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Der EAU-Jahreskongress zeigte
erneut, dass urologische Krankhei-
ten oft mit enormen Problemen be-
haftet sind, die das gesamte Leben
beeinflussen. So ist die Lebensqua-
litdt der Frauen mit Inkontinenz
haufig stark vermindert. Neue The-
rapieoptionen wie beispielsweise
Mirabegron kdonnten daran etwas
andern. Auch Botulinumtoxin hat
sich zu einer wichtigen therapeuti-
schen Option bei der Uberaktiven
Blase (OAB) entwickelt.

«Die Privalenz der Inkontinenz in
Europa ist sehr hoch. Und die Belas-
tung geht weit iiber die Blase hinaus.»
Zu dieser Einschdtzung gelangt Prof.
Christopher Chapple, Sheffield/Gross-
britannien, bei der Vorstellung der
zweiten Analyse der EpiLUTS-Studie
(1). Im Rahmen dieser epidemiologi-
schen Untersuchung wurden ausser
Mainnern auch 15 860 Frauen befragt.
Von ihnen berichteten 10717 Betrof-
fene (68%) iiber eine Inkontinenz.
Uberraschenderweise suchten mehr
Manner als Frauen den Rat eines Arz-
tes bei dieser Erkrankung — unabhingig
von der Art der Inkontinenz. Sowohl
bei Frauen als auch bei Mannern fan-
den sich infolge dieser Krankheit kli-
nisch relevant ausgepriagte Anzeichen
von Angst und Depression. Chapple
gab daher den Rat: «Gerade bei dlteren
Patienten ab 60 Jahren sollte nach die-
ser Erkrankung gefragt werden. Dies
verlangt zwar viel Einfuhlungsvermo-
gen, bei den vorhandenen Therapieop-
tionen kann den Betroffenen allerdings
ein weitaus besseres Leben als bis anhin
ermoglicht werden.»
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«Richtige» Operation

fir bessere Sexualitat

Dr. John Heesakkers, Nijmegen/Nie-
derlande, zeigte wihrend einer «High-
light-Session» zur Urologie der Frau an
Patientenbeispielen auf, dass die chir-
urgische Behandlung von Beckenorgan-
vorfillen und Belastungsinkontinenz
die sexuelle Aktivitat im Vergleich zum
Zustand vor der Operation steigern
kann. In der Praxis sei es allerdings so,
dass oft die falschen Operationsmetho-
den gewihlt wiirden. Daher sei die
wichtigste Voraussetzung fur einen Be-
handlungserfolg, ganz genau die Indi-
kation zu stellen und danach eine ge-
eignete Methode auszuwihlen.

Wichtige Rolle des Urothels

bei Giberaktiver Blase

Die Blasenschleimhaut und ihre Funk-
tion sind in den letzten Jahren in den
Mittelpunkt des wissenschaftlichen In-
teresses geriickt. Man nahm bereits an,
dass das Urothel mehr als eine passive
Barriere zwischen Blasenmuskel und
-wand ist. Forschungen zeigen, dass
das Gewebe auch neurotrophe Fakto-
ren wie den Nerve Growth Factor
(NGF) exprimiert. Dieser NGF wird
bei Patienten mit tiberaktiver Blase ver-
starkt im Urin nachgewiesen. Eine ak-
tuelle Studie belegt, dass die Exkretion
des NGF zurtickgeht, wenn Patienten
auf eine Therapie mit Antimuskarinika
ansprechen (2). Allerdings ist noch
nicht detailliert geklart, wie NGF-Kon-
zentrationen gemessen werden konnen.

Botox bei OAB in Phase-llI-Studien
Manchmal helfen bei Patienten mit Reiz-
blase weder Diit oder Verhaltensthera-
pie noch die Behandlung mit Hormon-
praparaten oder Anticholinergika. Auch
kommt es immer wieder vor, dass Pa-
tienten die medikamentose Behandlung
aufgrund der unerwiinschten Wirkun-
gen nicht uiber ldngere Zeit tolerieren.
Da Botulinumtoxin die Muskeln ent-
spannt, ist es naheliegend, dieses auch
zur Behandlung bei spastischer Blase

oder iiberaktivem Blasenmuskel (OAB)
einzusetzen. Bisher war die Substanz
fur diese Indikation noch nicht zugelas-
sen, die Situation sollte sich aber dem-
nachst dndern, da mehrere grossere
Studien auf der EAU-Jahrestagung vor-
gestellt worden sind.

So verwendete eine portugiesische Ar-
beitsgruppe Onabotulinumtoxin A bei
275 Patienten mit neurogener Detru-
soriiberaktivitit (3). In dieser Phase-III-
Studie erhielten die Patienten entweder
Plazebo, 200 IE Botox oder 300 IE
Botox mit einer feinen Nadel an mehre-
ren Stellen in die Wand der Harnblase
injiziert. In beiden Verumgruppen waren
6 Wochen nach der Behandlung 40 Pro-
zent der Patienten, bei denen vorher alle
anderen Methoden versagt hatten, kon-
tinent. Auch die Frequenz der Drang-
episoden sank signifikant (p = 0,002 fiir
beide Gruppen). Zwischen den beiden
Dosierungen gab es allerdings kaum
Unterschiede, sodass die niedrigere
Dosis empfohlen werden kann.

In einer zweiten grossen Phase-III-Stu-
die wurde Botulinumtoxin (BoNT-A)
bei 240 Frauen mit therapierefraktirer
tberaktiver Blase und ausgepragter Sym-
ptomatik eingesetzt (4). Die Patientinnen
erhielten entweder 200 IE (20 x 10 IE)
Botox oder Plazebo. Messparameter
wurden nach 6 Wochen, 3 Monaten
und 6 Monaten evaluiert. Der primare
Endpunkt war die Miktionsfrequenz
nach 6 Monaten. Die Auswertung
zeigte eine signifikante Reduktion von
Miktionsfrequenz, Drangepisoden und
Inkontinenz sowie eine Verbesserung
der Lebensqualitit bei den Frauen, die
BoNT-A erhielten. Am Ende der Studie
waren 30 Prozent der Patientinnen aus
der Botox- und 12 Prozent aus der Pla-
zebogruppe kontinent. «Die Uberaktivi-
tat der Blase und die Harninkontinenz
sind bei vielen Patienten sofort und ohne
unerwiinschte Wirkungen behoben»,
kommentierte Prof. Doug Ticinello,
Dublin/Irland, die Ergebnisse der Phase-
III-Untersuchung mit Botox.
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Tabelle:

Ergebnisse der Studie von Khullar et al. (5) mit Mirabegron bei Giberaktiver Blase

Endpunkte

Anzahl der Inkontinenzepisoden/24 h

Anzahl der Blasenentleerungen/24 h in Woche 4

Plazebo

-117(0,113)

Anzahl der Blasenentleerungen/24 h

*p<0,05vs. Plazebo

-0,77(0,096)

Mirabegron 50 mg
-1,57*(0,113)

Mirabegron 100 mg
-1,46* (0,115)

-1,16*(0,097)

-1,29*(0,096)

Neuer Ansatz:

Agonist am Beta-3-Adrenozeptor
Medikamente zur Behandlung der OAB
wirken meist cholinerg. Nun wurden
zwei Studien vorgestellt, die eine Sub-
stanz benutzen, welche am Beta-3-
Adrenozeptor agonisiert (5, 6). Mira-
begron ist der erste Vertreter dieser
neuen Agonisten. In beiden Phase-III-
Studien wurde das neue Medikament
in einer Dosierung von 50 mg sowie
100 mg eingesetzt und gegen Plazebo
getestet. Die Studie von Nitti et al. er-
folgte in den Vereinigten Staaten sowie

in Kanada (n = 1329), wohingegen die
Untersuchungen der Arbeitsgruppe von
Khullar sich auf Europa und Australien
konzentrierten (n = 1987). Alle Patien-
ten wiesen seit mindestens 3 Monaten
Symptome einer OAB auf und hatten
mindestens 3 Drangepisoden innerhalb
von 3 Tagen. Patienten mit einer Stress-
inkontinenz ~ waren  ausgeschlossen.
Zur Dokumentation des Behandlungs-
erfolgs wurden Patiententagebticher ge-
fithrt, alle Medikamente wurden iiber

12 Wochen gegeben.

Hinsichtlich der beiden primaren End-
punkte — die Anzahl der Inkontinenz-
episoden sowie die Miktionsfrequenz —
erwies sich der neue Beta-3-Adrenozep-
tor-Agonist als signifikant iberlegen.
So sanken die Inkontinenzepisoden in
der amerikanischen Studie um 1,57 und
in der europdischen Studie um 1,46 im
Gegensatz zu 1,17 unter Plazebo. Das
Blasenvolumen konnte durch die aktive
Medikation verdoppelt werden (Tabelle).
Die Autoren erliuterten weiterhin, dass
die unerwiinschten Wirkungen auf Pla-
zeboniveau lagen. Eine erhohte Mund-
trockenheit — wie sie beispielsweise
unter Tolterodin beobachtet wird —
konnte nicht nachgewiesen werden. <
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