπεία με 

αντιχολινεργικά 

Wagg et al. BJU Int 2012;110(11):1767-74 

Η παραμονή στη θεραπεία ήταν πιθανότερη σε ασθενείς  

μεγαλύτερης ηλικίας (≥60 ετών) συγκριτικά με ασθενείς  

ηλικίας 40-59 ετών 



Μακροχρόνια τήρηση της θεραπείας με 

αντιμουσκαρινικά 

� 32.9%-36.9% διακόπτουν την θεραπεία μετά την πρώτη συνταγή 

� Παράγοντες κινδύνου για διακοπή θεραπείας:   

- νεώτερη ηλικία,  χρήση οξυβουτυνίνης και χρήση των IR-μορφών 

Abstract 37: Veenboer P W, Bouvy M L, Bosch J L H R  

1. University Medical Center Utrecht, 2. Utrecht University  



Παραμονή στη θεραπεία – σταθερή χρήση – αλλαγή 

θεραπείας: μορφές παρατεταμένης έναντι άμεσης 

αποδέσμευσης 

D’Souza Anna O. et al. J Manag Care Pharm. 2008;14:291-301 

• Παραμονή στην ίδια θεραπεία = για διάστημα >1 έτους 

• Σταθερή χρήση = χρήση φαρμάκου για ≥80% του χρόνου  

• Η πιθανότητα σταθερής χρήσης φαρμάκου ήταν μισή στις μορφές  

   άμεσης αποδέσμευσης 



Οι ασθενείς είναι πιθανότερο να διακόψουν τα 
αντιμουσκαρινικά επειδή δεν δρουν όπως 

αναμενόταν 

40 
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Συµβουλή οικογένειας/φίλου

Pεν αρέσει στον ασθενή να παίρνει …

Ο γιατρός δεν έκανε τη σωστή θεραπεία

Μετάβαση σε προηγούµενη …

Pεν αρέσει στον ασθενή να παίρνει …

Αλλαγή του καθεστώτος ασφάλισης

Άλλη πάθηση/φαρµακευτική αγωγή

Τα συµπτώµατα της κύστης …

Κόστος/ποσό συµµετοχής

Ο ασθενής έµαθε να τα καταφέρνει χωρίς …

Ο γιατρός/φαρµακοποιός είπε στον …

Είχε ανεπιθύµητες ενέργειες

Μετάβαση σε νέα φαρµακευτική αγωγή

Pεν έδρασε όπως αναµενόταν

Εξηρτηµένη πιθανότητα

Αναπροσαρµοσµένο από Benner JS, et al. BJU Int 2010;105(9):1276-82. 



Τα αντιμουσκαρινικά είναι το πρόβλημα ή 

η ΟΑΒ και η διαχείρισή της; 

• ΒΟΤΟΧ και ΟΑΒ 

• Διάρκεια 7 ετών, 268 ασθενείς 

• Τα 2/3 (61.3%) διέκοψαν την θεραπεία μετά 36 μήνες  

• 63.8% διακοπή θεραπείας στους 60 μήνες.  

• Κύρια αίτια: δυσανεξία στις ‘αναμενόμενες’ ΑΕ 
(ουρολοιμώξεις και ανάγκη για διαλείπονες 
καθετηριασμούς  

• Απώλεια αποτελεσματικότητας ήταν δευτερεύουσας 
σημασίας 

• Οι περισσότεροι ασθενείς έλαβαν εναλλακτικές 
μορφές θεραπείας  

Mohee A et al. BJU Int. 2013 ;111(1):106-13 



Ικανοποίηση ασθενών έναντι γιατρών από 

την αποτελεσματικότητα της θεραπείας για 

την OAB  

Πολύ χαµηλό ε̟ί̟εδο συµφωνίας µεταξύ 
ασθενών και γιατρών (Kappa = 0.06) 



Μεγαλύτερη ηλικία = μεγαλύτερη συνοσηρότητα  + 

παράλληλες φαρμακευτικές θεραπείες 

Drutz H. Journal of Multidisciplinary Helathcare 2011; 4: 233-7 



Αντιλήψεις και διαχείριση της OAB από τους 

ασθενείς 

Abstract 194. Blasco P, et al 1. Urology Department, H.U de Valme.Sevilla, 2. Gynecology 

Department, H.U de Valme. Sevilla, 3. Statistics Department, IMS Health, 4. Medical Department, 

Astellas Pharma S.A  

� Η ΟΑΒ σχετίζεται με την φυσιολογική γήρανση,  

� Καθυστερούν την αναζήτηση ιατρικής βοήθειας  

� Εφαρμόζουν στρατηγικές διαχείρισης/συγκάλυψης, ιδίως σε   

    μεγαλύτερη βαρύτητα συμπτωμάτων και μεγαλύτερο βαθμό  

    ενόχλησης 



Συμπεράσματα  
� Τα αντιμουσκαρινικά είναι αποτελεσματικά στις κλινικές 

μελέτες, αλλά δεν φαίνεται να καλύπτουν τις προσδοκίες 
των ασθενών 

� Η αποτυχία ενός αντιμουσκαρινικού δεν αποκλείει την 
επιτυχία ενός άλλου 

� Οι β3-διεγέρτες φαίνεται να έχουν παρόμοια 
αποτελεσματικότητα με τα αντιμουσκαρινικά αλλά 
καλύτερο προφίλ ΑΕ...όμως δεν υπάρχουν ακόμα 
δεδομένα μακροχρόνιας χρήσης 

� Η ΟΑΒ αν και χρόνια πάθηση με σημαντική επίπτωση στην 
ποιότητα ζωής δεν συνοδεύεται από παρόμοια 
προσαρμοστικότητα των ασθενών στη φαρρμακοθεραπεία 
όπως οι άλλες χρόνιες παθήσεις 

� Σημαντικό χάσμα στην αντίληψη της αποτελεσματικότητας 
της θεραπείας μεταξύ ασθενών και γιατρών 

 



Πιθανοί μελλοντικοί άξονες πιο 

επιτυχημένης αντιμετώπισης της ΟΑΒ 

 Ανάγκη για: 

�Καλύτερη κατανόηση των θεραπευτικών 

αναγκών των ασθενών 

�Καλύτερη κατανόηση του μηχανισμού δράσης 

των φαρμάκων και των ΑΕ 

�Προσαρμογή της θεραπείας στη συνολική 

κατάσταση υγείας των ασθενών 

�Καλύτερη διαγνωστική της ΟΑΒ; 


