INTER MEDICAL

Anticholinerge Therapie der tiberaktiven Blase

Rasche Linderung der Symptome

BASEL - Mit den heute verfiigharen Medikamenten zur Be-
handlung der OAB (Overactive Bladder) lassen sich anticholi-
nerge Nebenwirkungen nicht ganzlich vermeiden. Damit der
Patient dennoch an seiner Therapie festhalt und der Arzt még-
lichst bald eine Nutzen-Risikoanalyse vornehmen kann, ware
ein rascher Wirkeintritt wiinschenswert. Fiir Trospiumchlorid
wurde eine entsprechende Studie durchgefiihrt mit einem Er-
gebnis, das durchaus in der Praxis relevant sein konnte.

Die Hyperaktivitit der Blase
kann als Ungleichgewicht zwi-
schen Sympathikus- und Para-
sympathikus-Tonus verstanden
werden. Die Therapie mit den
parasympatholytisch wirkenden
Anticholinergika hat zum Ziel,
dieses Ungleichgewicht auszuglei-
chen, indem der Parasympathikus
blockiert wird. Bisher gelingt das
nicht ausschliesslich an der Blase,
sondern betrifft auch den Magen-
Darm-Trakt und andere Organe,
was sich beispielsweise hiaufig in
Nebenwirkungen wie Mundtro-
ckenheit und Verstopfung mani-
festiert.

Ebenfalls nicht zu verachten
sind die zentralnervgsen Neben-
wirkungen, die Anticholinergika

Die Qual der Wahl

Fiir viele Frauen ist Inkontinenz
ein alltigliches Problem, und
dennoch sprechen sie nicht gerne
dariiber. Was raten Sie diesbe-
ziiglich?

Prof. Schiissler: Wenn Frauen
Hemmungen haben, ihrem Arzt
spontan tiber Inkontinenzprobleme
zu berichten, so sollte der Arzt die
Initiative ergreifen. Die Frauen sind
froh, wenn sie von ihren Arzten
darauf angesprochen werden und
nach Problemen mit dem Urin oder
Wasserlassen gefragt werden.

Wie spricht man die Patienten in
der Praxis gezielt auf die Proble-
matik an?

Prof. Schiissler: Um zwischen Stress-
inkontinenz und Dranginkontinenz
unterscheiden zu konnen, miissen
zwei Schliisselfragen gestellt werden:
»Verlieren Sie Urin ohne Harndrang
bei korperlicher Betdtigung oder
Husten? Eine Bejahung dieser Frage

hervorrufen konnen. Gerade iltere
Personen sind besonders empfind-
lich auf eine arzneimittelinduzierte
Dysbalance im cholinergen System
und kénnen mit kognitiven Defi-
ziten reagieren.

Sie alle wirken — und sind
trotzdem nicht gleich

Fir alle Anticholinergika zur
Therapie der OAB konnte eine Wir-
kung nachgewiesen werden. Den-
noch weisen sie substanzspezifische
Unterschiede auf, beispielsweise in
punkto ZNS-Permeabilitit sowie
Metabolismus und Interaktions-
potenzial, die die Wahl eines be-
stimmten Anticholinergikums fiir
den individuellen Patienten beein-
flussen sollte.

Wie findet man das passende Medika-
ment zur Behandlung der OAB?

Interview mit Professor Dr. Bernhard Schiissler, Chefarzt der Neuen
Frauenklinik Luzern, iber den Umgang mit einem sensiblen Thema
und die Gedanken, die man sich bei der Verschreibung

eines Anticholinergikums machen sollte.

weist auf eine Stressinkontinenz hin.
»Haben Sie ein Harndranggefiihl,
das sie nicht unterdriicken kénnen
und verlieren Sie dabei Urin?“ ent-
larvt eine Dranginkontinenz respek-
tive eine hyperaktive Blase mit oder
ohne Urinabgang.

Warum ist diese Unterscheidung
wichtig?

Prof. Schiissler: Das hat thera-
peutische Konsequenzen. Zur Be-
handlung der Stressinkontinenz
stehen nur begrenzt Medikamente
zur Verfiigung, beispielsweise der
Serotonin-Noradrenalin-Wieder-
aufnahmehemmer Duloxetin. Bei
der hyperaktiven Blase werden An-
ticholinergika eingesetzt, hier kon-
nen wir zwischen verschiedenen
Wirkstoffen wihlen.

Was sollte bei der Wahl eines be-
stimmten Anticholinergikums
beriicksichtigt werden?

Trospiumchlorid (Spasmo-Ur-
genin® Neo) ist eine hydrophile,
nicht liquorgidngige quaternire
Ammoniumverbindung, die nicht
metabolisiert, sondern unverin-
dert renal ausgeschieden wird.

In einer mulizentrischen, rando-
misierten, doppelblinden und pla-
zebokontrollierten Studie mit 658
Patienten reduzierte das Anticholi-
nergikum die Anzahl der tdglichen
Toilettenginge, den Schweregrad
des Drangs sowie die Drangin-
kontinenz und erhohte das Harn-
volumen signifikant nach einer,
vier und 12 Wochen im Vergleich
zu Plazebo! Auch die OAB-SCS-
Punkteskala (Symptom Composi-
te Score), die einen numerischen
Wert liefert zur Quantifizierung
der Hiufigkeit und Schwere der
kombinierten OAB-Symptome
war bereits nach der ersten Woche
signifikant verbessert. Die Wir-
kung verbesserte sich wiahrend den
folgenden Untersuchungswochen
weiter.

Die hidufigsten Nebenwirkungen
waren Mundtrockenheit (20 vs.
5 %) und Obstipation (11 vs. 6 %).

INTERVIEW mit Professor Dr. Bernhard Schiissler

Prof. Schiissler: Fiir alle Anti-
cholinergika wurde eine Wirkung
belegt. Die Wahl richtet sich vor
allem nach der Vertriglichkeit
und der Gefahr von Interaktionen,
und das hiangt auch von der indi-
viduellen Situation der Patientin
bzw. des Patienten ab. Anticholi-
nergika konnen die Hirnleistung
beeintriachtigen und die Wirkung
von cholinergen Parkinsonmedi-
kamenten reduzieren. Bei gefdhr-
deten Patienten sind daher sicher
Substanzen von Vorteil wie Tro-
spiumchlorid, das nicht ins ZNS
gelangt oder Darifenacin, was im
ZNS kaum Aktivitit am M -Re-
zeptor zeigt, sowie auch Tolterodin
und Fesoterodin. Trospiumchlorid
hat ausserdem den Vorteil, dass es
als einzige Substanz nicht metabo-
lisiert, sondern unveriandert renal
ausgeschieden wird. Dadurch ist
sein Interaktionspotenzial auch
bei einer Polymedikation klein.

eport

Veranderung der
Dranginkontinenz (Median)

i1 |

Veranderung der Dranginkontinenz-Episoden

pro Tag im Vergleich zum Ausgangswert

** p-Wert statistisch signifikant

Plazebo
EEl Trospiumchlorid
25 1 1 1 1 1 1 ,
' N X 5 G « Q
W S S S 1S o‘é\“ <
N &

Die Wochenangaben (Woche 4 und 12) beziehen sich auf die durchschnittlichen Werte tber sieben Tagebuchtage.

Quelle: Rudv D et al? B MT-Grafik

Die Dranginkontinenz verbessert sich schon am ersten Behandlungstag.

Nebenwirkungen auf das Zentral-
nervensystem wurden nicht beo-
bachtet.

Die Resultate aus dieser Studie
zeigten nicht nur, dass ein mit
Trospiumchlorid (Spasmo-Urge-
nin® Neo) behandelter Patient mit
hoher Wahrscheinlichkeit eine kli-
nisch relevante Verbesserung sei-
ner Symptomatik erfahren wird,
sondern liessen auch vermuten,
dass die Verbesserung womoglich
noch vor Beendigung der ersten
Therapiewoche einsetzen kdnnte.
Es folgte daher eine weitere Wirk-
samkeitsanalyse derselben Studie,
die sich auf die Verdnderungen
wihrend der ersten sieben Behand-
lungstage konzentrierte und nach
dem frithesten Zeitpunkt eines
statistisch signifikanten Effektes
suchte.’

Weniger Inkontinenz ab
dem ersten Tag

Die Ergebnisse sind ermutigend.
Bereits am ersten Behandlungstag
wurde unter Trospiumchlorid im
Vergleich zu Plazebo eine signifi-
kante Abnahme der Dranginkonti-
nenz und eine Verbesserung in der
OAB-SCS-Punkteskala festgestellt.
Bereits nach drei Tagen hatte sich
der Harndrang signifikant redu-
ziert, nach fiinf Tagen waren die
taglichen Toilettenginge zuriick-
gegangen und am sechsten und
siebten Behandlungstag konnte
auch eine Zunahme des Harnvo-
lumens festgestellt werden, wobei
fur diese Endpunkte keine Un-
tersuchungen zu einem fritheren
Zeitpunkt vorlagen.

Da die Wirkung nach sieben Tagen
aber derjenigen nach vier und zwolf
Behandlungswochen unterlegen war,
sollte der volle Therapieeffekt nicht

Gekiirzte Fachinformation C: 1 Dragée enthalt 20 mg Trospiumchlorid. Hilfsstoffe I: Hyperaktivitat des Detrusors, Pollakisurie, Nykturie, imperativer Harndrang, unfreiwilliger Harnabgang. D: 2 mal 1 Dragée taglich vor der Mahlzeit. UW: Haufig: Obstipation, Mundtrockenheit, Bauch-
schmerzen, Ubelkeit. Selten: Akkommodationsstérungen, Tachykardie, Dyspnoe, Diarrhoe. KI: Uberempfindlichkeit gegeniiber einem der Inhaltsstoffe, Engwinkelglaukom, Tachyarrhythmie, Myasthenia gravis, Megakolon, Darmverschluss. VM: ltere Patienten, hepatische oder renale
Insuffizienz, Hyperthyreoidie, Prostatahypertrophie. 1A: Verstéarkung der anticholinerg wirkenden Pharmaka sowie der tachykarden Wirkung von Beta-Sympathomimetika. P: 20, 60 Dragées. VK: B. VF: Max Zeller S6hne AG, 8590 Romanshorn, Division Madaus, Telefon: 071 466 05 00.
H: Madaus GmbH, D-51101 KdIn. Ausfiihrliche Angaben entnehmen Sie bitte dem Arzneimittel-Kompendium der Schweiz.

schon bereits nach den ersten Be-
handlungstagen erwartet werden.
Um die maximale Wirkung zu errei-
chen, sollte die Therapie fir mehrere
Wochen fortgefiihrt werden.

Auch fiir die Compliance
von Vorteil

Ein rascher Wirkeintritt kénnte
sich positiv auf die Compliance aus-
wirken und die Patienten motivieren,
trotz der hdufig zu Therapiebeginn
auftretenden Nebenwirkungen mit
der Therapie fortzufahren.

Die Analyse hat gezeigt, dass
Trospiumchlorid (Spasmo-Urge-
nin® Neo)bereits ab dem ersten
Tag zu einer Verbesserung der
OAB-Symptomatik fiihrt. Wie bei
allen Medikamenten kann der Ef-
fekt von verschiedenen Patienten
in unterschiedlichem Ausmass
empfunden werden. Die in die-
ser Studie beobachteten Verbes-
serungen der Dranginkontinenz,
der Anzahl Toilettenginge pro Tag
sowie des Harnvolumens diirften
jedoch spitestens am Ende der
ersten Behandlungswoche fiir die
Mehrzahl der Patienten von kli-
nischer Bedeutung sein.
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