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  Trospium Chloride Has No Effect on Memory Testing 

and Is Assay Undetectable in the Central Nervous Sys-

tem of Older Patients with Overactive Bladder

Staskin D, et al. Int J Clin Pract 2010; 
64: 1294–300.

Einleitung

Der Hauptansatzpunkt bei der Behand-
lung des Syndroms der überaktiven Bla-
se (OAB) ist die anticholinerge Thera-
pie mit Muskarinrezeptorantagonisten 
(tertiäre oder quartäre Amine) [1]. Mus-
karinrezeptoren spielen im Gehirn eine 
bedeutende Rolle bei der kognitiven 
Funktion, speziell dem Gedächtnis, und 
es besteht eine wachsende Sorge darü-
ber, dass spezifi sche antimuskarine Me-
dikamente gegen OAB unerwünschte 
Auswirkungen auf das zentrale Nerven-
system (ZNS) haben könnten [2]. Spezi-
ell bei älteren Patienten könnte die Aus-
wahl von antimuskarinen Mitteln mit 
einem reduzierten Potenzial zur ZNS-
Beeinfl ussung von Vorteil sein, da bei 
diesen selbst die geringste kognitive Be-
einträchtigung negative Auswirkungen 
auf ihre Unabhängigkeit haben kann [2].

„State of the art“ zur Feststellung kog-
nitiver Veränderungen sind neuropsy-
chologische Tests. Als Reaktion auf Be-
richte über negative ZNS-Auswirkun-
gen von spezifi schen antimuskarinen 
Mitteln gegen OAB wurden validierte 
neuropsychologische Tests verwendet 
[3]. Aufgrund der fehlenden Sensitivität 
dieser Tests konnte die Frage der Medi-
kamentenpenetration in das ZNS aller-
dings noch nicht zufriedenstellend ge-
klärt werden.

Die Wirkung der Blut-Hirn- Schranke 
integriert sowohl physiochemische Bar-
rieren als auch molekulare Transportme-
chanismen [4]. Die verfügbaren Mittel 
zur OAB-Behandlung sind relativ lipo-
phile tertiäre Amine [5]. Eine Ausnah-
me ist Trospiumchlorid, eine quartäre 
Ammoniumverbindung, die eine perma-
nente kationische Ladung trägt. Die da-
raus resultierende relative Hydrophilie 
begrenzt die Fähigkeit von Trospium-

chlorid, durch die Zellmembran zu dif-
fundieren [6]. Demzufolge wird keine 
Penetration des ZNS erwartet [5]. Zu-
sätzlich wird Trospiumchlorid als ein-
ziges Anticholinergikum nicht über die 
Leber abgebaut und es sind daher auch 
keine metabolischen Interaktionen zu 
erwarten.

Bislang basierte die Feststellung der 
mutmaßlichen Fähigkeit von antimus-
karinen Mitteln gegen OAB zur ZNS-
Penetration nur auf den Ergebnissen kli-
nischer kognitiver Untersuchungen, die 
Konzentration dieser Mittel in der ze-
rebrospinalen Flüssigkeit (CSF) wurde 
bisher nicht gemessen.

Die vorliegende Studie wurde durchge-
führt, um die Hypothese zu testen, dass 
Trospiumchlorid die Blut-Hirn-Schran-
ke nicht durchdringt und daher die ko-
gnitive Funktion nicht beeinträchtigt. 
Dazu wurden bei älteren Patienten mit 
OAB simultan die Trospiumchlorid-
Konzentration in der CSF untersucht 
und Gedächtnistests durchgeführt.

Methode

12 kognitiv unauffälligen älteren Er-
wachsenen ( 65 bis 75 Jahre) mit OAB 
wurden für 10 Tage 60 mg Trospium-
chlorid 1× täglich verabreicht, um einen 
stabilen Plasmalevel zu erreichen. Stan-
dardisierte Gedächtnistests (Hopkins 
Verbal Learning Test-Revised und Brief 
Visuospatial Memory Test-Revised) 
wurden vor und nach der Medikamen-
tierung durchgeführt. CSF- und Plasma-
proben wurden am 10. Tag entnommen 
und auf Trospiumchlorid hin untersucht. 
Die Ergebnisse der Gedächtnistests vor 
und nach der Medikamentierung wur-
den verglichen, um eine aussagekräftige 
Veränderung festzustellen.

Ergebnisse

Die Trospiumchlorid-Level waren in al-
len CSF-Proben (n = 72) aller Teilneh-

mer am 10. Tag bei einer stabilen Spit-
zen-Plasmakonzentration bei gleich-
zeitig messbaren Spitzen-Plasmawer-
ten (C

max
 = 925 pg/ml) nicht feststellbar 

(< 40 pg/ml). Die wiederholten Ge-
dächtnistests zeigten keinen signifi kan-
ten Medikamenteneinfl uss auf das Lern-
vermögen und die Erinnerung.

Schlussfolgerungen

Aufgrund der quartären Aminstruktur 
und der korrespondierenden kationi-
schen Ladung ist man davon ausgegan-
gen, dass Trospiumchlorid nicht in der 
Lage sei, die menschliche Hirn-Blut-
Schranke zu überwinden. Die vorliegen-
de Studie, obwohl nicht umfangreich, ist 
die erste, die eine fehlende Trospium-
chlorid-Penetration bei älteren Erwach-
senen mit OAB und stabilen Komorbidi-
täten, welche einem erhöhten Risiko ei-
ner Medikamentenpenetration durch die 
Hirn-Blut-Schranke unterliegen, unter-
stützt. Die Korrelation der pharmakoki-
netischen Resultate mit den Resultaten 
der Gedächtnistests unterstützt die phar-
makodynamische antimuskarine Hypo-
these – wenn ein Antimuskarinikum die 
Hirn-Blut-Schranke nicht überwindet, 
sollte es auch keine kognitiven Beein-
trächtigungen verursachen.
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