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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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Difterentialdiagnose und Therapie der
Nykturie — Konsensusstatement

G. Primus’, H. Madersbacher?, M. Elnekheli®, E. Hanzal*, H. Heidler",
F. Bohmer®, W. MahnS, G. Struhal, Ch. Klingler’

Die Nykturie — darunter versteht man das Gewecktwerden durch Harndrang mit anschlieSender Blasenentleerung —
stellt fiir die Betroffenen ein ernstes Problem dar.

Zwei oder mehrere Toilettengénge pro Nacht rauben den Patienten den notwendigen Schlaf. Physische und psychi-
sche Folgen von Tagesmiidigkeit, eingeschrankter Leistungsfahigkeit bis hin zur Depression bedeuten nicht nur einen
enormen Leidensdruck fiir die Betroffenen, sondern verursachen auch einen nicht unerheblichen volkswirtschaftli-
chen Schaden.

Fiir dltere Patienten, die von Nykturie am haufigsten betroffen sind, zeigt sich aufgrund der néchtlichen Toiletten-
gange ein erhohtes Sturz- und damit Frakturrisiko sowie generell eine erhéhte Morbiditat und Mortalitat.

Die Ursachen der Nykturie sind vielfiltig. Notwendig ist eine griindliche Abkldarung der Ursachen und der
Symptomatik sowie eine strenge Indikationsstellung als Voraussetzung, dal8 Patienten — je nach zugrundeliegender
Ursache (néchtliche Polyurie oder reduzierte Blasenkapazitit) — von einer Verhaltenstherapie, einer Therapie mit
Desmopressin-Tabletten oder Anticholinergika profitieren.

Wichtigstes differentialdiagnostisches Instrument ist das Miktionsprotokoll bzw. bei zusétzlicher Erfassung der Trink-
gewohnheiten das Miktionstagebuch.

Im Falle verminderter Blasenkapazitit bewirken moderne und vertragliche Anticholinergika eine Entspannung der
Blase. Bei ndchtlicher Harnflut steht mit Desmopressin-Tabletten eine Therapie zur Verfligung, die die Haufigkeit der
Nykturie-Episoden um 50 % und mehr reduzieren und die Dauer vom Einschlafen bis zum ersten Toilettengang um
2 Stunden auf bis zu fiinf Stunden verldngern kann. Daraus resultieren weniger Tagesmiidigkeit und weniger Beein-
trachtigung der Tagesleistung aufgrund von Schlafmangel.

1. Einleitung 2. Definitionen

Nykturie ist eine der wesentlichsten Ursachen flr gestor-
ten Schlaf. Die Folgen des Schlafentzugs, wie Tages-
mudigkeit, Konzentrationsschwiche oder Depression so-
wie erhohte Morbiditit, stellen nicht nur fiir die Betroffe-
nen einen beachtlichen Leidensdruck dar, sondern kénnen
auch der Volkswirtschaft aufgrund verminderter Leistungs-
fahigkeit im Berufsleben oder durch Spitalsaufenthalte ba-
sierend auf nachtlichen Stiirzen beachtlichen Schaden zu-
fagen.

Die Nykturie hat eine Reihe unterschiedlicher Ursachen,
hauptsdchlich Polyurie, ndchtliche Polyurie, verminderte
Blasenkapazitit oder Mischformen. Die Pravalenz der
Nykturie steigt mit zunehmendem Alter an [1].

Entsprechend den Ursachen gestaltet sich auch die Thera-
pie unterschiedlich.

'Arbeitskreis fiir Blasenfunktionsstérungen der Osterreichischen Gesell-
schaft fir Urologie, 2Medizinische Kontinenzgesellschaft Osterreich, *Be-
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Gesellschaft fir Geriatrie, ®Osterreichischer Hausirzteverband, 7Berufs-
verband der Osterreichischen Urologen
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Graz, E-Mail: guenter.primus@meduni-graz.at

2.1. Nykturie

Das Symptom Nykturie bedeutet, daf man nachts durch
Harndrang geweckt wird und daraufhin seine Blase entlee-
ren muls (Nykturie hat nichts zu tun mit Einndssen nachts
oder Bettndssen) [2]. Die Abklarung einer Nykturie sollte
erfolgen, wenn diese zweimal oder 6fters nachts auftritt
und dadurch ein Leidensdruck entsteht.

2.2. Polyurie

Von einer Polyurie spricht man, wenn die 24 h-Harn-
menge > 2,8 | (bezogen auf eine 70 kg schwere Person)
betragt.

2.3. Ndchtliche Polyurie
Die néchtliche Polyurie 1aRt sich nach verschiedenen Ge-
sichtspunkten definieren:

1) Funktionelle Definition: Die ndchtliche Harnproduktion
ubersteigt die grofSte tagstiber gemessene Blasenkapazitat.

2) Absolute Definition: Dabei wird die nachtliche Harn-
menge in Relation zur Schlafdauer und/oder zum Korper-
gewicht gestellt. So gibt Asplund [3] 0,9 ml/min als Ober-
grenze der normalen nachtlichen Harnproduktion an.
Rittig et al. [4] definieren die nachtliche Polyurie als Harn-
produktion von mehr als 10 ml/kg KG in den Nachtstun-
den.
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3) Relative Definition: Diese beschreibt den prozentuellen
Anteil der nachtlichen Harnproduktion an der 24-Stun-
den-Menge. Bei > 33 % Harnausscheidung in der Nacht
liegt demnach das Symptom der néchtlichen Polyurie vor
[5]. Im folgenden Konsensuspapier wird die nichtliche
Polyurie danach definiert.

3. Folgen der Nykturie

Die Nykturie betrifft vor allem altere Menschen [6-8]. Sie
sind es auch, die unter den Folgen der Nykturie und den
damit einhergehenden Schlafstérungen am meisten zu lei-
den haben. In einer Studie erhoben Steward et al. [9], dal’
das Sturzrisiko fir dltere Nykturiepatienten bei zwei oder
mehr Toilettengdngen pro Nacht signifikant von 10 % auf
21 % ansteigt. Stirze fihren haufig zu Frakturen, insbe-
sonders proximalen Femurfrakturen [10].

In einer grollen schwedischen Studie an tiber 6.000 Perso-
nen fand R. Asplund, daR &ltere Menschen, die drei oder
mehrmals pro Nacht die Harnblase entleeren miissen, im
Beobachtungszeitraum von 54 Monaten eine signifikant
hohere Mortalititsrate aufwiesen als Menschen, die nachts
weniger oft die Toilette aufsuchen mussen [11]. Asplund
fuhrt in seiner Arbeit aus, daB8 eine Erhohung der néchtli-
chen Drangepisoden bei Alteren mit einem Verlust an Ge-
sundheit, hoherer Erkrankungsrate sowie grofRerem Bedarf
an medizinischer Betreuung und Medikamenten einher-
geht.

Mit den Folgen des Schlafmangels bedingt durch Nykturie
setzt sich die Arbeit von J. Hetta [12] auseinander. Die ge-
storte Nachtruhe fuihrt zu Tagesmudigkeit, Schwindel,
Konzentrations- und Koordinationsstorungen, Stimmungs-
veranderungen bis hin zu einer reduzierten Infektabwehr.

Eine Untersuchung an pra- und postmenopausalen Frauen
ergab, dall die Tagesmiudigkeit bei Frauen, die drei- oder
mehrmals pro Nacht aufgrund von Harndrang erwachen,
im Vergleich zu Frauen mit ungestorter Nachtruhe um das
Dreifache erhoht ist [13]. Weiters beschreiben die Auto-
ren, dal’ die betroffenen Frauen einen deutlich schlechte-
ren Gesundheitszustand aufweisen und mit durchschnitt-
lich 75 Tagen signifikant mehr Krankenstande beanspru-
chen als Frauen ohne néchtlichen Harndrang mit durch-
schnittlich 25 Krankenstandstagen.

4. Mechanismen der Nykturie

4.1. Pathophysiologie der Nykturie

Neben Funktionsstorungen der Harnblase zahlt die nacht-
liche Uberproduktion von Harn zu den héufigsten Ursa-
chen der Nykturie.

Grundsitzlich konnen drei pathophysiologische Mecha-
nismen unterschieden werden:

e die allgemeine Polyurie,
e die nachtliche Polyurie und
e die reduzierte Blasenkapazitit.

Die Unterscheidung dieser drei Formen ist mit Hilfe eines
Miktionsprotokolls, in dem die Uhrzeit der Blasen-
entleerung und die jeweils entleerte Harnmenge aufge-
zeichnet werden, einfach moglich. Obwohl von manchen
Autoren die Auswertung eines 24-Stunden-Miktionsproto-
kolls als ausreichend angesehen wird [10], wird hier fir
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aussagekraftige Daten ein Beobachtungszeitraum von zu-
mindest 48 Stunden gefordert.

Polyurie besteht, wenn mehr als 2,8 | Harn in 24 Stunden
produziert werden. Diese kann aufgrund der generell er-
hohten Harnproduktion zur Nykturie fiihren. Eine Definiti-
on der Polyurie, die individuelle Unterschiede berticksich-
tigt, lautet: > 40 ml/kg KG Harn/Tag. Fur die Erfassung der
Ursache empfiehlt es sich zusatzlich zum Miktionsproto-
koll, die Trinkmenge zu erheben (Miktionstagebuch), da
Polydipsie eine haufige Ursache fiir Polyurie und Nykturie
ist.

Ndchtliche Polyurie liegt vor, wenn die Gesamtmenge der
24 h-Harnproduktion im normalen Bereich liegt, sich je-
doch eine Verschiebung vom Tag in die Nacht zeigt. Wenn
Uber ein Drittel der Gesamtharnmenge in der Nacht pro-
duziert wird, liegt eine nachtliche Polyurie vor.

Eine verminderte Blasenkapazitit manifestiert sich im
Miktionsprotokoll in haufigen Entleerungen kleiner Harn-
mengen (< 250 ml).

In einer aktuellen Studie des Arbeitskreises fiir Blasen-
funktionsstorungen zur Atiologie der Nykturie zeigte sich
eine allgemeine Polyurie bei 17 % der Patienten (tiberwie-
gend bei Frauen unter 65 Jahren), eine reine nichtliche
Polyurie bei 33 %, eine verminderte Blasenkapazitit bei
16,2 % als Ursache der Nykturie. Interessanterweise wur-
de eine Mischform von verminderter Blasenkapazitat und
néchtlicher Polyurie bei 21,2 % festgestellt. Andere Ursa-
chen fir das Auftreten einer Nykturie wie Schlafstorungen,
Restharn tiber 100 ml oder ein Harnwegsinfekt lielken sich
bei 12,6 % der Patienten nachweisen.

Die enorme Bedeutung dieser Nykturiestudie des Arbeits-
kreises fiir Blasenfunktionsstérungen der Osterreichischen
Gesellschaft fiir Urologie (teilgenommen haben niederge-
lassene Urologen sowie Urologische Abteilungen und Kli-
niken) besteht darin, da erstmalig an einem grofRen
Patientengut die verschiedenen Atiologien der Nykturie
objektiv erhoben und quantifiziert wurden. Eine wichtige
Erkenntnis dieser Untersuchung bestand in der Tatsache,
daR jede(r) fuinfte Patient(in) eine Mischform als Ursache
der Nykturie aufwies [14].

Andererseits kann auch schlechter Schlaf aus anderen
Griinden néachtliche Toilettengdnge ,zum Zeitvertreib”
provozieren [15].

4.2. Pathophysiologie der néchtlichen Polyurie

Ein moglicher Grund fiir die Verschiebung der Harn-
produktion vom Tag in die Nacht ist auf eine Veranderung
des Tagesrhythmus der Sekretion des Hormons Arginin-
Vasopressin (AVP oder antidiuretisches Hormon ADH),
das an der Regulierung des Wasserhaushaltes beteiligt ist,
zurtickzufiihren. Beim gesunden Menschen fiihren die ho-
heren Konzentrationen von AVP in der Nacht zu vermehr-
ter Ruckresorption von Wasser aus den renalen Tubuli und
somit zur reduzierten Ausscheidung von konzentrierterem
Harn [10].

Eine Verdnderung des ADH-Sekretionsmusters wurde in
einer Reihe von Studien beobachtet. Nachtlicher ADH-
Mangel ist jedoch nicht die alleinige Ursache fiir eine
nachtliche Polyurie, da auch andere Faktoren wie chroni-
sche Herzschwiache, Venenstauung, Diabetes mellitus,
grolbe abendliche Trinkmengen, Alter, aber auch ein Schlaf-



apnoe-Syndrom Ursache bzw. Mitursache sein konnen
[16, 17].

Ein Teil der Félle von nachtlicher Polyurie sind Folge einer
obstruktiven Schlafapnoe. Atemwegserkrankungen mit er-
hohtem Atemwiderstand sind mit erhthtem renalem Natri-
um und vermehrter Wasserausscheidung, die durch atriale
natriuretische Peptide vermittelt wird, assoziiert [18]. Eine
Abkldrung der obstruktiven Schlafapnoe in einem Schlaf-
labor ist daher besonders bei Risikopatienten und Patien-
ten mit Adipositas, Akromegalie, Asthma, Hypertonie,
Diabetes mellitus sowie Abnormititen des Gesichtsschadels
indiziert [19].

Nichtliche Polyurie kann auch durch Odeme der unteren
Extremitaten aufgrund von Herzinsuffizienz oder vendsen
Stauungen hervorgerufen werden. Eine griindliche Abkla-
rung bei Patienten mit nachtlicher Polyurie und Risiko fur
Herzerkrankungen ist daher unbedingt vonnéten.

In der schon zitierten Arbeitskreisstudie fand sich folgende
Verteilung als Ursache fiir nachtliche Polyurie:

verminderte ADH-Wirkung 31,6 %
Herzerkrankung 30,5 %
grofle abendliche Trinkmenge 25,4 %
Diabetes mellitus 10,2 %
Schlafapnoe 2,3 %

5. Differentialdiagnose der Nykturie (Abb. 1)

Viele Menschen, insbesondere im hoheren Lebensalter,
nehmen die Nykturie als unvermeidliche Altersbeschwer-
de hin. Oft muf8 der behandelnde Arzt aus indirekten Sym-
ptomen wie Tagesmudigkeit, Schlafstorungen oder ver-
minderte Leistungsfahigkeit auf das Vorhandensein einer
Nykturie schliefen. Die einfache Frage: ,Missen Sie nachts
mehrmals auf die Toilette?” kann einen ersten Hinweis ge-
ben. Wird diese Frage mit ,Ja” beantwortet und wird die
Lebensqualitit des Patienten durch die néachtlichen
Toilettengédnge beeintrachtigt, sollten weitere Schritte zur
Abkldrung erfolgen.

Eine detaillierte Patientenanamnese enthilt Fragen nach
der Dauer der Beschwerden, ob der Harndrang der Grund
fur das Erwachen ist, dem Miktionsverhalten untertags, ei-
nem Geflihl der unvollstandigen Blasenentleerung, beste-
henden Stoffwechselerkrankungen wie Diabetes mellitus,
Herz- bzw. Nierenerkrankungen sowie neurologischen Er-
krankungen (wie Schlaganfall, Mb. Parkinson und multi-
pler Sklerose) und Medikamenten, die der Patient ein-
nimmt.

Bei der klinischen Untersuchung sollte besonderes Augen-
merk auf das Vorhandensein zentraler und peripherer
Stauungszeichen gelegt werden. Eine Harnuntersuchung
sollte einen moglichen Harnwegsinfekt ausschliefen.

Im Rahmen der Erstkonsultation sollte man dem Patienten
das Fiihren eines Miktionsprotokolles (Abb. 2) erklaren, er
sollte den Zeitpunkt der Entleerung sowie die jeweils ent-
leerte Harnmenge aufzeichnen. Das Miktionsprotokoll
sollte einen Zeitraum von mindestens 48 Stunden umfas-
sen. Optional kénnen auch die Zeitpunkte und Mengen
der konsumierten Flissigkeiten im Protokoll festgehalten
werden.

Das Miktionsprotokoll nimmt zur Erfassung der Atiologie
der Nykturie die zentrale Position ein.

Aus dem Miktionsprotokoll lassen sich drei Kategorien der
Nykturie ableiten.

e > 2.8 | Harn innerhalb 24 Stunden — Polyurie

® >33 % der 24 h-Harnmenge wird in der Nacht produ-
ziert — nachtliche Polyurie

e Haufige Entleerung kleiner Harnmengen — verminderte
Blasenkapazitat / tiberaktive Blase

Wie bereits bekannt zeigt das Miktionsprotokoll das
gleichzeitige Vorliegen von néchtlicher Polyurie und ver-
minderter Blasenkapazitidt (Mischform) in ca. 20 %.

Davon zu differenzieren sind nachtliche Toilettengdnge
von Patienten mit Schlafstorungen anderer Genese, die
nachts ,zum Zeitvertreib” die Toilette aufsuchen. Entspre-
chend der gegebenen Definition handelt es sich dabei je-
doch nicht um eine Nykturie.

Ist die Zuordnung nach dem Miktionsprotokoll in eine die-
ser drei Kategorien erfolgt, so muf nach den moglichen
Ursachen geforscht werden. Im Falle der Polyurie kdnnen
dies Polydipsie, Diabetes insipidus und Diabetes mellitus
sein. Entsprechende Therapien sind indiziert. Liegt eine
verminderte Blasenkapazitit vor — meist klagen die Patien-
ten auch untertags tber eine erhohte Miktionsfrequenz so-
wie Uber imperativen Drang, so soll nach moglichen Ursa-
chen einer verminderten Blasenkapazitdt gesucht werden.

Betragt die Menge des nachts ausgeschiedenen Harns ein
Drittel oder mehr der Tagesharnmenge, so liegt eine nacht-
liche Polyurie vor. Die méglichen Ursachen davon kon-
nen Herz-Kreislauferkrankungen, Diabetes mellitus, ver-
ringerte ADH-Wirkung, grofRe abendliche Trinkmenge,
Schlafapnoe sowie abendliche Diuretika-Einnahme sein.

Schlafstorungen, die nicht durch Harndrang hervorgerufen
werden, sind als solche zu behandeln.

6. Therapie der Nykturie

In erster Linie gilt es nun, die der Nykturie zugrunde lie-
genden Ursachen soweit wie moglich zu eliminieren. Das
bedeutet primar Rekompensation bei Herzerkrankungen,
Einstellung des Blutdrucks und des Diabetes, Anderung
des Trinkverhaltens und Adaptation des Medikamenten-
regimes.

6.1. Polyurie

Die hdufigsten Ursachen von Polyurie sind Polydipsie,
Diabetes insipidus und Diabetes mellitus — die entspre-
chenden Therapien sind indiziert.

6.2. Ndchtliche Polyurie

Sind Herz-GefaB-Krankheiten, eine Schlafapnoe oder ein
Diabetes mellitus vorhanden, dann haben entsprechende
internistische Therapieschritte zu erfolgen.

Bei falschen Trinkgewohnheiten (hohe Flissigkeitszufuhr
am Abend), die hadufig als Ursache fiir eine nichtliche
Polyurie vorliegen, ist eine Anderung dieses Fehlverhal-
tens anzustreben.

J. UROL. UROGYNAKOL. 1/2006
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Differentialdiagnose und Behandlung der Nykturie

Erwacht Ihr Patient nachts mehrmals, um die Blase zu entleeren und fiihlt sich dadurch
gestort? — Abklirung der NYKTURIE

d

e Anamnese:

Seit wann besteht bereits ndchtlicher Harndrang?

Ist der Harndrang Ursache fiir das néchtliche Erwachen?

Leidet der Patient unter der Nykturie?

Miktionsverhalten unter Tags?

Hat Ihr Patient das Gefiihl einer unvollstindigen Blasenentleerung?

Stoffwechselerkrankungen? (Diabetes mellitus)

Herz- bzw. Nierenerkrankungen?

Neurologische Erkrankungen? (Schlaganfall, Mb. Parkinson, MS)

Medikamente?

o Klinische Untersuchung: Eingehende korperliche Untersuchung mit besonderem Augenmerk auf zentrale
und periphere Stauungszeichen.

e Harnuntersuchung: Streifentest (Harnwegsinfekt therapieren)

e Miktionsprotokoll iiber mindestens 48 Stunden und optional Erhebung der Trinkmenge

1 ] ]

J

Hiufige Entleerung >33 % der 24 h-Harnmenge Haufige Entleerung Schlafstorungen
grofler Harnmengen wird nachts produziert kleiner
> 2,8 1 Harn Harnmengen
innerhalb 24 Std
Polyurie Nichtliche Polyurie Verminderte Patient erwacht nicht
Blasenkapazitiit aufgrund des
Harndranges, sucht
Maogliche Ursachen: Mogliche Ursachen: jedoch trotzdem die
e Polydipsie ° Herz-Kreislauf-Erkrankung ﬂ Toilette auf — keine
e Diabetes insipidus ° Diabetes Nykturie
® Diabetes mellitus e Verringerte ADH-Wirkung —
° —  GroBe abendliche Trinkmenge Blasentraining
° Schlafapnoe Anticholinergika
. Diuretika-Einnahme (abends)

U

Weiterbestehen der niichtlichen Polyurie als
Ursache der Nykturie trotz adiquater
Behandlung dieser Faktoren

Desmopressin-Tabletten-Therapie

Abbildung 1

J
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Miktionstagebuch iiber 2 Tage (48 Stunden) Name des Patienten
Datum 1.Tag: ..../.../... Woch g: Datum 2. Tag: .../.../... Wochentag:  ......c.cccc...e.
Uhrzeit Harnmenge Trinkmenge Unfreiwilliger Uhrzeit Harnmenge Trinkmenge Unfreiwilliger
wieviel in ml_| wieviel in ml was Harnab wieviel in ml_| wieviel in mi was Harnabgang
Beispiele: 15.05.02 Mittwoch Medik
Harnmenge Trinkmenge Harnabgang
[ 11.50 Uhr 250ml 150ml (Tasse) | Kaffee | nein
| 12.30 Uhr 250ml (Glas) | Wasser | ja
Abbildung 2

Wenn diese Ursachen der néchtlichen Polyurie nicht vor-
liegen bzw. nicht erkennbar sind, dann besteht der Ver-
dacht auf eine verminderte ADH-Wirkung als Ursache der
nachtlichen Polyurie.

Eine Schlusselrolle in der Harnproduktion spielt das anti-
diuretische Hormon Vasopressin (ADH). Es reguliert die
Menge der Harnausscheidung. Hohere ADH-Spiegel in
der Nacht fiihren zu einer Konzentrierung des Harns und
zur Abnahme der ndchtlichen Harnausscheidung. Zu ge-
ringe ADH-Wirkung, sei es aufgrund von reduzierter
ADH-Sekretion oder aufgrund von ADH-Rezeptordys-
funktionen, fiihrt zu nachtlicher Harnflut.

Das synthetische Hormon Desmopressin ist ein Analogon
des nattrlichen ADH. Abends eingenommen bewirkt es
wahrend der folgenden acht Stunden eine Konzentrierung
des Harns und eine Reduktion der nichtlichen Harnaus-
scheidung. Desmopressin-Tabletten sind in Osterreich als
Antidiuretikum fir die Indikationen zentraler Diabetes
insipidus, Enuresis nocturna und Nykturie zugelassen.

In der Therapie der Nykturie aufgrund der nachtlichen
Polyurie liegt die empfohlene initiale Dosierung von
Desmopressin-Tabletten bei 0,1 mg vor dem abendlichen
Zu-Bettgehen. Erweist sich diese Dosierung nach einer
Woche als nicht ausreichend, so kann auf 0,2 mg und im
Falle weiterhin nicht zufriedenstellender Wirkung nach ei-
ner weiteren Woche auf 0,4 mg erh6ht werden. Es hat sich
aber gezeigt, dal8 initial die halbe Dosis (0,05 mg) bei den
meisten Patienten ausreichend ist. In naher Zukunft wird
den Patienten eine Desmopressin Melt-Tablette zur Verfu-
gung stehen.

Bei der Therapie mit Desmopressin-Tabletten ist darauf zu
achten, dal Patienten nach 18 Uhr nicht mehr als V2 | Fliis-
sigkeit zu sich nehmen.

6.2.1. VorsichtsmalSnahmen bei Desmopressin-Tabletten-
Gabe

Bei tiber 60jdhrigen Patienten sollte vor und drei Tage
nach Therapiebeginn sowie bei Dosissteigerung eine Be-
stimmung des Serum-Natriums durchgefiihrt werden. Auf
alle Fdlle mussen alle mit Desmopressin behandelten Pati-
enten regelmafig zu Hause eine Gewichtskontrolle durch-
fuhren. Dabei ist streng zu achten, daf eine Gewichtszu-
nahme von mehr als 2 kg in der ersten Woche eine soforti-
ge Vorstellung beim behandelnden Arzt und eventuelles
Absetzen der Medikation erfordert. Vorsicht ist bei chroni-
scher Nierenfunktionseinschrankung geboten. Kontraindi-
kation besteht bei Polyurie und Hyponatriamie.

Bei Anwendung von Desmopressin-Tabletten kann es bei
folgenden kardiovaskuldren Patientengruppen zu Proble-
men mit Auftreten einer Linksherzinsuffizienz und begin-
nendem Lungenédem kommen:

In der Akutphase des akuten Herzinfarktes

Bei Patienten mit tberstandenem Herzinfarkt, welcher
kurzer als 6 Monate zurtckliegt

Bei Patienten mit wirksamen Herzklappenfehlern (im
hoheren Lebensalter vor allem Aortenfehlern!)
Patienten mit Herzmuskelerkrankungen (Kardiomyo-
pathien)

Unbehandelte Hypertonie
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Andere Probleme wie suffizient behandelte Hypertonie
oder stabile Angina pectoris stellen wahrscheinlich kein
groleres Problem dar [20].

Bei Patienten, die unter taglicher Diuretikamedikation ste-
hen, konnte eine ca. 30 %-ige Flissigkeitsretention in der
Nacht zu einer kardialen Dekompensation fiihren. Daher
wird eine Verschiebung der Diuretikaeinnahme auf den
frithen Nachmittag empfohlen.

6.2.2. Studien zur Wirksamkeit von Desmopressin-Tabletten
Placebokontrollierte Studien an Nykturie-Patienten haben
gezeigt, dalS die Therapie mit Desmopressin-Tabletten bei
45 % der Frauen und 34 % der Mdnner zu einer mehr als
50 %igen Reduktion der nachtlichen Toilettengdnge fihrt
(21, 22] (Tab. 1).

Bei beiden Studien handelt es sich um internationale Pha-
se-lll-Multicenter-Studien. Das Screening der Probanden
erfolgte mittels Miktionsprotokollen (Frequency-volume
charts). EinschluRkriterien waren ein Mindestalter von 18
Jahren, Nykturie, die durch mehr als zweimalige Entlee-
rung pro Nacht definiert wurde, sowie eine die Blasen-
kapazitdt tibersteigende nachtliche Harnproduktion.

In der Einleitungsphase der Untersuchung wurde mittels
Dosistitration die optimale Dosierung (0,1 mg, 0,2 mg
oder 0,4 mg Desmopressin-Tabletten) fir alle Probanden
ermittelt. Nach einer einwochigen ,Wash-out”-Periode er-
folgte die Randomisierung. In der eigentlichen Studien-
phase erhielten die Patienten entweder Placebo oder die
in der Eingangsphase ermittelte optimale Dosierung von
Desmopressin-Tabletten. Primarer Endpunkt war eine Re-
duktion der nachtlichen Entleerungen von zumindest 50
%. Sekundare Endpunkte waren die Reduktion der nachtli-
chen Entleerungen, Verldngerung der Zeit zwischen dem
Zu-Bettgehen und dem ersten Erwachen aufgrund des
Harndranges sowie die Reduktion der nachtlichen Harn-
ausscheidung. Parameter zur Evaluierung der Sicherheit
umfaltten Nebenwirkungen, Vitalzeichen sowie die Mes-
sung der Natrium-Spiegel im Serum. In einem Follow-up
erhielten die Probanden die Moglichkeit, die Therapie mit
der fur sie ermittelten optimalen Dosis fiir 10 bis 12 Mona-
te fortzusetzen.

Es wurden 142 Frauen bzw. 151 Manner randomisiert. In
beiden Studien zeigten sich bezlglich der zumindest 50
%igen Reduktion an nachtlichen Entleerungen signifikante
Vorteil von Desmopressin-Tabletten gegentiber Placebo.
45 % der Frauen und 34 % der Manner erreichten den pri-
maren Endpunkt (Placebo: 7 % bzw. 3 %). Auch beztiglich
der sekundaren Endpunkte zeigte sich die Desmopressin-
Tabletten-Therapie gegentiber Placebo signifikant tiberle-
gen. In der Frauen-Studie konnte die Frequenz nachtlicher
Entleerungen in der Verum-Gruppe von durchschnittlich
2,92 zu Studienbeginn auf 1,61 reduziert werden, im Ver-
gleich dazu unter Placebo von 2,91 auf 2,35. Ahnlich die
Ergebnisse in der Manner-Studie: Reduktion von 3,01 auf
1,74 in der Verum-Kohorte und 3,15 auf 2,73 unter Placebo.

Die durchschnittliche Verlangerung der primaren Schlaf-
periode bis zum ersten Erwachen aufgrund von Harndrang
betrug bei den Frauen 130 Minuten versus 37 Minuten
und bei den Médnnern 108 Minuten versus 25 Minuten je-
weils zugunsten von Desmopressin-Tabletten. Die nachtli-
che Harnausscheidungsmenge konnte unter Desmopressin-
Tabletten bei den Frauen von 1,51 ml/min auf 0,82 ml/min
(Placebo: 1,44 ml/min auf 1,35 ml/min) und bei den Min-
nern von 1,50 ml/min auf 0,91 ml/min (Placebo: 1,67 ml/
min auf 1,53 ml/min) gesenkt werden.

Die haufigsten beobachteten Nebenwirkungen waren Kopf-
schmerzen, Nausea und Schwindel. Reduzierte Natrium-
spiegel traten bei 12 % der Frauen und 22 % der Manner auf,
wobei die meisten Falle in der Dosis-Titrations-Phase und bei
Patienten Gber dem 65. Lebensjahr beobachtet wurden.

Mehr als 70 % der Frauen und tber 75 % der Manner ent-
schlossen sich, die Desmopressin-Tabletten-Therapie im
Rahmen des Follow-up-Protokolls fir 10 bis 12 Monate
fortzusetzen.

Die Autoren schlossen aus diesen beiden Studien: ,Oral
verabreichtes Desmopressin ist effektiv in der Therapie der
Nykturie mit polyurischen Komponenten und wird gut ver-
tragen. Desmopressin reduziert die Haufigkeit nachtlicher
Entleerungen, verldngert die Zeitspanne zwischen dem
Zu-Bettgehen und der ersten Entleerung und reduziert die
nichtliche Diurese.” [21, 22]

6.3. Verminderte Blasenkapazitit / iiberaktive Blase
Diese Ursache der Nykturie ist haufig mit entsprechender
Tagessymptomatik einer tberaktiven Blase wie erhohte
Miktionsfrequenz, imperativer Harndrang bis zu Drang-
inkontinenz begleitet. Die Therapie besteht aus verhaltens-
therapeutischen MaBnahmen und begleitender detrusor-
dampfender Pharmakotherapie.

Eine aktuelle placebokontrollierte Studie von Johnson &
Mitarbeiter zeigt sehr eindrucksvoll, dal die Verhaltens-
therapie deutlich gegentber alleiniger Behandlung mittels
Anticholinergika tiberlegen ist. Es sollten daher verhaltens-
therapeutische MaBnahmen (Blasentraining) zuerst ange-
wandt und gegebenenfalls durch anticholinerge Medikati-
on unterstiitzt werden [23]. Das Blasentraining geschieht
in Form von Miktions- oder Toilettentraining.

Da die Betroffenen meist bereits fortgeschrittenen Alters
sind, ist bei der Auswahl der Therapeutika auf potentielle
ZNS-Nebenwirkungen sowie auf das erhohte Risiko von
anticholinerg-bedingter Mundtrockenheit, besonders bei
Sicca-Symptomatik, zu achten. Vorteilhaft erscheint der
Einsatz von langwirksamen Retard-Formulierungen mit
Einmalgabe am Abend.

6.4. Schlafstorung

Gestorter Schlaf, der nicht durch Harndrang hervorgerufen
wird, ist ursdchlich abzukldren und dementsprechend ei-
ner Behandlung zuzufiihren.

Tabelle 1: Wirksamkeit von oralem Desmopressin in der Therapie der Nykturie (mod. nach [21, 22])

Frauen Placebo Mainner Placebo
> 50 % Reduktion der néchtlichen Entleerungen 45 % 7 % 34 % 3%
Durchschnittliche Reduktion der néchtlichen Entleerungen um 1,31 0,56 1,27 0,43
Verlangerung der initialen Schlafphase um 130 Minuten 37 Minuten 108 Minuten 25 Minuten
Reduktion der nichtlichen Diurese um 0,69 ml/min 0,09 ml/min 0,59 ml/min 0,14 ml/min
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Zusammenfassung

Nykturie und ihre Folgen fiihren in vielen Fallen zu ei-
ner massiven Beeintrachtigung der Lebensqualitat (un-
ter anderem der Leistungs- und Erwerbsfdhigkeit).
Ursachlich muf bei der Nykturie zwischen allgemei-
ner Polyurie, nachtlicher Polyurie und zu kleiner
Blasenkapazitit / tGberaktiver Blase differenziert wer-
den.

Bei kleiner Blasenkapazitat infolge Uberaktiver Blase
sind Verhaltenstraining und Anticholinergika die The-
rapie der Wahl. Anticholinergika konnen die Blasen-
kapazitdt um ca. 30 % erhohen und die Blase leichter
steuerbar machen.

In der Therapie der nichtlichen Polyurie haben
Desmopressin-Tabletten in randomisierten placebo-
kontrollierten Studien ihre Wirksamkeit und Sicherheit
unter Beweis gestellt.

Mit Desmopressin-Tabletten 1aBt sich die Haufigkeit
der nichtlichen Toilettengdnge um 50 % und mehr re-
duzieren.

Desmopressin-Tabletten verlangern die Zeitspanne
zwischen Einschlafen und dem ersten Toilettengang
um mehr als zwei Stunden auf bis zu fuinf Stunden.
Desmopressin-Tabletten reduzieren die Folgen des ge-
storten nachtlichen Schlafes wie Tagesmudigkeit, Kon-
zentrationsschwiche, verminderte Leistungsfahigkeit
oder Depression.

Fur altere Patienten bedeuten seltenere nachtliche
Toilettengdnge ein vermindertes Sturz- und damit
Frakturrisiko.
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