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1. Normal işeme fizyolojisi nasıldır?
 Normal işeme fizyolojisi, mesanenin dolum ve boşaltım evrelerinin uyumlu bir şekilde ça-

lışmasıyla olmaktadır. Dolum evresinde mesane içi basıncının düşük, artan idrar miktarına 
uyum sağlayan istemsiz aktivitelerin olmadığı bir detrusor ve mesane çıkımının dirençli ol-
ması gerekmektedir. Boşaltım evresinde ise detrusorun yeterli güçte kasılması ve mesane 
çıkım direncinin azalması ile işeme fonksiyonu gerçekleşmektedir (1). 

2. Normal işeme fizyolojisinin sinirsel kontrolü nasıl olmaktadır?
 İşeme kontrolü, temelde santral sinir sistemi (frontal merkez– pons), spinal sinirler (effe-

rent-afferent lifler) ve periferik sinir sistemi (sempatik, parasempatik ve somatik) elemanla-
rının koordinasyonu ile sağlanmaktadır.

  Frontal lob, detrusor kasına inhibitör sinyaller göndererek kasılmasını engeller ve uygun 
işeme zamanına kadar idrarın depolanmasını sağlarken, pons, mesane sfinkter koordinas-
yonundan sorumludur. Periferde ise T10- L2 seviyesinden çıkan sempatik lifler, mesanede 
beta adrenerjik reseptörler üzerinden mesaneyi gevşetirken, alfa adrenerjik reseptörler ile 
mesane boynu ve proksimal üretradaki düz kasları kasıp mesane çıkım direncini artırırlar.

  Parasempatik lifler ise S2- S4 seviyesinden kaynaklanıp asetilkolin aracılığıyla detru-
sor kasılması ve mesane çıkımında gevşeme sağlamaktadır. Somatik innervasyon, S2- S3 
seviyesinden çıkan pudental sinir aracılığıyla eksternal üretral sfinkteri kapatarak işemeyi 
ertelemektedir. Somatik sistem istemli çalışmaktadır (1).

3. Aşırı aktif mesane (AAM) nasıl tanımlanmaktadır?
 Uluslararası Kontinans Derneği (ICS), gündüz sık idrara çıkma (frequency) ve noktürinin 

eşlik ettiği, sıkışma inkontinansı ile beraber olan veya sadece sıkışma (urgency) semptom-
larının olduğu hastalık olarak tanımlamaktadır (2).

4. AAM prevalansı nedir?
 AAM kadınlarda daha sık görülen, yaşla birlikte prevalansı artan, yaşam kalitesini oldukça 

bozan semptomatik bir hastalıktır. Yapılan prevalans çalışmalarına göre kadınlarda % 9-43, 
erkeklerde % 7-27 oranında görülmektedir (3). 

5. AAM semptomları olan hastaların ilk değerlendirmesi nasıl olmalıdır?
 AAM tanısı koyabilmek için ayrıntılı anamnez ile birlikte ortak semptomlara neden olan, 

ayırıcı tanıda karışabilen hastalıkların dışlanması gerekmektedir. Komplike olmayan hasta-
larda ilk değerlendirme için anamnez, fizik muayene, işeme günlüğü, sorgulama formları 
ve tam idrar tahlili yeterlidir. Ek bir tetkik veya görüntüleme yöntemine gerek yoktur (3).

6. AAM semptomları olan hastalarda fizik muayene yapılırken nelere dikkat 
edilmelidir? 

 Aşırı aktif mesane bir dizi semptomun bir araya gelip oluşturduğu bir hastalıktır. Bu semp-
tomların herhangi birini taklit eden başka bir hastalık, aşırı aktif mesane ile karışabilmek-
tedir. Fizik muayenede dikkat edilmesi gereken hususlar, benzer semptomlara neden 
olabilecek hastalıklara ait belirtilerin saptanmasıdır. Örneğin; geçirilmiş cerrahi öyküsü açı-
sından batın skarı, üriner retansiyon açısından mesane distansiyonu, sıvı alımı/ atılımı ile 
ilgili sorunlarda pretibiyal ödem, erkeklerde infravezikal obstrüksiyon için prostat muaye-
nesi, kadınlarda pelvik taban kas değerlendirilmesi ve organ prolapsusu, post menapozal 
kadınlarda atrofik vaginit-üretrit varlığı (3).
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7. Klinisyen günlük işeme çizelgesi ile hangi bilgileri elde etmeyi amaçlamak-
tadır? 

 Günlük işeme çizelgesi ile 24 saatlik idrar akım sıklığı ve miktarının ortaya konması hedef-
lenmektedir. Özellikle sağlıklı anamnez alınamayan hastalarda çok değerli bilgiler vermek-
tedir. Sık idrara çıkmanın diürnal ritmi, idrar kaçırma ile birlikte sıkışma epizodlarının olup 
olmadığı, sık idrar çıkmanın sıvı alımı ile ilişkisini ortaya koyabilmektedir. Hasta uyumuna 
göre 3 günlük çizelge yeterli olurken, tanı konulamayan hastalarda gerektiğinde 7 günlük 
çizelge istenmelidir (3). 

8. Aşırı aktif mesane tanısında hangi sorgulama formları kullanılmaktadır?
 Aşırı aktif mesane sorgulama formları, hastalığın semptomlarını, semptomların verdiği ra-

hatsızlığı ve yaşam kalitesini ölçmeye yönelik tanı ve takipte uygulanması gereken testler-
dir. Bu formlar, hastanın anadiline valide edilmiş olup sorular mümkün olduğunca kısa ve 
net olmalıdır (4). Sık kullanılan ve Türkçe’ye güvenirliliği ve geçerliliği test edilmiş formlar-
dan bazıları şunlardır:
– Urogenital Distress Inventory (UDI), UDI-6 Short Form
– Incontinence Impact Questionnaire (II-Q) 
– Overactive Bladder Questionnaire (OAB-q)
– International Consultation on Incontinence Questionnaire (ICIQ-SF)
– Overactive Bladder Satisfaction Measure (OAB-S)

9. AAM tanısı için sorgulama formlarını dolduramayan hastalarda tanı koymak 
için anamnezde neye dikkat edilmelidir?

 AAM mesane tanısında 4 semptom ön plana çıkmaktadır. Özellikle sıkışma (urgency) ile 
birlikte sık idrara çıkma (frequency) hastalığın tanısı için önemli 2 belirteçtir. Bunun ya-
nında noktüri ve sıkışma ile birlikte idrar kaçırma, AAM hastalarında sık görülen diğer 2 
belirteçtir. Fakat özellikle noktüri şikayeti olan hastalarda ayırıcı tanıda diğer hastalıklar 
dışlanmalıdır. Erkeklerde BPH’ya bağlı LUTS durumunda, konjestif kalp yetmezliğinde, vas-
küler hastalıklarda, nokturnal poliüri (24 saatlik idrar akımının % 20-33’ünün gece olması) 
durumunda, diüretik kullanımı ve polidipsi durumlarında, noktüri aşırı aktif mesaneden 
bağımsız olarak görülebilmektedir. Bunların yanında hastalarda boşaltım semptomları dik-
katlice sorgulanmalıdır. AAM hastalarında boşaltım sorununun olmadığı bilinmektedir. 

10. AAM ile ayırıcı tanıda düşünülmesi gereken hastalıklar hangileridir?
 AAM semptomları düşünüldüğünde herhangi bir semptomun başka bir hastalıkla birlikte 

görülmesi olağandır. Bu hastalıkların çoğu, alınan anamnez ve fizik muayene ile dışlanabilir. 
Özellikle semptomların kısa süre önce başlaması ve eşlik eden sistit bulguları, üriner sistem 
enfeksiyonunu düşündürmelidir. Kadınlarda prolapsus, atrofik vaginit-üretrit, benzer semp-
tomlara neden olabilmektedir. Mesane yüzeysel tümörleri veya karsinoma in situ varlığı, urge 
semptomlarına neden olabilmektedir. Genel olarak interstisyel sistit/ağrılı mesane sendro-
munda sık idrara çıkma ve sıkışma semptomları ön planda olmaktadır. Pelvik ağrı sendromu, 
disparaponi, infravezikal obstrüksiyon ve nörolojik hastalıklar, ayırıcı tanıda düşünülmelidir. 

11. Aşırı aktif mesane tanısı düşünülen hastalarda işeme sonrası kalan idrar 
miktarı (PMR) rutin olarak ölçülmeli midir?

 Komplike olmayan hastalarda (üriner retansiyon öyküsü ve riski yok) rutin PMR önerilme-
mektedir. PMR ölçümü ultrason ile olmalıdır. PMR önerilen hastalar;
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– Obstrüktif semptomu olan hastalar
– Geçirilmiş prostat cerrahisi olan hastalar
– Nörolojik hastalık öyküsü olanlar

 PMR 250-300 ml ve üstü ölçülen hastalarda akut üriner retansiyon riski nedeniyle antikoli-
nerjik ilaç kullanımından kaçınılmalıdır.

12. Aşırı aktif mesane tanısında idrar kültürünün yeri var mıdır?
 Aşırı aktif mesane semptomları olan ve komplike olmayan hastalarda rutin değerlendir-

mede yeri yoktur. Ancak irritatif semptomları olup idrar yolu enfeksiyonu saptanmayan 
hastalarda, üriner sistem enfeksiyonunu tamamen dışlamak için idrar kültürüne bakılabilir.

13. AAM tanısında üriner USG, sistoskopi ve ürodinaminin yeri var mıdır?
 Başlangıç değerlendirmede komplike olmayan hastalarda önerilmemektedir. Ancak teda-

viye dirençli hastalar veya nörojenik /non-nörojenik ayırımı yapılamayan hastalarda ürodi-
nami, tedaviyi değiştirebilecek ek bilgiler verebilir. Tam idrar tahlilinde hematüri varlığında 
üriner sistem USG önerilmektedir.

14. AAM tanısı konulan hastalarda başlangıç tedavi nasıl olmalıdır?
 Hasta AAM hakkında bilgilendirilmelidir. AAM’nin bir hastalıktan ziyade semptomlar 

kompleksi olduğu, hayatı tehdit etmeyen fakat yaşam kalitesini olumsuz etkileyen bir has-
talık olduğu hastaya anlatılmalıdır. Yapılan tedavinin semptomatik olduğu ve kür sağlama-
yacağı belirtilmelidir. Tedavi alternatifleri ve yan etkileri, sakıncaları anlatılmalıdır. Hastala-
rın kaygıları gerçekçi bir yaklaşımla giderilmelidir (3).

15. AAM tanısı konulan hastalarda birinci basamak tedavi nasıl olmalıdır?
 Hastalar, farmakolojik ajan başlamadan önce, semptomları artırabilecek yiyecek ve içecek-

lerden uzak durması konusunda mutlaka bilgilendirilmelidir. Hastalığa özgü yaşam tarzı 
değişikliği, sıvı kısıtlaması, alkol ve kafein alımının kesilmesi veya azaltılması ve kilo verme 
gibi değişiklikler semptomları azaltmada faydalıdır.

  Yapılan çalışmalarda mesane kontrolü egzersizleri ve pelvik taban kas egzersizleri ya-
pan hastalarda ortalama % 50-80 oranda semptomatik düzelme sağladığı gösterilmiştir. 
Obez kadınlarda % 8 oranında kilo kaybı sonrası haftalık sıkışma tipi idrar kaçırma sıklığın-
da % 42, kontrol grubunda ise % 26 oranında azalma olduğu gösterilmiştir. Yine benzer bir 
çalışmada ise % 25 sıvı kısıtlaması yapan hastalarda semptomların anlamlı olarak azaldığını 
göstermiştir (3) (5) (6, 7). 

16. AAM tanısı konulan hastalarda ikinci basamak tedavi nasıl olmalıdır?
 İkinci basamak tedavide davranış terapisine ek olarak antikolinerjik ilaçlar ya da b3 resep-

tör agonistleri önerilmektedir. Farmakolojik ajanlar başlandıktan sonra davranış terapisi-
nin kesinlikle devam etmesi gerektiği hastalara anlatılmalıdır. İlaç seçimi tamamen hastaya 
göre bireyselleştirilip etki-yan etki profili göz önüne alınarak yapılmalıdır (8).

17. Antimuskarinik ilaçların AAM tedavisinde kullanımı hangi mekanizma ile ol-
maktadır?

 Antimuskarinik ilaçlar, yarışmalı olarak molekülün özelliğine göre, tüm muskarinik resep-
törlere düşük ya da yüksek afinite göstererek reseptörlerin inhibisyonuna neden olmakta-
dır. Mesanede normal ve anormal kontraksiyonlar M3 reseptörler üzerinden gerçekleştiği 
için, aşırı aktif mesane (AAM) farmakoterapisinde bu reseptör ana hedeftir (9).
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18. Antikolinerjik ilaçların uzun salınımlı ve hemen salınımlı formları arasında 
etkililik ve güvenlilik açısından bir fark var mıdır?

 Fesoterodin ve solifenazin moleküllerinin sadece uzun salınımlı formları mevcut iken, di-
ğer antimuskarinik ilaçların hem uzun hem de kısa salınımlı formları mevcuttur. Uzun sa-
lınımlı ilaçların yan etki açısından daha güvenilir olduğu, özellikle ağız kuruluğu yapma 
oranlarının daha az olduğu, gösterilmiştir. Bu nedenle hastalara uzun salınımlı formlar bi-
rinci seçenek olarak önerilmektedir (3).

19. Medikal tedaviye cevap vermeyen aşırı aktif mesane tedavisinde önerilecek 
tedaviler hangileridir?

 Hayat tarzı değişikliği ile beraber antimuskarinik ilaç kullanımında fayda görmeyen hasta-
larda; 
– Mesane duvarına botulinum toksin A enjeksiyonu
– Sakral sinir stimülasyonu (Nöromodülasyon)
– Sistoplasti/ üriner diversiyon cerrahileri önerilebilecek tedavilerdir.

20. Fesoterodinin kimyasal ve moleküler yapısı nasıldır?
 Fesoterodin, 3,3- difenilpropil–amin türevi non-selektif muskarinik reseptör antagonisti-

dir. Fesoterodin oral alımından hemen sonra non-spesifik esteraz enzimi ile karaciğerde 
5-hidroksimetiltolterodine (5-HMT) dönüşür ve periferik kanda saptanamaz düzeye iner 
(Şekil-1). Fesoterodinin asıl etkisinden sorumlu aktif metaboliti 5-HMT’ dir (10).

 Şekil 1. Fesoterodin molekül yapısı ve metabolizması
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21. Fesoterodinin etki mekanizması nedir?
 Mesanenin dolum fazında ortaya çıkan aşırı aktif mesane semptomları, detrusorun normal 

fizyolojik uyarı dışında kasılma özelliği kazanması sonucu ortaya çıkmaktadır. Mesanede 
bulunan muskarinik reseptörler, parasempatik sinirlerden salgılanan asetilkolin (Ach) ile 
uyarılarak detrusorun kasılmasını sağlar. Detrusorun kasılması ile işeme ihtiyacı ortaya 
çıkmaktadır. Fesoterodin, muskarinik reseptörleri yarışmalı inhibe ederek bu uyarıyı bloke 
eder ve sonuç olarak mesane kontraksiyonları engellenir ve işeme ihtiyacı ertelenmiş olur. 
Fesoterodin, vücutta bulunan tüm muskarinik reseptörlere afinite göstermektedir. Mesa-
nede ise ağırlıklı olarak M2 ve M3 reseptör inhibisyonu yapar, ancak M3 inhibisyonu asıl 
etkisinden sorumlu reseptördür (Tablo-1) (11, 12) (13, 14)

 Tablo-1: Fesoterodinin Muskarinik Reseptörlere Afinitesi

Muskarinik 
reseptörler

Fesoterodin 
Afinitesi

M1 2.3

M2 2.0

M3 2.5

M4 2.8

M5 2.9

22. Mesane kontrolünden sorumlu muskarinik reseptörler hangileridir ve mus-
karinik reseptörlerin vücuttaki dağılımları nasıldır?

 Muskarinik reseptörler, beş farklı alt tipten oluşur ( M1, M2, M3, M4, M5). İnsanlarda mesane 
mus- karinik reseptörlerinin % 70’i M2, % 20’si M3 ve % 10’unun ise M1 olduğu gösterilmiştir. 
M3 reseptörleri, mesanenin asıl kontraksiyonundan sorumlu reseptörlerdir. Muskarinik re-
septörler farklı alt grupları ile insan vücudunda birçok fonksiyonun düzenlenmesinde görev 
almaktadır (Tablo-2). Yaygın bulunan bu reseptörlerin inhibisyonu, antimuskarinik ilaçların 
mevcut yan etkilerinden sorumlu mekanizmayı açıklamaktadır (14) (15). 

 Tablo-2: Muskarinik reseptörlerin vücut dağılımı

Yerleşim

M1 Beyin, bezler, sempatik gangliyonlar

M2 Kalp, mesane düz kası

M3 Mesane düz kası, bezler, beyin

M4 Ön beyin, striatum

M5 Substansiya nigra, göz

23. Muskarinik reseptörlerin detrusor üzerindeki etkisi hangi mekanizma ile ol-
maktadır?

 M1, M3, M5 reseptörleri daha çok uyarıcı, M2, M4 reseptörleri ise engelleyici işlev görürler. 
Asetilkolin, G proteinine bağlı M2 ve M3 reseptörlerine bağlanır. M3 reseptörleri, fosfolipaz 
C’yi aktive ederek inozitoltrifosfat (IP3) oluşumunu sağlar. IP3, endoplazmik retikulumdan 
Ca2+ salınımını uyarır ve kalmodulin yapısal değişime uğrar. Miyozin hafif zincir kinaz yo-



Sorularla AAM ve Fesoterodin Tedavisi Hakkında Bilinmesi Gerekenler 9

lunun aktive olması, kontraksiyonun oluşumuna olanak sağlar. Ayrıca M3 reseptörlerinin 
uyarılması ile nifedipine duyarlı L tipi kalsiyum kanallarından hücre içine Ca2+ girişini sağla-
yarak kasılmaya ciddi katkı sağladığı gösterilmiştir (16) (17).

24. Fesoterodin farmakokinetik özellikleri nelerdir?
 Fesoterodin, molekül ağırlığı 527.7 (Dalton) olan, kendi başına antimuskarinik aktivitesi 

oldukça düşük bir moleküldür. Fesoterodin denilince aslında asıl etki gösteren aktif me-
taboliti olan 5-HMT kastedilmektedir. Fesoterodin asidik ortamda düşük lipofilik özellik 
gösterirken, bazik ortamda yüksek lipofilik özelliktedir. Fesoterodinin biyoyararlanımı % 
52 iken maksimum plazma konsantrasyonuna 5. saatte ulaşmaktadır. Plazma proteinle-
rinden alfa-1 asit glikoproteine % 50 oranında bağlanıp, eliminasyon yarı ömrü 7-9 saattir. 
Farmakokinetik özellikleri yaş, cinsiyet, ırksal değişkenlerden etkilenmemektedir (18).

25. Fesoterodinin vücuttan ekskresyonu hangi yolla olmaktadır?
 Fesoterodinin aktif metaboliti olan 5-HMT yaklaşık % 70 oranında renal yol ile, % 7 mik-

tarında da feçes ile atılmaktadır. Renal klirensi yaklaşık 250 ml/dk.dır. CYP2D6 ve CYP3A4, 
5-HMT’nin inaktive metabolitlerine dönüşümünü sağlayan iki alternatif yolaktır. Bu en-
zimler 5-HMT’yi önce karboksi ve N-desisopropil metabolitlerine, sonra da karboksi-N-
desisopropil metabolitine dönüştürerek atılımı sağlar (19). 

26. Fesoterodinin kullanım endikasyonu nedir?
 Aşırı aktif mesane semptomları olan erkek ve kadın hastaların tedavisindekullanım en-

dikasyonu bulunmaktadır. Amerikan Gıda ve İlaç Dairesi (FDA-2008), Avrupa İlaç Ajansı 
(EMA) ve Türkiye’de Sağlık Bakanlığı tarafından bu endikasyon ile kullanılmak üzere onay-
lanmış non-selektif muskarinik reseptör antagonistidir. Ayrıca Avrupa Üroloji Derneği kıla-
vuzlarında AAM tedavisinde öneri düzeyi A’dır (3, 8).

27. Fesoterodin nasıl kullanılmalıdır? 
 Fesoterodinin biyoyararlanımı yiyecek ve içeceklerden etkilenmez. Bu nedenle yemekten 

önce veya sonra kullanılabilir. 4 mg ve 8 mg dozları mevcuttur. Tedaviye günde 4 mg tek 
dozla başlanıp etkililik ve yan etki durumu göz önünde bulundurularak doz ayarlaması 
yapılabilir (20).

28. Fesoterodin 4 mg ve 8 mg arasında etkililik ve yan etki açısından bir fark var 
mıdır?

 Fesoterodin 4 mg (n:790), fesoterodin 8 mg( n:779) ve plasebo (n:386) karşılaştırmalı top-
lam 12 hafta süren çalışmada ; fesoterodin 8 mg’ın sıkışma, sıkışma tipi idrar kaçırma ve sık 
idrara çıkma sıklığını 4 mg ve plaseboya göre anlamlı olarak azalttığı gösterilmiştir. Yan etki 
açısından ise görülen yan etkilerin büyük çoğunluğu hafif-orta düzeyde kalırken, tedaviyi 
bırakma oranlarının fesoterodin 8 mg ile % 5.2, fesoterodin 4 mg ile % 3.4, plasebo ile % 3.4 
olduğu gösterilmiştir (Tablo-3) (21).

Fesoterodin 8 mg % Fesoterodin 4 mg % Plasebo%

Ciddi yan etki oranı 1.3 1.3 2.8

Ağız kuruluğu 26.1 12.9 3.4

Konstipasyon 4.0 1.5 1.8

Üriner sistem enfeksiyonu 2.2 2.0 1.3
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29. Doz ayarlaması (4 mg→ 8 mg) gerektiren hasta oranı kaçtır?
 Fesoterodin 4 mg kullanan hastaların yaklaşık % 50–63’üne de istenilen etkinin elde edi-

lememesi nedeniyle 8 mg doz ayarlaması ihtiyacı olmaktadır. Doz artırımı talep eden has-
taların aşırı aktif mesane semptomlarının daha şiddetli, hayat kalitesinin daha düşük ve 
aşırı aktif mesane semptomlarından daha fazla rahatsızlık duydukları belirtilmiştir. Ayrıca 
doz artırımı talep etmeyen hastalarda, talep eden hastalara göre ağız kuruluğu ve kabızlık 
görülme sıklığının daha yüksek olduğu gösterilmiştir (22).

30. Fesoterodinin klinik etkinliğini hangi parametrelerde düzelme sağlayarak 
gösterir?

 Yapılan çalışmalardan elde edilen verilere göre fesoterodinin, sıkışma tarzı idrar kaçırma 
sıklığını, işeme sıklığını ve sıkışma epizodlarını anlamlı olarak azalttığı gösterilmiştir (23).

31. Klinik çalışmalara göre bu parametrelerdeki düzelme oranları nelerdir? 
 Yapılan randomize, çift kör, plasebo kontrollü çalışmalara göre, 12 haftalık kullanım sonrası 

24 saatlik urge inkontinans sıklığı; fesoterodin 8 mg ile ortalama 2.2-2.3, fesoterodin 4 mg 
ile ortalama 1.7-2.0, plasebo ile ortalama 1.01.1 azalmaktadır. 

  24 saatlik işeme sıklığı ise; fesoterodin 8 mg ile ortalama 1.9-2.1, fesoterodin 4 mg 
ile ortalama 1.6-1.8, plasebo ile ortalama 1.0-1.1 azalmaktadır. Hastaların tedaviye cevap 
oranları fesoterodin 8 mg ile % 74-77, fesoterodin 4 mg ile % 64-75, plasebo ile % 45-53 
olarak belirtilmiştir. Ayrıca erkek hastaların % 84’ünün, kadın hastaların % 75’inin tedaviyi 
iyi tolere ettiği ve memnuniyet oranlarının % 92’nin üzerinde olduğu gösterilmiştir (23).

32. Fesoterodin ile diğer antikolinerjik ilaçlar arasında etkililik açısından bir fark 
var mıdır?

 Uluslararası kontinans kılavuzlarına göre, tüm antikolinerjik ilaçların benzer etkililikte olduğu 
fakat yan etki açısından birbirlerinden ayrıştıkları belirtilmektedir. Ancak iyi dizayn edilmiş 
randomize plasebo kontrollü iki çalışmada, fesoterodin 8 mg kullanımının tolterodin SR 4 
mg’a göre hayat kalitesini ve AAM semptomlarını daha fazla düzelttiği ayrıca urge inkonti-
nans sıklığını azaltmada anlamlı bir şekilde daha üstün olduğu gösterilmiştir. Bunun yanında 
çalışmalarda fesoterodin 8 mg ile yan etki oranlarının daha yüksek olduğu da belirtilmiştir.

  Fesoterodinin oral alımından hemen sonra aktif metaboliti 5-HMT dönüşmesi, mole-
külü karaciğerden ilk geçiş eliminasyonundan korumaktadır. Bu değişimin tolterodin ile 
benzer molekül olmasına rağmen fesoterodine etkililik açısından avantaj sağladığı göste-
rilmiştir (24, 25). 

33. Fesoterodinin noktüri/ nokturnal sıkışma (urgency) üzerine etkisi var mıdır?
 Fesoterodinin noktüri/ nokturnal idrara sıkışma üzerindeki etkisini inceleyen 2 adet rando-

mize, plasebo kontrollü çalışması mevcuttur. Bu çalışmaların ilkinde 2-8 nokturnal urgency 
semptomu olan 957 AAM hastası değerlendirilmiştir. Çalışmaya göre fesoterodin kullanan 
hastalarda hem nokturnal urgency (fesoterodin: -1.3 vs plasebo:-1.1 p: 0.0003) hem de 
nokturnal miksiyon sıklığı azalmıştır.

  Diğer çalışmada ise en az 1 kez nokturnal urgency şikayeti olan toplam 555 AAM tanılı 
hasta değerlendirilmiştir. Fesoterodin 4 mg ve 8 mg ile nokturnal urgency sıklığı plasebo 
ile benzer azalırken, alt grup analizinde nokturnal poliüri indeksi % 33’ün altında olan 297 
hastada, fesoterodin 8 mg ile nokturnal urgency sıklığı plaseboya göre anlamlı azalma sağ-
lamıştır (23).
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34. Fesoterodinin böbrek ve karaciğer yetmezliğinde doz ayarlaması gerekir mi?
 5-HMT klirensi ile kreatinin klirensi arasında korelasyon tespit edilmiştir. Ağır böbrek 

yetmezliği olan hastalar (kreatinin klirensi < 30 ml/dk) ile gönüllülerden oluşan sağlık-
lı kontrol grubunun karşılaştırılmasında, metabolitin serum düzeyinin 2,0-2,3 kat arttığı 
gözlemlenmiştir. Fesoterodin böbreklerden ve kısmen de karaciğerden metabolize edilir. 
Hafif–orta derece karaciğer ve böbrek yetmezliği durumlarında doz ayarlaması yapılma-
dan kullanılabilir. Ancak ileri derece kronik böbrek yetmezliği varlığında sadece 4 mg kul-
lanılabilirken, ağır karaciğer yetmezliğinde kullanımı önerilmez (19, 26). 

35. Fesoterodinin çocuk ve gebelerde kullanımı ile ilgili öneri var mıdır?
 Fesoterodinin çocuk yaş grubunda kullanımı ile ilgili henüz veri yoktur. Gebelik kategorisi 

C’dir ve emziren kadınlarda kullanımı önerilmez (12). 

36. Fesoterodinin kontrendike olduğu durumlar hangileridir?
Kontrendikasyonlar (12)

1. Üriner retansiyon

2. Gastrointestinal obstrüksiyon

3. Dar açılı glokom

4. Myastenia Gravis

5. Fesoterodine karşı aşırı duyarlılık

37. Antimuskarinik ilaçların kullanımı yaşlı hastalarda (≥65) güvenli mi?
 AAM yaşla birlikte arttığı için, yaşlı hastalarda eşlik eden diğer hastalıklar da artış göster-

mektedir. Dolayısıyla AAM hastalarında çoklu ilaç kullanımı da artacağı için, ilaçların yan 
etkilerinin önemi bir kat daha artmaktadır. Yaşlı hastalarda eşlik eden ek hastalıklar ve poli-
farmasi nedeniyle antikolinerjik ilaçların bu grup hastalarda dikkatli bir şekilde kullanılma-
sı önerilmektedir (27, 28). 

38. Yaşlı hastalarda (≥ 65) fesoterodin ile diğer antikolinerjik ilaçlar arasında gü-
venlilik açısından bir fark var mıdır? Fesoterodinin yaşlılarda kognitif fonk-
siyonlar üzerinde etkisi var mıdır?

 Yakın zamanda 25 çalışmanın değerlendirildiği FORTA LUTS (Fit fort the aged) çalışmasına 
göre, sadece fesoterodinin FORTA sınıf B kategorisinde (faydalı grupta) olduğu bildirilmiş-
tir. Çalışma sonucuna göre, fesoterodinin yaşlı hastalarda en iyi çalışılmış antikolinerjik ilaç 
olduğu gösterilmiştir.(Oelke et al. 2015). Fesoterodinin yaşlılarda ciddi yan etki oranı plase-
bo ile neredeyse benzer iken (% 2 vs % 2.8) tedaviyi tamamlama oranları arasında bir fark 
saptanmamıştır (% 78 vs % 80) (27, 29).

  Fesoterodin ile 65 yaş üzeri, 18 sağlıklı gönüllüde yapılan plasebo randomize, çift kör, 
plasebo kontrollü güvenlilik çalışmasında, fesoterodin 4 mg ve 8 mg kullanımının kognitif 
fonksiyonlar üzerinde negatif etkisinin olmadığı gösterilmiştir. Bu sonucun fesoterodinin 
düşük lipofilik özelliğinden dolayı kan-beyin bariyerinden minimal miktarda geçmesinden 
kaynaklandığı belirtilmiştir (27).
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39. Fesoterodinin sık görülen yan etkileri nelerdir?
 Antimuskarinik ilaçlara bağlı yan etkiler, genellikle hafif-orta derece semptomlara neden 

olan etkilerdir. Çok nadiren aritmi gibi hayatı tehdit eden yan etkiler görülebilmektedir. 
Fesoterodine bağlı en sık görülen yan etkiler, ağız kuruluğu ve konstipasyondur. Yan etki 
görülme sıklığı, doza bağlı olarak artmaktadır. Diğer nadir görülen yan etkiler ise dispepsi, 
mide bulantısı, kusma ve karın ağrısıdır. Bu yan etkiler arasında ilaç bırakmaya neden olan 
en önemli sebep, ağız kuruluğudur. Gözde oluşabilecek yan etkilerden en sık olanı bulanık 
görmedir. Fesoterodin, kardiak ritm bozukluğu ve QT intervalinde uzama yapmaz (Tab-
lo-4) (23).

Tablo-4 : Antikolinerjik ilaçların yan etki açısından karşılaştırılması (U. Leone Roberti Mag-
giore et al. Expert Opin. Drug Metab. Toxicol. (2012) 8 (11)’den uyarlanmıştır.)

Fesoterodin Darifenasin Oksibutinin 
(IR/ER)

Transdermal 
Oksibutinin

Propiverin Solifenazin Tolterodin Trospium

Ağız kuruluğu 18.7-34.6 13.1-34.4 59.1-96.9/9-
32.2

6.9 19.6-52 7.7-35.0 7.3-22.0 3.3-41.0

Konstipasyon 4.2-6.0 9.8-21.3 6-38.5/0-6.4 1.3 12-24.0 13.0 0.3-7.8 6.1-7.5
Görme 
bozukluğu

NR 0 0-15/0.2-28.0 0-1.5 14-33.0 0.8-5.6 0.3-5.0 0.6

Bağ ağrısı 2.7-4.3 1.0-3.5 4-21/0.3-5.6 1.5 2-7.0 NR 0-6.0 0.7-24.0

40. Uzun süre fesoterodin kullanan hastalarda ilaç yan etkileri hangi sıklıkla 
görülmektedir?

 Erkeklerde % 24 oranında ağzı kuruluğu ve % 6 oranında konstipasyon görülürken, kadın-
larda % 32 oranında ağız kuruluğu ve % 18 oranında üriner sistem enfeksiyonu görülmek-
tedir. Chapple et al-2015 (30).
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41. Aşırı aktif mesane tanı ve tedavi algoritması nasıl olmalıdır?

Şekil-2 : AAM tanı ve tedavi algoritması(3)

Aşırı aktif mesane 
semptomları olan hasta

Hikaye-Fizik muayene
TİT-Sorgulama formu

İşeme günlüğü

Komplike hastaları belirle: 
Üriner retansiyon öyküsü 

ya da riski taşıyanlar

Üroloji uzmanına sevk

Yeniden Değerlendirme 4 Hafta Sonra Kontrol

En az 12 haftalık tedavi 
süresi

1. Basamak Tedavi:
Hayat tarzı değişikliği

1. Basamak tedavi anti-
muskarinik ilaçlar ya da 
b3 reseptör agonistleri

AAM semptomlarına neden 
olabilecek hastalıkları dışla

TİT:Hematüri

Etkinlik (–)

(–)(+)

Etkinlik (+)

Kısmi/Yetersiz Cevap
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