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RESUMEN 

El síndrome de vejiga hiperactiva tiene una base fisiopato-
lógica compleja, en la que están implicados sistemas muscu-
lares, nerviosos y multitud de intermediarios moleculares. 
El tratamiento farmacológico actual, de gran efectividad, 
consiste en la administración de anticolinérgicos y beta-
adrenérgicos, que presentan un nivel de eficacia similar 
pero tienen contraindicaciones y efectos adversos distintos. 
En la presente revisión, a partir de las bases fisiopatológicas 
de la vejiga hiperactiva, se revisan las opciones actuales de 
tratamiento y se perfilan lo que podrían ser las alternativas 
farmacológicas en el futuro.
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ABSTRACT 

Pharmacological treatment
The overactive bladder syndrome has a complex physio-
pathological basis, which implies muscular and neural sys-
tems and a complex array of molecular intermediaries. In 
our days, the pharmacological treatment, based on 
anticholinergics drugs and beta-adrenergic agonists which 
present a similar level of efficacy but with their own con-
traindications and adverse events. In our review, starting 
from the physiopathological basis, we present that treat-
ment options and the possible pharmacological treatments 
in the future are outlined.
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Introducción
En los artículos anteriores de este número de Suelo Pélvico 
hemos revisado la definición del síndrome de vejiga hiper-
activa (VH) según la International Continence Society (ICS)1, 
así como su fisiopatología y diagnóstico. Según los plan-
teamientos actuales la urgencia es, como hemos visto, el 
síntoma principal y definitorio del síndrome de VH, y el que 
conduce a la aparición de los demás síntomas2. Como 
hallazgo patológico, la urgencia se considera como un 
deseo de orinar súbito y difícil o imposible de diferir. Este 
síntoma suele llevar aparejado, como refleja la definición 
de la ICS, un aumento de la frecuencia urinaria (es decir, 
se orina demasiado a menudo) y la aparición de nocturia 
(o necesidad de levantarse a orinar una o más veces por la
noche). Algunos pacientes presentarán además pérdidas
urinarias, dando lugar a lo que conocemos como inconti-
nencia urinaria de urgencia.

Hechas estas consideraciones y, basándonos de nuevo en 
los artículos previos, nos debemos plantear cuál ha de ser 
el tratamiento del síndrome de VH y cuál es su justificación. 

Por un lado, diversos estudios han señalado una prevalen-
cia relativamente alta del síndrome, que se situaría en tor-
no al 12-17%3-5; es decir, el número de pacientes que lo 
sufren es considerable. Por otro lado, la VH implica una 
importante alteración de la calidad de vida. Numerosos 
trabajos han constatado que los pacientes con esta pato-
logía tienden a disminuir sus actividades sociales, laborales 
y de ocio (limitan sus salidas por miedo a la urgencia y a 
las pérdidas de orina) y muestran una mayor predisposición 
a presentar alteraciones psicológicas como la depresión6-8.

Los pacientes que además tienen nocturia sufren una 
mayor alteración de la calidad de vida, por las repercusio-
nes de la misma sobre el sueño y el descanso nocturno, 
que se ve interrumpido. En los ancianos el problema se 
agrava, ya que la presencia de VH entraña un mayor riesgo 
de caídas y fracturas (deben hacer visitas frecuentes al 
baño, levantarse en medio de la noche para ir a orinar, 
etc.). Dada su prevalencia y su morbilidad asociada, los 
costes económicos que representa la VH son altos, y equi-
parables a los de otras enfermedades crónicas9,10.
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Por todo ello, el tratamiento del síndrome de VH está ple-
namente justificado. Existen varias alternativas terapéuti-
cas, empezando por el tratamiento conservador mediante 
modificaciones en el estilo de vida (restringir la ingesta de 
líquidos, evitar el alcohol y las bebidas con cafeína o perder 
peso: se ha observado una reducción de al menos un 70% 
de los episodios de incontinencia de urgencia en mujeres 
obesas sometidas a un programa de pérdida de peso11) y 
la reeducación vesical. Aunque se recomienda aplicar estas 
medidas conservadoras en todos los pacientes como primer 
escalón del tratamiento por su eficacia, bajo coste y ausen-
cia de efectos secundarios, la terapia farmacológica sigue 
siendo la base del manejo de la VH. En el presente artículo 
nos centraremos en el tratamiento farmacológico de la 
enfermedad, en las opciones actuales de las que dispone-
mos, con una breve mención a las posibilidades futuras. 
Otras opciones terapéuticas como el biofeedback, la neu-
romodulación sacra, la estimulación del nervio tibial poste-
rior o la infiltración vesical con toxina botulínica se reservan 
para los pacientes en quienes el tratamiento farmacológico 
ha fracasado. 

Para entender el fundamento de la terapia farmacológica 
en la VH es imprescindible hacer referencia, aunque sea 
brevemente, a la fisiopatología de este trastorno, que abor-
daremos en el siguiente apartado.

Fisiopatología de la vejiga hiperactiva y su 
relación con el tratamiento farmacológico
La micción normal es un mecanismo fisiológico complejo 
en el que intervienen diferentes sistemas orgánicos: produc-
ción de orina por los riñones, transporte y almacenamiento 
de ésta en la vejiga, y expulsión a través de la uretra cuando 
el momento y el lugar son social y culturalmente adecua-
dos. En el control de la micción están implicadas la corteza 
cerebral, la médula espinal, la inervación somática y autó-
noma y las vías nerviosas aferentes y eferentes. Aunque en 
condiciones normales la micción es un fenómeno volunta-
rio, el control de todo el proceso corresponde al sistema 
nervioso autónomo, que es principalmente eferente; es decir, 
existe un control continuo por parte de los centros supe-
riores del proceso, pudiéndose distinguir dos fases bien 
diferenciadas: la fase de llenado, o de almacenamiento-
continencia, en la que existe actividad sensorial aferente, y 
la fase de vaciado. 

En la fase de vaciado existe, como hemos visto, un predo-
minio de la actividad parasimpática, que es la responsable 
de la contracción del músculo detrusor por la liberación de 
acetilcolina. En el ser humano hay cinco tipos de receptores 
muscarínicos (M1 a M5). Entre ellos, el receptor M3 es el 
predominantemente responsable como mediador de la 
contracción vesical. Los receptores M2 vesicales también 
intervienen en esta fase, al revertir la relajación que depen-

de de los receptores beta-adrenérgicos. La micción normal 
se produce, por tanto, por una contracción continua del 
detrusor iniciada de forma voluntaria, ya que el individuo 
es capaz de inhibir la actividad del detrusor hasta que pue-
de orinar. En esta fase no hay actividad simpática, lo que 
permite la relajación de la uretra y del suelo pélvico y la 
expulsión de la orina.

No vamos a hacer referencia de nuevo a las teorías fisiopa-
tológicas y a la epidemiología de la VH; baste decir que el 
término «vejiga hiperactiva idiopática» puede reflejar nues-
tra falta de conocimiento respecto a la función y disfunción 
vesicouretral12. En cualquier caso, los mecanismos fisiológi-
cos del almacenamiento y vaciado de la orina siguen actuan-
do, si bien alterados, en estos pacientes, y ellos han sido la 
base del desarrollo del tratamiento farmacológico de la VH 
a lo largo de la historia. Dado que la contracción vesical está 
mediada por el sistema parasimpático, con la acetilcolina 
como mediador, y con los receptores muscarínicos como 
responsables de la misma, gran parte del tratamiento médi-
co de la VH se ha basado en el bloqueo de dicha contracción 
con las sustancias conocidas como antimuscarínicos o anti-
colinérgicos. Comenzaremos nuestra revisión del tratamien-
to farmacológico hablando de los antimuscarínicos y, a con-
tinuación, nos referiremos a una nueva clase de fármacos 
recientemente aprobada: los beta-adrenérgicos. En el último 
apartado presentaremos distintas vías de investigación en el 
tratamiento farmacológico de la VH.

Tratamiento farmacológico 
de la vejiga hiperactiva
Antimuscarínicos
Aunque son numerosos los fármacos que actúan sobre la 
función vesical y que han sido utilizados en el tratamiento 
de la VH, de entre los fármacos comercializados en España 
los antimuscarínicos han sido, hasta fechas recientes, los 
únicos que presentaban un nivel de evidencia suficiente en 
el tratamiento de la VH. Todos los antimuscarínicos han 
demostrado su eficacia frente a placebo, en ensayos con-
trolados y aleatorizados, en la reducción de los síntomas 
de urgencia, la disminución de los episodios de incontinen-
cia de urgencia y la mejora de la calidad de vida13. Se han 
empleado, como hemos señalado, muchos otros fármacos 
en el tratamiento de la VH (duloxetina, estrógenos, inhibi-
dores de la síntesis de prostaglandinas, etc.)14, pero ningu-
no alcanza el nivel de evidencia suficiente.

Por ello, los antimuscarínicos han sido durante tiempo el 
tratamiento médico de primera línea en la VH ante el fra-
caso de la modificación del estilo de vida y la reeducación 
vesical, o como complemento de estas medidas.

Estos fármacos bloquean de forma competitiva los recep-
tores muscarínicos de todos los subtipos, aunque existen 
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variaciones en la selectividad para los diferentes subtipos. 
Dado que el músculo detrusor contiene principalmente 
receptores M2 y M3, la investigación en antimuscarínicos 
se ha dirigido a encontrar fármacos con mayor especifici-
dad por estos subtipos, con el objetivo de disminuir los 
efectos secundarios asociados a su uso, que son conse-
cuencia del bloqueo de los receptores muscarínicos en 
otros órganos y sistemas (glándulas lagrimales y salivales: 
sequedad ocular y de boca; colon: estreñimiento; sistema 
nervioso central: mareos y somnolencia...).

Además de su efecto sobre la contracción vesical, se ha 
visto que también hay receptores muscarínicos en las ter-
minales nerviosas presinápticas que participan en la regu-
lación de la transmisión de la información desde la vejiga. 
En la fase de llenado se libera acetilcolina desde estas ter-
minales, y también desde el urotelio (acetilcolina no neu-
rógena), por lo que los antimuscarínicos probablemente 
actúan además en la fase de llenado modulando la señali-
zación aferente15.

Como hemos señalado, los antimuscarínicos mejoran los 
síntomas (disminuyendo la frecuencia urinaria y el número 
de episodios de incontinencia de urgencia) y los parámetros 
urodinámicos en comparación con placebo. En un metaaná-
lisis se observó que mejoraban la continencia y la calidad de 
vida16. En general, la eficacia clínica de los diversos antimus-
carínicos es similar, si bien existen pequeñas diferencias. Por 
ejemplo, en estudios comparativos se ha constatado la supe-
rioridad de fesoterodina 8 mg respecto a tolterodina 4 mg 
para reducir los episodios de incontinencia urinaria de urgen-
cia17, así como la superioridad de fesoterodina 8 mg respec-
to a la de 4 mg18, considerándose la dosis de 8 mg más 
apropiada en pacientes que no responden inicialmente a la 
de 4 mg. Con solifenacina, se ha observado un aumento del 
warning time (tiempo desde la primera sensación de urgen-
cia hasta el vaciado, sea voluntario o involuntario), también 
en la comparación con tolterodina19.

El efecto secundario más común del tratamiento con anti-
muscarínicos es la sequedad de boca, seguido del estreñi-
miento, la cefalea y la somnolencia. A este respecto, las 
formulaciones de liberación prolongada, en las que se 
administra una única dosis al día, son mejor toleradas20. 
También presentan un perfil de efectos adversos más favo-
rable los antimuscarínicos con mayor selectividad por los 
receptores M2 y M3 (solifenacina) y con mayor selectividad 
por la vejiga (tolterodina y fesoterodina). En la tabla 1 se 
recogen las formulaciones de antimuscarínicos disponibles 
en España, incluida la formulación de oxibutinina en par-
ches transdérmicos21, que, al igual que los otros anticoli-
nérgicos, ha demostrado eficacia en el tratamiento de la 
VH, con una menor incidencia de sequedad de boca res-
pecto a la administración por vía oral22,23.

Las contraindicaciones al tratamiento con estos fármacos 
son pocas y comunes a todos ellos: glaucoma de ángulo 
estrecho no tratado, miastenia gravis, retención u obstruc-
ción urinaria severa, trastornos gastrointestinales obstructi-
vos e insuficiencia hepática grave. Se aconseja precaución 
en pacientes con riesgo de prolongación del intervalo QT 
(hipopotasemia, bradicardia y administración concomitante 
de fármacos que prolongan el QT) y con enfermedades 
cardiacas relevantes previas (isquemia miocárdica, arritmia, 
insuficiencia cardiaca congestiva) por el riesgo teórico de 
taquicardia, que puede predisponer a arritmia e isquemia.

A pesar de la eficacia y los escasos efectos secundarios de 
estos fármacos, se sabe que la adherencia al tratamiento 
es muy baja24, de entre el 14 y el 35% a los 12 meses25. 
Según un estudio reciente, este bajo nivel de cumplimien-
to se mantiene al año, siendo del 35% en los pacientes que 
reciben fesoterodina y del 31,9% en los tratados con soli-
fenacina26. Con el paso del tiempo la adherencia al trata-
miento disminuye aún más, hasta situarse en el 6-12% a 
los 24 meses27. Las posibles razones para ello son la apari-
ción de efectos secundarios, la falta de conciencia sobre el 

Tabla 1. Antimuscarínicos comercializados en España

Antimuscarínico Presentación Dosis al día Frecuencia al día
Oxibutinina Comprimidos 5 mg 5-20 mg 1/6-12 h

Oxibutinina Parche transdérmico 36 mg 3,9 mg/24 h 2 veces por semana

Cloruro de trospio Grageas 20 mg 40 mg 1/12 h

Tolterodina Cápsulas 2 mg 4 mg 1/12 h

Tolterodina LP Cápsulas 4 mg 4 mg 1/24 h

Solifenacina Comprimidos 5 mg 5 mg 1/24 h

Solifenacina Comprimidos 10 mg 10 mg 1/24 h

Fesoterodina Comprimidos 4 mg 4 mg 1/24 h

Fesoterodina Comprimidos 8 mg 8 mg 1/24 h
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carácter crónico del proceso y el hecho de que el beneficio 
clínico obtenido sea insuficiente, es decir, que la reducción 
de los episodios de urgencia e incontinencia, aunque se 
produzca, no sea percibida por el paciente como relevante 
al no desaparecer la sintomatología por completo. Para 
mejorar la adherencia se han descrito diversas estrategias, 
entre ellas la de informar al paciente sobre la cronicidad del 
proceso y las expectativas alcanzables (aclararle que no se 
pretende la desaparición completa de la sintomatología, 
sino una disminución suficiente que permita mejorar la cali-
dad de vida; por ejemplo, reducir los episodios de nocturia 
a sólo 1, en vez de 3 o 4). Otras estrategias para mejorar 
la adherencia serían la combinación del tratamiento farma-
cológico con la reeducación vesical, lo que facilita la retira-
da del fármaco y favorece la toma de conciencia del pro-
ceso; y efectuar un primer seguimiento del paciente a los 
2-3 meses para comprobar la eficacia del tratamiento y la
aparición de efectos secundarios, y posteriormente de for-
ma periódica.

Respecto a la respuesta al tratamiento, existen diversos fac-
tores que pueden predecirla. Así, se ha visto que la edad más 
joven, el sexo femenino, la ausencia de tratamiento antimus-
carínico previo y el diagnóstico reciente de VH se relacionan 
con una mejor respuesta28. En un estudio realizado con soli-
fenacina29, otros factores que se asociaron a un mejor efec-
to terapéutico eran un mayor flujo miccional medio y un bajo 
residuo posmiccional. El conocimiento de estos factores 
podría ayudarnos a predecir la respuesta al tratamiento en 
una paciente determinada antes de instaurarlo.

Aunque los antimuscarínicos han demostrado su eficacia 
en el tratamiento de la VH, y por este motivo son fármacos 
muy prescritos, la existencia de contraindicaciones y efectos 
secundarios, la baja adherencia al tratamiento y el hecho 
de que algunos pacientes no respondan a ningún fármaco de 
esta clase (VH resistente) han llevado a investigar otros gru-
pos farmacológicos que puedan servir como tratamiento 
de esta patología. El primero de estos grupos lo constituyen 
los agonistas beta-adrenérgicos, que ya son una realidad, 
y a los que nos referiremos a continuación. Otros grupos 
farmacológicos siguen siendo sujeto de investigación, y 
serán presentados brevemente al final del artículo.

Agonistas beta-adrenérgicos. Mirabegrón 
Como ya hemos visto, existen receptores adrenérgicos en 
la vejiga, siendo los del subtipo beta los predominantes al 
inducir relajación cuando son estimulados por medio del 
sistema simpático. De los tres tipos de receptores beta que 
hay (beta-1, beta-2 y beta-3), el más prevalente en la veji-
ga es el beta-3. La investigación se ha dirigido a encontrar 
fármacos que, actuando como agonistas de los receptores 
beta-3, produzcan relajación vesical y faciliten, por tanto, 
la fase de llenado e impidan la aparición de contracciones 

no inhibidas del detrusor. El primero de ellos es el YM178 
(mirabegrón), que ha sido ampliamente estudiado en ensa-
yos clínicos en fase II y III, realizados en Estados Unidos, 
Europa y Australia30-33 y que lo comparaban con placebo y 
con anticolinérgicos como tolterodina o solifenacina. Estos 
ensayos han constatado una disminución en el número de epi-
sodios de urgencia, de episodios de incontinencia y de 
micciones. Los efectos secundarios más comunes que se 
han observado han sido la sequedad de boca (comparable 
a la asociada a placebo) y las molestias gastrointestinales, 
de leves a moderadas. También se han detectado pequeños 
aumentos de la frecuencia cardiaca (1 latido por minuto) y 
de la presión arterial (1 mmHg) con la dosis habitual de 50 
mg, pero que desaparecían al suspender la medicación. 

Con estas premisas, el mirabegrón obtuvo la autorización 
para su comercialización en Japón en el año 2011, y en el 
año 2012 fue autorizado por la Food and Drug Adminis-
tration (FDA) de Estados Unidos y por la European Medici-
nes Agency (EMA)34. En nuestro país obtuvo la autorización 
de comercialización en febrero de 2013 y empezó a comer-
cializarse en abril de 201435.

Sus indicaciones son el tratamiento sintomático de la 
urgencia, el aumento de la frecuencia de micción y/o la incon-
tinencia de urgencia, en pacientes adultos con síndrome de 
VH. La dosis recomendada es de 50 mg una vez al día, con 
o sin alimentos. Las contraindicaciones y precauciones
especiales de empleo son la hipersensibilidad al producto
o a alguno de sus componentes, la insuficiencia renal en
pacientes con enfermedad renal en fase terminal, la insu-
ficiencia hepática grave, la hipertensión grave no controla-
da y la prolongación congénita o adquirida del intervalo QT
(o pacientes que estén tomando medicamentos que se
sabe que prolongan el intervalo QT). Mirabegrón presenta
un rápido inicio terapéutico, pudiendo observarse mejoría
sintomática a la semana de tratamiento, a diferencia de los
anticolinérgicos, que pueden demorar su inicio terapéutico
hasta 2 y 3 semanas36.

Se han publicado varios artículos de revisión37,38 acerca del 
tratamiento con mirabegrón donde se resumen los hallaz-
gos de los distintos ensayos en fase III. En ellos se constata 
una respuesta terapéutica con las dosis de 25, 50 y 100 mg 
en la eliminación de los episodios de incontinencia, la 
reducción de los episodios de incontinencia en más de un 
50% y la disminución de la frecuencia urinaria. En los test 
de calidad de vida los pacientes referían una mejora signi-
ficativa. Los efectos secundarios más habituales fueron la 
hipertensión, la nasofaringitis y la infección del tracto uri-
nario. La incidencia de boca seca fue similar a la detectada 
con placebo.

También se ha evaluado el efecto de mirabegrón en pacien-
tes que habían recibido con anterioridad tratamiento con 
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antimuscarínicos, y se ha observado que la reducción de la 
frecuencia miccional y de los episodios de incontinencia era 
similar en los pacientes tratados previamente y los que no39; 
por tanto, mirabegrón se considera una opción válida tan-
to en pacientes que no toleran los antimuscarínicos como 
en los que no responden a ellos40.

En definitiva, podemos concluir que en el momento actual 
el tratamiento farmacológico de la VH se basa en los anti-
muscarínicos o los agonistas beta-adrenérgicos, con un 
nivel de evidencia 1 y un grado de recomendación A41. 
Ambas opciones ofrecen un perfil de eficacia similar, pero 
con diferencias en lo que respecta a efectos secundarios, 
contraindicaciones, etc., lo que amplía el abanico terapéu-
tico hasta ahora disponible. Por supuesto, en el caso de 
mirabegrón, al ser un fármaco de introducción reciente, 
quedan varias cuestiones por responder, como su compa-
ración directa en ensayos clínicos frente a otros fárma-
cos42,43, sus efectos sobre el sistema cardiovascular o la 
función cognitiva43,44 y sus efectos adversos a largo plazo. 

Otra estrategia en el tratamiento de la VH es la terapia 
combinada. Un ensayo clínico desarrollado en Europa eva-
luó la eficacia y seguridad del tratamiento combinado con 
solifenacina y mirabegrón45. En este estudio, el tratamiento 
con mirabegrón (25 o 50 mg) y solifenacina (5 o 10 mg) 
mostró una mayor eficacia que la solifenacina sola en el 
aumento del volumen vesical medio por micción y en la 
reducción de la frecuencia miccional. También se observó 
una mayor mejoría en los test de calidad de vida, sin un 
aumento apreciable de los efectos secundarios. 

La investigación en este campo continúa, y próximamente 
tendremos más datos acerca de esta estrategia en la que se 
utilizarán diversos fármacos, de varias familias y con distintos 
mecanismos de acción, para intentar actuar de forma sinér-
gica sobre los sistemas implicados en la aparición de la VH.

Al respecto, como señalamos al principio, existen tres sis-
temas orgánicos implicados en la micción, tanto en la nor-
mal como en la alterada: la señalización aferente, el múscu-
lo detrusor y el sistema nervioso central como integrador 
de toda la información y coordinador de esta función. El 
desarrollo de nuevos fármacos para el tratamiento de la VH 
se dirige hacia uno o varios de estos sistemas y pretende 
corregir las alteraciones que en ellos dan lugar a la VH. En 
el siguiente apartado examinaremos brevemente algunos 
de los fármacos que han sido experimentados en humanos 
y que abren nuevas vías posibles de tratamiento. 

Investigación farmacológica 
en la vejiga hiperactiva
Se han investigado fármacos con potencial de modulación 
de la señalización aferente. Una de las vías implicadas es 

el factor de crecimiento neural (nerve growth factor 
[NGF]), habiéndose observado un aumento de la secreción 
de NGF en la orina y el suero de pacientes con VH. En un 
estudio se ha constatado la utilidad de un anticuerpo anti-
NGF (tanezumab) en el tratamiento de la cistitis intersti-
cial46, y en otro que el bloqueo de su sobreexpresión dis-
minuye la hiperactividad del detrusor en animales de 
laboratorio47. También se ha observado un aumento de la 
prostaglandina E2 y del trifosfato de adenosina en la orina 
de pacientes con VH y/u obstrucción uretral48, y que los 
antimuscarínicos inhiben la secreción de ambos mediado-
res. Modelos experimentales en animales han demostrado 
una mejora del almacenamiento vesical a través de la inhi-
bición de las fibras C. Estas acciones pueden llevarse a 
cabo mediante la administración bien de un antagonista 
del receptor Ep 1 de las prostaglandinas, bien de inhibi-
dores de la ciclooxigenasa, aunque hay pocos datos sobre 
su uso en humanos49.

Otro abordaje es la supresión de la señal aferente patoló-
gica, o la modulación de la misma en el sistema nervioso 
central50 a través del bloqueo de los receptores de potencial 
transitorio (TRP) en la vejiga, siendo el receptor de vaniloi-
des tipo 1 (TRPV1) el más importante. Estos receptores se 
activan por la nocicepción y por vaniloides como la capsai-
cina y la resiniferatoxina, que en dosis altas producen desen-
sibilización y mejoría clínica en pacientes con VH rebel-
de51,52. Últimamente se están desarrollando antagonistas 
del receptor TRPV1 y se estudia su posible aplicación en la 
vejiga hiperactiva53.

En cuanto a la contracción muscular, los inhibidores de la 
fosfodiesterasa (PDE) actúan evitando la degradación del 
monofosfato de guanosina cíclico y del monofosfato de 
adenosina cíclico, promoviendo así la relajación del múscu-
lo liso. En humanos se ha evaluado la administración de 
PDE (sildenafilo, tadalafilo, vardenafilo, etc.) como coadyu-
vante en el tratamiento de la hiperplasia benigna de prós-
tata asociada a alteraciones del tracto urinario inferior y 
también en la VH54. Así, la FDA aprobó en 2011 la adminis-
tración de taladafilo en hombres con hiperplasia benigna 
de próstata asociada o no a disfunción eréctil, dada la 
mejoría demostrada en los síntomas urinarios. Sin embar-
go, queda por aclarar el papel de estos fármacos en el 
tratamiento de los síntomas vesicales en las mujeres y/o su 
asociación con otros fármacos.

La contracción del músculo liso está mediada además por 
el calcio intracelular, que a su vez depende de la sensibili-
zación al calcio, que está mediada por la vía de la enzima 
RhoA/Rho quinasa asociada. Esta enzima puede ser inhibi-
da por análogos de la vitamina D, que se unen a sus recep-
tores. En un ensayo55 se ha comparado la administración 
de un análogo de la vitamina D (elocalcitol) frente a place-
bo en mujeres con VH. Aunque el ensayo no ha demostra-
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do superioridad del fármaco en el objetivo principal busca-
do (aumento del volumen vesical en el primer deseo 
miccional), sí ha observado una disminución de los episo-
dios de incontinencia y una mejora en los test de calidad 
de vida, con una muy buena tolerancia. Se piensa que este 
fármaco puede ser una alternativa terapéutica más, solo o 
en combinación con anticolinérgicos, aunque se precisan 
más estudios para confirmarlo. 

Por último, otros fármacos que modularían la integra-
ción sensorial o la señalización aferente son los opioides. 
Se ha visto que en pacientes con síndromes vesicales 
irritativos y/o dolorosos se produce un aumento de los 
receptores a cannabinoides. El tramadol es un derivado 
opiáceo capaz de inhibir la recaptación de serotonina y 
adrenalina y la actividad de los receptores colinérgicos 
M1 y M3; pero quizá su principal interés está en que 
inhibe la transmisión por las fibras C, inhibiendo el dolor. 
Su administración aumenta la continencia en animales 
de laboratorio, y es capaz de incrementar el volumen 
miccional medio en humanos56. También se ha estudiado 
el papel de la gabapentina en la VH. Aunque se desco-
noce su mecanismo de acción, se señala una posible 
implicación de la transmisión neural. Este fármaco ha 
demostrado su eficacia en pequeños estudios sobre VH 
neurogénica y no neurogénica57,58. 

Las taquininas son un grupo de neuropéptidos que se unen 
a los receptores de las neuroquininas. La más importante y 
conocida es la sustancia P, que se encarga de transmitir 
impulsos nociceptivos al sistema nervioso central, donde es 
transformada en dolor. También se ha estudiado el valor de 
los antagonistas de los receptores de las neuroquininas en 
la VH59,60.

Conclusiones
El síndrome de VH tiene una base fisiopatológica compleja 
en la que predomina la aparición de contracciones no inhi-
bidas del detrusor. Por ello, el tratamiento clásico se ha 
dirigido al bloqueo de dichas contracciones, empleando 
para ello los fármacos antimuscarínicos. Debido a la multi-
tud de sistemas implicados en la micción (vías neurales, 
centros superiores de control, músculo detrusor, etc.), se 
ha intentado desarrollar nuevos fármacos que mejoren, o 
complementen, la eficacia de los antimuscarínicos para tra-
tar de influir sobre dichos sistemas. Hoy en día ya se dispo-
ne de una nueva clase de fármacos, los agonistas beta-
adrenérgicos, que han demostrado su eficacia en este 
síndrome actuando, sobre todo, en la facilitación de la fase 
de llenado al provocar relajación vesical. En cualquier caso, 
sigue abierta la investigación sobre otras familias farmaco-
lógicas que podrían ser útiles al actuar en otras fases del 
ciclo miccional. n
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