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论著·临床研究

托特罗定和奥昔布宁治疗原发性儿童膀胱
过度活动症的疗效和安全性比较

邓永继　马耿　郭云飞　葛征　陆如刚　王利霞　朱浩波　陈琛君

（南京医科大学附属南京儿童医院泌尿外科，江苏 南京　２１０００８）

　　［摘　要］　目的　比较托特罗定和奥昔布宁在小儿原发性膀胱过度活动症（ＯＡＢ）的疗效和安全性。方法　
共 ２０４例确诊为ＯＡＢ的患儿随机分为安慰剂组６８例、托特罗定组６８例和奥昔布宁组６８例，疗程２周后评估疗效
及安全性。结果　安慰剂组总有效率为２５％，托特罗定组总有效率达８９％，奥昔布宁组有效率达９２％，托特罗定组
和奥昔布宁组疗效明显高于安慰剂组（Ｐ＜０．０５），托特罗定组和奥昔布宁组疗效相似。托特罗定组不良反应发生率
为２８％，而奥昔布宁组不良反应发生率为５７％，托特罗定组不良反应发生率明显低于奥昔布宁组（Ｐ＜０．０５）。
结论　 在小儿ＯＡＢ的药物治疗中，托特罗定和奥昔布宁疗效相似，但托特罗定具有更好的安全性。
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　　膀胱过度活动症（ｏｖｅｒａｃｔｉｖｅｂｌａｄｄｅｒ，ＯＡＢ）是
一种常见排尿功能障碍的临床表现之一。２００２年
国际尿控学会（ＩＣＳ）将ＯＡＢ定义为以尿急为主要症
状，常伴有尿频和夜间排尿，可伴或不伴急迫性尿失

禁［１］，具有上述症状表现并排除相关的病理和代谢

因素者称为原发性 ＯＡＢ。日本２００２年的一项流行
病学调查资料表明，儿童 ＯＡＢ发病率约１７．８％［２］，

但目前国内缺乏小儿 ＯＡＢ的调查数据。小儿 ＯＡＢ

的治疗包括行为治疗、药物治疗和神经电刺激治疗

等。抗胆碱能药物是行为治疗无效后的主要治疗方

式，常用的药物有奥昔布宁和托特罗定。目前国内

罕见关于小儿使用托特罗定治疗ＯＡＢ的临床报告。
本研究在２００８年３月至２０１０年３月，通过使用托
特罗定和奥昔布宁对比治疗小儿 ＯＡＢ，观察两种药
物在小儿 ＯＡＢ治疗中的安全性和有效性，现报告
如下。
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１　资料与方法

１．１　研究对象及分组
２００８年３月至 ２０１０年３月，对本院泌尿门诊

临床表现为尿急、尿频、夜尿次数增多或急迫性尿失

禁的患儿，在排除病理或代谢性疾病后，采用 ＯＡＢ
症状评分（ＯＡＢＳＳ）问卷评分［３］，诊断为中度以上原

发性ＯＡＢ共 ２０４例。患儿随机分为安慰剂组（６８
例）、托特罗定组（６８例）和奥昔布宁组（６８例）。治
疗前先询问有无青光眼病史，常规体格检查，并进行

肝肾功能、尿常规、泌尿系 Ｂ超和腰骶椎摄片等检
查排除其他泌尿系疾病。对明显肝肾功能异常、抗

胆碱药物禁忌或过敏者、泌尿系感染、畸形和神经性

膀胱患儿予以排除。因药物不可耐受的不良反应而

终止治疗者，不纳入疗效评价，但计入不良反应评估。

１．２　方法
用药前告知家长目前托特罗定和奥昔布宁非儿

童推荐用药及可能的并发症，获得家长书面知情同

意。托特罗定每日 ０．１ｍｇ／ｋｇ（最大剂量不超过
２ｍｇ／ｄ），分２次口服，连续 １４ｄ。奥昔布宁每日
０．２５ｍｇ／ｋｇ（最大剂量不超过 ５ｍｇ／ｄ），分 ２次口
服，连续１４ｄ。治疗前７ｄ家长进行排尿日记的记
录，记录每天排尿次数、时间、每次尿量和湿裤次数。

治疗３ｄ后开始记录排尿日记和不良反应。
１．３　疗效及安全性评估

对ＯＡＢ的疗效评估目前没有一个统一标准，更
多的是根据患者主观感受作出评价，包括患儿尿急、

尿频、夜尿、尿失禁等症状的改善情况。本研究参考

类似文献［４］，并根据患儿主观感受结合ＯＡＢＳＳ评分
进行疗效评价。症状改善程度分为完全改善，即症

状完全消失；明显改善，即主诉症状明显改善，治疗

前后ＯＡＢＳＳ评分程度至少下降１个分度；改善极少
或无改善，即患儿主诉症状无明显主观改善或无改

善，治疗前后 ＯＡＢＳＳ评分程度无改变。完全改善和
明显改善者计入有效率统计。安全性评估包括治疗

前、后所有患儿做肝肾功能检验。根据抗胆碱能药

可引起口干、皮肤干燥、面色潮红和便秘、中枢神经

系统反应等将不良反应程度分为无不良反应、可耐

受的不良反应和无法耐受的严重不良反应。

１．４　统计学分析
采用ＳＰＳＳ１２．０统计软件，计数资料采用卡方

检验，等级资料采用秩和检验，Ｐ＜０．０５为差异有统
计学意义。

２　结果

２．１　一般资料
入选患儿三组间的性别、年龄分布和症状差异

无统计学意义，Ｐ＞０．０５。见表 １。

表１　３组患儿基本情况

分组 例数
性别

男 女

年龄（岁）

平均 范围

症状（例）

尿急 尿频 夜尿 尿失禁

安慰剂组 ６８ ３２ ３６ ６．５ ５～１３ ６８ ６８ ０ ３１
托特罗定组 ６８ ３３ ３５ ７．１ ５～１３ ６８ ６８ ２ ３８
奥昔布宁组 ６８ ３８ ３０ ７．６ ５～１４ ６８ ６８ １ ２９

２．２　疗效分析
完成疗程＞２周的患儿中安慰剂组５９例，失访

９例；托特罗定组６２例，失访３例，因不能耐受停药
３例；奥昔布宁组６０例，失访１例，因不能耐受停药
７例；失访病例和中断疗程病例不计入疗效分析，共
计１８１例纳入疗效分析。托特罗定组和奥昔布宁组
有效率分别达到８９％、９２％，远高于安慰剂组２５％，
差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），但托特罗定组和奥
昔布宁组组间效果比较差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５）。见表 ２。

表２　３组疗效比较　［例（％）］

分组 例数 完全改善 明显改善 未改善或改善极少

安慰剂组 ５９ ２（３） １３（２２） ４４（７５）
托特罗定组 ６２ ２８（４５）ａ ２７（４４）ａ ７（１１）ａ

奥昔布宁组 ６０ ２０（３３）ａ ３５（５８）ａ ５（８）ａ

　　ａ：与安慰剂组比较，Ｐ＜０．０５

２．３　不良反应和耐受性分析
托特罗定组和奥昔布宁组患儿用药前后肝、肾

功能无异常变化。安慰剂组无不良反应发生；托特

罗定组不良反应１８例（２８％），其中３例不能耐受而
停药；奥昔布宁组不良反应３８例（５７％），其中７例不
能耐受而停药；奥昔布宁组不良反应发生比率明显高

于托特罗定组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。见表３。
两组的不良反应均以口干为主（卡特罗定组１１例，
奥昔布宁组２９例），另外有便秘、腹痛、皮肤发红、
皮疹、眼干、排尿无力、尿潴留、头痛、兴奋等不良反

应。给予停药处理的不可耐受的症状反应包括：托

特罗定组 ３例，严重口干，大量饮水亦不能缓解者 １
例；尿潴留 １例；服药后兴奋 １例，表现为夜间入睡
困难、冲动和好斗。奥昔布宁组 ７例，严重口干 ４
·７２·
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例；尿潴留 １例；排尿无力，尿流滴沥，不能成线排
出 １例；难以忍受的头痛 １例。在停药后患儿上述
症状均消失。

表３　托特罗定组和奥昔布宁组耐受性比较　［例（％）］

组别 例数
可耐受

不良反应

不可耐受

不良反应

总不良

反应

奥昔布宁组 ６７ ３１（４６） ７（１０） ３８（５７）
托特罗定组 ６５ １５（２３）ａ ３（５） １８（２８）ａ

　　ａ：与奥昔布宁组组比较，Ｐ＜０．０５

３　讨论

使用抗胆碱药物治疗 ＯＡＢ在成人已有多年的
历史，目前使用的主要药物为奥昔布宁和托特罗定，

其有效性和相关不良反应在成人均已得到证实［５６］；

在儿童ＯＡＢ的治疗中抗胆碱药物使用临床并不多
见，在国内更是罕见。目前在儿童 ＯＡＢ的药物治疗
中选择有限，因此，提供一种安全有效的抗胆碱药

物，对小儿 ＯＡＢ的治疗有重要作用。
托特罗定是一种单纯胆碱能 Ｍ２受体拮抗剂，

有轻度受体阻滞作用，对膀胱逼尿肌胆碱能受体有

高度亲和性和专一性；奥昔布宁是混合作用抗胆碱

药，既是抗胆碱药物又是钙离子通道阻断剂，与 Ｍ１
和 Ｍ３受体的亲和力较强。本研究显示托特罗定能
明显减轻患儿各种 ＯＡＢ症状，与奥昔布宁疗效相
似，其有效率均明显高于安慰剂组，表明托特罗定和

奥昔布宁均能有效治疗儿童 ＯＡＢ。托特罗定导致
患儿不良反应症状与奥昔布宁相似，都是以口干为

主要表现；但托特罗定不良反应发生比率明显低于

奥昔布宁。动物实验也显示托特罗定在腮腺中的药

物浓度只有奥昔布宁的 １／８［７］。本研究显示托特罗
定在小儿 ＯＡＢ治疗中具有良好的疗效和较轻的不
良反应，因而具有更佳的耐受性。

目前托特罗定在小儿ＯＡＢ治疗的起始剂量、维
持剂量以及疗程尚无统一意见。Ｒａｅｓ等［８］报道使

用剂量 ０．５～２ｍｇ／ｄ，根据是否出现疗效调整药量，
连续服用时间平均 ９．３２月，最后维持在每日
０．１ｍｇ／ｋｇ；而 Ｈｊａｌｍａｓ等［９］则对５～１０岁 ＯＡＢ儿
童建议剂量为 １ｍｇ每日２次；Ｎｉｊｍａｎ等［１０］也建议

根据患儿体重调整药物剂量以达到理想效果。本研

究按体重托特罗定每日０．１ｍｇ／ｋｇ，分２次给药，最
大剂量不超过２ｍｇ／ｄ，连续服用１４ｄ后观察疗效，
其有效性得到证实，而安全性明显较奥昔布宁高；但

托特罗定在不同年龄、体重的ＯＡＢ患儿中剂量的具

体调整和疗程尚需进一步的临床数据观察。

综上所述，托特罗定与奥昔布宁在小儿ＯＡＢ治
疗中疗效类似［８，１１］，但托特罗定的安全性和耐受性明

显优于奥昔布宁，具有更好的安全性和依从性，是治

疗小儿ＯＡＢ更理想的抗胆碱能药物。另外，研究报
道在奥昔布宁治疗ＯＡＢ复发后，使用托特罗定替代
治疗也取得了良好效果［１２］。新一代的Ｍ３受体拮抗
剂索利那新（ｓｏｌｉｆｅｎａｃｉｎ）可能会在小儿 ＯＡＢ治疗中
有更好的应用前景［１３］，但需要更多的临床实践证实。
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