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Erschaffen Sie sich lhre
ertragreiche grine Oase in
lhrem Zuhause oder in lhrer
Praxis

Mehr als nur eine Dekoration:

. Sie wollen das Besondere?

 Sie mochten Ihre eigenen Salate,
Krauter und auch |hr Gemuse

ernten?
e Frisch, reif, ungespritzt und voller
Geschmack?
. Ohne Vorkenntnisse und ganz
ohne grunen Daumen?
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Kongressbericht:

Astellas OAB-Symposium 2015
Therapieoptionen bei uberaktiver Blase

u 1. Aligemeines zur OAB

., Die iiberaktive Blase ist definiert als
zwingender Harndrang, der iiblicher-
weise von hdufigem und auch ndchtli-
chem Harnlassen begleitet wird*“, er-
kldrte Prof. Dr. Con Kelleher, Fach-
arzt fiir Gynékologie und Geburtshilfe
an den Guys and St. Thomas‘ Hospitals,
London. Ein Teil der Betroffenen leidet
an einer Dranginkontinenz oder einer
gemischten Form der Harninkontinenz.
Ein betrichtlicher Teil ist jedoch nicht
inkontinent. Per definitionem sind bei
iiberaktiver Blase (,,over-active blad-
der* [OAB]) kein Harnwegsinfekt und
keine andere offensichtliche pathologi-
sche Verdnderung der ableitenden Harn-
wege vorhanden.

., Die OAB ist bei beiden Geschlechtern
sehr hdufig und ihre Hdufigkeit nimmt
mit dem Alter stark zu*, so Kelleher [1,
2]. Aufgrund der demographischen Ent-
wicklung ist in Zukunft mit einem wei-
teren Anstieg der OAB-Fille zu rech-
nen. In einer Wiener Studie zeigte sich
eine jihrliche Progressionsrate der OAB
von 1,2 %, wobei auch Verbesserungen
und Vollremissionen mdoglich sind [3].
wAllerdings ist es nicht so, dass wir nur
dltere Patienten behandeln“, betonte
Kelleher, ,,es sind sehr wohl auch junge
Menschen davon betroffen. “

»Da es sich bei der Behandlung der OAB
in den meisten Fiillen um eine Langzeit-
bzw. um eine lebenslange Therapie han-
delt, ist das Vertraglichkeitsprofil der
verwendeten Medikamente besonders
wichtig“, fuhr der Experte fort. Wichtig
sei jedoch, dass die Pharmakotherapie
nur ein Teil eines umfassenden Behand-
lungspakets ist, das z. B. auch Blasen-
training, Verhaltensidnderungen, Fiih-
ren eines Miktionstagebuchs und andere
Aspekte umfasst.

Quelle: Astellas OAB-Forum 2015, 13./14. No-
vember, Bad Erlach, NO; Vorsitz und Modera-
tion: Univ.-Prof. Dr. Heinz Kolbl, Universititskli-
nik fiir Frauenheilkunde, MedUni Wien
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Tabelle 1: Nebenwirkungsraten von Solifenacin. Erstellt nach Daten aus [8, 27].

12 Wochen 52 Wochen

Solifenacin Solifenacin Solifenacin Solifenacin

5 mg 10 mg 5 mg 10 mg
Mundtrockenheit 10,9 % 277 % 10,2 % 174 %
Obstipation 5,4 % 13,4 % 4,9 % 79 %
Verschwommenes 3,8 % 4,8 % 4,1 % 4,4 %
Sehen

B 2. Medikamentose Thera-
pieoptionen

Die Regulation der Blasenfunktion ist
ein komplexes System, an dem unter
anderem muskarinische M,-Rezeptoren
sowie adrenerge Beta-3-Rezeptoren be-
teiligt sind [4]. Dies sind auch die Tar-
gets der zurzeit zur Verfiigung stehen-
den Therapieoptionen — Antimuskari-
nika sowie Beta-3-Rezeptoragonisten.
Wihrend Antimuskarinika {iber eine
Blockade der M,-Rezeptoren die un-
willkiirliche Kontraktion des Blasen-
detrusors hemmen, fiihrt die Stimulati-
on der Beta-3-Rezeptoren zu einer ver-
stirkten Relaxation des Detrusors.

2.1 Antimuskarinika

Eine Reihe von Reviews hat gezeigt,
dass Antimuskarinika wirksame Me-
dikamente gegen OAB sind [5, 6]. Al-
lerdings unterscheiden sich die verfiig-
baren Antimuskarinika erheblich in ih-
rem Nebenwirkungsprofil. Dieses hingt
stark davon ab, wie blasenselektiv, d. h.
M.-Rezeptor-selektiv, die jeweilige Sub-
stanz ist, da die wesentlichen Nebenwir-
kungen von Antimuskarinika auf ihrer
Wirkung in anderen Organen wie z. B.
den Speicheldriisen beruhen. Die hiu-
figsten dieser Nebenwirkungen sind
Mundtrockenheit, Obstipation, Tachy-
kardie und Sehstdrungen.

Fiir das Antimuskarinikum Solifenacin
wurde in vitro an Rattenzellen eine 3,7—
6,5x hohere Affinitit zur glatten Mus-
kulatur der Blase im Vergleich zu glat-

ten Muskelzellen der Speicheldriisen
festgestellt, wihrend diese Ratio fiir
Oxybutynin bei 2,1 und fiir Darifenacin
bei fast 2 liegt [7].

Die gepoolten Daten aus Phase-III-Stu-
dien mit Solifenacin zeigten, dass dieses
Medikament in einer Dosis von 5 mg
oder 10 mg alle Symptome der OAB re-
duziert, wobei die Wirkung auf Inkonti-
nenz bei fast allen Studienpatienten und
die Wirkung auf den imperativen Harn-
drang immerhin bei bis zu 70 % der Pa-
tienten zu sehen ist, wiahrend die Ver-
besserungsraten auf Nykturie und die
Zahl der Miktionen niedriger liegen [8].
Tabelle 1 zeigt die Nebenwirkungsraten
von Solifenacin nach 12 und nach 52
Wochen. Im Vergleich mit anderen An-
timuskarinika sind die Nebenwirkungs-
raten unter Solifenacin relativ gering,
wobei eine klare Dosisabhingigkeit be-
steht (zur Frage kognitiver Nebenwir-
kungen siehe Punkt 3.).

Dennoch stellt die unter Antimuskarini-
ka relativ geringe Persistenz eine Her-
ausforderung dar, wenngleich die Per-
sistenz nach einem Jahr unter Solifena-
cin hoher ist als unter anderen Antimus-
karinika — die hochste Persistenzrate
fand sich mit 56,6 % bei den 70-79-J4h-
rigen unter Solifenacin 10 mg [9].

In der STAR-Studie erwies sich Soli-
fenacin im Vergleich mit Tolterodin als
wirksamer in der Reduktion von Drang-
episoden, Dranginkontinenz und Ein-
lagengebrauch [10]. In der VERSUS-
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Studie konnte bei Patienten, die unter
Tolterodin eine OAB-Restsymptoma-
tik zuriickbehalten hatten, diese mittels
Solifenacin signifikant gebessert wer-
den [11].

Die SUNRISE-Studie war die erste
OAB-Studie, in der Drangepisoden den
primdren Endpunkt darstellten. Auch
hier zeigte sich unter Solifenacin 5 oder
10 mg eine signifikante Besserung [12].

2.2 Mirabegron

Mirabegron ist der erste selektive Beta-
3-Adrenozeptor-Agonist und wird zur
Therapie der OAB sowohl in europii-
schen [13] als auch in US-Guidelines
[14] empfohlen. Mehrere 12 Wochen
davernde Studien zeigten, dass Mira-
begron sowohl Inkontinenz als auch die
Hiufigkeit von Miktionsepisoden ge-
geniiber Placebo signifikant reduziert
[15, 16]. Mirabegron reduziert OAB-
Symptome auch bei Patienten, die &l-
ter als 65 Jahre sind [17, 18]. Die vor-
handenen Daten weisen darauf hin, dass
Mirabegron bei Dranginkontinenz aller
Schweregrade wirkt und dass der Be-
handlungseffekt mit steigendem Schwe-
regrad ansteigt [19, 20].

Das Anhalten der Wirkung von Mirabe-
gron auf die Miktionsfrequenz iiber ein
Jahr wurde — mit Tolterodin als aktiver
Kontrolle — bestitigt [21].

Die Vertriglichkeit von Mirabegron ist
gut — die Raten fiir die meisten Neben-
wirkungen wie Mundtrockenheit, Obsti-
pation oder Harnwegsinfekte sind auf
Placeboniveau [17, 21, 22].

Da es sich jedoch um ein Betamimeti-
kum handelt, wird in der Fachinforma-
tion empfohlen, den Blutdruck des Pa-
tienten vor Beginn der Therapie zu mes-
sen und wihrend der Behandlung regel-
méiBig zu kontrollieren. Fiir Patienten
mit schwerer, unkontrollierter Hyperto-
nie ist Mirabegron kontraindiziert [23].

Die Therapie mit Mirabegron verbes-
sert die Zufriedenheit mit der Behand-
lung [15], die Lebensqualitit [24] und
die Persistenzraten unter Mirabegron
sind nach einem Jahr hoher als jene un-
ter Antimuskarinika — 39 % unter Mira-
begron vs. 14-35 % unter Antimuskari-
nika bei vorbehandelten Patienten sowie
30 % unter Mirabegron vs. 14-21 % bei
therapienaiven Patienten [25].

® 3. OAB-Therapie und
Demenz

, Ein systematischer Review zur Inzi-
denz von geringen kognitiven Beein-
trdchtigungen unter Anticholinergika
zeigte keine konklusiven Ergebnisse*,
so Univ.-Prof. Dr. Engelbert Hanzal,
Klinische Abteilung fiir allgemeine Gy-
nikologie und gynikologische Onkolo-
gie, MedUni Wien [26]. Eine prospekti-
ve Kohortenstudie zeigte allerdings sehr
wohl einen Zusammenhang zwischen
dem kumulativen Gebrauch von An-
ticholinergika und dem Demenzrisiko
[27]. ,,Das Risiko hiingt allerdings von
einigen Faktoren ab, wie dem verwende-
ten Prdparat, der behandelten Popula-
tion, der Kombination mit anderen Me-
dikamenten und eben der kumulativen
Dosis“, schrinkte Hanzal ein.

B 4. Erfolg mit Solifenacin

, Bei der 83-jihrigen Patientin bestand
seit 20 Jahren eine ,Harninkontinenz in
allen Lebenslagen’“, berichtete OA Dr.
Robert Schacherl, Abteilung fiir Gyné-
kologie und Geburtshilfe, LKH Wr.
Neustadt. Eine vaginale Hysterekto-
mie und Kolporrhaphia anterior im Jahr
2001 brachte keine Besserung, eben-
so wenig wie die jahrelange Einnahme
von Trospiumchlorid. Es bestand mas-
siver Leidensdruck mit deutlicher Ein-
schrinkung personlicher Aktivititen.
Der Harnverlust erfolgte bis zu 10x tig-
lich in groBen Mengen, dranginduziert
und ohne Vorankiindigung. Haufig ver-
lor die Patientin auch Harn im Schlaf.
Beim Husten und Niesen bestand kein
Harnabgang.

Die Verabreichung von Tolterodin
brachte keine Besserung. Es bestand
eine persistierende Mikrohdmaturie, die
erfolglos antibiotisch behandelt wurde
(Harnkultur negativ).

Die Patientin wurde dann im Toiletten-
training geschult, auf 1x tiglich 5 mg
Solifenacin eingestellt und weiters mit
Estriol-Ovula versorgt. Nach 4 Wochen
gibt die Patientin eine Besserung der In-
kontinenz um 50 % bei 100%iger Ver-
besserung der Lebensqualitit an. Die
Solifenacin-Dosis wird auf 10 mg er-
hoht und der Schwerpunkt nun von Toi-
letten- auf Blasentraining gelegt.

Autor: Dr. med. Norbert Hasenohrl
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