MEDIZIN IM ALTER

Wenn nachts die Blase druckt

Aktuelle EAU-Guidelines zur Nykturie bei Mannern

In einem systematischen Review evaluierten Experten der European Association of Urology (EAU) die

Wirksamkeit von Medikamenten zur Behandlung der Nykturie bei Mannern und erarbeiteten Empfeh-

lungen fiir die Anwendung bei verschiedenen Ursachen und Erscheinungsformen.

European Urology

Entsprechend der Definition der International Continence
Society (ICS) handelt es sich um eine Nykturie, wenn ein Pa-
tient nachts einmal oder mehrmals aufwacht, um die Blase zu
entleeren.

Eine Nykturie tritt hdufig als Symptom von Dysfunktionen
des unteren Harntrakts (lower urinary tract dysfunction,
LUTD) wie einer iiberaktiven Blase (overactive bladder,
OAB), einer Blasenauslassobstruktion oder eines «Chronic-
pelvic-pain»-Syndroms auf. Haufig steht die Nykturie aber
auch mit systemischen Erkrankungen in Verbindung, die den
Wasser- und Salzhaushalt beeinflussen. Dazu gehoren kar-
diovaskuldre, endokrine und renale Erkrankungen. Auf-
grund der beeintrachtigten Wasser-Salz-Homoostase kann es
zu einer globalen Polyurie mit einer iibermassigen Harnaus-
scheidung wihrend des ganzen Tages (>40 ml/kg innerhalb
von 24 Stunden) oder zu einer nichtlichen Polyurie kommen,
die durch eine nichtliche Ausscheidung von mehr als 20 Pro-
zent (bei jungeren Patienten) oder mehr als 33 Prozent (bei
Patienten iiber 65 Jahre) der gesamten iiber 24 Stunden aus-
geschiedenen Harnmenge gekennzeichnet ist. Aufgrund der
vielfaltigen Ursachen und Erscheinungsformen gestaltet sich
die Behandlung der Nykturie oft schwierig.

Konservatives Management

In manchen Fillen kann die Anzahl der nichtlichen Toilet-
tengdnge bereits mit Verhaltensinderungen reduziert wer-
den. So erwies sich ein Verhaltensprogramm zur Verbesse-
rung der Nykturiesymptome in einer Studie als ahnlich wirk-

MERKSATZE

A Antidiuretika reduzieren die Haufigkeit der nachtlichen Mik-
tionen und verlangern die Phasen ungestorten Schlafs.

A Medikamente zur Behandlung von LUTD-bedingter Nykturie
waren im Rahmen kurzfristiger Behandlungen meist nicht
signifikant wirksamer als Plazebo.

A Mit Diuretika, Melatonin oder NSAR kann in manchen Fallen
eine Verbesserung der Symptomatik erreicht werden.
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sam wie das Verhaltensprogramm in Kombination mit dem
Antidiuretikum Desmopressin. In einer anderen Studie konnte
bei iibergewichtigen Patienten mit LUTS (lower urinary tract
symptoms) mit einem Gewichtsabnahmeprogramm eine dhn-
liche Verbesserung der Symptomatik erzielt werden wie mit
einer Tamsulosinbehandlung in Kombination mit der Gewichts-
abnahme. In beiden Studien kam es bei den medikamentos
behandelten Teilnehmern zu leichten Nebenwirkungen.

Antidiuretika

Die antidiuretische Therapie mit dem Vasopressinanalogon
Desmopressin (z.B. Miniril®, Nocutil®) hat sich in mehreren
Studien zur Verringerung der nichtlichen Blasenentleerungen
und zur Verlangerung der ungestorten Schlafdauer als wirk-
samer im Vergleich zu Plazebo erwiesen. Zur Vermeidung einer
Hyponatriimie (<130 mmol/l) sollte die Serumnatriumkon-
zentration vor Therapiebeginn, wihrend der Dosistitration
und wihrend der Behandlung tiberwacht werden. Zu den
hiufigsten Nebenwirkungen von Antidiuretika gehoren
Kopfschmerzen und Ubelkeit.

Medikamente zur Behandlung von LUTD

Selektive Alpha-1-Adrenozeptor-Antagonisten: Tamsulosin
(Pradif T® und Generika) senkte in einer 8-wochigen Studie
die Anzahl der niachtlichen Miktionen im Vergleich zu Pla-
zebo. Das Medikament kann allein oder in Kombination mit
anderen Wirkstoffen angewendet werden. Die Kombination
Tamsulosin plus Desmopressin erwies sich bezuglich der
nichtlichen Miktionshaufigkeit und der Verlingerung der
ersten Schlafphase als wirksamer im Vergleich zu Tamsulosin
allein. In einer anderen Studie verbesserte sich der Skalenwert
beziiglich der Frage 7 auf dem International Prostate Sym-
ptom Score (IPSS; «Wie oft stehen Sie nachts normalerweise
auf, um ihre Blase zu entleeren?») unter Tamsulosin plus Mi-
rabegron signifikant ausgepragter als unter einer Tamsulo-
sinmonotherapie. Auch die Fixkombination Dutasterid/Tam-
sulosin (Duodart®) war wirksamer als eine Tamsulosin-
monotherapie. Unter Tamsulosin wurden Kopfschmerzen als
hiufigste Nebenwirkung beobachtet.

Doxazosin (Cardura® CR und Generika) wies in einer Studie
bei Miannern mit benigner Prostatahyperplasie (BPH) eine mit
Desmopressin vergleichbare Wirksamkeit auf. Silodosin



(Urorec®) senkte bei LUTS-Patienten die Hiufigkeit nachtli-
cher Miktionen (IPSS, Frage 7) im Vergleich zu Plazebo. Als
Nebenwirkung von Silodosin wurden trockene Ejakulatio-
nen beobachtet.

Antimuskarinika sind bei OAB-bedingter Nykturie wirksam.
Tolterodin (Detrusitol®) senkte in Studien die Anzahl OAB-
bedingter nichtlicher Miktionen im Vergleich zu Plazebo.
Fesoterodin (Toviaz®) verringerte zusitzlich die Anzahl der
néchtlichen Drangepisoden. Solifenacin (Vesicare®) redu-
zierte die Anzahl nachtlicher Miktionen und erhohte die aus-
geschiedene Harnmenge pro Miktion. Propiverin (nicht im
AK der Schweiz) war im Hinblick auf die nichtliche Mikti-
onshaufigkeit nicht wirksamer als Plazebo. Zu den Neben-
wirkungen der Antimuskarinika gehoren Mundtrockenheit,
Obstipation und gastroosophagealer Reflux.
Beta-3-Agonisten: Mirabegron (Betmiga®) reduzierte bei
Mainnern mit OAB-bedingter Nykturie in einer Dosierung
von 50 mg die Anzahl der nichtlichen Miktionen im Ver-
gleich zu Plazebo. Zu den Nebenwirkungen von Mirabegron
gehort Hypertonie.

S-alpha-Reduktase-Hemmer sind zur Behandlung einer
Nykturie im Zusammenhang mit LUTS und BPH geeignet.
Dutasterid (Avodart®) verbesserte in einer Studie die Sym-
ptome der Nykturie (IPSS, Frage 7). Auch mit Finasterid
(Proscar® und Generika) oder Terazosin (Hytrin BPH®)
wurde die Anzahl der nichtlichen Miktionen verringert. Zu
den Nebenwirkungen der 5-alpha-Reduktase-Hemmer geho-
ren vermindertes Ejakulatvolumen und eine Beeinflussung
des prostataspezifischen Antigens (PSA).
PDE-5-Inhibitoren zeigen bei Nykturie keine Wirkung.
Unter Tadalafil (Cialis® und Generika) wurde in keiner Stu-
die eine signifikante Verbesserung im Vergleich zu Plazebo
beobachtet.

Weitere Medikamente

Diuretika: Furosemid (Lasix® und Generika) reduziert die
Haufigkeit der nichtlichen Miktionen bei nachtlicher Poly-
urie. Manche Diuretika konnen eine Natriurese verursachen
und sind deshalb bei Patienten mit Hyponatridmie kontra-
indiziert.

Nichtsteroidale Antirbeumatika (NSAR): Diclofenac (Volta-
ren® und Generika) verminderte in Studien bei nichtlicher
Polyurie die Haufigkeit der nachtlichen Miktionen, ebenso
Celecoxib (Celebrex® und Generika) bei Mannern mit BPH
und Nykturie.

Phytotherapeutika: SagaPro (nicht im AK der Schweiz) und
Gosha-jinki-gan (nicht im AK der Schweiz) zeigten bei Nyk-
turie keine Wirksamkeit im Vergleich zu Plazebo.
Schlaffordernde Medikamente: Melatonin (Circadin®) war
im Vergleich zu Plazebo mit weniger nachtlichen Miktionen
verbunden. Die Miktionsfrequenz tagsiiber veranderte sich
nur geringfugig.

Empfehlungen der European Association

of Urology

Die Experten der European Association of Urology (EAU)
empfehlen, dass sich die Behandlung an den ursichlichen
Faktoren wie dem Lebensstil, systemischen Erkrankungen,
Schlafstorungen, LUTD oder an Kombinationen verschiede-
ner Faktoren orientiert.
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Mit allen Patienten sollten Lebensstilinderungen besprochen
werden, mit denen das nichtliche Harnvolumen vermindert,
die Anzahl der nichtlichen Miktionen gesenkt und die
Schlafqualitit verbessert werden kann.

Zur Behandlung von Minnern unter 65 Jahren empfehlen
die Experten das Antidiuretikum Desmopressin. Um eine
Hyponatridmie zu vermeiden, sollte der Serumnatriumspie-
gel zu Behandlungsbeginn, wihrend der Dosistitration und
wahrend der Behandlung regelmissig kontrolliert werden.
Mainner mit LUTS-bedingter Nykturie konnen mit Alpha-1-
Adrenorezeptor-Agonisten behandelt werden. Steht die Nyk-
turie mit einer OAB in Zusammenhang, konnen Antimuska-
rinika angeboten werden. S-alpha-Reduktase-Hemmer sind
eine Option fir Minner, deren Nykturie durch mittlere bis
schwere LUTS und eine BPH (> 40 ml) verursacht wird. PDE-
5-Hemmer sind zur Behandlung der Nykturie nicht geeignet.
Bei nichtlicher Polyurie kann ein Versuch mit Diuretika un-
ternommen werden. Bei diesen Medikamenten ist — wie bei
Antidiuretika — eine Uberwachung des Natriumserumspie-
gels erforderlich.

Unterstiitzend zu allen Wirkstoffen konnen schlafférdernde
Medikamente wie Melatonin gegeben werden. 23
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Interessenlage: 10 der 13 Autoren der referierten Studie haben Gelder von
verschiedenen Pharmaunternehmen erhalten.

23



