
Ïðèìåíåíèå áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà â óðîëîãèè Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ìîëåêóëó áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà ñèíòåçèðóþò â âèäå ïðîñòîé ïîëèïåïòèäíîé öåïè [2]. Âûäåëÿþò 8 ñåðîëîãè÷åñêèõ ïîäòèïîâ áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà: À, Â, Ñ1, Ñ2, D, E, F, G, êàæäûé èç êîòîðûõ èìåþò àíòèãåííûå è ñåðîëîãè÷åñêèå îñîáåííîñòè, íî îáëàäàþò ñõîæåé ñòðóêòóðîé. Áîòóëèçì ó ÷åëîâåêà ìîãóò âûçûâàòü ñåðîòèïû À, Â, E, F, G, íî íàèáîëåå ñèëüíîäåéñòâóþùèì ÿâëÿåòñÿ òèï À. ×ë.-êîðð. ÐÀÌÍ, ïðîôåññîð Å.Á. Ìàçî, ïðîôåññîð Ã.Ã. Êðèâîáîðîäîâ, ä.ì.í. Ì.Å. ØêîëüíèêîâÐÃÌÓ«Âñå åñòü ÿä è âñå åñòü ëåêàðñòâî è òîëüêî ìåðà äåëàåò îäíî äðóãèì». Ýòî èçðå÷åíèå äðåâíèõ â ïîëíîé ìåðå îòíîñèòñÿ ê áîòóëèíè÷åñêîìó òîêñèíó, îäíîìó èç íàèáîëåå ñèëüíî äåéñòâóþùèõ áèîëîãè÷åñêèõ òîêñèíîâ, îòêðûòîìó van Ermengem â 1895 ã. [8]. Òîêñèí âûðàáàòûâàåòñÿ ãðàìì–ïîëîæèòåëüíûìè àíàýðîáíûìè ñïîðîîáðàçóþùèìè ìèêðîîðãàíèçìàìè Clostridium botulinum. Ïåðâûå ñëó÷àè îòðàâëåíèÿ áîòóëèíè÷åñêèì òîêñèíîì îïèñàíû â 1700–õ ãîäàõ â Ãåðìàíèè ïîñëå óïîòðåáëåíèÿ â ïèùó èñïîð÷åííîé êîëáàñû. Îòñþäà íàçâàíèå «áîòóëèçì» èëè «êîëáàñíîå îòðàâëåíèå» – îò ëàòèíñêîãî botulus, ÷òî îçíà÷àåò «÷åðíàÿ (êðîâÿíàÿ) êîëáàñà». Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ìîëåêóëó áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà ñèíòåçèðóþò â âèäå ïðîñòîé ïîëèïåïòèäíîé öåïè [2]. Âûäåëÿþò 8 ñåðîëîãè÷åñêèõ ïîäòèïîâ áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà: À, Â, Ñ1, Ñ2, D, E, F, G, êàæäûé èç êîòîðûõ èìåþò àíòèãåííûå è ñåðîëîãè÷åñêèå îñîáåííîñòè, íî îáëàäàþò ñõîæåé ñòðóêòóðîé. Áîòóëèçì ó ÷åëîâåêà ìîãóò âûçûâàòü ñåðîòèïû À, Â, E, F, G, íî íàèáîëåå ñèëüíîäåéñòâóþùèì ÿâëÿåòñÿ òèï À. Ìåõàíèçì äåéñòâèÿ òîêñèíà çàêëþ÷àåòñÿ â áëîêèðîâàíèè âûáðîñà àöåòèëõîëèíà èç ïðåñèíàïòè÷åñêîé ìåìáðàíû â íåðâíî–ìûøå÷íîì ñèíàïñå. Â íà÷àëå äåéñòâèÿ èñõîäíàÿ ìîëåêóëà áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà ðàñùåïëÿåòñÿ ñ îáðàçîâàíèåì àêòèâíûõ ôîðì, ñîñòîÿùèõ èç äâóõ ïîëèïåïòèäíûõ öåïåé, ñâÿçàííûõ äèñóëüôèäíûì ìîñòèêîì, òÿæåëîé (ïðèáëèçèòåëüíî 100 êÄ) è ëåãêîé (ïðèáëèçèòåëüíî 50 êÄ), ñîäåðæàùåé àòîì öèíêà [7] (ðèñ. 1). Òÿæåëàÿ öåïü îáåñïå÷èâàåò ñåëåêòèâíóþ ñâÿçü òîêñèíà ñ êëåòî÷íîé ìåìáðàíîé íåðâíî–ìûøå÷íîãî ñèíàïñà. Ïîñëå ñâÿçûâàíèÿ òîêñèí ïîãëîùàåòñÿ ïóòåì àêòèâíîãî ýíäîöèòîçà âíóòðü ïðåñèíàïòè÷åñêîãî îêîí÷àíèÿ, îáðàçóÿ òîêñèí ñîäåðæàùèå âåçèêóëû. Â âåçèêóëàõ äèñóëüôèäíûé ìîñòèê òîêñèíà ðàçðûâàåòñÿ, ëåãêàÿ öåïü âûõîäèò â öèòîïëàçìó è ðàñùåïëÿåò òðàíñïîðòíûé áåëîê ïðåñèíàïòè÷åñêîé ìåìáðàíû SNAP–25, áëîêèðóÿ âûñâîáîæäåíèå àöåòèëõîëèíà â ñèíàïòè÷åñêóþ ùåëü, íå íàðóøàÿ ñèíòåçà è äåïîíèðîâàíèÿ àöåòèëõîëèíà â ïðåñèíàïòè÷åñêèõ íåðâíûõ îêîí÷àíèÿõ [6] (ðèñ. 2). Ôàðìàêîëîãè÷åñêèì ýôôåêòîì ïðîöåññà ÿâëÿåòñÿ ñòîéêàÿ õåìîäåíåðâàöèÿ, à êëèíè÷åñêèì ïðîÿâëåíèåì – ðàññëàáëåíèå ìûøå÷íûõ ñòðóêòóð. Â ïðîìåæóòêå îò 1 äî 2 ìåñ. ïîñëå èíúåêöèè áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà â çîíå ââåäåíèÿ ãèñòîëîãè÷åñêèìè èññëåäîâàíèÿìè óñòàíîâëåíî îáðàçîâàíèå íîâûõ íåðâíûõ îêîí÷àíèé, ñ ôîðìèðîâàíèåì íîâûõ íåðâíî–ìûøå÷íûõ ñèíàïñîâ. Ýòîò ïðîöåññ ïîëó÷èë íàçâàíèå ñïðàóòèíã (îò àíãë. sprout – «ïóñêàòü ðîñòêè»). Â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ ïðåæíÿÿ ìûøå÷íàÿ àêòèâíîñòü âîññòàíàâëèâàåòñÿ ÷åðåç 3–6 ìåñ. ïîñëå ââåäåíèÿ òîêñèíà, íî íåðåäêî ýòî ìîæåò ïðîèçîéòè ÷åðåç ãîä è áîëåå [1]. Ðèñ. 1. Ñòðîåíèå ìîëåêóëû áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíàÐèñ. 2. Ìåõàíèçì äåéñòâèÿ áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà (ïî D. Kedlaya). Â ëåâîé ïîëîâèíå ñõåìû ïðåäñòàâëåí ìåõàíèçì âûäåëåíèÿ àöåòèëõîëèíà èç íåðâíîãî îêîí÷àíèÿ â ñèíàïòè÷åñêóþ ùåëü ïðè ïîìîùè êîìïëåêñà áåëêîâ (SNAP-25, ñèíòàêñèí, ñèíàïòîáðåâèí). Â ïðàâîé ïîëîâèíå ñõåìû ïîêàçàíî ïðîíèêíîâåíèÿ áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà â íåðâíîå îêîí÷àíèå ïóòåì àêòèâíîãî ýíäîöèòîçà ñ îáðàçîâàíèåì òîêñèí ñîäåðæàùèõ âåçèêóë. Â âåçèêóëàõ äèñóëüôèäíûé ìîñòèê òîêñèíà ðàçðûâàåòñÿ, ëåãêàÿ öåïü âûõîäèò â öèòîïëàçìó è ðàñùåïëÿåò òðàíñïîðòíûé áåëîê ïðåñèíàïòè÷åñêîé ìåìáðàíû SNAP-25, áëîêèðóÿ âûñâîáîæäåíèå àöåòèëõîëèíà â ñèíàïòè÷åñêóþ ùåëüÂ ïîñëåäíèå ãîäû â ýêñïåðèìåíòàõ íà êðûñàõ óñòàíîâëåíî, ÷òî áîòóëèíè÷åñêèé òîêñèí íå òîëüêî ïîäàâëÿåò âûäåëåíèå àöåòèëõîëèíà, íî è óìåíüøàåò âûñâîáîæäåíèå íîðàäðåíàëèíà [5]. Ýòî îáñòîÿòåëüñòâî çíà÷èòåëüíî ðàñøèðÿåò âîçìîæíîñòè ïðèìåíåíèÿ áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà â ðàçíûõ îáëàñòÿõ ìåäèöèíû. Ê íàñòîÿùåìó ìîìåíòó áîòóëèíè÷åñêèé òîêñèí ïðîèçâîäÿò íåñêîëüêî ôàðìàöåâòè÷åñêèõ ôèðì – îòñþäà åãî ðàçíûå êîììåð÷åñêèå íàçâàíèÿ. Â ÑØÀ ïðåïàðàò âûïóñêàåò ôàðìàöåâòè÷åñêàÿ êîìïàíèÿ Allergan ïîä íàçâàíèåì áîòóëèíè÷åñêèé òîêñèí (Botox) è êîìïàíèÿ Elan ïîä íàçâàíèåì Ìèîáëîê (Myobloc), â Àíãëèè – ýòî ïðåïàðàò Äèñïîðò (Dysport) ïðîèçâîäñòâà Spevwood–Vaccine and Research Laboratory. Êëèíè÷åñêîå ïðèìåíåíèå áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà â ìåäèöèíå íà÷àëîñü ñ 80–õ ãã. ïðîøëîãî ñòîëåòèÿ, êîãäà êàëèôîðíèéñêèé îôòàëüìîëîã A. Scott èñïîëüçîâàë òîêñèí â ëå÷åíèè êîñîãëàçèÿ. Â 1989 ã. óïðàâëåíèå ïî êîíòðîëþ çà ïðîäóêòàìè è ëåêàðñòâåííûìè ñðåäñòâàìè ÑØÀ îäîáðèëî èñïîëüçîâàíèå áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà òèïà À (áîòóëèíè÷åñêèé òîêñèí) äëÿ ëå÷åíèÿ êîñîãëàçèÿ, äîáðîêà÷åñòâåííîãî áëåôàðîñïàçìà è ðàññòðîéñòâ, ñâÿçàííûõ ñ íàðóøåíèåì ôóíêöèè VII ÷åðåïíî–ìîçãîâîãî íåðâà, à áîòóëèíè÷åñêèé òîêñèí òèïà Â (Ìèîáëîê) äëÿ ëå÷åíèÿ áîëüíûõ ñ öåðâèêàëüíîé äèñòîíèåé (ñïàñòè÷åñêàÿ êðèâîøåÿ). Ïðèìåíåíèå áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà â óðîëîãèè ñâÿçàíî ñ óñïåøíûì ëå÷åíèåì äåòðóçîðíî–ñôèíêòåðíîé äèññèíåðãèè (ÄÑÄ) ó áîëüíûõ ñ ïîâðåæäåíèåì ïîçâîíî÷íèêà [3]. Ýòè íàáëþäåíèÿ ÿâèëèñü îñíîâàíèåì äëÿ èñïîëüçîâàíèÿ òîêñèíà ó íåâðîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ ñ íàðóøåíèåì àêòà ìî÷åèñïóêàíèÿ âñëåäñòâèå íå ðàññëàáëÿþùåãîñÿ ïîïåðå÷íî–ïîëîñàòîãî (ï/ï) ñôèíêòåðà óðåòðû, à çàòåì ó áîëüíûõ ñ ñíèæåíèåì èëè îòñóòñòâèåì ñîêðàùåíèÿ äåòðóçîðà, æåëàþùèõ îñóùåñòâëÿòü ìî÷åèñïóñêàíèå ïóòåì ïîâûøåíèÿ âíóòðèáðþøíîãî äàâëåíèÿ. Èìåþòñÿ ñîîáùåíèÿ î õîðîøèõ ðåçóëüòàòàõ èñïîëüçîâàíèÿ áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà ó áîëüíûõ ñ èäèîïàòè÷åñêîé è íåéðîãåííîé äåòðóçîðíîé ãèïåðàêòèâíîñòüþ, ó áîëüíûõ ñ äîáðîêà÷åñòâåííîé ãèïåðïëàçèåé ïðîñòàòû, ïðè îáñòðóêòèâíîì ìî÷åèñïóñêàíèè ïî ïðè÷èíå ñëèíãîâûõ îïåðàöèé, à òàêæå ó áîëüíûõ ñ èíòåðñòèöèàëüíûì öèñòèòîì è ñèíäðîìîì õðîíè÷åñêîé òàçîâîé áîëè [4]. Ïðè ýòîì ïîä÷åðêèâàåòñÿ è ñëåäóåò ñîãëàñèòüñÿ ñ òåì, ÷òî äëÿ óòî÷íåíèÿ òåðàïåâòè÷åñêîé ýôôåêòèâíîñòè è ðàñøèðåíèÿ ïðèìåíåíèÿ áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà â óðîëîãèè íåîáõîäèìû äàëüíåéøèå øèðîêîìàñøòàáíûå èññëåäîâàíèÿ. Íàøè íàáëþäåíèÿ ïî ïðèìåíåíèþ áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà ñ ìàÿ 2003 ã. âêëþ÷àþò 6 áîëüíûõ (4 ìóæ÷èí è 2 æåíùèíû) ñ íåéðîãåííîé äèñôóíêöèåé íèæíèõ ìî÷åâûõ ïóòåé â âîçðàñòå îò 18 äî 64 ëåò (ñðåäíèé âîçðàñò 28,5 ëåò). Ó 2 áîëüíûõ èìåëî ìåñòî ñíèæåíèå ñîêðàòèòåëüíîé ñïîñîáíîñòè äåòðóçîðà, ó 3 äèàãíîñòèðîâàíà ÄÑÄ è ó 1 íå ðàññëàáëÿþùèéñÿ ï/ï ñôèíêòåð óðåòðû. Ñíèæåíèå ñîêðàòèòåëüíîé ñïîñîáíîñòè äåòðóçîðà ó îäíîé áîëüíîé áûëî âûçâàíî ìèåëîäèñïëàçèåé, à ó äðóãîé ãðûæåé Øìîðëÿ. Îáúåì îñòàòî÷íîé ìî÷è ó áîëüíîé ñ ìèåëîäèñïëàçèåé ñîñòàâëÿë 300 ìë, ïîýòîìó äëÿ îïîðîæíåíèÿ ìî÷åâîãî ïóçûðÿ áîëüíàÿ ïðèìåíÿëà èíòåðìèòòèðóþùóþ àóòîêàòåòåðèçàöèþ. Ó áîëüíîé ñ ãðûæåé Øìîðëÿ îáúåì îñòàòî÷íîé ìî÷è ðàâíÿëñÿ 150 ìë. Ïîêàçàòåëè ñðåäíåé è ìàêñèìàëüíîé ñêîðîñòè ìî÷åèñïóñêàíèÿ ó ýòèõ áîëüíûõ êîëåáàëèñü â ïðåäåëàõ 3,2–3,8 è 6,4–6,8 ìë/ñ ñîîòâåòñòâåííî. Âåëè÷èíà äåòðóçîðíîãî äàâëåíèÿ ïðè ìàêñèìàëüíîé ñêîðîñòè ìî÷åèñïóñêàíèÿ ó áîëüíîé ñ ìèåëîäèñïëàçèåé ñîñòàâèëà 32 ñì âîäí. ñò., à ó áîëüíîé ñ ãðûæåé Øìîðëÿ 37 ñì âîäí. ñò. Ïðè÷èíîé ðàçâèòèÿ ÄÑÄ ó òðåõ áîëüíûõ ÿâèëñÿ ðàññåÿííûé ñêëåðîç, ãðûæà Øìîðëÿ è èøåìè÷åñêèé èíñóëüò ñïèííîãî ìîçãà âî âðåìÿ õèðóðãè÷åñêîé îïåðàöèè. Êîëè÷åñòâî îñòàòî÷íîé ìî÷è ó ýòèõ áîëüíûõ êîëåáàëîñü îò 145 äî 189 ìë. Âñå áîëüíûå îòìå÷àëè êðàéíå çàòðóäíåííîå ìî÷åèñïóñêàíèå, ñðåäíèå âåëè÷èíû ñðåäíåé è ìàêñèìàëüíîé ñêîðîñòè ìî÷åèñïóñêàíèÿ ñîñòàâèëè 2,9 è 7,4 ìë/ñ. Ó îäíîãî áîëüíîãî ñ ãåìîððàãè÷åñêèì èíñóëüòîì âñëåäñòâèå ðàçðûâà àíåâðèçìû ãîëîâíîãî ìîçãà ïðè êîìïëåêñíîì óðîäèíàìè÷åñêîì èññëåäîâàíèè âûÿâëåíû ïðèçíàêè íå ðàññëàáëÿþùåãîñÿ ï/ï ñôèíêòåðà óðåòðû, ïîâûøåíèÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòè è ñíèæåíèå àäàïòàöèîííîé ñïîñîáíîñòè ìî÷åâîãî ïóçûðÿ. Áîëüíîìó ïðîâîäèëè èíòåðìèòòèðóþùóþ êàòåòåðèçàöèþ, ò.ê. îáúåì îñòàòî÷íîé ìî÷è ñîñòàâëÿë 500 ìë. Ìû èñïîëüçîâàëè áîòóëèíè÷åñêèé òîêñèí òèïà À (áîòóëèíè÷åñêèé òîêñèí) ôèðìû Allergan (ÑØÀ). Áîòóëèíè÷åñêèé òîêñèí ïðîèçâîäÿò â âèäå ëèîôèëèçèðîâàííîãî ïîðîøîêà áåëîãî öâåòà â âàêóóìíûõ ñòåêëÿííûõ ôëàêîíàõ îáúåìîì 10 ìë, çàêðûòûõ ðåçèíîâîé ïðîáêîé è ãåðìåòè÷íûì àëþìèíèåâûì çàòâîðîì. Â îäíîì ôëàêîíå ñîäåðæèòñÿ 100 Åä áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà. Ñîãëàñíî ðåêîìåíäàöèÿì ôèðìû ëèîôèëèçèðîâàííûé ïîðîøîê ðàçâîäÿò ñòåðèëüíûì 0,9% ðàñòâîðîì íàòðèÿ õëîðèäà áåç êîíñåðâàíòîâ â îáúåìå 8 ìë òàê, ÷òî 1 ìë ïîëó÷åííîãî ðàñòâîðà ñîäåðæèò 12,5 Åä áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà. Ðàçâåäåíèå ïðîâîäèëè áåç âñòðÿõèâàíèÿ ñîäåðæèìîãî. Ó 1 áîëüíîãî ñ íå ðàññëàáëÿþùèìñÿ ï/ï ñôèíêòåðîì óðåòðû èñïîëüçîâàëè âíóòðèóðåòðàëüíûé, à ó îñòàëüíûõ òðàíñïåðèíåàëüíûé ñïîñîá ââåäåíèÿ áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà. Âñåì áîëüíûì ââîäèëè ïî 100 Åä áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà. Òåõíèêà ââåäåíèÿ. Ïðè âíóòðèóðåòðàëüíîì ñïîñîáå ââåäåíèÿ áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà èñïîëüçîâàëè ïåðèäóðàëüíóþ àíåñòåçèþ. Âî âðåìÿ óðåòðîöèñòîñêîïèè îïðåäåëÿëè çîíó ï/ï ñôèíêòåðà óðåòðû. Äëÿ ââåäåíèÿ ïðåïàðàòà èñïîëüçîâàëè ýíäîñêîïè÷åñêóþ èãëó ôèðìû Cook. Ïðèãîòîâëåííûé ïðåïàðàò ââîäÿò ïî 2,0 ìë ãëóáîêî â ï/ï ñôèíêòåð óðåòðû íà 3, 6, 9 è 12 ÷ óñëîâíîãî öèôåðáëàòà, ò.å. ïî 25 ÅÄ â êàæäóþ òî÷êó. Òðàíñïåðèíåàëüíàÿ ìåòîäèêà: Ïîëîæåíèå áîëüíîãî íà ãèíåêîëîãè÷åñêîì êðåñëå ñ ðàçâåäåííûìè è ñîãíóòûìè â êîëåíÿõ íîãàìè. Êîæíûå ïîêðîâû ïðîìåæíîñòè îáðàáàòûâàëè ðàñòâîðîì àíòèñåïòèêà. Ó ìóæ÷èí ïîä êîíòðîëåì óêàçàòåëüíîãî ïàëüöà, ââåäåííîãî â ïðÿìóþ êèøêó è óïèðàþùåãîñÿ â âåðõóøêó ïðîñòàòû, ïîä êîòîðîé íàõîäèòñÿ ï/ï ñôèíêòåð óðåòðû, ñïåöèàëüíóþ èãëó–ýëåêòðîä ñ èçîëÿöèîííûì òåôëîíîâûì ïîêðûòèåì ââîäÿò â òî÷êó íàõîäÿùóþñÿ íà 2 ñì ëàòåðàëüíî è âûøå àíàëüíîãî îòâåðñòèÿ ñ îáåèõ ñòîðîí. Êîí÷èê èãëû äîëæåí íàõîäèòüñÿ â íåïîñðåäñòâåííîé áëèçîñòè îò âåðõóøêè ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû (ðèñ. 3). Ó æåíùèí èãëó ââîäÿò ïîä êîíòðîëåì óêàçàòåëüíîãî ïàëüöà, ââåäåííîãî âî âëàãàëèùå, â òî÷êó íàõîäÿùóþñÿ íà 1 ñì ëàòåðàëüíåå è âûøå íàðóæíîãî îòâåðñòèÿ óðåòðû íà ãëóáèíó 1,5–2,0 ñì (ðèñ. 4). Âî âñåõ ñëó÷àÿõ ïîëîæåíèå èãëû êîíòðîëèðóþò ïî õàðàêòåðíîìó çâóêó äèíàìèêà ýëåêòðîìèîãðàôà, ñîåäèíåííîãî ñ èãëîé–ýëåêòðîäîì (ðèñ. 5, 6). Â êàæäóþ èç äâóõ òî÷åê ââîäèëè ïî 50 Åä áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà â 4 ìë ôèçèîëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðà. Ðèñ. 3. Ñõåìà ââåäåíèÿ áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà â ïîïåðå÷íî-ïîëîñàòûé ñôèíêòåð óðåòðû ó ìóæ÷èíÐèñ. 4. Ñõåìà ââåäåíèÿ áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà â ïîïåðå÷íî-ïîëîñàòûé ñôèíêòåð óðåòðû ó æåíùèíÐèñ. 5. Èãëà-ýëåêòðîä äëÿ ïîèñêà ìûøöû è ââåäåíèÿ áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíàÐèñ. 6. Ýëåêòðîìèîãðàô äëÿ ïîèñêà ìûøöû ïðè ââåäåíèè áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíàÏðè àìáóëàòîðíîì ââåäåíèè ïðåïàðàòà áîëüíûõ íàáëþäàëè â òå÷åíèå 1 ÷ ïîñëå èíúåêöèè è çàòåì îòïóñêàëè. Ðåçóëüòàòû ëå÷åíèÿ îöåíèâàëè ÷åðåç 10 è 30 äíåé ïîñëå ââåäåíèÿ áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà. Ó 2–õ áîëüíûõ ñî ñíèæåíèåì ñîêðàòèòåëüíîé ñïîñîáíîñòè äåòðóçîðà ÷åðåç 10 äíåé ïîñëå ââåäåíèÿ áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà èñ÷åçëà îñòàòî÷íàÿ ìî÷à. Ïðè ýòîì áîëüíûå îòìå÷àëè, ÷òî îïîðîæíåíèå ìî÷åâîãî ïóçûðÿ ïðîèñõîäèò ïðè óìåðåííîì íàïðÿæåíèè ìûøö ïåðåäíåé áðþøíîé ñòåíêè (ïðèåì Âàëüñàëüâû). Ýòî íàáëþäåíèå ïîäòâåðäèëîñü ðåçóëüòàòàìè óðîäèíàìè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ, ïðè êîòîðîì îòìå÷åíî ñíèæåíèå ñðåäíèõ çíà÷åíèé àáäîìèíàëüíîãî äàâëåíèÿ ïðè êîòîðîì îòìå÷àëîñü âûäåëåíèå ìî÷è èç íàðóæíîãî îòâåðñòèÿ óðåòðû ñ 74,5 äî 42 ñì âîä. ñò. Ó 3 áîëüíûõ ñ ÄÑÄ ÷åðåç 10 äíåé ïîñëå ââåäåíèÿ áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà îñòàòî÷íàÿ ìî÷à íå îïðåäåëÿëàñü. Ñðåäíèå ïîêàçàòåëè ìàêñèìàëüíîé ñêîðîñòè ïîòîêà ìî÷è óâåëè÷èëèñü ñ 7,4 äî 14,2 ìë/ñåê. Îäèí èç áîëüíûõ, èñïîëüçîâàâøèé ïðèåì Êðåäà (êîìïðåññèÿ íèæíåãî îòäåëà æèâîòà ðóêàìè) äëÿ ïîëíîãî îïîðîæíåíèÿ ìî÷åâîãî ïóçûðÿ, îòêàçàëñÿ îò ýòîãî ïðèåìà âñëåäñòâèå àäåêâàòíîãî ìî÷åèñïóñêàíèÿ. Ó áîëüíîãî ñ îòñóòñòâèåì ðàññëàáëåíèÿ ï/ï ñôèíêòåðà óðåòðû ïîñëå ãåìîððàãè÷åñêîãî èíñóëüòà ÷åðåç 10 äíåé ïîñëå èíúåêöèè áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà ìî÷åèñïóñêàíèå ñòàëî âîçìîæíûì ïðè ïîìîùè ïðèåìà Âàëüñàëüâû ïðè îáúåìå îñòàòî÷íîé ìî÷è íå áîëåå 100 ìë. Áîëüíàÿ ñî ñíèæåíèåì ñîêðàòèòåëüíîé ñïîñîáíîñòè äåòðóçîðà, ïðîâîäèâøàÿ àóòîêàòåòåðèçàöèþ ìî÷åâîãî ïóçûðÿ, óæå ÷åðåç 7 äíåé ïîñëå èíúåêöèè áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà îòìåòèëà ñàìîñòîÿòåëüíîå ìî÷åèñïóñêàíèå. Ïîñëå ìî÷åèñïóñêàíèÿ ñ èñïîëüçîâàíèåì àáäîìèíàëüíîãî äàâëåíèÿ è ïîñëåäóþùèì ïðèìåíåíèåì ïðèåìà Êðåäà îòìå÷åíî îòñóòñòâèå îñòàòî÷íîé ìî÷è. Â ðåçóëüòàòå áîëüíàÿ îòêàçàëàñü îò èíòåðìèòòèðóþùåé êàòåòåðèçàöèè ìî÷åâîãî ïóçûðÿ. Ïðè ïîâòîðíîì îáñëåäîâàíèè ÷åðåç 1 ìåñ ïîñëå ââåäåíèÿ áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà ó âñåõ áîëüíûõ îòìå÷åíî ñîõðàíåíèå òåðàïåâòè÷åñêîãî ýôôåêòà. Ìû íå íàáëþäàëè êàêèõ–ëèáî îñëîæíåíèé âî âðåìÿ èíúåêöèè áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà è â ðàííåì ïåðèîäå ïîñëå åãî ââåäåíèÿ. 1 æåíùèíà ñîîáùèëà î íåçíà÷èòåëüíîì âûäåëåíèè ìî÷è ïðè ôèçè÷åñêîé íàãðóçêå â òå÷åíèå 12 äíåé ïîñëå ââåäåíèÿ ïðåïàðàòà. Â çàêëþ÷åíèå õîòåëîñü áû îòìåòèòü, ÷òî äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè ïàòîãåíåòè÷åñêè îáîñíîâàííàÿ òåðàïèÿ, íàïðàâëåííàÿ íà âîññòàíîâëåíèå óòðà÷åííîãî êîíòðîëÿ ñî ñòîðîíû öåíòðàëüíîé íåðâíîé ñèñòåìû çà ôóíêöèåé íèæíèõ ìî÷åâûõ ïóòåé èìååò îãðàíè÷åííîå çíà÷åíèå. Ïðèìåíåíèå áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà äëÿ àäåêâàòíîãî îïîðîæíåíèÿ ìî÷åâîãî ïóçûðÿ ó íåâðîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ ÿâëÿåòñÿ ïåðñïåêòèâíûì íàïðàâëåíèåì íåéðîóðîëîãèè. Â ïåðâóþ î÷åðåäü ýòî ñâÿçàíî ñ ïðîñòîé òåõíèêîé ââåäåíèÿ, õîðîøèì òåðàïåâòè÷åñêèì ýôôåêòîì ïðåïàðàòà è îòñóòñòâèåì ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ. Äàëüíåéøèå èññëåäîâàíèÿ ïîçâîëÿò îòâåòèòü íà ðÿä âîïðîñîâ, ñâÿçàííûõ ñ ïåðèîäè÷íîñòüþ ââåäåíèÿ ïðåïàðàòà è ðàçâèòèåì ïðèâûêàíèÿ, à òàêæå îïðåäåëèòü íîâûå ïîêàçàíèÿ äëÿ ïðèìåíåíèÿ áîòóëèíè÷åñêîãî òîêñèíà â óðîëîãèè. Ëèòåðàòóðà:1. Îðëîâà Î.Ð., ßõíî Í.Í. Ïðèìåíåíèå áîòîêñà (òîêñèíà áîòóëèçìà òèïà À) â êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå. Ðóêîâîäñòâî äëÿ âðà÷åé. Ìîñêâà, 2001 2. Dolly JO: General properties and cellular mechanisms of neurotoxins, in Jankovic, J. and Hallet, M. (eds): Therapy with Botulinum Toxin. New York, Marcel Dekker. 1994 3. Dykstra DD, Sidi AA, Scott AB, Pagel JM, Goldish GD: Effects of botulinum A toxin on detrusor–sphincter dyssynergia in spinal cord injury patients. J Urol 1988; 139: 919 4. Leippold T, Reitz A, Schurch B. Botulinum toxin as a new therapy option for voiding disorders: Current State of the art. Eur Urol 2003; 44(2): 165–74 5. McNeil BK, Smith CP, Franks ME, et al. Effect of botulinum toxin A on urethral neurotransmitter release: Implications on somaticutonomic nerve transmission. J Urol 165:277 6. Sett’m L. Ñ. The action of botulinum toxin at the neuromuscular junction. Med. Biol. 1981; 59, p 11–20 7. Simpson LL: Peripheral actions of the botulinum toxins, in Simpson, L.L. (ed): Botulinum Neurotoxin and Tetanus Toxin. New York, Academic Press. 1989; p 153–178 8. van Ermengem E: Ueber einen neuen anaeroben Bacillus and seine Beziehungen zum Botulisms. Ztsch Hyg Infekt. 1897; 26: 1 Îïóáëèêîâàíî ñ ðàçðåøåíèÿ àäìèíèñòðàöèè  Ðóññêîãî Ìåäèöèíñêîãî Æóðíàëà. Ñòàòüÿ ðàññêàçûâàåò î äðåâíèõ ìåðå, èçðå÷åíèå äðåâíèõ, îòíîñèòñÿ ê òîêñèíó, òîêñèíîâ äåéñòâóþùèõ, ìåðå ïîëíîé, ïðîôåññîð å.
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