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INTRODUCCION

La vejiga hiperactiva (VH) se define como un sindrome clinico
caracterizado por la presencia de urgencia miccional, aislada o
en combinacién con incontinencia urinaria de urgencia, junto
con un aumento de la frecuencia miccional y nicturia, en ausen-
cia de otra enfermedad demostrable. La urgencia es el sintoma
cardinal y necesario para que se pueda pensar que un paciente
presenta una VH'. La gravedad se determina en funcién de la
frecuencia de los episodios de urgencia y de los escapes involuntarios secundarios?. No es preciso que se
presente incontinencia urinaria de urgencia, puesto que solo un tercio de los pacientes con VH la presentan;
esta proporcion es algo maés frecuente en las mujeres'?.

1 La ambigua definicion de
vejiga hiperactiva puede
suponer un riesgo innecesario
de medicalizacion ]

La VH puede tener un impacto negativo sobre la calidad de vida de los pacientes y sus familiares o cuidado-
res, ya que afecta a las funciones sociales, sexuales, a las relaciones interpersonales y a la vida laboral®.

Las cifras de prevalencia de la VH son muy variables debido a la ambigliedad de su definicién y a las diferen-
cias metodoldgicas de los estudios. En poblaciéon general, a nivel internacional, oscilan entre 11,8 y 22%,
segun los estudios. En Espafia, la prevalencia se estima en el 6% en mujeres entre 25-64 afos y el 4,6% en
varones entre 50 y 64 afios. En personas mayores de 65 afios institucionalizadas, llega casi al 40% en mujeres
y al 35% en varones?3.

La definicidon compleja y poco precisa de VH abarca un amplio espectro de sintomas cuyas causas subyacen-
tes son muchas veces poco conocidas. Esto hace que se llegue al diagndstico por exclusién, con el riesgo de
que se pueda etiquetar como enfermas a personas que presentan sintomas leves o no patolégicos, con altas
tasas de remisién y que a menudo son susceptibles de "watchful waiting” (espera vigilada), lo que evitaria la
sobremedicalizacién, con sus efectos adversos y costes innecesarios®.

De hecho, en el Pais Vasco, més de 22.000 personas estan en tratamiento con algin farmaco para la inconti-
nencia urinaria, de las cuales un 26% tienen ademas prescritos absorbentes de incontinencia urinaria, lo que
resulta bastante paraddjico.

En este boletin se revisan las medidas no farmacoldgicas, asi como la eficacia y seguridad de los medicamen-
tos utilizados en esta patologia.

ETIOPATOGENIA

La etiopatogenia de la VH sigue siendo objeto de investigacién, proponiéndose diferentes teorias, unas de
origen neurdgeno y otras de origen miogénico, aunque la gran mayoria de las veces su etiopatogenia sea
multifactorial, destacando més un origen neurdégeno en la poblacién mayor'.

El aumento de la contractilidad del detrusor hiperactivo en la VH se debe a la hipersensibilidad de los recep-
tores muscarinicos (M2 o M3). Los fadrmacos antimuscarinicos actlan sobre la activacién de la via parasimpa-
tica que produce la contraccion del detrusor. Por otra parte, se han identificado tres subtipos de receptor
beta adrenérgico (beta 1, 2y 3) en el detrusor y urotelio. Los farmacos agonistas beta-3 adrenérgicos produ-
cen la relajacién del detrusord®®.

El riesgo de VH aumenta con la edad y, a menudo, aparece junto con otros sintomas del tracto urinario infe-
rior. Ademas, otros procesos como depresion, diabetes mellitus, parto vaginal, obesidad, estrefiimiento,
trastornos neuroldgicos y disfuncidn eréctil, se han asociado de manera significativa a su aparicion®.

DIAGNOSTICO

La VH es un sindrome cuya definicién es exclusivamente clinica, por lo que no existen exploraciones o prue-

bas para su diagnéstico, que se realiza generalmente de acuerdo con recomendaciones basadas en la opinidn

de expertos. El diagndstico se basa en los siguientes puntos®:

— Historia clinica y farmacoldgica.

- Examen fisico completo.

— Anélisis de orina.

— Diario miccional de 3 dias.

— Cuestionarios de sintomas.

— En algunos pacientes seleccionados puede ser necesaria la medicién del residuo posmiccional y un cul-
tivo de orina.
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https://www.aeu.es/PDF/DIARIO_MICCIONAL_3_DIAS.pdf
https://www.aeu.es/pdf/iciq_sf.pdf

La combinacién de historia clinica y diario miccional es tan sensible como la asociacién de cualquiera de ellas
con el estudio urodindmico y presenta un menor coste econémico, lo que la lleva a ser la primera opcién en las
consultas de atencidn primaria?. La utilizacién de otras pruebas diagndsticas, como la ecografia, la urodinami-
ca, la cistoscopia, etc. no se recomienda en la valoracion inicial del paciente con VH sin complicaciones, reser-
vandose para situaciones concretas' (ver tabla de criterios de derivacion a atencion especializada hospitalaria).

Debe descartarse la presencia de otras patologias que pueden provocar clinica de urgencia como procesos
obstructivos, infecciosos, inflamatorios, tumorales, etc.! Ademas, hay que recordar que existen medicamen-
tos que pueden desencadenar o empeorar la incontinencia urinaria y que a menudo se prescriben a pacien-
tes ancianos, como son: farmacos de accidén sedante, neurolépticos, antidepresivos, inhibidores de la acetil-
colinesterasa, diuréticos, alfa-bloqueantes, tratamiento hormonal sustitutivo, etc.’

TRATAMIENTO

El objetivo del tratamiento de la VH es mejorar la calidad de vida, reduciendo la gravedad de la incontinencia
o el nimero de escapes y, cuando sea posible, recuperando la continencia. Ello puede requerir la combina-
cién de medidas no farmacoldgicas y farmacoldgicas'2.

TRATAMIENTO NO FARMACOLOGICO

Constituye el primer paso que debe contemplarse en todos los pacientes.
a) Medidas higiénico-dietéticas y cambios de estilos de vida.

Deben individualizarse con un objetivo realista, valorando el tipo de incontinencia, las condiciones mé-
dicas asociadas, la repercusién, las preferencias del paciente, la aplicabilidad, asi como el grado de
motivacién y la disponibilidad de familiares y/o cuidadores junto con el grado de implicacién de éstos
en el abordaje del problema’3%¢,

— Comidasy liquidos. Suprimir alimentos y bebidas que puedan exacerbar la irritacién vesical y el au-
mento de formacién de orina. Se recomienda disminuir el consumo de cafeina, té, alcohol, bebidas
carbonatadas, alimentos picantes y otros alimentos como ensaladas, esparragos, melén o sandia,
que aumentan la produccién de orina. Restriccién de liquidos a partir de media tarde, sobre todo si
existe nicturia'®.

— Evitar malos habitos miccionales, como demorar el tiempo entre micciones o las micciones en inter-
valos muy cortos de tiempo?.

- Evitar el estrefiimiento crénico y aumentar la fibra en la dieta’’.

— Control del peso. La obesidad es un factor de riesgo independiente de la incontinencia urinaria. En
mujeres mayores con obesidad se ha comprobado un efecto positivo de la pérdida de peso (>5%)
sobre la incontinencia urinaria®'°.

— FEjercicio fisico adaptado. Aporta beneficios, pero se deben evitar esfuerzos intensos que pueden
provocar escapes?.

— Abandono del habito tabaquico. Aunque no existe evidencia de que el abandono del tabaquismo
mejore los sintomas de incontinencia urinaria, se recomienda que a todos los pacientes con VH fu-
madores se les indique el abandono del habito tabaquico®®.

— Ropa y entorno. La incontinencia por barreras arquitecténicas o uso de ropa inadecuada se debe
tener en cuenta, sobre todo en pacientes mayores con problemas de movilidad o deterioro cogniti-
vo. Es importante utilizar ropas con sistemas elasticos de sujecién, asi como eliminar los botones y
las cremalleras, sustituyéndolas por cierres de velcro'.

b) Técnicas de modificacién de la conducta.

Deben adaptarse a las necesidades y las capacidades de los pacientes. Es necesaria la participacién
activa del paciente y del profesional sanitario'*>¢.

— Entrenamiento vesical y pauta miccional programada. Se basa en programar las micciones de acuer-
do con su esquema miccional (obtenido a través del diario miccional), recomendando orinar antes
de percibir el deseo miccional y sufrir los escapes de urgencia. Progresivamente se va aumentando
el intervalo de tiempo entre micciones (15-30 minutos por semana, hasta conseguir espaciar las mic-
ciones entre 2-4 h). Requiere la aceptacién y colaboracién del paciente, asi como un buen grado de
capacidad fisica y mental'2¢.

88
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— Ejercicios de fortalecimiento del suelo pélvico (ejercicios de Kegel).La realizacién de estos ejercicios
durante, al menos, 3 meses ha demostrado ser segura y eficaz en el manejo de la incontinencia de
esfuerzo, incontinencia de urgencia y mixta®>. Pueden curar o mejorar los sintomas de todos los tipos
de incontinencia urinaria'.

— Biofeedback (biorretroalimentacion). Se basa en la toma de conciencia de la miccién, y es posible
reforzarla mediante sefial tactil, visual o auditiva. El paciente percibe la sefial y aprende a regulary
modificar la miccién por autocontrol, por lo que es Util para ayudar a fortalecer o relajar la muscula-
tura perineal y controlar la inestabilidad vesical. Requiere buena capacidad funcional y alto grado de
colaboracion, junto con la intervencidon de un terapeuta, lo cual limita, de forma considerable, su
empleo en pacientes mayores'?¢.

TRATAMIENTO FARMACOLOGICO

Aquellas personas que no hayan mejorado sus sintomas con las medidas no farmacolégicas son candidatas
a iniciar tratamiento con medicamentos, pero sin abandonar dichas medidas™.

Medicamentos para el tratamiento de la vejiga hiperactiva

PRINCIPIO EFECTOS COSTE/

ACTIVO POSOLOGIA ADVERSOS DDD OBSERVACIONES

ANTIMUSCARINICOS

Fesoterodina 4-8 mg/24 h 1,70€ Ajuste de dosis en insuficiencia renal, hepé-

Liberacién prolonaada tica y uso concomitante con inhibidores po-

P 9 tentes del CYP3A4.
No se ha observado prolongacién del inter-
valo QT.

Oxibutinina 5mg/8 h o 15 mg porla no- 0,21€ Ajuste de dosis en ancianos. Precaucién en

che para nicturia insuficiencia renal y hepética.

Liberacién inmediata No se ha observado prolongacion del inter-
Efectos anticolinérgi- valo QT.

1 parche /3-4 dias cos: sequedad de 1,45€ Precaucién en ancianos.
boca, visién borrosa,

Via transdérmica taquicardia, somno- Precaucién en insuficiencia renal y hepatica.
lencia, confusién, agi- No se ha observado prolongacién del inter-
tacién, hipotensién valo QT.
postural, estreni-

Propiverina 30 mg/24 h miento y retencién 1,10€ Ajuste de dosis en insuficiencia renal y hepa-

Liberacién modificada urinaria tica.

No se ha observado prolongacién del inter-
valo QT.
Prolongacién inter-

Solifenacina 5-10 mg/24 h vele O 1,00€ Ajuste de dosis en insuficiencia renal grave,
hepética moderada-grave y uso concomitan-
te con inhibidores potentes del CYP3A4.

Tolterodina 4 mg/24 h 1,02€ Ajuste de dosis en insuficiencia renal y hepa-

Liberacién prolongada tica.

No se recomienda el uso concomitante con
inhibidores potentes del CYP3A4.

Trospio cloruro 20 mg/12 h 0,36€ Ajuste de dosis en insuficiencia renal, pre-

Liereeén nmedisa caucién en insuficiencia hepatica.

AGONISTAS SELECTIVOS DEL RECEPTOR BETA-3 ADRENERGICO

Mirabegrén 50 mg/24 h Infecciones del trac- 1,50€ Puede aumentar la presién arterial. Contra-

Lib » | d to urinario, nauseas, indicado en pacientes con hipertensién gra-

foeracion prolongada cefalea, taquicardia, ve no controlada (PAS = 180 mm Hg y/o PAD
hipertensién, fibrila- > 110 mm Hg).
cién auricular
I ared Ajuste de dosis en insuficiencia renal, hepa-
tica y uso concomitante con inhibidores del
CYP3A.

Adaptado de CUA GUIDELINE on adult overactive bladder? y Fichas Técnicas de los medicamentos
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https://www.osakidetza.euskadi.eus/contenidos/informacion/huc_informacionpacientes/es_hcru/adjuntos/SUELO%20PELVICO%20CAST%20LOGOS%20NUEVOS.pdf

Antimuscarinicos: son los medicamentos mas prescritos para esta indicacién. Acttan bloqueando los recep-
tores muscarinicos de la vejiga, inhibiendo asi las contracciones involuntarias del detrusor.

Varias revisiones sistematicas de ensayos clinicos aleatorizados muestran que la eficacia de los antimuscari-
nicos en el alivio de los sintomas de incontinencia es modesta con respecto al placebo™. Aunque apenas
existen ensayos comparativos entre los distintos antimuscarinicos, se considera que su eficacia es similar®'2,
En general, en los ensayos clinicos, los antimuscarinicos producen una miccién menos al dia que el placebo,
partiendo de 12 micciones al dia basales?™™.

Los principales efectos adversos que producen son los relacionados con su accién anticolinérgica, como
sequedad de boca, visién borrosa, taquicardia, somnolencia, confusion, agitacién, hipotensién postural,
estrefiimiento y retencién urinaria?. Ademas, algunos también pueden producir prolongacién del intervalo
QT.

La carga anticolinérgica y el uso de anticolinérgicos a largo

plazo se asocia con un aumento del riesgo de deterioro cog- 1 La eficacia de los firmacos
nitivo y demencia®'®'2. En general, el balance beneficio-riesgo
de los antimuscarinicos es desfavorable en los pacientes
ancianos con demencia (criterio STOPP) y no se recomienda
su uso concomitante con inhibidores de la acetilcolinestera-
sa, debido a sus efectos antagdnicos'™. De acuerdo con los
criterios STOPP, los antimuscarinicos tampoco deberian pres-
cribirse a pacientes con glaucoma crénico (riesgo de exacer-
bacién aguda del glaucoma) ni estrefiimiento ni prostatismo
crénicos®. Se debe ajustar la dosis en caso de insuficiencia renal grave y hepética moderada?.

es muy modesta y de relevancia
clinica discutible (disminucién de
1 miccion/dia en pacientes con
12 micciones/dia) 59

Se debe iniciar el tratamiento con la menor dosis posible, especialmente en pacientes de edad avanzada, y
hacer un seguimiento a las 4-6 semanas para evaluar la respuesta y la tolerabilidad?™. La ausencia de res-
puesta a un farmaco no descarta una posible respuesta a otro.?

Mas de la mitad de los pacientes interrumpen el tratamiento antimuscarinico a los 3 meses debido a la falta
de eficacia y los efectos adversos®'.

La constante aparicién de nuevos medicamentos para la incontinencia urinaria nos indica que existe un nicho
de mercado para la industria farmacéutica, con el riesgo de sobremedicalizar situaciones que en algunos
casos podrian entrar dentro de la normalidad®. Por otro lado, la eficacia de los farmacos mas recientes sigue
siendo limitada, como ocurre con la propiverina'®, comercializada en diciembre de 2017, o la desfesoterodina,
principal metabolito activo de la fesoterodina, que ha sido recientemente autorizada y esté pendiente de
comercializacién.

Agonistas selectivos del receptor beta-3 adrenérgico (mirabegrén): induce la relajacion del musculo liso
de la vejiga, consiguiendo aumentar la capacidad de la misma y disminuir la frecuencia de las contracciones”.

Los resultados de un metaandlisis de los ensayos en fase Ill, muestran que el mirabegrén no disminuyd ni
siquiera un episodio de incontinencia/dia respecto al placebo [-0,44; IC 95%: -0,59 a -0,29]; tampoco consiguid
disminuir ni una miccién al dia mas que el placebo [-0,62; IC 95%: -0,80 a -0,45], en pacientes que tenian una
media de 11-12 micciones/dia’®.

En cuanto a su perfil de efectos adversos, destacan las infecciones del tracto urinario (2,9%), la taquicardia (1,2%)
y entre las graves, la fibrilacion auricular (0,2%). Una revision sistematica confirma que se producen menos casos
de boca seca y estrefiimiento con mirabegrén que con antimuscarinicos'?, pero en comparacién con tolterodi-
na no se observan diferencias en el nimero de abandonos a consecuencia de los efectos adversos'.

Mirabegrén puede aumentar la presidn arterial, por lo que esta contraindicado en pacientes con hiper-
tensidn grave no controlada (PAS = 180 mm Hg y/o PAD = 110 mm Hg). Los datos son limitados en pa-
cientes con hipertension en estadio 2 (PAS = 160 mm Hg y/o PAD = 100 mm Hg). Debe tomarse la presién
arterial al comienzo del tratamiento y deberé controlarse regularmente, especialmente en pacientes con
hipertension®.

En pacientes con insuficiencia renal grave hay que reducir la dosis de mirabegrén y no se recomienda su
administracion concomitante con inhibidores potentes del CYP3A. En aquellos con insuficiencia hepéti-
ca grave no se recomienda su uso, ni tampoco en la moderada si hay tratamiento concomitante con in-
hibidores potentes del CYP3A. Hay que reducir la dosis de mirabegrén en pacientes con insuficiencia
renal leve o moderada o insuficiencia hepatica leve y tratamiento concomitante con inhibidores potentes
del CYP3A%.
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Se recomienda un seguimiento a las 4-6 semanas para evaluar la respuesta y los efectos adversos®.

Terapia combinada (antimuscrinicos + mirabegrén): en los ensayos clinicos en fase Ill Synergy?' (3.398 pa-
cientes)y Beside?? (2.174 pacientes) que compararon diferentes dosis de solifenacina o mirabegrén como
monofarmacos frente a regimenes de combinacién de solifenacina y mirabegron, se observé un efecto mo-
desto de la combinacién frente a la monoterapia en la reduccion del nimero de episodios de incontinencia
urinaria y del nimero de micciones/24 h. Ademas, se observé una mayor incidencia de retencién urinaria y
de efectos anticolinérgicos con la combinaciéon que con la monoterapia?. No obstante, puede utilizarse la
combinacién cuando persistan los sintomas de la incontinencia urinaria y no se pueda aumentar la dosis de
antimuscarinicos debido a los efectos adversos.

En resumen, debido a la escasa eficacia de los medicamentos (antimuscarinicos y mirabegrén), el pa-
ciente deberia decidir si los beneficios compensan los efectos adversos. Una miccién menos al dia
puede no ser relevante para un paciente que realiza 12 micciones/dia®.

OTRAS ALTERNATIVAS

Estas medidas estéan dirigidas a pacientes cuidadosamente seleccionados que no han respondido a la terapia
farmacolégica convencional, y requieren un seguimiento estrecho.

Toxina botulinica: en casos de incontinencia resistente al tratamiento farmacoldgico se ha utilizado la toxina
botulinica administrada via intravesical mediante cistoscopia y con anestesia local. Actda inhibiendo la libe-
racion de acetilcolina en el musculo detrusor. Reduce la frecuencia de miccién (-1,2 micciones/dia respecto
aplacebo)y el nimero de episodios de incontinencia (-1,8 episodios de incontinencia/dia respecto a placebo),
y aumenta la capacidad funcional de la vejiga y la calidad de vida. Los principales efectos adversos observa-
dos son la retencién urinaria, que puede requerir sondaje uretral, e infecciones del tracto urinario. Es nece-
sario repetir las inyecciones tras 6-9 meses??2,

Neuromodulacién eléctrica: por via sacra o por estimulacién del nervio tibial posterior. Es una alternativa
terapéutica vélida a considerar cuando fallan las medidas no farmacoldgicas y farmacoldgicas?®.

Medidas paliativas: estas técnicas no son excluyentes con otras intervenciones y se utilizan de forma
complementaria. Estan dirigidas a ofrecer alivio sin perseguir la recuperacion de la continencia. Las mas
comunes son los absorbentes, los colectores externos, sistemas oclusivos uretrales y catéter vesical'2.

En Euskadi hay alrededor de 5.800 personas con prescripciones simultdneas de absorbentes de incontinen-
cia y medicamentos para la vejiga hiperactiva. Por ello, seria razonable valorar la deprescripcion de estos
medicamentos en aquellos pacientes que tengan prescritos 3 o mas absorbentes/dia.

CRITERIOS DE DERIVACION A ATENCION ESPECIALIZADA HOSPITALARIA'2

— Afectacién de la calidad de vida y limitaciones por los sintomas de VH.

— Dificultad o imposibilidad para establecer un diagndstico de certeza.

- Falta de correlacion entre los sintomas de VH y los datos obtenidos de la anamnesis y la exploracién fisica.

—  Mujeres con prolapso de érganos pélvicos sintomatico y visible por debajo del introito vaginal.

— Cuando la VH se asocia a dolor vesical/uretral persistente.

— Hematuria (macroscodpica o microscopica) persistente.

- Dificultad de vaciado o residuo vesical posmiccional anormal (>200 ml).

- Enfermedad neurolégica con posible afectacién medulary antecedentes de irradiacién pélvica o cirugia
pélvica radical.

—  Se derivara durante el seguimiento a pacientes con incremento de los sintomas o aparicion de nuevos
sintomas o ausencia de respuesta al tratamiento conservador y farmacolégico (2 meses).
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IDEAS CLAVE |

— En el manejo de la VH hay que descartar otras causas que puedan producir sintomatologia similar.
— Alahorade elegir el tratamiento, es importante tener en cuenta todos los aspectos del paciente con

— Eltratamiento debe iniciarse con medidas no farmacolégicas y terapias conductuales'.
— La eficacia de los antimuscarinicos y mirabegrén es modesta y de escasa relevancia clinica. Debido

— Esnecesario realizar un seguimiento y reevaluar la eficacia y seguridad de los medicamentos a las 4-6

— Se deberia revisar la necesidad del tratamiento farmacoldgico en los pacientes que también usan

VH: sus expectativas (de vida y de mejoria), su grado de incomodidad, su capacidad funcional y la
comorbilidad asociada'.

a que su eficacia es similar, la eleccion del farmaco se realizara en base al perfil de efectos adversos,
coste y preferencias del paciente'.
semanas y posteriormente cada 6 meses, para deprescribirlos en caso de que no sean eficaces.

absorbentes de incontinencia urinaria.
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los profesionales sanitarios de la CAPV. El objetivo de este boletin es la promocién del
uso racional del medicamento para obtener un mejor estado de salud de la poblacion».
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