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Neurogene Detrusoriiberaktivitat: Friihe Zweitlinientherapie mit
Intravesikalem Oxybutynin

Die neurogene Detrusoriiberaktivitdt (kurz NDO; neurogenic detrusor overactivity)
ist eine Blasenfunktionsstérung, die durch eine Lasion im Gehirn oder Riickenmark
verursacht wird und langfristig zu einer Schdadigung der Nieren fiihren kann. Die
mit der Erkrankung einhergehende Inkontinenz ist fiir die Betroffenen mit einer
erheblichen Reduzierung ihrer Lebensqualitdt verbunden [1-3].

Seit September 2020 steht mit Vesoxx®
(Oxybutyninlésung) das erste in Deutsch-
land zugelassene Arzneimittel zur intra-
vesikalen Therapie der NDO zur Verfi-
gung. Es ist zugelassen zur Unterdriickung
der Detrusorliberaktivitat aufgrund einer
Riickenmarksverletzung oder Meningomy-
elozele (Spina bifida) bei Kindern ab 6 Jah-
ren oder Erwachsenen, die ihre Blase mit-
tels intermittierender Katheterisierung
entleeren und nicht addquat mit oralen
Anticholinergika eingestellt sind [4]. Die
intravesikale Gabe beriicksichtigen auch die
aktuellen Leitlinien [6-9]. Die Umstellung
auf die intravesikale Therapie sollte in Erwa-
gung gezogen werden, wenn die Therapie-
ziele mit oralen Antimuskarinergika nicht zu-
friedenstellend erreicht werden oder nicht
tolerierbare Nebenwirkungen auftreten [8].
Eine groBe Meta-Analyse zeigte, dass keines
der untersuchten oralen anticholinergen
Medikamente bei NDO-Patienten einem
anderen tiberlegen war [10]. Dies ldsst den
Schluss zu, dass bei unzureichender Wirkung
oder nicht tolerablen Nebenwirkungen eine
rasche Umstellung auf eine Zweitlinienthe-
rapie erfolgen sollte.

Vorteile von intravesikalem
Oxybutynin

Durch die direkte Applikation von intra-
vesikalem Oxybutynin Giber den Katheter

in die Blase wird groRtenteils der First-
Pass-Metabolismus in der Leber umgan-
gen [11]. In einer offenen, randomisier-
ten Studie bei 20 gesunden Erwachsenen
zeigte sich bei intravesikaler im Vergleich
zu oraler Gabe eine deutlich erhéhte Bio-
verfligbarkeit der Muttersubstanz Oxybu-
tynin (294 %; 90 %-Konfidenzintervall [KI]:
211-408). Gleichzeitig erreichte die syste-
mische Exposition gegeniiber N-Desethyl-
Oxybutynin (N-DEOB) nur 21 % (90 %-Kl:
15-29) derjenigen Exposition, die bei Ein-
nahme des oralen Préparats mit sofortiger
Freisetzung festgestellt wurde [11]. Dies ist
von hoher klinischer Relevanz, da N-DEOB
v. a. fiir die Entstehung von Nebenwirkun-
gen verantwortlich gemacht wird.

Intravesikales Oxybutynin hat einen multi-
modalen Wirkmechanismus: Es blockiert
die Muskarinrezeptoren und reduziert
die prasynaptische Ausschiittung von
Acetylcholin [12, 13]. Es wirkt durch den
calciumantagonistischen Effekt spasmoly-
tisch am Detrusormuskel [11, 12]. Zudem
hatintravesikal appliziertes Oxybutynin als
zusétzlichen Effekt eine lokalanasthetische
Wirkung durch Blockierung der afferenten
C-Fasern am Urothel [12, 14, 15]. Dies fiihrt
zu einer Senkung des Detrusordrucks sowie
der Uberfiihrung des Hochdrucksystems
in ein Niederdrucksystem und tragt somit
zum langfristigen Nierenschutz bei [12,
16-19].

In einer randomisierten, prospektiven,
aktiv kontrollierten, offenen Multicenter-
Studie zur Behandlung der NDO an 35 er-
wachsenen Patienten erhdhte es ferner die
maximale Blasenkapazitdt signifikant star-
ker als die orale Gabe (um 117 vs. 18 ml,
p=0,0086) [19].

Fazit

Diese Ergebnisse zeigen, dass intravesika-
les Oxybutynin bei entsprechender Indi-
kationsstellung friihzeitig als Zweitlinien-
therapieoption bei Patienten mit NDO in Er-
wdgung gezogen werden sollte.
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Ausfiihrliche Anamnese

Der 16-jahrige Patient erlitt nach einem Mopedunfall eine traumatische inkomplette
Querschnittlahmung (Paraparese sensibel und motorisch sub Th7). In der Akutphase
wurde ein suprapubischer Katheter angelegt. 5 Wochen nach dem Trauma wird er im
Rahmen der Frithrehabilitation neuro-urologisch vorgestellt. Ein Ziel ist die Entfer-
nung des suprapubischen Katheters und das Erlernen des aseptischen intermittieren-
den Selbstkatheterismus (ISK). Der Patient spiirt die Blasenftillung bei geschlosse-
nem Katheter (4-stiindliche Offnung, dazwischen selten minimaler Harnabgang).
Sonografisch ist die linke Niere unauffllig, rechts liegt ein leicht dilatiertes Nieren-
beckenhohlsystem vor. Die Blasenwand ist beginnend trabekuliert. Keine klinischen
Zeichen einer autonomen Dysregulation.

Befund der Videourodynamik: Kleinkapazitdre Blase (cystometrische Kapazitat

250 ml) mit Detrusoriiberaktivitat bei erhaltener Sensitivitdt mit einer ausgepragten
Detrusor-Sphinkter-Dyssynergie mit massiv ballonierter prostatischer Harnréhre und
passagerem vesikoureteralen Reflux rechts (VURII®).

Erste medikamentése Einstellung

Aufgrund der Detrusoriiberaktivitidt wird mit einer oralen anticholinergen Medika-
tion begonnen (3 x 15 mg Trospiumchlorid). Bald nach Beginn der Therapie tritt
jedoch rez. Ubelkeit und Appetitlosigkeit auf mit Zunahme der bestehenden neuro-
genen Obstipation.

Zweitlinientherapie

Anlésslich der Nebenwirkungen wird eine Zweitlinientherapie mit initial 3x5mg
Oxybutynin intravesikal begonnen, die aufgrund des klinischen Bilds auf 3x10mg
Oxybutynin erhoht wird.

Der Patient kann problemlos den ISK selbst alle 4 Stunden durchfiihren. Blasenftillun-
gen bis 500 ml sind mdglich, ohne dass ein Harnleak zwischen den Katheterisierun-
gen auftritt. Anticholinerge Nebenwirkungen treten nicht auf.

Die Kontrolluntersuchung nach 6 Monaten auch mittels Videourodynamik bestatigt
spates abgeschwachtes Blasengefiihl bei Fiillung bis 520 ml. Ruhige Speicherphase
mit hoher Compliance, keine (triggerbare) Detrusoraktivitdt. Der Blasenhals bleibt
geschlossen, keine ballonierte Harnréhre, Blasenwand glatt begrenzt, kein VUR.
Beurteilung: Effektive, komplette Detrusordruckddmpfung unter intravesikalen
Oxybutynininstillationen (3 X 10 mg). Die Dosierung wird beibehalten. Steigerung
der Lebensqualitdt des Patienten.

Medikamentenhinweis

Vesoxx 1 mg/ml, Losung zur intravesikalen Anwendung. Wirkst.: Oxybutyninhydrochlorid. Zus.: 1 ml L6s. enth. 1mg
Oxybutyninhydrochlorid; 1 skalierte Fertigspritze m. 10 ml L6s. enth. 10 mg Oxybutyninhydrochlorid. Sonst. Bestandt.:
Salzsdure, Natriumchlorid, Wasser f. Inj.-zwecke. Anw.: Zur Unterdriick. einer Detrusoriiberaktivitdt aufgrund einer Riicken-
marksverletz. od. Meningomyelozele (Spina bifida) b. Kdrn. ab 6 |. u. b. Erw., die ihre Blase mittels sauberer intermittieren-
der Katheterisier. entleeren u. nicht addquat m. oralen Anticholinergika eingestellt sind. Gegenanz.: Uberempfindlichk. gg.
d. Wirkst. od. sonst. Bestandt.; schwere gastrointest. Erkrank. (z. B. schwere Colitis ulcerosa u. tox. Megakolon); Myasthenia
gravis; Engwinkelglaukom u. Pat. m. einem Risiko dafiir; begleit. Sauerstoffther. Nebenwirk.: Harnwegsinfekt.; asympto-
mat. Bakteriurie; Hyperprolaktinamie; Prolaktin erhoht (einmalig); Teilnahmslosigk.; Halluzinat.; kognitive Stor.; Hyperak-
tivitat; Schlaflosigk.; Schlafstor.; Agoraphobie; Orientierungsstor.; Aufmerksamkeitsstor.; Schwindelgefiihl; Kopfschmerz;
Somnolenz; Erschopf.; Dysgeusie; getriibter Bewusstseinszustand; Bewusstlosigk.; anticholinerges Syndr.; Krampfanfall;
Vertigo; Trockenes Auge; anomale Sinnesempfind. d. Auges; Akkommodationsstor.; supraventrik. Tachykardie; Hypotonie;

Gesichtsrét.; Obstipat.; Mundtrockenh.; abdominale Beschwerden; Schmerzen im Unter- od. Oberbauch; Ubelk.; Dyspepsie;

Diarrh6; Hypohidrose; Ausschlag; nachtl. Schwitzen; (verstarkter) Harndrang; Proteinurie; Hamaturie; Stor. b. d. Entleer. d.
Harnblase; Schmerzen an d. Instill.-stelle; Durst; Brustkorbbeschwerden; Kaltegefiihl. Verring. Sauerstoffsatt. im Rahmen
einer Sauerstoffther. Bek. NW einer anticholinergen Ther. (bisher b. intravesikaler Anw. v. Oxybutynin nicht beob.):
Erbrechen; Anorexie; vermind. Appetit; Dysphagie; gastro6sophag. Refluxkrankh.; Pseudoobstrukt. b. Risikopat. (altere
Personen od. Pat. m. Obstipat. u. b. Behandl. m. and., die intest. Motilitat verring. AM); Verwirrth.-zustand; Agitiert.; Angst;
Alptraume; Paranoia; Sympt. einer Depress.; Abhangigk. v. Oxybutynin (b. Pat. m. einer Vorgeschichte v. Drogen- od. Sub-
stanzmissbrauch); Arrhythmie; Hitzschlag; (Engwinkel-) Glaukom; Augeninnendruck erhoht; trockene Haut; Angioddem;
Urtikaria; Photosensitivitat; Uberempﬁndlichk.; verschwomm. Sehen. Kdr. kénnten empfindlicher f. d. Wirk. d. Produktes
sein, insbes. in Hinblick auf psychiat. u. d. ZNS betreff. NW. Warnhinw.: Enth. d. sonst. Bestandteil m. bek. Wirk. Natrium
(3,53 mg/ml). Weit. Angaben: s. Fach- u. Gebrauchsinfo. Verschreibungspflichtig. FARCO-PHARMA GmbH, Gereonsmiih-
lengasse 1-11, 50670 Kéln, Deutschland. Stand: 09/2020
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