FORTBILDUNG

Nicht neurogene LUTS bei Mannern

Zusammenfasssung der EAU-Leitlinie 2022

Im Mirz 2022 hat die European Association for Urology (EAU) ein Update ihrer Leitlinie zum Manage-
ment von Beschwerden des unteren Harntrakts (LUTS) bei Mannern herausgegeben. Im folgenden Bei-

trag finden Sie die wichtigsten Empfehlungen zur konservativen und pharmakologischen Behandlung

dieser Patienten.

European Association of Urology

Die EAU-Leitlinie zu Beschwerden des unteren Harntrakts
(lower urinary tract symptoms, LUTS) bezieht sich haupt-
sachlich auf LUTS als Folge einer gutartigen Prostataobstruk-
tion (benign prostatic obstruction, BPO), einer Detrusortiber-
aktivitit, einer tiberaktiven Blase (overactive bladder, OAB)
oder nichtlicher Polyurie bei Mannern > 40 Jahre. Als Be-
handlungsstrategie der ersten Wahl erachten die EAU-Exper-
ten Verdnderungen des Lebensstils mit oder ohne pharmako-
logische Behandlung (Abbildung).

Konservative Behandlung

Bei leichten bis mittelschweren Symptomen, die den Patienten
nur geringfigig beeintrichtigen, kann «watchful waiting»
angeboten werden. Dazu gehoren Lebensstilberatung, Infor-
mationen zur Selbstbehandlung und regelmissige Kontroll-
untersuchungen. Bei manchen Minnern bewirken Alltags-
massnahmen wie eine Verringerung der Flussigkeitsaufnahme
zu bestimmten Zeiten, eine Vermeidung/Verringerung des
Koffein- oder Alkoholkonsums und die Anwendung speziel-
ler Entleerungstechniken oder mentaler Strategien zur Ab-

lenkung von der Blase eine Verbesserung der Symptomatik.
Des Weiteren raten die Experten, den Zeitpunkt der Medika-
mentenapplikation anzupassen sowie gegebenenfalls be-
stimmte Arzneimittel durch andere mit einer weniger harn-
treibenden Wirkung zu ersetzen.

Alpha-1-Blocker

Alpha-1-Blocker sind fiir Manner mit mittelschweren bis
schweren LUTS geeignet. Sie bewirken eine Verringerung von
Harnwegsbeschwerden gemaiss International Prostate Sym-
ptom Score (IPSS) und eine Erhohung der Spitzenharnfluss-
rate (Qmax). Derzeit verfiigbare Alpha-1-Blocker sind Alfuzo-
sin (Xatral® und Generika), Doxazosin (Cardura® und Gene-
rika), Silodosin (Urorec®), Tamsulosin (Pradif® und Generika),
Terazosin (Hytrin BPH®) und Naftopidil (in der Schweiz nicht
verfligbar).

Alfuzosin, Terazosin und Doxazosin sind mit einem erhohten
Risiko fiir vaskuldr bedingte Ereignisse verbunden. Die Ein-
nahme von Alfuzosin, Doxazosin, Tamsulosin oder Terazosin
wurde mit einem erhohten Risiko fiir das intraoperative
«floppy iris syndrome» in Verbindung gebracht. Ejakula-
tionsstorungen treten unter Alpha-1-Blockern signifikant
héufiger auf als unter Plazebo, insbesondere bei selektiveren

Steckbrief

Substanzen wie Tamsulosin und Silodosin.

Wer hat die Guideline erstellt?

o 5-Alpha-Reduktase-Hemmer (5-ARI)
European Association for Urology (EAU)

Zur Behandlung von missigen bis schweren LUTS in Ver-
bindung mit einer Prostatahyperplasie und/oder erhohter
PSA-Konzentration stehen Dutasterid (Avodart®) und Fina-
sterid (Proscar® und Generika) zur Verfiigung. Aufgrund des

Wann wurden sie erstellt?
2022

Fiir welche Patienten?
Mannliche Patienten mit Beschwerden des unteren Harntrakts (LUTS)

langsamen Wirkungseintritts sind 5-ARI nur fiir eine Lang-
zeitbehandlung geeignet. Sie verbessern nach 2- bis 4-jahriger

Behandlung bei LUTS in Verbindung mit Prostatahyperplasie
Was ist neu?

A Der Leitlinie wurde ein neuer Abschnitt zum Management der
Harninkontinenz hinzugefiigt.

den IPSS um 15 bis 30 Prozent, verringern das Prostatavolu-
men um 18 bis 28 Prozent und erhohen die Qmax um 1,5 bis
2,0 ml/s. Zudem konnen 5-ARI das Fortschreiten der Prosta-
tahyperplasie im Hinblick auf eine akute Harnretention und
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die Notwendigkeit fiir eine Operation verhindern. Beide Ver-
treter dieser Medikamentenklasse haben sich als vergleichbar
wirksam erwiesen. Die wichtigsten unerwiinschten Wirkun-
gen stehen im Zusammenhang mit der Sexualfunktion. Sie
umfassen eine verminderte Libido, erektile Dysfunktion und,
seltener, Ejakulationsstorungen.

Antimuskarinika

Antimuskarinika sind fiir Minner mit mittelschweren bis
schweren LUTS geeignet, die hauptsachlich unter Blasenspei-
chersymptomen leiden. Derzeit sind Darifenacin (Emselex®),
Fesoterodin (Toviaz®), Oxybutynin (nicht in der Schweiz),
Propiverin (Mictonorm®, Mictonet®), Solifenacin (Vesicare®
und Generika), Tolterodin (Detrusitol®) und Trospiumchlorid
(Spasmo-Urgenin®, Spasmex®) zur Behandlung bei OAB/
Speichersymptomen zugelassen. Eine Monotherapie mit
Antimuskarinika kann Harndrang, Harninkontinenz und er-
hohte Tagesmiktionshaufigkeit deutlich verbessern. Antimus-
karinika konnen allerdings mit einem erhohten Restharn-
volumen nach der Miktion (post-void residual, PVR) ver-
bunden sein. Eine akute Retention ist bei einem PVR-Volu-
men von < 150 ml zu Behandlungsbeginn jedoch selten. Man-
ner mit einem PVR > 150 ml sollten keine Antimuskarinika
erhalten.
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Beta-3-Agonisten

Der Beta-3-Agonist Mirabegron (Betmiga®) ist mit einer signi-
fikanten Wirksamkeit im Hinblick auf Speichersymptome, die
tiagliche Miktionshaufigkeit, den Harndrang und die Harn-
dranginkontinenz verbunden. Die EAU-Experten empfehlen
Mirabegron fiir Manner mit mittelschweren bis schweren
LUTS, die hauptsachlich unter Blasenspeichersymptomen lei-
den. Zu den haufigsten unerwiinschten Ereignissen gehoren
Bluthochdruck, Harnwegsinfektionen, Kopfschmerzen und
Nasopharyngitis. Mirabegron ist kontraindiziert bei Patienten
mit hohem unkontrollierten Blutdruck (systolischer Blutdruck
> 180 mmHg oder diastolischer Blutdruck > 110 mmHg oder
beides).

Phosphodiesterase-5-Hemmer (PDE5I)

PDESI verbessern signifikant den IPSS und den International
Index of Erectile Function Score (IIEF), aber nicht die Qmax.
Bislang ist nur Tadalafil (Cialis® und Generika) 5 mg 1-mal
taglich zur Behandlung von LUTS zugelassen. Die Langzeit-
erfahrungen mit Tadalafil beschrinken sich bei Mannern mit
LUTS auf eine Studie mit einem Follow-up von 1 Jahr. Somit
liegen zur Wirksamkeit und Vertriglichkeit in lingeren Zeit-
raumen keine Informationen vor.

Phytopharmaka

Extrakte der Siagepalme verbessern die Qmax, senken die An-
zahl nichtlicher Miktionen und beeintrichtigten die sexuelle
Funktion nur geringfiigig. Sdgepalmextrakte sind deshalb
eine Option fir Manner, die vor allem unerwiinschte sexuelle
Wirkungen vermeiden wollen. Die Patienten sollten jedoch
dariiber informiert werden, dass die therapeutische Wirksam-
keit gering ausfallen kann.

Alpha-1-Blocker plus 5-ARI

In den Studien MTOPS und CombAT war diese Kombination
im Hinblick auf Symptomatik und Qmax wirksamer als die
jeweiligen Monotherapien. Niedriger waren das Risiko fiir
eine akute Harnretention und die Notwendigkeit fiir eine Ope-
ration mit der Kombination im Vergleich mit einer Mono-
therapie mit Alpha-1-Blockern. Zudem verringerte sich unter
der Kombination das Risiko fiir eine langfristige klinische
Progression (Zunahme des IPSS) im Vergleich zu Plazebo um
66 Prozent und ausgepragter als unter einer Finasterid- oder
Doxazosinmonotherapie. In der Studie CombAT hatte die
Kombination im Vergleich zu Tamsulosin allein nach 4 Jahren
das relative Risiko fiir eine akute Harnretention um 68 Pro-
zent, fur eine BPH-bedingte Operation um 71 Prozent und fiir
eine Verschlechterung der Symptome um 41 Prozent gesenkt.
Die Kombination ist fiir Manner mit mittelschweren bis
schweren LUTS und einem erhohten Risiko fiir eine BPH-Pro-
gression (z. B. bei Prostatavolumen > 40 ml) geeignet.

Alpha-1-Blocker plus Antimuskarinikum

Die Kombination Alpha-1-Blocker/Antimuskarinikum ist zur
Verbesserung von Harndrang, Dranginkontinenz, Miktions-
haufigkeit, Nykturie oder des IPSS wirksamer als Alpha-1-Blo-
cker allein. Bei Mannern mit einem PVR < 150 ml ist die
Kombination nur mit einem geringen Risiko verbunden.

Die Kombination Alpha-1-Blocker/Antimuskarinikum ist fiir
Patienten mit mittelschweren bis schweren LUTS geeignet,
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wenn die Linderung der Speichersymptome mit einem der
beiden Medikamente allein nicht erreicht werden kann. Bei
einem PVR-Volumen > 150 ml soll die Kombination nicht
verschrieben werden.

Alpha-1-Blocker plus Beta-3-Agonist

Die Kombination aus einem Alpha-1-Blocker und Mirabe-
gron fithrt im Vergleich zu Alpha-1-Blockern allein zu einer
Abnahme der Anzahl an Harnentleerungen und tiglichen
Harndrangepisoden. Die Kombination ist indiziert, wenn mit
einer Alpha-1-Blocker-Monotherapie keine ausreichende
Wirksambkeit erzielt werden kann.

Management der Nykturie

Antidiuretika verldngern die Dauer des ungestorten Schlafs
und verringern die nachtliche Miktionshaufigkeit. Bei Patien-
ten ab 65 Jahre besteht unter antidiuretischer Therapie aller-
dings ein erhohtes Risiko fiir eine Hyponatridmie. Die Ein-
nahme von Alpha-1-Blockern wird ebenfalls mit einer
Verbesserung der Schlafdauer und der Abnahme nachtlicher
Miktionen in Verbindung gebracht. Antimuskarinika konnen
den nichtlichen Harndrang, nicht jedoch signifikant die
nachtliche Miktionshdufigkeit verringern.

Die EAU-Experten empfehlen zunichst eine Behandlung der
Ursachen der Nykturie. Dazu gehoren systemische Erkran-
kungen, Schlafstorungen, Funktionsstorungen des unteren
Harntrakts oder eine Kombination verschiedener Faktoren.
Ausserdem sollten mit dem Patienten Verhaltensdnderungen
besprochen werden, um die nichtlich ausgeschiedene Harn-
menge sowie die Anzahl der Nykturieepisoden zu reduzieren
und die Schlafqualitat zu verbessern. Bei Mannern < 635 Jahre
ist Desmopressin (z. B. Minirin®, Nocutil®) eine geeignete
Option, um die nichtliche Polyurie zu verringern. Manner
> 65 Jahre konnen mit niedrig dosiertem Desmopressin be-
handelt werden. Alpha-1-Blocker sind fiir Manner geeignet,
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deren Nykturie in Verbindung mit LUTS steht, und Antimus-
karinika konnen zur Behandlung einer Nykturie im Zusam-
menhang mit OAB angewendet werden. 5-ARIsind fiir Man-
ner eine Option, deren Nykturie auf LUTS und Prostata-
hyperplasie (> 40 ml) beruht. PDESI sind zur Behandlung
einer Nykturie nicht geeignet.

Management der Harninkontinenz

Der Abschnitt zum Management der Harninkontinenz wurde
neu in die EAU-Leitlinie 2022 aufgenommen. Es gibt nur
begrenzte Belege dafiir, dass Massnahmen zur Anderung des
Lebensstils wie Gewichtsreduktion, Rauchstopp oder Erndh-
rungsumstellung die Harninkontinenz giinstig beeinflussen.
Auch eine Verbesserung von Begleiterkrankungen oder eine
Verianderung der Medikation zur Behandlung von Grund-
erkrankungen ist beziiglich der Harninkontinenz von unter-
geordneter Bedeutung. Die Experten raten jedoch zu einer
Uberpriifung aller Medikamente, die mit der Entwicklung
oder Verschlimmerung der Harninkontinenz in Verbindung
gebracht werden konnen.

Im Rahmen der konservativen Behandlung kann fiir Patien-
ten mit Harninkontinenz eine stimulierte Blasenentleerung
oder ein Blasentraining von Nutzen sein. Fiir Manner, die sich
einer radikalen Prostataoperation unterziehen, sind Becken-
bodentraining mit oder ohne Biofeedback und/oder eine
Elektrostimulation eine geeignete Option.

Sind konservative Massnahmen nicht ausreichend wirksam,
kann eine Monotherapie mit einem Antimuskarinikum ver-
mehrten Harndrang, Harninkontinenz und eine erhohte
Miktionshaufigkeit am Tag deutlich verbessern. Mirabegron
ist zur Verbesserung der Dranginkontinenz ebenso wirksam
wie ein Antimuskarinikum. Duloxetin (Cymbalta® und Ge-
nerika) ist zur Behandlung fiir Manner mit Belastungsinkon-
tinenz geeignet. A

Petra Stolting
Quelle: Gravas S et al.: EAU-Cuidelines on Management of male lower uri-
nary tract symptoms (LUTS) incl. benign prostate obstruction (BPO). Euro-

pean Association of Urology 2022.

Interessenlage: Die Guideline wurde mit finanzieller Unterstiitzung der EAU
erarbeitet. Externe Finanzierungsquellen waren nicht involviert.





