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Резюме
Согласно данным мировых исследований, распространенность гиперактивного мочевого пузыря (ГМП) на сегодняшний день 
колеблется в среднем у 11–16% населения Земли и встречается одинаково как у мужчин, так и у женщин. При этом ГМП 
является диагнозом исключения.
В статье рассмотрены две большие группы причин патологии: неврологические и неневрологические. К первым относятся 
различные заболевания и состояния, которые приводят к комплексному нарушению механизма мочеиспускания, а именно 
к непроизвольным сокращениям детрузора и повышению внутрипузырного давления. Наиболее распространенными из них 
являются спинальная травма, инсульт головного и  спинного мозга, рассеянный склероз, болезнь Паркинсона и  др. Вторая 
группа причин  – это неустановленные факторы, в  результате которых возникает ургентное учащенное мочеиспускание, 
и тогда речь идет об идиопатической детрузорной гиперактивности (ИДГ). В данном случае пациент может иметь указанные 
симптомы на фоне полного здоровья без какого-либо неврологического анамнеза.
Согласно существующим современным рекомендациям, лечение ГМП включает в себя трехступенчатый алгоритм и предпо-
лагает изменение образа жизни, медикаментозную терапию и, наконец, малоинвазивные способы лечения.
Исторически основными препаратами для лечения симптомов ГМП являются М-холиноблокаторы. Однако в связи с выражен-
ными побочными эффектами, которые часто встречаются у пожилых людей, прием лекарственных веществ данной группы 
зачастую невозможен. В отличие от М-холиноблокаторов, препарат Мирабегрон – единственный на сегодняшний день агонист 
β3-адренорецепторов, который продемонстрировал высокий профиль эффективности и безопасности в результате проведен-
ных широкомасштабных плацебо-контролируемых клинических исследований.

Ключевые слова: гиперактивный мочевой пузырь, нейрогенная детрузорная гиперактивность, идиопатическая детрузор-
ная гиперактивность, детрузор, М-холиноблокаторы, агонисты β3-адренорецепторов, мирабегрон
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Abstract
World studies have shown that the mean prevalence of overactive bladder (OAB) ranges today from 11 to 16% of the global 
population and is common in both men and women. In addition, OAB is a diagnosis by exclusion.
The article discusses two large groups of the causes of pathology: neurological and non-neurological. The former includes various 
diseases and conditions that lead to a complex abnormality in the urinary mechanism, namely, involuntary detrusor contractions 
and increased intravesical pressure. Spinal trauma, brain strokes and spinal strokes, multiple sclerosis, Parkinson’s disease, etc. are 
the most common of them. Unidentified factors constitute the second group of causes resulting in urgent frequent urination, and 
what is meant here is idiopathic detrusor hyperactivity (IDH). In this case, a patient may have these symptoms amidst full health 
without any neurological history.
According to the available current guidelines, the treatment of OAB includes a three-step algorithm and suggests lifestyle changes, 
drug therapy and, finally, minimally invasive methods of treatment.
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ВВЕДЕНИЕ

Гиперактивный мочевой пузырь (ГМП) – это патологи-
ческое состояние, выражающееся в ургентном мочеиспус
кании, учащенном в  дневное и  ночное время  (более 
8  раз в  сутки), которое может сочетаться с  ургентным 
недержанием мочи [1]. ГМП является широко распростра-
ненным заболеванием. Так, согласно данным мировых 
исследований, его распространенность на  сегодняшний 
день колеблется в  среднем у  11–16% населения Земли 
и встречается одинаково как у мужчин, так и женщин [2].

ЭТИОЛОГИЯ И ПАТОГЕНЕЗ ГИПЕРАКТИВНОГО 
МОЧЕВОГО ПУЗЫРЯ

В  основе ГМП лежат две большие группы причин: 
неврологические и  неневрологические. К  первым отно-
сятся различные заболевания и состояния, которые при-
водят к комплексному нарушению механизма мочеиспус
кания, а именно к непроизвольным сокращениям детру-
зора и повышению внутрипузырного давления. Наиболее 
распространенными из них являются спинальная травма, 
инсульт головного и спинного мозга, рассеянный склероз, 
болезнь Паркинсона и др. В данном случае принято гово-
рить о  т. н. нейрогенной детрузорной гиперактивно-
сти (НДГ) [3–5]. К неневрологическим причинам относят-
ся неустановленные факторы, в результате которых воз-
никает ургентное учащенное мочеиспускание, и  тогда 
речь идет об  идиопатической детрузорной гиперактив-
ности  (ИДГ). В данном случае пациент может иметь ука-
занные симптомы на  фоне полного здоровья без 
какого-либо неврологического анамнеза. В  настоящее 
время выделяют различные причины развития ИДГ, к наи-
более распространенным из  них относятся возрастные 
изменения детрузора, инфравезикальная обструкция, 
структурные изменения мышечного слоя мочевого пузы-
ря, повышенная чувствительность слизистой мочевого 
пузыря и др. [6–8].

ДИАГНОСТИКА ГМП

Необходимо отметить, что ГМП является прежде всего 
диагнозом исключения. Иными словами, вначале необхо-
димо дифференцировать от ГМП другие, менее комплекс-
ные, причины учащенного и ургентного мочеиспускания. 

К  ним относятся острый и  интерстициальный цистит, 
стрессовое недержание мочи, камень мочевого пузыря 
и  мочеточника, острый и  хронический простатит, рак 
и туберкулез мочевого пузыря и др. [9, 10]. Для правиль-
ного выполнения дифференциальной диагностики необ-
ходимо провести ряд фундаментальных обследований, 
начиная с жалоб и анамнеза и заканчивая комплексным 
уродинамическим исследованием. 

Сбор жалоб имеет принципиальное значение в диа-
гностике ургентного мочеиспускания1, и в данном случае 
при возникновении подозрения на  наличие ГМП неза-
менимым инструментом является дневник мочеиспуска-
ния  [11, 12]. В  последнем пациент фиксирует все моче
испускания, сопровождаемые или не  сопровождаемые 
ургентным позывом, а  также все эпизоды ургентного 
недержания мочи на протяжении 72 ч. Анализ дневника 
поможет врачу объективизировать жалобы пациента, 
а именно понять, соответствуют ли они общеустановлен-
ным критериям ГМП: наличию не  менее 2  ургентных 
позывов к мочеиспусканию в сутки (с эпизодами ургент-
ного недержания мочи или без них), 8 и более мочеиспус
каний в сутки.

Сбор анамнеза поможет понять, является ли заболе-
вание острым или хроническим и при каких условиях оно 
возникло. Хорошо известно, что для цистита характерно 
учащенное ургентное мочеиспускание, однако оно имеет 
острое начало в сочетании с болезненным опорожнени-
ем мочевого пузыря, а  такие проявления не  являются 
признаками ГМП. В анамнезе пациента с  ГМП врач, как 
правило, сталкивается с жалобами на хроническую сим-
птоматику, которая не  облегчается приемом антибиоти-
ков и  противовоспалительных препаратов. При сборе 
анамнеза необходимо выяснить наличие перенесенных 
травм головы и позвоночника, неврологических заболе-
ваний, а  также расстройств мочеиспускания в  предыду-
щие годы жизни. Все перечисленные факторы могут сви-
детельствовать о наличии у пациента ГМП. 

Обследование пациенток с недержанием мочи в гине-
кологическим кресле имеет неоценимое диагностиче-
ское значение для дифференциальной диагностики ГМП 
и стрессового недержания мочи. Так, в последнем случае 
при выполнении маневра Вальсальвы у  пациентки 
с  наполненным мочевым пузырем определяют утечку 

1 Guidance for Industry Patient-Reported Outcome Measures: Use in Medical Product Development to 
Support Labeling Claims. 2009. Available at: https://www.fda.gov/media/77832/download.
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мочи в той или иной степени, тогда как для ГМП это неха-
рактерно. Ведь этиология и механизм развития этих забо-
леваний абсолютно разные. Дело в  том, что стрессовое 
недержание мочи обусловлено изменением положения 
пузырно-уретрального сегмента, что приводит к наруше-
нию механики удержания мочи. У  пациентов  же с  ГМП 
этого не происходит: в основе этого заболевания лежат 
непроизвольные сокращения детрузора или повышенная 
чувствительность слизистой мочевого пузыря, тогда как 
анатомическое положение уретры и  мочевого пузыря 
не  скомпрометировано. Клинически это проявляется 
в  недержании мочи лишь при очень сильном позыве 
к  мочеиспусканию, возникающем без каких-либо пред-
вестников или нагрузок. При стрессовом недержании 
больные жалуются на утечку мочи при сильном напряже-
нии без позыва  – при кашле, смехе, подъеме тяжести, 
физической нагрузке и т. д.

Следующим шагом в  диагностике ГМП являются 
лабораторные методы исследования. В данном разделе 
необходимо акцентировать внимание на общем анали-
зе мочи. Так, с его помощью можно исключить ряд вос-
палительных заболеваний, имеющих схожую симпто-
матику с  ГМП: острый цистит, острый и  хронический 
простатит, камень мочевого пузыря, рак мочевого 
пузыря. Для них может быть характерно наличие лей-
коцитов, бактерий  [10, 13, 14], а  также эритроцитурии 
и гематурии в моче. Однако это не свойственно боль-
ным ГМП, у  которых общий анализ мочи остается 
интактным. 

В  том случае когда простые методы обследования 
не  оставляют врачу иной альтернативы, кроме ГМП, 
пациенту может быть назначено выполнение комплекс-
ного уродинамического исследования. Оно является 
функциональным исследованием и состоит в установле-
нии двух датчиков-катетеров – одного в мочевой пузырь, 
второго в прямую кишку или во влагалище  (у женщин). 
Во время первой части исследования происходит напол-
нение мочевого пузыря физиологическим раствором, что 
позволяет оценить его чувствительность, цистометриче-
скую емкость, внутрипузырное и детрузорное давление 
во время ургентного позыва к мочеиспусканию, а также 
во  время ургентного недержания мочи  (если таковое 
имеется) и  другие параметры. Иными словами, первая 
часть позволяет подтвердить или опровергнуть диагноз 
ГМП. Вторая часть исследования  – оценка параметров 
опорожнения мочевого пузыря  – позволяет выявить 
наличие инфравезикальной обструкции, давление детру-
зора во  время опорожнения мочевого пузыря, рассла-
бление/сокращение поперечно-полосатого сфинктера 
уретры и другие параметры, необходимые для комплекс-
ной оценки функции нижних мочевыводящих путей. 
Необходимо отметить, что комплексное уродинамиче-
ское исследование не является необходимым условием 
для постановки диагноза ГМП. При наличии соответству-
ющих клинических критериев заболевания (перечислен-
ных выше), а  также при исключении других патологий 
со  сходной симптоматикой у  таких пациентов можно 
диагностировать ГМП [15, 16].

ЛЕЧЕНИЕ ГМП

Лечение ГМП включает в себя трехступенчатый алго-
ритм, состоящий из следующих мероприятий: изменения 
образа жизни, медикаментозной терапии и,  наконец, 
малоинвазивных способов лечения. Концепция измене-
ния образа жизни состоит из  поведенческой терапии 
и биологической обратной связи [17–20]. В случае неэф-
фективности такого лечения прибегают к медикаментоз-
ной терапии  – антихолинергическим препаратам или 
агонистам β3-адренорецепторов [21]. К терапии третьей 
линии относятся инъекции ботулинического токсина  А 
в  стенку мочевого пузыря, тибиальная и  сакральная 
нейромодуляции [21].

Исторически сложилось, что основными препаратами 
для лечения симптомов ГМП являются М-холиноблокаторы. 
Однако в  связи с  выраженными побочными эффектами, 
которые особенно актуальны у  пожилых, прием данной 
группы лекарственных веществ зачастую не представля-
ется возможным  [22]. В отличие от М-холиноблокаторов, 
препарат Мирабегрон  – единственный на  сегодняшний 
день агонист β3-адренорецепторов, который продемон-
стрировал высокий профиль эффективности и  безопас-
ности в  результате проведенных широкомасштабных 
плацебо-контролируемых клинических исследований. 
Мирабегрон был одобрен FDA  (Food and Drug 
Administration) в 2012 г. для лечения симптомов ургентно-
го и учащенного мочеиспускания у пациентов с ГМП [23]. 
Установлено, что агнонисты β3-адренорецепторов обла-
дают лучшей переносимостью и более высокой привер-
женностью среди пациентов, чем препараты группы 
М-холиноблокаторов [24]. 

МЕХАНИЗМ ДЕЙСТВИЯ МИРАБЕГРОНА

Хорошо известно, что иннервация гладкомышечных 
волокон детрузора подчинена влиянию как симпатиче-
ской, так и  парасимпатической нервной системы. Так, 
парасимпатическая стимуляция  (за счет активации М2- 
и  М3-холинорецепторов) приводит к  возникновению 
сокращений мочевого пузыря, что характерно для фазы 
его опорожнения [25]. Во время фазы накопления, напро-
тив, превалирует симпатическая иннервация посред-
ством активации β3-адренорецепторов, что обеспечивает 
расслабление гладкомышечных волокон детрузора  [26–
29]. Агонист β3-адренорецепторов мирабегрон способ-
ствует улучшению накопительной способности мочевого 
пузыря за счет активации аденилатциклазы с последую-
щим формированием цАМФ и накоплением его в гладко-
мышечных клетках детрузора [30]. 

КЛИНИЧЕСКИЕ ДАННЫЕ ОБ ЭФФЕКТИВНОСТИ 
И БЕЗОПАСНОСТИ МИРАБЕГРОНА

Очевидно, что приведенные выше эффекты мирабег
рона способствуют увеличению накопительной способ-
ности мочевого пузыря, т. е. увеличению его цистометри-
ческой емкости и комплаенса. Клинически это выражает-
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ся в уменьшении количества и выраженности ургентных 
позывов, количества мочеиспусканий в сутки и эпизодов 
ургентного недержания мочи. На  сегодняшний имеется 
ряд масштабных клинических исследований, подтверж-
дающих эффективность и безопасность этого лекарствен-
ного средства. В  данной статье мы остановимся лишь 
на наиболее значимых из них. 

Одной из  ранних работ, посвященных препарату 
Мирабегрон, является двойное слепое рандомизирванное 
плацебо-контролируемое исследование, опубликованное 
в  2014  г. O. Yamaguchi et  al.  [31]. В  исследование были 
включены 1 139 пациентов с симптомами ГМП: 8 и более 
мочеиспусканий в  сутки, 1  или более ургентный позыв 
к мочеиспусканию, а также 1 и более эпизод ургентного 
недержания мочи. Все больные были рандомизированы 
случайным образом так, что 381 человек принимал плаце-
бо, 380 – мирабегрон в дозировке 50 мг/сут и 378 – тол-
теродин 4  мг/сут  (данное лекарственное средство отно-
сится к группе М-холиноблокаторов и было использовано 
в  исследовании в  качестве препарата сравнения, с  тем 
чтобы доказать или опровергнуть тот факт, что по эффек-
тивности агонист β3-адренорецепторов сопоставим 
с  антихолинергическим препаратом). Длительность тера-
пии составила 12 нед., по истечении которых ученые оце-
нили результаты лечения. Оказалось, что мирабегрон 
по  сравнению с  плацебо был эффективен в  отношении 
всех симптомов ГМП. Иным словами, среднее количество 
мочеиспусканий в сутки в результате приема мирабегро-
на снизилось на 1,67 ± 2,12, в результате приема толтеро-
дина на  1,40  ± 2,176, тогда как в  группе плацебо лишь 
на 0,86 ± 2,354 (р < 0,001). Количество ургентных позывов 
к  мочеиспусканию снизилось на  1,85  ± 2,555  в  группе 
мирабегрона, на  1,66  ± 2,560  в  группе толтеродина 
и на 1,37 ± 3,191 в  группе плацебо  (р < 0,025), среднее 
количество эпизодов ургентного недержания мочи умень-
шилось на 1,01 ± 1,338, на 0,95 ± 1,583 и на 0,60 ± 1,745 соот-
ветственно  (р  =  0,008). В  то  же время авторы отметили 
увеличение цистометрической емкости мочевого пузыря 
на  24,300  ± 25,4767  мл после приема мирабегрона, 
на  28,834  ± 34,7201  после приема толтеродина 
и на 9,175 ± 9,0864 мл после приема плацебо (р < 0,001). 
Авторы исследования отметили высокий профиль безо-
пасности мирабегрона, что выражалось в равном с плаце-
бо количестве нежелательных явлений – у 2% участников, 
тогда как в группе толтеродина отмечали более выражен-
ные типичные побочные эффекты М-холиноблокаторов: 
сухость во рту, нарушение опорожнения кишечника и чет-
кости зрения. Что касается осложнений, связанных 
с сердечно-сосудистой системой, то у пациентов из груп-
пы мирабегрона также не  было отмечено каких-либо 
значимых изменений по сравнению с плацебо даже у тех, 
кто имел отягощенный анамнез в данной области. В заклю-
чение ученые сделали вывод о том, что мирабегрон обла-
дает достоверной эффективностью в отношении симпто-
мов ГМП, не уступая М-холиноблокаторам, однако имеет 
более высокий профиль безопасности применения и, как 
следствие, более высокую приверженность пациентов 
к его приему.

Другой важной работой является исследование, 
посвященное комбинированному приему мирабегрона 
и α1-адерноблокатора тамсулозина у мужчин с инфраве-
зикальной обструкцией вследствие доброкачественной 
гиперплазии предстательной железы (ДГПЖ), с преобла-
дающими симптомами ургентного и  учащенного мочеи-
спускания. Данная категория больных является по истине 
деликатной, так как почти все терапевтические меропри-
ятия врача ограничены и должны быть аккуратно сбалан-
сированы. Это происходит ввиду того, что лечение 
α-адреноблокаторами или ингибиторами 5α-редуктазы 
в  качестве монотерапии зачастую не  устраняет иррита-
тивную симптоматику. Добавление же М-холиноблокатора 
нередко ведет к усугублению симптомов нарушения опо-
рожнения мочевого пузыря и  увеличению объема оста-
точной мочи. В данном случае спасительным предполо-
жением ученых явилось сочетанное использование 
α-адреноблокатора и  мирабегрона, который, как уже 
было сказано выше, не имеет побочных эффектов холи-
нолитиков и  не  нарушает сократительной активности 
детрузора. В исследование, опубликованное в 2012 г. [32], 
было включено 76  мужчин с  ургентным и  учащенным 
мочеиспусканием вследствие инфравезикальной 
обструкции и ДГПЖ, которые ранее уже принимали там-
сулозин без значимой клинической эффективности. 
Участники были поделены на две группы, одна из кото-
рых (n = 38) принимала тамсулозин в виде монотерапии 
в дозировке 0,2 мг/сут, а вторая (n = 38) получала комби-
нированное лечение тамсулозина 0,2  мг/сут + мирабег
рона 50  мг/сут. Длительность терапии составила 8  нед., 
по  прошествии которых ученые установили статистиче-
ски достоверное улучшение симптомов ГМП. Согласно 
опроснику OABSS, у  группы комбинированной терапии 
средний балл снизился на 2,21, тогда как у группы тамсу-
лозина лишь на  0,8  (р  =  0,012). Среднее количество 
ургентных позывов к  мочеиспусканию, среднее число 
мочеиспусканий в  сутки, среднее количество эпизодов 
ургентного недержания мочи достоверно улучшились 
в группе комбинированной терапии по сравнению с груп-
пой монотерапии. Необходимо отметить, что средний 
балл шкалы IPSS снизился на 2,34 у пациентов из группы 
тамсулозина + мирабегрона, тогда как у группы тамсуло-
зина лишь на 0,26 (p < 0,099). Согласно этой шкале, более 
выраженные и  статистически значимые изменения 
наблюдались в  отношении симптомов как накопления, 
так и опорожнения у больных, принимавших комбиниро-
ванное лечение. Авторам работы удалось выявить неже-
лательные явления легкой и средней степени выражен-
ности у 6 пациентов группы мирабегрона + тамсулозина. 
Все побочные эффекты регрессировали через короткое 
время после отмены лечения. Таким образом, комбиниро-
ванная терапия тамсулозином и мирабегроном обладает 
явными преимуществами в отношении симптомов ургент-
ного и  учащенного мочеиспускания у  мужчин, страдаю-
щих ДГПЖ, является безопасной и  более эффективной 
по сравнению с монотерапией тамсулозином. 

Продолжая разговор о  проблеме ГМП, необходимо 
отметить, что существуют особенно выраженные формы 
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заболевания, которые слабо поддаются консервативному 
лечению или в значительной степени снижают качество 
жизни. К  ним относят, как правило, «мокрый» ГМП, для 
которого характерно обязательное наличие ургентного 
недержания мочи. Зачастую такие формы плохо поддают-
ся медикаментозной коррекции, и тогда прибегают к т. н. 
терапии третьей линии  – введению ботулинического 
токсина А  в  стенку мочевого пузыря или тибиальной 
и  сакральной нейростимуляции. Однако данные виды 
лечения являются инвазивными, что может привести 
к инфекционным и другим осложнениям. Дополнительной 
возможностью для подобных пациентов может быть 
использование комбинированной терапии мирабегрона 
и М-холиноблокатора. В связи с этим нельзя не упомянуть 
о еще одном важном исследовании – SYNERGY II, данные 
которого были опубликованы в 2018 г. [33]. Дизайн иссле-
дования представляет собой следующий алгоритм: паци-
енты, страдающие ургентным с  обязательным наличием 
ургентного недержания мочи и учащенным мочеиспуска-
нием на протяжение 3 и более мес., включались в первый 
двухнедельный этап, который представлял собой одиноч-
ное слепое исследование. На протяжении этого периода 
все больные принимали плацебо, затем те, у  кого оно 
оказалось неэффективным, были рандомизированы 
и  вовлечены во  второй, основной этап исследования, 
который являлся двойным слепым. На данном этапе боль-
ные случайным образом были разделены на три группы 
с приемом: 1) мирабегрона 50 мг/сут, 2) комбинирован-
ной терапии мирабегрона 50 мг + солифенацина 5 мг/сут, 
3) солифенацина 5 мг/сут. То есть, по сути, исследователи 
сравнивали эффективность и  безопасность комбиниро-
ванной терапии М-холиноблокатором и  мирабегроном 
с  монотерапией каждым из  этих препаратов. 
Продолжительность данного этапа исследования состави-
ла 12 мес. Третий этап представлял собой двухнедельный 
период наблюдения после отмены всех препаратов. 
В общей сложности во второй этап исследования вошли 
1 829 участников, тогда как полный анализ был выполнен 
у 1 794 больных. После рандомизации в группу мирабег
рона были включены 392 участника, в группу солифена-
цина – 313, а в группу комбинированного лечения – 858. 
По окончании исследования установили, что комбиниро-
ванное лечение оказалось более эффективным по срав-
нению с монотерапией. Так, среднее количество эпизодов 

ургентного недержания мочи в группе мирабегрона сни-
зилось на  1,6, в  группе мирабегрона + солифенацина 
на 2,0, в группе солифенацина на 1,9 (р < 0,001). Среднее 
количество мочеиспусканий уменьшилось на  2,1, 
2,6  и  2,2  соответственно  (р < 0,001). Ученые отметили 
улучшение качества жизни у  всех трех групп больных, 
но в большей степени у тех, кто принимал комбинирован-
ное лечение. Так, показатель опросника OAB-q HRQoL 
Total Score у  группы мирабегрона улучшился в среднем 
на 16,6 баллов, в группе мирабегрона + солифенацина – 
на 21,3, а  в  группе солифенацина – на 18,5  (р < 0,001). 
При оценке безопасности было установлено, что около 
47% всех участников имели хотя бы 1 и более нежела-
тельное явление, при том что в  группе мирабегрона + 
солифенацина количество таких явлений было несколько 
выше (49%), чем в двух других группах – 41 % (мирабе-
грона) и  44  %  (солифенацина). Серьезные побочные 
эффекты были выявлены только у 67 участников, что соот-
ветствовало 3,7%, и лишь один из них был расценен как 
возможно связанный с приемом мирабегрона – фибрил-
ляция предсердий. Авторы статьи, таким образом, сделали 
вывод о  том, что длительная комбинированная терапия 
мирабегроном и  М-холиноблокатором солифенацина 
является хорошо переносимой, безопасной и эффектив-
ной в отношении симптомов «мокрого» ГМП.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

ГМП значимо снижает качество жизни пациентов как 
мужского, так и  женского пола. К  сожалению, в  наше 
время, несмотря на развитие мировой науки, набор мето-
дов лечения ГМП по-прежнему ограничен. Поэтому 
вопрос поиска новых лекарственных средств очень акту-
ален. На сегодняшний день мирабегрон – это безопасное 
и эффективное вещество для лечения симптомов ургент-
ного и  учащенного мочеиспускания, которое могут при-
нимать пациенты с  различной степенью выраженности 
такой симптоматики как в  качестве монотерапии, так 
и в комбинации с уже существующими лекарственными 
средствам  (холинолитиками), безопасно усиливая их 
эффективность. �
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