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Streszczenie 

W ramach analizy klinicznej wykonano przegląd dowodów naukowych oceniających 

skuteczność i bezpieczeństwo solifenacyny u chorych na zespół pęcherza nadreaktywnego 

(OAB, ang. overactive bladder) bez obecności nadczynności mięśnia wypieracza (DO, ang. 

detrusor overactivity) lub z nieznanym jej statusem (bez wykonanego badania 

urodynamicznego) w porównaniu z brakiem leczenia. Ponadto oceniono zasadność 

potwierdzenia OAB badaniem urodynamicznym jako warunku finansowania terapii 

solifenacyną (Vesicare®). Obecnie w Polsce solifenacyna może być finansowana u chorych 

na OAB jedynie po potwierdzeniu tego schorzenia badaniem urodynamicznym (stwierdzenie 

obecności DO). Dodatkowo wykazano, że solifenacyna działa równie skutecznie u chorych, 

u których stwierdzono nadczynność mięśni wypieracza oraz u których jej nie stwierdzono, 

a także u chorych, u których rozpoznania dokonano jedynie na podstawie objawów. Ponadto, 

celem analizy była ocena wartości diagnostycznej badania urodynamicznego oraz odczuć 

chorego związanych z badaniem. 

Należy zwrócić uwagę, że w związku z tym, że obecnie solifenacyna jest finansowana 

w leczeniu OAB z nadczynnością mięśnia wypieracza, ocena skuteczności solifenacyny 

w tak określonej podgrupie chorych nie była celem analizy. Wyniki dla tej podgrupy służyły 

raczej jako porównanie dla pozostałych podgrup chorych, którzy obecnie nie mają dostępu 

do refundowanego leczenia solifenacyną. 

METODYKA 

W ramach analizy klinicznej przedstawiono problem zdrowotny oraz określono praktykę 

kliniczną w diagnostyce zespołu pęcherza nadreaktywnego na podstawie zagranicznych 

i polskich wytycznych oraz rekomendacji. Dodatkowo przedstawiono korespondencję 

kierowaną do Ministerstwa Zdrowia oraz kluczowe kwestie poruszone w czasie debaty 

w ramach platformy „Dialog dla zdrowia” pt. „Pęcherz nadreaktywny – diagnostyczny 

absurd”, dotyczące oceny zasadności stosowania badań urodynamicznych w diagnostyce 

zespołu pęcherza nadreaktywnego. 

Następnie wykonano czteroetapowy przegląd systematyczny dostępnych dowodów 

naukowych. W I etapie oceniano przydatność badania urodynamicznego w rozpoznaniu 

OAB, w tym ocenę odczuć chorego związanych z przeprowadzeniem tego testu. Ze względu 
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na fakt, że nie odnaleziono wystarczających danych do oceny profilu bezpieczeństwa 

badania urodynamicznego u chorych na OAB, wykonano kolejny etap przeglądu (II etap), 

w którym bezpieczeństwo testu oceniano u chorych bez względu na rozpoznanie. W III 

etapie oceniono skuteczność i bezpieczeństwo solifenacyny w porównaniu z brakiem 

leczenia u chorych na OAB, którzy nie mieli wykonanego badania urodynamicznego, 

natomiast w IV etapie oceniano skuteczność i bezpieczeństwo solifenacyny u chorych bez 

stwierdzonej nadczynności mięśnia wypieracza w porównaniu z brakiem leczenia. 

Dodatkowo przedstawiono wyniki dla chorych ze stwierdzoną obecnością DO. Przegląd 

został przeprowadzony zgodnie z Wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych 

i Taryfikacji (AOTMiT), stanowiącymi załącznik do Zarządzenia nr 1/2010 Prezesa Agencji 

Oceny Technologii Medycznych z dnia 4 stycznia 2010 r. w sprawie wytycznych oceny 

świadczeń opieki zdrowotnej, Rozporządzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagań oraz 

zasadami przedstawionymi w „Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Interventions”, 

wersja 5.1.0.  

OPCJE TERAPEUTYCZNE 

Obecnie solifenacyna refundowana jest wyłącznie w przypadku potwierdzenia OAB 

badaniem urodynamicznym. Jako że celem niniejszej analizy jest ocena zasadności takiego 

postępowania, należy przedstawić porównanie skuteczności i bezpieczeństwa opcji 

stanowiących obecną praktykę kliniczną z opcją alternatywną. Obecną praktykę kliniczną 

stanowi solifenacyna u chorych na OAB z rozpoznaniem na podstawie testu 

urodynamicznego (obecnie finansowane wskazanie) lub brak podjętego leczenia 

w przypadku niepotwierdzenia OAB badaniem urodynamicznym (chorzy z ujemnym 

wynikiem oraz ci, którzy nie poddali się badaniu) (wskazania wnioskowane). Opcję 

alternatywną u chorych z OAB niepotwierdzonym badaniem urodynamicznym stanowi zatem 

brak leczenia. 

WYNIKI PRZEGLĄDU SYSTEMATYCZNEGO 

Etap I – ocena przydatności badania urodynamicznego w diagnostyce OAB 

Nie odnaleziono opracowań wtórnych oceniających badanie urodynamiczne w populacji 

docelowej. Odnaleziono jednak 6 obserwacyjnych badań jednoramiennych, na podstawie 

których oceniono m.in. czułość i swoistość badania urodynamicznego, a także odczucia 

chorego związane z przeprowadzeniem tego badania, tj.: Giarenis 2013, Jeong 2013, Al-

Zahrani 2012, Hashim 2006, Oh 2006, Digesu 2003. 
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Czułość badania urodynamicznego w diagnostyce OAB wyniosła od 0,33 do 0,64. Oznacza 

to, że zaledwie u około połowy chorych z objawami OAB występuje nadczynność mięśnia 

wypieracza. Zgodnie z wartością swoistości badania urodynamicznego wynoszącą 0,64-

0,68, badanie urodynamiczne wykrywa obecność nadczynności wypieracza u około 35% 

badanych rzeczywiście zdrowych. Wartość predykcyjna dodatnia różniła się w zależności od 

badania (0,28 w badaniu Digesu 2003 i 0,83 w badaniu Hashim 2006). Wartości te 

oznaczają, że chorzy z dodatnim wynikiem testu diagnostycznego z prawdopodobieństwem 

równym 83% lub 28% rzeczywiście odczuwają objawy OAB. Zróżnicowane wyniki 

odnotowano również w odniesieniu do predykcyjnej wartości ujemnej (0,38 i 0,86), co 

wskazuje, że odpowiednio 62% i 14% chorych, którzy mają objawy OAB i powinni być 

leczeni, zgodnie z wynikami badania urodynamicznego, zostali zakwalifikowani jako osoby 

zdrowe. Zróżnicowane wartości predykcyjne dodatnia oraz ujemna mogą być spowodowane 

przyjęciem odmiennych definicji OAB w odnalezionych badaniach oraz różnicami 

w charakterystyce chorych (kobiety lub osoby obu płci) i procedurze badania 

urodynamicznego. Podsumowując, wszystkie punkty końcowe, analizowane w ramach 

I etapu przeglądu, wskazują na stosunkowo niską wartość diagnostyczną badania 

urodynamicznego. 

Ponadto chorzy poddani badaniu urodynamicznemu ocenili odczucia takie jak niepokój, 

uciążliwość i zawstydzenie w czasie tego testu na 2-3,5 punktu (mediana) w 10-stopniowej 

skali, natomiast zarówno chorzy, jak i badacz ocenili ból na 4 punkty (mediana). Znudzenie 

w ocenie chorych oszacowano na 4-5 punktów (mediana), natomiast nietolerancja w ocenie 

badacza otrzymała 1-2 punkty (mediana). Zaledwie 5% chorych, gdyby zaszła taka potrzeba, 

chętnie powtórzyłoby badanie urodynamiczne. Większość chorych mogłaby zgodzić się na 

powtórzenie badania jedynie w pewnym stopniu (65%), natomiast 13% chorych wolałoby nie 

powtarzać tej procedury. 

Etap II – ocena bezpieczeństwa badania urodynamicznego 

W II etapie przeglądu włączono 6 badań prospektywnych, obserwacyjnych: Tsai 2013, 

Yenilmez 2009, Choe 2007, Tong 2005, Ku 2004 oraz Yip 2004. 

W jednym z badań u 19,5% chorych odnotowano zakażenie dolnych dróg moczowych po 

wykonaniu badania urodynamicznego. We wszystkich pozostałych badaniach odnotowano 

bakteriomocz u 3,4-8,8% chorych. Objawy bakteriomoczu odczuwało zaledwie 0,5-1,8% 

chorych. Na większe ryzyko wystąpienia zakażenia dolnych dróg moczowych istotnie 
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statystyczny wpływ miały następujące czynniki, tj. poród naturalny, zakażenie dróg 

moczowych przed wykonaniem badania urodynamicznego oraz cukrzyca. Ponadto 

w badaniu Yenilmez 2009 (w którym ponad 46% chorych miała dodatkowo cukrzycę, co 

może odzwierciedlać rzeczywistą praktykę kliniczną1), po badaniu urodynamicznym 

u chorych występowała dyzuria (ogółem u 37,7%, o ciężkim nasileniu u 2,5%), krwiomocz 

(ogółem 24,0%, o nasileniu ciężkim 2,9%), ropomocz (29,4%), gorączka z leukocyturią 

(2,5%), ból (ogółem 27,0%, o nasileniu ciężkim 2,0%) oraz ostry zastój moczu (2,5%). 

U 5,4% chorych konieczna była hospitalizacja. W badaniu Ku 2004 ból po odbyciu badania 

urodynamicznego zgłaszało ponad 80% chorych. W pozostałych badaniach nie raportowano 

tych powikłań lub podano jedynie, że nie odnotowano dysurii o ciężkim nasileniu lub zastoju 

moczu. Należy jednak pamiętać, że komplikacje mogły wystąpić w okresie późniejszym niż 

7 dni (maksymalny okres obserwacji we włączonych badaniach). 

Etap III – ocena skuteczności i bezpieczeństwa solifenacyny w porównaniu z brakiem 

leczenia w populacji chorych na OAB, którzy nie mieli wykonanego badania 

urodynamicznego (rozpoznanie wyłącznie na podstawie objawów) 

W III etapie odnaleziono 18 przeglądów systematycznych, tj.: Cornu 20132, Allahdin 2012, 

Buser 2012, Luo 2012, Meek 2011, Mongiu 2011, Oefelein 2011, Hartman 2009, McDonagh 

2009, Chapple 2008, Novara 2008, Colli 2007, Abrams 2006, Maniscalco 2006, Nabi 2006, 

Bhosle 2005, Chapple 2005, McDonagh 2005 oraz Guay 2004. Dodatkowo odnaleziono 

3 przeglądy dla porównania innego niż solifenacyna vs placebo, tj.: Maman 2014 

(solifenacyna vs mirabegron), Madhuvrata 2012 (solifenacyna vs tolterodyna) oraz Rai 2012 

(solifenacyna vs solifenacyna oraz ćwiczenia). Ponadto, zgodnie z uwagami MZ zawartymi 

w piśmie PLR.4600.2383.2015.2.KWA, wskazano przegląd systematyczny Reynolds 2015 

opublikowany po dacie zamknięcia baz (tj. po 24.02.2015 r.). W przypadku przeglądów 

systematycznych zawierających wyniki dla porównania SOL vs PLC, szczegółową analizę 

wyników przedstawiono jedynie dla przeglądów najnowszych, zawierających zarówno wyniki 

dotyczące skuteczności, jak i bezpieczeństwa (Buser 2012 i Luo 2012).  

                                                

1
 cukrzyca insulinozależna, której częstym powikłaniem są zmiany neurologiczne, jest jednym 

z czynników ryzyka rozwoju zespołu nadreaktywnego pęcherza [39] 
2
 w ramach przeglądu dla porównania SOL vs PLC analizowano wyłącznie wyniki pochodzące 

z przeglądu Chapple 2008 
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W ramach III etapu do analizy włączono także trzy badania randomizowane, podwójnie 

zaślepione i wieloośrodkowe (porównanie SOL vs PLC), oceniające jakość życia, tj. badanie 

VENUS (publikacje Serels 2010 i Karram 2009), badanie VIBRANT (publikacje Crosby 2011 

i Vardy 2009) oraz badanie Yamaguchi 2007.  

W wyniku przeszukania publikacji na stronach FDA, EMA, ADRReports i URPLWMIPB 

odnaleziono 3 publikacje spełniające kryteria włączenia do przeglądu systematycznego 

zawierające dodatkowe dane dotyczące profilu bezpieczeństwa solifenacyny. 

Skuteczność SOL w porównaniu z brakiem leczenia 

SOL (niezależnie od dawki) w porównaniu z PLC istotnie statystycznie zmniejszała liczbę 

mikcji na dobę, liczbę epizodów nietrzymania moczu, naglącego parcia na mocz oraz 

nietrzymania moczu z parcia naglącego na dobę. Liczba mikcji nocnych zmniejszyła się 

istotnie statystycznie w przypadku dawki SOL 10 mg oraz wyniku ogółem (5 i 10 mg) 

w porównaniu z placebo. U chorych stosujących SOL odnotowano również istotnie 

statystycznie większy wzrost objętości oddanego moczu w czasie mikcji w porównaniu do 

chorych otrzymujących PLC.  

W ramach analizy nie oceniano zmiennych dychotomicznych, w związku z czym określenie 

siły interwencji na podstawie wartości NNT nie jest możliwe. Nie odnaleziono także danych 

odnoszących się do istotności klinicznej ocenianych punktów końcowych, które można 

odnieść do wyników przedstawionych na podstawie metaanaliz wykonanych w przeglądach. 

Bezpieczeństwo SOL w porównaniu z brakiem leczenia 

Zdarzenia niepożądane ogółem występowały istotnie statycznie częściej w grupie SOL 

(niezależnie od dawki) niż w grupie. Do głównych zdarzeń niepożądanych zaliczono suchość 

w ustach, zaparcia i niewyraźne widzenie, które występowały istotnie statystycznie częściej 

w grupie SOL niż w grupie PLC. Zdarzenia te są znanym efektem terapii lekami 

antymuskarynowymi. 

Jakość życia SOL w porównaniu z brakiem leczenia 

W zdecydowanej większości podskal KHQ wystąpiła istotnie statystycznie przewaga SOL 

(5 lub 10 mg) nad PLC w odniesieniu do poprawy jakości życia chorych. Co więcej, 

w przypadku większości wyników w skali KHQ u chorych leczonych SOL (niezależnie od 



 
Ocena zasadności potwierdzenia zespołu pęcherza 
nadreaktywnego badaniem urodynamicznym jako warunku 
finansowania terapii solifenacyną (Vesicare

®
) – analiza problemu 

decyzyjnego i analiza kliniczna 

16 

   

  

   

 

dawki) zmiana ta była istotna klinicznie. W skali OAB-q w przypadku niemal wszystkich 

podskal zaobserwowano znamienną statystycznie przewagę SOL (niezależnie od dawki) nad 

PLC. Zmiana wszystkich wyników w skali OAB-q w grupie SOL była także istotna klinicznie.  

W ramach analizy nie oceniano zmiennych dychotomicznych, w związku z czym określenie 

siły interwencji na podstawie wartości NNT nie jest możliwe.  

Etap IV – ocena skuteczności i bezpieczeństwa solifenacyny u chorych na OAB DO (-) 

(bez nadczynności wypieracza) w porównaniu z brakiem leczenia 

W ramach IV etapu do analizy włączono otwarte jednoramienne badanie eksperymentalne 

Tanaka 2010, w którym oceniano skuteczność SOL u chorych na OAB DO (-) oraz u chorych 

na OAB DO (+). W przypadku obu grup wyniki oceniano przed rozpoczęciem leczenia oraz 

po 12 tygodniach trwania terapii. Wyniki przed rozpoczęciem leczenia są zatem 

odzwierciedleniem stanu chorego nieleczonego. W związku z tym badanie to dostarcza 

porównania skuteczności leczenia SOL względem braku leczenia u chorych na OAB DO (-). 

Dodatkowo w ramach analizy przedstawiono wyniki dla chorych na OAB DO (+). 

Nie odnaleziono wyników dotyczących bezpieczeństwa SOL wyłącznie dla chorych DO (-), w 

związku z czym profil bezpieczeństwa oceniano u chorych ogółem, niezależnie od obecności 

DO. 

Skuteczność SOL u chorych na OAB DO (-) w porównaniu z brakiem leczenia 

U chorych na OAB DO (-) we wszystkich domenach kwestionariusza OABSS (mikcje w ciągu 

dnia, mikcje nocne, parcie na mocz, nietrzymanie moczu z parcia naglącego, wynik 

całkowity) zaobserwowano znamienną statystycznie poprawę w porównaniu z wartościami 

początkowymi (przed rozpoczęciem leczenia). Znamienne statystycznie różnice na korzyść 

SOL dla tych samych punktów końcowych odnotowano również u chorych na OAB DO (+). 

Oznacza to, że solifenacyna jest leczeniem skutecznym, a dodatkowo jej skuteczność jest 

zbliżona u chorych na OAB DO (+) oraz na OAB DO (-). 

Bezpieczeństwo SOL u chorych na OAB DO (-) w porównaniu z brakiem leczenia 

U chorych leczonych SOL wykazano wzrost częstości występowania suchości w ustach 

w porównaniu z wartością początkową. U żadnego chorego nie odnotowano występowania 

suchości w ustach o ciężkim nasileniu. Suchość w ustach o umiarkowanym nasileniu 
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wymagająca zastosowania środków pomocniczych odnotowano u 17,3% chorych. Żaden 

z chorych biorący udział badaniu nie przerwał stosowania SOL ze względu na suchość 

w ustach.  

Dodatkowa ocena bezpieczeństwa 

Zgodnie z dokumentami włączonymi do dodatkowej oceny bezpieczeństwa, najczęściej 

obserwowanymi zdarzeniami niepożądanymi w czasie leczenia solifenacyną są zaburzenia 

żołądka i jelit (szczególnie suchość w ustach), zaburzenia nerek i dróg moczowych, 

zaburzenia ogólne i stany w miejscu podania oraz zaburzenia układu nerwowego. Wiele tych 

zdarzeń niepożądanych to zdarzenia typowe dla działania leków antymuskarynowych. 

Wnioski 

Przeprowadzony przegląd systematyczny literatury wykazał, że badanie urodynamiczne 

cechuje niewielka czułość oraz swoistość (jako metoda diagnostyczna w OAB), a także 

może prowadzić ono do sytuacji, w których nawet 62% chorych, którzy powinni zostać 

poddani leczeniu, błędnie rozpoznaje się jako osoby zdrowe i w efekcie nie poddaje terapii. 

Podczas badania chorzy odczuwają ból, niepokój i skrępowanie. Ponadto test ten związany 

jest z występowaniem powikłań, takich jak bakteriomocz, dyzuria, krwiomocz, ból, ropomocz 

lub zastój moczu. Niekiedy powikłania te mogą prowadzić do hospitalizacji. 

W kolejnym etapie przeglądu systematycznego stwierdzono, że leczenie solifenacyną 

u chorych na OAB, u których nie wykonano badań urodynamicznych jest skuteczne 

i bezpieczne, a jakość życia ulega poprawie istotnej statystycznie i klinicznie. 

W analizowanych publikacjach nie wykonywano badań urodynamicznych, w związku z czym 

należy przypuszczać, że wśród nich byli zarówno chorzy z obecnością DO, jak i bez 

stwierdzonej obecności DO.  

Na podstawie wyników ostatniego etapu przeglądu systematycznego można jednoznacznie 

wywnioskować, że solifenacyna ma jednakową skuteczność u chorych na OAB DO (-) 

i chorych na OAB DO (+). W obu przypadkach wyniki dla chorych leczonych SOL istotnie 

różniły się od wyników przed rozpoczęciem leczenia. Warto podkreślić, że chorych DO (+) 

zwykle cechuje wyższy stopień zaawansowania choroby, jednak mimo to solifenacyna 

istotnie statystycznie poprawia ich stan w porównaniu z wartościami początkowymi. Nie 

oznacza to jednak, że u chorych, u których nie stwierdzono obecności DO, nie ma potrzeby 



 
Ocena zasadności potwierdzenia zespołu pęcherza 
nadreaktywnego badaniem urodynamicznym jako warunku 
finansowania terapii solifenacyną (Vesicare

®
) – analiza problemu 

decyzyjnego i analiza kliniczna 

18 

   

  

   

 

stosowania terapii – niezależnie od obecności DO chorzy powinni zostać poddać terapii, 

gdyż w obu przypadkach chorzy na OAB mają objawy znacznie pogarszające jakość życia. 

Na podstawie analizy danych stwierdzono, iż solifenacyna jest terapią skuteczną 

i bezpieczną w leczeniu chorych na OAB niezależnie od obecności DO. W związku z tym 

konieczność wykonywania badań urodynamicznych przed podaniem solifenacyny zwiększa 

jedynie koszty diagnostyki, a dodatkowo naraża chorego na powikłania, niepotrzebny stres 

i dyskomfort bądź całkowicie zniechęca chorego do leczenia. Należy także wspomnieć, że 

wynik badania urodynamicznego z dużym prawdopodobieństwem może nie być miarodajny, 

a błędny wynik sprawia, że chory w ogóle nie zostaje poddany leczeniu. W związku 

z powyższym należy uznać, że wykonanie badania urodynamicznego w celu 

potwierdzenia OAB jako warunku rozpoczęcia leczenia solifenacyną jest w pełni 

niezasadne. 
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1. Cel analizy 

Celem niniejszej analizy jest ocena zasadności potwierdzenia zespołu pęcherza 

nadreaktywnego badaniem urodynamicznym jako warunku finansowania terapii solifenacyną 

(Vesicare®) oraz ocena skuteczności i bezpieczeństwa solifenacyny u chorych na zespół 

pęcherza nadreaktywnego niepotwierdzony badaniem urodynamicznym w porównaniu 

z obecną praktyką kliniczną.  

2. Metodyka 

Zgodnie formalnymi wymogami Rozporządzenia MZ w sprawie minimalnych wymagań 

analiza kliniczna powinna zawierać:  

 opis problemu zdrowotnego, uwzględniający przegląd dostępnych w literaturze 

naukowej wskaźników epidemiologicznych, w tym współczynników zapadalności 

i rozpowszechnienia stanu klinicznego wskazanego we wniosku, w szczególności 

odnoszących się do polskiej populacji; 

 opis technologii opcjonalnych, z wyszczególnieniem refundowanych technologii 

opcjonalnych, z określeniem sposobu i poziomu ich finansowania; 

 przegląd systematyczny badań pierwotnych wyselekcjonowanych w zakresie: 

 charakterystyki populacji, w której przeprowadzone były badania, zgodną 

z populacją docelową wskazaną we wniosku refundacyjnym; 

 charakterystyki technologii zastosowanych w badaniach, m.in. wnioskowaną 

technologią; 

 parametrów skuteczności i bezpieczeństwa, stanowiących przedmiot badań; 

 metodyki badań; 

 wskazanie opublikowanych przeglądów systematycznych odnośnie opiniowanej 

technologii medycznej w populacji uwzględnionej we wniosku refundacyjnym.  

Przegląd systematyczny wykonany w ramach analizy klinicznej przeprowadzono zgodnie 

z Wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMiT), stanowiącymi 

załącznik do Zarządzenia nr 1/2010 Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych z dnia 

4 stycznia 2010 r. w sprawie wytycznych oceny świadczeń opieki zdrowotnej [1], 
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Rozporządzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagań oraz zasadami przedstawionymi 

w „Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Interventions”, wersja 5.1.0 [10].  

Zgodnie z Rozporządzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagań przegląd systematyczny 

zawiera: 

 porównanie z co najmniej jedną refundowaną technologią opcjonalną, 

a w przypadku jej braku – z inną technologią opcjonalną; 

 wskazanie wszystkich badań spełniających kryteria selekcji badań pierwotnych do 

przeglądu systematycznego; 

 opis kwerend przeprowadzonych w bazach bibliograficznych; 

 opis procesu selekcji badań, w szczególności liczby doniesień naukowych 

wykluczonych w poszczególnych etapach selekcji oraz przyczyn wykluczenia na 

etapie selekcji pełnych tekstów – w postaci diagramu; 

 charakterystykę każdego z badań włączonych do przeglądu w postaci tabelarycznej, 

z uwzględnianiem: 

 opisu metodyki badania w tym wskazania czy dane badanie zostało 

zaprojektowane w metodyce umożliwiającej wskazanie 

wyższości/równoważności/ niemniejszej skuteczności technologii wnioskowanej 

od technologii opcjonalnej; 

 kryteriów selekcji osób podlegających rekrutacji do badania; 

 opisu procedury przypisania osób badanych do technologii; 

 charakterystyki grupy osób badanych; 

 charakterystyki procedur, którym zostały poddane osoby badane; 

 wykazu wszystkich parametrów podlegających ocenie w badaniu; 

 informacji na temat odsetka osób, które przestały uczestniczyć przed jego 

zakończeniem;  

 wskazania źródeł finansowania badania; 

 zestawienie wyników uzyskanych w każdym z badań w zakresie zgodnym 

z kryteriami selekcji badań pierwotnych w odniesieniu do parametrów skuteczności 

i bezpieczeństwa w postaci tabelarycznej; 
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 informacje na temat bezpieczeństwa skierowane do osób wykonujących zawody 

medyczne, aktualne na dzień złożenie wniosku, pochodzące w szczególności ze 

źródeł stron internetowych URPLWMiPB (Urząd Rejestracji Produktów Leczniczych, 

Wyrobów Medycznych i Produktów Biobójczych), EMA (ang. European Medicines 

Agency – Europejska Agencja Leków), FDA (ang. Food and Drug Administration – 

Amerykańska Agencja ds. Żywności i Leków). 

3. Badanie urodynamiczne w diagnostyce zespołu 

pęcherza nadreaktywnego 

3.1. Problem decyzyjny 

Problemem decyzyjnym rozpatrywanym w niniejszej analizie jest ocena zasadności 

wykonania badania urodynamicznego u chorych na zespół pęcherza nadreaktywnego (OAB, 

ang. overactive bladder syndrome), od którego wyniku uzależnione jest rozpoczęcie leczenia 

solifenacyną oraz ocena skuteczności i bezpieczeństwa solifenacyny u chorych na OAB bez 

stwierdzonej nadczynności mięśnia wypieracza (DO, ang. detrusor overactivity)3. 

Konieczność wykonania badania urodynamicznego jako warunku finansowania terapii SOL 

jest nałożona przez Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 24 czerwca 2015 r. w sprawie 

wykazu refundowanych leków, środków spożywczych specjalnego przeznaczenia 

żywieniowego oraz wyrobów medycznych na dzień 1 lipca 2015 r. Zgodnie 

z obwieszczeniem SOL refundowana jest jedynie u chorych na OAB potwierdzonym 

badaniem urodynamicznym. 

Według Charakterystyki Produktu Leczniczego Vesicare® (ChPL) [2] solifenacyna wskazana 

jest w leczeniu objawowego naglącego nietrzymania moczu (NNM) i (lub) częstomoczu oraz 

parcia naglącego, które mogą występować u chorych z zespołem pęcherza nadreaktywnego. 

W Charakterystyce Produktu Leczniczego Vesicare® wskazana populacja nie została zatem 

ograniczona koniecznością potwierdzenia OAB badaniem urodynamicznym. 

  

                                                

3
 obecnie solifenacyna jest finansowana we wskazaniu: zespół pęcherza nadreaktywnego potwierdzony 

badaniem urodynamicznym. Podmiot odpowiedzialny nie wnioskuje o zakończenie refundacji na obecnie 
istniejących warunkach 
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3.2. Zespół pęcherza nadreaktywnego 

3.2.1. Definicja i klasyfikacja 

Zespół pęcherza nadreaktywnego to schorzenie czynnościowe pęcherza moczowego. Do 

objawów pęcherza nadreaktywnego należą: parcia naglące, częste oddawanie moczu 

w dzień i/lub w nocy, nietrzymanie moczu (UI, ang. urinary incontinence) spowodowane 

parciem naglącym. [29]. Objawy te mogą występować w połączeniu ze sobą lub osobno, 

a warunkiem koniecznym i wystarczającym, aby rozpoznać pęcherz nadreaktywny jest 

obecność parć naglących [31].  

Dla pęcherza nadreaktywnego bez UI stosuje się nazwę „suchy” pęcherz nadreaktywny, 

natomiast dla pęcherza nadreaktywnego z UI stosuje się nazwę „mokry” pęcherz 

nadreaktywny [29]. Nadreaktywność może mieć podłoże neurogenne (znana choroba 

neurologiczna) lub nieznane (nadreaktywność idiopatyczna) [31]. 

3.2.2. Etiologia i patomechanizm 

Dokładne przyczyny i mechanizm powstania nadreaktywności pęcherza wciąż nie są znane. 

Przypuszcza się, że etiologia OAB jest złożona i jest wynikiem szeregu różnych, 

niepowiązanych ze sobą procesów zachodzących w organizmie chorego [33, 39].  

Istnieje wiele teorii powstawania nadreaktywności pęcherza. Dwie najbardziej uznane to: 

 teoria miogenna – zgodnie z którą za powstanie nadreaktywności odpowiedzialne są 

zaburzenia w czynności skurczowej mięśnia wypieracza i jego nadwrażliwość na 

bodźce, 

 neurogenna – sugerująca, że przyczyną powstania nadreaktywności są zaburzenia 

w unerwieniu pęcherza moczowego [31]. 

Uważa się, że w większości przypadków za powstanie zespołu pęcherza nadreaktywnego 

odpowiadają zarówno składowa miogenna, jak i neurogenna [31]. 

Szereg substancji neuroprzekaźnikowych, aktywnych w ośrodkowym układzie nerwowym, 

wykazuje istotny wpływ na czynność dolnych dróg moczowych, przy czym dominującą rolę 

w procesie kontroli czynności skurczowej pęcherza moczowego odgrywa acetylocholina. 

Powoduje ona, za pośrednictwem receptorów muskarynowych, zmiany wewnątrz komórek 
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mięśni gładkich. Zaburzenia czynności receptorów muskarynowych prowadzą do nadmiernej 

pobudliwości skurczowej mięśni. W przypadku nadczynności mięśnia stwierdza się 

zwiększoną ekspresję receptora M2, natomiast w zdrowym organizmie przeważa aktywność 

podtypu M3 [39]. 

Wśród przyczyn OAB wymienia się także zmiany w dolnych drogach moczowych (np. 

przeszkoda podpęcherzowa, przyczyny mięśniopochodne w wypieraczu), siedzący tryb 

życia, otyłość, alkohol, kofeinę, palenie tytoniu oraz czynniki psychogenne [39]. 

Również układ beta adrenergiczny, odpowiedzialny za kontrolę rozkurczu pęcherza, odgrywa 

rolę w powstawaniu nadreaktywności. W pęcherzu moczowym obecne są receptory beta 3-

adrenergiczne, modulujące kontrolę napełniania wypieracza za pośrednictwem włókien 

współczulnych. Aktywacja włókien współczulnych, poprzez pobudzenie wspomnianych 

receptorów powoduje rozkurcz wypieracza, co pozwala na gromadzenie moczu w pęcherzu. 

Sugeruje się, że OAB może być spowodowany mutacją genu kodującego receptor beta-3 

adrenergiczny [22]. 

3.2.3. Objawy 

Do objawów zespołu pęcherza nadreaktywnego zalicza się: 

 parcie naglące (ang. urinary urgency) - nagła, niepohamowana potrzeba oddania 

moczu; 

 częstomocz dzienny i nocny4 (ang. frequency) - dzienny rozumiany jest jako więcej 

niż 8 mikcji w ciągu doby lub stan, gdy odstęp pomiędzy kolejnymi mikcjami jest 

krótszy niż 2 godziny, natomiast częstomocz nocny to stan, gdy w ciągu nocy 

dochodzi do więcej niż 3 mikcji; 

 nietrzymanie moczu z parcia5 (ang. urge urinary incontinence) - mimowolny, 

niemożliwy do powstrzymania wyciek moczu spowodowany parciem naglącym [39]. 

Wyżej wymienione objawy mogą występować łącznie lub w różnych zestawieniach, jednak 

kluczowym objawem, który musi być obecny jest parcie naglące [39]. 

                                                

4
 nazywany także nokturią; 

5
 w polskiej terminologii dla nietrzymania moczu spowodowanego pęcherzem nadreaktywnym stosuje 

się określenie „naglące nietrzymanie moczu (NNM)”; 
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3.2.4. Rokowanie i czynniki rokownicze 

Zespół pęcherza nadreaktywnego (typu idiopatycznego) nie jest uznawany za schorzenie 

postępujące (bez uwzględnienia chorób współistniejących). Przebieg naturalny OAB jest 

zmienny w czasie – u około 50% chorych objawy ulegają wahaniom, jednak stan chorych nie 

ulega pogorszeniu. Ponadto, wskazuje się, że czasowa remisja następuje u około 20-35% 

chorych [11].  

Dolegliwości związane z OAB prowadzą do znaczącego obniżenia jakości życia chorych. 

Wyniki z kwestionariuszy oceny jakości życia wskazują, że obniżenie to jest większe niż 

u chorych z cukrzycą lub astmą [39]. Ponad połowa chorych zgłasza zaniepokojenie 

objawami, stąd chorzy z OAB są bardziej podatni na depresję, problemy na tle seksualnym, 

trudności związane z pracą zawodową lub bezrobocie. W literaturze przedmiotu wskazuje 

się, że OAB wiąże się również ze zwiększonym ryzykiem zaburzeń snu, zakażeń skóry, 

upadków i złamań [24, 33].  

Objawy związane z OAB prowadzą także do zmiany stylu życia – chorzy ograniczają ilość 

przyjmowanych płynów, pozostają w bliskiej odległości od miejsca zamieszkania lub 

w pobliżu toalet. Objawy OAB mogą zatem znacząco oddziaływać na możliwość 

wykonywania czynności dnia codziennego lub angażowania się w działania społeczne 

i zawodowe. Szczególnie negatywny wpływ mogą mieć objawy UI, które zyskały miano 

„choroby przeżywanej w skrytości” (ang. closet disorder) [39]. 

3.3. Badanie urodynamiczne 

Zgodnie z zaleceniami Międzynarodowego Towarzystwa Kontynencji (ang. International 

Continence Society) rozpoznanie OAB oparte jest na stwierdzeniu objawów klinicznych, tj. 

parć naglących, częstomoczu, NNM, przy jednoczesnym wykluczeniu innych przyczyn, przy 

czym, jak wspomniano wyżej, jednym z objawów musi być parcie naglące [39]. 

Rozpoznanie OAB powinno prowadzić się uwzględniając wywiad lekarski, analizę 

dzienniczków mikcji, badanie fizykalne. Do zalecanych badań podstawowych zalicza się 

także badanie ogólne moczu (testy paskowe lub badania laboratoryjne), posiew moczu oraz 

badania obrazowe [31, 32]. Przy ocenie stopnia parcia naglącego odczuwanego przez 

chorych podczas każdej mikcji stosuje się 5-stopniową skalę intensywności parcia naglącego 

(PPIUS, ang. Patent Perception of Intensity of Urgency Scale). Jest ona stosowana 
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w ramach dzienniczków mikcji oraz wykorzystywana w badaniach klinicznych dotyczących 

OAB. Skala PPIUS zawiera stopnie od zera do 4, gdzie zero oznacza brak parcia naglącego, 

a 4 oznacza NNM [21]. 

Wśród badań dodatkowych, które wykonuje się u niektórych chorych w ramach 

rozpoznania OAB wymienia się: 

 cystouretrografię, np. cystouretrografię mikcyjną – badanie radiologiczne układu 

moczowego pozwalające na wykrycie wad jego budowy; 

 cystouretroskopię – badanie przy użyciu wziernika obrazujące cewkę oraz pęcherz 

moczowy pozwalające na dokładne wykluczenie patologii, które mogą powodować 

podrażnienia (nowotwory, kamica, ciało obce, zwężenie cewki); 

 badania urodynamiczne – zalecane jako ostatnie z kolejnych procedur 

diagnostycznych [31, 32]. 

Etapy badań urodynamicznych: 

 przepływ cewkowy (uroflowmetria) z oceną zalegania moczu po mikcji (badanie 

polega na ocenie fazy gromadzenia moczu poprzez oddanie go przez osobę badaną 

do specjalnego urządzenia nazywanego uroflowmetrem, nieinwazyjne i całkowicie 

bezbolesne); 

 cystometria (pomiar ciśnienia wewnątrz pęcherza moczowego w fazie gromadzenia 

moczu. Poprzedzone jest wprowadzeniem do cewki moczowej specjalnego cienkiego 

cewnika, za pomocą którego pęcherz wypełniany jest powoli solą fizjologiczną 

poprzez specjalną pompę o ustalonym przepływie. Drugi cewnik założony do 

odbytnicy lub pochwy odczytuje ciśnienie w jamie brzusznej. Osoba badana proszona 

jest o informowanie, kiedy odczuwa po raz pierwszy parcie na pęcherz, następnie 

informuje o stopniowo narastającym uczuciu parcia. W czasie całego badania 

prowadzi się rejestrację ciśnień, czasem wraz z zapisem elektromiograficznym) [55, 

56]. Badanie to wykonuje się w pozycji leżącej, siedzącej, a nawet stojącej [26]. 

 profilometria (polega na powolnym wysuwaniu się specjalnego cewnika, 

odczytującego ciśnienie w cewce moczowej i pozwala na jednoczesny pomiar 

ciśnienia cewkowego oraz ciśnienia śródpęcherzowego) [55, 56]. 

Każde badanie powinno być uzupełniane testami prowokacyjnymi (kaszel, tłocznia, zmiana 

pozycji i prędkości napełniania) służącymi do wyzwolenia niekontrolowanego skurczu 

wypieracza z wyciekiem lub bez wycieku, a w przypadku wysiłkowego nietrzymania moczu 
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(SUI, ang. stress urinary incontinence) wykazania wycieku z cewki, bez obecności skurczu 

wypieracza [26]. 

W opinii chorych badanie urodynamiczne jest bardzo krępujące, ponieważ w czasie testu 

konieczne jest obnażenie od pasa w dół. W czasie badania wykorzystywane są sondy 

i cewki sprzyjające zakażeniu. Chorzy, aby uniknąć kolejnych badań urodynamicznych, są 

skłonni nawet zrezygnować z leczenia [5] 

Duży odsetek fałszywie dodatnich i fałszywie ujemnych wyników oraz brak korelacji 

z objawami klinicznymi przesądziły o niezalecaniu inwazyjnych badań urodynamicznych 

w diagnostyce pęcherza nadreaktywnego [30]. Podkreślić należy, że stanowisko zarówno 

polskich, jak i zagranicznych organizacji i stowarzyszeń zajmujących się opracowywaniem 

standardów postępowania w OAB dotyczące stosowania wyżej wymienionych badań 

dodatkowych jest spójne i nie zaleca stosowania badań urodynamicznych w postępowaniu 

podstawowym, szczególnie w przypadku decyzji o leczeniu konserwatywnym, tj. terapii 

behawioralnej, fizykoterapii i leczeniu farmakologicznym. Badanie urodynamiczne można 

rozważyć jedynie w przypadku skomplikowanych i powikłanych przypadków, w których 

leczenie farmakologiczne nie przyniosło efektów i planowane jest leczenie interwencyjne lub 

chirurgiczne, aczkolwiek dowody na to, że wyniki tego badania mogą umożliwić prognozę 

skuteczności leczenia są ograniczone (rozdział 3.5). Mimo to, obecnie w Polsce 

finansowanie leczenia OAB uzależnione jest od wykonania badania urodynamicznego. 

3.4. Epidemiologia 

Zgodnie z jednym z największych i najbardziej wiarygodnych badań dotyczących 

występowania OAB (badanie Milsoma: Francja, Hiszpania, Niemcy, Szwecja, Włochy 

i Wielka Brytania) przeprowadzonym na 16 776 osobach powyżej 40. roku życia, 16,6% 

badanej populacji cierpi na OAB. Częstość występowania OAB u obu płci różniła się 

nieznacznie (kobiety 17,4%, mężczyźni 15,6%) [37]. 

Podobne wyniki uzyskano w badaniu Noble (National Overactive Bladder Evaluation), 

prowadzonym w Stanach Zjednoczonych (w badanej populacji OAB występuje u 16,9% 

kobiet i u 16% mężczyzn) [37]. 

W Polsce nie prowadzono badań na ten temat, jednak ocenia się, że około 40% kobiet 

w wieku menopauzalnym cierpi na dolegliwości związane z OAB [25]. Szacuje się, że 

w Polsce na zespół pęcherza nadreaktywnego może cierpieć około 6 milionów osób. Jest to 
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jednak liczba wynikająca z ekstrapolacji danych z Europy, obejmująca prawdopodobnie 

wszystkich chorych na OAB, niezależnie od nasilenia objawów i konieczności leczenia bądź 

jej braku. W praktyce klinicznej znacznie mniejsza liczba chorych jest zainteresowana 

leczeniem i się do niego kwalifikuje. Co roku na OAB zapada około 10-15 tys. osób [55]. 

Badanie urodynamiczne z elektromiografią bez profilometrii cewkowej, badanie 

urodynamiczne z profilometrią cewkową i elektromiografią oraz badanie urodynamiczne z 

testem ciśnieniowo-przepływowym są rozliczane przez Narodowy Fundusz Zdrowia (NFZ) 

jako świadczenia specjalistyczne ambulatoryjnej opieki specjalistycznej 10-tego typu za 47 

pkt (od 2014 roku pojawiła się także możliwość rozliczania ich jako świadczenie 

pierwszorazowe o wartości 49,5 pkt) [40]. W 2013 roku wykonano około 20 tys., zaś w 2014 

roku - 24 898 takich badań. Natomiast badanie urodynamiczne bez profilometrii cewkowej 

i elektromiografii rozliczane jest jako świadczenie specjalistyczne 9-tego typu za 32 pkt (lub 

jako świadczenie pierwszorazowe za 34,5 pkt). Nie jest znana liczba wykonanych świadczeń 

tego typu. Średnia cena jednego punktu to 9 zł. NFZ nie przedstawił informacji, ile dokładnie 

wydał na badania urodynamiczne w 2013 r. [35, 36]. 

3.5. Leczenie 

Informacje odnośnie zalecanego sposobu postępowania w diagnostyce OAB przedstawiono 

w rozdziale 3.5.1, w których opisano zagraniczne oraz polskie wytyczne kliniczne. Ponadto 

opisano rekomendacje dotyczące finansowania solifenacyny u chorych na OAB (rozdział 

3.5.2). Dodatkowo przedstawiono korespondencję kierowaną do Ministerstwa Zdrowia oraz 

kluczowe kwestie poruszone w czasie debaty dotyczącej oceny zasadności stosowania 

badań urodynamicznych w diagnostyce OAB (rozdział 3.5.3). 

3.5.1. Wytyczne kliniczne 

W niniejszym rozdziale przedstawiono opis wytycznych klinicznych dotyczących metod 

diagnostyki OAB i oceny zasadności wykonywania badania urodynamicznego.  

Z uwagi na dużą liczbę odnalezionych wytycznych zdecydowano o przedstawieniu w ramach 

analizy jedynie wytycznych wydanych nie wcześniej niż w 2010 roku. W wyniku 

przeszukiwania baz medycznych i stron internetowych odnaleziono 5 dokumentów, 

opublikowanych przez zagraniczne organizacje oraz 3 dokumenty wydane przez polskie 

organizacje opisujące aktualne standardy postępowania diagnozowaniu OAB (lub UI). 
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Wytyczne zagraniczne 

Organizacja Rok wydania Cel 

NICE
6
 2015 [51] Leczenie nietrzymania moczu u kobiet 

EAU
7
 2014 [47] Leczenie nietrzymania moczu u kobiet 

AUA/SUFU
8
 

2012, 2014 i 2015 

[42, 43, 48] 

Rozpoznanie i leczenie OAB (postać neurogenna) u 
dorosłych oraz przeprowadzanie badań 

urodynamicznych u dorosłych 

CUA
9
 2012 [46] Postępowanie u dorosłych chorych na UI 

Wytyczne polskie 

Organizacja/autor Rok wydania Cel 

Radziszewski (red.) 2014 [55] 
Zalecenia zespołu ekspertów odnośnie leczenia 

pęcherza nadreaktywnego z wykorzystaniem nowych 
technologii medycznych 

Radziszewski (red.) 2013 [56] 
Wytyczne ekspertów odnośnie badań urodynamicznych 
niezbędnych do rozpoznania pęcherza nadreaktywnego 

PTU
10

 2010 [54] 
Zasady postępowania u chorych z nietrzymaniem 

moczu 

Według zaleceń przedstawionych w odnalezionych wytycznych w czasie wstępnej 

diagnostyki chorego z „nieskomplikowanymi” objawami OAB, nie należy wykonywać badań 

urodynamicznych. Wszystkie odnalezione polskie i zagraniczne wytyczne wskazują, by 

w czasie diagnostyki OAB i UI lekarze opierali się na udokumentowanych objawach oraz 

wykluczali inne zaburzenia, mogące być źródłem występujących u chorego objawów. 

Rozpoznanie może zostać oparte na wywiadzie i badaniu fizykalnym (np. badaniu jamy 

brzusznej czy teście kaszlowym) oraz nieinwazyjnych badaniach urodynamicznych 

i badaniach uzupełniających. 

  

                                                

6
 ang. National Institute for Health and Care Excellence – agencja oceny technologii medycznych 

w Wielkiej Brytanii 
7
 ang. European Association of Urology – Europejskie Towarzystwo Urologiczne 

8
 ang. American Urological Association/Society of Urodynamics – amerykańskie towarzystwo 

urologiczne/stowarzyszenie ds. urodynamiki 
9
 ang. Canadian Urological Association – Kanadyjskie Towarzystwo Urologiczne 

10
 Polskie Towarzystwo Urologiczne 
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Nieinwazyjne badania urodynamiczne obejmują m.in.:  

 3-dniowy dzienniczek mikcji; 

 test podpaskowy (według wytycznych NICE 2015, EAU 2014 i CUA 2012 nie 

powinien być stosowany rutynowo u chorych na UI); 

 ocenę zalegania moczu (metoda opcjonalna); 

 uroflowmetrię. 

Do badań uzupełniających zalicza się m.in.: 

 badanie ogólne moczu (+/- posiew); 

 badania obrazowe (nie powinny być wykonywane rutynowo, a ultrasonografię (USG) 

należy wykonywać jedynie w przypadku oceny PVR); 

 cystouretroskopię.  

Według zaleceń NICE 2015, AUA/SUFU 2015/2014/2012, EAU 2014, CUA 2012 i PTU 2010 

u chorych na UI można także przeprowadzić ocenę jakości życia i objawów za pomocą 

adekwatnego kwestionariusza.  

Wszystkie odnalezione wytyczne zalecają, by inwazyjne badanie urodynamiczne 

(np. cystometria, badanie ciśnieniowo-przepływowe czy badanie elektromiograficzne) 

wykonywać jedynie u chorych ze „skomplikowanym” UI lub OAB (np. z bólem, krwiomoczem, 

nawracającymi zakażeniami), gdy istotne jest ustalenie, czy u chorego występuje DO lub 

inne zaburzenia urodynamiczne, w przypadku OAB lub UI opornego na farmakoterapię oraz 

przed wdrożeniem inwazyjnych metod leczenia (zabieg chirurgiczny). 

Według opinii polskiego zespołu ekspertów z roku 2013 i 2014 na wyniki badania 

cystometrycznego mają wpływ m.in. rodzaj aparatu, pozycja chorego, szybkość napełniania 

pęcherza oraz temperatura płynu napełniającego pęcherz. W związku z tym średnia czułość 

cystometrii, w porównaniu z wywiadem dla pęcherza nadreaktywnego, wynosi 0,68, 

a specyficzność – 0,6. Ponadto nie wykazano wpływu wyników badania urodynamicznego na 

skuteczność leczenia (Polski zespół ekspertów 2013/2014 i EAU 2014). 

Szczegółowy opis wytycznych polskich i zagranicznych znajduje się w poniższej tabeli. 
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Tabela 1. 
Opis wytycznych klinicznych dotyczących wykonywania badania urodynamicznego 

Organizacja 
i rok wydania 
wytycznych 

Zalecenia 
Poziom 

rekomendacji/ siła 
dowodów 

Zespół pęcherza nadreaktywnego 

AUA/SUFU 
2015 

AUA/SUFU 
2014 

AUA/SUFU 
2012 

Nie należy wykonywać badań urodynamicznych, cystoskopii i diagnostyki ultrasonograficznej nerek i pęcherza moczowego w czasie 
wstępnej diagnostyki chorego z „nieskomplikowanymi” objawami OAB. W czasie procesu diagnostycznego lekarze powinni opierać się 
na udokumentowanych objawach podmiotowych i przedmiotowych charakterystycznych dla OAB oraz wykluczać inne zaburzenia, które 
mogą być źródłem objawów występujących u chorego. Minimalne wymagania w czasie diagnostyki obejmują wnikliwy wywiad, badanie 
fizykalne i badanie ogólne moczu. W przypadku części chorych konieczne może być zastosowanie innych procedur medycznych 
i badań, niezbędnych w celu potwierdzenia rozpoznania OAB, wykluczenia innych schorzeń oraz pełnego określenia planu leczenia. 
Zgodnie z decyzją lekarza można wykonać posiew moczu i/lub ocenę PVR oraz przeprowadzić ocenę za pomocą dzienniczków mikcji 
i/lub kwestionariuszy oceniających objawy. 

Reguła kliniczna 

Lekarze mogą wykonać cystometrię z zastosowaniem cewników wielokanałowych, gdy istotne jest ustalenie, czy występują zmieniona 
podatność, DO lub inne zaburzenia urodynamiczne u chorych na UI, jeśli rozważane jest u nich zastosowanie inwazyjnych metod 
leczenia, potencjalnie mogących spowodować okaleczenie lub nieodwracalne skutki. 

Opcja/C 

Lekarze mogą wykonać badanie przepływowo-ciśnieniowe u chorych na UI po ocenie przepływu moczu w pęcherzu wykonanej w celu 
wykazania występowania przeszkody podpęcherzowej  

Opinia ekspertów 

Lekarze powinni powiadomić chorych na UI lub mieszaną postać nietrzymania moczu (MUI, ang. mixed urinary incontinence), że brak 
potwierdzenia obecności DO w jednym badaniu urodynamicznym nie wyklucza, że u chorego występuje DO będące przyczyną 
objawów. 

Reguła kliniczna 

Polski zespół 
ekspertów 
2013 i 2014 

Rozpoznanie pęcherza nadreaktywnego ustala się na podstawie wywiadu i nieinwazyjnego badania urodynamicznego (3-dniowego 
dzienniczka mikcji wypełnionego przez chorego). Zgodnie ze standardami przyjętymi przez większość towarzystw naukowych, 
wystarczy zgłoszenie lekarzowi przez chorego dokuczliwych parć naglących oraz częstomoczu (z UI lub bez UI). Dodatkowo, aby 
rozpoznać OAB, należy wykluczyć inne przyczyny powstawania parć naglących. 

Oprócz potwierdzenia objawów pęcherza nadreaktywnego w wywiadzie, należy wykonać serię nieinwazyjnych testów urodynamicznych 
oraz badań uzupełniających: 

Do nieinwazyjnych badań urodynamicznych zalicza się:  

 dzienniczek mikcji,  
 test podpaskowy,  
 ocenę zalegania moczu, 
 uroflowmetrię. 

b/d 
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Organizacja 
i rok wydania 
wytycznych 

Zalecenia 
Poziom 

rekomendacji/ siła 
dowodów 

Do badań uzupełniających należą: 

 badanie ogólne moczu (może być to np. test paskowy moczu, klasyczne badanie ogólne moczu). Badanie to może być 
rozszerzone o badanie bakteriologiczne moczu (posiew moczu) m.in. u chorych z objawami zakażenia dróg moczowych; 

 badania obrazowe, np. USG przezbrzuszna, wykonywane w przypadkach wątpliwych, przy podejrzeniu zmian organicznych w 
drogach moczowych, celem oceny zalegania moczu po mikcji; 

 cystouretroskopia (wykonywana w przypadku makroskopowego krwiomoczu lub mikroskopowego krwinkomoczu, podejrzenia 
patologii organicznej w obrębie ściany pęcherza moczowego i cewki moczowej). 

Inwazyjne badania urodynamiczne nie są zalecane w diagnostyce niepowikłanego pęcherza nadreaktywnego (wskazane jest ich 
wykonanie w przypadku OAB opornego na farmakoterapię oraz przed wdrożeniem inwazyjnych metod leczenia). 

Do inwazyjnych badań urodynamicznych zalicza się: 

 cystometrię, 
 badanie ciśnieniowo-przepływowe, 
 ocenę ciśnienia wycieku, 
 profilometrię cewkową, 
 badania elektromiograficzne. 

Badanie cystometryczne zależy od warunków, w jakich się je wykonuje i nie jest obecnie uznawane za test odtwarzający fizjologię 
mikcji. Na wyniki badania cystometrycznego mają wpływ: rodzaj aparatu, pozycja chorego, szybkość napełniania pęcherza oraz 
temperatura płynu napełniającego pęcherz. To wszystko powoduje, że uzyskiwane wyniki nie są w pełni wiarygodne w odniesieniu do 
cystometrycznie stwierdzanej nadczynności mięśnia wypieracza (DO, ang. detrusor overactivity). Analiza tego samego wykresu przez 
różnych badaczy może dać różne wyniki. Średnia czułość cystometrii, w porównaniu z wywiadem dla pęcherza nadreaktywnego, 
wynosi 0,68, a specyficzność – 0,6. Ponadto należy podkreślić, że nie wykazano też wpływu wyników cystometrii i badania ciśnieniowo-
przepływowego na skuteczność leczenia. 

Wysoki odsetek fałszywie dodatnich i fałszywie ujemnych wyników oraz brak korelacji z objawami klinicznymi przesądziły o niezalecaniu 
inwazyjnych badań urodynamicznych w diagnostyce pęcherza nadreaktywnego. 

Nietrzymanie moczu 

NICE 2015 

W czasie oceny początkowej należy przydzielić chorego do jednej z kategorii UI, tj. SUI, MUI lub NNM/OAB. Na podstawie przydzielonej 
kategorii należy u chorego rozpocząć leczenie wstępne. 

Należy wykonać badanie ogólne moczu, PVR (u chorych z nawracającymi zakażeniami dróg moczowych lub objawami zaburzeń 
oddawania moczu) skierować do specjalistycznego postępowania (m.in. w przypadku krwiomoczu, krwiomoczu mikroskopowego 
u chorych ≥ 50 r.ż., nawracających lub występujących obecnie zakażeń związanych z krwiomoczem u chorych ≥ 40 r.ż., 
podejrzewanego nowotworu), przeprowadzić ocenę jakości życia i objawów za pomocą adekwatnego kwestionariusza, zachęcić 
chorego do prowadzenia 3-dniowego dzienniczka mikcji. 

Test podpaskowy nie powinien być rutynowo stosowany w diagnostyce chorych na UI. 

b/d 
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Organizacja 
i rok wydania 
wytycznych 

Zalecenia 
Poziom 

rekomendacji/ siła 
dowodów 

Nie należy wykonywać cystometrii, ambulatoryjnego badania urodynamicznego lub badania wideourodynamicznego przed 
rozpoczęciem zachowawczego leczenia UI. Cystometrię należy przeprowadzić przed rozpoczęciem leczenia chirurgicznego m.in. 
u chorych u których występują objawy OAB wskazujące na możliwość występowania DO. Ambulatoryjne badanie urodynamiczne lub 
badanie wideourodynamiczne można wykonać w przypadku niejednoznacznego wyniku standardowych badań urodynamicznych. 

Nie należy stosować testu patyczkowego, testu Bonney’a, Marshalla oraz Bridge Fluid w ocenie kobiet z UI. 

Nie należy rutynowo stosować cystoskopii jako wstępnej oceny kobiet jedynie z UI. 

Nie należy rutynowo stosować badań obrazowych (rezonans magnetyczny, tomografia komputerowa, badanie rentgenowskie) w ocenie 
kobiet z UI. USG należy wykonywać jedynie w przypadku oceny PVR. 

EAU 2014 

W czasie standaryzowanej diagnostyki UI należy wykonać ocenę za pomocą odpowiedniego kwestionariusza B, opinia eksperta 

Chory powinien wypełnić dzienniczek mikcji, aby umożliwić ocenę współistniejących zaburzeń gromadzenia i wydalania moczu A 

Należy wykonać badanie moczu jako część oceny początkowej A, opinia eksperta 

Należy wykonać badanie USG, aby zmierzyć PVR A 

Do badań urodynamicznych zalicza się badania nieinwazyjne (uroflowmetria) oraz inwazyjne (cystometria, monitoring ambulatoryjny, 
badanie wideourodynamiczne, pomiar profilu ciśnienia cewkowego, próba Valsalvy, ocena oporu cewkowego).  

Badania urodynamiczne są powszechnie stosowanie jako uzupełnienie rozpoznania klinicznego, w celu podjęcia decyzji odnośnie 
leczenia oraz ustalenia rokowań. Jeśli rozpoznanie kliniczne jest skomplikowane ze względu na niejednoznaczny wywiad lub badanie, 
wówczas badanie urodynamiczne może stanowić jedyną dostępną podstawę do rozpoznania. Jest mało prawdopodobne, aby 
przeprowadzenie badania miało wpływ na efekt leczenia, jednak wyniki mogą wpłynąć na decyzje odnoszące się do wyboru metody 
leczenia. W związku z tym badania te przeprowadzane są często przed rozpoczęciem leczenia chirurgicznego.  

b/d 

Należy poinformować chorego, że wyniki badania urodynamicznego mogą być przydatne w czasie decyzji odnośnie wyboru leczenia, 
przy czym istnieje niewiele dowodów na możliwość przywidywania wyniku leczenia za pomocą tych badań.  

C 

Badań urodynamicznych nie należy stosować rutynowo w przypadku leczenia zachowawczego.  B 

Badania urodynamiczne należy wykonać, jeśli ich wyniki mogą zmienić wybór leczenia chirurgicznego. B 

Test podpaskowy należy przeprowadzić, jeśli konieczna jest ocena ilościowa UI. C 

Nie należy przeprowadzać rutynowo obrazowania górnych lub dolnych dróg moczowych jako części oceny UI. A 

Nie należy włączać do rutynowej oceny UI pomiaru grubości ściany pęcherza (mięśni wypieracza). C 

CUA 2012 
Postępowanie u kobiet chorych na UI 

Cystoskopia, badanie obrazowe górnych dróg moczowych oraz badanie urodynamiczne jest zalecane u chorych ze „skomplikowanym” 

C/3 (dla badania 
urodynamicznego) 
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Organizacja 
i rok wydania 
wytycznych 

Zalecenia 
Poziom 

rekomendacji/ siła 
dowodów 

UI (nawrotowa postać UI lub UI z towarzyszącym m.in. bólem, krwiomoczem, nawracającymi zakażeniami dróg moczowych, 
zastosowaniem radioterapii lub zabiegów operacyjnych w obrębie miednicy) 

W przypadku diagnostyki pozostałych chorych na UI zalecane są: wywiad, badanie fizykalne (test kaszlowy w celu wykazania SUI), 
ogólne badanie moczu, posiew moczu, 3-dniowe dzienniczki mikcji, określenie oczekiwań dotyczących leczenia. 

B (C dla testu 
kaszlowego, 

badania ogólnego 
moczu i 

dzienniczka 
mikcji)/2 

Ocena jakości życia i objawów na podstawie wyników kwestionariuszy, test podpaskowym, ocena funkcji nerek, uroflowmetria, ocena 
PVR, cystoskopia i badanie urodynamiczne mogą być wykonane w określonych sytuacjach klinicznych. Badanie urodynamiczne może 
także zostać wykonane w celu optymalizacji skuteczności kolejnych linii leczenia.  

A (dla 
kwestionariusza 

oceny jakości życia 
i objawów ICIQ

11
) 

b/d dla pozostałych 
zaleceń 

Badania urodynamiczne można wykonać w przypadku niejednoznacznego rozpoznania po wykonaniu wywiadu oraz badań fizykalnych 
lub po niepowodzeniu poprzedniej linii leczenia. 

C/3 

Postępowanie u mężczyzn chorych na UI 

Wstępna diagnostyka powinna obejmować: wywiad, badanie fizykalne (brzuch, odcinek krzyżowy, odbyt, badanie neurologiczne), 
określenie oczekiwań dotyczących leczenia, badanie ogólne moczu i posiew moczu (jeśli wynik posiewu jest dodatni, należy wyleczyć 
zakażenie i powtórnie przeprowadzić ocenę), ocenę funkcji mięśnia dna miednicy, ocenę PVR, ocenę antygenu swoistego gruczołu 
krokowego oraz ocenę objawów na podstawie kwestionariuszy. 

U mężczyzn chorych na OAB zalecana jest ocena objawów, jakości życia, przezodbytnicze badanie gruczołu krokowego. Ocena PVR 
jest metodą opcjonalną.  

b/d (4 dla chorych 
na OAB) 

Badanie urodynamiczne, cystouretroskopia i badanie obrazowe górnych dróg moczowych mogą być wykonane przed zastosowaniem 
kolejnych (>I) linii leczenia takich jak: zabiegi operacyjne, wszczepienie syntetycznej taśmy pod cewkę moczową, alfa-blokery, leki 
antymuskarynowe. 

B/2-3 (dla badaniu 
urodynamicznego 
i cystouretroskopii) 

PTU 2010 Wstępna ocena u mężczyzn i kobiet ma za zadanie wyodrębnić chorych ze „skomplikowanym” UI, którzy będą kierowani do 
specjalistycznego postępowania (np. leczenie chirurgiczne), z grupy pozostałych chorych z „nieskomplikowanym” UI, wymagających 

b/d 

                                                

11
 ang. International Consultation on Incontinence Questionnaire – kwestionariusz służący do oceny nietrzymania moczu 
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Organizacja 
i rok wydania 
wytycznych 

Zalecenia 
Poziom 

rekomendacji/ siła 
dowodów 

tylko oceny ogólnej. 

Do grupy chorych ze „skomplikowanym” UI należą np. chorzy z bólem, krwiomoczem, nawracającymi zakażeniami, całkowitym UI. 
Chorzy kierowani bezpośrednio do leczenia specjalistycznego będą prawdopodobnie wymagali dodatkowych badań (cytologia, 
uretrocystoskopia i obrazowanie dróg moczowych) celem wykluczenia innych przyczyn wywołujących zaburzenia. Jeżeli wyniki tych 
badań okażą się prawidłowe, zarówno postępowanie wstępne, jak i specjalistyczne jest odpowiednie w leczeniu UI. Jeśli objawy 
sugerują, że utrzymuje się nadaktywność wypieracza lub niewydolność zwieracza, zalecane są badania urodynamiczne celem ustalenia 
rozpoznania opartego na wnioskach patofizjologicznych (rozpoznanie urodynamiczne). 

Mężczyźni z „nieskomplikowanym” UI zidentyfikowanym w postępowaniu wstępnym mogą być rozpoznani, m.in. jako chorzy z objawami 
OAB, tj. parcia naglące (z NNM lub bez tego objawu), częstomocz i mikcje nocne kwalifikujących się do postępowania wstępnego. 

Do podstawowych metod diagnostycznych zalicza się: 

 ocena ogólna; 
 ocena objawów i ich nasilenia (włączając kartę częstotliwość/objętość i kwestionariusze); 
 ocena jakości życia i chęci leczenia; 
 badanie fizykalne: jamy brzusznej, odbytu, neurologiczne; 
 badanie moczu ± posiew moczu (jeżeli występuje zakażenie, należy je wyleczyć i dokonać ponownej oceny); 
 ocena czynności mięśni dna miednicy; 
 PVR. 

Kobiety z nieskomplikowanym UI kwalifikują się do przeprowadzenia następujących badań w ramach oceny ogólnej: 

 ocena objawów ze strony dolnych dróg moczowych
12

 (w tym zastosowanie karty częstotliwość/objętość i kwestionariusza); 
 ocena jakości życia i chęci leczenia; 
 badanie fizykalne: badanie brzucha, miednicy i krocza; 
 test kaszlowy w celu wykazania SUI – jeśli dotyczy; 
 badanie ogólne moczu ± posiew moczu (w przypadku zakażenia poddać leczeniu i ponownemu badaniu – jeśli dotyczy); 
 ocena poziomu estrogenu i leczenie – jeśli dotyczy; 
 ocena siły dobrowolnego skurczu mięśni dna miednicy; 
 PVR. 

Wytyczne EAU 2014 
Poziom rekomendacji:  

                                                

12
 LUTS, ang. lower urinary tract symptoms 
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A – opierające się na wynikach wysokiej jakości badań klinicznych zgodnych tematycznie z zagadnieniem, w tym na co najmniej jednym badaniu 
z randomizacją; B – opierające się na wynikach prawidłowo przeprowadzonych badań, ale bez udziału badań z randomizacją; C – opracowane pomimo braku 
odnoszących się bezpośrednio do zagadnienia badań dobrej jakości  
Wytyczne AUA/SUFU 2014, AUA/SUFU 2012 
Poziomy rekomendacji: reguła kliniczna – twierdzenie dotyczące jednego z komponentów opieki klinicznej, z którym powszechnie zgadzają się urolodzy lub 
inni klinicyści oraz dla którego istnieją lub nie dowody w literaturze medycznej; opcja – niedyrektywne twierdzenie, które daje lekarzom i chorym prawo do 
podjęcia indywidualnej decyzji dotyczącej sposobu postępowania, ponieważ w oparciu o dostępne dowody stosunek korzyści do ryzyka wydaje się być równy 
lub niepewny; opinia ekspertów – opinia uzyskana przez panel ekspertów na drodze konsensusu, oparta na wiedzy i doświadczeniu ekspertów oraz ocenie 
niepotwierdzonej dowodami 
Siła dowodu: C – dowody niskiej jakości i małej wiarygodności 
Wytyczne CUA 2012 
Poziomy rekomendacji: A – opierające się na wynikach wysokiej jakości badań klinicznych zgodnych tematycznie z zagadnieniem, w tym na co najmniej 
jednym badaniu z randomizacją, rekomendacja oparta na dowodach o sile 1 (zalecane); poprawnie B – opierające się na wynikach prawidłowo 
przeprowadzonych badań, ale bez udziału badań z randomizacją, rekomendacja oparta na dowodach o sile 2,3 (zalecane); C – opracowane pomimo braku 
odnoszących się bezpośrednio do zagadnienia badań dobrej jakości, rekomendacja oparta na dowodach o sile 4 lub dowodach przedstawionych 
w większości dostępnych źródeł (opcja) 
Siła dowodu: 2 – jedno poprawnie zaprojektowane badanie z grupą kontrolną, bez randomizacji lub przynajmniej jedno poprawnie zaprojektowane badanie 
quasi-eksperymentalne innego rodzaju; 3 – poprawianie zaprojektowane badania nieeksperymentalne (opisy przypadków, badania korelacji, badania 
porównawcze); 4 – raport lub opinia panelu ekspertów bądź doświadczenie kliniczne lekarza o uznanym autorytecie 
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3.5.2. Rekomendacje dotyczące finansowania solifenacyny 

W ramach analizy poszukiwano rekomendacji13 wydanych przez Agencję Oceny Technologii 

Medycznych i Taryfikacji dotyczących finansowania solifenacyny w analizowanym 

wskazaniu. Odnaleziono 1 dokument. 

Lek Typ dokumentu, organ AOTMiT Rok wydania 

Solifenacyna Stanowisko Rady Konsultacynej AOTMiT 2009 [41] 

Poszukiwano również rekomendacji finansowych dla ocenianej interwencji wydanych przez 

zagraniczne organizacje. Łącznie odnaleziono 7 rekomendacji. 

Lek Organizacja Rok wydania 

Solifenacyna 

HAS
14

 
2013 i 2009  

[49, 50] 

PBAC
15

 2009 [53] 

CEDAC
16

 
2009 i 2007  

[44, 45] 

PBAC 2007 [52] 

SMC
17

 2005 [57] 

W 6 dokumentach przedstawiono pozytywne rekomendacje dla finansowania solifenacyny 

w leczeniu objawów OAB, natomiast w 2 dokumentach rekomendacje negatywne. 

W rekomendacjach HAS z 2013 i 2009 roku rekomendowano finansowanie solifenacyny 

u chorych na OAB. W rekomendacji PBAC z 2010 zarekomendowane refundację 

solifenacyny u chorych z DO (najczęstszą przyczyną OAB) w przypadku nietolerancji 

leczenia oksybutyniną (ta sama organizacja w 2007 roku wydała negatywną rekomendację 

u chorych z objawowym OAB, po niepowodzeniu leczenia oksybutyniną lub w przypadku 

nietolerancji tej terapii). W pozytywnej rekomendacji CEDAC z 2009 roku również 

ograniczono populację do chorych, u których odpowiedź na oksybutyninę 

                                                

13
 W tym również opinie oraz stanowiska (w przypadku braku rekomendacji) 

14
 fr. Haute Autorité de Santé – francuska agencja oceny technologii medycznych 

15
 ang. Pharmaceutical Benefits Advisory Committee – australijska agencja oceny technologii 

medycznych 
16

 ang. Canadian Expert Drug Advisory Committee – kanadyjska instytucja zajmująca się oceną 
technologii medycznych 
17

 ang. Scottish Medicines Consortium – Szkockie Konsorcjum ds Leków 
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o natychmiastowym uwalnianiu była niewystarczająca, lub terapia ta nie była tolerowana 

(organizacja ta w 2007 wydała negatywną rekomendację dla chorych z OAB z objawami 

takimi jak nietrzymanie moczu z parcia naglącego, parcia naglące czy częstomocz). W 2005 

roku SMC wydała pozytywną rekomendację dla solifenacyny u chorych z objawowym NNM 

i/lub podwyższoną częstością oddawania moczu i naglącą potrzebą oddawania moczu, 

mogącymi wystąpić u chorych na OAB.  

W 2009 Rada Konsultacyjna AOTMiT wydała pozytywne stanowisko w sprawie finansowania 

solifenacyny ze środków publicznych w leczeniu OAB, w ramach wykazu leków 

refundowanych, pod warunkiem utworzenia wspólnej grupy terapeutycznej obejmującej leki 

stosowane w tymi wskazaniu, z limitem na poziomie najtańszego leku w tej grupie. 

Powodem wydania negatywnych rekomendacji przez CEDAC i PBAC były m.in. brak 

dopasowania przedłożonej analizy do populacji docelowej, niewystarczające dowody na 

istotną klinicznie różnicę skuteczności solifenacyny w porównaniu z oksybutyniną 

i tolterodyną oraz niepewność co do efektywności kosztowej. 

Należy podkreślić, że w żadnej z wydanych rekomendacji, także polskiej (AOTMiT), 

przeprowadzenie badania urodynamicznego nie było warunkiem finansowania leczenia 

solifenacyną. 

Szczegółowy opis zamieszczono w tabeli poniżej. 
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Tabela 2. 
Charakterystyka rekomendacji finansowych dla solifenacyny w leczeniu chorych na OAB 

Organizacja, 
rok wydania 

rekomendacji 

Rodzaj 
terapii 

Rodzaj 
rekomendacji 

Rekomendacja 

Rekomendacje polskie 

AOTMiT 2009 Solifenacyna Pozytywna 

Stanowisko: Rada Konsultacyjna rekomenduje finansowanie ze środków publicznych bursztynianu solifenacyny (Vesicare
®
) 

w leczeniu OAB, w ramach wykazu leków refundowanych, pod warunkiem utworzenia wspólnej grupy terapeutycznej 
obejmującej leki stosowane w tymi wskazaniu, z limitem na poziomie najtańszego leku w tej grupie. 

Uzasadnienie: Solifenacyna jest lekiem o podobnej lub nieco lepszej efektywności klinicznej w porównaniu do innych 

preparatów stosowanych w OAB. Po zapoznaniu się z danymi, które pojawiły się od czasu rozpatrywania wniosku 
o finansowanie daryfenacyny, Rada Konsultacyjna uznała, że ze względu na wagę problemu celowe byłoby utworzenie 
grupy terapeutycznej, do której weszłyby leki stosowane w terapii OAB, w tym także solifenacyna, z limitem ceny na 
poziomie najtańszego preparatu w tej grupie. 

Rekomendacje zagraniczne 

HAS 2013, 
HAS 2009 

Solifenacyna 

Pozytywna 

Rekomendacja: Komisja Przejrzystości rekomenduje włączenie solifenacyny na listę leków finansowanych ze środków 

publicznych oraz na listę leków zaakceptowanych do stosowania w szpitalach i innych instytucjach publicznych w dawce 
5 lub10 mg u dorosłych chorych na OAB. 

Uzasadnienie: Wyznaczono ponadto poziom refundacji dla tego leku na 35%. Wskaźnik skuteczności leczenia w stosunku 

do bezpieczeństwa określony został jako średni.  

PBAC 2010 Pozytywna 

Rekomendacja: zaleca się finansowanie solifenacyny u chorych z DO (najczęstszą przyczyną OAB) w przypadku 

nietolerancji leczenia oksybutyniną.  

Uzasadnienie: solifenacyna stanowi dodatkową opcję leczenia u chorych nietolerujących leczenia oksybutyniną. 

Skuteczność oraz bezpieczeństwo leczenia solifenacyną jest nie gorsza od leczenia oksybutyniną. 

CEDAC 2009 Pozytywna 

Rekomendacja: zaleca się finansowanie solifenacyny u dorosłych chorych na OAB i objawami NNM, podwyższoną 

częstością oddawania moczu, naglącą potrzebą oddawania moczu przy niewystarczającej skuteczności lub nietolerancji 
leczenia doustną oksybutyniną o natychmiastowym uwalnianiu, w sposób analogiczny sposobu do finansowania tolterodyny. 

Uzasadnienie: Dowody na istotną klinicznie różnicę skuteczności solifenacyny w porównaniu z oksybutyniną i tolterodyną 

są ograniczone. Cena leku została jednak obniżona, co wpłynęło na wydanie pozytywnej rekomendacji. 

CEDAC 2007 Negatywna 

Rekomendacja: nie zaleca się finansowania solifenacyny u dorosłych chorych na OAB z objawami takimi jak nietrzymanie 

moczu z parcia naglącego, parcia naglące, częstomocz. 

Uzasadnienie: Dowody na istotną klinicznie różnicę skuteczności solifenacyny w porównaniu z oksybutyniną i tolterodyną 

są niewystarczające. OAB występuje zwykle u osób starszych, którzy są bardziej narażeni na zdarzenia niepożądane 
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Organizacja, 
rok wydania 

rekomendacji 

Rodzaj 
terapii 

Rodzaj 
rekomendacji 

Rekomendacja 

wywoływane działaniem antycholinergicznym.  

PBAC 2007 Negatywna 

Rekomendacja: nie zaleca się finansowania leku u chorych z objawowym OAB, po niepowodzeniu leczenia oksybutyniną 

lub w przypadku nietolerancji tej terapii. 

Powód: brak pewnych korzyści klinicznych oraz niepewność co do efektywności kosztowej we wskazanej populacji. 

Przedłożone przez podmiot odpowiedzialny analizy nie były dostosowane do populacji docelowej. 

SMC 2005 Pozytywna 

Rekomendacja: solifenacyna jest rekomendowana do stosowania w ramach NHS
18

 Szkocji u chorych z objawowym NNM 

i/lub podwyższoną częstością oddawania moczu i naglącą potrzebą oddawania moczu mogących wystąpić u chorych na 
OAB. 

Uzasadnienie: Solifenacyna jest skuteczna w łagodzeniu objawów związanych z OAB, w tym częstości oddawania moczu, 

parć naglących oraz nietrzymania moczu. W czasie stosowania solifenacyny mogą występować zdarzenia niepożądane 
typowe dla leków antymuskarynowych. Wskazano ponadto, że istnieją tańsze leki z grupy leków antymuskarynowych, które 
preferowane są do stosowania w pierwszej linii leczenia. 

 

                                                

18
 ang. National Health Service – brytyjski system służby zdrowia 
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3.5.3. Opinie eksperckie dotyczące oceny zasadności 

wykonywania badania urodynamicznego u chorych na OAB 

W niniejszym rozdziale przedstawiono opis odnalezionych opinii eksperckich dotyczących 

oceny zasadności wykonywania badania urodynamicznego u chorych na OAB.  

W wyniku przeszukiwania stron internetowych odnaleziono 4 listy wystosowane przez 

polskich ekspertów do MZ lub Anny Sarbak, Prezesa Zarządu Głównego Stowarzyszenia 

Osób z NTM „UroConti” oraz 1 artykuł prasowy zamieszczony w czasopiśmie Puls 

Medycyny.  

Tytuł dokumentu Rok wydania 

Debata w ramach platformy „Dialog dla zdrowia” pt. „Pęcherz nadreaktywny — 
diagnostyczny absurd”, Puls Medycyny 

2015 [5] 

List Konsultanta Krajowego w dziedzinie urologii prof. dr hab. n. med. Marka 
Sosnowskiego do Anny Sarbak, Prezesa Zarządu Głównego Stowarzyszenia Osób z 

NTM „UroConti” 
2014 [17] 

List Konsultanta Krajowego w dziedzinie ginekologii i położnictwa prof. zw. dr hab. 
med. Stanisława Radowickiego do Anny Sarbak, Prezesa Zarządu Głównego 

Stowarzyszenia Osób z NTM „UroConti” 
2014 [16] 

List Prezesa Polskiego Towarzystwa Urologicznego Prof. dr hab. med. Zbigniewa 
Wolskiego do Anny Sarbak, Prezesa Zarządu Głównego Stowarzyszenia Osób z NTM 

„UroConti” 
2014 [19] 

List otwarty Zespołu Ekspertów do Ministra Zdrowia 2012 [18] 

W odnalezionych listach oraz artykule prasowym przedstawiającym treść debaty 

prowadzonej w ramach platformy „Dialog dla zdrowia” eksperci zgodnie podkreślili 

bezcelowość wykonywania badania urodynamicznego zarówno w celu rozpoznania OAB, jak 

i rozpoczęcia terapii podstawowej (m.in. lekami antymuskarynowymi).  

Badanie urodynamiczne jest bolesne i niekomfortowe, wymaga ono wprowadzenia cewnika 

do pęcherza. Zgodnie z opinią prof. Ewy Barcz badanie urodynamiczne nie jest czułe 

w 100%. Trwa ono 20-40 minut, zaś niekontrolowane skurcze wypieracza pojawiają się do 

kilku razy dziennie i z dużym prawdopodobieństwem mogą one nie wystąpić w czasie 

wykonywania badania. Ponadto jakość badania urodynamicznego zależy nie tylko od 

techniki jego wykonania, ale i od umiejętności jego interpretacji. Obecnie brak jest 
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jakiegokolwiek nadzoru nad wykonywaniem badań, brak jest certyfikatów potwierdzających 

posiadanie umiejętności do wykonywania badań i odbycie odpowiedniego przeszkolenia. 

Zgodnie z opinią ekspertów dzienniczek mikcji lub test trzech pytań są wystarczającymi 

badaniami przesiewowymi, pozwalającymi ustalić jaki rodzaj UI występuje u chorego. 

Według prof. Włodzimierza Baranowskiego dzienniczek mikcji jest w 95% równoważnikiem 

badania urodynamicznego i pozwala ustalić rozpoznanie z ponad 90% dokładnością. 

W porównaniu do badania urodynamicznego, dzienniczek mikcji jest badaniem 

nieuciążliwym, nieinwazyjnym i co ważne jego wykorzystanie w diagnostyce nie zwiększa 

kosztów ponoszonych przez płatnika. 

Wymóg przeprowadzenia badania urodynamicznego dotyczy jedynie 5-10% chorych 

„skomplikowanych”, u których występują powikłania oraz chorych na OAB, opornych na 

wdrożone leczenie zachowawcze i farmakologiczne i wymagających kwalifikacji do 

następnego etapu leczenia – zabiegowego. 

Zgodnie z opinią Tomasza Michałka ze Stowarzyszenia UroConti w żadnym z krajów w Azji, 

Europie oraz w Ameryce badanie urodynamiczne nie jest warunkiem wypisania 

refundowanego leku u chorych na OAB. Według prof. Włodzimierza Baranowskiego, prof. 

Andrzeja Borkowskiego, prof. Piotra Radziszewskiego i prof. Tomasza Rechbergera wymóg 

wykonania badania urodynamicznego jest sprzeczny z obowiązującą wiedzą medyczną. 

Zgodnie z opiniami ekspertów badanie urodynamiczne jest kosztowne (koszt jednego 

badania wynosi nawet 1000 zł, koszt roczny wynosi około 5 mln) i niepotrzebne. 

Zastrzeżenia ekspertów odnośnie wymogu wykonania badania urodynamicznego wynikają 

również z małej dostępności placówek wykonujących tego typu badanie. 

Posumowanie opinii eksperckich zamieszczono w poniższej tabeli.  
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Tabela 3. 
Opis opinii eksperckich dotyczących oceny zasadności wykonywania badania urodynamicznego u chorych z OAB 

Ekspert  
(rok wydania opinii) 

Opinia 

Debata w ramach 
platformy „Dialog dla 
zdrowia” pt. „Pęcherz 

nadreaktywny — 
diagnostyczny absurd”  

(2015) 

Prof. Zbigniew Wolski 

„Do rozpoznania OAB nie jest w ogóle konieczne badanie urodynamiczne, podobnie jak do rozpoczęcia leczenia lekami podstawowymi, 

czyli antymuskarynowymi. Chociaż taki wymóg stawia Narodowy Fundusz Zdrowia. Zespół ekspertów Polskiego Towarzystwa Urologicznego wydał 
opinię, w której wyraźnie podkreśla, że wystarczy dzienniczek mikcji lub test trzech pytań, które jednoznacznie pozwalają rozpoznać zespół 

pęcherza nadreaktywnego.”  

Prof. Włodzimierz Baranowski 

„Mamy dowody naukowe na to, że test trzech pytań pozwala ustalić rodzaj nietrzymania moczu, przyczyny zaburzeń mikcji u 90-95 proc. chorych. 
Wykazuje on, czy jest to OAB, wysiłkowa lub mieszana postać nietrzymania moczu, czy może inna, związana np. z uszkodzeniami 
neurologicznymi. Test trzech pytań jest wystarczającym badaniem przesiewowym.” 

„Aby potwierdzić, że pacjent ma prawo do częściowej refundacji leków, warto zastosować dzienniczek mikcji, który — można powiedzieć — jest 
w 95 proc. równoważnikiem badania urodynamicznego. Tę nieuciążliwą, kompletnie nieinwazyjną obserwację przeprowadza sam pacjent przez 
trzy dni. Na podstawie dzienniczka potrafimy postawić diagnozę z ponad 90-procentową dokładnością. To jest naprawdę precyzyjne 
narzędzie, a do tego darmowe.” 

(…) u 90-95 proc. pacjentów można rozpoznać OAB na podstawie narzędzi mniej inwazyjnych, a więc zaledwie 5-10 proc. wymaga badania 
urodynamicznego. Dotyczy to również tych pacjentek, u których można rozpatrywać operację np. z powodu zaburzeń statyki dna miednicy. Tak 

więc w sytuacjach powikłanych, skomplikowanych badanie urodynamiczne powinno być wykonywane. 

Kilkanaście lat temu, na forum Międzynarodowego Towarzystwa Kontynencji padł postulat, żeby to badanie było wykonywane w każdym 
przypadku. Ale ewolucja wiedzy spowodowała, że zawężono to do kilkunastu przypadków. W Polsce uznaliśmy tę wiedzę sprzed kilkunastu lat za 
schemat postępowania i pokutuje on do dziś, mimo że żadne dane nie wskazują na korzyści z tego badania.” 

Prof. Ewa Barcz 

„Warto podkreślić, że badanie urodynamiczne nie jest w 100 proc. czułe i specyficzne. Trwa 20-40 minut, natomiast niekontrolowane skurcze 

wypieracza pojawiają się raz dziennie, czasem pięć, ale nie ma gwarancji, że to się zdarzy podczas diagnostyki. I dochodzimy do absurdalnej 
sytuacji, w której pacjent ma ewidentne objawy nadreaktywności pęcherza moczowego, cierpi od lat, ale nie jesteśmy w stanie wykazać tego w 
trakcie badania urodynamicznego! W związku z tym nie mamy podstaw, żeby wystawić recepty refundowane.” 

„To trudna sytuacja dla lekarza, który ma głębokie przekonanie, że badanie urodynamiczne nie jest niezbędne, mimo to musi na nie narazić 
pacjentkę, żeby miała szansę na odpowiednie leczenie.” 

Dr Wojciech Matusewicz 

„Słuchając państwa wypowiedzi na temat badania urodynamicznego, bardzo przykrego i obciążającego, do tego kosztownego, zaczynam się 
zastanawiać, czy w ogóle jest ono potrzebne w koszyku świadczeń gwarantowanych. Z wypowiedzi wynika, że nonsensem jest uzależnienie 
refundacji leków od tego badania.” 
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Ekspert  
(rok wydania opinii) 

Opinia 

Prof. Marek Sosnowski 

„(…) Międzynarodowe Towarzystwo Kontynencji w ogóle nie zaleca badania urodynamicznego jako warunku wstępnego, dziennik mikcji 
w zupełności wystarcza.” 

Tomasz Michałek, Stowarzyszenie UroConti 

„Stowarzyszenie UroConti nie znalazło żadnego kraju na świecie, w którym badanie urodynamiczne byłoby warunkiem wypisania 

refundowanego leku w przypadku pęcherza nadreaktywnego. A pytaliśmy naszych partnerów z krajów azjatyckich, europejskich i amerykańskich.” 

Lek. Krzysztof Łanda 

„(…) wrócę do sprawy, która mnie najbardziej boli, tzn. bezsensownego wykonywania badania urodynamicznego przed podaniem leków pierwszej 
linii. (…) zamiast wydawać rocznie 5 mln zł na to badanie, można w bardzo łatwy sposób kontrolować wydatki na refundację leków 
pierwszej linii i drugiej zresztą też. W nowej ustawie refundacyjnej mamy pełny zakres instrumentów dzielenia ryzyka i można je wykorzystać 
jako pojedyncze mechanizmy bądź jako mechanizmy złożone. A więc bardzo dobrze można kontrolować wydatki Narodowego Funduszu Zdrowia. 
Te 5 mln zł spokojnie można przeznaczyć na refundację leków 1. i 2. linii, zwiększając w związku z tym dostęp pacjentów do leczenia. Nie 

marnowalibyśmy pieniędzy, pacjenci nie mieliby bolesnego, stresującego i zupełnie niepotrzebnego badania, a lekarze nie musieliby wykonywać 
rzeczy, do których nie mają przekonania.” 

Konsultant Krajowy w 
dziedzinie urologii 

prof. dr hab. n. med. 
Marek Sosnowski 

(2014) 

„Rozpoznanie zespołu pęcherza nadreaktywnego u pacjentki/ta ze względu na jego złożoną etiologię i konieczność wykluczenia innych schorzeń 
układu moczowego o podobnych dolegliwościach opiera się na następujących elementach: 

 zebranie dokładnego wywiadu lekarskiego (…); 

 wykonanie badań podstawowych laboratoryjnych (…); 

 badaniu przedmiotowym; urologicznym u mężczyzn (DRE), ginekologicznym u kobiet; 

 USG pęcherza moczowego i ocenie zalegania po mikcji; 

 ocenie dzienniczka mikcji. 

Na tym etapie diagnostycznym nie ma potrzeby wykonywania badania urodynamicznego dla rozpoznania zespołu OAB.” 

„Na podstawie przeprowadzonego w/w postępowania diagnostycznego możemy postawić rozpoznanie zespołu pęcherza nadreaktywnego (…), bez 
konieczności przeprowadzania badania urodynamicznego (zalecenia PTU, EAU, ICS, NICE). W przypadku podejrzenia nadreaktywności 
wypieracza pęcherza, wtedy konieczne jest dla różnicowania tych dwóch jednostek chorobowych wykonanie badania urodynamicznego.”  

„W przypadkach opornego zespołu OAB na wdrożone leczenie zachowawcze i farmakologiczne, należy wykonać wtedy badanie urodynamiczne 
i zakwalifikować do następnego etapu leczenia ale już zabiegowego.” 

Konsultant Krajowy w 
dziedzinie ginekologii i 
położnictwa prof. zw. 

dr hab. med. Stanisław 
Radowicki (2014) 

„Problem farmakoterapii zespołu pęcherza nadreaktywnego bez wątpienia jest zagadnieniem ważnym, bowiem cierpi z jego powodu znacząca 
grupa kobiet. Zasady leczenia tego zespołu ulegają ewolucji w miarę poznawania przyczyn jego występowania. Dotyczy to zarówno procesu 
diagnostycznego jak i farmakoterapii. W chwili obecnej w większości krajów UE, wykonanie badania urodynamicznego nie jest konieczne do 
rozpoznania zespołu pęcherza nadreaktywnego. Podzielam ten pogląd i uważam, że również w Polsce należy zmienić postępowanie 
diagnostyczne w omawianym zespole chorobowym.” 
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Ekspert  
(rok wydania opinii) 

Opinia 

Prezes Polskiego 
Towarzystwa 

Urologicznego prof. dr 
hab. med. Zbigniew 

Wolski (2014) 

„W związku z pismem z dnia 29.07.2014 r. dotyczącego konieczności wykonywania badania urodynamicznego jako warunku otrzymania refundacji 
leków antycholinergicznych stosowanych w leczeniu chorych z pęcherzem nadreaktywnym uprzejmie informuję, że Polskie Towarzystwo 
Urologiczne nigdy nie sugerowało takiego postępowania.” 

„Badanie urodynamiczne będąc procedurą inwazyjną wiąże się z koniecznością wprowadzenia cewnika do pęcherza. Jest ono natomiast całkowicie 
niezbędne do rozpoznania nadreaktywności mięśnia wypieracza pęcherza moczowego. Jednakże nie każda nadczynność pęcherza ujawnia się w 
badaniu urodynamicznym jak nadczynność mięśnia wypieracza. Do rozpoznania pęcherza nadreaktywnego wystarczające jest zebranie 
dokładnego wywiadu oraz udokumentowanie zaburzeń dzienniczkiem mikcji, który można traktować jako pewnego rodzaju ocenę 

urodynamiczną pęcherza.” 

„W 2012 roku Zespół Ekspertów w dziedzinie urologii i ginekologii wystosował list do Pana Ministra Zdrowia z podobną opinią. Również podczas 
posiedzenia 25.06.2014 r. Senackiej Komisji Zdrowia oraz w trakcie debaty Ekspertów w redakcji Rzeczypospolitej 20.06.2014 r. jednocześnie 
stwierdzono, iż do rozpoznania i leczenia chorych nie jest obowiązkowym wykonanie badania urodynamicznego.” 

prof. dr hab. med. 
Włodzimierz 
Baranowski 

prof. dr hab. med. 
Andrzej Borkowski 

prof. dr hab. med. Piotr 
Radziszewski 

prof. dr hab. med. 
Tomasz Rechberger 

(2012) 

„(…) nasze zdumienie i dezaprobatę budzi zapis uprawniający do nabycia refundowanych leków na OAB jedynie pacjentów, którzy poddali się 
badaniu urodynamicznemu. Naszym zdaniem powyższy wymóg stoi w sprzeczności z obowiązującą wiedzą medyczną. Objawowe 
rozpoznanie w oparciu o wywiad i podstawowe badanie przedmiotowe, jest wystarczające do podjęcia decyzji o wdrożeniu postępowania 
podstawowego.” 

„W postępowaniu podstawowym nie zaleca się wykonywania badania urodynamicznego ze względu na inwazyjny charakter tej 
procedury. Przeprowadzenie wywiadu oraz wykonanie rekomendowanych badań pozwala z dużym prawdopodobieństwem na ustalenie, z jakiego 

rodzaju nietrzymaniem moczu mamy do czynienia. Precyzyjny wywiad chorobowy pozwala często na postawienie właściwej diagnozy bez potrzeby 
wykonywania szeregu kosztownych badań dodatkowych i opóźniania wdrożenia właściwego leczenia.” 

„Nasze zastrzeżenia odnośnie wymogu wykonania badania urodynamicznego wynikają również z małej dostępności placówek 
wykonujących tego typu badanie. (…) znaczna część placówek w Polsce nie posiada jeszcze pracowni badań urodynamicznych.” 

„Innym problemem jest jakość badań urodynamicznych. W chwili obecnej brak jest jakiegokolwiek nadzoru nad wykonywaniem badań, brak jest 
certyfikatów potwierdzających posiadanie umiejętności do wykonywania badań i odbycie odpowiedniego przeszkolenia. Przy czym, ważne są 
zarówno techniczne wykonanie badania, jak i umiejętności jego interpretacji.” 

„Co więcej, jednostka chorobowa – zespół pęcherza nadreaktywnego potwierdzony badaniem urodynamicznym zaproponowana przez 
resort zdrowia nie figuruje w międzynarodowej klasyfikacji chorób ICD-10, która została opracowana przez Światową Organizację Zdrowia 

i od 15 lat obowiązuje w Polsce.” 

„Podsumowując, w pełni popieramy decyzję Ministerstwa Zdrowia o wpisaniu zespołu pęcherza nadreaktywnego na listę chorób przewlekłych 
i objęcie refundacją preparatów stosowanych w leczeniu tej uciążliwej choroby. Apelujemy jednak o rezygnację z wymogu wykonania badania 
urodynamicznego. Zamiast zwiększać koszty diagnostyki (pełne badanie urodynamiczne to suma dochodząca do 1000 zł – w pełni refundowana 

przez NFZ) proponujemy zwiększyć liczbę dostępnych leków refundowanych.”  
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4. Interwencja – solifenacyna u chorych na OAB 

niepotwierdzony badaniem urodynamicznym 

Problemem decyzyjnym w niniejszej analizie jest ocena zasadności stosowania badania 

urodynamicznego przed podaniem solifenacyny, w związku z czym poniżej przedstawiono 

skrótową charakterystykę tego leku. 

Produkt leczniczy Vesicare® został dopuszczony do obrotu na terenie Rzeczypospolitej 

Polskiej 29 marca 2005 roku. Podmiotem odpowiedzialnym jest firma Astellas Pharma 

Sp. z o.o. Produkt leczniczy Vesicare® dostępny jest w postaci tabletek powlekanych 

w dawkach 5 i 10 mg. 

W poniższej tabeli przedstawiono szczegółową charakterystykę omawianej interwencji. 

Tabela 4. 
Charakterystyka produktu leczniczego Vesicare® 

Kod ATC
19

 G04B D08: Leki działające rozkurczowo na drogi moczowe 

Działanie leku 

Solifenacyna jest kompetycyjnym, wybiórczym antagonistą receptora 
cholinergicznego. Pęcherz moczowy jest unerwiony przez przywspółczulne 
włókna nerwowe cholinergiczne. Acetylocholina powoduje skurcz mięśni gładkich 
wypieracza działając poprzez receptory muskarynowe, z których największą rolę 
odgrywa podtyp M3. Wyniki badań farmakologicznych prowadzonych 
w warunkach in vitro i in vivo wskazują, że solifenacyna jest kompetycyjnym 
inhibitorem podtypu M3 receptora muskarynowego. Stwierdzono ponadto, że 
solifenacyna jest wybiórczym antagonistą receptorów muskarynowych, ponieważ 
wykazuje małe powinowactwo w stosunku do innych badanych receptorów 
i kanałów jonowych lub nie wykazuje go wcale. 

Zarejestrowane wskazanie 
Leczenie objawowe naglącego nietrzymania moczu i(lub) częstomoczu oraz 
parcia naglącego, które mogą występować u pacjentów z zespołem pęcherza 
nadreaktywnego.  

Dawkowanie i sposób 
przyjmowania 

Zalecana dawka wynosi 5 mg bursztynianu solifenacyny raz na dobę. W razie 
potrzeby dawkę tę można zwiększyć do 10 mg bursztynianu solifenacyny raz na 
dobę. Tabletki Vesicare

®
 należy przyjmować doustnie połykając w całości 

i popijając płynem. Lek można przyjmować z posiłkiem lub niezależnie od 
posiłku. 

Finansowanie ze środków 
publicznych w Polsce 

Solifenacyna jest refundowana w ramach wykazu refundowanych leków, 
środków spożywczych specjalnego przeznaczenia żywieniowego oraz wyrobów 
medycznych (A 1. Leki refundowane dostępne w aptece na receptę w całym 
zakresie zarejestrowanych wskazań i przeznaczeń lub we wskazaniu określonym 
stanem klinicznym) we wskazaniu: zespół pęcherza nadreaktywnego 
potwierdzony badaniem urodynamicznym. 

                                                

19
 klasyfikacja anatomiczno-terapeutyczno-chemiczna 
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5. Opcje terapeutyczne i ich finansowanie 

Jak wspomniano w rozdziale powyżej, obecnie solifenacyna jest refundowana jedynie 

w przypadku potwierdzenia OAB badaniem urodynamicznym. Badanie urodynamiczne 

finansowane jest w ramach świadczeń ambulatoryjnych (załącznik nr 7 do zarządzenia nr 

82/2013/DSOZ Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 17 grudnia 2013 r. [40]). 

Celem niniejszej analizy jest ocena zasadności finansowania solifenacyny jedynie u chorych 

na OAB potwierdzony badaniem urodynamicznym. Zasadnym jest zatem przedstawienie 

porównania skuteczności i bezpieczeństwa opcji stanowiących obecną praktykę kliniczną 

z opcją alternatywną (wymienione w tabeli poniżej). Należy jednak mieć na uwadze, że 

celem analizy nie jest ocena skuteczności solifenacyny u chorych z potwierdzoną 

nadczynnością mięśnia wypieracza (DO (+)). W tej grupie chorych solifenacyna jest bowiem 

obecnie refundowana. Celem analizy jest ocena skuteczności SOL w grupach chorych, 

w których obecnie nie ma leczenia finansowanego ze środków płatnika publicznego 

Tabela 5. 
Opcje stosowane w ramach obecnej praktyki klinicznej oraz opcja alternatywna 

Obecna praktyka kliniczna (opcje) Opcja alternatywna 

Solifenacyna u chorych na OAB z rozpoznaniem na 
podstawie testu urodynamicznego 

Stosowanie solifenacyny u chorych z OAB 
niepotwierdzonym badaniem urodynamicznym 

Brak podjętego leczenia w przypadku niepotwierdzenia OAB 
badaniem urodynamicznym (chorzy DO (-)) 

Brak podjętego leczenia w przypadku niepoddania się 
badaniu urodynamicznemu 

6. Przegląd systematyczny 

W ramach analizy wykonano 4 etapy przeglądu systematycznego. W poniższej tabeli 

przedstawiono cele poszczególnych etapów. 

Tabela 6. 
Cel poszczególnych etapów przeglądu systematycznego 

Etap Cel 

Etap I 

Ocena przydatności i bezpieczeństwa badania urodynamicznego w rozpoznaniu OAB, w tym także 
ocena odczuć chorego odnoszących się do tego testu 

Komentarz: Ze względu na fakt, że nie odnaleziono wystarczających danych do oceny profilu 
bezpieczeństwa badania urodynamicznego u chorych na OAB w I etapie, wykonano dodatkowy 
przegląd (etap II) 

Etap II Ocena bezpieczeństwa badania urodynamicznego niezależnie od rozpoznania 
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Etap III 
Ocena skuteczność i bezpieczeństwo SOL w porównaniu z brakiem leczenia u chorych na OAB, 
którzy nie mieli wykonanego badania urodynamicznego (rozpoznanie wyłącznie na podstawie 
objawów) 

Etap IV 
Ocena skuteczność i bezpieczeństwa solifenacyny w porównaniu z brakiem leczenia u chorych w 
podziale na chorych z potwierdzoną badaniem urodynamicznym nadczynnością mięśnia wypieracza 
oraz bez nadczynności mięśnia wypieracza 

6.1. Źródła danych 

Zgodnie z Wytycznymi AOTMiT w celu odnalezienia badań pierwotnych i opracowań 

wtórnych, przeszukiwano następujące bazy informacji medycznej: 

 Medline (przez Pubmed), 

 Embase (przez Ovid), 

 The Cochrane Library. 

Dodatkowo aby, odnaleźć inne raporty oceny technologii medycznej oraz przeglądy 

systematyczne (opracowania wtórne) przeszukiwano bazę Centre for Reviews and 

Dissemination (CRD, Centrum Przeglądów i Rozpowszechniania brytyjskiej służby zdrowia). 

Ponadto szukano doniesień naukowych w rejestrze badań klinicznych: National Institutes of 

Health. 

W celu wykonania pełnej oceny bezpieczeństwa solifenacyny przeszukano również 

publikacje urzędów zajmujących się nadzorem i monitorowaniem bezpieczeństwa produktów 

leczniczych pod kątem informacji skierowanych do osób wykonujących zawody medyczne: 

EMA, FDA oraz URPLWMiPB oraz ADRReports20.  

Przeszukano także odniesienia bibliograficzne zawarte w publikacjach włączonych po 

selekcji abstraktów. 

6.2. Selekcja odnalezionych badań 

Odnalezione publikacje w głównych bazach medycznych Medline, Embase i The Cochrane 

Library oraz bazach dodatkowych zostały poddane selekcji na podstawie tytułów 

i streszczeń, a następnie pełnych tekstów. Selekcji dokonało niezależnie dwóch analityków 

('''''''''' ''''''''''). W przypadku braku zgodności decyzje podejmowane były z udziałem trzeciego 

                                                

20
 zgodnie z uwagami MZ zawartymi w piśmie PLR.4600.2383.2015.2.KWA 
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analityka (''''''''') na drodze konsensusu. Selekcję oparto na wcześniej zdefiniowanych 

kryteriach włączenia i wykluczenia, opisanych w podrozdziałach 0, 6.4.2, 6.5.2 i 6.6.2. 

6.3. I etap przeglądu – ocena przydatności badania 

urodynamicznego w diagnostyce OAB 

6.3.1. Strategia wyszukiwania 

W I etapie przeglądu zastosowano strategię wyszukiwania, która została wykorzystana także 

w etapie III i IV, przyjmując jednak odmienne kryteria włączenia i wykluczenia opisane 

w podrozdziałach 0, 6.4.2 i 6.5.2). Strategia zawierała terminy odnoszące się do populacji 

docelowej (zespół pęcherza nadreaktywnego), ocenianego testu diagnostycznego (badanie 

urodynamiczne) oraz solifenacyny. W celu odnalezienia i włączenia do strategii słów 

stanowiących synonimy, do każdego z wyżej wymienionych zapytań wykorzystano słowniki 

haseł przedmiotowych MeSH21 i EmTree – Tool oraz zastosowano przegląd zasobów 

internetowych.  

Aby ograniczyć liczbę trafień, a tym samym zwiększyć swoistość strategii wyszukiwania, 

w bazie Embase zastosowano następujące deskryptory: ti (ang. title – tytuł), ot (ang. original 

title – tytuł oryginalny), ab (ang. abstract – abstrakt), kw (ang. key word – słowo kluczowe). 

W pozostałych bazach wyszukiwanie zostało przeprowadzone we wszystkich polach.  

W bazie CRD wyszukiwanie prowadzono z użyciem słów kluczowych odnoszących się do 

badania urodynamicznego i populacji docelowej. 

Zakładanym wynikiem przeglądu było odnalezienie opracowań wtórnych i pierwotnych 

oceniających przydatność badania urodynamicznego jako testu diagnostycznego mającego 

na celu wykrycie OAB, a także bezpieczeństwo jego przeprowadzania oraz odczucia 

chorego z nim związane.  

Strategię wyszukiwania w bazach głównych wraz z wynikami zaprezentowano w załączniku 

10.4. Natomiast strategię wyszukiwania, którą wykorzystano do przeszukiwania bazy CRD 

przedstawiono wraz z wynikami w załączniku 10.5. 

                                                

21
 ang. Medical Subject Headings – system metadanych, którego celem jest indeksowanie artykułów medycznych 

i książek o tej tematyce 
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6.3.2. Kryteria włączenia i wykluczenia badań 

Do analizy klinicznej zostały włączane badania spełniające kryteria zdefiniowane zgodnie ze 

schematem PICOS (ang. population, intervention, comparison, outcome, study 

design - populacja, interwencja, komparatory, punkty końcowe, metodyka), które zostały 

ustanowione a priori w protokole do przeglądu systematycznego. 

Tabela 7. 
Kryteria włączenia i wykluczenia badań i opracowań wtórnych – etap I 

Kryterium Kryteria włączenia Kryteria wykluczenia 

Populacja 

Dorośli chorzy z objawami zespołu pęcherza 
nadreaktywnego 

Komentarz: włączano także badania, w których spośród 
wszystkich osób poddanych badaniu urodynamicznemu 
jedynie u części rozpoznano objawy OAB (w celu 
obliczenia m.in. swoistości testu diagnostycznego) 

Niezgodna z kryteriami włączenia, 
np. SUI 

Interwencja Badanie urodynamiczne (lub jego poszczególne etapy) Inna niż wymienione 

Komparator n/d 

Punkty 
końcowe 

Czułość, swoistość, wartość predykcyjna dodatnia, 
wartość predykcyjna ujemna i profil bezpieczeństwa 
metody diagnostycznej a także jakość życia oraz 
subiektywne odczucia chorych 

Inne niż wymienione 

Metodyka 

Badania pierwotne, w których udział wzięło co najmniej 
500 chorych; opracowania wtórne (przeglądy 
systematyczne z metaanalizą lub bez niej); publikacje 
w językach: polskim, angielskim, niemieckim, francuskim 

Komentarz: Wstępny przegląd wykazał, że istnieje wiele 
badań spełniających wymienione kryteria, w związku z 
czym wyszukiwanie postanowiono ograniczyć jedynie do 
badań najbardziej licznych, a zarazem najbardziej 
wiarygodnych. W przypadku oceny odczuć chorego 
odnoszących się do badania urodynamicznego włączano 
badania bez względu na liczebność grup 

Opisy przypadków, opracowania 
poglądowe, publikacje w językach 
innych niż polski, angielski, 
niemiecki, francuski 

6.3.3. Badania włączone 

W wyniku przeszukiwania głównych baz informacji medycznej (Medline, Embase, The 

Cochrane Library) odnaleziono 4 588 publikacji w formie tytułów i abstraktów.  

Dodatkowo przeszukano bazę CRD, w której odnaleziono w sumie 18 publikacji. 

Po przeprowadzeniu selekcji abstraktów i pełnych tekstów ostatecznie do analizy włączono 

6 publikacji. 
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Nie odnaleziono opracowań wtórnych oceniających badanie urodynamiczne w populacji 

docelowej. Odnaleziono natomiast 6 badań pierwotnych, na podstawie których oceniono 

m.in. czułość i swoistość badania urodynamicznego, a także odczucia chorego związane 

z przebyciem tego badania, tj.: 

 Giarenis 2013 [60]; 

 Jeong 2013 [62]; 

 Al-Zahrani 2012 [58]; 

 Hashim 2006 [61]; 

 Oh 2006 [63]; 

 Digesu 2003 [59]. 

Poszczególne etapy wyboru publikacji znalezionych w bazach głównych i bazie CRD wraz 

z przyczynami odrzucenia zostały przedstawione poniżej, na diagramie PRISMA22 [27] 

(Rysunek 1). Podczas selekcji tytułów i streszczeń współczynnik zgodności kappa pomiędzy 

analitykami wynosił 0,96 natomiast w trakcie wyboru pełnych tekstów równy był 1. Powody 

wykluczenia poszczególnych badań na podstawie ich pełnych tekstów przedstawiono 

w załączniku 10.8. 

  

                                                

22
 ang. Preferred Reporting Items of Systematic reviews and Meta-Analyses – preferowany sposób raportowania 

wyników przeglądów systematycznych i metaanaliz 
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Rysunek 1. 
Diagram PRISMA przedstawiający proces selekcji publikacji – etap I 

Publikacje z głównych baz medycznych: 

Medline: 1 751 

Embase: 2 335 

The Cochrane Library: 502 

Łącznie: 4 588 

 

Publikacje z bazy dodatkowej: 

CDR: 18 

Łącznie: 18 

 
 

 

Publikacje analizowane na podstawie tytułów i streszczeń: 
Łącznie: 4 606 

 

 

 
Publikacje wykluczone na podstawie 

tytułów i streszczeń: 

Niewłaściwa populacja: 143 

Niewłaściwa interwencja: 711 

Niewłaściwa metodyka: 3 658 

Łącznie: 4 512 

   

Publikacje włączone do analizy pełnych tekstów: 
Łącznie: 94 

 

Publikacje włączone na podstawie 
odniesień bibliograficznych: 0 

Łącznie: 0000 

 Publikacje wykluczone na podstawie 
pełnych tekstów: 

Niewłaściwa populacja: 20 

Niewłaściwa interwencja: 5 

Niewłaściwe punkty końcowe: 1 

Niewłaściwa metodyka: 62 

Łącznie: 88 

   

Publikacje włączone do analizy: 
Łącznie: 6 
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6.4. II etap przeglądu – ocena bezpieczeństwa badania 

urodynamicznego 

6.4.1. Strategia wyszukiwania 

Ze względu na fakt, że w I etapie nie odnaleziono danych dotyczących bezpieczeństwa 

badania urodynamicznego u chorych na OAB23, wykonano dodatkowy przegląd 

systematyczny, w którym nie zastosowano ograniczenia do populacji. Uznano bowiem, że 

dla analizy powikłań występujących przy stosowaniu tej procedury nie ma dużego znaczenia 

schorzenie, z powodu którego chorzy zostają skierowani na badanie. Z tego powodu 

w strategii wyszukiwania nie umieszczono terminów odnoszących się do populacji, a jedynie 

do badania urodynamicznego. Ponadto zastosowano słowa odnoszące się do punktów 

końcowych stanowiących przedmiot zainteresowania (ocena bezpieczeństwa). W celu 

odnalezienia i włączenia do strategii słów stanowiących synonimy, do każdego z wyżej 

wymienionych zapytań wykorzystano słowniki haseł przedmiotowych MeSH i EmTree – Tool 

oraz zastosowano przegląd zasobów internetowych. 

Aby ograniczyć liczbę trafień, a tym samym zwiększyć swoistość strategii wyszukiwania, we 

wszystkich bazach ograniczono wyszukiwanie do tytułów publikacji. 

Zakładanym wynikiem przeglądu było odnalezienie opracowań wtórnych i pierwotnych 

oceniających profil bezpieczeństwa badania urodynamicznego, niezależnie od wskazania, 

z powodu którego chorzy byli kierowani na to badanie. 

Strategię wyszukiwania w bazach głównych wraz z wynikami zaprezentowano w załączniku 

10.4. 

6.4.2. Kryteria włączenia i wykluczenia badań 

Do analizy klinicznej zostały włączane badania spełniające kryteria zdefiniowane zgodnie ze 

schematem PICOS, które zostały ustanowione a priori w protokole do przeglądu 

systematycznego.  

                                                

23
 sprawdzono także badania odnalezione w I etapie przeglądu lecz odrzucone za zbyt małą 

liczebność chorych 
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Tabela 8. 
Kryteria włączenia i wykluczenia opracowań wtórnych – etap II 

Kryterium Kryteria włączenia Kryteria wykluczenia 

Populacja 
Dorosłe osoby kierowane na badanie urodynamiczne, 
niezależnie od wskazania 

Niezgodna z kryteriami włączenia, 
np. dzieci 

Interwencja Badanie urodynamiczne (lub jego poszczególne etapy) Inna niż wymienione. 

Komparator n/d 

Punkty 
końcowe 

Profil bezpieczeństwa Inne niż wymienione 

Metodyka 

Badania pierwotne, w których udział wzięło co najmniej 
200 chorych; opracowania wtórne (przeglądy 
systematyczne z metaanalizą lub bez niej), opublikowane 
nie wcześniej niż z 2000 r.

24
, w językach: polskim, 

angielskim, niemieckim, francuskim 

Opisy przypadków, opracowania 
poglądowe, publikacje w językach 
innych niż polski, angielski, 
niemiecki, francuski 

6.4.3. Badania włączone 

W wyniku przeszukiwania głównych baz informacji medycznej (Medline, Embase, The 

Cochrane Library) odnaleziono 4 588 publikacji w formie tytułów i abstraktów.  

Po przeprowadzeniu selekcji abstraktów i pełnych tekstów ostatecznie do analizy włączono 

6 publikacji: 

 Tsai 2013 [67]; 

 Yenilmez 2009 [68]; 

 Choe 2007 [64]; 

 Tong 2005 [66]; 

 Ku 2004 [65]; 

 Yip 2004 [69]. 

Poszczególne etapy wyboru publikacji znalezionych w bazach głównych wraz z przyczynami 

odrzucenia zostały przedstawione poniżej, na diagramie PRISMA [27] (Rysunek 2). Podczas 

selekcji tytułów i streszczeń współczynnik zgodności kappa pomiędzy analitykami wynosił 

0,96 natomiast w trakcie wyboru pełnych tekstów równy był 1. Powody wykluczenia 

poszczególnych badań na podstawie ich pełnych tekstów przedstawiono w załączniku 10.8. 

                                                

24
 z racji zmieniających się standardów tego typu procedur diagnostycznych uznano, że zasadne jest 

uwzględnienie publikacji nie starszych niż z 2000 roku.  



 
Ocena zasadności potwierdzenia zespołu pęcherza 
nadreaktywnego badaniem urodynamicznym jako warunku 
finansowania terapii solifenacyną (Vesicare

®
) – analiza problemu 

decyzyjnego i analiza kliniczna 

54 

   

  

   

 

Rysunek 2. 
Diagram PRISMA przedstawiający proces selekcji publikacji – etap II 

 

Publikacje z głównych baz medycznych: 

Medline: 168 

Embase: 215 

The Cochrane Library: 30 

Łącznie: 413 

 

 
 

 

Publikacje analizowane na podstawie tytułów i streszczeń: 
Łącznie: 413 

 

 

 
Publikacje wykluczone na podstawie 

tytułów i streszczeń: 

Niewłaściwa populacja: 77 

Niewłaściwa interwencja: 88 

Niewłaściwa metodyka: 225 

Łącznie: 390 

   

Publikacje włączone do analizy pełnych tekstów: 
Łącznie: 23 

 

Publikacje włączone na podstawie 
odniesień bibliograficznych: 2 

Łącznie: 2 

 Publikacje wykluczone na podstawie 
pełnych tekstów: 

Niewłaściwa populacja: 0 

Niewłaściwa interwencja: 1 

Niewłaściwe punkty końcowe: 2 

Niewłaściwa metodyka: 16 

Łącznie: 19 

   

Publikacje włączone do analizy: 
Łącznie: 6 
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6.5. III etap przeglądu – ocena skuteczności 

i bezpieczeństwa solifenacyny w leczeniu OAB 

6.5.1. Strategia wyszukiwania 

Trzeci etap przeglądu przeprowadzono, aby odnaleźć opracowania wtórne bądź pierwotne 

porównujące bezpośrednio skuteczność i bezpieczeństwo solifenacyny z brakiem leczenia. 

Zastosowano tę samą strategię jak w I etapie, przy czym zastosowano inne kryteria 

włączenia i wykluczenia, które zostały przedstawione w podrozdziale 6.4.2). Wykorzystane 

słowa kluczowe odnosiły się do solifenacyny, badania urodynamicznego oraz populacji 

docelowej, jednak zastosowanie operatora OR pozwalało odnaleźć badania porównujące 

solifenacynę z brakiem leczenia. Szczegółowy opis strategii przedstawiono w rozdziale 6.3.1. 

Na stronach EMA, FDA, ADRReports oraz URPLWMiPB zastosowano także czułą strategię, 

wykorzystując nazwy substancji czynnej i handlową interwencji badanej. 

W bazie CRD wyszukiwanie prowadzono z użyciem nazw substancji czynnej i handlowej 

interwencji badanej, w celu zapewnienia jego czułości. 

Strategia wyszukiwania została utworzona w taki sposób, aby odnaleźć zarówno badania 

eksperymentalne, jak i badania obserwacyjne, na podstawie których zostanie oceniona 

skuteczność praktyczna i bezpieczeństwo porównywanych technologii medycznych.  

Strategię wyszukiwania w bazach głównych wraz z wynikami zaprezentowano w załączniku 

10.4. Natomiast strategię wyszukiwania, którą wykorzystano do przeszukiwania bazy CRD 

przedstawiono wraz z wynikami w załączniku 10.5. 

6.5.2. Kryteria włączenia i wykluczenia badań 

Do analizy klinicznej zostały włączane badania spełniające kryteria zdefiniowane zgodnie ze 

schematem PICOS, które zostały ustanowione a priori w protokole do przeglądu 

systematycznego.  
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Tabela 9. 
Kryteria włączenia i wykluczenia opracowań wtórnych – etap III 

Kryterium Kryteria włączenia Kryteria wykluczenia 

Populacja 

Dorośli chorzy z objawami zespołu pęcherza 
nadreaktywnego niepotwierdzonego badaniem 
urodynamicznym (chorzy DO (-) lub chorzy, którzy nie 
mieli wykonanego badania urodynamicznego) 

Niezgodna z kryteriami włączenia, 
np. SUI 

Interwencja 
Solifenacyna w dawce zgodnej z zalecaną 
w Charakterystyce Produktu Leczniczego Vesicare

®
 

(5 lub 10 mg raz na dobę w podaniu doustnym) 
Inna niż wymienione 

Komparator Brak leczenia (PLC, placebo) Inny niż wymienione 

Punkty 
końcowe 

Punkty końcowe związane z objawami OAB (np. liczba 
mikcji, epizody parcia naglącego), profil bezpieczeństwa 
oraz jakość życia 

Komentarz: jeśli w badaniach oceniano zarówno istotne 
dla oceny skuteczności i bezpieczeństwa punkty 
końcowe, jak i mniej istotne punkty końcowe (np. 
farmakokinetyka i farmakodynamika) w analizie 
uwzględniano jedynie te istotne dla oceny skuteczności i 
bezpieczeństwa 

Inne niż wymienione 

Metodyka 
Badania pierwotne, opracowania wtórne (przeglądy 
systematyczne z metaanalizą lub bez niej); publikacje w 
językach: polskim, angielskim, niemieckim, francuskim 

Opisy przypadków, opracowania 
poglądowe, publikacje w językach 
innych niż polski, angielski, 
niemiecki, francuski 

Bazy dodatkowe – uzupełniająca ocena bezpieczeństwa 

Populacja Jak w bazach głównych 

Interwencja Jak w bazach głównych 

Komparator n/d 

Punkty 
końcowe 

Profil bezpieczeństwa 

Punkty końcowe dotyczące 
skuteczności oraz punkty 
końcowe dotyczące 
farmakokinetyki, farmakodynamiki 
itp. 

Metodyka 

Publikacje dotyczące dodatkowej oceny bezpieczeństwa 
analizowanej interwencji. 

Inne niż wymienione 

Publikacje w językach: polskim, angielskim, niemieckim, 
francuskim 

Publikacje w językach innych niż 
polski, angielski, niemiecki, 
francuski 

6.5.3. Badania włączone 

W wyniku przeszukiwania głównych baz informacji medycznej (Medline, Embase, The 

Cochrane Library) odnaleziono 4 588 publikacji w formie tytułów i abstraktów.  

Dodatkowo przeszukano. 

 bazę CRD, w której odnaleziono w sumie 21 publikacji 

 stronę internetową FDA, w której odnaleziono 48 publikacji; 
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 stronę internetową EMA, w której odnaleziono 100 publikacji; 

 stronę internetową ADRReports, w której odnaleziono 1 publikację; 

 stronę internetową URPLWMiPB, w której nie odnaleziono żadnej publikacji. 

Po przeprowadzeniu selekcji abstraktów i pełnych tekstów ostatecznie do analizy włączono 

31 publikacji. 

Włączono następujące opracowania wtórne porównujące solifenacynę z placebo u chorych, 

u których nie wykonano badania urodynamicznego: Cornu 2013 [77], Allahdin 2012 [71], 

Buser 2012 [73], Luo 2012 [82], Meek 2011 [88], Mongiu 2011 [89], Oefelein 2011 [92], 

Hartman 2009 [80], McDonagh 2009 [87], Chapple 2008 [75], Novara 2008 [91], Colli 2007 

[76], Abrams 2006 [70], Maniscalco 2006 [85], Nabi 2006 [90], Bhosle 2005 [72], Chapple 

2005 [74], McDonagh 2005 [86] oraz Guay 2004 [79].  

Zgodnie z Rozporządzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagań wskazano także 

3 odnalezione przeglądy dla porównania innego niż solifenacyna vs placebo, tj.: 

 Maman 2014 [84] (solifenacyna vs mirabegron); 

 Madhuvrata 2012 [83] (solifenacyna vs tolterodyna); 

 Rai 2012 [94] (solifenacyna vs solifenacyna wraz z ćwiczeniami). 

Dodatkowo, zgodnie z uwagami MZ zawartymi w piśmie PLR.4600.2383.2015.2.KWA, 

uwzględniono przegląd systematyczny Reynolds 2015 [95], który został opublikowany po 

dacie zamknięcia baz (tj. po 24.02.2015 r.). W przeglądzie tym wykonano metaanalizy 

wyników wszystkich zidentyfikowanych grup z badań dla solifenacyny (oraz innych leków 

antymuskarynowych) oraz wszystkich grup kontrolnych, w których stosowano PLC. Zgodnie 

z wynikami przeglądu, w grupach leczonych PLC istotnie statystycznie zmniejszyła się liczba 

mikcji na dobę oraz epizodów nietrzymania moczu z parcia naglącego. Wniosek ten jest 

odmienny od wniosków z pozostałych przeglądów, w których analizowano porównanie SOL 

vs PLC (np. Leo 2012, Buser 2012), a także badań randomizowanych włączonych do 

analizy. Z dużym prawdopodobieństwem można stwierdzić, że wynik ten jest niemiarodajny, 

gdyż metaanalizowano wyniki dla grup stosujących PLC z badań, w których oceniano nie 

tylko SOL, ale także inne leki antymuskarynowe. Co więcej, autorzy przeglądu nie podali 

informacji, dla jakich dawek solifenacyny wykonano metaanalizę wyników (uwzględnione 

mogły być również dawki inne niż 5 lub 10 mg). W związku z powyższymi niepewnościami, 
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postanowiono jedynie wskazać opisywany przegląd, ale nie uwzględniać jego wyników dla 

SOL w porównaniu z PLC25. 

Ze względu na fakt, że solifenacyna jest lekiem o znanej skuteczności oraz o znanym profilu 

bezpieczeństwa, analiza w tym etapie została wykonana na podstawie najbardziej 

aktualnych przeglądów systematycznych (ocena punktów końcowych analizowanych 

w ramach opracowań wtórnych dla porównania solifenacyna vs placebo). Nie odnaleziono 

dodatkowych badań oceniających solifenacynę w porównaniu z placebo spełniających 

kryteria włączenia, innych niż te, uwzględnione w opracowaniach wtórnych.  

Na podstawie badań pierwotnych wykonano natomiast ocenę jakości życia, ponieważ nie 

została ona oceniona w ramach włączonych opracowań wtórnych. Włączono trzy 

randomizowane badania kliniczne (RCT, ang. randomized controlled trial) porównujące 

solifenacynę z placebo (u chorych, u których nie wykonano badania urodynamicznego), 

u których oceniano jakość życia, tj.: 

 badanie VIBRANT (publikacja Crosby 2011 [78]); 

 badanie VENUS (publikacja Serels 2010 [96]); 

 badanie Yamaguchi 2007 [98]. 

Do opisu metodyki badań VIBRANT i VENUS wykorzystano 2 dodatkowe publikacje, 

odpowiednio Vardy 2009 [97] i Karram 2009 [81]. 

Nie odnaleziono dodatkowych danych dotyczących efektywności praktycznej solifenacyny 

w porównaniu z placebo u chorych, u których nie wykonano badania urodynamicznego. 

Jednak zgodnie z uwagami MZ zawartymi w piśmie PLR.4600.2383.2015.2.KWA, 

uwzględniono badanie jednoramienne Parks 2015 [93]. Publikacja ta nie spełniała 

predefiniowanych kryteriów włączenia, jednak uwzględniono ją w ramach uzupełniającej 

oceny efektywności praktycznej solifenacyny. Opis badania oraz wyniki znajdują się 

w Załączniku do niniejszej analizy. 

                                                

25 w przeglądzie systematycznym Reynolds 2015, który został przedstawiony dodatkowo, zgodnie z uwagami MZ 

zawartymi w piśmie PLR.4600.2383.2015.2.KWA, analizowano także badania dla porównań innych niż SOL vs 
PLC, tj. badania Chapple 2007 i Choo 2009 (SOL vs TOL), But 2012 (SOL vs darifenacyna), Fukuda 2013 (SOL 
vs propiweryna) 
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W wyniku przeszukania publikacji na stronach FDA, EMA, ADRReports i URPLWMIPB 

odnaleziono 3 publikacje spełniające kryteria włączenia do przeglądu systematycznego 

zawierające dodatkowe dane dotyczące profilu bezpieczeństwa solifenacyny, tj.: 

 ChPL Vesicare® [99]; 

 FDA 2015 [101]; 

 dane ADRreports [100]. 

Ponadto w trakcie przeszukiwania rejestru badań klinicznych odnaleziono 2 badania 

spełniające kryteria włączenia do analizy: badanie trwające, w fazie po zakończonej 

rekrutacji chorych oraz badanie o nieznanym statusie rekrutacji. 

Poszczególne etapy wyboru publikacji znalezionych w głównych i bazie CRD wraz 

z przyczynami odrzucenia zostały przedstawione poniżej, na diagramie PRISMA [27] 

(Rysunek 3). Podczas selekcji tytułów i streszczeń współczynnik zgodności kappa pomiędzy 

analitykami wynosił 0,96 natomiast w trakcie wyboru pełnych tekstów równy był 1. Powody 

wykluczenia poszczególnych badań na podstawie ich pełnych tekstów przedstawiono 

w załączniku 10.8.  
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Rysunek 3. 
Diagram PRISMA przedstawiający proces selekcji publikacji – etap III 

Publikacje z głównych baz medycznych: 

Medline: 1 751 

Embase: 2 335 

The Cochrane Library 
(wyłącznie CENTRAL

26
): 502 

Łącznie: 4 588 

 

Publikacje z bazy dodatkowej: 

CRD: 21 

FDA: 48 

EMA: 100 

URPLWMiPB: 0 

ADRreports: 1 

Łącznie: 170 

 

 

 

Publikacje analizowane na podstawie tytułów i streszczeń: 
Łącznie: 4 758 

 

 

 Publikacje wykluczone na podstawie 
tytułów i streszczeń: 

Niewłaściwa populacja: 472 

Niewłaściwa interwencja: 697 

Niewłaściwy komparator: 550 

Niewłaściwa metodyka: 2 964 

Łącznie: 4 683 

   

Publikacje włączone do analizy pełnych tekstów: 
Łącznie: 75 

 

Publikacje włączone na podstawie 
odniesień bibliograficznych: 1 

Łącznie: 1 

 Publikacje wykluczone na podstawie 
pełnych tekstów: 

Niewłaściwa populacja: 0 

Niewłaściwa interwencja: 9 

Niewłaściwy komparator: 1 

Niewłaściwe punkty końcowe: 5 

Niewłaściwa metodyka: 30 

Łącznie: 45 

   

Publikacje włączone do analizy: 
Łącznie: 31 

                                                

26
 ang. The Cochrane Central Register of Controlled Trials – baza z publikacjami badań z grupą kontrolną 

w ramach The Cochrane Library 
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6.6. IV etap przeglądu – ocena skuteczności 

i bezpieczeństwa solifenacyny u chorych na 

OAB DO (-) w porównaniu z brakiem leczenia 

6.6.1. Strategia wyszukiwania 

W IV etapie wyszukiwania zastosowano w bazach głównych tę samą strategię wyszukiwania 

jak w etapie III (dokonano analizy tych samych abstraktów, przy czym zastosowano odrębne 

kryteria włączenia i wykluczenia, które zostały przedstawione w rozdziale 6.6.2). 

Szczegółowy opis strategii przedstawiono w rozdziale 6.3.1 

Zakładanym wynikiem przeglądu było odnalezienie badań pierwotnych oceniających 

skuteczność i bezpieczeństwo solifenacyny w populacji chorych na OAB bez stwierdzonej 

obecności DO (OAB DO (-)) w badaniu urodynamicznym w porównaniu z brakiem leczenia. 

Strategia wyszukiwania została utworzona w taki sposób, aby odnaleźć zarówno badania 

eksperymentalne, jak i badania obserwacyjne, na podstawie których zostanie oceniona 

skuteczność praktyczna i bezpieczeństwo solifenacyny u chorych na OAB DO (-).  

Strategię wyszukiwania w bazach głównych zaprezentowano w załączniku 10.4.  

6.6.2. Kryteria włączenia i wykluczenia badań 

Do analizy klinicznej zostały włączane badania spełniające kryteria zdefiniowane zgodnie ze 

schematem PICOS, które zostały ustanowione a priori w protokole do przeglądu 

systematycznego.  
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Tabela 10. 
Kryteria włączenia i wykluczenia opracowań wtórnych – etap IV 

Kryterium Kryteria włączenia Kryteria wykluczenia 

Populacja 

Dorośli chorzy z objawami zespołu pęcherza 
nadreaktywnego 

 ze stwierdzonym brakiem DO w badaniu 
urodynamicznym 

Niezgodna z kryteriami 
włączenia, np. SUI 

Interwencja 
Solifenacyna w dawce zgodnej z zalecaną 
w Charakterystyce Produktu Leczniczego Vesicare

®
 

(5 lub 10 mg raz na dobę w podaniu doustnym) 
Inna niż wymienione 

Komparator Brak leczenia Inna niż wymienione 

Punkty 
końcowe 

Podczas selekcji publikacji na podstawie abstraktów oraz 
pełnych tekstów badań pierwotnych nie stosowano 
ograniczeń do punktów końcowych dotyczących 
skuteczności i bezpieczeństwa, oprócz tych wskazanych 
poniżej. 

Komentarz: jeśli w badaniach oceniano zarówno istotne dla 
oceny skuteczności i bezpieczeństwa punkty końcowe, jak 
i mniej istotne punkty końcowe (np. farmakokinetyka 
i farmakodynamika) w analizie uwzględniano jedynie te 
istotne dla oceny skuteczności i bezpieczeństwa. 
Uwzględniano jedynie wyniki dla możliwie najdłuższych 
zidentyfikowanych okresów obserwacji. 

Inne niż wymienione 

Metodyka 

Badania pierwotne: badania eksperymentalne 
i obserwacyjne, opracowania wtórne, publikacje w językach: 
polskim, angielskim, niemieckim, francuskim 

Komentarz: jeśli w ramach przeglądu zidentyfikowano 
badania o różnym okresie obserwacji, uwzględniono jedynie 
te, które przeprowadzono w najdłuższym okresie obserwacji. 

Opisy przypadków, opracowania 
poglądowe, publikacje w 
językach innych niż polski, 
angielski, niemiecki, francuski 

6.6.3. Badania włączone 

W wyniku przeszukiwania głównych baz informacji medycznej (Medline, Embase, The 

Cochrane Library) odnaleziono 4 588 publikacji w formie tytułów i abstraktów.  

Po przeprowadzeniu selekcji abstraktów i pełnych tekstów ostatecznie do analizy włączono 

jedno badanie spełniające kryteria włączenia – tj. badanie Tanaka 2010 [102] oceniające 

skuteczność solifenacyny u chorych na OAB w zależności od obecności DO w porównaniu 

z wartościami początkowymi (można zatem uznać, że jest to porównanie SOL z brakiem 

leczenia).  

Poszczególne etapy wyboru publikacji znalezionych w głównych z przyczynami odrzucenia 

zostały przedstawione poniżej, na diagramie PRISMA (Rysunek 4). Podczas selekcji tytułów 

i streszczeń współczynnik zgodności kappa pomiędzy analitykami wynosił 0,96 natomiast 

w trakcie wyboru pełnych tekstów równy był 1. Powody wykluczenia poszczególnych badań 

na podstawie ich pełnych tekstów przedstawiono w załączniku 10.8.  



 
Ocena zasadności potwierdzenia zespołu pęcherza 
nadreaktywnego badaniem urodynamicznym jako warunku 
finansowania terapii solifenacyną (Vesicare

®
) – analiza problemu 

decyzyjnego i analiza kliniczna 

63 

   

  

   

 

Rysunek 4. 
Diagram PRISMA przedstawiający proces selekcji publikacji – etap IV 

 

Publikacje z głównych baz medycznych: 

Medline: 1 751 

Embase: 2 335 

The Cochrane Library 
(z wyjątkiem CENTRAL): 502 

Łącznie: 4 588 

 

 

 

 

Publikacje analizowane na podstawie tytułów i streszczeń: 
Łącznie: 4 588 

 

 

 

Publikacje wykluczone na podstawie 
tytułów i streszczeń: 

Niewłaściwa populacja: 1 440 

Niewłaściwa interwencja: 1 032 

Niewłaściwa metodyka: 2 114 

Łącznie: 4 586 

   

Publikacje włączone do analizy pełnych tekstów: 
Łącznie: 2 

 

Publikacje włączone na podstawie 
odniesień bibliograficznych: 0 

Łącznie: 0 

 

Publikacje wykluczone na podstawie 
pełnych tekstów: 

Niewłaściwa populacja: 0 

Niewłaściwa interwencja: 0 

Niewłaściwa metodyka: 1 

Łącznie: 1 

   

Publikacje włączone do analizy: 
Łącznie: 1 
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6.7. Ocena jakości badań 

Przeglądy systematyczne oceniono pod kątem spełniania kryteriów Cook [4]. W załączniku 

10.9 (Tabela 60) przedstawiono opis kryteriów. 

Badania eksperymentalne z grupą kontrolną oceniono w skali Jadad [164], a badania 

jednoramienne w skali NICE [28]. Mimo że badanie Tanaka 2010 nie może zostać uznane za 

standardowe badanie jednoramienne (wszyscy chorzy stosowali solifenacynę, jednak celem 

była ocena leczenia u chorych na OAB w zależności od obecności DO w porównaniu 

z wartościami początkowymi), publikacja ta również została oceniona w skali NICE. Badania, 

które służyły do oceny trafności testu diagnostycznego oceniono w skali QUADAS (ang. 

Quality Assessment of Diagnostic Accuracy Studies – skala oceny wiarygodności badań 

diagnostycznych) [38]. W załączniku 10.9 przedstawiono wzory skali (Tabela 61, Tabela 62 

i Tabela 63). 

Dodatkowo, wpływ jakości badań na wyniki poszczególnych punktów końcowych oceniono 

w skali GRADE27 [9] (Tabela 64). 

6.7.1. Charakterystyka włączonych badań 

6.7.1.1. I etap 

Do I etapu przeglądu włączono pięć badań o charakterze obserwacyjnym: przekrojowych lub 

retrospektywnych: badania Giarenis 2013, Jeong 2013, Al-Zahrani 2012, Hashim 2006 

i Digesu 2003, mających na celu porównanie wyniku badań urodynamicznych względem 

odczuwanych przez chorych objawów. Ponadto włączono jedno badanie, Oh 2006, którego 

celem była ocena odczuć chorego związanych z przebyciem badania urodynamicznego. 

Wszystkie były prowadzone w jednym ośrodku. W badaniach Giarenis 2013, Jeong 2013 

i Digesu 2003 udział brały wyłącznie kobiety, w badaniu Al-Zahrani 2012 mężczyźni, 

a w badaniach Hashim 2006 i Oh 2006 i  chorzy obu płci. Liczebność grup we włączonych do 

analizy badaniach była wysoka, od 513 w badaniu Jeong 2013 do 4500 w badaniu Digesu 

2003. Jedynie w badaniu Oh 2006 liczba chorych była znacznie mniejsza (40 osób), jednak 

                                                

27
 ang. The Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation – system 

służący do oceny jakości danych i klasyfikacji siły zaleceń 
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jest to jedyne badanie, w którym udział brali chorzy z OAB, oceniające ich subiektywne 

odczucia odnoszące się do badania urodynamicznego. 

We wszystkich badaniach osoby biorące udział poddawane były badaniom urodynamicznym 

(przede wszystkim uroflowmetrii i cystometrii). Procedura wykonywania badań różniła się 

nieznacznie pomiędzy badaniami (m.in. pozycją, w jakiej prowadzone było wypełnianie 

pęcherza, wykorzystywanymi próbami prowokacyjnymi oraz stosowanymi cewnikami). 

W badaniach Hashim 2006 i Digesu 2003 udział brali zarówno chorzy na OAB, jak i chorzy 

z innymi objawami ze strony układu moczowego (co umożliwia obliczenie oprócz czułości, 

także swoistości i wartości predykcyjnych testu). Do pozostałych badań włączane były 

wyłącznie osoby z objawami OAB. 

Badania Giarenis 2013, Jeong 2013, Al-Zahrani 2012, Hashim 2006 i Digesu 2003 zostały 

zaklasyfikowane do kategorii D III-2 wg klasyfikacji doniesień naukowych odnoszących się 

do diagnostyki. Za test referencyjny uznano w tym przypadku diagnozę OAB na podstawie 

objawów. Wiarygodność badań oceniono za pomocą skali QUADAS na 13 z 13 możliwych 

punktów. 

Badanie Oh 2006 zaklasyfikowano natomiast do kategorii IVC wg klasyfikacji doniesień 

naukowych odnoszących się do terapii. W skali NICE badanie to oceniono na 7 (badanie 

jednoośrodkowe) spośród 8 możliwych do uzyskania punktów. 

Charakterystykę badań włączonych przedstawiono w poniższej tabeli (Tabela 11). 
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Tabela 11. 
Charakterystyka badań włączonych do analizy – I etap 

 Giarenis 2013 Jeong 2013 Al-Zahrani 2012 Hashim 2006 Oh 2006 Digesu 2003 

M
e

to
d

y
k

a
 

Rodzaj badania 
Przekrojowe, 

jednoośrodkowe 
Retrospektywne, 
jednoośrodkowe 

Retrospektywne, 
jednoośrodkowe 

Przekrojowe, 
jednoośrodkowe 

Prospektywne 
Przekrojowe, 

jednoośrodkowe 

Opis utraty 
chorych z badania 

Nie utracono żadnego 
chorego 

Nie utracono żadnej 
chorej 

Nie utracono 
żadnego chorego 

Nie utracono żadnego 
chorego 

Nie utracono 
żadnego chorego 

Nie utracono żadnej 
chorej 

Skala QUADAS: 13/13 13/13 13/13 13/13 n/d 13/13 

Skala NICE: n/d n/d n/d n/d 7/8 n/d 

Klasyfikacja 
AOTMiT 

D III-2 D III-2 D III-2 D III-2 IVC D III-2 

Sponsor b/d 

Seoul National 
University Bundang 
Hospital Research 

Fund 

brak b/d b/d b/d 

Liczba ośrodków 1 (Wielka Brytania) 1 (Korea) 1 (b/d) 1 (Wielka Brytania) 
1 (Korea 

Południowa) 
1 (Wielka Brytania) 

Okres obserwacji n/d n/d n/d n/d 28 dni n/d 

Analiza 
statystyczna 

Poziom istotności p<0,05 
(porównanie pomiędzy 
chorymi z DO i bez DO) 

poziom istotności 
p<0,05 (porównanie 
pomiędzy chorymi z 

DO i bez DO) 

poziom istotności 
p<0,05 

poziom istotności 
p<0,05 (porównanie 
pomiędzy chorymi z 

poszczególnymi 
objawami) 

poziom istotności 
p<0,05 

n/d 

Podejście do 
testowania 

hipotezy 

Wykazanie różnic 
pomiędzy chorymi z DO i 

bez DO 

wykazanie różnic 
pomiędzy chorymi z 

DO i bez DO 

korelacja pomiędzy 
objawami OAB i 

wynikami badania 
urodynamicznego 

wykazanie różnic 
pomiędzy chorymi z 

poszczególnymi 
objawami 

wykazanie różnic w 
cechach 

demograficznych 
pomiędzy chorymi z 

poszczególnymi 
odczuciami 

dotyczącymi badania 
urodynamicznego 

n/d 
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 Giarenis 2013 Jeong 2013 Al-Zahrani 2012 Hashim 2006 Oh 2006 Digesu 2003 

P
o

p
u

la
c

ja
 

Kryteria włączenia Kobiety; objawy OAB 
Kobiety; 30-80 r.ż.; 

objawy OAB 
Mężczyźni; objawy 

OAB 

Kobiety i mężczyźni; 
≥18 r.ż.; co najmniej 1 
objaw OAB w okresie 
od lutego 2002 r. do 

lutego 2004 r. 

Kobiety i mężczyźni; 
≥20 r.ż.; zdolność 

wypełnienia 
kwestionariusza; 

badanie 
urodynamiczne 

pierwszy raz w życiu. 

Komentarz: mimo że 
objawy OAB nie 

stanowiły kryterium 
włączenia, w badaniu 
uczestniczyli chorzy 

jedynie z takimi 
objawami. 

Kobiety; LUTS 

Kryteria 
wykluczenia 

Brak umiejętności 
przeczytania 

kwestionariusza w języku 
angielskim; <18 r.ż.; 

demencja lub zaburzenia 
pamięci; zaburzenia 

neurologiczne, np. udar 
mózgu, stwardnienie 

rozsiane, uszkodzenie 
rdzenia kręgowego, 
choroba Parkinsona; 
przyjmowanie leków 

antymuskarynowych w 
okresie 7 dni 

poprzedzających 
przyjęcie do kliniki; 

zakażenie dróg 
moczowych w dniu 
przyjęcia do kliniki 

Zaburzenia 
neurogenne 

wpływające na 
mikcje; przebyte 

zabiegi chirurgiczne 
dolnych dróg 
moczowych; 
deformacje 

anatomiczne dolnych 
dróg oddechowych 

(np. wypadanie 
narządów miednicy 
≥3. stopnia); stan 
zdrowia mogący 

wpływać na odczucia 
(np. cukrzyca); 
przeważająco 
wysiłkowe MUI 

b/d 

Wyłącznie częste 
mikcje lub epizody 

nocnego oddawania 
moczu 

Trwające zakażenie; 
obecnie stosowany 
cewnik; niezdolność 
do współpracy; brak 

możliwości 
wyrażenia pisemnej 
zgody na udział w 

badaniu; zwiększone 
ryzyko zakażenia, 

np. z powodu 
rekonstrukcji 

zastawki sercowej 
lub protezy biodrowej 

Zaburzenia 
neurologiczne 
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 Giarenis 2013 Jeong 2013 Al-Zahrani 2012 Hashim 2006 Oh 2006 Digesu 2003 

C
h

a
ra

k
te

ry
s

ty
k

a
 

Liczba 
chorych 

N=556 N=513 N=668 N=1457 N=40 N=4500 

Kobiety, n (%) 556 (100,0) 513 (100,0) 0 (0,0) b/d 33 (82,5) 4500 (100,0) 

Wiek, średnia 
(zakres) 

52,1 (SD
28

: 14,8) 58,9 (SD: 11,7) 67 (30; 90) b/d 47,4 (23; 72) 55,4 (22; 73) 

OAB, n (%) 556 (100,0) 513 (100,0) 668 (100,0) 1076 (73,9) 40 (100,0) 843 (18,7) 

Częste 
mikcje, n (%) 

b/d b/d 612 (91,6) b/d b/d b/d 

Mikcje w 
ciągu dnia, 

średnia (SD) 
[liczba/doba] 

DO: mediana 8 
(zakres: 5; 17) 

brak DO: mediana 8 
(zakres: 4; 14) 

11,0 (3,0) b/d b/d b/d b/d 

Nocne 
oddawanie 

moczu, n (%) 
b/d b/d 537 (80,4) b/d b/d b/d 

Epizody 
nocnego 

oddawania 
moczu, średnia 

(SD) 
[liczba/doba] 

DO: mediana 1 
(zakres: 0; 3) 

brak DO: mediana 1 
(zakres: 0; 6) 

2,6 (1,5) b/d b/d b/d b/d 

Epizody 
parcia 

naglącego, 
średnia (SD) 
[liczba/doba] 

DO: mediana 4,67 
(zakres: 0; 13) 

brak DO: mediana 1,33 
(zakres: 0; 14) 

b/d b/d b/d b/d b/d 

Objętość 
wydalonego 

DO: mediana 370 
(zakres: 90; 650) 

332,3 (115,5) b/d b/d b/d b/d 

                                                

28
 ang. standard deviation – odchylenie standardowe 
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 Giarenis 2013 Jeong 2013 Al-Zahrani 2012 Hashim 2006 Oh 2006 Digesu 2003 

moczu w 
czasie mikcji, 
średnia (SD) 

[ml] 

brak DO: mediana 500 
(zakres: 100; 1100) 

Interwencja 

Wielokanałowe badania 
urodynamiczne. 
Cystometria z 

wypełnieniem pęcherza 
w pozycji leżącej na 

plecach. Pozycję ciała 
zmieniano na stojącą i 

wykonywano próby 
prowokacyjne (kaszel, 

słuchanie płynącej wody, 
mycie rak w zimnej 

wodzie). 

Uroflowmetria oraz 
dwie kolejne 
cystometrie z 
wypełnieniem 
pęcherza solą 
fizjologiczną w 
temperaturze 

pokojowej przy 
wykorzystaniu 

cewnika 
dwuświatłowego. 

Jednocześnie 
mierzono ciśnienie w 

jamie brzusznej 
cewnikiem 

wprowadzonym do 
odbytnicy. 

Wykonywano próby 
prowokacyjne 

(opukiwanie okolicy 
nadłonowej, kaszel, 

próba Valsalvy, 
słuchanie płynącej 

wody, zmiana pozycji 
ciała z leżącej na 

stojącą). 

Badania 
urodynamiczne z 
wykorzystaniem 

wody (uroflowmetria 
wolna, cystometria 
konwencjonalna w 

pozycji 
półsiedzącej, test 

przepływowo-
ciśnieniowy, 

badanie SUI). Do 
pomiaru ciśnienia w 

pęcherzu 
stosowano cewnik 

dwuświatłowy 
wprowadzany do 
cewki moczowej. 

Jednocześnie 
mierzono ciśnienie 
w jamie brzusznej 

cewnikiem 
wprowadzonym do 

odbytnicy. 
Aktywność 

elektromiograficzna 
okolic odbytu 

rejestrowano w 
czasie fazy 
wypełniania 

pęcherza oraz 
pomiaru ciśnienia 
przepływu moczu. 

Cystometria z 
wypełnieniem 
pęcherza solą 
fizjologiczną w 
temperaturze 

pokojowej, w pozycji 
stojącej (mężczyźni) 

lub siedzącej 
(kobiety), z 

wykorzystaniem dwu- 
lub jednoświatłowego 

cewnika oraz 
jodowych środków 
kontrastowych w 

czasie badań 
wideourodynamicznyc

h 

Badanie 
urodynamiczne w 

trybie 
ambulatoryjnym. Do 
pomiaru ciśnienia w 
pęcherzu stosowano 
cewnik wprowadzany 
do cewki moczowej. 
Wykonywano próby 

prowokacyjne (mycie 
rąk). 

Wideocysto-
uretrografia z 
komfortowo 

wypełnionym 
pęcherzem. Po 
uroflowmetrii 

wypełniano pęcherz 
kontrastem w 
temperaturze 

pokojowej i mierzono 
ciśnienie w pęcherzu 
oraz jamie brzusznej 

cewnikiem 
wprowadzonym do 

odbytnicy. 
Wypełnianie 

prowadzono w 
pozycji leżącej. 

Następnie chorą 
ustawiano w pozycji 

pionowej i 
wykonywano próby 

prowokacyjne (kaszel 
raz, 3 lub 5 razy, 

słuchanie płynącej 
wody, mycie rak w 

zimnej wodzie). 
Pacjentki były także 

proszone o 
zatrzymanie w trakcie 
mikcji. Wykonywano 

obrazowanie 
radiologiczne 

pęcherza. 
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6.7.1.2. II etap 

Do analizy bezpieczeństwa badania urodynamicznego (II etap przeglądu) włączono 6 badań 

prospektywnych, obserwacyjnych, o liczebności co najmniej 200 osób: Tsai 2013, Yenilmez 

2009, Choe 2007, Tong 2005, Ku 2004, oraz Yip 2004. 

Okres obserwacji w tych badaniach wynosił maksymalnie 7 dni. Z wyjątkiem badań Yenilmez 

2009 i Ku 2004, w których udział brali chorzy obu płci, do wszystkich pozostałych badań 

włączano wyłącznie kobiety. 

Choć nie zawsze autorzy podali wprost taką informację, należy domniemywać, że chorzy byli 

kierowani na badanie urodynamiczne z powodu objawów ze strony dolnych dróg 

moczowych. W badaniu Yenilmez 2009 46,1% chorych miało dodatkowo cukrzycę. We 

wszystkich badaniach obecność zakażenia dróg moczowych była kryterium wykluczenia. 

Procedura badania urodynamicznego mogła się nieznacznie różnić w poszczególnych 

badaniach, jednak przeważnie była ona wykonywana zgodnie ze standardowym protokołem.  

Jakość badań oceniono w skali NICE. Jeżeli badanie było przeprowadzone w jednym 

ośrodku otrzymywało ocenę 7/8 punktów, jeśli dodatkowo wyniki nie były przedstawione 

w podziale na podgrupy – 6/8 punktów, a dodatkowy brak stwierdzenia, że chorzy byli 

włączani do badania kolejno skutkował obniżeniem oceny do 5/8 punktów. Zgodnie z tą 

klasyfikacją, cztery badania zostały ocenione na 6 punktów, a dwa pozostałe na 

5 i 7 punktów. Wszystkie badania zakwalifikowano do kategorii IVC według klasyfikacji 

AOTMiT. 

Najważniejsze dane stanowiące charakterystykę badań przedstawiono w poniższej tabeli. 
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Tabela 12. 
Charakterystyka badań włączonych do analizy – II etap 

Badanie Populacja Interwencja N OBS Metodyka 

Tsai 2013 

Kryteria włączenia: 

 kobiety; 
 wykonanie badania urodynamicznego; 
 negatywny wynik posiewu moczu. 

Kryteria wykluczenia:  

 zakażenie dróg moczowych przed badaniem urodynamicznym. 
Charakterystyka chorych: 

 wiek, średnia [lata]: 58,7; 
 kobiety (100%); 
 rozpoznanie: LUTS lub konieczność diagnozy przed rekonstrukcją dna miednicy lub 
zabiegiem chirurgicznym w celu leczenia UI. 

Badanie urodynamiczne 
przeprowadzone 

zgodnie ze 
standardowym 

protokołem dobrej 
praktyki urodynamicznej 

ICS 

261 
3-7 
dni 

Rodzaj badania: 

prospektywne, 
obserwacyjne 

Klasyfikacja AOTMiT: IVC 

Ocena jakości: 

Skala NICE: 5/8 

Sponsor: b/d 

Opis utraty chorych 

z badania: b/d 

Yenilmez 
2009 

Kryteria włączenia: 

 kobiety i mężczyźni z LUTS; 
 wykonanie badania urodynamicznego. 

Kryteria wykluczenia:  

 ostre objawowe zakażenie dróg moczowych; 
 zakażenie dróg moczowych przed badaniem urodynamicznym. 

Charakterystyka chorych: 

 kobiety (54,4%), mężczyźni (45,6%); 
 wiek, średnia [lata]: u chorych z cukrzycą: 59,4, u chorych bez cukrzycy: 58,1; 
 rozpoznanie: cukrzyca (46,1%); objawy ze strony układu moczowego (100%). 

Uroflowmetria, 
cystometria, badanie 

ciśnieniowo-
przepływowe 

204 7 dni 

Rodzaj badania: 

prospektywne, 
obserwacyjne 

Klasyfikacja AOTMiT: IVC 

Skala NICE: 6/8 

Sponsor: b/d 

Opis utraty chorych 

z badania: b/d 

Choe 2007 

Kryteria włączenia: 

 kobiety; 
 wykonanie badania urodynamicznego. 

Kryteria wykluczenia:  

 zakażenie dróg moczowych przed badaniem urodynamicznym; 
 stosowanie stałego cewnika moczowego; 
 przerywane samocewnikowanie; 
 stosowanie antybiotyków; 
 niezdolność do współpracy; 
 zwiększone ryzyko zakażenia, np. z powodu rekonstrukcji zastawki sercowej lub 
protezy biodrowej. 

Charakterystyka chorych: 

Badanie urodynamiczne, 
wykonywane w trybie 

ambulatoryjnym: 
uroflowmetria, 

cystometria, test 
przepływowo-
ciśnieniowy, 

profilometria cewkowa, 
ocena ciśnienia wycieku 

moczu. 

225 
3-7 
dni 

Rodzaj badania: 

prospektywne, 
obserwacyjne 

Klasyfikacja AOTMiT: IVC 

Ocena jakości: 

Skala NICE: 6/8 

Sponsor: brak 

Opis utraty chorych 
z badania: b/d 
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Badanie Populacja Interwencja N OBS Metodyka 

 wiek, średnia (zakres) [lata]: 51,4 (33; 74); 
 kobiety (100%); 
 rozpoznanie: SUI. 

Tong 2005 

Kryteria włączenia: 

 kobiety; 
 wykonanie badania urodynamicznego. 

Kryteria wykluczenia:  

 stosowanie antybiotyków; 
 konieczność stosowania profilaktycznego leczenia antybiotykami. 

Charakterystyka chorych: 

 wiek, średnia [lata]: 55,6; 
 kobiety (100%); 
 rozpoznanie: b/d. 

Badanie urodynamiczne 
z wykorzystaniem 

cewnika oraz 
wypełnieniem pęcherza 

210 
2-7 
dni 

Rodzaj badania: 

prospektywne, 
obserwacyjne 

Klasyfikacja AOTMiT: IVC 

Ocena jakości: 

Skala NICE: 6/8 

Sponsor: b/d 

Opis utraty chorych z 
badania: z badania 

utracono łącznie 5 (2,5%) 
chorych, u których nie było 

możliwe dostarczenie 
próbek moczu po 2 dniach 

od wykonania testu. 

Ku 2004 

Kryteria włączenia: 

 wiek ≥20 r.ż.; 
 brak wcześniejszego badania urodynamicznego; 
 zdolność do wypełnienia kwestionariusza. 

Kryteria wykluczenia:  

 zakażenie dróg moczowych przed badaniem urodynamicznym; 
 konieczność stosowania profilaktycznego leczenia antybiotykami. 

Charakterystyka chorych: 

 wiek, średnia (zakres) [lata]: 54,3 (20; 81); 
 kobiety (65,9%), mężczyźni (34,1%); 
 rozpoznanie: przeszkoda podpęcherzowa u mężczyzn oraz SUI lub zaburzenia mikcji u 
kobiet. 

Uroflowmetria oraz 
badanie 

wideourodynamiczne. 
208 7 dni 

Rodzaj badania: 

prospektywne, 
obserwacyjne 

Klasyfikacja AOTMiT: IVC 

Ocena jakości: 

Skala NICE: 7/8 

Sponsor: 2003 Quality 

Assurance Project of Seoul 
National University Hospital 

Opis utraty chorych 
z badania: b/d 

Yip 2004 

Kryteria włączenia: 

 kobiety; 
 wykonanie badania urodynamicznego. 

Kryteria wykluczenia:  

 zakażenie dróg moczowych przed badaniem urodynamicznym; 

Uroflowmetria, 
wielokanałowa 

cystometria  
795 2 dni 

Rodzaj badania: 

prospektywne, 
obserwacyjne 

Klasyfikacja AOTMiT: IVC 
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Badanie Populacja Interwencja N OBS Metodyka 

 przyjmowanie antybiotyków w czasie 2 tyg. przed wykonaniem badania 
urodynamicznego; 

 profilaktyczne leczenie antybiotykami w przypadku badań inwazyjnych. 
Charakterystyka chorych: 

 kobiety (100%); 
 wiek, zakres [lata]: 22; 90; 
 rozpoznanie: objawy ze strony układu moczowego. 

Skala NICE: 6/8 

Sponsor: b/d 

Opis utraty chorych 
z badania: z badania 

utracono łącznie 27 (3,3%) 
chorych, którzy nie 

dostarczyli próbek moczu. 
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6.7.1.3. III etap 

W ramach III etapu przeglądu włączano opracowania wtórne i pierwotne oceniające 

skuteczność i bezpieczeństwo solifenacyny w porównaniu z brakiem leczenia. 

Przeglądy systematyczne 

Odnaleziono 19 przeglądów systematycznych dla porównania solifenacyny z placebo 

u chorych, u których nie wykonano badania urodynamicznego, spełniających kryteria 

włączenia do analizy: populacji i interwencji podane w rozdziale 6.5.2 (zgodnie 

z Rozporządzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagań): Cornu 201329, Allahdin 2012, 

Buser 2012, Luo 2012, Meek 2011, Mongiu 2011, Oefelein 2011, Hartman 2009, McDonagh 

2009, Chapple 2008, Novara 2008, Colli 2007, Abrams 2006, Maniscalco 2006, Nabi 2006, 

Bhosle 2005, Chapple 2005, McDonagh 2005 oraz Guay 2004.  

W przypadku przeglądów systematycznych zawierających wyniki dla porównania SOL vs 

PLC, zdecydowano o przedstawieniu szczegółowej analizy wyników i charakterystyki jedynie 

dla przeglądów najnowszych, zawierających zarówno wyniki dotyczące skuteczności, jak 

i bezpieczeństwa. Biorąc pod uwagę wymienione kryteria, w ramach niniejszej analizy 

przedstawiono szczegółowe wyniki i charakterystykę dla dwóch przeglądów 

systematycznych, tj. Buser 2012 i Luo 2012.  

Oba odnalezione przeglądy spełniają wszystkie kryteria systematyczności Cook. Są to 

przeglądy z metaanalizą wyników. W przypadku przeglądu Buser 2012 przeszukanie baz 

zostało zakończone w kwietniu 2012 roku, natomiast w przypadku przeglądu Luo 2012 

w styczniu 2011 roku. Celem przeglądu Buser 2012 była ocena skuteczności 

i bezpieczeństwa leków antymuskarynowych w leczeniu OAB, natomiast celem przeglądu 

Luo 2012 była ocena skuteczności i bezpieczeństwa solifenacyny w leczeniu OAB. 

W ramach przeglądu Luo 2012 dla porównania SOL vs PLC włączono 6 badań typu RCT: 

Karram 2009, Vardy 2009, Cardozo 2008, Chapple 2004, Chapple 2004a oraz Cardozo 

2004. Wymienione badania zostały także uwzględnione w przeglądzie Buser 2012. Ponadto 

w przeglądzie tym dodatkowo uwzględniono wyniki pochodzące z publikacji Chu 2009 

i Yamaguchi 2007, jednak analizowano w nim mniej punktów końcowych niż w przeglądzie 

                                                

29
 w ramach przeglądu dla porównania SOL vs PLC analizowano wyłącznie wyniki pochodzące 

z przeglądu Chapple 2008 
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Luo 2012. Dodatkowo, w przeglądzie Luo 2012 wyniki dla wszystkich dawek SOL zostały 

przedstawione łącznie, natomiast w przeglądzie Buser 2012 wyniki dla SOL w dawce 5 mg 

i 10 mg przedstawiono oddzielnie. W badaniach analizowanych w ramach przeglądu Buser 

2012 i Luo 2012 dla porównania SOL vs PLC uczestniczyli dorośli chorzy na OAB. Co 

ważne, w badaniach uwzględnionych w ramach przeglądów przeprowadzenie badania 

urodynamicznego nie stanowiło kryteriów rozpoznania OAB. Liczebność populacji 

w badaniach analizowanych w ramach przeglądów była stosunkowo wysoka (w większości 

badań w grupie badanej i kontrolnej uczestniczyło po około 300-400 chorych). 

Szczegółową charakterystykę włączonych przeglądów systematycznych przedstawiono 

w załączniku 10.6, natomiast dokładną analizę wyników skuteczności i bezpieczeństwa dla 

porównania SOL vs PLC na podstawie włączonych przeglądów umieszczono w rozdziale 0. 

Badania pierwotne 

W ramach III etapu do analizy włączono trzy RCT, podwójnie zaślepione i wieloośrodkowe – 

badanie VENUS (publikacje Serels 2010 i Karram 2009), VIBRANT (publikacje Crosby 2011 

i Vardy 2009) oraz badanie Yamaguchi 2007. W badaniach tych porównywano jakość życia 

chorych po leczeniu z zastosowaniem SOL względem grup otrzymujących PLC. Podejście 

do testowanej hipotezy badawczej we wszystkich badaniach miało na celu wykazanie 

przewagi SOL nad PLC (superiority). Badania zostały zaklasyfikowane do kategorii IIA wg 

klasyfikacji doniesień naukowych odnoszących się do terapii. Wiarygodność badań 

VIBRANT, VENUS oraz Yamaguchi 2007 oceniono za pomocą skali Jadad na odpowiednio 

5, 4 i 3 spośród 5 możliwych do uzyskania punktów. 

Łączny odsetek chorych, którzy przedwcześnie zakończyli udział w badaniu był zbliżony 

w badaniach VIBRANT oraz Yamaguchi 2007 i wynosił odpowiednio 10,8% i 8,4%. 

Natomiast w badaniu VENUS odsetek ten wynosił 16,5%. 

Obserwacja chorych uczestniczących w badaniach VIBRANT, VENUS i Yamaguchi 2007 

prowadzona była przez 12 tygodni. We wszystkich włączonych do analizy badaniach 

uczestniczyli dorośli mężczyźni i kobiety z objawami OAB, tj. co najmniej 8 epizodów mikcji 

na dobę i co najmniej 1 epizod parcia naglącego (≥3 epizodów parcia naglącego w badaniu 

Yamaguchi 2007).  

Liczebność populacji w badaniach włączonych do analizy była stosunkowo wysoka 

i wynosiła po około 400 chorych w każdej z grup.  
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W badaniach VIBRANT, VENUS i Yamaguchi 2007 chorzy w grupie badanej stosowali 

solifenacynę w dawce 5 (lub 10 mg), podawaną raz dziennie przez 12 tygodni. W grupie 

kontrolnej chorzy otrzymywali placebo podawane raz dziennie przez 12 tygodni.  

Charakterystykę badań włączonych przedstawiono w poniższej tabeli (Tabela 13). 
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Tabela 13. 
Charakterystyka badań włączonych do analizy – III etap 

 VIBRANT VENUS Yamaguchi 2007* 

M
e

to
d

y
k

a
 

Rodzaj badania 
Randomizowane, wieloośrodkowe, podwójnie 

zaślepione 
Randomizowane, wieloośrodkowe, 

podwójnie zaślepione 
Randomizowane, wieloośrodkowe, 

podwójnie zaślepione 

Opis utraty chorych z badania 

Badanie łącznie przerwało 83 (10,8%) z 766 
chorych, w tym 35 (9,1%) chorych z 385 

zrandomizowanych do grupy SOL i 48 chorych 
(12,6%) z 381 zrandomizowanych do grupy 

PLC. 

Badanie łącznie przerwało 122 (16,5%) 
z 739 chorych 

Badanie łącznie przerwało 100 (8,4%) 
z 1184 chorych, w tym w grupie SOL 10 
mg: 32 (8,4%) z 381 chorych, w grupie 

SOL 5 mg: 34 (8,5%) z 398 chorych oraz 
w grupie PLC: 34 (8,4%) z 405 chorych. 

Skala Jadad: 5/5 4/5 3/5 

Klasyfikacja AOTM IIA IIA IIA 

Sponsor 
Astellas Pharma US Inc. oraz Glaxo-SmithKline Astellas Pharma Inc. oraz 

GlaxoSmithKline 
Astellas Pharma Inc. 

Liczba ośrodków b/d (Stany Zjednoczone) 61 (Stany Zjednoczone) 155 (Japonia) 

Okres obserwacji 12 tygodni 12 tygodni 12 tygodni 

Analiza statystyczna poziom istotności statystycznej p≤0,05 poziom istotności statystycznej p≤0,05 poziom istotności statystycznej p≤0,05 

Podejście do testowania 
hipotezy 

superiority superiority superiority (dla porównania SOL vs PLC) 

P
o

p
u

la
c

ja
 

Kryteria włączenia 

Kobiety i mężczyźni; ≥18 r.ż.; objawy OAB od 
co najmniej 3 mies. (≥8 epizodów mikcji na 

dobę i ≥1 epizod parcia naglącego +/- 
nietrzymanie moczu w ciągu doby); wynik w 
skali PPBC

30
 wynoszący ≥3 (wskazujący na 

występowanie co najmniej umiarkowanych 
zaburzeń w obrębie pęcherza w chwili 

kwalifikacji do badania); przerwanie stosowania 

Kobiety i mężczyźni; ≥18 r.ż.; leczeni 
ambulatoryjnie; OAB definiowane jako 
co najmniej 1 epizod naglącego parcia 

na mocz na dobę +/- nietrzymanie 
moczu, zwykle z towarzyszącymi co 

najmniej 8 mikcjami na dobę i/lub 
oddawaniem moczu w nocy, 

utrzymujące się przez min. 3 mies. 

Kobiety i mężczyźni; ≥20 r.ż.; objawy 
OAB od co najmniej 6 miesięcy; średnia 

liczba mikcji na dobę ≥8; ≥3 epizody 
naglącego parcia na mocz na dobę i/lub 

epizody nietrzymania moczu z parcia 
naglącego na dobę ≥3 w czasie 3-dniowej 

oceny za pomocą dzienniczka mikcji 

                                                

30
 ang. Patent Perception of Intensity of Urgency Scale – skala intensywności parcia naglącego 
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 VIBRANT VENUS Yamaguchi 2007* 

leków na OAB i zastosowanie co najmniej 2-tyg. 
okresu eliminacji leku z organizmu (ang. 

washout period) – kryterium dotyczyło jedynie 
chorych stosujących leki na OAB. 

według oceny za pomocą dzienniczka 
mikcji 

Kryteria wykluczenia 

Istotne SUI lub MUI, tj. wysiłkowe/NNM z 
przeważającą postacią wysiłkową; nawracające 

zakażenia dróg moczowych (≥3 zakażenia w 
czasie ostatnich 3 miesięcy); zakażenie dróg 
moczowych w chwili kwalifikacji do badania; 

przewlekłe urologiczne stany zapalne, 
śródmiąższowe zapalenie pęcherza 

moczowego, zatrzymywanie moczu lub treści 
żołądkowej w wywiadzie; stosowanie leków 
antymuskarynowych, przeciwskurczowych, 
trójcyklicznych leków przeciwdepresyjnych i 
leków na chorobę Parkinsona; stosowanie 

leków z grupy 3- i 4-cyklicznych 
antydepresantów, leków przeciwhistaminowych 
i antymimetyków było ograniczone – jeśli jednak 

chorzy przez długi czas stosowali stabilną 
dawkę wymienionych leków, mogli kontynuować 

ich przyjmowanie. 

SUI lub MUI, tj. wysiłkowe/NNM z 
przeważającą postacią wysiłkową (w 

ocenie badacza); zakażenia dróg 
moczowych; przewlekłe zapalenie (np. 
śródmiąższowe zapalenie pęcherza); 

kamienie w pęcherzu moczowym; 
istotna klinicznie przeszkoda 

podpęcherzowa lub inne stany (np. 
nadwrażliwość na leki 

antycholinergiczne), które mogą 
wpłynąć na bezpieczne ukończenie 
badania; stosowanie innych leków 

antycholinergicznych lub leków 
przeciwskurczowych w leczeniu OAB, 

leków na chorobę Parkinsona lub 
trójcyklicznych leków 
przeciwdepresyjnych. 

Istotna przeszkoda podpęcherzowa; 
ocena za pomocą PVR; chorzy z PVR 

≥100 ml; zatrzymanie moczu; 
udowodnione SUI; kamienie w pęcherzu 
moczowym, zakażenie dróg moczowych; 

śródmiąższowe zapalenie pęcherza; 
choroba nowotworowa narządów w 

obrębie miednicy obecnie lub w 
wywiadzie, napromienianie w obrębie 

miednicy; stosowanie leków 
antycholinergicznych; rozpoznana lub 
podejrzewana nadwrażliwość na leki 

antycholinergiczne lub laktozę. 

C
h

a
ra

k
te

ry
s

ty
k

a
 

Liczba chorych 
SOL 5/10 mg 

(N=377) 
PLC 

N=374 
SOL 

(N=357) 
PLC 

(N=350) 
SOL 5mg 
(N=383) 

SOL 10 mg 
(N=371) 

PLC 
(N=395) 

Mężczyźni, n (%) 71 (18,8) 60 (16,0) 117 (15,8) 65 (17,0) 53 (14,3) 62 (15,7) 

Wiek, średnia (SD) [lata] 59 (13) 60 (12) 57 (b/d) 60,4 (13,3) 59,9 (13,0) 60,8 (12,5) 

Mikcje, średnia (SD) 
[liczba/doba] 

11,7 (3,7) 11,9 (4,0) 11,65 (3,73) 11,70 (3,62) 
11,44 
(2,94) 

11,15 (2,76) 
11,25 
(2,73) 

Epizody parcia 
naglącego, średnia (SD) 

[liczba/doba] 
5,7 (3,7) 5,7 (3,9) 6,15 (3,93) 6,03 (3,90) 4,40 (3,38) 4,47 (3,30) 4,04 (3,11) 

Epizody nietrzymania 
moczu, średnia (SD) 

2,9 (2,7) 2,8 (2,6) 2,82 (2,71) 2,56 (2,74) 2,35 (2,45) 2,19 (2,04) 1,99 (2,11) 
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 VIBRANT VENUS Yamaguchi 2007* 

[liczba/doba] 

Epizody nietrzymania 
moczu z parcia 

naglącego, średnia (SD) 
[liczba/doba] 

b/d b/d b/d b/d 1,95 (2,14) 1,89 (1,91) 1,67 (1,95) 

Epizody nocnego 
oddawania moczu, 

średnia (SD) 
[liczba/doba] 

1,7 (1,2) 1,6 (1,0) 1,7 (1,2) 1,6 (1,1) 1,91 (1,22) 1,78 (1,04) 1,84 (1,10) 

Objętość wydalonego 
moczu w czasie mikcji, 

średnia (SD) [ml] 
b/d b/d b/d b/d 

153,4 
(52,91) 

154,4 
(50,21) 

152,8 
(44,28) 

Interwencja 
SOL w dawce 5 mg podawana raz dziennie 

(dawka mogła być zwiększona do 10 mg, jeśli 
była dobrze tolerowana) przez 12 tygodni. 

SOL w dawce 5 mg podawana raz 
dziennie (dawka mogła być 

zwiększona do 10 mg, jeśli była dobrze 
tolerowana) przez 12 tygodni. 

SOL w dawce 5 mg lub 10 mg podawana 
raz dziennie przez 12 tygodni. 

Komparator PLC podawane raz dziennie przez 12 tygodni. 
Placebo podawane raz dziennie przez 

12 tygodni 
Placebo podawane raz dziennie przez 12 

tygodni 

*w charakterystyce badania nie uwzględniono grupy stosującej propiwerynę 
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6.7.1.4. IV etap 

W ramach IV etapu do analizy włączono otwarte badanie eksperymentalne Tanaka 2010, 

porównujące skuteczność i bezpieczeństwo SOL u chorych na OAB DO(+) względem 

chorych na OAB DO (-). Badanie to nie zostało zaklasyfikowane do kategorii wg klasyfikacji 

doniesień naukowych odnoszących się do terapii, gdyż w klasyfikacji tej nie uwzględniono 

badań tego rodzaju. Mimo że badanie Tanaka 2010 nie może zostać uznane za 

standardowe badanie jednoramienne (wszystkich chorych leczono SOL, jednak celem była 

ocena leczenia u chorych na OAB w zależności od obecności DO), publikacja ta została 

oceniona w skali NICE na 6 z 8 możliwych do uzyskania punktów (badanie jednoośrodkowe, 

brak informacji o kolejnym włączaniu chorych do badania). 

Odsetek chorych, którzy przedwcześnie zakończyli udział w badaniu, był niewielki i wynosił 

1,9%. Obserwacja chorych uczestniczących w badaniu Tanaka 2010 prowadzona była przez 

12 tygodni.  

We włączonym do analizy badaniu uczestniczyły uprzednio nieleczone kobiety z objawowym 

OAB (częste oddawanie moczu, mikcje nocne, nietrzymanie moczu, nietrzymanie moczu 

z parcia naglącego), potwierdzonym w czasie rozpoznania. Liczebność populacji 

uczestniczącej w badaniu Tanaka 2010 wynosiła 52 chorych, w tym u 33 (63,5%) chorych na 

podstawie cystometrii rozpoznano obecność DO.  

Chorzy uczestniczący w badaniu Tanaka 2010 stosowali solifenacynę w dawce 5 mg, 

podawaną raz dziennie przez 12 tygodni.  

Szczegółową charakterystykę badania włączonego do analizy zamieszczono w Załączniku 

10.7. 

6.7.2. Punkty końcowe 

W sytuacji, gdy punkt końcowy nie był analizowany w badaniu lub nie przedstawiono 

wystarczających danych umożliwiających określenie istotności statystycznej dla 

analizowanych porównań, nie był on przedstawiany poniżej w tabelach ani uwzględniany 

w analizie.  
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W poniższych podrozdziałach przedstawiono zestawienie analizowanych punktów 

końcowych w poszczególnych etapach analizy oraz ich definicje, interpretacje i określenie 

istotności klinicznej. 

6.7.2.1. I etap 

Na podstawie badań włączonych do analizy w I etapie przeglądu analizowano następujące 

punkty końcowe: 

 czułość; 

 swoistość; 

 wartość predykcyjna dodatnia. 

 wartość predykcyjna ujemna; 

 badanie urodynamiczne w ocenie chorego oraz badacza. 

W poniższych tabelach przedstawiono zestawienie analizowanych punktów końcowych 

w poszczególnych badaniach (Tabela 14) oraz ich definicje (Tabela 15), a także kryteria 

rozpoznania nadczynności mięśnia wypieracza w badaniach włączonych do analizy 

(Tabela 16). 

Tabela 14. 
Punkty końcowe oceniane w badaniach włączonych do analizy – I etap 

Punkt 
końcowy 

Giarenis 
2013 

Jeong 
2013 

Al-Zahrani 
2012 

Hashim 
2006 

Oh 2006 
Digesu 

2003 

Czułość Oceniano Oceniano Oceniano Oceniano 
Nie 

oceniano 
Oceniano 

Swoistość 
Nie 

oceniano 
Nie 

oceniano 
Nie 

oceniano 
Oceniano 

Nie 
oceniano 

Oceniano 

Wartość 
predykcyjna 

dodatnia 

Nie 
oceniano 

Nie 
oceniano 

Nie 
oceniano 

Oceniano 
Nie 

oceniano 
Oceniano 

Wartość 
predykcyjna 

ujemna 

Nie 
oceniano 

Nie 
oceniano 

Nie 
oceniano 

Oceniano 
Nie 

oceniano 
Oceniano 

Badanie 
urodynamicz
ne w ocenie 

chorego oraz 
badacza 

Nie 
oceniano 

Nie 
oceniano 

Nie 
oceniano 

Nie 
oceniano 

Oceniano 
Nie 

oceniano 
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Tabela 15. 
Definicje punktów końcowych ocenianych w badaniach włączonych do analizy – I etap 

Punkt końcowy Definicja 

Oznaczenia 

Liczebności obserwowane 
Test referencyjny 

Choroba (+) Brak choroby (-) Suma 

Test 
diagnostyczny 

Wynik 
pozytywny (+) 

TP* FP* TP+FP 

Wynik 
negatywny (-) 

FN* TN* FN+TN 

Suma TP+FN FP+TN TP+FP+FN+TN 

Definicje i wzory 

Czułość 

Odsetek osób chorych na daną chorobę z 
danym zdarzeniem klinicznym lub 

z pozytywnym wynikiem badania. Określana 
jest również jako prawdziwy wskaźnik dodatni 

TP

TP + FN
 

Swoistość 

Odsetek osób zdrowych bez danego zdarzenia 
klinicznego lub z negatywnym wynikiem 

badania. Określana jest również jako prawdziwy 
wskaźnik ujemny 

TN

FP + TN
 

Wartość predykcyjna dodatnia 
Odsetek osób chorych wśród wszystkich osób z 

pozytywnym wynikiem badania lub z danym 
zdarzeniem klinicznym 

TP

TP + FP
 

Wartość predykcyjna ujemna 
Odsetek osób zdrowych wśród wszystkich osób 

z negatywnym wynikiem badania lub bez 
danego zdarzenia klinicznego 

TN

FN + TN
 

*TP – wyniki prawdziwie dodatnie, FP – wyniki fałszywie dodatnie, FN – wyniki fałszywie ujemne, TN – 
wyniki prawdziwie ujemne 
Źródło: opracowanie na podstawie [13] 

Tabela 16. 
Kryteria rozpoznania nadczynności mięśni wypieracza w badaniach włączonych do 
analizy – I etap 

Badanie 
Giarenis 

2013 
Jeong 2013 

Al-Zahrani 
2012 

Hashim 
2006 

Digesu 2003 

Kryteria 
rozpoznania 

DO 

Ocena 
laboratoryjna 

lub 
ambulatoryjna 
(nie podano 

kryteriów 
rozpoznania) 

Spontaniczne lub 
wywołane, 

mimowolne skurcze 
mięśni wypieracza 

podczas cystometrii 
w czasie 

wypełniania 
pęcherza 

Nie podano 
kryteriów 

rozpoznania 

Nie podano 
kryteriów 

rozpoznania 

Skurcze mięśni 
wypieracza obecne 

w czasie parcia 
naglącego lub 

wycieku moczu w 
czasie próby 

powstrzymania 
mikcji. 
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6.7.2.2. II etap 

Na podstawie badań włączonych do analizy w II etapie przeglądu analizowano profil 

bezpieczeństwa badania urodynamicznego, tj. częstość występowania powikłań z nim 

związanych: 

 zakażenia dróg moczowych; 

 bakteriomoczu; 

 krwiomoczu; 

 dyzurii; 

 ropomoczu; 

 gorączki; 

 bólu; 

 zastoju moczu; 

 hospitalizacja. 

W poniższych tabelach przedstawiono zestawienie analizowanych punktów końcowych 

w poszczególnych badaniach (Tabela 17) oraz ich definicje (Tabela 18). 
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Tabela 17. 
Punkty końcowe oceniane w badaniach włączonych do analizy – II etap 

Punkt końcowy Tsai 2013 Yenilmez 2009 Choe 2007 Tong 2005 Ku 2004 Yip 2004 

Zakażenie dróg 
moczowych 

Nie oceniano 
Oceniano w czasie 7 

dni 
Nie oceniano Nie oceniano Nie oceniano Nie oceniano 

Bakteriomocz 
Oceniano w czasie 

3-7 dni 

Oceniano (znaczny 
bakteriomocz) w 

czasie 7 dni 

Oceniano (znaczny 
bakteriomocz, 

objawowy znaczny 
bakteriomocz) w 

czasie 3-7 dni 

Oceniano (objawowy 
bakteriomocz) w 
czasie 2-7 dni 

Oceniano (znaczny 
bakteriomocz, 

objawowy 
bakteriomocz) w 

czasie 7 dni 

Oceniano (znaczny 
bakteriomocz) w 

czasie 2 dni 

Krwiomocz Nie oceniano 

Oceniano 
(krwiomocz ogółem, 

o łagodnym, 
umiarkowanym i 

ciężkim nasileniu, 
krwiomocz 

makroskopowy) w 
czasie 7 dni 

Nie oceniano Nie oceniano Nie oceniano Nie oceniano 

Dyzuria Nie oceniano 

Oceniano (dyzuria 
ogółem, o łagodnym, 

umiarkowanym i 
ciężkim nasileniu) w 

czasie 7 dni 

Oceniano (dyzuria o 
ciężkim nasileniu) w 

czasie 3-7 dni 
Nie oceniano 

Oceniano (dyzuria o 
ciężkim nasileniu) w 

czasie 7 dni 
Nie oceniano 

Ropomocz Nie oceniano 
Oceniano w czasie 7 

dni 
Nie oceniano Nie oceniano Nie oceniano Nie oceniano 

Gorączka Nie oceniano 
Oceniano (gorączka 

z leukocyturią) w 
czasie 7 dni 

Nie oceniano Nie oceniano Nie oceniano Nie oceniano 

Ból Nie oceniano 

Oceniano (ból 
ogółem, o łagodnym, 

umiarkowanym i 
ciężkim nasileniu) w 

czasie 7 dni 

Nie oceniano Nie oceniano Oceniano Nie oceniano 
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Punkt końcowy Tsai 2013 Yenilmez 2009 Choe 2007 Tong 2005 Ku 2004 Yip 2004 

Zastój moczu Nie oceniano 
Oceniano w czasie 7 

dni 
Nie oceniano Nie oceniano 

Oceniano w czasie 7 
dni 

Nie oceniano 

Hospitalizacja Nie oceniano 
Oceniano w czasie 7 

dni 
Oceniano w czasie 

3-7 dni 
Nie oceniano 

Oceniano w czasie 7 
dni 

Nie oceniano 

Tabela 18. 
Definicje, interpretacja oraz określenie istotności klinicznej punktów końcowych z badań i przeglądów systematycznych włączonych 
do analizy – II etap 

Punkt końcowy Badanie Definicja Kierunek zmian Istotność kliniczna 

Bezpieczeństwo 

Zakażenie dróg 
moczowych 

Tsai 2013 
obecność leukocytów w moczu w ilości ≥15 komórek/ml oraz dwa z trzech 
czynników: obecność esterazy leukocytów, azotynów lub bakterii w moczu 

Wystąpienie 
powikłań jest 
zjawiskiem 

niekorzystnym, im 
wyższy odsetek 

tych zdarzeń tym 
gorszy profil 

bezpieczeństwa  

Wystąpienie 
powikłań jest istotne 

klinicznie. 

Bakteriomocz 

Tsai 2013 

obecność bakterii w moczu w ilości ≥10
5
 cfu/ml* 

Choe 2007 

Tong 2005 

Ku 2004 

Yenilmez 2004 

Yip 2004 

Krwiomocz Yenilmez 2004 
obecność krwi w moczu; oceniany przez chorego za pomocą kwestionariusza; 

nasilenie klasyfikowano jako łagodne (wystąpił raz), umiarkowane (wystąpił 
więcej niż raz) lub ciężkie (dodatkowo z zakrzepami) 

Dysuria Yenilmez 2004 
bolesne oddawanie moczu, oceniane przez chorego za pomocą 

kwestionariusza; nasilenie klasyfikowano jako łagodne (trwające <24 godz.), 
umiarkowane (48 godz.) lub ciężkie (>72 godz.) 

Ropomocz Yenilmez 2004 obecność leukocytów w moczu w ilości ≥10 komórek (>100 komórek/mm3) 

Gorączka Yenilmez 2004 podwyższona temperatura ciała, oceniana przez chorego [14] 
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Punkt końcowy Badanie Definicja Kierunek zmian Istotność kliniczna 

Ból 

Ku 2004 
oceniany przez chorego za pomocą skali VAS, gdzie: 0 - brak; 10 – niemożliwy 

do zniesienia 

Yenilmez 2004 
oceniany przez chorego za pomocą kwestionariusza, w skali 0-3, gdzie: 0 - 
brak; 1 – o niewielkim nasileniu; 2 – o ciężkim nasileniu; 3 – niemożliwy do 

zniesienia 

*cfu – ang. colony forming unit, jednostka tworząca kolonię 
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6.7.2.3. III etap 

Na podstawie przeglądów systematycznych włączonych do analizy w III etapie przeglądu 

analizowano następujące punkty końcowe: 

 liczba mikcji na dobę 

 liczba epizodów nietrzymania moczu na dobę 

 liczba epizodów naglącego parcia na mocz na dobę 

 liczba epizodów nietrzymania moczu z parcia naglącego na dobę; 

 liczba mikcji nocnych na dobę; 

 objętość wydalonego moczu w czasie mikcji; 

 profil bezpieczeństwa. 

Na podstawie badań pierwotnych oceniano następujące punkty końcowe: 

 wynik w skali KHQ (ang. King's Health Questionnaire – Kwestionariusz Zdrowia 

Kinga); 

 wynik w skali OAB-q (ang. overactive bladder questionnaire – kwestionariusz oceny 

jakości życia u chorych zespołem pęcherza nadreaktywnego). 

W poniższych tabelach przedstawiono zestawienie analizowanych punktów końcowych 

w poszczególnych przeglądach i badaniach (Tabela 19 i Tabela 20) oraz ich definicje 

(Tabela 21). 

Tabela 19. 
Punkty końcowe oceniane w przeglądach systematycznych włączonych do analizy – 
III etap 

Punkt końcowy Buser 2012 Luo 2012 

Skuteczność  

Zmiana liczby mikcji na dobę 

W większości badań włączonych w ramach przeglądu 
oceniano w czasie 12 tygodni 

Zmiana liczby epizodów nietrzymania moczu 
na dobę 

Zmiana liczby epizodów naglącego parcia na 
mocz na dobę 

Zmiana liczby epizodów nietrzymania moczu z 
parcia naglącego na dobę 

Zmiana liczby mikcji nocnych na dobę 
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Punkt końcowy Buser 2012 Luo 2012 

Zmiana objętości wydalonego moczu w czasie 
mikcji 

Nie oceniano 

W większości badań 
włączonych w ramach 
przeglądu oceniano w 

czasie 12 tygodni 

Bezpieczeństwo 

Profil bezpieczeństwa 
W większości badań włączonych w ramach przeglądu 

oceniano w czasie 12 tygodni 

Tabela 20. 
Punkty końcowe w badaniach włączonych do analizy – III etap 

Punkt końcowy 
VIBRANT  

(Crosby 2011) 
VENUS 

(Serels 2010) 
Yamaguchi 2007 

Punkty końcowe uwzględnione 

Skuteczność  

Zmiana wyniku w skali KHQ 
względem wartości początkowych 

Nie oceniano Nie oceniano 
Oceniano w czasie 

12 tygodni 

Zmiana wyniku w skali OAB-q 
względem wartości początkowych 

Oceniano w czasie 12 tygodni Nie oceniano 

Punkty końcowe nieuwzględnione 

Punkty końcowe, które nie dotyczyły jakości życia. 
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Tabela 21. 
Definicje, interpretacja oraz określenie istotności klinicznej punktów końcowych z badań i przeglądów systematycznych włączonych 
do analizy – III etap 

Punkt końcowy Publikacja Definicja Kierunek zmian Istotność kliniczna 

Skuteczność 

Zmiana liczby mikcji na 
dobę 

Buser 2012 
Luo 2012 

Oceniano na podstawie 3-dniowych dzienniczków mikcji 
wypełnianych przez chorego jako liczbę zdarzeń w czasie 24 

godzin Niższa liczba wskazuje na 
poprawę stanu zdrowia 

chorego 

b/d 

Zmiana liczby epizodów 
nietrzymania moczu na 

dobę 

Buser 2012 
Luo 2012 

Odnaleziono dane w EMA 
assessment report z 2012 r. 

[7] dotyczące leków 
antymuskarynowych, 

w którym podano informację, 
że za znaczącą odpowiedź 
przyjmuje się poprawę w 

zakresie nietrzymania moczu 
wyrażoną jako co najmniej 
50% redukcja nietrzymania 

moczu. 

Zmiana liczby epizodów 
naglącego parcia na mocz 

na dobę 

Buser 2012 
Luo 2012 

b/d 

Zmiana liczby epizodów 
nietrzymania moczu z 

parcia naglącego na dobę 

Buser 2012 
Luo 2012 

Zmiana liczby mikcji 
nocnych na dobę 

Buser 2012 
Luo 2012 

Zmiana objętości 
wydalonego moczu w 

czasie mikcji 
Luo 2012 Oceniano jako objętość moczu w ml w czasie jednej mikcji 

Jakość życia 

Jakość życia w skali KHQ Yamaguchi Jakość życia chorego oceniano na podstawie Punkty przyznawane są Zmiana wyniku w ramach 
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Punkt końcowy Publikacja Definicja Kierunek zmian Istotność kliniczna 

2007 Kwestionariusza Zdrowia Kinga, narzędzia składającego się 
z 21 pytań w ramach 9 domen. Kwestionariusz 

zaprojektowany został w celu określenia indywidualnych 
nieprawidłowości w obrębie pęcherza moczowego oraz ich 

wpływu na chorego. 

indywidualnie w ramach 
każdej domeny, zmniejszenie 

liczby punktów w ramach 
domeny odpowiada poprawie 

jakości życia chorego. 

poszczególnych domen o co 
najmniej 5 punktów względem 

wartości początkowej 
oznacza istotną klinicznie 
poprawę jakości życia [6]. 

Jakość życia 
w skali OAB-q 

VENUS 
(Serels 2010) 

Skala oceny jakości życia na podstawie kwestionariusza 
OAB zawiera 25 pozycji, oceniających objawy OAB w 

ramach 4 domen: radzenie sobie ze stresem, niepokój, 
trudności w zasypianiu, relacje społeczne. Objawy OAB 
wpływające na różnorodne aktywności chorego w czasie 
ostatnich 4 tygodni oceniano w zakresie od 1 (brak) do 6 

(objaw występował ciągle). Punkty z poszczególnych pozycji 
i domen są sumowane i przekształcane na wynik w skali od 

0 do 100. 

Wyższy wynik oznacza lepszą 
jakość życia chorego. 

Zmiana wyniku o co najmniej 
10 punktów oznacza zmianę 

istotną klinicznie [6]. 

Bezpieczeństwo 

Zdarzenia niepożądane Buser 2012 

Zdarzenia niepożądane zaklasyfikowano zgodnie z 
kryteriami CTCAE (ang. Common Terminology Criteria for 

Adverse Events
31

) wersja 3.0 do siedmiu kategorii 

(zaburzenia żołądka i jelit, zaburzenia oka, zaburzenia dróg 
moczowych, zaburzenia neurologiczne, zaburzenia serca, 

zaburzenia dróg oddechowych i zaburzenia skóry). 

Wzrost liczby zdarzeń/działań 
niepożądanych jest odwrotnie 

proporcjonalny do 
bezpieczeństwa stosowania 

danego leku. 

Istotne klinicznie są zdarzenia 
niepożądane ciężkie oraz o 

co najmniej 3. stopniu 
nasilenia [3] 

 

                                                

31
 powszechne kryteria terminologiczne dla zdarzeń niepożądanych 
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6.7.2.4. IV etap 

Na podstawie badań pierwotnych włączonych w IV etapie przeglądu oceniano następujące 

punkty końcowe: 

 wynik według kwestionariusza OABSS (ang. Overactive Bladder Symptom Score 

– skala oceny nasilenia dolegliwości ze strony pęcherza moczowego); 

 profil bezpieczeństwa. 

W poniższych tabelach przedstawiono zestawienie analizowanych punktów końcowych 

w poszczególnych przeglądach i badaniach (Tabela 22) oraz ich definicje (Tabela 23). 

Tabela 22. 
Punkty końcowe oceniane w badaniu włączonym do analizy – IV etap 

Punkt końcowy Tanaka 2010 

Skuteczność  

Wynik według kwestionariusza OABSS Oceniano w czasie 12 tygodni. 

Bezpieczeństwo* 

Suchość w ustach Oceniano w czasie 12 tygodni. 

* oceniano łącznie u chorych z OAB DO (+) i OAB DO (-) 

Tabela 23. 
Definicje, interpretacja oraz określenie istotności klinicznej punktów końcowych 
z badania włączonego do analizy – IV etap 

Punkt końcowy Badanie Definicja 
Kierunek 

zmian 
Istotność 
kliniczna 

Skuteczność 

Wynik według 
kwestionariusza 

OABSS 

Tanaka 
2010 

Kwestionariusz OABSS służy do ilościowego 
określenia objawów OAB przez chorego. W 
ramach kwestionariusza ocenia się 4 objawy 
tj. mikcje w ciągu dnia, mikcje w nocy, parcie 
na mocz, nietrzymanie moczu z parcia 
naglącego. Wynik całkowity stanowi sumę 
punktów uzyskanych w czasie oceny 4 
objawów OAB [15]. Kwestionariusz 
przedstawiono w poniższej tabeli 
(Tabela 24). 

Niższy wynik 
oznacza 
większą 

skuteczność 
leczenia [15] 

Za istotną 
klinicznie 
uznaje się 

zmianę o co 
najmniej 3 
punkty [8]. 

Bezpieczeństwo 

Zdarzenia 
niepożądane 

Tanaka 
2010 

Stopień nasilenia suchości w ustach został 
zaklasyfikowany jako: 

 łagodny (nie wymaga środków 
pomocniczych); 

 umiarkowany (wymaga środków 

Wzrost liczby 
zdarzeń 

niepożądanych 
jest odwrotnie 
proporcjonalny 

Istotne 
klinicznie są 
zdarzenia 

niepożądane 
ciężkie oraz  
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Punkt końcowy Badanie Definicja 
Kierunek 

zmian 
Istotność 
kliniczna 

pomocniczych takich jak płyn do 
ust); 

 ciężki (nieakceptowalny). 

do 
bezpieczeństwa 

stosowania 
danego leku. 

o co najmniej 
3. stopniu 

nasilenia [3] 

Tabela 24. 
Kwestionariusz OABSS 

Pytanie Częstość Wynik 

Ile razy zwykle oddajesz mocz od 
obudzenia się rano do zaśnięcia 

wieczornego? 

≤7 0 

8-14 1 

≥15 2 

Ile razy zwykle budzisz się w nocy żeby 
oddać mocz  

(do obudzenia się rano)? 

0 0 

1 1 

2 2 

≥3 3 

Jak często masz uczucie nagłej chęci 
oddania moczu, którą trudno 

powstrzymać?  

Wcale 0 

Rzadziej niż raz w tygodniu 1 

Raz w tygodniu lub częściej 2 

Około raz dziennie 3 

2-4 razy dziennie 4 

5 razy dziennie lub częściej 5 

Jak często zdarza Ci się nietrzymanie 
moczu z powodu nagłej chęci oddania 

moczu, której nie możesz 
powstrzymać? 

Wcale 0 

Rzadziej niż raz w tygodniu 1 

Raz w tygodniu lub częściej 2 

Około raz dziennie 3 

2-4 razy dziennie 4 

5 razy dziennie lub częściej 5 

Źródło: opracowanie własne na podstawie Lin 2009 [15] 

6.7.3. Ocena w skali GRADE 

Jakość i wagę danych w ramach poszczególnych etapów analizy oceniono według zaleceń 

GRADE [9]. 
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I i II etap przeglądu 

Według zaleceń GRADE jakość badań obserwacyjnych należy uznać za niską. Jednakże 

wszystkie badania przeprowadzano z udziałem licznej populacji (co najmniej 200 chorych 

w przypadku oceny bezpieczeństwa oraz co najmniej 500 chorych w przypadku oceny 

trafności testu diagnostycznego) oraz nie odnotowano w nich poważnych ograniczeń. 

W związku z tym zdecydowano o podwyższeniu oceny jakości z niskiej na średnią. Wyjątek 

stanowiło badanie Oh 2006, w którym udział brała znacznie mniej liczna grupa (40 chorych), 

przy czym nie odnotowano poważnych ograniczeń w tym badaniu. Jakość tego badania 

oceniono jako niską. 

Waga punktów końcowych dotyczących oceny badania urodynamicznego (czułość 

i swoistość badania, odczucia chorego oraz ocena badacza, profil bezpieczeństwa) została 

oceniona jako krytyczna, gdyż są to miarodajne wyznaczniki zasadności stosowania tego 

badania, a dodatkowo odzwierciedlają stosunek chorych do tego testu.  

III etap przeglądu 

Jakość wszystkich opublikowanych danych pochodzących z badań pierwotnych oraz 

przeglądów systematycznych uznano za wysoką, ponieważ pochodziły one 

z wieloośrodkowych badań randomizowanych, podwójnie zaślepionych ze stosunkowo liczną 

grupą kontrolną. Autorzy opracowań wtórnych nie stwierdzili istotnych ograniczeń 

związanych z metodyką badań uwzględnionych w metaanalizach. Wszystkie metaanalizy 

w przeglądzie Luo 2012 były przeprowadzone metodą efektów stałych (w przypadku 

przeglądu systematycznego Buser 2012 wyniki pochodziły z metaanalizy sieciowej). 

W przypadku włączonych do analizy badań pierwotnych także nie stwierdzono przesłanek, 

na podstawie których konieczne byłoby obniżenie jakości tych danych. 

Waga analizowanych punktów końcowych została oceniona jako krytyczna, gdyż dotyczyły 

one najbardziej miarodajnych wyznaczników skuteczności lub bezpieczeństwa solifenacyny 

w populacji docelowej.  

IV etap przeglądu 

Jakość opublikowanych danych pochodzących z badania uwzględnionego w tym etapie 

uznano za średnią, ponieważ pochodziły one z eksperymentalnego badania 
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nierandomizowanego, w którym porównano wyniki dla dwóch grup chorych. Pomimo że 

z punktu widzenia stosowanej interwencji jest to badanie jednoramienne, biorąc pod uwagę 

specyfikę IV etapu przeglądu jest to badanie całkowicie spełniające jego cel i ocenianie jego 

jakości jako bardzo niskiej (zgodnie z oceną GRADE dla badań jednoramiennych) nie 

oddawałoby rzeczywistej wartości tego badania. 

Waga analizowanych punktów końcowych oceniających skuteczność została oceniona jako 

krytyczna, gdyż wskazywały one na zasadność stosowania solifenacyny u chorych na OAB 

z potwierdzoną badaniem urodynamicznym nadczynnością mięśnia wypieracza 

w porównaniu z chorymi bez nadczynności mięśnia wypieracza). Wagę punktów końcowych 

dotyczących bezpieczeństwa oceniono również jako krytyczną. 

6.7.4. Ocena homogeniczności 

W ramach analizy nie wykonywano samodzielnie metaanaliz, w związku z czym nie 

przeprowadzono oceny homogeniczności badań włączonych w ramach poszczególnych 

etapów przeglądu. Według autorów metaanalizy przeprowadzonej w przeglądu 

systematycznego Luo 2012, włączonego do niniejszej analizy, nie odnotowano 

heterogeniczności badań porównujących SOL i PLC ocenianych w ramach tej publikacji. 

W ramach przeglądu systematycznego Buser 2012 wykonana metaanaliza sieciowa została 

wykonana na podstawie punktów końcowych, dla których w badaniach przedstawiono 

wystarczające dane. Autorzy tej publikacji ocenili przeprowadzoną metaanalizę jako 

podstawę do podejmowania decyzji odnośnie stosowania leków antymuskarynowych. Można 

zatem uznać przeprowadzone metaanalizy w ramach przeglądów systematycznych Luo 

2012 oraz Buser 2012 za wiarygodne. W ramach oceny jakości życia (III etap przeglądu) 

wykonanie metaanalizy nie było możliwe ze względu na niewystarczającą ilość danych (brak 

SD w badaniu VIBRANT). 

6.8. Analiza statystyczna i interpretacja wyników 

Niniejsza analiza składa się z 4 etapów, z których w każdym dokonywano innej analizy 

wyników. W etapie I obliczano czułość, swoistość, wartość predykcyjną dodatnią oraz 

ujemną dla badania urodynamicznego jako testu diagnostycznego. Ponadto podano wyniki 

dotyczące subiektywnych odczuć chorych poddawanych tej procedurze. W etapie 

II analizowano odsetki chorych, u których wystąpiły powikłania. Dla wyżej opisanych wyników 
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nie wykonywano zatem analizy statystycznej. Wyniki o charakterze dychotomicznym (np. 

częstość występowania bakteriomoczu) przedstawiano jako liczby chorych, u których 

wystąpiło zdarzenie wraz z odpowiednimi odsetkami lub liczby zdarzeń. Dla zmiennych 

o charakterze ciągłym dane przedstawiono jako medianę i zakres. 

W III etapie porównano skuteczność oraz bezpieczeństwo stosowania solifenacyny 

względem placebo u chorych na OAB bez potwierdzenia badaniem urodynamicznym. 

Korzystano w tym etapie z przeglądów systematycznych, w których autorzy podali obliczone 

już parametry porównawcze. Dla danych ciągłych (np. zmiana liczby epizodów naglącego 

parcia na mocz na dobę), stosowanym parametrem jest wskaźnik różnicy średnich (MD, ang. 

mean difference) oraz 95% przedział ufności. Dla wyników o charakterze dychotomicznym 

(np. wystąpienie suchości w ustach) podano parametr względny iloraz szans (OR, ang. odds 

ratio). Natomiast w analizie jakości życia, którą wykonano na podstawie badań pierwotnych, 

wykonano obliczenia samodzielnie, wykorzystując programy RevMan 5.3 oraz Microsoft 

Excel 2007.  

Brak istotności statystycznej różnicy stwierdzano, gdy 95% przedział ufności dla różnicy 

średnich zawierał wartość 0 (zero), a w przypadku parametru OR – gdy zawierał wartość 1. 

Wartości odchyleń standardowych (SD, ang. standard deviation) wpisywanych do programu 

RevMan 5.3 odczytywano bezpośrednio z badań. W przypadku, gdy autorzy zamiast 

odchylenia standardowego podawali przedział ufności 95%, odchylenie standardowe 

obliczano na podstawie powyższych danych zakładając, że zmienna losowa ma rozkład 

normalny (przedziały ufności 95% dzielono przez 3,92 i mnożono przez pierwiastek z liczby 

chorych). 

Poniżej przedstawiono podsumowanie opisanych wskaźników i ich interpretację. 

Tabela 25. 
Podsumowanie wskaźników oceny skuteczności i bezpieczeństwa oraz ich 
interpretacje 

Parametr Kiedy liczony Interpretacja 

OR 
Dla wyników o charakterze 
dychotomicznym 

Szansa wystąpienia określonego punktu końcowego w 
grupie badanej jako procent szansy w grupie kontrolnej 

MD 
Dla wyników o charakterze 
ciągłym 

Miara bezwzględna, wyrażająca różnicę wartości 
przeciętnych (średnich) w analizowanych grupach 
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W przypadku negatywnych punktów końcowych wartość parametru OR wynosząca powyżej 

1 i przedział ufności niezawierający 1 wskazuje na przewagę grupy badanej.  

Przykładowo, dla punktu końcowego wystąpienie suchości w ustach parametr OR wyniósł 

5,57 (95% CI: 4,24; 7,32). Oznacza to, że szansa wystąpienia tego zdarzenia w grupie 

leczonej solifenacyną jest 5,57 razy wyższa niż ta szansa w grupie kontrolnej. Na podstawie 

przedziałów ufności można stwierdzić, że różnica ta jest istotna statystycznie.  

Interpretacja wyników dla MD jest zależna od sposobu definiowania punktu końcowego. Dla 

punktów końcowych, w których zwiększenie wyniku oznacza poprawę, wynik interpretowano 

jako istotny na korzyść grupy badanej jeśli w grupie tej uzyskano wyższy wynik, 

a jednocześnie przedział ufności nie zawierał zera. Dla punktów końcowych, w których 

redukcja wyniku oznaczała poprawę, wynik był istotny na korzyść grupy badanej gdy był 

niższy lub odnotowano wyższe niż w grupie kontrolnej zmniejszenie wyniku, a jednocześnie 

przedział ufności nie zawierał zera. 

6.9. Wyniki I etapu przeglądu – ocena przydatności 

badania urodynamicznego w diagnostyce OAB 

6.9.1. Czułość 

Czułość badania urodynamicznego jako testu diagnostycznego dla OAB wynosi w zależności 

od badania od 0,33 do 0,64. Oznacza to, że u jedynie 33-64% rzeczywiście chorych 

(odczuwających objawy) zastosowanie badania urodynamicznego pozwoli na rozpoznanie 

OAB. Rozbieżności pomiędzy badaniami są prawdopodobnie związane z nieco odmienną 

charakterystyką chorych (przede wszystkim faktem, że w części badań brały udział 

wyłącznie kobiety, a w części osoby obu płci) oraz różnicami w procedurach wykonywania 

badań urodynamicznych. Ponadto w badaniu Digesu 2003 stosowano starszą definicję OAB 

(parcie naglące – silne uczucie chęci oddania moczu połączone z lękiem przed wypływem 

moczu lub lekiem przed bólem; naglące nietrzymanie moczu – mimowolny wypływ moczu 

połączony z silnym uczuciem chęci oddania moczu), w późniejszych badaniach natomiast 

stosowano definicję Międzynarodowego Towarzystwa Kontynencji z 2003 r. (parcia naglące 

z lub bez naglącego nietrzymania moczu, zwykle z częstym i nocnym oddawaniem moczu, 

w sytuacji braku zakażenia lub innych zaburzeń). Niemniej można ogólnie stwierdzić, że 
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jedynie u około połowy chorych z objawami OAB występuje nadczynność mięśnia 

wypieracza. 

Wyniki przedstawiono w poniższej tabeli. 

Tabela 26. 
Ocena czułości badania urodynamicznego 

Badanie Parametr 
Chorzy z OAB 

Czułość 
n (%) N 

Giarenis 2013 

Obecność DO 

238 (42,8) 556 0,43 

Jeong 2013 167 (32,6) 513 0,33 

Al-Zahrani 2012 258 (38,6) 668 0,39 

Hashim 2006 684 (63,6) 1076 0,64 

Digesu 2003 457 (54,2) 843 0,54 

GRADE: jakość danych – średnia, waga punktu końcowego – krytyczna 

6.9.2. Swoistość 

Swoistość testu diagnostycznego określa zdolność wykrywania osób rzeczywiście zdrowych. 

W badaniach Hashim 2006 i Digesu 2003 parametr ten wyniósł odpowiednio 0,64 i 0,68. 

Oznacza to, że badanie urodynamiczne pozwala na wykrycie 64-68% osób spośród 

wszystkich badanych niemających objawów OAB. Innymi słowy, u około 35% chorych 

w rzeczywistości zdrowych badanie urodynamiczne wykrywa obecność DO i zostają oni 

zakwalifikowani jako chorzy. 

Dane zaprezentowano w tabeli poniżej. 

Tabela 27. 
Ocena swoistości badania urodynamicznego 

Badanie Parametr 
Chorzy bez OAB 

Swoistość 
n (%) N 

Hashim 2006 
Brak DO 

243 (63,8) 381 0,64 

Digesu 2003 2473 (67,6) 3657 0,68 

GRADE: jakość danych – średnia, waga punktu końcowego – krytyczna 
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6.9.3. Wartość predykcyjna dodatnia 

Wartość predykcyjna dodatnia wyniosła 0,83 w badaniu Hashim 2006 i 0,28 w badaniu 

Digesu 2003. Wyniki te należy rozumieć jako odsetek osób rzeczywiście chorych (mających 

objawy OAB) spośród wszystkich, u których otrzymano dodatni wynik badania 

urodynamicznego (obecność DO). Inaczej mówiąc, chorzy z dodatnim wynikiem testu 

diagnostycznego z prawdopodobieństwem równym 83% lub 28% rzeczywiście odczuwają 

objawy OAB. Wyniki dwóch analizowanych badań są bardzo zróżnicowane, co 

prawdopodobnie można tłumaczyć, jak wspomniano wcześniej, różnicami w charakterystyce 

chorych (kobiety vs kobiety i mężczyźni) oraz różnicami w procedurach, a także różnymi 

definicjami OAB przyjętymi w tych badaniach. 

Poniższa tabela zawiera omawiane wyniki. 

Tabela 28. 
Ocena wartości predykcyjnej dodatniej badania urodynamicznego 

Badanie Parametr 
Chorzy z DO 

Wartość predykcyjna dodatnia 
n (%) N 

Hashim 2006 
Obecność OAB 

684 (83,2) 822 0,83 

Digesu 2003 457 (27,8) 1641 0,28 

GRADE: jakość danych – średnia, waga punktu końcowego – krytyczna 

6.9.4. Wartość predykcyjna ujemna 

Wartość predykcyjna ujemna jest parametrem, który wskazuje, jaki odsetek chorych 

z negatywnym wynikiem testu diagnostycznego (w tym przypadku bez DO) rzeczywiście jest 

zdrowy (nie ma objawów OAB). Podobnie jak w przypadku wartości predykcyjnej dodatniej, 

wyniki znacząco się różnią pomiędzy ocenianymi badaniami i wynoszą 0,38 (badanie 

Hashim 2006) i 0,86 (badanie Digesu 2003). Niemniej wyniki te pokazują, że pewien odsetek 

osób (odpowiednio 62% i 14%), które w rzeczywistości mają objawy OAB i powinny być 

leczone, zgodnie z wynikami badania urodynamicznego są kwalifikowane jako osoby 

zdrowe. 

Wyniki przedstawiono w poniższej tabeli. 
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Tabela 29. 
Ocena wartości predykcyjnej ujemnej badania urodynamicznego 

Badanie Parametr 
Chorzy bez DO 

Wartość predykcyjna ujemna 
n (%) N 

Hashim 2006 

Brak OAB 

243 (38,3) 635 0,38 

Digesu 2003 2473 (86,5) 2859 0,86 

GRADE: jakość danych – średnia, waga punktu końcowego – krytyczna 

6.9.5. Badanie urodynamiczne w ocenie chorego oraz badacza 

U chorych w badaniu Oh 2006 ambulatoryjne badanie urodynamiczne wykonywano 

trzykrotnie. Ocena badania urodynamicznego została wykonana na podstawie 10-stopniowej 

skali VAS, gdzie 0 oznacza „w ogóle”, a 10 stanowi wartość ekstremalną.  

Niepokój chorzy za każdym razem oceniali na 3 punkty (mediana). Ponadto, przyznali oni po 

4 punkty (mediana) także w przypadku bólu po każdym wykonanym badaniu. Zawstydzenie 

oceniano na 3-3,5 punktu (mediana), a uciążliwość na 2-3,5 punktu (najniższą wartość 

odnotowano w przypadku ostatniego testu). Najwyższy wynik odnotowano w przypadku 

znudzenia, tj. mediana wynosiła 4-5 punktów. 

W ocenie badacza mediana wartości, którą określono nasilenie bólu, za każdym razem 

wynosiła 4. Nietolerancję oceniono natomiast na 1-2 punkty (mediana). 

Szczegółowe zestawienie wyników zamieszczono poniżej. 

Tabela 30. 
Badanie urodynamiczne w ocenie chorego oraz badacza 

Badanie Parametr Badanie 
Mediana 
(zakres) 

N 

W ocenie chorego 

Oh 2006 

Niepokój 

Pierwsze badanie 3 (1; 4) 40 

Drugie badanie 3 (1; 6) 40 

Trzecie badanie 3 (1; 5) 40 

Ból 

Pierwsze badanie 4 (1; 7) 40 

Drugie badanie 4 (0; 5) 40 

Trzecie badanie 4 (0; 6) 40 

Zawstydzenie Pierwsze badanie 3 (0; 8) 40 
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Badanie Parametr Badanie 
Mediana 
(zakres) 

N 

Drugie badanie 3,5 (0; 9) 40 

Trzecie badanie 3 (0; 9) 40 

Uciążliwość 

Pierwsze badanie 3,5 (0; 8) 40 

Drugie badanie 3 (0; 8) 40 

Trzecie badanie 2 (0; 8) 40 

Znudzenie 

Pierwsze badanie 5 (0; 9) 40 

Drugie badanie 4,5 (0; 8) 40 

Trzecie badanie 4 (0; 10) 40 

W ocenie badacza 

Oh 2006 

Ból 

Pierwsze badanie 4 (1; 7) 40 

Drugie badanie 4 (0; 5) 40 

Trzecie badanie 4 (0; 6) 40 

Nietolerancja* 

Pierwsze badanie 2 (0; 7) 40 

Drugie badanie 1 (0; 4) 40 

Trzecie badanie 1,5 (0; 6) 40 

GRADE: jakość danych – niska, waga punktu końcowego – krytyczna 

*p-wartość dla porównania pierwszego badania i drugiego badania wyniosła 0,006 (istotna 
statystycznie różnica), p-wartość dla porównania pierwszego badania z trzecim badaniem wyniosła 
0,049 (istotna statystycznie różnica) 

Jedynie 5% chorych chętnie powtórzyłoby badanie urodynamiczne, gdyby zaszła taka 

potrzeba. Zdecydowana większość chorych mogłaby zgodzić się na powtórzenie badania 

jedynie w pewnym stopniu (65%), natomiast 13% chorych wolałoby nie powtarzać tej 

procedury. 

Szczegółowe zestawienie wyników znajdują się w poniższej tabeli. 

Tabela 31. 
Chęć powtórzenia badania urodynamicznego w ocenie chorego 

Badanie Pytanie Odpowiedź chorego n (%) N 

Oh 2006 

Czy chciałby Pan/Pani 
powtórzyć badanie 

urodynamiczne, gdyby zaszła 
taka konieczność uzasadniona 

medycznie? 

Nie, w ogóle 0 (0,0) 40 

Nie, nie bardzo 1 (2,5) 40 

Wolałbym/wolałabym nie 5 (12,5) 40 

W pewnym stopniu 26 (65,0) 40 

W znacznym stopniu 6 (15,0) 40 

Tak, bardzo 2 (5,0) 40 

GRADE: jakość danych – niska, waga punktu końcowego – krytyczna 
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6.10. Wyniki II etapu – ocena bezpieczeństwa badania 

urodynamicznego 

W badaniu Tsai 2013 odsetek chorych z zakażeniem dolnych dróg moczowych po przebyciu 

badania urodynamicznego wynosił 19,5%. Natomiast bakteriomocz wystąpił u 8,8%, 6,2%, 

3,6%, 3,4% i 8,4% odpowiednio w badaniach Yenilmez 2009, Choe 2007, Tong 2005, Ku 

2004 oraz Yip 2004. Objawy bakteriomoczu odczuwało jedynie 0,5% chorych z badań Tong 

2005 i Ku 2004, a także 1,8% chorych z badania Choe 2007. Na większe ryzyko wystąpienia 

zakażenia dolnych dróg moczowych lub bakteriomoczu istotnie statystyczny wpływ miały 

następujące czynniki, tj. poród naturalny, zakażenie dróg moczowych przed wykonaniem 

badania urodynamicznego oraz cukrzyca. 

Ponadto w badaniu Yenilmez 2009 u chorych po badaniu urodynamicznym występował 

krwiomocz (ogółem u 24,0% chorych, w tym nasileniu ciężkim u 2,9%), ropomocz (29,4%), 

dyzuria (ogółem u 37,7%, o nasileniu ciężkim u 2,5%), gorączka z leukocyturią (2,5%), ból 

(ogółem u 27,0%, o nasileniu ciężkim u 2,0%) oraz ostry zastój moczu (2,5%). U 5,4% 

chorych konieczna była hospitalizacja. Ból po odbyciu badania urodynamicznego 

raportowano także w badaniu Ku 2004. Połowa chorych oceniła go na co najmniej 3 punkty 

w skali od 0 do 10, 3,4% chorych na więcej niż 6 punktów, a 18,3% wcale nie odczuwało 

bólu. W pozostałych badaniach omawiane powikłania nie wystąpiły lub nie były raportowane 

(podano jedynie, że nie wystąpiła dyzuria w ciężkim nasileniu lub zastój moczu). Mogły one 

jednak wystąpić później, gdyż okres obserwacji w badaniach był krótki (maksymalnie 7 dni). 

Należy mieć na uwadze, że wysoki odsetek powikłań w badaniu Yenilmez 2009 mógł być 

spowodowany tym, że ponad 46% badanych stanowili chorzy z cukrzycą. Należy jednak 

podkreślić, że cukrzyca insulinozależna, której częstym powikłaniem są zmiany 

neurologiczne, jest jednym z czynników ryzyka rozwoju zespołu nadreaktywnego pęcherza 

[39]. Chorzy na OAB cierpiący jednocześnie na cukrzycę stanowią zatem część populacji 

docelowej. 

W poniższej tabeli przedstawiono wyniki. 
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Tabela 32. 
Dodatkowa ocena profilu bezpieczeństwa badania urodynamicznego 

Wyniki n (%) 

Badanie 
Zakażenie 

dróg 
moczowych 

Bakteriomocz Krwiomocz Dyzuria Ropomocz Gorączka Ból Zastój moczu Hospitalizacja 

Tsai 2013 51 (19,5)* n/d n/d n/d n/d n/d n/d n/d n/d 

Yenilmez 2009 n/d 18 (8,8) 

Ogółem: 49 
(24,0) 

Nasilenie 
łagodne: 30 

(14,7) 
Nasilenie 

umiarkowane: 
13 (6,4) 

Nasilenie 
ciężkie:  
6 (2,9) 

Makroskopowa: 
6 (2,9) 

Ogółem: 77 
(37,7) 

Nasilenie 
łagodne: 
54 (26,5) 
Nasilenie 

umiarkowane: 
18 (8,8) 

Nasilenie 
ciężkie:  
5 (2,5) 

60 (29,4%) 
Z leukocyturią: 

5 (2,5%) 

Ogółem: 
55 (27,0) 
Nasilenie 
łagodne:  
38 (18,6) 
Nasilenie 

umiarkowane: 
13 (6,4) 

Nasilenie 
ciężkie:  
4 (2,0) 

Ostry: 5 (2,5) 11 (5,4) 

Choe 2007 n/d 

14 (6,2) 
Objawowy 

bakteriomocz:  
4 (1,8) 

n/d 
Nasilenie 
ciężkie:  
0 (0,0) 

n/d n/d n/d 0 (0,0) 0 (0,0) 

Tong 2005 n/d 

7 (3,6) 
Objawowy 

bakteriomocz:  
1 (0,5) 

n/d n/d n/d n/d n/d n/d n/d 
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Wyniki n (%) 

Badanie 
Zakażenie 

dróg 
moczowych 

Bakteriomocz Krwiomocz Dyzuria Ropomocz Gorączka Ból Zastój moczu Hospitalizacja 

Ku 2004 n/d 

7 (3,4) 
Objawowy 

bakteriomocz: 1 
(0,5) 

n/d 
Nasilenie 
ciężkie:  
0 (0,0) 

n/d n/d 

Wynik = 0: 38 
(18,3) 

Wynik ≥ 3: 104 
(50,0) 

Wynik > 6: 7 
(3,4) 

Wynik ≥ 9: 0 
(0,0) 

0 (0,0) 0 (0,0) 

Yip 2004 n/d 67 (8,4)** n/d n/d n/d n/d n/d n/d n/d 

GRADE: jakość danych – niska, waga punktu końcowego – krytyczna 

*u 19 chorych (7,3%) zakażenie dróg moczowych było obecne przed badaniem urodynamicznym, jednak badanie wykonywano dopiero po wyleczeniu 
zakażenia; u chorych, u których wystąpiło zakażenie dróg moczowych po badaniu urodynamicznego odnotowano istotnie statystycznie większy odsetek 
chorych z zakażeniem przed badaniem w porównaniu z chorymi, u których nie wystąpiło zakażenie po badaniu urodynamicznego (21,6% vs 3,8%) 
* u 11 chorych (5,2%) bakteriomocz był obecny przed badaniem urodynamicznym, jednak badanie wykonywano dopiero po wyleczeniu zakażenia; u chorych, 
u których wystąpiło UTI po badaniu urodynamicznego odnotowano istotnie statystycznie większy odsetek chorych z UTI przed badaniem w porównaniu 
z chorymi, u których nie wystąpiło UTI po badaniu urodynamicznego (16,4% vs 4,3%) 
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6.11. Wyniki III etapu – ocena skuteczności 

i bezpieczeństwa solifenacyny w leczeniu OAB 

Do analizy skuteczności i bezpieczeństwa solifenacyny w porównaniu z brakiem leczenia 

u chorych na OAB niepotwierdzonym badaniem urodynamicznym włączono przeglądy 

systematyczne z metaanalizami oraz, dodatkowo, w celu oceny jakości życia u chorych, 

badania pierwotne. 

6.11.1. Przeglądy systematyczne (ocena skuteczności 

solifenacyny w porównaniu z brakiem leczenia) 

Ocena skuteczności solifenacyny w porównaniu z brakiem leczenia została oceniona na 

podstawie wyników dwóch przeglądów systematycznych (Buser 2012 i Luo 2012).  

W ramach analizy skuteczności oceniano następujące punkty końcowe: 

 liczba mikcji; 

 nietrzymanie moczu; 

 naglące parcie na mocz; 

 nietrzymanie moczu z parcia naglącego; 

 liczba mikcji nocnych; 

 objętość wydalonego moczu w czasie mikcji. 

W większości badań włączonych do przeglądów systematycznych wyniki dla porównania 

SOL vs PLC raportowano dla okresu obserwacji wynoszącego 12 tygodni. 

6.11.1.1. Liczba mikcji 

U chorych otrzymujących SOL liczba mikcji na dobę była niższa w porównaniu do chorych 

stosujących PLC. Różnica między grupami była istotna statystycznie zarówno w przypadku 

wyniku ogółem, jak i wyniku dla SOL w dawce 5 mg oraz 10 mg. 

Szczegółowe dane przedstawiono poniżej. 
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Tabela 33. 
Średnia zmiana liczby mikcji na dobę 

Publikacja Punkt końcowy Dawka SOL MD (95% CI) IS 

Luo 2012 

Zmiana liczby mikcji na 
dobę 

Ogółem -1,07 (-1,39; -0,76) TAK 

Buser 2012 
5 mg -0,85 (-1,20; -0,51) TAK 

10 mg -1,10 (-1,32; -0,87) TAK 

GRADE: jakość danych – wysoka, waga punktu końcowego – krytyczna 

6.11.1.2. Nietrzymanie moczu 

Epizody nietrzymania moczu w ciągu doby występowały rzadziej w przypadku chorych 

stosujących SOL w porównaniu do grupy otrzymującej PLC. Zarówno w przypadku wyniku 

ogółem, jak i wyniku dla SOL w dawce 5 mg oraz 10 mg różnica między grupami była istotna 

statystycznie. 

Odnaleziono dane [7], zgodnie z którymi za znaczącą odpowiedź przyjmuje się poprawę 

w zakresie nietrzymania moczu wyrażoną jako co najmniej 50% redukcja nietrzymania 

moczu. Ze względu na fakt, że w przeglądach podano różnicę średnich dla porównania SOL 

i PLC oraz nie podano wartości początkowych dla grup, nie jest możliwe odniesienie się do 

istotności klinicznej wyników zgodnie z informacją zamieszczoną powyżej. 

W poniższej tabeli przedstawiono szczegółowe dane. 

Tabela 34. 
Średnia zmiana liczby epizodów nietrzymania moczu na dobę  

Publikacja Punkt końcowy Dawka SOL MD (95% CI) IS 

Luo 2012* 
Zmiana liczby epizodów 
nietrzymania moczu na 

dobę 

Ogółem -0,51 (-0,76; -0,26) TAK 

Buser 2012 
5 mg -0,67 (-0,98; -0,36) TAK 

10 mg -0,70 (-0,90; -0,51) TAK 

GRADE: jakość danych – wysoka, waga punktu końcowego – krytyczna 

*w badaniu wykres, na którym zamieszczono dane, odnosił się do nietrzymania moczu z parcia 
naglącego, jednak opis wykresu wskazywał jednoznacznie, że dane odnoszą się do nietrzymania 
moczu 

6.11.1.3. Naglące parcie na mocz 

Epizody naglącego parcia na mocz w ciągu doby występowały istotnie statystycznie rzadziej 

w przypadku chorych stosujących SOL w porównaniu do grupy otrzymującej PLC. Różnica 
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między grupami była znamienna statystycznie zarówno w przypadku wyniku ogółem, jak 

i wyników dla poszczególnych dawek SOL. 

Poniżej przedstawiono szczegółowe wyniki. 

Tabela 35. 
Średnia zmiana liczby epizodów naglącego parcia na mocz na dobę 

Publikacja Punkt końcowy Dawka SOL MD (95% CI) IS 

Luo 2012 
Zmiana liczby epizodów 

naglącego parcia na mocz 
na dobę 

Ogółem -1,08 (-1,31; -0,85) TAK 

Buser 2012 
5 mg -1,11 (-1,41; -0,81) TAK 

10 mg -1,28 (-1,49; -1,07) TAK 

GRADE: jakość danych – wysoka, waga punktu końcowego – krytyczna 

6.11.1.4. Nietrzymanie moczu z parcia naglącego 

Zarówno w przypadku wyniku ogółem, jak i wyników dla SOL w dawce 5 mg i SOL w dawce 

10 mg epizody nietrzymania moczu z parcia naglącego występowały istotnie statystycznie 

rzadziej w grupie stosującej SOL w porównaniu do grupy otrzymującej PLC.  

Szczegółowe wyniki przedstawiono poniżej. 

Tabela 36. 
Średnia zmiana liczby epizodów nietrzymania moczu z parcia naglącego na dobę  

Publikacja Punkt końcowy Dawka SOL MD (95% CI) IS 

Luo 2012 
Zmiana liczby epizodów 
nietrzymania moczu z 

parcia naglącego na dobę 

Ogółem -0,54 (-0,88; -0,20) TAK 

Buser 2012 
5 mg -0,65 (-0,96; -0,34) TAK 

10 mg -0,78 (-1,01; -0,56) TAK 

GRADE: jakość danych – wysoka, waga punktu końcowego – krytyczna 

6.11.1.5. Liczba mikcji nocnych 

W grupie chorych stosujących SOL średnia liczba mikcji nocnych w ciągu doby była mniejsza 

w porównaniu do chorych stosujących PLC. Różnica między grupami była znamienna 

statystycznie w przypadku wyniku ogółem oraz wyniku dla SOL w dawce 10 mg. Dla SOL 

w dawce 5 mg nie odnotowano istotnej statycznie różnicy względem PLC. 

Dane szczegółowe przedstawiono poniżej. 
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Tabela 37. 
Średnia zmiana liczby mikcji nocnych na dobę 

Publikacja Punkt końcowy Dawka SOL MD (95% CI) IS 

Luo 2012 

Zmiana liczby mikcji 
nocnych na dobę 

Ogółem -0,14 (-0,25; -0,04) TAK 

Buser 2012 
5 mg -0,10 (-0,23; 0,03) NIE 

10 mg -0,17 (-0,25; -0,08) TAK 

GRADE: jakość danych – wysoka, waga punktu końcowego – krytyczna 

6.11.1.6. Objętość wydalonego moczu w czasie mikcji 

W przypadku chorych stosujących SOL odnotowano istotnie statystycznie większy wzrost 

objętości oddanego moczu w czasie mikcji w porównaniu do chorych otrzymujących PLC. 

Poniżej przedstawiono szczegółowe wyniki. 

Tabela 38. 
Średnia zmiana objętości wydalonego moczu w czasie mikcji 

Publikacja Punkt końcowy Dawka SOL MD (95% CI) IS 

Luo 2012 

Zmiana objętości 
wydalonego moczu w 

czasie mikcji 
Ogółem 28,78 (23,70; 33,86) TAK 

GRADE: jakość danych – wysoka, waga punktu końcowego – krytyczna 

6.11.2. Przeglądy systematyczne (ocena bezpieczeństwa 

solifenacyny w porównaniu z brakiem leczenia) 

Ocena bezpieczeństwa solifenacyny w porównaniu z brakiem leczenia została 

przeprowadzona na podstawie wyników dwóch przeglądów systematycznych (Buser 2012 

i Luo 2012).  

W ramach analizy bezpieczeństwa oceniano następujące punkty końcowe: 

 zdarzenia niepożądane ogółem; 

 widzenie niewyraźne; 

 suchość w ustach; 

 zaparcia. 
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W większości badań włączonych do przeglądów systematycznych wyniki dla porównania 

SOL vs PLC raportowano dla okresu obserwacji wynoszącego 12 tygodni. 

6.11.2.1. Zdarzenia niepożądane 

Zdarzenia niepożądane ogółem występowały istotnie statycznie częściej w przypadku 

chorych stosujących SOL w dawce 5 mg lub SOL w dawce 10 mg w porównaniu do chorych 

otrzymujących PLC.  

Suchość w ustach, zaparcia i niewyraźne widzenie były głównymi zdarzeniami 

niepożądanymi ocenianymi w odnalezionych przeglądach systematycznych w ramach 

porównania bezpieczeństwa solifenacyny z brakiem leczenia. 

Widzenie niewyraźne, suchość w ustach i zaparcia odnotowano częściej w grupie chorych 

stosujących SOL w porównaniu do chorych otrzymujących PLC. Różnica między grupami 

była znamienna statycznie. Należy jednak podkreślić, że zdarzenia te są znanymi 

działaniami niepożądanymi związanymi z podaniem leków antymuskarynowych. Według 

danych przedstawionych w przeglądzie systematycznym Luo 2012 żadne z raportowanych 

zdarzeń niepożądanych nie doprowadziło do zwiększenia odsetka chorych, którzy przerwali 

udział w badaniu. 

Szczegółowe wyniki przedstawiono poniżej. 

Tabela 39. 
Częstość występowania zdarzeń niepożądanych  

Publikacja Punkt końcowy Dawka SOL MD/OR (95% CI) IS 

Luo 2012 

Widzenie niewyraźne 

Ogółem 

OR=2,15 (1,36; 3,41) TAK 

Suchość w ustach OR=5,57 (4,24; 7,32) TAK 

Zaparcia OR=2,87 (2,10; 3,92) TAK 

Buser 2012 Zdarzenia niepożądane ogółem 
5 mg MD=0,50 (0,19; 0,85) TAK 

10 mg MD=1,32 (0,99; 1,70) TAK 

GRADE: jakość danych – wysoka, waga punktu końcowego – krytyczna 

*dane odczytane z wykresu  
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6.11.3. Badania pierwotne (ocena wpływu solifenacyny na jakość 

życia w porównaniu z brakiem leczenia) 

Jakość życia chorych po zastosowaniu solifenacyny w porównaniu z placebo została 

oceniona na podstawie trzech badań randomizowanych tj. badania VIBRANT (publikacja 

Crosby 2011), VENUS (publikacja Serels 2010) i Yamaguchi 2007.  

W ramach analizy jakości życia oceniano następujące punkty końcowe w czasie 12 tygodni: 

 zmiana wyniku w skali KHQ względem wartości początkowych; 

 zmiana wyniku w skali OAB-q względem wartości początkowych. 

6.11.3.1. Jakość życia w skali KHQ 

Zarówno w przypadku ogólnego stanu zdrowia, jak i wpływu na nietrzymanie moczu, 

ograniczeń w pełnieniu roli, ograniczeń sprawności fizycznej, ograniczeń społecznych, relacji 

osobistych, emocji, snu/energii oraz nasilenia objawów, w przypadku chorych stosujących 

SOL w dawce 5 mg oraz 10 mg odnotowano większe średnie zmniejszenie wyniku w skali 

KHQ względem wartości początkowych. Oznacza to, że u chorych stosujących SOL 

wykazano większą poprawę jakości życia w porównaniu do chorych w grupie PLC. Różnice 

między grupami były istotne statycznie. Jedynie w przypadku średniej zmiany wyniku dla 

ogólnego stanu zdrowia dla SOL w dawce 10 mg i średniej zmiany wyniku dla relacji 

osobistych dla SOL w dawce 5 mg nie wykazano istotnych statystycznie różnic między 

grupami. 

Należy także podkreślić, iż z wyjątkiem wyników, dla których nie wykazano istotnych 

statystycznie różnic między grupami oraz wyniku dla ogólnego stanu zdrowia dla SOL 

w dawce 5 mg, średnia zmiana wyniku w skali KHQ względem wartości początkowych 

wynosiła powyżej 5 punktów, co oznacza, że zmiana ta była istotna klinicznie. 

Szczegółowe dane przedstawiono poniżej.  
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Tabela 40. 
Ocena jakości życia w skali KHQ w czasie 12 tygodni 

Badanie 
(publikacja) 

Punkt końcowy 
Dawka 

SOL 

SOL PLC 
MD  

(95% CI) 
IS 

Średnia (SD) N Średnia (SD) N 

Zmiana wyniku w skali KHQ względem wartości początkowych 

Yamaguchi 
2007 

Ogólny stan 
zdrowia* 

5 mg -4,4 (b/d) 383 -0,7 (b/d) 395 -3,7 (b/d) 
TAK 

p<0,05 

10 mg -3,4 (b/d) 371 -0,7 (b/d) 395 -2,7 (b/d) 
NIE 

p>0,05 

Wpływ na 
nietrzymanie 

moczu* 

5 mg -21,8 (b/d) 383 -8,6 (b/d) 395 -13,2 (b/d) 
TAK 

p<0,05 

10 mg -20,6 (b/d) 371 -8,6 (b/d) 395 -12,0 (b/d) 
TAK 

p<0,05 

Ograniczenia w 
pełnieniu roli* 

5 mg -16,2 (b/d) 383 -7,8 (b/d) 395 -8,4 (b/d) 
TAK 

p<0,05 

10 mg -18,4 (b/d) 371 -7,8 (b/d) 395 -10,6 (b/d) 
TAK 

p<0,05 

Ograniczenia 
sprawności 
fizycznej* 

5 mg -16,1 (b/d) 383 -7,4 (b/d) 395 -8,7 (b/d) 
TAK 

p<0,05 

10 mg -18,0 (b/d) 371 -7,4 (b/d) 395 -10,6 (b/d) 
TAK 

p<0,05 

Ograniczenia 
społeczne* 

5 mg -9,3 (b/d) 383 -5,6 (b/d) 395 -3,7 (b/d) 
TAK 

p<0,05 

10 mg -10,9 (b/d) 371 -5,6 (b/d) 395 -5,3 (b/d) 
TAK 

p<0,05 

Relacje osobiste* 

5 mg -4,0 (b/d) 383 -1,5 (b/d) 395 -2,5 (b/d) 
NIE 

p>0,05 

10 mg -6,8 (b/d) 371 -1,5 (b/d) 395 -5,3 (b/d) 
TAK 

p<0,05 

Emocje* 

5 mg -17,3 (b/d) 383 -9,2 (b/d) 395 -8,1 (b/d) 
TAK 

p<0,05 

10 mg -21,1 (b/d) 371 -9,2 (b/d) 395 -11,9 (b/d) 
TAK 

p<0,05 

Sen/energia* 

5 mg -13,4 (b/d) 383 -7,8 (b/d) 395 -5,6 (b/d) 
TAK 

p<0,05 

10 mg -15,4 (b/d) 371 -7,8 (b/d) 395 -7,6 (b/d) 
TAK 

p<0,05 

Nasilenie 
objawów* 

5 mg -14,6 (b/d) 383 -6,2 (b/d) 395 -8,4 (b/d) 
TAK 

p<0,05 

10 mg -16,9 (b/d) 371 -6,2 (b/d) 395 -10,7 (b/d) 
TAK 

p<0,05 

GRADE: jakość danych – wysoka, waga punktu końcowego – krytyczna 

*średnie odczytano z wykresów 
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6.11.3.2. Jakość życia w skali OAB-q 

Jakość życia w skali OAB-q oceniono na podstawie dwóch badań randomizowanych 

(VIBRANT i VENUS), jednak przeprowadzenie metaanalizy ich wyników nie było możliwe, 

ponieważ w publikacji do jednego z badań nie podano wartości odchyleń standardowych. 

W grupie chorych stosujących SOL średni wzrost całkowitego wyniku w skali OAB-q oraz 

średni wzrost wyników w ramach poszczególnych domen tej skali (radzenie sobie ze 

stresem, niepokój, trudności w zasypianiu, relacje społeczne) był większy w porównaniu do 

grupy chorych otrzymującej PLC, co wskazuje na wpływ solifenacyny na poprawę jakości 

życia chorych. Różnice miedzy grupami były znamienne statystycznie. Jedynie w przypadku 

zmiany wyniku dla relacji społecznych u chorych uczestniczących w badaniu VENUS nie 

odnotowano istotnej statycznie różnicy w porównaniu do grupy PLC.  

Zarówno w przypadku chorych uczestniczących w badaniu VIBRANT, jak i chorych 

w badaniu VENUS w grupie SOL średnia poprawa wyniku w skali OAB-q (wynik ogółem 

i wszystkie domeny) względem wartości początkowych wynosiła powyżej 10 punktów, co 

oznacza, że zmiana ta była istotna klinicznie. 

W poniższej tabeli znajdują się szczegółowe dane. 

Tabela 41. 
Ocena jakości życia w skali OAB-q w czasie 12 tygodni 

Badanie 
(publikacja) 

Punkt końcowy 

SOL PLC 
MD  

(95% CI) 
IS 

Średnia (SD) N Średnia (SD) N 

Zmiana wyniku w skali OAB-q względem wartości początkowych* 

VIBRANT 
(Crosby 2011) 

Całkowity wynik  

25,3 (b/d) 377 16,7 (b/d) 374 -8,0 (b/d) 
TAK 

p<0,0001 

VENUS 
(Serels 2010) 

22,6 (20,59) 357 17,2 (24,51) 350 
5,40 

(2,06; 8,74) 
TAK 

VIBRANT 
(Crosby 2011) Radzenie sobie ze 

stresem 

28,5 (b/d) 377 18,6 (b/d) 374 -9,4 (b/d) 
TAK 

p<0,0001 

VENUS 
(Serels 2010) 

24,9 (23,81) 357 19,4 (28,81) 350 
5,50 

(1,60; 9,40) 
TAK 

VIBRANT 
(Crosby 2011) 

Niepokój 

29,2 (b/d) 377 19,3 (b/d) 374 -9,8 (b/d) 
TAK 

p<0,0001 

VENUS 
(Serels 2010) 

28,4 (25,89) 357 20,3 (26,75) 350 
8,10 

(4,22; 11,98) 
TAK 

VIBRANT 
(Crosby 2011) 

Trudności w 
zasypianiu 

26,6 (b/d) 377 17,4 (b/d) 374 -7,3 (b/d) 
TAK 

p<0,0001 
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Badanie 
(publikacja) 

Punkt końcowy 

SOL PLC 
MD  

(95% CI) 
IS 

Średnia (SD) N Średnia (SD) N 

VENUS 
(Serels 2010) 

22,2 (26,07) 357 16,8 (27,69) 350 
5,40 

(1,43; 9,37) 
TAK 

VIBRANT 
(Crosby 2011) 

Relacje społeczne 

13,6 (b/d) 377 9,3 (b/d) 374 -4,3 (b/d) 
TAK 

p<0,0001 

VENUS 
(Serels 2010) 

11,0 (19,46) 357 9,7 (20,39) 350 
1,30 

(-1,64; 4,24) 
NIE 

GRADE: jakość danych – wysoka, waga punktu końcowego – krytyczna 

*w badaniu VENUS SD obliczono na podstawie przedziałów ufności odczytanych z wykresów 

6.12. Wyniki IV etapu – ocena skuteczności 

i bezpieczeństwa solifenacyny u chorych na 

OAB DO (-) w porównaniu z brakiem leczenia 

W ramach IV etapu wykonano ocenę skuteczności i bezpieczeństwa solifenacyny u chorych 

na OAB DO (-) (bez nadczynności mięśnia wypieracza). Ocenę tę wykonano na podstawie 

badania jednoramiennego Tanaka 2010, w którym oceniano skuteczność solifenacyny 

w zależności od obecności DO w porównaniu z wartościami początkowymi. Wyniki oceniano 

przed rozpoczęciem leczenia oraz po 12 tygodniach trwania terapii. Wyniki przed 

rozpoczęciem leczenia są zatem odzwierciedleniem stanu chorego nieleczonego. W związku 

z tym badanie to dostarcza porównania skuteczności leczenia SOL względem braku 

leczenia. 

Dodatkowo przedstawiono wyniki dla chorych na OAB DO (+). Charakter wyników dla tych 

chorych jest jedynie poglądowy. 

6.12.1. Skuteczność solifenacyny u chorych na OAB DO (-) 

w porównaniu z brakiem leczenia 

Skuteczność solifenacyny u chorych OAB DO (-) w porównaniu z brakiem leczenia 

(wartościami początkowymi) została oceniona na podstawie eksperymentalnego badania 

jednoramiennego Tanaka 2010. Dodatkowo przedstawiono wyniki dla chorych na 

OAB DO (+). 
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W ramach analizy skuteczności oceniano w czasie 12 tygodni wynik według kwestionariusza 

OABSS. 

6.12.1.1. Wynik według kwestionariusza OABSS 

Zarówno w podgrupie chorych bez stwierdzonej obecności DO, jak i w podgrupie chorych 

z obecnością DO, po 12 tygodniach leczenia odnotowano istotną statystycznie poprawę we 

wszystkich domenach kwestionariusza OABSS (mikcje w ciągu dnia, mikcje nocne, parcie na 

mocz, nietrzymanie moczu z parcia naglącego, wynik całkowity) w porównaniu z wartościami 

początkowymi. 

Na podstawie tych danych można wnioskować, że solifenacyna jest lekiem skutecznym 

u chorych na OAB zarówno bez obecności DO stwierdzonej w badaniach urodynamicznych, 

jak i ze stwierdzoną obecnością DO. W związku z tym konieczność wykonywania badań 

urodynamicznych przed podaniem solifenacyny wydaje się nieuzasadniona. Należy dodać, 

że chorych z obecnością DO cechuje wyższy stopień zaawansowania choroby, jednak mimo 

to solifenacyna istotnie statystycznie poprawia ich stan w porównaniu z wartościami 

początkowymi. W przypadku chorych DO (-) nasilenie objawów może być słabsze, jednak są 

one także uciążliwe i mogą być skutecznie leczone solifenacyną. 

Szczegółowe dane zamieszczono w tabeli poniżej. 

Tabela 42. 
Wynik według kwestionariusza OABSS po 12 tygodniach leczenia 

Badanie 
Punkt 

końcowy 

SOL 5 mg SOL 5 mg 

OAB DO (+) OAB DO (-) 

Wartość 
początkowa 

Wartość 
końcowa 

IS 

Wartość 
początkowa 

Wartość 
końcowa 

IS 
Średnia 

(SD) 
N 

Średnia 
(SD) 

N 
Średnia 

(SD) 
N 

Średnia 
(SD) 

N 

Wynik według kwestionariusza OABSS 

Tanaka 
2010 

Mikcje w 
ciągu dnia 

1,0 (0,6) 33 0,7 (0,6) 33 
TAK 

p<0,05 
0,9 (0,5) 19 0,4 (0,5) 19 

TAK 
p<0,01 

Mikcje w 
nocy 

2,6 (0,7) 33 2,2 (1,0) 33 
TAK 

p<0,05 
1,8 (1,1) 19 1,1 (0,9) 19 

TAK 
p<0,01 

Parcie na 
mocz 

3,5 (1,5) 33 1,5 (1,8) 33 
TAK 

p<0,001 
1,9 (1,8) 19 0,3 (0,6) 19 

TAK 
p<0,01 

Nietrzymanie 
moczu z 
parcia 

naglącego 

2,3 (2,0) 33 1,0 (1,6) 33 
TAK 

p<0,001 
1,2 (1,7) 19 0,3 (0,6) 19 

TAK 
p<0,05 
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Badanie 
Punkt 

końcowy 

SOL 5 mg SOL 5 mg 

OAB DO (+) OAB DO (-) 

Wartość 
początkowa 

Wartość 
końcowa 

IS 

Wartość 
początkowa 

Wartość 
końcowa 

IS 
Średnia 

(SD) 
N 

Średnia 
(SD) 

N 
Średnia 

(SD) 
N 

Średnia 
(SD) 

N 

Wynik 
całkowity 

9,4 (3,1) 33 5,5 (3,3) 33 
TAK 

p<0,001 
5,9 (3,2) 19 2,1 (1,8) 19 

TAK 
p<0,001 

GRADE: jakość danych – średnia, waga punktu końcowego – krytyczna 

6.12.2. Bezpieczeństwo solifenacyny u chorych na OAB DO (-) 

w porównaniu z brakiem leczenia 

Nie odnaleziono wyników dotyczących bezpieczeństwa solifenacyny wyłącznie dla podgrupy 

chorych na OAB DO (-), dlatego profil bezpieczeństwa postanowiono ocenić na podstawie 

badania włączonego do analizy skuteczności, tj. badania Tanaka 2010. Bezpieczeństwo 

SOL w badaniu Tanaka 2010 oceniano u wszystkich chorych ogółem, niezależnie od 

obecności DO, w związku z czym można założyć, że zdarzenia niepożądane występują ze 

zbliżoną częstością u chorych bez obecności DO oraz z DO. Zdecydowano zatem 

o przedstawieniu w analizie danych dotyczących bezpieczeństwa ogółem 

(w obu podgrupach łącznie). 

W ramach analizy bezpieczeństwa oceniano następujące punkty końcowe w czasie 

12 tygodni: 

 suchość w ustach. 

Wyniki dla ocenianego punktu końcowego przedstawiono poniżej. 

6.12.2.1. Suchość w ustach 

W czasie trwania badania u chorych stosujących SOL wykazano istotne statystycznie 

zwiększenie częstości występowania suchości w ustach. Należy zauważyć, że po 12 

tygodniach leczenia u żadnego chorego nie odnotowano występowania suchości w ustach 

o ciężkim nasileniu. Ponadto zgodnie z informacjami przedstawionymi w badaniu jedynie 

u 17,3% chorych wystąpiła suchość w ustach o umiarkowanym nasileniu wymagająca 

zastosowania środków pomocniczych (np. płyn do ust), a żaden z chorych uczestniczących 

w badaniu nie przerwał stosowania SOL z uwagi na wystąpienie suchości w ustach. 
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Szczegółowe wyniki przedstawiono poniżej. 

Tabela 43. 
Częstość występowania suchości w ustach po 12 tygodniach leczenia 

Badanie Punkt końcowy 

SOL 5 mg 

Wartość początkowa Wartość końcowa 

n (%) N n (%) N 

Suchość w ustach 

Tanaka 2010 

Ogółem 15 (28,8) 52 29 (55,8) 52 

O łagodnym nasileniu 12 (23,1) 52 20 (38,5) 52 

O umiarkowanym nasileniu 3 (5,8) 52 9 (17,3) 52 

O ciężkim nasileniu 0 (0,0) 52 0 (0,0) 52 

Częstość występowania inna niż 
zwykle 

10 (19,2) 52 21 (40,4) 52 

Zwykła częstość występowania 5 (9,6) 52 8 (15,4) 52 

GRADE: jakość danych – średnia, waga punktu końcowego – krytyczna 

*zmiana istotna statystycznie 

6.13. Dodatkowa ocena bezpieczeństwa solifenacyny 

Dodatkowa ocena bezpieczeństwa solifenacyny została przeprowadzona na podstawie 

następujących dokumentów: 

 ChPL Vesicare®; 

 FDA 2015; 

 dane ADRreports. 

6.13.1. Analiza bezpieczeństwa solifenacyny przedstawiona 

w ChPL 

6.13.1.1. Specjalne ostrzeżenia i środki ostrożności 

Przed rozpoczęciem leczenia solifenacyną należy uwzględnić inne przyczyny występowania 

częstomoczu np. niewydolność serca, choroby nerek. W przypadku zakażenia układu 

moczowego należy rozpocząć odpowiednie leczenie przeciwbakteryjne. 

Produkt leczniczy Vesicare® należy stosować ostrożnie u chorych, u których 

odnotowano: 
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 istotne klinicznie zwężenie drogi odpływu moczu z pęcherza z ryzykiem zatrzymania 

moczu; 

 zaburzenia drożności przewodu pokarmowego;  

 ryzyko zwolnionej perystaltyki przewodu pokarmowego;  

 ciężkie zaburzenia czynności nerek (klirens kreatyniny ≤ 30 ml) – nie należy stosować 

dawki większej niż 5 mg;  

 umiarkowane zaburzenia czynności wątroby (7 do 9 w klasyfikacji Child-Pugh) – nie 

należy stosować dawki większej niż 5 mg;  

 jednoczesne stosowanie silnych inhibitorów CYP3A4, np. ketokonazolu; 

 przepuklinę rozworu przełykowego/refluks żołądkowo-przełykowy i/lub jednoczesne 

przyjmowanie leków mogących spowodować zapalenie przełyku lub jego zaostrzenie 

(takie jak bisfosfoniany);  

 neuropatię autonomicznego układu nerwowego.  

U chorych, u których występowały czynniki ryzyka, takie jak wcześniej stwierdzony zespół 

wydłużonego odstępu QT i hipokaliemia, obserwowano wydłużenie odstępu QT oraz 

Torsade de Pointes.  

Bezpieczeństwo i skuteczność solifenacyny u chorych z nadreaktywnością wypieracza 

pochodzenia neurogennego nie zostały dotąd ustalone.  

Lek nie powinien być stosowany u chorych z rzadko występującą dziedziczną nietolerancją 

galaktozy, niedoborem laktazy (typu Lapp) lub zespołem złego wchłaniania glukozy-

galaktozy.  

W przypadku niektórych chorych przyjmujących bursztynian solifenacyny obserwowano 

obrzęk naczynioruchowy z obrzękiem dróg oddechowych. Jeżeli u chorego wystąpi obrzęk 

naczynioruchowy, należy przerwać leczenie bursztynianem solifenacyny i wdrożyć 

odpowiednie leczenie i/lub stosowne środki zaradcze.  

U niektórych chorych leczonych bursztynianem solifenacyny obserwowano występowanie 

reakcji anafilaktycznej. Jeżeli u chorego rozwinie się reakcja anafilaktyczna, należy przerwać 

leczenie bursztynianem solifenacyny i wdrożyć odpowiednie leczenie i/lub stosowne środki 

zaradcze. 
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6.16.1.2. Częstość występowania działań niepożądanych  

W wyniku farmakologicznego działania solifenacyny, produkt leczniczy Vesicare® może 

powodować cholinolityczne działania niepożądane, na ogół o niewielkim lub umiarkowanym 

nasileniu. Częstość występowania cholinolitycznych działań niepożądanych jest zależna od 

dawki. 

Najczęściej zgłaszaną reakcją niepożądaną w czasie przyjmowania solifenacyny było 

uczucie suchości w jamie ustnej, występujące u 11% chorych przyjmujących dawkę 5 mg 

solifenacyny bursztynianu raz na dobę, u 22% chorych przyjmujących dawkę 10 mg raz na 

dobę i u 4% chorych otrzymujących placebo. Nasilenie uczucia suchości w jamie ustnej było 

na ogół niewielkie i jedynie sporadycznie było przyczyną przerwania terapii. Współpraca 

chorych w zakresie przestrzegania zaleceń była bardzo dobra (około 99%), zaś około 90% 

chorych leczonych solifenacyną ukończyło badanie obejmujące 12 tygodni leczenia.  

W tabeli poniżej przedstawiono działania niepożądane zgłaszane u chorych leczonych 

produktem leczniczym Vesicare®. Częstość ich występowania określono w następujący 

sposób: bardzo często (≥1/10); często (≥1/100 do <1/10); niezbyt często (≥1/1 000 do 

<1/100); rzadko (≥1/10 000 do <1/1 000); bardzo rzadko (<1/10 000); częstość nieznana (nie 

może być określona na podstawie dostępnych danych). 

Tabela 44. 
Częstość występowania działań niepożądanych u chorych leczonych produktem 
leczniczym Vesicare®  

 Działania niepożądane Częstość występowania 

Zakażenia i zarażenia 
pasożytnicze 

Zakażenia układu moczowego, zapalenie 
pęcherza moczowego 

Niezbyt często 

Zaburzenia układu 
immunologicznego 

Reakcja anafilaktyczna* Częstość nieznana 

Zaburzenia metabolizmu i 
odżywiania 

Zmniejszony apetyt*, hiperkaliemia* Częstość nieznana 

Zaburzenia psychiczne 
Omamy*, splątanie* Bardzo rzadko 

Majaczenie* Częstość nieznana 

Zaburzenia układu nerwowego 
Senność, zaburzenia smaku Niezbyt często 

Zawroty głowy*, ból głowy* Rzadko 

Zaburzenia oka 

Niewyraźne widzenie Często 

Zespół suchego oka Niezbyt często 

Jaskra* Częstość nieznana 
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 Działania niepożądane Częstość występowania 

Zaburzenia serca 
Torsade de Pointes*, wydłużenie odstępu 

QT w elektrokardiogramie* 
Częstość nieznana 

Zaburzenia układu 
oddechowego, klatki piersiowej i 

śródpiersia 

Suchość w jamie nosowej Niezbyt często 

Dysfonia* Częstość nieznana 

Zaburzenia żołądka i jelit 

Suchość w jamie ustnej Bardzo często 

Zaparcia, nudności, niestrawność, bóle 
brzucha 

Często 

Refluks żołądkowo-przełykowy, suchość w 
gardle 

Niezbyt często 

Niedrożność okrężnicy, zaklinowanie stolca, 
wymioty* 

Rzadko 

Niedrożność jelita*, dyskomfort w jamie 
brzusznej* 

Częstość nieznana 

Zaburzenia wątroby i dróg 
żółciowych 

Zaburzenia czynności wątroby*, 
nieprawidłowe wyniki testów czynności 

wątroby* 
Częstość nieznana 

Zaburzenia skóry i tkanki 
podskórnej 

Suchość skóry Niezbyt często 

Świąd*, wysypka* Rzadko 

Rumień wielopostaciowy*, pokrzywka*, 
obrzęk naczynioruchowy* 

Bardzo rzadko 

Złuszczające zapalenie skóry* Częstość nieznana 

Zaburzenia mięśniowo-
szkieletowe i tkanki łącznej 

Osłabienie mięśni* Częstość nieznana 

Zaburzenia nerek i dróg 
moczowych 

Trudności w oddawaniu moczu Niezbyt często 

Zatrzymanie moczu Rzadko 

Zaburzenia czynności nerek* Częstość nieznana 

Zaburzenia ogólne i stany w 
miejscu podania 

Zmęczenie, obrzęki obwodowe Niezbyt często 

* obserwowane po wprowadzeniu do obrotu 

6.13.2. Analiza bezpieczeństwa solifenacyny przedstawiona 

w dokumencie wydanym przez FDA 

6.13.2.1. Specjalne ostrzeżenia i środki ostrożności 

Obrzęk naczynioruchowy i reakcje anafilaktyczne 

Wśród chorych stosujących solifenacynę zgłaszano przypadki obrzęku naczynioruchowego 

w obrębie twarzy, warg, języka i/lub krtani. W części przypadków obrzęk występował po 

pierwszej dawce leku. Obrzęk naczynioruchowy związany z opuchlizną w obrębie górnych 
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dróg oddechowych może zagrażać życiu. Jeśli u chorego występuje obrzęk w obrębie 

języka, gardła dolnego lub krtani należy niezwłocznie przerwać stosowanie solifenacyny 

i wprowadzić odpowiednie leczenie lub środki niezbędne do zapewnienia drożności dróg 

oddechowych. 

Reakcje anafilaktyczne u chorych leczonych solifenacyną zgłaszano rzadko. Solifenacyna 

nie powinna być stosowana u chorych, u których występuje znana lub podejrzewana 

nadwrażliwość na solifenacynę. U chorych, u których wystąpi reakcja anafilaktyczna należy 

przerwać leczenie solifenacyną i wdrożyć odpowiednią terapię lub środki. 

Zatrzymanie moczu 

Solifenacyna, podobnie jak inne leki antycholinergiczne, należy stosować z ostrożnością u 

chorych z istotną klinicznie niedrożnością odpływu pęcherza moczowego z uwagi na 

występowanie ryzyka zatrzymania moczu. 

Zaburzenia żołądka i jelit 

Należy zachować ostrożność stosując solifenacynę u chorych, u których występuje 

zwolniona perystaltyka przewodu pokarmowego. 

Wpływ na ośrodkowy układ nerwowy 

Solifenacyna wykazuje antycholinergiczny wpływ na ośrodkowy układ nerwowy. Może 

powodować m.in. w ból głowy, dezorientację, halucynacje i senność. Chorzy powinni być 

monitorowani pod kątem objawów antycholinergicznych, zwłaszcza w chwili rozpoczęcia 

leczenia lub po zwiększeniu dawki. Do czasu poznania wpływu produktu leczniczego 

Vesicare® na chorego nie powinien on obsługiwać ciężkiego sprzętu lub prowadzić 

samochodu. Jeśli u chorego wystąpi wpływ antycholinergiczny na ośrodkowy układ nerwowy, 

należy zmniejszyć dawkę leku lub rozważyć przerwanie leczenia.  

Jaskra z wąskim katem przesączania 

Należy zachować ostrożność stosując solifenacynę u chorych na jaskrę z wąskim katem 

przesączania. 
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Zaburzenia czynności wątroby 

Należy zachować ostrożność, stosując solifenacynę u chorych z zaburzeniami czynności 

wątroby. Nie jest zalecane stosowanie solifenacyny w dawkach powyżej 5 mg u chorych, 

u których występuje upośledzenie czynności wątroby o umiarkowanym nasileniu. Produkt 

leczniczy Vesicare® nie jest zalecany u chorych z uszkodzeniem wątroby o ciężkim nasileniu. 

Upośledzenie czynności nerek 

Należy zachować ostrożność stosując solifenacynę u chorych z upośledzeniem czynności 

nerek. Nie jest zalecane stosowanie solifenacyny w dawkach powyżej 5 mg u chorych 

z upośledzeniem czynności nerek o ciężkim nasileniu (klirens kreatyniny <30 ml/min). 

Wrodzone lub nabyte wydłużenie odcinka QT 

W badaniu klinicznym w którym uczestniczyło 76 zdrowych kobiet wydłużenie odcinka QT 

występowało rzadziej przy zastosowaniu dawki 10 mg solifenacyny niż dla dawki 30 mg. 

Należy wziąć pod uwagę wpływ solifenacyny na długość odcinka QT, przypisując 

solifenacynę u chorych z wydłużeniem odcinka QT w wywiadzie oraz u chorych stosujących 

inne leki wydłużające odcinek QT.  

6.13.2.2. Częstość występowania działań niepożądanych 

Produkt leczniczy Vesicare® oceniano pod kątem bezpieczeństwa u 1811 chorych 

uczestniczących w randomizowanych badaniach klinicznych kontrolowanych placebo. Do 

spodziewanych działań niepożądanych leków antymuskarynowych należą: suchość 

w ustach, zaparcia, zaburzenia widzenia (zaburzenia akomodacji), zatrzymanie moczu, 

suchość oczu. Częstość występowania suchości w ustach i zaparć była wyższa w grupie 

stosującej solifenacynę w dawce 10 mg w porównaniu do chorych otrzymujących dawkę 

5 mg. W czterech badaniach klinicznych trwających 12 tygodni zaleganie mas kałowych 

o ciężkim nasileniu oraz niedrożność okrężnicy i niedrożność jelit odnotowano u 1 chorego 

(każde ze zdarzeń), a wszystkie dotyczyły chorych stosujących solifenacynę w dawce 10 mg. 

Obrzęk naczynioruchowy wystąpił u 1 chorego stosującego solifenacynę w dawce 5 mg. 

Częstość występowania oraz nasilenie zdarzeń niepożądanych były zbliżone u chorych 

stosujących solifenacynę przez 12 tygodni oraz u chorych otrzymujących leczenie do 12 

miesięcy. Najczęściej występującym działaniem niepożądanym prowadzącym do przerwania 

leczenia była suchość w ustach (1,5% chorych). 
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W badaniach klinicznych dla solifenacyny uczestniczyło łącznie 578 chorych stosujących 

dawkę 5 mg i 1233 chorych stosujących dawkę 10 mg solifenacyny oraz 1216 chorych 

otrzymujących placebo. W grupie SOL 5 mg najczęściej (>4%) występowały: suchość 

w ustach (10,9%) oraz zaparcia (5,4%). W grupie stosującej SOL w dawce 10 mg u >4% 

chorych występowały: suchość w ustach (27,6%), zaparcia (13,4%), zakażenia dróg 

moczowych (4,8%) oraz zaburzenia widzenia (4,8%). W grupie PLC najczęściej 

odnotowywano suchość w ustach (4,2%). 

Po wprowadzeniu leku do obrotu zgłaszano występowanie następujących zdarzeń: obrzęk 

obwodowy, reakcje nadwrażliwości, w tym obrzęk naczynioruchowy z niedrożnością dróg 

oddechowych, wysypka, świąd, pokrzywka, reakcja anafilaktyczna, ból głowy, dezorientacja, 

halucynacje, majaczenie, senność, wydłużenie odcinka QT, Torsade de Pointes, migotanie 

przedsionków, częstoskurcz, kołatanie serca, zaburzenia wątroby (nieprawidłowe wyniki 

badań czynności wątroby tj. stężenia aminotransferazy alaninowej, aminotransferazy 

asparaginowej i glutamylotransferazy), upośledzenie czynności nerek, zmniejszenie 

łaknienia, hiperkaliemia, złuszczające zapalenie skóry, rumień wielopostaciowy, jaskra, 

choroba refleksowa przełyku, niedrożność jelit, dysfonia i osłabienie mięśni. 

6.13.3. Ocena bezpieczeństwa na podstawie ADRReports 

W Europejskiej bazie danych zgłoszeń o podejrzewanych działaniach niepożądanych leków 

odnotowano liczby przypadków zdarzeń niepożądanych wskazane w poniższej tabeli. Dane 

te zbierano do września 2015 roku. Poniżej przedstawiono dane dla 2 597 chorych 

leczonych solifenacyną. Najczęściej występującymi przypadkami były zdarzenia 

z następujących kategorii: zaburzenia ogólne i stany w miejscu podania, zaburzenia żołądka 

i jelit, zaburzenia układu nerwowego, zaburzenia nerek i dróg moczowych, urazy, zatrucia 

i powikłania po zabiegach, zaburzenia w badaniach diagnostycznych, zaburzenia 

psychiczne, zaburzenia w obrębie oka i zaburzenia serca.  

Tabela 45. 
Liczba zgłoszonych przypadków zdarzeń niepożądanych u chorych leczonych 
solifenacyną 

Kategoria zaburzeń Liczba przypadków 

Zakażenia i zarażenia pasożytnicze 191 

Nowotwory łagodne, złośliwe i nieokreślone (w tym torbiele i polipy) 59 

Zaburzenia krwi i układu chłonnego 25 
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Kategoria zaburzeń Liczba przypadków 

Zaburzenia układu immunologicznego 41 

Zaburzenia endokrynologiczne 7 

Zaburzenia metabolizmu i odżywiania 110 

Zaburzenia psychiczne 255 

Zaburzenia układu nerwowego 531 

Zaburzenia w obrębie oka 247 

Zaburzenia ucha i błędnika 24 

Zaburzenia serca 217 

Zaburzenia naczyniowe 103 

Zaburzenia układ oddechowego, klatki piersiowej i śródpiersia 185 

Zaburzenia żołądka i jelit 562 

Zaburzenia wątroby i dróg żółciowych 57 

Zaburzenia skóry i tkanki podskórnej 182 

Zaburzenia mięśniowo-szkieletowe i tkanki łącznej 135 

Zaburzenia nerek i dróg moczowych 514 

Ciąża, połóg i okres okołoporodowy 8 

Zaburzenia układu rozrodczego i piersi 43 

Wady wrodzone, choroby rodzinne i genetyczne 4 

Zaburzenia ogólne i stany w miejscu podania 619 

Badania diagnostyczne 265 

Urazy, zatrucia i powikłania po zabiegach 356 

Uwarunkowania społeczne 35 

Procedury medyczne i chirurgiczne 164 

6.13.4. Podsumowanie dodatkowej oceny bezpieczeństwa 

Zgodnie z dokumentami włączonymi do dodatkowej oceny bezpieczeństwa, najczęściej 

występującymi zdarzeniami niepożądanymi w czasie leczenia solifenacyną są zaburzenia 

żołądka i jelit (szczególnie suchość w ustach), zaburzenia nerek i dróg moczowych, 

zaburzenia ogólne i stany w miejscu podania oraz zaburzenia układu nerwowego. Wiele tych 

zdarzeń niepożądanych to zdarzenia typowe dla działania leków antymuskarynowych. 

7. Ograniczenia 

Biorąc pod uwagę wszystkie posiadane informacje, autorzy wskazują następujące 

ograniczenia analizy: 
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 ze względu na brak adekwatnych badań dla populacji docelowej (OAB) 

oceniających profil bezpieczeństwa badania urodynamicznego, przeprowadzono 

II etap przeglądu systematycznego, do którego włączano badania, w których udział 

brały osoby skierowane na badanie urodynamiczne z dowolnej przyczyny (z powodu 

objawów ze strony dolnych dróg moczowych); 

 w celu zawężenia analizy do jak najlepszych dowodów naukowych, w I i II etapie 

przeglądu systematycznego zastosowano ograniczenie wielkości badań, 

odpowiednio do co najmniej 500 i co najmniej 200 osób (ograniczenia nie 

stosowano w przypadku badań oceniających odczucia chorego w czasie badania 

urodynamicznego). Ponadto w II etapie włączano jedynie badania opublikowane 

w 2000 r. lub później. Jest to związane z tym, że standardy wykonywania badania 

urodynamicznego zmieniają się z czasem, zatem stwierdzono, że zasadnym jest 

ocenianie jedynie badań, w których standardy te były jak najbardziej zbliżone do 

dzisiejszych; 

 w IV etapie przeglądu włączono tylko 1 badanie oceniające skuteczność solifenacyny 

u chorych na OAB DO (+) oraz OAB DO (-) – bezpieczeństwo oceniano łącznie 

u chorych na OAB DO (+) oraz OAB DO (-); 

 nie było możliwe przeprowadzenie metaanalizy wyników badań pierwotnych 

wykorzystanych do oceny jakości życia u chorych leczonych solifenacyną lub 

nieleczonych (badania VIBRANT i VENUS), ponieważ w publikacji do jednego 

z badań nie podano wartości odchyleń standardowych; 

 nie odnaleziono dodatkowych danych dotyczących efektywności praktycznej 

solifenacyny w porównaniu z placebo u chorych, u których nie wykonano badania 

urodynamicznego. Jednak zgodnie z uwagami MZ zawartymi w piśmie 

PLR.4600.2383.2015.2.KWA, uwzględniono obserwacyjne jednoramienne badanie 

Parks 2015. Publikacja ta nie spełniała predefiniowanych kryteriów włączenia, jednak 

uwzględniono ją w ramach uzupełniającej oceny efektywności praktycznej 

solifenacyny, przy czym w publikacji tej oceniano głównie wpływ leczenia SOL na 

suchość w ustach. 

8. Podsumowanie i wnioski końcowe 

W ramach analizy klinicznej wykonano 4 etapy przeglądu systematycznego: 

 etap I – ocena przydatności badania urodynamicznego w diagnostyce OAB; 
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 etap II – ocena bezpieczeństwa badania urodynamicznego, niezależnie od wskazania 

z powodu którego chorzy są kierowani na badanie urodynamiczne; 

 etap III – ocena skuteczności i bezpieczeństwa solifenacyny w porównaniu z brakiem 

leczenia w populacji chorych na OAB, którzy nie mieli wykonanego badania 

urodynamicznego (rozpoznanie wyłącznie na podstawie objawów) – celem etapu było 

wykazanie skuteczności solifenacyny u chorych na OAB mimo braku potwierdzonych 

objawów; 

 etap IV – ocena skuteczności solifenacyny u chorych na OAB bez nadczynności 

mięśnia wypieracza w porównaniu z brakiem leczenia – celem etapu była ocena, czy 

po potwierdzeniu obecności DO chorzy uzyskują znamiennie statystycznie lepsze 

wyniki leczenia solifenacyną w porównaniu z wartościami początkowymi. Dodatkowo 

przedstawiono wyniki dla chorych ze stwierdzoną obecnością DO. 

Podsumowanie oraz wnioski z poszczególnych etapów przedstawiono poniżej. 

Etap I – ocena przydatności badania urodynamicznego w diagnostyce OAB 

Czułość badania urodynamicznego w rozpoznaniu OAB wyniosła od 0,33 do 0,64, co 

oznacza, że zaledwie u około połowy chorych z objawami OAB występuje nadczynność 

mięśnia wypieracza. Swoistość badania urodynamicznego wynosiła 0,64-0,68, czyli u około 

35% badanych rzeczywiście zdrowych (bez objawów) badanie urodynamiczne wykrywa 

obecność DO. Wartość predykcyjna dodatnia była zróżnicowania w zależności od badania 

(0,28 i 0,83), co oznacza, że chorzy z dodatnim wynikiem testu diagnostycznego 

z prawdopodobieństwem równym 83% lub 28% rzeczywiście odczuwają objawy OAB. 

Zróżnicowane wyniki odnotowano także w przypadku predykcyjnej wartości ujemnej 

(0,38 i 0,86). Wyniki te wskazywały, że odpowiednio 62% i 14% chorych, którzy 

w rzeczywistości mają objawy OAB i powinni być leczeni, zgodnie z wynikami badania 

urodynamicznego zostali zakwalifikowani jako osoby zdrowe. Zróżnicowane wartości 

predykcyjne dodatnia oraz ujemna mogą być spowodowane różnicami w charakterystyce 

chorych (w jednym z badań tylko kobiety, w drugim chorzy obu płci) i procedurach badania 

urodynamicznego, a także przyjęciem odmiennych definicji OAB w badaniach, w których 

analizowano te parametry. Należy jednak podkreślić, że wszystkie punkty końcowe, 

analizowane w ramach I etapu przeglądu, wskazują na stosunkowo niską wartość 

diagnostyczną badania urodynamicznego. 
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Dodatkowo chorzy ocenili niepokój, uciążliwość i zawstydzenie w czasie badania 

urodynamicznego na 2-3,5 punktu (mediana) w 10-stopniowej skali, natomiast zarówno 

chorzy, jak i badacz ocenili ból na 4 punkty (mediana). Znudzenie zostało ocenione przez 

chorych na 4-5 punktów (mediana), natomiast nietolerancja w ocenie badacza otrzymała 1-2 

punkty (mediana). Jedynie 5% chorych chętnie powtórzyłoby badanie urodynamiczne, gdyby 

zaszła taka potrzeba. Większość chorych mogłaby zgodzić się na powtórzenie badania 

jedynie w pewnym stopniu (65%), natomiast 13% chorych wolałoby nie powtarzać tej 

procedury. 

Etap II – ocena bezpieczeństwa badania urodynamicznego 

W jednym z badań u 19,5% chorych odnotowano zakażenie dolnych dróg moczowych po 

wykonaniu badania urodynamicznego. We wszystkich pozostałych badaniach odnotowano 

wystąpienie bakteriomoczu (3,4-8,8% chorych). Objawy bakteriomoczu odczuwało jedynie 

0,5-1,8% chorych. Ponadto w jednym z badań (w którym część chorych miała dodatkowo 

cukrzycę, co może odzwierciedlać rzeczywistą praktykę kliniczną), u chorych po badaniu 

urodynamicznym występowała dyzuria (ogółem 37,7%, o ciężkim nasileniu 2,5%), krwiomocz 

(ogółem 24,0%, o nasileniu ciężkim 2,9%), ropomocz (29,4%), gorączka z leukocyturią 

(2,5%), ból (ogółem 27,0%, o nasileniu ciężkim 2,0%) oraz ostry zastój moczu (2,5%). 

U 5,4% chorych konieczna była hospitalizacja. W innym badaniu ból po odbyciu badania 

urodynamicznego zgłaszało ponad 80% chorych. W pozostałych badaniach nie raportowano 

tych powikłań lub podano jedynie, że nie odnotowano dysurii o ciężkim nasileniu. Należy 

jednak pamiętać, że komplikacje mogły wystąpić w okresie późniejszym niż 7 dni 

(maksymalny okres obserwacji we włączonych badaniach). Dodatkowo wykazano, że na 

wyższe ryzyko wystąpienia zakażenia dolnych dróg moczowych istotnie statystyczny wpływ 

miała m.in. cukrzyca (będąca jednocześnie jednym z czynników ryzyka rozwoju OAB). 

Etap III – ocena skuteczności i bezpieczeństwa solifenacyny w porównaniu z brakiem 

leczenia w populacji chorych na OAB, którzy nie mieli wykonanego badania 

urodynamicznego (rozpoznanie wyłącznie na podstawie objawów) 

Ocenę skuteczności i bezpieczeństwa SOL u chorych na OAB niezależnie od obecności DO 

w porównaniu z brakiem leczenia wykonano na podstawie wyników dwóch najbardziej 

aktualnych przeglądów systematycznych. Punkty końcowe dotyczące jakości życia oceniono 

na podstawie wszystkich odnalezionych badań pierwotnych, w których zostały one 
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przedstawione dla porównania SOL vs PLC u chorych na OAB (niezależnie od obecności 

DO). 
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Skuteczność SOL w porównaniu z brakiem leczenia 

SOL (niezależnie od dawki) w porównaniu z placebo istotnie statystycznie zmniejszała liczbę 

mikcji na dobę, liczbę epizodów nietrzymania moczu, naglącego parcia na mocz oraz 

nietrzymania moczu z parcia naglącego na dobę. Liczba mikcji nocnych uległa istotnemu 

statystycznie zmniejszeniu w przypadku dawki SOL 10 mg oraz wyniku ogółem (5 i 10 mg) 

w porównaniu z placebo. W przypadku chorych stosujących SOL odnotowano także istotnie 

statystycznie większy wzrost objętości oddanego moczu w czasie mikcji w porównaniu do 

chorych otrzymujących PLC.  

W ramach analizy nie oceniano zmiennych dychotomicznych, dlatego określenie siły 

interwencji na podstawie wartości NNT nie jest możliwe. Nie odnaleziono danych 

dotyczących istotności klinicznej, które można odnieść do wyników przedstawionych na 

podstawie metaanaliz wykonanych w przeglądach. 

Bezpieczeństwo SOL w porównaniu z brakiem leczenia 

Zdarzenia niepożądane ogółem występowały istotnie statycznie częściej u chorych 

leczonych SOL (niezależnie od dawki) w porównaniu do chorych otrzymujących PLC. 

Głównymi zdarzeniami niepożądanymi były suchość w ustach, zaparcia i niewyraźne 

widzenie, które występowały istotnie statystycznie częściej w grupie SOL niż w grupie PLC. 

Zdarzenia te są znanym efektem terapii lekami antymuskarynowymi. 

Jakość życia SOL w porównaniu z brakiem leczenia 

W zdecydowanej większości podskal KHQ odnotowano istotną statystycznie przewagę SOL 

(5 lub 10 mg) nad PLC w poprawie jakości życia chorych. Należy także podkreślić, iż 

w przypadku większości wyników w skali KHQ u chorych leczonych SOL (niezależnie od 

dawki) zmiana wyniku była istotna klinicznie. W skali OAB-q w odniesieniu do niemal 

wszystkich podskal odnotowano znamienną statystycznie przewagę SOL (niezależnie od 

dawki) nad PLC. W przypadku wszystkich wyników w tej skali, zmiana względem wartości 

początkowych wynosiła powyżej 10 punktów, co oznacza, że była ona istotna klinicznie. 

W ramach analizy nie oceniano zmiennych dychotomicznych, dlatego określenie siły 

interwencji na podstawie wartości NNT nie jest możliwe. Średnia poprawa wyniku w skali 

OAB-q (wynik ogółem i wszystkie domeny) względem wartości początkowych wynosiła 

powyżej 10 punktów, co oznacza, że zmiana ta była istotna klinicznie. Również w skali w 
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skali KHQ średnia zmiana względem wartości początkowych wynosiła powyżej 5 punktów, 

co oznacza, że zmiana ta była istotna klinicznie. 

Etap IV – ocena skuteczności i bezpieczeństwa solifenacyny u chorych na OAB DO (-) 

w porównaniu z brakiem leczenia 

Skuteczność SOL oceniono u chorych na OAB DO (-) w porównaniu z brakiem leczenia na 

podstawie eksperymentalnego badania jednoramiennego. Dodatkowo przedstawiono wyniki 

dla chorych na OAB DO (+). Nie odnaleziono wyników dotyczących bezpieczeństwa SOL 

wyłącznie chorych DO (-), dlatego profil bezpieczeństwa oceniano u wszystkich chorych 

ogółem, niezależnie od obecności DO.  

Skuteczności SOL u chorych na OAB DO (-) w porównaniu z brakiem leczenia 

U chorych na OAB DO (-) odnotowano istotną statystycznie poprawę we wszystkich 

domenach kwestionariusza OABSS (mikcje w ciągu dnia, mikcje nocne, parcie na mocz, 

nietrzymanie moczu z parcia naglącego, wynik całkowity) w porównaniu z wartościami 

początkowymi. Istotne statystycznie różnice na korzyść SOL dla tych samych punktów 

końcowych odnotowano także w przypadku chorych na OAB DO (+). Oznacza to, że 

solifenacyna jest leczeniem skutecznym, a dodatkowo jej skuteczność jest zbliżona 

u chorych na OAB DO (+) oraz na OAB DO (-). 

Bezpieczeństwo SOL u chorych OAB DO (-) w porównaniu z brakiem leczenia 

U chorych leczonych SOL wykazano zwiększenie częstości występowania suchości 

w ustach w porównaniu z wartością początkową. U żadnego chorego nie odnotowano 

występowania suchości w ustach o ciężkim nasileniu. Jedynie u 17,3% chorych wystąpiła 

suchość w ustach o umiarkowanym nasileniu wymagająca zastosowania środków 

pomocniczych. Żaden z chorych uczestniczących w badaniu nie przerwał stosowania SOL 

z powodu suchości w ustach. 

Dodatkowa ocena bezpieczeństwa 

Zgodnie z danymi przedstawionymi w dokumentach włączonych do dodatkowej oceny 

bezpieczeństwa, najczęściej obserwowanymi zdarzeniami niepożądanymi w czasie leczenia 

solifenacyną są zaburzenia żołądka i jelit (szczególnie suchość w ustach), zaburzenia nerek 

i dróg moczowych, zaburzenia ogólne i stany w miejscu podania oraz zaburzenia układu 
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nerwowego. Wiele tych zdarzeń niepożądanych to zdarzenia specyficzne dla działania leków 

antymuskarynowych. 

Wnioski 

Przeprowadzony przegląd systematyczny literatury wykazał, że badanie urodynamiczne nie 

tylko cechuje niewielka czułość oraz swoistość (jako metoda diagnostyczna w OAB), ale 

także może prowadzić ono do sytuacji, w których nawet 62% chorych, którzy powinni zostać 

poddani leczeniu, błędnie rozpoznaje się jako osoby zdrowe i nie poddaje terapii. Chorzy 

w czasie badania odczuwają ból, niepokój i skrępowanie. Co więcej, procedura ta wiąże się 

z powikłaniami, głównie bakteriomoczem, ale także dyzurią, krwiomoczem, bólem, 

ropomoczem lub zastojem moczu. W niektórych przypadkach chorzy muszą być z tego 

powodu hospitalizowani.  

Na podstawie kolejnego etapu przeglądu systematycznego stwierdzono, że solifenacyna 

stosowana u chorych na OAB, u których nie wykonano badań urodynamicznych jest 

skuteczna i bezpieczna, a jakość życia ulega poprawie istotnej statystycznie i klinicznie. Ze 

względu na fakt, że u chorych w analizowanych publikacjach nie wykonywano badań 

urodynamicznych, należy przypuszczać, że wśród nich byli zarówno chorzy z obecnością 

DO, jak i bez stwierdzonej obecności DO.  

Wyniki ostatniego etapu przeglądu systematycznego jednoznacznie wskazały, że 

solifenacyna w porównaniu z brakiem leczenia jest lekiem skutecznym u chorych na 

OAB DO (-). Dodatkowo udowodniono, że ma jednakową skuteczność zarówno u chorych na 

OAB DO (-), jak i chorych na OAB DO (+). Należy dodać, że chorych z obecnością DO 

z reguły cechuje wyższy stopień zaawansowania choroby, jednak mimo to SOL istotnie 

statystycznie poprawia ich stan w porównaniu z wartościami początkowymi. Nie oznacza to 

jednak, że chorzy, u których nie stwierdzono obecności DO nie wymagają leczenia – 

niezależnie od obecności DO, chorzy powinni zostać poddać terapii, gdyż w obu 

przypadkach chorzy na OAB mają objawy pogarszające jakość życia. 

Na podstawie uzyskanych wyników stwierdzono, iż SOL jest lekiem skutecznym 

i bezpiecznym u chorych na OAB niezależnie od obecności DO, dlatego konieczność 

wykonywania badań urodynamicznych przed podaniem SOL zwiększa jedynie koszty 

diagnostyki oraz naraża chorego na powikłania, niepotrzebny stres i dyskomfort bądź 

całkowicie zniechęca chorego do leczenia. Co więcej, wynik badania urodynamicznego 

z dużym prawdopodobieństwem może nie być miarodajny, przez co chory w ogóle nie 
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zostaje poddany terapii. W związku z powyższym należy uznać, że wykonanie badania 

urodynamicznego w celu potwierdzenia OAB jako warunku rozpoczęcia leczenia 

solifenacyną jest w pełni niezasadne. 

9. Dyskusja 

Niniejsze opracowanie stanowi obszerną analizę różnych aspektów, które składają się na 

ocenę zasadności potwierdzenia OAB badaniem urodynamicznym jako warunku 

finansowania terapii solifenacyną. Zawiera ono zarówno ocenę przydatności badania 

urodynamicznego jako testu diagnostycznego, jak i odczuć chorych towarzyszących temu 

badaniu oraz jego profilu bezpieczeństwa. Ponadto, porównano skuteczność 

i bezpieczeństwo stosowania solifenacyny u chorych, u których nie potwierdza się 

rozpoznania OAB za pomocą testu diagnostycznego z obecną praktyką kliniczną, tj. 

z brakiem leczenia. Obecną praktykę stanowi solifenacyna stosowana wyłącznie u chorych 

na OAB DO (+) (OAB potwierdzone badaniem urodynamicznym), co oznacza, że chorzy, 

którzy nie zostają poddani tej metodzie diagnostycznej lub nie wykazują obecności DO nie 

są leczeni. 

Wyniki wyżej opisanych analiz świadczą o niewielkiej trafności badania urodynamicznego 

jako metody diagnostycznej potwierdzającej OAB (na podstawie parametrów: czułość, 

swoistość, wartość predykcyjna dodatnia i ujemna) oraz o negatywnych odczuciach chorych, 

takich jak niepokój, uciążliwość i zawstydzenie. Co więcej, badanie urodynamiczne niesie za 

sobą ryzyko powikłań, takich jak bakteriomocz, krwiomocz, ropomocz, dyzuria, ból 

i gorączka, co w niektórych przypadkach wiąże się z koniecznością hospitalizacji. Należy 

zaznaczyć, że niska jakość diagnostyczna badania urodynamicznego może prowadzić do 

sytuacji, gdy chory nie zostaje skierowany na odpowiednie leczenie. 

Porównanie stosowania solifenacyny względem braku leczenia (placebo) u chorych z OAB 

zdiagnozowanym wyłącznie na podstawie objawów oraz u chorych DO (-) wykazało, że jest 

to opcja skuteczna i o dobrym profilu bezpieczeństwa. Ponadto odnalezione dowody 

naukowe świadczą o braku różnicy w skuteczności solifenacyny pomiędzy chorymi DO (+) 

(OAB potwierdzone badaniem urodynamicznym) i chorymi DO (-). Choć nasilenie objawów 

u chorych DO (+) jest ogólnie wyższe, to redukcja nasilenia objawów jest podobna jak 

w przypadku chorych DO (-). Należy podkreślić, że niezależnie od obecności nadczynności 
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mięśni wypieracza, chorzy wymagają leczenia, ponieważ objawy OAB są znaczące 

i obniżają jakość życia w obu przypadkach.  

Zatem, podsumowując, wszystkie odnalezione dowody naukowe świadczą o braku 

zasadności potwierdzania OAB badaniem urodynamicznym jako warunku stosowania terapii 

solifenacyną oraz wskazują na skuteczność solifenacyny u chorych na OAB DO (-).  

Na podstawie oceny jakości danych według zaleceń GRADE stwierdzono, iż punkty końcowe 

oceniane w analizie skuteczności mają wagę krytyczną (z wyjątkiem oceny bezpieczeństwa 

z badania Tanaka 2010, co opisano w rozdziale 6.7.3), ponieważ są istotne klinicznie bądź 

stanowią jedyne miarodajne parametry oceny metody diagnostycznej. Wnioski o jakości 

wyniku oparto głównie na rodzaju badań, z jakich te dane pochodzą, tym samym uznając ją 

za średnią w przypadku badania eksperymentalnego nierandomizowanego oraz badań 

obserwacyjnych (wyjątek stanowiło badanie Oh 2006, któremu przyznano jakość niską) lub 

wysoką w przypadku badań randomizowanych.  

Wiarygodność wewnętrzna analizy oceniona była na podstawie jakości badań. W zależności 

od etapu analizy, jej wyniki oparte zostały na badaniach obserwacyjnych, jednoramiennych, 

oceniających trafność lub bezpieczeństwo badania urodynamicznego, lub też na badaniach 

oceniających skuteczność i bezpieczeństwo solifenacyny – randomizowanych z liczną 

i zróżnicowaną grupą chorych oraz jednym badaniu eksperymentalnym jednoramiennym. 

Stwierdzono tym samym, że wiarygodność wewnętrzna analizy jest wysoka. 

Wiarygodność zewnętrzna analizy oceniona została jako wysoka, ponieważ w raporcie 

uwzględniono zarówno randomizowane badania kliniczne, jak i badania obserwacyjne na 

dużej i różnorodnej populacji chorych, oceniające skuteczność i bezpieczeństwo 

solifenacyny. Dodatkowo uwzględniono badania, w których oceniano bezpieczeństwo 

badania urodynamicznego u chorych z populacji innej niż OAB (chorzy z różnego rodzaju 

objawami ze strony dolnych dróg moczowych, kierowani z tego powodu na badanie 

urodynamiczne). Należy jednak zaznaczyć, że wykorzystano najlepsze dostępne dowody 

naukowe. Dodatkowo warto wspomnieć, że populacje w analizowanych badaniach były 

liczne i zróżnicowane, tj. włączano zarówno kobiety, jak i mężczyzn, chorych z cukrzycą oraz 

bez cukrzycy, w różnym wieku. 

Wyniki niniejszej analizy dowodzą, że leczenie solifenacyną chorych na OAB DO (-) 

w porównaniu z brakiem leczenia jest skuteczne. Dodatkowo wykazano, że solifenacyna ma 
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jednakową skuteczność zarówno u chorych na OAB DO (-), jak i chorych na DO (+). Co 

więcej, istnieją badania o analogicznej konstrukcji dla tolterodyny (badanie Malone-Lee 2009 

[152]), oksybutyniny (Malone-Lee 2003 [153]) oraz fasoterodyny (Nitty 2012 [157]), zgodnie 

z którymi skuteczność leczenia u chorych na OAB DO (+) i DO (-) jest porównywalna. Zatem, 

niezależnie od leku jaki się stosuje, chorzy bez stwierdzonej nadczynności mięśnia 

wypieracza mogą i powinni być skutecznie leczeni. 

Badanie urodynamiczne może nieść za sobą powikłania i jest dla chorych nieprzyjemne. 

Przeprowadzono wiele badań, w różnych populacjach, oceniających dyskomfort chorych 

podczas badania. W badaniu Shaw 2000 [34] wykonano jakościowe badanie satysfakcji 

chorych z badania urodynamicznego, w którym chorzy określili swoje odczucia jako lęk 

i skrępowanie, co potwierdza także wyniki niniejszego raportu. Przede wszystkim jednak, 

metoda potwierdzania diagnozy OAB nie jest trafna. Świadczą o tym wyniki niniejszej 

analizy, jak również inne doniesienia, np. badanie Lowenstein 2009 [20], w którym badano 

w sposób ciągły odczucie parcia naglącego u chorych DO (+). Odnotowano znaczące 

różnice w tej kwestii pomiędzy poszczególnymi chorymi – niektórzy odczuwali parcie naglące 

przed epizodem nadczynności mięśnia wypieracza, niektórzy po nim, a jeszcze inni (29%) 

w ogóle nie odczuwali parcia naglącego.   

Eksperci kliniczni wyraźnie podkreślają, że OAB jest rozpoznaniem objawowym, zatem do 

jego diagnozy wystarczające jest prowadzenie przez chorego dzienniczka mikcji (podrozdział 

3.5). W razie jednak niepewności, nieinwazyjną metodą która może stanowić alternatywę dla 

badania urodynamicznego jest ultrasonografia (USG) [103].  

Zespół pęcherza nadreaktywnego, choć nie zagraża życiu, znacząco obniża jego jakość, 

powodując m.in. wykluczenie społeczne chorego, depresję, pozostawanie w bliskiej 

odległości od miejsca zamieszkania. Dlatego też niezwykle istotne jest leczenie każdego 

chorego, który odczuwa objawy tej choroby, nawet jeśli nie mają one ciężkiego nasilenia. 

Należy także wspomnieć o ważnym aspekcie, jakim jest koszt wykonania badania 

urodynamicznego, którego można uniknąć, gdyż OAB powinno być diagnozowane na 

podstawie bezkosztowego dzienniczka mikcji. 
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10. Załączniki 

10.1. Uzupełniająca analiza efektywności praktycznej 

i bezpieczeństwa 

10.1.1. Charakterystyka badania 

Tabela 46. 
Charakterystyka badania Park 2015 

 Park 2015 

M
e

to
d

y
k

a
 

Rodzaj badania Prospektywne, obserwacyjne, wieloośrodkowe 

Opis utraty chorych z badania 

Z badania łącznie utracono 137 (41,4%) chorych, z czego 
52 (15,7%) z powodu wycofania zgody na udział w 
badaniu, 34 (10,3%) z powodu niewystarczającej 

skuteczności lub zdarzeń niepożądanych, 32 (9,7%) 
chorych utracono z okresu obserwacji, 11 (3,3%) chorych 
przerwało leczenie ze względu na zmniejszenie nasilenia 

objawów, 4 (1,2%) z powodu naruszenia kryteriów 
włączenia oraz 4 (1,2%) z innych przyczyn. 

Przydział do grupy 
Chorych kwalifikowano do badania od sierpnia 2011 do 

sierpnia 2013 zgodnie z kryteriami włączenia 

Skala NICE 
7/8 

(punkt odjęty za brak stwierdzenia, że chorzy byli włączani 
kolejno) 

Klasyfikacja AOTM IVC 

Sponsor Astellas Pharma Korea Inc. 

Liczba ośrodków 8 (Korea) 

Okres obserwacji 8 tyg. 

Analiza statystyczna poziom istotności statystycznej p<0,05 

Podejście do testowania hipotezy n/d 

P
o

p
u

la
c

ja
 

Kryteria włączenia 

 kobiety i mężczyźni; 
 >20 r.ż.; 
 objawy OAB od co najmniej 3 mies.; 
 wynik według kwestionariusza OABSS wynoszący ≥3; 
 wynik dotyczący naglącego parcia na mocz 

wynoszący ≥2. 

Kryteria wykluczenia 

 PVR >150 ml; 
 przepuklina jelitowa w wywiadzie; 
 zabieg chirurgiczny dolnych dróg moczowych w 

czasie 6 mies. przed rozpoczęciem badania; 
 istotna choroba nerek lub wątroby; 
 ostre zakażenie dróg moczowych; 
 cewnik założony na stałe; 
 samocewnikowanie; 
 stan, w którym stosowanie leków antymuskarynowych 
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 Park 2015 

jest przeciwwskazane; 
 stosowanie alfa-blokerów w czasie 4 tyg. przed wizytą 

na początku badania; 
 stosowanie inhibitorów 5 alfa reduktazy lub 

estrogenów w czasie 8 tyg. przed rozpoczęciem 
badania; 

 stosowanie leków antymuskarynowych, 
przeciwhistaminowych, cholinergicznych lub leków na 
chorobę Parkinsona w czasie 2 tyg. przed 
rozpoczęciem badania. 

C
h

a
ra

k
te

ry
s

ty
k

a
 

Liczba chorych 243* 

Mężczyźni, n (%) 53 (21,8) 

Wiek, średnia (SD) [lata] 58,0 (12,7) 

Przyjmowanie leków, n (%) 150 (61,7) 

Liczba przyjmowanych 
leków na dobę, n (%)** 

1 35 (23,3) 

2-3 51 (34,0) 

>3 64 (42,7) 

Wskaźnik masy ciała, średnia (SD) 
[m

2
/kg]*** 

23,6 (3,2) 

Czas trwania choroby, średnia (SD) 
[mies.] 

59,7 (85,2) 

Wcześniejsze leczenie, n (%) 31 (12,8) 

Obecność współistniejących chorób, 
n (%) 

144 (59,3) 

Wynik według kwestionariusza 
OABSS na początku badania, średnia 

(SD) 
8,2 (2,6) 

Suchość w ustach, n (%) 140 (57,6) 

Wynik według kwestionariusza 
oceniającego kserostomię na 

początku badania, średnia (SD) 
21,0 (7,8) 

Ocena suchości w ustach na początku 
badania w skali VAS

32
, średnia (SD) 

2,2 (2,5) 

Interwencja 

SOL w dawce 5 mg podawana raz dziennie przez 4 
tygodnie. Po 4 tygodniach chorzy mogli zależnie od 

zmniejszenia objawów, nadal stosować dawkę 5 mg lub 
zwiększyć ją do 10 mg/dzień do końca okresu obserwacji 

(kolejne 4 tyg.). Dawkę zwiększono u 16,5% chorych. 

*do badania włączono 331 chorych, jednak charakterystykę podano dla 243 chorych, dla których 
przeprowadzono ocenę skuteczności 
**N=150 
***N=238 

10.1.2. Punkty końcowe 

                                                

32
 ang. Visual Analogue Scale – wizualna skala analogowa 
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Tabela 47. 
Punkty końcowe oceniane w badaniu Park 2015 

Punkt końcowy Park 2015 

Zmiana wyniku według kwestionariusza OABSS 

Oceniano w 
czasie 8 tyg. 

Zmiana wyniku według kwestionariusza oceniającego kserostomię (ogółem) 

Zmiana wyniku w skali VAS dla oceny suchości w ustach 

Zmniejszenie nasilenia objawów OAB (ogólna ocena odpowiedzi ≥5) 

Wynik według kwestionariusza oceniającego kserostomię (zwiększenie, zwiększenie 
istotne klinicznie, brak zmiany, zmniejszenie) 

Profil bezpieczeństwa 

Tabela 48. 
Definicje, interpretacja oraz określenie istotności klinicznej punktów końcowych 
ocenianych w badaniu Park 2015 

Punkt końcowy Definicja Kierunek zmian Istotność kliniczna 

Wynik według 
kwestionariusza 

oceniającego 
kserostomię 

Ocena objawów kserostomii w skali od 
1 do 5, gdzie 1 oznacza – nigdy, a 5 – 

bardzo często. Oceniano objawy takie jak, 
np.: problemy z przełykaniem, suchość 
skóry twarzy, warg, oczu, konieczność 
spożywania płynów w czasie jedzenia. 

Im niższy wynik, tym 
mniejsze nasilenie 

objawów kserostomii 

Za najmniejszy 
istotny klinicznie 
uznaje się wzrost 

wyniku o co najmniej 
6 punktów. 

Wynik w skali VAS 
dla oceny 

suchości w 
ustach 

Ocena objawów suchości w ustach w skali 
od 0 do 10, gdzie 0 oznacza brak a 10 

oznacza największe nasilenie suchości w 
ustach. 

Im niższy wynik, tym 
mniejsze nasilenie 
suchości w ustach 

b/d 

Wynik według 
kwestionariusza 

OABSS 

Kwestionariusz OABSS służy do 
ilościowego określenia objawów OAB 
przez chorego. W ramach kwestionariusza 
ocenia się 4 objawy tj. mikcje w ciągu dnia, 
mikcje w nocy, parcie na mocz, 
nietrzymanie moczu z parcia naglącego. 
Wynik całkowity stanowi sumę punktów 
uzyskanych w czasie oceny 4 objawów 
OAB [15].  

Niższy wynik 
oznacza większą 

skuteczność leczenia 
[15] 

Za istotną klinicznie 
uznaje się zmianę o 
co najmniej 3 punkty 

[8] 
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10.1.3. Ocena skuteczności i bezpieczeństwa 

Tabela 49. 
Wyniki przedstawione w badaniu Park 2015  

Badanie Punkt końcowy* OBS 
Wartość 

początkowa, 
średnia (SD) 

Wartość 
końcowa, 

średnia (SD) 
N 

Zmiana 
wyniku 

(SD) 
IS** 

Park 
2015 

Zmiana wyniku według 
kwestionariusza OABSS 

8 
tyg. 

8,2 (2,6) 5,0 (3,0) 243 
-3,2 
(2,8) 

TAK 
p<0,0167 

Zmiana wyniku według 
kwestionariusza 

oceniającego kserostomię 
21,0 (7,8) 23,8 (8,7) 243 

2,8 
(6,9) 

TAK 
p<0,0167 

Zmiana wyniku w skali 
VAS dla oceny suchości w 

ustach 
2,2 (2,5) 3,8 (2,8) 243 

1,6 
(2,6) 

TAK 
p<0,0167 

Badanie Punkt końcowy* OBS n (%) N IS** 

Park 
2015 

Zmniejszenie nasilenia 
objawów OAB (ogólna 
ocena odpowiedzi ≥5) 

8 
tyg. 

196 (80,7) 243 n/d 

Wynik 
według 

kwestio-
nariusza 
ocenia-
jącego 
ksero-
stomię 

Zwiększenie 145 (59,7) 243 n/d 

Zwiększenie 
istotne 

klinicznie*** 
71 (29,2) 243 n/d 

Brak zmiany 31 (12,8) 243 n/d 

Zmniejszenie 67 (27,6) 243 n/d 

Zdarzenia niepożądane 154 (51,7) 298 n/d 

Suchość w ustach^ 62 (20,8) 298 n/d 

Zaparcia 20 (6,7) 298 n/d 

*wyniki przedstawiono dla najdłuższego dostępnego okresu obserwacji 
**IS na podstawie danych przedstawionych w badaniu 
***u 58 (23,9%) chorych zmiana istotna klinicznie tylko w 4 tygodniu 
^najczęściej o łagodnym lub umiarkowanym nasileniu 
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10.2. Zakończone (nieopublikowane), trwające lub planowane badania kliniczne 

Tabela 50 
Zakończone (nieopublikowane), trwające lub planowane badania kliniczne dla solifenacyny w porównaniu z placebo w populacji 
docelowej 

Tytuł 
Numer 

identyfikacyjny 
Status Sponsor Metodyka Cel 

Data 
rozpoczęcia 

Data 
zakończenia 

A Randomized, Double-Blind, 
Parallel-Group, Placebo- and 

Active-Controlled, Multi-
center Study to Evaluate the 

Efficacy, Safety and 
Tolerability of Combinations 
of Solifenacin Succinate and 

Mirabegron Compared to 
Solifenacin Succinate and 

Mirabegron Monotherapy in 
the Treatment of Overactive 

Bladder 

NCT01972841 

Badanie trwające, 
w fazie po 

zakończonej 
rekrutacji chorych  

Astellas 
Pharma 

Europe B.V. 

Randomizowane, 
podwójnie 

zaślepione, z 
grupami 

równoległymi 

Analiza skuteczności, 
bezpieczeństwa i tolerancji 
solifenacyny i mirabegronu 

(terapia skojarzona i 
monoterapia) stosowanych w 

leczeniu pęcherza 
nadreaktywnego.  

Listopad 
2013 

Październik 
2015 

Randomized Double Blinded 
Placebo-Controlled Trial of 

the Once Daily 5mg Dose of 
Solifenacin Succinate vs. 

Placebo in Inner City Women 
Ages 20-45 With Overactive 

Bladder 

NCT00773552 

Status rekrutacji 
chorych nie jest 

znany (brak 
weryfikacji 
danych) 

Stamford 
Hospital 

Randomizowane, 
podwójnie 
zaślepione 

Ocena skuteczności leczenia 
solifenacyną u kobiet w wieku 
20-45 r.ż. z objawami parcia 
naglącego (z nietrzymaniem 
moczu lub bez nietrzymania 

moczu). 

Listopad 
2008 

Kwiecień 
2009 

Data ostatniego wyszukiwania: 13.10.2015 r.  
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10.3. Sprawdzenie zgodności analizy klinicznej 

z minimalnymi wymaganiami opisanymi 

w Rozporządzeniu MZ w sprawie minimalnych 

wymagań 

Tabela 51. 
Check-lista zgodności analizy klinicznej z minimalnymi wymaganiami 
przedstawionymi w Rozporządzeniu MZ w sprawie minimalnych wymagań 

Check-lista zgodności analizy klinicznej z minimalnymi wymaganiami przedstawionymi 
w Rozporządzeniu MZ w sprawie minimalnych wymagań 

Nr Zadanie 

Tak/Nie 

wraz z podaniem miejsca 
w dokumencie, gdzie dana 

informacja jest zamieszczona, np. 
nazwa rozdziału (w przypadku „Nie” 

konieczne uzasadnienie) 

1. Opis problemu zdrowotnego Tak, Rozdz. 3 

2. Przegląd dostępnych w literaturze naukowej wskaźników 
epidemiologicznych, w tym współczynników zapadalności i 
rozpowszechnienia stanu klinicznego (chorobowość) 
wskazanego we wniosku, w szczególności odnoszących się do 
polskiej populacji 

Tak, Rozdz.3.4 

3. Opis technologii opcjonalnych, z wyszczególnieniem 
refundowanych technologii opcjonalnych, z określeniem sposobu 
i poziomu ich finansowania 

Tak, Rozdz. 5 

4. Przegląd systematyczny badań pierwotnych wyselekcjonowanych 
w zakresie: 

 charakterystyki populacji, w której przeprowadzone były 
badania, zgodną z populacją docelową wskazaną we 
wniosku refundacyjnym; 

 charakterystyki technologii zastosowanych w badaniach, 
m.in. wnioskowaną technologią; 

 parametrów skuteczności i bezpieczeństwa, stanowiących 
przedmiot badań; 

 metodyki badań 

Tak, Rozdz. 6 

5. Wskazanie opublikowanych przeglądów systematycznych 
spełniających kryteria odnośnie do charakterystyki populacji i 
technologii medycznej 

Tak, Rozdz. 6.5.3 

6. Porównanie z co najmniej jedną refundowaną technologią 
opcjonalną, a w przypadku braku refundowanej technologii 
opcjonalnej – z inną technologią opcjonalną 

Tak, Rozdz. 6.11, 6.12 

7. Wskazanie wszystkich badań spełniających kryteria selekcji 
badań pierwotnych do przeglądu  

Tak, Rozdz.6.3.3, 6.4.3, 6.5.3, 6.6.3 

8. Opis kwerend przeprowadzonych w bazach bibliograficznych Tak, Rozdz. 10.4, 10.5 
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Check-lista zgodności analizy klinicznej z minimalnymi wymaganiami przedstawionymi 
w Rozporządzeniu MZ w sprawie minimalnych wymagań 

Nr Zadanie 

Tak/Nie 

wraz z podaniem miejsca 
w dokumencie, gdzie dana 

informacja jest zamieszczona, np. 
nazwa rozdziału (w przypadku „Nie” 

konieczne uzasadnienie) 

9. Opis procesu selekcji badań, w szczególności liczby doniesień 
naukowych wykluczonych w poszczególnych etapach selekcji 
oraz przyczyn wykluczenia na etapie selekcji pełnych tekstów – w 
postaci diagramu 

Tak, Rozdz.6  

10. Charakterystykę każdego z badań włączonych do przeglądu w postaci tabelarycznej, z uwzględnianiem: 

10.1 Opisu metodyki badania w tym wskazania czy dane badanie 
zostało zaprojektowane w metodyce umożliwiającej wskazanie 
wyższości / równoważności / niemniejszej skuteczności 
technologii wnioskowanej od technologii opcjonalnej 

Tak, Rozdz. 6.7.1, 10.7 

10.2 Kryteriów selekcji osób podlegających rekrutacji do badania Tak, Rozdz. 6.7.1, 10.7 

10.3 Opisu procedury przypisania osób badanych do technologii Tak, Rozdz. 6.7.1, 10.7 

10.4 Charakterystyki grupy osób badanych Tak, Rozdz. 6.7.1, 10.7 

10.5 Charakterystyki procedur, którym zostały poddane osoby badane Tak, Rozdz. 6.7.1, 10.7 

10.6 Wykazu wszystkich parametrów podlegających ocenie w badaniu Tak, Rozdz. 6.7.2, 10.7 

10.7 Informacji na temat odsetka osób, które przestały uczestniczyć 
przed jego zakończeniem 

Tak, Rozdz. 6.7.1, 10.7 

10.8 Wskazania źródeł finansowania badania Tak, Rozdz. 6.7.1, 10.7 

11. Zestawienie wyników uzyskanych w każdym z badań w zakresie 
zgodnym z kryteriami selekcji badań pierwotnych w odniesieniu 
do parametrów skuteczności i bezpieczeństwa w postaci 
tabelarycznej 

Tak, Rozdz.6.9, 6.10, 6.11, 6.12 

12. Informacje na temat bezpieczeństwa skierowane do osób 
wykonujących zawody medyczne, aktualne na dzień złożenie 
wniosku, pochodzące w szczególności ze źródeł stron 
internetowych URPLWMiPB, EMA, EBD i FDA 

Tak, Rozdz. 6.13.4 
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10.4. Strategia wyszukiwania w bazach głównych 

Tabela 52. 
Strategia wyszukiwania w bazach głównych wraz z liczbą publikacji odnalezionych dla 
poszczególnych zapytań – I, III i IV etap 

Nr Zapytanie* 
Wynik w 

bazie Medline 
[All Fields] 

Wyniki w bazie 
The Cochrane 

Library  
[All text] 

Wyniki w 
bazie Embase 
[ab, ti, ot, kw] 

#1 

urodynamic OR urodynamics OR uroflowmetry  OR 
videocystourethrography OR cystometry OR 
cystography OR "postvoid residual" OR 
electromyography OR "leak point pressure" OR 
"pressure flow" OR videourodynamics 

94 973 6 348 47 013 

#2 

solifenacin OR "solifenacin succinate" OR "solifenacin-
succinate" OR solifenacinsuccinate OR vesicare OR 
vesikur OR "YM 53705" OR "YM-53705" OR YM53705 
OR "YM 905" OR "YM-905" OR YM905 

409 234 818^^ 

#3 #1 OR #2 95 316 6 537 47 723 

#4 
"overactive bladder" OR OAB OR "overactive urinary 
bladder" OR "bladder overactivity" 

4 964 1 213 7 483 

#5 #3 AND #4 1 751 502^ 2 335 

^ baza CENTRAL 435 rekordów 
^^dodatkowo zastosowano deskryptor tn (ang. trade name – nazwa handlowa) 
*w celu odnalezienia słów stanowiących synonimy wymienionych zapytań wykorzystano słowniki haseł 
przedmiotowych MeSH i EmTree 
Data wyszukiwania: 24.02.2015 r. 

Tabela 53. 
Strategia wyszukiwania w bazach głównych wraz z liczbą publikacji odnalezionych dla 
poszczególnych zapytań – II etap 

Nr Zapytanie* 
Wynik w 

bazie 
Medline [ti] 

Wyniki w bazie 
The Cochrane 

Library  
[Title] 

Wyniki w 
bazie Embase 

[ti, ot] 

#1 

(urodynamic OR urodynamics OR uroflowmetry  OR 
videocystourethrography OR cystometry OR 
cystography OR "postvoid residual" OR 
electromyography OR "leak point pressure" OR 
"pressure flow" OR videourodynamics 

8 661 615 10 770 

#2 

(morbidity OR complication OR complications OR 
safety OR "adverse events" OR "adverse event" OR 
"side effect" OR "side effects" OR risk OR risks OR 
infection OR infections OR bacteruria) 

870 161 66730 1 085 880 

#3 #1 AND #2 168 30^ 215 

^ baza CENTRAL 28 rekordów 
*w celu odnalezienia słów stanowiących synonimy wymienionych zapytań wykorzystano słowniki haseł 
przedmiotowych MeSH i EmTree 
Data wyszukiwania: 22.04.2015 r.  
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10.5. Strategia wyszukiwania w bazach dodatkowych 

Tabela 54. 
Liczba publikacji wyszukanych po wprowadzeniu poszczególnych zapytań w bazach 
dodatkowych 

Baza Strategia Wynik 

I etap 

CRD 

http://www.crd.york.ac.uk/crdweb/ 

(urodynamic OR urodynamics OR uroflowmetry  OR 
videocystourethrography OR cystometry OR cystography OR 

"postvoid residual" OR electromyography OR "leak point pressure" 
OR "pressure flow" OR videourodynamics) AND ("overactive 

bladder" OR OAB OR "overactive urinary bladder" OR "bladder 
overactivity") 

18 

III etap 

CRD 

http://www.crd.york.ac.uk/crdweb/ 
Solifenacin OR Vesicare 21 

The U.S. National Institutes of 
Health 

www.clinicaltrials.gov* 
Solifenacin OR Vesicare 105 

Data wyszukiwania: 17.03.2015 
*Data wyszukiwania: 12.10.2015 r. 

Tabela 55. 
Liczba publikacji wyszukanych po wprowadzeniu poszczególnych zapytań w bazach 
dodatkowych – dodatkowa ocena bezpieczeństwa 

Baza Strategia Wynik 

EMA 

(European Medicines Agency) 
http://www.ema.europa.eu 

Solifenacin OR Vesicare 100 

ADRReports 

(Europejska baza danych zgłoszeń o podejrzewanych 
działaniach niepożądanych leków) 

http://www.adrreports.eu/pl/ 

Solifenacin OR Vesicare 1 

FDA 

(Food and Drug Administration) 
http://www.fda.gov/default.htm  

Solifenacin OR Vesicare 48 

URPLWMIPB* 

(Urząd Rejestracji Produktów Leczniczych, 
Wyrobów Medycznych i Produktów Biobójczych) 

http://www.urpl.gov.pl/ 

Solifenacyna  0 

Vesicare 0 

* zastosowano zapytania w języku polskim, ponieważ jest to polska strona internetowa 
Data wyszukiwania: 12.10.2015 r.  
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10.6. Charakterystyka opracowań wtórnych włączonych do 

III etapu przeglądu  

Buser 2012 [73] 

METODYKA 

Przegląd systematyczny z metaanalizą 

Kryteria Cook (ocena systematyczności przeglądu, konieczne spełnienie co najmniej 4 spośród 5 
wskazanych poniżej kryteriów): 

1. Sprecyzowane pytanie badawcze: Tak; 

2. Przedstawienie zastosowanej strategii wyszukiwania: Tak; 

3. Predefiniowane kryteria włączania i wykluczania dla badań klinicznych: Tak; 

4. Krytyczna ocena wiarygodności badań klinicznych włączonych do analizy: Tak; 

5. Ilościowa i/lub jakościowa synteza wyników badań: Tak;  

Klasyfikacja AOTMiT: IA; 

Przeszukane bazy danych (data ostatniego wyszukiwania): do przeglądu początkowo włączono przegląd 
systematyczny Nabi 2006 oraz trzy metaanalizy (Chapple 2005, Novara 2008 oraz Madhuvrata 2012), następnie 
przeprowadzono uzupełniający przegląd systematyczny w bazach Medline i Scopus. Dodatkowo przeszukano 
abstrakty konferencyjne, rozdziały książek i referencje włączonych publikacji oraz skontaktowano się z 
producentami leków oraz grup prowadzących badania kliniczne. Ostatnie wyszukiwanie przeprowadzono w 
kwietniu 2012 roku; 

Liczba publikacji włączonych: ogółem włączono 90 publikacji. W tym włączono 12 publikacji oceniających 

solifenacynę. Dla porównania SOL vs PLC włączono 8 publikacji. 

Sponsor: Watson Pharmaceuticals Inc (b/d). 

CEL PRZEGLĄDU 

Ocena skuteczności i bezpieczeństwa leków antymuskarynowych w leczeniu OAB. 

KRYTERIA WŁĄCZENIA I WYKLUCZENIA BADAŃ 

Kryteria włączenia badań pierwotnych:  

 randomizowane badania z grupą kontrolną, oceniające skuteczność i bezpieczeństwo co najmniej 
dwóch leków antymuskarynowych lub oceniające skuteczność i bezpieczeństwo leków 
antymuskarynowych w porównaniu z placebo

33
; 

 publikacje opublikowane w dowolnym języku. 

Kryteria wykluczenia badań pierwotnych:  

 badania typu crossover oraz badania opisane jedynie w abstraktach;  

 badania, w których leki antymuskarynowe podawano do pęcherza moczowego, oceniane leki 
wywoływały mniej bezpośredni efekt działania antymuskarynowego lub też badania, w których oceniane 
leki przestano stosować w praktyce klinicznej. 

BADANIE^* INTERWENCJA KOMPARATOR WSKAZANIE LICZBA CHORYCH 

Chu 2009 
SOL w dawce 10 mg podawana 

raz dziennie 
PLC podawane 

raz dziennie 
Dorośli chorzy z 
objawami OAB. 

Grupa badana (SOL): 
n=340 

Grupa kontrolna  
(PLC): n=332 

VENUS 
(Karram 

2009) 

SOL w dawce 5 mg podawana 
raz dziennie. Po 4 tyg. leczenia 

chorzy mogli kontynuować 

PLC podawane 
raz dziennie. 

Dorośli chorzy na 
OAB. 

Grupa badana (SOL): 
n=357 

Grupa kontrolna  

                                                

33
 w ramach przeglądu włączano jedynie publikacje przedstawiające najnowsze dane 
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Buser 2012 [73] 

stosowanie dawki 5 mg lub 
otrzymać dawkę 10 mg. 

(PLC): n=350 

VIBRANT 
(Vardy 
2009) 

SOL w dawce 5 mg podawana 
raz dziennie. Po 4 tyg. leczenia 

chorzy mogli kontynuować 
stosowanie dawki 5 mg lub 

otrzymać dawkę 10 mg. 

PLC podawane 
raz dziennie. 

Dorośli chorzy z 
objawami OAB 

utrzymującymi się 
powyżej 3 
miesięcy. 

Grupa badana (SOL): 
n=377 

Grupa kontrolna 
(PLC): n=374 

SUNRISE 
(Cardozo 

2008) 

SOL w dawce 5 mg podawana 
raz dziennie. Po 8 tyg. leczenia 

chorzy mogli kontynuować 
stosowanie dawki 5 mg lub 

otrzymać dawkę 10 mg.  

PLC podawane 
raz dziennie. 

Dorośli chorzy z 
objawami OAB 

utrzymującymi się 
powyżej 3 
miesięcy.  

Grupa badana (SOL): 
n=503 

Grupa kontrolna 
(PLC): n=216 

Yamaguchi 
2007 

SOL w dawce 5 mg lub 10 mg 
podawana raz dziennie. 

PLC podawane 
raz dziennie. 

Dorośli chorzy na 
OAB z objawami 

utrzymującymi się 
powyżej 6 
miesięcy. 

Grupa badana 
(SOL 5 mg): n=383 

Grupa badana 
(SOL 10 mg): n=371 

Grupa kontrolna 
(PLC) n=395 

Chapple 
2004 

SOL w dawce 5 lub 10 mg 
podawana raz dziennie. 

PLC podawane 
raz dziennie. 

Dorośli z 
idiopatyczną 

nadreaktywnością 
pęcherza. 

Grupa badana 
(SOL 5 mg): n=37 

Grupa badana 
(SOL 10 mg): n=33 

Grupa kontrolna 
(PLC): n=36 

Chapple 
2004a 

SOL w dawce 5 mg lub 10 mg 
podawana raz dziennie. 

Dodatkowo w celu utrzymania 
zaślepienia chorzy otrzymywali 

także PLC. 

PLC podawane 
dwa razy 
dziennie. 

Dorośli chorzy z 
objawami OAB 

utrzymującymi się 
powyżej 3 
miesięcy. 

Grupa badana 
(SOL 5 mg): n=266 

Grupa badana 
(SOL 10 mg): n=264 

Grupa kontrolna 
(PLC): n=253 

Cardozo 
2004 

SOL w dawce 5 mg lub 10 mg 
podawana raz dziennie. 

PLC podawane 
raz dziennie. 

Dorośli chorzy z 
objawami OAB 

utrzymującymi się 
powyżej 3 
miesięcy. 

Grupa badana 
(SOL 5 mg): n=286 

Grupa badana 
(SOL 10 mg): n=290 

Grupa kontrolna 
(PLC): n=281 

PUNKTY KOŃCOWE 

 liczba mikcji; 

 nietrzymanie moczu; 

 naglące parcie na mocz; 

 nietrzymanie moczu z parcia naglącego; 

 liczba mikcji nocnych; 

 profil bezpieczeństwa. 

^ w ramach analizy przedstawiono jedynie publikacje przedstawiające dane dla porównania SOL vs 
PLC; w badaniu Chapple 2005 stosowano PLC jedynie w początkowej fazie badania u wszystkich 
chorych (nie stanowiło ono grupy kontrolnej), dlatego w charakterystyce przeglądu nie uwzględniono 
tego badania; charakterystykę badań wykonano na podstawie poszczególnych publikacji do tych 
badań 
* w ramach analizy uwzględniono wyniki jedynie dla grup stosujących SOL w dawkach 5 mg i 10 mg 
oraz PLC 
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METODYKA 

Przegląd systematyczny z metaanalizą 

Kryteria Cook (ocena systematyczności przeglądu, konieczne spełnienie co najmniej 4 spośród 5 
wskazanych poniżej kryteriów): 

6. Sprecyzowane pytanie badawcze: Tak; 

7. Przedstawienie zastosowanej strategii wyszukiwania: Tak; 

8. Predefiniowane kryteria włączania i wykluczania dla badań klinicznych: Tak; 

9. Krytyczna ocena wiarygodności badań klinicznych włączonych do analizy: Tak; 

10. Ilościowa i/lub jakościowa synteza wyników badań: Tak;  

Klasyfikacja AOTMiT: IA; 

Przeszukane bazy danych (data ostatniego wyszukiwania): Medline, Embase i The Cochrane Library 

(wyłącznie CENTRAL). Dodatkowo ręcznie przeszukano listy referencji odnoszących się do OAB w 
zidentyfikowanych raportach, przeglądach i innych istotnych publikacjach. Ostatnie wyszukiwanie 
przeprowadzono 20 stycznia 2011 roku; 

Liczba publikacji włączonych: ogółem włączono 13 publikacji (9 badań typu RCT) oceniających solifenacynę 

p.o. w leczeniu OAB i spełniających kryteria włączenia. Dla porównania SOL vs PLC włączono 9 publikacji 
(6 badań typu RCT)

34
;  

Sponsor: National Natural Science Foundation (Chiny). 

CEL PRZEGLĄDU 

Ocena skuteczności i bezpieczeństwa solifenacyny w leczeniu OAB. 

KRYTERIA WŁĄCZENIA I WYKLUCZENIA BADAŃ 

Kryteria włączenia badań pierwotnych:  

 randomizowane badania z grupą kontrolną, oceniające skuteczność i bezpieczeństwo solifenacyny 
w następujących porównaniach: SOL vs PLC, SOL vs tolterodyna oraz SOL (5 mg) vs SOL (10 mg); 

 publikacje anglojęzyczne oraz badania opublikowane w języku innym niż angielski (badania tłumaczono 
przez wykonaniem oceny); 

 dopuszczano włączenie duplikatów
35

. 
Kryteria wykluczenia badań pierwotnych:  

 badania innego typu niż RCT; 
 badania, w których przedstawione wyniki lub oceniane interwencje nie stanowiły przedmiotu analizy 

w ramach wykonywanego przeglądu. 

BADANIE^* INTERWENCJA KOMPARATOR WSKAZANIE LICZBA CHORYCH 

VENUS 
(Karram 2009) 

wraz z 
publikacjami 
Toglia 2010, 
Serels 2010, 
Toglia 2009 

SOL w dawce 5 mg podawana 
raz dziennie. Po 4 tyg. leczenia 

chorzy mogli kontynuować 
stosowanie dawki 5 mg lub 

otrzymać dawkę 10 mg. 

PLC podawane 
raz dziennie. 

Dorośli chorzy na 
OAB. 

Grupa badana 
(SOL): n=357 

Grupa kontrolna 
(PLC): n=350 

VIBRANT 
(Vardy 2009) 

SOL w dawce 5 mg podawana 
raz dziennie. Po 4 tyg. leczenia 

chorzy mogli kontynuować 
stosowanie dawki 5 mg lub 

otrzymać dawkę 10 mg. 

PLC podawane 
raz dziennie. 

Dorośli chorzy z 
objawami OAB 

utrzymującymi się 
powyżej 3 mies. 

Grupa badana 
(SOL): n=377 

Grupa kontrolna 
(PLC) n=374 

                                                

34
 dodatkowo w ramach metaanalizy wyników skuteczności dla porównania SOL vs PLC autorzy 

przeglądu analizowali wyniki z badania Chu 2009 
35

 w ramach przeglądu oceniano jedynie publikacje przedstawiające najnowsze dane 
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SUNRISE 
(Cardozo 

2008) 

SOL w dawce 5 mg podawana 
raz dziennie. Po 8 tyg. leczenia 

chorzy mogli kontynuować 
stosowanie dawki 5 mg lub 

otrzymać dawkę 10 mg.  

PLC podawane 
raz dziennie. 

Dorośli chorzy z 
objawami OAB 

utrzymującymi się 
powyżej 3 
miesięcy.  

Grupa badana 
(SOL): n=503 

Grupa kontrolna 
(PLC): n=216 

Chapple 2004 
SOL w dawce 5 lub 10 mg 

podawana raz dziennie. 
PLC podawane 

raz dziennie. 

Dorośli z 
idiopatyczną 

nadreaktywnością 
pęcherza. 

Grupa badana 
(SOL 5 mg): n=37 

Grupa badana 
(SOL 10 mg): n=33 

Grupa kontrolna 
(PLC): n=36 

Chapple 2004a 

SOL w dawce 5 mg lub 10 mg 
podawana raz dziennie. 

Dodatkowo w celu utrzymania 
zaślepienia chorzy otrzymywali 

także PLC. 

PLC podawane 
dwa razy 
dziennie. 

Dorośli chorzy z 
objawami OAB 

utrzymującymi się 
powyżej 3 
miesięcy. 

Grupa badana 
(SOL 5 mg): n=266 

Grupa badana 
(SOL 10 mg): n=264 

Grupa kontrolna 
(PLC): n=253 

Cardozo 2004 
SOL w dawce 5 mg lub 10 mg 

podawana raz dziennie. 
PLC podawane 

raz dziennie. 

Dorośli chorzy z 
objawami OAB 

utrzymującymi się 
powyżej 3 
miesięcy. 

Grupa badana 
(SOL 5 mg): n=286 

Grupa badana 
(SOL 10 mg): n=290 

Grupa kontrolna 
(PLC): n=281 

PUNKTY KOŃCOWE 

 liczba mikcji; 

 nietrzymanie moczu; 

 naglące parcie na mocz; 

 nietrzymanie moczu z parcia naglącego; 

 liczba mikcji nocnych; 

 objętość wydalonego moczu w czasie mikcji; 

 profil bezpieczeństwa. 

^ w ramach analizy przedstawiono jedynie publikacje przedstawiające dane dla porównania SOL vs 
PLC; charakterystykę badań wykonano na podstawie poszczególnych publikacji do tych badań 
* w ramach analizy uwzględniono wyniki jedynie dla grup stosujących SOL w dawkach 5 mg i 10 mg 
oraz PLC 
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10.7. Charakterystyka badań pierwotnych włączonych do 

IV etapu przeglądu 

Badanie Tanaka 2010 [102] 

METODYKA 

Badanie eksperymentalne, otwarte 

Przydział chorych do grupy: do badania włączono uprzednio nieleczone kobiety z objawami OAB. Na 

podstawie wyniku cystometrii chorych zakwalifikowano do grupy OAB DO (+) lub OAB DO (-); 

Skala NICE: 6/8; 

Opis utraty chorych z badania: z badania utracono 1 (1,9%) z 52 chorych z powodu wystąpienia PVR 

wynoszącego 450 ml; 

Klasyfikacja AOTM: w klasyfikacji nie uwzględniono tego rodzaju badania, w związku z czym ocena jest 

niemożliwa; 

Sponsor: b/d; 

Liczba ośrodków: 1 (Japonia); 

Okres obserwacji: 12 tygodni; 

Analiza statystyczna: poziom istotności statystycznej p ≤0,05; 

Podejście do testowania hipotezy: n/d. 

POPULACJA 

Kryteria włączenia:  

 uprzednio nieleczone kobiety z objawowym OAB (częste oddawanie moczu, mikcje nocne, nietrzymanie 
moczu, nietrzymanie moczu z parcia naglącego), potwierdzonym w czasie rozpoznania. 

Kryteria wykluczenia:  

 zakażenie dróg moczowych; 
 PVR >200 ml; 
 stosowanie leków antymuskarynowych. 

Dane demograficzne 

Parametr Grupa badana (SOL 5 mg) 

Liczba chorych 52 

Rozpoznanie na podstawie 
cystometrii, n (%) 

OAB DO (+) 33 (63,5) 

OAB DO (-) 19 (36,5) 

Mężczyźni, n (%) 0 (0,0) 

Wiek, średnia (zakres) [lata] 71,9 (40; 92) 

Etiologia OAB, n (%) 
Przyczyny neurogenne* 9 (17,3) 

Przyczyny inne niż neurogenne 43 (82,7) 

Wynik na podstawie 
kwestionariusza 

OABSS, średnia (SD)  

Mikcje w ciągu dnia 

Ogółem 1,0 (0,5) 

OAB DO (+) 1,0 (0,6) 

OAB DO (-) 0,9 (0,5) 

Mikcje w nocy 

Ogółem 2,3 (0,9) 

OAB DO (+) 2,6 (0,7) 

OAB DO (-) 1,8 (1,1) 

Parcie na mocz Ogółem 2,9 (1,8) 
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OAB DO (+) 3,5 (1,5) 

OAB DO (-) 1,9 (1,8) 

Nietrzymanie moczu z parcia 
naglącego 

Ogółem 1,9 (2,0) 

OAB DO (+) 2,3 (1,0) 

OAB DO (-) 1,2 (1,7) 

Wynik całkowity 

Ogółem 8,1 (3,6) 

OAB DO (+) 9,4 (3,1) 

OAB DO (-) 5,9 (3,2) 

Parcie na mocz >1/tydzień na podstawie kwestionariusza OABSS, n (%) 40 (76,9) 

Nietrzymanie moczu z parcia naglącego >1/tydzień na podstawie 
kwestionariusza OABSS, n (%) 

25 (48,1) 

Wynik na podstawie 
karty mikcyjnej, 

średnia (SD) 

Mikcje w ciągu dnia 8,7 (2,9) 

Mikcje w nocy 2,7 (1,7) 

Objętość wydalonego moczu w czasie mikcji [ml] 151,6 (65,8) 

Minimalna objętość wydalonego moczu w czasie 
mikcji [ml] 

56,9 (41,9) 

Maksymalna objętość wydalonego moczu w 
czasie mikcji [ml] 

295,4 (116,9) 

Objętość PVR, średnia (SD) [ml] 38,6 (46,0) 

Objętość PVR <50 ml, n (%) 37 (71,2) 

Pojemność pęcherza, 
średnia (SD) [ml] 

Przy pierwszym uczuciu wypełnienia pęcherza 110,0 (37,6) 

Przy pierwszej potrzebie mikcji 187,6 (69,0) 

Przy silnej potrzebie mikcji 297,0 (110,5) 

Przy DO (+)** 108,4 (20,5) 

Ciśnienie 
śródpęcherzowe, 

średnia (SD) 
[centymetr słupa wody] 

Przy pierwszym uczuciu wypełnienia pęcherza 12,7 (11,1) 

Przy pierwszej potrzebie mikcji 15,6 (14,4) 

Przy silnej potrzebie mikcji 22,2 (18,3) 

Suchość w ustach, 
n (%) 

Ogółem*** 15 (28,8) 

O łagodnym nasileniu 12 (23,1) 

O umiarkowanym nasileniu 3 (5,8) 

O ciężkim nasileniu 0 (0,0) 

Interwencja badana: solifenacyna w dawce 5 mg, podawana raz dziennie przez 12 tygodni. 

PUNKTY KOŃCOWE 

Punkty końcowe uwzględnione w analizie: 

 wynik według kwestionariusza OABSS w podgrupach chorych z OAB DO (+) i OAB DO (-); 
 profil bezpieczeństwa. 

Punkty końcowe nieuwzględnione w analizie: 

 wyniki dotyczące skuteczności leczenia przedstawione łącznie dla chorych z OAB DO (+)  
i OAB DO (-) lub jedynie dla jednej z tych grup. 
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10.8. Badania wykluczone na podstawie pełnych tekstów 

10.8.1. I etap 

Tabela 56. 
Powody wykluczenia badań na podstawie ich pełnych tekstów –etap I 

Badanie Powód wykluczenia Komentarz 

Abou-Gamrah 2014 [103] Niewłaściwa populacja 
Do badania włączano chorych z DO oraz zbadano 
korelację pomiędzy wynikami USG i cystometrii 

Al-Ghazo 2011 [104] Niewłaściwa metodyka 
W badaniu udział wzięło mniej niż 500 chorych 
poddanych badaniu urodynamicznemu 

Alloussi 2012 [105] Niewłaściwa metodyka 
W badaniu udział wzięło mniej niż 500 chorych 
poddanych badaniu urodynamicznemu 

Al-Shaiji 2012 [106] Niewłaściwa metodyka Brak wyników spełniających kryteria niniejszej analizy 

Athanasopoulos 2011 
[107] 

Niewłaściwa metodyka 
Przegląd systematyczny dotyczący wpływu parć 
naglących z nietrzymaniem moczu na jakość życia 

Blaivas 2009 [108] Niewłaściwa metodyka 
W badaniu udział wzięło mniej niż 500 chorych 
poddanych badaniu urodynamicznemu 

Blatt 2008 [109] Niewłaściwa populacja 
W badaniu udział wzięli chorzy z różnymi 
zaburzeniami mikcji 

Bosch 2011 [110] Niewłaściwa metodyka 
Przegląd niespełniający kryteriów systematyczności 
Cook 

Bradley 2008 [111] Niewłaściwa metodyka Artykuł poglądowy 

Bradshaw 2005 [112] Niewłaściwa metodyka 
W badaniu udział wzięło mniej niż 500 chorych 
poddanych badaniu urodynamicznemu 

Brown 2013 [113] Niewłaściwa metodyka Artykuł poglądowy 

Brubaker 2013 [114] Niewłaściwa metodyka Artykuł poglądowy 

Chapple 2006 [116] Niewłaściwa metodyka 
Przegląd niespełniający kryteriów systematyczności 
Cook 

Chapple 2013 [115] Niewłaściwa metodyka Korespondencja 

Chiang 2014 [117] Niewłaściwa metodyka Brak wyników spełniających kryteria niniejszej analizy 

Chou 2008 [118] Niewłaściwa populacja 
W badaniu udział wzięli chorzy z parciami naglącymi 
z nietrzymaniem moczu 

Chung 2010 [119] Niewłaściwa metodyka Brak wyników spełniających kryteria niniejszej analizy 

Chung 2010a [120] Niewłaściwa metodyka Brak wyników spełniających kryteria niniejszej analizy 

Chung 2011 [121] Niewłaściwa metodyka 
W badaniu udział wzięło mniej niż 500 chorych 
poddanych badaniu urodynamicznemu 

Clement 2013 [122] Niewłaściwa populacja 
W badaniu udział wzięli chorzy z nietrzymaniem 
moczu 

Colli 2003 [123] Niewłaściwa populacja 
W badaniu udział wzięli chorzy z nietrzymaniem 
moczu 

Daan 2012 [124] 
Niewłaściwe punkty 

końcowe 
Brak możliwości obliczenia czułości, swoistości lub 
wartości predykcyjnych 
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Badanie Powód wykluczenia Komentarz 

Deffontaines 2010 [125] Niewłaściwa metodyka 
Ocena testu zimnej wody w rozpoznawaniu schorzeń 
dróg moczowych 

Diamond 2012 [126] Niewłaściwa metodyka 
W badaniu udział wzięło mniej niż 500 chorych 
poddanych badaniu urodynamicznemu 

Duggan 2011 [127] Niewłaściwa metodyka 
W badaniu oceniono różnice w jakości życia chorych 
z różnymi diagnozami urodynamicznymi 

Fan 2011 [128] Niewłaściwa metodyka 
W badaniu udział wzięło mniej niż 500 chorych 
poddanych badaniu urodynamicznemu 

Flisser 2003 [129] Niewłaściwa metodyka Brak wyników spełniających kryteria niniejszej analizy 

Frenkl 2011 [130] Niewłaściwa metodyka Brak wyników spełniających kryteria niniejszej analizy 

Grossman 2010 [131] Niewłaściwa metodyka 
W badaniu określono korelację między małą 
pojemnością cystometryczną a objawami OAB 

Guralnick 2010 [132] Niewłaściwa metodyka 
W badaniu udział wzięło mniej niż 500 chorych 
poddanych badaniu urodynamicznemu 

Haessler 2009 [133] Niewłaściwa populacja 
W badaniu udział wzięli chorzy z nietrzymaniem 
moczu 

Haylen 2007 [134] Niewłaściwa populacja 
W badaniu udział wzięli chorzy z nietrzymaniem 
moczu 

Haylen 2014 [135] Niewłaściwa populacja 
W badaniu udział wzięli chore z objawami dysfunkcji 
mięśni dna miednicy 

Heesakkers 2005 [136] Niewłaściwa metodyka 
Przegląd niespełniający kryteriów systematyczności 
Cook 

Jeong 2012 [137] Niewłaściwa populacja W badaniu udział wzięli chorzy z SUI 

Karami 2011 [138] Niewłaściwa populacja 
W badaniu udział wzięli chorzy o objawami ze strony 
układu moczowego 

Khullar 2004 [139] Niewłaściwa metodyka Artykuł poglądowy 

Kim 2005 [140] Niewłaściwa metodyka 
W badaniu udział wzięło mniej niż 500 chorych 
poddanych badaniu urodynamicznemu 

Kim 2006 [141] Niewłaściwa metodyka 
W badaniu udział wzięło mniej niż 500 chorych 
poddanych badaniu urodynamicznemu 

Kuo 2007 [142] Niewłaściwa populacja 
Rozpoznanie na podstawie badania video-
urodynamicznego u chorych na LUTS, bez 
uwzględnienia podgrupy jedynie chorych na OAB 

Kuo 2009 [143] Niewłaściwa metodyka Brak wyników spełniających kryteria niniejszej analizy 

Kuo 2010 [144] Niewłaściwa metodyka 
Ocena czynnika wzrostu oraz grubości ścian 
pęcherza w rozpoznaniu OAB 

Kuo 2012 [144] Niewłaściwa metodyka 
Przegląd niespełniający kryteriów systematyczności 
Cook 

Latthe 2010 [146] Niewłaściwa interwencja 
Przegląd systematyczny dotyczący badania USG 
w ocenie grubości ścian pęcherza w czasie 
rozpoznania DO 

Lee 2010 [147] Niewłaściwa metodyka 
W badaniu udział wzięło mniej niż 500 chorych 
poddanych badaniu urodynamicznemu 

Lien 2012 [148] Niewłaściwa metodyka 
Przegląd niespełniający kryteriów systematyczności 
Cook 
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Badanie Powód wykluczenia Komentarz 

Liu 2010a [149] Niewłaściwa metodyka 
Przegląd niespełniający kryteriów systematyczności 
Cook 

Liu 2010b [150] Niewłaściwa metodyka 
Przegląd niespełniający kryteriów systematyczności 
Cook 

López-Fando 2015 [151] Niewłaściwa metodyka 
Analiza kosztów zastosowania różnych narzędzi 
diagnostycznych rozpoznaniu OAB 

Malone-Lee 2003 [153] Niewłaściwa metodyka 

Ocena odpowiedzi na leczenie u chorych z OAB 
rozpoznanym na podstawie badania 
urodynamicznego i u chorych bez badania leczonych 
oksybutyniną. 

Malone-Lee 2009 [152] Niewłaściwa metodyka 

Ocena odpowiedzi na leczenie u chorych z OAB 
rozpoznanym na podstawie badania 
urodynamicznego i u chorych bez badania leczonych 
tolterodyną 

Mastoroudes 2012 [154] Niewłaściwa metodyka 
W badaniu udział wzięło mniej niż 500 chorych 
poddanych badaniu urodynamicznemu 

McEleny 2009 [155] Niewłaściwa metodyka 
W badaniu udział wzięło mniej niż 500 chorych 
poddanych badaniu urodynamicznemu 

Nager 2012 [156] Niewłaściwa populacja W badaniu udział wzięli chorzy na SUI 

Nitty 2010 [157] Niewłaściwa metodyka 

Ocena odpowiedzi na leczenie u chorych z OAB 
rozpoznanym na podstawie badania 
urodynamicznego i u chorych bez badania leczonych 
fezoterodyną 

Nowakowski 2014 [158] Niewłaściwa metodyka 
W badaniu udział wzięło mniej niż 500 chorych 
poddanych badaniu urodynamicznemu 

Oh 2007 [159] Niewłaściwa metodyka 
Ocena czy wyniki badania urodynamicznego 
odzwierciedlają odczucia chorych przed i po leczeniu 

Panayi 2009 [160] Niewłaściwa metodyka Brak wyników spełniających kryteria niniejszej analizy 

Pannek 2008 [161] Niewłaściwa metodyka 
W badaniu udział wzięło mniej niż 500 chorych 
poddanych badaniu urodynamicznemu 

Park 2014 [162] Niewłaściwa interwencja U chorych nie wykonywano badań urodynamicznych 

Prieto 2012 [163] Niewłaściwa metodyka 
Badanie epidemiologiczne. Rozpoznawanie DO 
u chorych na OAB w Hiszpanii 

Radley 2001 [164] Niewłaściwa metodyka 
W badaniu udział wzięło mniej niż 500 chorych 
poddanych badaniu urodynamicznemu 

Rapp 2009 [165] Niewłaściwa metodyka 
W badaniu udział wzięło mniej niż 500 chorych 
poddanych badaniu urodynamicznemu 

Roongruangsilp 2005 
[166] 

Niewłaściwa populacja 
Korelacja między objawami a wynikami badania 
urodynamicznego u chorych na UI. 

Rovner 2010 [167] Niewłaściwa metodyka Artykuł poglądowy 

Rutman 2012 [168] Niewłaściwa metodyka Artykuł poglądowy 

Saleem 2010 [169] Niewłaściwa metodyka 
W badaniu udział wzięło mniej niż 500 chorych 
poddanych badaniu urodynamicznemu 

Schumacher 2003 [170] Niewłaściwa metodyka Artykuł poglądowy 

Seki 2009 [171] Niewłaściwa interwencja 
Identyfikacja czynników prognostycznych poprawy 
objawów OAB u chorych z przeszkodą 
podpęcherzową, u których wykonano resekcję 
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Badanie Powód wykluczenia Komentarz 

gruczołu krokowego 

Sekido 2006 [172] Niewłaściwa metodyka 
W badaniu udział wzięło mniej niż 500 chorych 
poddanych badaniu urodynamicznemu 

Serati 2010 [173] Niewłaściwa interwencja 
Pomiar grubości ścian pęcherza u chorych z różnymi 
zaburzeniami urodynamicznymi 

Serati 2011 [174] Niewłaściwa populacja 
Korelacja między objawami a wynikami badania 
urodynamicznego u chorych z wypadaniem 
narządów miednicy 

Shahab 2009 [175] Niewłaściwa populacja 
Profil urodynamiczny DO u chorych z powiększeniem 
gruczołu krokowego po resekcji gruczołu krokowego 

Sirls 2013 [176] Niewłaściwa populacja 
Wpływ wyników badań urodynamicznych na plan 
leczenia chorych na SUI, u których planowane jest 
wykonanie zabiegu operacyjnego. 

South 2007 [177] Niewłaściwa populacja 
Wyniki badań urodynamicznych jako czynnik 
prognostyczny odpowiedzi na test neurostymulacji w 
odcinku krzyżowym kręgosłupa u chorych na UI 

Toh 2006 [178] NIewłaściwa populacja 
Rozpoznanie i leczenie chorych na LUTS przed 
wykonaniem i po wykonaniu badania 
urodynamicznego 

Valdevenito 2014 [179] Niewłaściwa metodyka 
Zestawienie pomiarów ciśnienia i przepływu na 
podstawie wyników cystometrii i ambulatoryjnego 
badania urodynamicznego u chorych na OAB i UI 

van Brummen 2004 [180] Niewłaściwa metodyka 
W badaniu udział wzięło mniej niż 500 chorych 
poddanych badaniu urodynamicznemu 

van Koeveringe 2010 
[181] 

Niewłaściwa metodyka 
W badaniu udział wzięło mniej niż 500 chorych 
poddanych badaniu urodynamicznemu 

van Leijsen 2012 [182] Niewłaściwa populacja 
Ocena zasadności wykonywania badania 
urodynamicznego u chorych na SUI przed zabiegiem 
operacyjnym 

van Waalwijk 1999 [183] Niewłaściwa metodyka Brak wyników spełniających kryteria niniejszej analizy 

Vella 2008 [184] Niewłaściwa metodyka Brak wyników spełniających kryteria niniejszej analizy 

Wilamowska 2008 [185] Niewłaściwa interwencja 
Ocena grubości ściany pęcherza moczowego jako 
marker OAB 

Williams 2013 [186] Niewłaściwa metodyka 
Przegląd niespełniający kryteriów systematyczności 
Cook 

Yeniel 2012 [187] Niewłaściwa metodyka 
W badaniu udział wzięło mniej niż 500 chorych 
poddanych badaniu urodynamicznemu 

Yeung 2014 [188] Niewłaściwa metodyka 

Niewłaściwa populacja: w badaniu uczestniczyło 
mniej niż 500 chorych, a chorzy na OAB stanowili 
jedynie ok. 26%, w związku z czym nie było możliwe 
wykorzystanie wyników z badania do oceny odczuć 
pacjentów 

Yokoyama 2008 [189] Niewłaściwa metodyka 
W badaniu udział wzięło mniej niż 500 chorych 
poddanych badaniu urodynamicznemu 

Zimmern 2014 [190] Niewłaściwa populacja W badaniu udział wzięli chorzy na SUI 
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10.8.2. II etap 

Tabela 57. 
Powody wykluczenia badań na podstawie ich pełnych tekstów – etap II 

Badanie Powód wykluczenia Komentarz 

Almallah 2000 [191] Niewłaściwa metodyka W badaniu udział wzięło mniej niż 200 chorych 

Anders 2002 [192] Niewłaściwa metodyka W badaniu udział wzięło mniej niż 200 chorych 

Bilavsky 2013 [193] Niewłaściwa metodyka W badaniu udział wzięło mniej niż 200 chorych 

Bothig 2013 [194] Niewłaściwa metodyka W badaniu udział wzięło mniej niż 200 chorych 

Brostrom 2002 [195] Niewłaściwa metodyka W badaniu udział wzięło mniej niż 200 chorych 

Christian 2014 [196] Niewłaściwa metodyka 
Opracowanie podsumowujące przegląd systematyczny 
Foon 2012 

Chung 2012 [197] 
Niewłaściwe punkty 

końcowe 
Badanie nie oceniało bezpieczeństwa badania 
urodynamicznego 

Dass 2013 [198] Niewłaściwa metodyka W badaniu udział wzięło mniej niż 200 chorych 

Foon 2012 [199] Niewłaściwa metodyka 

W przeglądzie systematycznym nie przedstawiono 
danych w sposób umożliwiający określenie częstości 
występowania powikłań spowodowanych badaniem 
urodynamicznym 

Joseph 2004 [200] Niewłaściwa interwencja 
Chorzy otrzymywali profilaktycznie antybiotyk przed 
badaniem urodynamicznym 

Kim 2012 [201] 
Niewłaściwe punkty 

końcowe 
Badanie nie oceniało bezpieczeństwa badania 
urodynamicznego 

Latthe 2008 [202] Niewłaściwa metodyka 
W przeglądzie systematycznym uwzględniano jedynie 
badania, w których udział wzięło mniej niż 200 chorych 
lub opublikowane przed 2000 rokiem 

Logadottir 2001 [203] Niewłaściwa metodyka W badaniu udział wzięło mniej niż 200 chorych 

Okorocha 2002 [204] Niewłaściwa metodyka W badaniu udział wzięło mniej niż 200 chorych 

Pannek 2007 [205] Niewłaściwa metodyka W badaniu udział wzięło mniej niż 200 chorych 

Peschers 2001 [206] Niewłaściwa metodyka W badaniu udział wzięło mniej niż 200 chorych 

Quek 2004 [207] Niewłaściwa metodyka W badaniu udział wzięło mniej niż 200 chorych 

Shabbir 2014 [208] Niewłaściwa metodyka 
Badanie jest duplikatem badania Tsai 2013, które 
zostało uwzględnione w analizie 

Yokoyama 2005 [209] Niewłaściwa metodyka W badaniu udział wzięło mniej niż 200 chorych 

10.8.3. III etap 

Tabela 58. 
Powody wykluczenia badań na podstawie ich pełnych tekstów –etap III 

Badanie Powód wykluczenia Komentarz 

Abrams 2015 [210] 
Niewłaściwe punkty 

końcowe 
W badaniu nie oceniano punktów końcowych 
dotyczących jakości życia. 

Armitage 2008 [211] Niewłaściwa interwencja W ramach przeglądu nie oceniano badań dla SOL. 
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Badanie Powód wykluczenia Komentarz 

Athanasopoulos 2010 
[212] 

Niewłaściwa metodyka Przegląd nie spełnia kryteriów systematyczności Cook. 

Athanasopoulos 2011 
[214] 

Niewłaściwa metodyka Przegląd nie spełnia kryteriów systematyczności Cook. 

Athanasopoulos 2011a 
[213] 

Niewłaściwa interwencja 
W ramach przeglądu oceniono 1 badanie dla 
solifenacyny, ale stosowanej w skojarzeniu 
z tamsulozyną. 

Aydoğmuş 2014 [215] Niewłaściwy komparator 
W badaniu porównano solifenacynę z akupunkturą 
oraz z akupunkturą pozorowaną. 

Basra 2008 [216] Niewłaściwa metodyka Przegląd nie spełnia kryteriów systematyczności Cook. 

Brunton 2005 [217] Niewłaściwa metodyka Przegląd nie spełnia kryteriów systematyczności Cook. 

Cardozo 2004 [220] 
Niewłaściwe punkty 

końcowe 
W badaniu nie oceniano punktów końcowych 
dotyczących jakości życia. 

Cardozo 2007 [221]  Niewłaściwa metodyka 
Opracowanie poglądowe dotyczące metod leczenia 
OAB. 

Cardozo 2008 [219] 
Niewłaściwe punkty 

końcowe 
W badaniu nie oceniano punktów końcowych 
dotyczących jakości życia. 

Cardozo 2013 [218] Niewłaściwa metodyka 
Analiza wyników do badania SUNRISE. W ramach 
publikacji wyniki dla podgrupy chorych stosujących 
PLC nie zostały przedstawione. 

Chapple 2004 [223] Niewłaściwa metodyka 
Badanie przeprowadzone w 8-tygodniowym okresie 
obserwacji. W ramach przeglądu uwzględniano jedynie 
badania o możliwie najdłuższych okresach obserwacji. 

Chapple 2004a [224] 
Niewłaściwe punkty 

końcowe 
W badaniu nie oceniano punktów końcowych 
dotyczących jakości życia. 

Chapple 2009 [225] Niewłaściwa metodyka 
Artykuł poglądowy dotyczący doboru optymalnej dawki 
leków antymuskarynowych. 

Chapple 2010 [222] Niewłaściwa metodyka Przegląd nie spełnia kryteriów systematyczności Cook. 

Chu 2009 [226] 
Niewłaściwe punkty 

końcowe 
W badaniu nie oceniano punktów końcowych 
dotyczących jakości życia. 

Colli 2007a [227] Niewłaściwa metodyka 
Przegląd niesystematyczny dla badań przedklinicznych 
lub badań wczesnej fazy dla metod leczenia OAB. 

Djavan 2011 [228] Niewłaściwa metodyka Przegląd nie spełnia kryteriów systematyczności Cook. 

Gallegos 2008 [229] Niewłaściwa interwencja W ramach przeglądu nie oceniano badań dla SOL. 

Goepel 2011 [230] Niewłaściwa metodyka Przegląd nie spełnia kryteriów systematyczności Cook. 

Gollar 2012 [231] Niewłaściwa metodyka 

W badaniu oceniano skuteczność solifenacyny 
u chorych w ramach analizy w podgrupach. Wyniki 
dotyczące jakości życia zostały przedstawione jedynie 
w podgrupach chorych. 

Hanna-Mitchell 2014 
[232] 

Niewłaściwa interwencja W ramach przeglądu nie oceniano badań dla SOL. 

Hashim 2005 [232] Niewłaściwa metodyka Przegląd nie spełnia kryteriów systematyczności Cook. 

Herbison 2003 [234] Niewłaściwa interwencja 
W ramach przeglądu oceniano wyniki dla porównania 
skuteczności leków antycholinergicznych vs PLC. Nie 
przedstawiono wyników osobno dla SOL. 

Hoffstetter 2009 [235] Niewłaściwa metodyka Przegląd nie spełnia kryteriów systematyczności Cook. 
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Badanie Powód wykluczenia Komentarz 

Kaplan 2011 [236] Niewłaściwa interwencja 
W ramach przeglądu przedstawiono wyniki dla SOL 
w skojarzeniu z TAM. Dodatkowo przedstawiono 
jedynie wyniki z badania jednoramiennego dla SOL. 

Kelleher 2006 [237] Niewłaściwa metodyka 
W badaniu oceniano skuteczność solifenacyny 
u chorych z MUI w porównaniu z chorymi z NNM. 

Madhuvrata 2012a [238] Niewłaściwa interwencja W ramach przeglądu nie oceniano badań dla SOL. 

Michel 2005 [239] Niewłaściwa metodyka Przegląd nie spełnia kryteriów systematyczności Cook. 

Novara 2006 [240] Niewłaściwa interwencja W ramach przeglądu nie oceniano badań dla SOL. 

Oreskovic 2012 [241] Niewłaściwa metodyka 
Badanie przeprowadzone w 4-tygodniowym okresie 
obserwacji. W ramach przeglądu uwzględniano jedynie 
badania o możliwie najdłuższych okresach obserwacji. 

Robinson 2005 [242] Niewłaściwa metodyka Przegląd nie spełnia kryteriów systematyczności Cook. 

Robinson 2009 [243] Niewłaściwa metodyka Przegląd nie spełnia kryteriów systematyczności Cook. 

Roxburgh 2007 [244] Niewłaściwa interwencja W ramach przeglądu nie oceniano badań dla SOL. 

Ruscin 2005 [245] Niewłaściwa metodyka Przegląd nie spełnia kryteriów systematyczności Cook. 

Santos 2010 [246] Niewłaściwa metodyka Przegląd nie spełnia kryteriów systematyczności Cook. 

Sublett 2012 [247] Niewłaściwa metodyka Opracowanie poglądowe dotyczące badania VIBRANT. 

Toglia 2009 [248] Niewłaściwa metodyka 

W badaniu oceniano jakość życia, jednak 
dokładniejsze dane zostały przedstawione w publikacji 
Serels 2010, dlatego publikacja Toglia 2009 nie została 
włączona do analizy 

Toglia 2010 [249] Niewłaściwa metodyka 
W badaniu oceniano skuteczność solifenacyny 
u chorych w ramach analizy w podgrupach. 

Tubaro 2004 [250] Niewłaściwa metodyka Przegląd nie spełnia kryteriów systematyczności Cook. 

Vardy 2011 [251] Niewłaściwa metodyka 

W badaniu wyniki dotyczące jakości życia zostały 
przedstawione na wykresach. Zdecydowano 
o przedstawieniu dokładniejszych danych 
pochodzących z publikacji Crosby 2011. 

Wein 2006 [252] Niewłaściwa metodyka Przegląd nie spełnia kryteriów systematyczności Cook. 

Yokoyama 2011 [253] Niewłaściwa metodyka 

W badaniu oceniano skuteczność solifenacyny 
u chorych w podgrupach. Wyniki dotyczące jakości 
życia zostały przedstawione jedynie w podgrupie 
chorych. 

Yoshimura 2002 [254] Niewłaściwa metodyka Przegląd nie spełnia kryteriów systematyczności Cook. 

10.8.4. IV etap 

Tabela 59. 
Powody wykluczenia badań na podstawie ich pełnych tekstów – etap IV 

Badanie Powód wykluczenia Komentarz 

Vecchioli-Scaldazza 2010 
[255] 

Niewłaściwa metodyka 

Badanie przeprowadzone w 30-dniowym okresie 
obserwacji. W ramach analizy uwzględniano 
jedynie badania o możliwie najdłuższych 
okresach obserwacji. 
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10.9. Skale oceny jakości badań 

Tabela 60. 
Kryteria Cook 

Kryteria Cook Tak/Nie 

Sprecyzowane pytanie badawcze:  

Przedstawienie zastosowanej strategii wyszukiwania:  

Predefiniowane kryteria włączania i wykluczania dla 
badań klinicznych: 

 

Krytyczna ocena wiarygodności badań klinicznych 
włączonych do analizy: 

 

Ilościowa i/lub jakościowa synteza wyników badań:  

Podsumowanie 

(ocena systematyczności przeglądu, konieczne 
spełnienie co najmniej 4 spośród 5 wskazanych 
powyżej kryteriów) 

 

Tabela 61. 
Ocena jakości danych wg skali Jadad 

Pytanie 
Odpowiedź  

Tak/Nie 
Punktacja 

1/0 

Czy badanie opisano jako randomizowane?   

Czy badanie opisano jako podwójnie zaślepione?   

Czy podano informacje o utracie chorych z badania i okresu 
obserwacji? 

  

Czy dodać 1 punkt za podany opis randomizacji i właściwą 
metodę? 

  

Czy dodać 1 punkt za podany opis zaślepienia i właściwą 
metodę? 

  

Czy odjąć 1 punkt za niewłaściwą metodę randomizacji?   

Czy odjąć 1 punkt za niewłaściwą metodę zaślepienia?   

SUMA PUNKTÓW  
 

Tabela 62. 
Ocena jakości danych wg skali NICE 

Pytanie Odpowiedź Tak/Nie 
Punktacja 

1/0 

1. Czy badanie było prowadzone w więcej niż jednym 
ośrodku? 

  

2. Czy hipoteza badawcza/cel badania jest jasno opisany?   

3. Czy kryteria włączenia i wykluczenia pacjentów są 
sprecyzowane? 

  

4. Czy zostały jasno zdefiniowane punkty końcowe?   
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Pytanie Odpowiedź Tak/Nie 
Punktacja 

1/0 

5. Czy dane były poprawnie analizowane?   

6. Czy w opisie badania znajduje się stwierdzenie, że 
pacjenci byli włączani kolejno? 

  

7. Czy opisano jasno wyniki badania?   

8. Czy wyniki przedstawiono w podziale na podgrupy 
pacjentów (np. wg stopnia zaawansowania choroby, 
charakterystyk pacjentów, innych czynników)? 

  

SUMA PUNKTÓW  

Tabela 63. 
Ocena wiarygodności badań diagnostycznych wg skali QUADAS 

Pytanie Odpowiedź Tak/Nie 
Punktacja 

1/0 

1. Czy populacja uwzględniona w badaniu odpowiada 
populacji, która będzie ten test stosować w praktyce? 

  

2. Czy kryteria włączenia/wykluczenia pacjentów zostały 
jasno opisane? 

  

3. Czy zastosowany test referencyjny był prawidłowy 
(wystarczający do potwierdzenia lub wykluczenia 
choroby)? 

  

4. Czy okres pomiędzy przeprowadzenie testu badanego i 
testu referencyjnego był wystarczająco krótki żeby uniknąć 
ewentualnej zmiany nasilenia choroby? 

  

5. Czy cała badana populacja lub losowo wybrana próba z 
tej populacji została zbadana testem referencyjnym? 

  

6. Czy u wszystkich pacjentów wykonano ten sam test 
referencyjny niezależnie od wyników testu badanego? 

  

7. Czy test referencyjny był niezależny od testu badanego 
(test badany nie powinien być elementem/częścią testu 
referencyjnego)? 

  

8. Czy sposób przeprowadzenia testu badanego został 
opisany z dokładnością wystarczającą do jego 
odtworzenia? 

  

9. Czy sposób przeprowadzenia testu referencyjnego 
został opisany z dokładnością wystarczającą do jego 
odtworzenia? 

  

10. Czy wyniki testu badanego interpretowano niezależnie 
od wyników (nie znając wyników) testu referencyjnego? 

  

11. Czy wyniki testu referencyjnego interpretowano 
niezależnie od wyników (nie znając wyników) testu 
badanego? 

  

12. Czy dane wykorzystywane przy interpretacji testu 
badanego w ramach badania będą dostępne także w 
praktyce klinicznej? 
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Pytanie Odpowiedź Tak/Nie 
Punktacja 

1/0 

13. Czy raportowano dane o wynikach testu niemożliwych 
do zinterpretowania lub pośrednich? 

  

14. Czy wyjaśniono przyczyny wykluczenia/utraty z 
badania? 

  

SUMA PUNKTÓW  

Tabela 64. 
Kryteria oceny jakości danych wg wytycznych GRADE 

Rodzaj badania: 

 badanie z randomizacją = jakość wysoka 

 badanie obserwacyjne = jakość niska 

 jakiekolwiek inne dane = jakość bardzo niska 

Czynniki obniżające jakość danych: 

 poważne (–1) albo bardzo poważne (–2) ograniczenie jakości badania 

 ważna niezgodność wyników (–1) 

 umiarkowana (–1) lub duża (–2) niepewność co do możliwości odniesienia danych 

 nieprecyzyjne oszacowanie efektów lub zbyt mała liczba danych (–1) 

 duże prawdopodobieństwo, że część badań na dany temat nie została opublikowana (–1) 

Czynniki zwiększające jakość danych: 

 silny związek pomiędzy interwencją a punktem końcowym – statystycznie istotne ryzyko względne >2 

(albo <0,5) oszacowane na podstawie zgodnych wyników ≥2 badań obserwacyjnych, bez 

prawdopodobnych czynników zakłócających mogących zmniejszyć zaobserwowany efekt (+1) 

 bardzo silny związek pomiędzy interwencją a punktem końcowym – statystycznie istotne ryzyko 

względne >5 (albo <0,2) na podstawie danych bezpośrednich, bez poważnych zastrzeżeń co do ich 

wiarygodności (+2)  

 wykazanie zależności efektu od dawki (+1) 

 wszystkie prawdopodobne, ale niewzięte pod uwagę czynniki zakłócające najprawdopodobniej 

zmniejszyły zaobserwowany efekt (+1) 
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Tabela 65. 
Klasyfikacja doniesień naukowych odnoszących się do terapii1 

Typ badania Rodzaj badania Opis podtypu 

Przegląd systematyczny RCT 
IA 

Metaanaliza na podstawie wyników przeglądu 
systematycznego RCT 

IB Systematyczny przegląd RCT bez metaanalizy 

Badanie eksperymentalne 

IIA 
Poprawnie zaprojektowana kontrolowana próba 

kliniczna z randomizacją
2
 

IIB 
Poprawnie zaprojektowana kontrolowana próba 

kliniczna z pseudorandomizacją 

IIC 
Poprawnie zaprojektowana kontrolowana próba 

kliniczna bez randomizacji
3
 

Badanie obserwacyjne z grupą 
kontrolną 

IIIA Przegląd systematyczny badań obserwacyjnych 

IIIB 
Poprawnie zaprojektowane prospektywne 
badanie kohortowe z równoczasową grupą 

kontrolną 

IIIC 
Poprawnie zaprojektowane prospektywne 
badanie kohortowe z historyczną grupą 

kontrolną 

IIID 
Poprawnie zaprojektowane retrospektywne 
badanie kohortowe z równoczasową grupą 

kontrolną 

IIIE 
Poprawnie zaprojektowane badanie kliniczno-

kontrolne (retrospektywne) 

Badanie opisowe 

IVA Seria przypadków - badanie pretest/posttest
4
 

IVB Seria przypadków - badanie posttest
5
 

IVC Inne badanie grupy pacjentów 

IVD Opis przypadku 

Opinia ekspertów V 
Opinia ekspertów w oparciu o doświadczenie 

kliniczne, badania opisowe oraz raporty 
panelów ekspertów 

1 
Modyfikacja własna na podstawie: Undertaking systemic reviews of research on effectiveness: CRD guidelines 
for those carrying out or commissioning reviews. CRD report #4, University of York, York 1996; 

3
 Kontrolowana próba kliniczna, ang. clinical controlled trial, CCT; 

4 
Badanie typu pretest/posttest – badanie opisowe ze zbieraniem danych przed zastosowaniem ocenianego 
postępowania i po nim; 

5 
Badanie typu posttest – badanie opisowe ze zbieraniem danych tylko po zastosowaniu ocenianego 
postępowania 
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