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Enuresis —

was ist Standard
in Diagnose und Therapie?

Die Enuresis ist ein interdisziplindres Problem, an Diagnose und Therapie sind daher

auch verschiedene Fachrichtungen beteiligt. Schwierigkeiten bereitet die klare Defi-

nition der ,Enuresis nocturna”. Unter ,Enuresis” versteht man heute das ndachtliche

Einnassen als Monosymptom, mindestens zweimal pro Monat, bei Kindern iber

5 Jahren. Kinder mit primédrer Enuresis waren nie trocken, bei sekundérer Enuresis

sind sie nach einem mindestens é-monatigem trockenen Intervall wieder nass. Von
der Enuresis ist die kindliche Harninkontinenz bzw. das kindliche Urge-Syndrom mit

Mehrfachsymptomen (Pollakisurie, imperativem Drang und/oder néchtlichem
Einndssen) abzugrenzen, betonte Univ.-Prof. HR Dr. Helmut Madersbacher, Inns-
bruck, im Rahmen eines Expertentreffens in Salzburg am 5. Mai 2001 einleitend.

Tabu Betindssen -

ist die Bevolkerung
ausreichend uUber das
«Problem” informiert?

Im Jinner 2000 wurde &sterreich-
weit mit 200 willkiirlich ausge-
wihlten Eltern von Kindern zwi-
schen 5 und 16 Jahren eine telefo-
nische Befragung zum Thema
Bettnissen durchgefiihre. Nur 65%
der Befragten hatten nie mit dem
Problem zu tun gehabt, 24% kann-
ten zumindest Enuresis-Kinder, bei
7% waren die Kinder frither, bei
4% waren die Kinder zum Zeit-
punkt des Interviews von der Pro-
blematik betroffen. Die Schitzung,
wie viel Prozent der Kinder Bett-
nisser sind, war mit 5,2% recht rea-
listisch. Bei der Frage, ab wann ein
Kind als Bettnisser zu bezeichnen
ist, lagen nur 20% im Rahmen der
internationalen  Definition  von

www.universimed.com

Enuresis — Definitionen

e nachtliches Einndssen als einziges (Mono)Symptom
» episodenhaftes (mindestens zweimal monatlich) oder regelmaBiges
Einnéssen nachts, obwohl dies aufgrund des Alters (> 5 Jahre)

nicht mehr der Fall sein sollte

® Primére Enuresis:
e Sekundare Enuresis:

Kind war nie trocken
wieder nass nach trockenem Intervall

von mindestens 6 Monaten

zwei Einnissepisoden pro Monat.
Der groBte Teil der Eltern wiirde
das Kind erst bei einmal wochent-
lich oder dariiber als Enuretiker
einstufen. Fiir das Gesundheitsbe-
wusstsein spricht, so H. Madersba-
cher, dass der groBte Teil der Be-
fragten mit dem Kind zum Arzt ge-
hen wiirde. Eine massive Diskre-
panz zur Realitit ergab sich bei der

Frage nach den Ursachen. 89%
vermuteten psychologische Proble-
me, 27% eine Reifungsstérung.
30% sahen den Grund der Enuresis
in einer organischen Stérung der
Blase. Die Meinung der Eltern ver-
liuft augenscheinlich reziprok zur
Ansicht der modernen Medizin.

Die Enuresis nocturna scheint
auch heute noch ein Tabu-Thema
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Umgang mit der Problematik Bettndssen

Glauben Sie, dass ,Bettnissen”

ein Tabu-Thema ist, das von den

Betroffenen (Kinder und Eltern)
eher verdrangt wird?

30%

W Jasicher M Eherschon [ Eher nicht
Uberhaupt nicht I K. A.

zu sein. 74% waren der Meinung,
dass die Problematik von Eltern
und Kindern eher verdringt wird.
Nur 6% glaubten, dass das Thema
nicht tabuisiert wird. Entsprechend
diesen Ergebnissen waren
77% der Meinung, dass in
der Offentlichkeit die Auf-
klirung tiber ,Bettnissen®
verstirkt werden miisste
(Abb. 1). 83% bezeichne-
ten therapeutische Hilfe
fiir das betroffene Kind als
wichtig. Hilfe suchen
wiirden die Betroffenen in
erster Linie beim Kinder-
arzt, an zweiter Stelle steht
der Psychologe, gefolgt
vom Allgemeinmediziner
und Urologen. Als Be-
handlungsmethode wihlten die be-
fragten Eltern in erster Linie die
psychologische Therapie (39%),
Medikamente (34%) haben bei der
Bevolkerung anscheinend  einen
geringeren  Stellenwert.  Ho-
moopathiec wird ebenfalls recht
hiufig als erwiinschte Methode an-
gefithrt. Nicht akzeptiert werden
diverse apparative Hilfsmittel zur
Verhaltenstherapie. 53% glauben
cher nicht an mégliche Auswir-
kungen auf die spitere Entwick-
lung.

Die Umfrage zeigt, dass die Bevol-
kerung bereit ist, sich kritisch mit
dem Problem Enuresis auseinan-

Solite in der Offentlichkeit
die Aufklarun
.Bettndssen” ve

H. Madersbacher,

Innsbruck

der zu setzen, ihre Vor-
stellungen  beziiglich
Ursachen und Thera-
pie aber von den heuti-

werden? gen medizinischen An-
sichten stark abwei-
chen.

Pravalenz der
Enuresis im interna-
tionalen Vergleich

In einer medline-Re-
cherche zu den Begrif-
fen ,bedwetting + epi-
demiology® wurden im
Zeitraum von 1973 bis
2001 eine Anzahl von
217 Studien aus den
verschiedensten Teilen
der Welt gefunden und bewertet.
Auffallend dabei ist die unter-
schiedliche Definition der Enure-
sis, betonte Dr. Andreas Wiede-
mann, Gelsenkirchen. So geniigten

A. Wiedemann,
Gelsenkirchen

in einer US-amerikanischen Un-
tersuchung an 10.960 Patienten
sechs Ereignisse im Jahr fiir die In-
klusion, in einer australischen Stu-
die (n=3.111) wurde Enuresis je-
doch mit mindestens einem Ereig-
nis in der letzten Woche definiert.
In Korea galt ein Ereignis pro Mo-
nat als Inklusionskriterium, in Ita-
lien musste einmal, in der Tiirkei
sogar zweimal pro Woche eine
Enuresis-Episode auftreten. Daraus
erkliren sich auch die unterschied-
lichen Angaben iiber den Thera-
pieerfolg. Generell sind minnliche
Kinder etwas hiufiger betroffen,
die Privalenz sinkt mit zunehmen-

dem Alter kontinuierlich von 15%
im fiinften Lebensjahr auf 0,5 bis
1% nach der Pubertit. Als Spon-
tanheilungsrate kénnen etwa 15%
pro Jahr angenommen werden. In
den meisten Studien war der Zu-
sammenhang zwischen Enuresis
und verschiedenen medizinischen
oder soziookonomischen Faktoren,
wie chronischen Erkrankungen,
Ein-Eltern-Familie, sozialer Status,
Schulbildung der Mutter oder Ver-
wandtenehe in der statistischen

Analyse signifikant.

Ab dem 20. Lebensjahr berichten
die Studien kaum iiber weitere
Spontanheilungen. Die Sympto-
matik bleibt — je nach Definitions-
kriterien — bei 0,5-2% der Erwach-
senen als adulte Enuresis persis-
tent. Minner sind dabei wesentlich
hiufiger betroffen, Arzte werden
nur von der Hilfte der Betroffenen
beigezogen, das Thema wird stark
tabuisiert. Eine interessan-
te Tatsache ist der hoch-
signifikante  Zusammen-
hang zwischen Enuresis als
Kind und Harndrangin-
kontinenz im Erwachse-
nenalter. Man muss die
kindliche Enuresis daher
eindeutig zu den Risiko-
faktoren fiir eine spitere
Dranginkontinenz  rech-
nen.

Neurophysiologische
Reifung als Vorausset-
zung fiir die Blasenkontrolle

Die somatische, individualpsycho-
logische und die psychosoziale
Entwicklung des Kindes liuft im
Allgemeinen parallel, aber mit un-
terschiedlicher  Entwicklungsge-
schwindigkeit ab. Das Miktionsvo-
lumen pro Tag nimmt mit dem Al-
ter zu, die Harnblase wichst, die
Zahl der Entleerungen fillt beim
normalen Kind mit zunehmender
Reife von 20 im ersten Lebensmo-
nat auf etwa 10 Miktionen im Alter
von 2-3 Jahren. Gleichzeitig sinkt
der prozentuelle Anteil der Schlaf-
perioden in 24 Stunden vom ersten

www.universimed.com
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Lebensmonat bis zum dritten Le-
bensjahr von 58% auf 32% und
auch der Anteil der Miktionen
wihrend des Schlafes von 39%
auf 19%. Beim gereiften Kind
bzw. beim Erwachsenen werden
zwei Drittel der 24h-Harnmenge
wihrend des Tages und nur ein
Drittel in der Nacht produziert.
Die Entwicklung zu dieser ,reifen®
Miktion dauert im allgemeinen 4-5
Jahre. Laut Studien sind etwa 70%
der drejjihrigen Kinder tagsiiber
und 85% der fiinfjihrigen Kinder
nachts bereits trocken. Wie H. Ma-
dersbacher hervorhob, besagt eine
allgemeine Faustregel, dass mit
dem Toiletten-Training begonnen
werden kann, sobald das Kind
selbsttitig und freihindig eine
Treppe hinuntersteigt.

Ursachenspektrum der
Enuresis - Physiologie
der ADH-Sekretion

Fiir die Entstehung einer mono-
symptomatischen Enuresis noctur-
na wird heute eine polykausale
Atiologie mit genetischen, neurolo-
gischen, urologischen und endokri-
nologischen Faktoren angenom-
men. Fiir eine genetische Kompo-
nente spricht, dass bei Enuresiskin-
dern zu 70% auch ein Elternteil
bzw. nahe Verwandte betroffen
waren. Bei 68% der eineiigen und
36% der zweieligen Zwillinge fin-
det man die Symptomatik bei bei-
den Kindern. Inzwischen wurden
in den letzten Jahren 3 magliche
Gen-Loci identifiziert, die mit der
Enuresis in Verbindung gebracht
werden. Der Mechanismus ist je-
doch noch ungeklirt, so Univ.-
Prof. Dr. Franz Waldhauser, Wien,
da keiner der Gen-Loci mit der
ADH- bzw. Neurophysin-Produk-
tion in Zusammenhang gebracht
werden konnte. Als neurologische
Faktoren werden eine Reifungs-
storung und eine Arousal-Dys-
funktion diskutiert. Beziiglich Rei-
fungsstorung wird angenommen,
dass die komplexen Mechanismen,
die zur Entleerung fithren, noch
nicht geniigend koordiniert ablau-

www.universimed.com

fen — allerdings ist diese Hypothese
nur wenig belegt. Fiir ei-
ne Aufwachstérung spricht, dass
Enuresiskinder eine erhéhte Auf-
wachschwelle haben und schwerer
erweckbar sind. Als urologischer
Faktor wird eine verminderte
funktionelle Blasenkapazitit, d.h.
ein Missverhiltnis zwischen der
wihrend der Nacht produzierten
Harnmenge und dem maximalen
Blasenvolumen  iiberlegt. Diese
Annahme wird durch die Tatsache
erhirtet, dass Kinder mit in der
Nacht schlecht eingestelltem Dia-
betes mellitus — die
in dieser Zeit na-
tirlich mehr Harn
produzieren — hiufi-
£CT einnissern.

Primire  psychische
Stérungen sind keine
Ausléser einer mo-
nosymptomatischen
Enuresis und werden
von der Bevélkerung
weit  (iberbewertet.
Es gibt aber Hinwei-
se auf reaktive Folge-
schiden durch das
+Bettnisser-Elend”
bei Stress durch die

F. Waldhauser, Wien:
Als

Enuresis wird heute

Ursache

Ursache der Enuresis nocturna an-
genommen - diese Hypothese
konnte bisher aber weder bestitigt
noch widerlegt werden. Der Grund
dafiir sind sehr unterschiedliche
Referenzwerte und Messmetho-
den, auBerdem liegen die gemesse-
nen Werte am Rande des Messba-
ren (0,5-2 Picogramm/ Milliliter)
und wer-den auch von anderen ex-
ternen Einfliissen wie Zentrifugie-
ren oder Stress bei der Blutabnah-
me — ADH ist auch ein Stress-
Hormon — nachhaltig beeinflusst.
Eine interessante Hypothese, die
auch von einer Studie
untermauert wird, be-
ziecht sich auf eine
mogliche  ADH-Re-
zeptor-Hyposensitivi-
tit.  Patienten  mit
Enuresis  bendtigen
anscheinend mehr
ADH um ihre Serum-
osmolalitit aufrecht-
zuerhalten. Das wiirde
auch erkliren, warum
nur mit der Gabe rela-
tiv groBer ADH-Men-
gen bei Enuresis-Pati-
enten ein therapeuti-
scher Erfolg erzielt
werden  kann. Der

der

Eltern. Endokrinolo-
gischen  Vorgingen
als  Ursachen der
Enuresis wird heute

endokrinologischen
Ursachen ein beson-

ders hoher Stellen-

wert eingerdumt.

ADH-Rezeptor ist in-
zwischen zwar bioche-
misch dargestellt, eine
Untersuchung beziig-

ein besonders hoher

Stellenwert  einge-

riumt. Wie viele andere Vorginge,
unterliegt auch die Harnprodukti-
on zirkadianen Rhythmen. Beim
cin- bis zwei Wochen alten Siug-
ling noch kaum ausgeprigt, wird
die Rhythmik ab dem dritten Le-
bensmonat immer deutlicher und
ist ab dem 2. Lebensjahr bereits
voll vorhanden. Die Rolle von
ADH bei der Enuresis ist nach wie
vor nicht voll geklirt. Sicher ist,
dass ADH durch die Serumos-
molalitit sehr prizise geregelt wird.
Schwankungen von nur 2% be-
stimmen iiber Ausschiittung oder
Nicht-Ausschiittung. Ein gestorter
Rhythmus der ADH-Sekretion
wurde in verschiedenen Studien als

lich der Enuresis noc-

turna hat aber noch
nicht stattgefunden. Das Ver-
schwinden der Symptomatik mit
zunchmendem Alter bei vielen Pa-
tienten wire vielleicht mit der Rei-
fung der verschiedenen Zentren
erkliarbar.

Konzept fir die Praxis

Welche diagnostischen  Schritte
sind auch fiir den niedergelassenen
Arzt unabdingbar? Mit dieser Frage
erdffnete  Chefarzt Dr.  Stephan
Konig, Brig/Schweiz, seinen Vor-
trag.

Bettnissen ist, nach den allergi-
schen Erkrankungen, die hiufigste
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chronische Erkrankung im Kindes-
alter und Ursache fiir schwerwie-
gende psychische Verinderungen.
Dennoch ist diese Krankheit bei
vielen niedergelassenen  Arzten
kein Thema, der Wissensstand ist
gering, die Patienten werden oft
vertrostet, dass sich diese Proble-
matik mit dem Alterwerden von
selbst regelt — was bei der bekann-
ten Spontanheilungsrate bis zu ei-
nem gewissen Grad natiirlich rich-
tig ist. In Hinblick auf die mogli-
che Persistenz und dem Leidens-
weg des Kindes mit Enuresis noc-
turna sollte von den Arzten aber
intensiver auf diese Erkrankung
eingegangen werden.

Erforderliche Diagnoseschritte sind
eine genaue Anamnese, die somati-
sche Untersuchung, eine Urinkon-
trolle, eine Sonographie der Harn-
wege und die Erstellung eines Mik-
tionsprotokolls (Tab. 2). Eine aus-
fithrliche Anamnese (Tab. 3) ist die
wichtigste diagnostische MaBnah-
me, um zwischen primirer und se-
kundirer Enuresis nocturna und der
Harninkontinenz zu unterscheiden.

Der typische Steckbrief des Patien-
ten mit einer primiren Enuresis
nocturna sicht folgendermalBen aus
(Tab. 4): der Patient ist bei Tag
trocken, hat normale Miktionsab-
stinde und Miktionsabliufe und
zeigt keine Drangsymptome oder
Haltemanéver.  Nachts  ist  er
schwer weckbar, weder durch
Geridusche noch Beriihrung noch
durch Harndrang oder das nasse
Bett. Nach dem nichtlichen Ereig-
nis ,schwimmt® das Bett — ist nicht
nur leicht feucht. Es besteht eine
belastende Familienanamnese.

Differentialdiagnostisch gegen eine
primire Enuresis nocturna spre-
chen der Harndrang am Tag mit
Unruhe und Haltemanévern (Bei-
ne zusammenpressen) und mog-
lichst langes Aufschieben der Mik-
tion, wie dies bei der Harninkonti-
nenz bei Miktionsaufschub der Fall
ist, oder plétzlich auftretender
Harndrang, der typischerweise mit

einem Fersensitz zuriickgehalten
wird, wie dies bei der Dranginkon-
tinenz zu beobachten ist. Typi-
scherweise erwachen diese Patien-
ten beim nichtlichen Einnissen
durch die Nisse des Bettes oder
bereits durch den Harndrang. Das
Bett ist in vielen Fillen nur leicht
feucht. Oft ziechen sich diese Pati-
enten nach der Miktion die nassen

inklusive mikroskopische Kontrol-
le des Sediments, eventuell mit
Harnkultur. Die Ultraschallunter-
suchung ist nicht belastend und
dient zum Ausschluss von seltenen
pathologischen Verinderungen der
harnableitenden Wege bzw. der
Nieren. Vor allem beruhigt ein
normaler Befund aber die Eltern.
Bei Restharn ist vor einer ein-

Kleider selber aus. deutigen Aussage eine nochmalige
Kontrolle notwendig. Kann die So-
nographie nicht selbst durchge-

fithrt werden, ist ein Radiologe mit

Bei der Urinuntersuchung genii-
gen die iiblichen Routineparameter

Diagnostische MaBnahmen

1. genaue Anamnese

2. somatische Untersuchung
3. Urinkontrolle

4. Sonographie der Harnwege
5. Miktionsprotokoll

Tab. 2: Zusammenfassung der wichtigsten Diagnoseschritte in der Praxis

Anamnese

e Seit wann besteht das Einnéssen?

¢ War der Patient bereits tber einen langeren Zeitraum trocken?
* Wie haufig ist das Bettnassen?

* Bestehen auch am Tag Symptome?

* Miktions- und Trinkverhalten?

* Frihere Abklarungen?

e Harnwegsinfektionen?

e Frihere Behandlungen?

* Verwandte mit Enuresis nocturna?

Tab. 3: Eine ausfiihrliche Anamnese ist die wichtigste diagnostische MaBnahme,

um zwischen primdrer und sekundérer Enuresis nocturna und der Harninkonti-
nenz zu unterscheiden.

e Nass seit Geburt

e Das Bett ,schwimmt”

* Erwacht nicht bei Harndrang, bei Harnabgang oder durch
das nasse Bett

e |st bei Tag trocken

* Am Tag keine Drangsymptome oder Haltemandver

» Miktionsabstande und Miktionsabldufe am Tag sind normal

* Hat Verwandte mit demselben Problem

Tab. 4: Typischer Steckbrief eines Patienten mit einer priméren Enuresis nocturna

www.universimed.com
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entsprechender Erfahrung bei Kin-
dern beizuziechen. Das Miktions-
protokoll ist essentiell und wird
tiber 2 Tage, z.B. iiber das Wo-
chenende, erstellt. Dabei sind Mik-
tionszeiten und Harnvolumina zu
dokumentieren;  wihrend  der
Nacht wird das Kind 2 und 5 Stun-
den nach dem Einschlafen kurz ge-
weckt und zur Spontanmiktion
aufgefordert. Die Uberschreitung
der Blasenkapazitit durch die
Nachtharnmenge wird im Allge-
meinen als Hinweis fiir den sinn-
vollen Einsatz von Desmopressin
gewertet, dieses Kriteri-
um wird durch neue
Uberlegungen  jedoch
relativiert. Durch diese
Vorgangsweise kann mit
relativ  einfachen und
nicht belastenden Mal-
nahmen e¢ine Enuresis
nocturna  diagnostiziert
und einer weiteren The-
rapie zugefiihrt werden.

Therapeutische
Optionen bei der
Enuresis

Uber das Problem Bettnissen wur-
den schon in vorchristlicher Zeit
Berichte auf Papyri verfasst — bis
heute sind die Ursachen jedoch
nicht wirklich geklirt, erinnerte OA
Dr. Mons Fischer, Wien. Zur Beur-
teilung des Therapicerfolges ist aber
eine Definition der Krankheit
nitig. Die Enuresis ist definiert als
monosymptomatisches nichtliches
Einnissen bei Kindern ab dem voll-
endeten 5. Lebensjahr. Die Minde-
stanzahl der Episoden pro Monat
wird relativ uneinheitlich definiert:
nach ICD 10 reicht ein nichtliches
Ereignis pro Monat, nach DSM IV
der amerikanischen psychiatrischen
Gesellschaft sind 2 Ereignisse pro
Monat fiir die Diagnose notig, bei
den meisten Studien gilt die Ar-
beitsdefinition von 14 Ereignissen
pro Monat, d.-h. in ca. 50% der
Nichte. In diesen Fillen ist die schr
strenge Klassifikation nétig, um den
Therapieerfolg statistisch nachwei-
sen zu konnen (Tab. 5).

www.universimed.com

S. Kénig, Brig/CH

Zum Therapiebeginn sollten zu-
nichst allgemeine Verhaltensricht-
linien mit der betroffenen Familie
besprochen werden. Dazu gehort
auch eine Demystifikation und die
Schaffung einer positiven Einstel-
lung durch Hinweis auf die Hiu-
figkeit und die grofe Spontanhei-
lungsrate. RegelmiBigkeit bei Es-
sen, Trinken, Blasen- und Stuhl-
entleerung ist anzustreben, die
abendlichen Trinkmengen sind zu
reduzieren. Der Umgang mit dem
Miktionsprotokoll muss ebenfalls
erlernt werden.

M. Fischer, Wien

Im Rahmen der Verhaltenstherapie
soll das, vorzugsweise etwas iltere
Kind, die Wahrnehmung und Un-
terscheidung der verschiedenen
Fiillungszustinde, sowie in Folge
auch entsprechende Selbstkontroll-
reaktionen erlernen. Hilfreich sind
Klingelwindel (weniger die Klin-
gelmatratze) zur apparativen Ver-
haltenstherapie. Dabei wird das
Kind bei Einnissen durch Klingeln
geweckt (in den ersten 10 Tagen ist

meist ein  zusitzliches Wecken
durch die Eltern nétig). Dadurch
kann in einem ersten Schritt das
Problem wahrgenommen und in
weiterer Folge auch eine Bewer-
tung erlernt werden. Im Endeffekt
sollte auf diese Weise ein Kontroll-
verhalten entstehen. Studiendaten
berichten von Full-response um
65%, die Drop-out-Rate liegt bei
8% bis 35%.

Voraussetzungen fiir eine Therapie
mit Desmopressin sind erhéhte
nichtliche Harnmengen iiber der
Blasenkapazitit. Die besten Thera-
pieerfolge kénnen mit dem
Riccabona-Schema erreicht
werden.

Abbildung 2 zeigt das ge-
naue Vorgehen. Im Allge-
meinen stellt sich der The-
rapieerfolg nach 6 bis 9
Monaten ein. Fiir diese re-
lativ aufwendige Methode
mit langsamem Ausschlei-
chen der Therapie spre-
chen hohe Erfolgsraten:
die Ansprechrate betrigt
85%, ein Full-response
wird in 78% erreicht (da-
von 7% nach einem Riick-
fall). Die Heilungsrate nach durch-
schnittlich 18 Monaten wird eben-
falls mit 78% angegeben. Es fehlen
noch prospektiv randomisierte Stu-
dien zu dieser Art der Desmopres-
sin-Anwendung, aber es ist sicher,
dass damit die Heilungsraten, wel-
che in der bisherigen Literatur um
25% lagen, stark verbessert werden
konnen. Bei richtiger Anwendung
ist die Therapie mit Desmopressin
schr sicher. Es werden keine hhe-

Erfolgsbeurteilung

e Full-response (komplettes Ansprechen):
Ereignisreduktion um mindestens 90%

* Partial-response (teilweises Ansprechen):
Ereignisreduktion um 50%-90%

* Non-response (kein Ansprechen):

Ereignisreduktion unter 50%

« Definition der anhaltenden Heilung: ab 6 Monaten

Tab. 5: Kriterien der Erfolgsbeurteilung
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Desmopressin-Therapie

Therapieschema (Riccahona-Schema)

Nocutil® Dosierung - tiaglich vor dem Schlafengehen

Beginn
2 Hiibe
v v
Erfolg ¢ Misserfolg
4 Wochen trocken nasst weiter ein
2 4 A 4
Reduktion < Steigerung
um 1 Hub um 2 auf 4 Hiibe (max. 5 Hiibe)
v v
Erfolg Misserfolg
weitere 4 Wochen trocken nasst weiter ein
A 4 A 4
Reduktion < weiter behandeln
um 1 Hub mit 4 - 5 Hiiben
Abb. 2: Riccabona-Schema

ren Nebenwirkungsraten als unter
der Therapie mit Placebo berichtet,
ausgenommen Wasserintoxikatio-
nen, die aber immer mit exzessiver
Fliissigkeitsaufnahme  kombiniert
warcr.

Ebenfalls erfolgreich ist die Laser-
akupunktur. Bei Versagen einzel-
ner Therapiemethoden empfiehlt
sich eine Kombination, wie z.B. 6
Wochen Desmopressin gemeinsam
mit apparativer Verhaltenstherapie.
Weitere Optionen sind ein ver-
schirftes Trinkregime oder eventu-
ell zusitzlich Gabe von Anticholi-
nergika (Oxybutynin, Tolterodin
oder Trospiumchlorid).

Wichtig fiir den Therapieerfolg ist
auch die Motivation der Betroffe-
nen und deren Angehériger. Hier
zeigten sich die besten Erfolge,
wenn nach einer genauen Auf-
klirung diese in die Therapieaus-
wahl eingebunden wurden.

Pharmakokinetik

und Pharmakedynamik
von intranasal und oral
appliziertem Desmopressin

ADH (Vasopressin) wird sehr sen-
sibel durch die Zunahme der Plas-

maosmolaritit gesteuert. Fiir die
Freisetzung gentigen bereits Ab-
weichungen von 1-2% in den hy-
pothalamischen Osmorezeptoren.
Auf die Verinderung von Volu-
men reagiert der Regelkreis jedoch
wesentlich unempfindlicher, erst
bei Verminderung von iiber 10%
wird ADH ausgeschiittet, erliu-
terte Univ.-Prof. Dr. Ernst Singer
vom Pharmakologischen Institut
der Universitit Wien. Bei Ab-
nahme der Plasmaosmolaritit
wird die Freisetzung von ADH
gehemmt.

Man unterscheidet V1- und V2-
Rezeptoren. Uber den V1-Rezep-
tor wird die Vasokonstriktion ver-
mittelt, physiologisch interessant
ist der V2-Rezeptor, iiber den der
antidiuretische  Effekt vermittelt
wird. Zusitzlich stimuliert der V2-
Rezeptor auch die Freisetzung von
Faktor VIII aus dem GefiBlendo-
thel. Hier gibt es fiir Desmopressin
eine entsprechende Indikation bei
spezifischen Formen der Himo-
philie.

Das Hypophysenhinterlappenhor-
mon Vasopressin ist ein Peptid be-
stehend aus 9 Aminosiuren. Des-
mopressin unterscheidet sich von

Vasopressin durch den Ersatz von
L-Arginin durch D-Arginin in Po-
sition 8. Infolge dieser kleinen An-
derung verliert das Peptid véllig
die vasokonstriktorische Kompo-
nente, gleichzeitig wird die er-
wiinschte antidiuretische Potenz
um den Faktor 12 gesteigert. Der
Wirkmechanismus in den Sam-
melrohrzellen der Niere ist inzwi-
schen entschliisselt: unter Desmo-
pressin wird iiber den V2-Rezep-
tor die Fusion intrazellulirer Vesi-
kel mit der Zellmembran modu-
liert. Diese enthalten wasser-
fithrende Kanile (Aquaporine), der
Einstrom von Wasser in die Zelle
wird erhoht.

Die Resorption von Desmopressin
ist abhingig von der Applikations-
art. Bei intranasaler Gabe liegt die
absolute Bioverfiigbarkeit — das be-
deutet im Vergleich zur intravens-
sen Gabe — bei etwa 3% bis 4%, die
verschiedenen im Handel befindli-
chen Priparate sind laut Studien-
daten pharmakokinetisch gleich-
wertig. Bei oraler Applikation wird
wesentlich weniger aufgenommen,
die absolute Bioverfiigbarkeit be-
tragt nur 0,1%. Nach sublingualer
oder rektaler Verabreichung konn-
te keine relevante Resorption fest-
gestellt werden.

Wann ist Desmopressin
indiziert und lasst sich der
Therapieerfolg vorhersagen?

Die Indikation zur Therapie mit
Desmopressin  wird sehr unter-
schiedlich gehandhabt. Da eine Re-
sponderrate von etwa zwei Dritteln
als gesichert angenommen werden
darf, wire es hilfreich, Patienten
noch vor Therapiebeginn bestim-
men zu kénnen, bei denen mit ei-
nem Erfolg zu rechnen ist, betonte
Univ.-Prof. Dr. Bernd Schénber-
ger, Berlin,

Die Indikation fiir den Einsatz von
Desmopressin ist nicht véllig ge-
klirt und einer stindigen Ande-
rung unterworfen. Bis vor kurzem
wurde angenommen, dass eine
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Substitution indiziert ist, wenn der
Hormonanstieg in der Nacht nicht
die erwarteten Werte erreicht. Psy-
chologen sehen eine Indikation fiir
die Pharmakotherapie iiberhaupt
nur dann, wenn Therapieresistenz
gegeniiber anderen Methoden be-
steht. Manche Autoren empfehlen
Desmopressin vor allem wenn der
Erfolg innerhalb von wenigen Wo-
chen erreicht werden muss. Aller-
dings berichten Studien auch {iber
Erfolge bei Enuresis mit Tages-
symptomatik bzw. bei Drangin-
kontinenz, oft auch als Enuresis
nocturna et diurna bezeichnet. Da-
her muss die alte Uberlegung iiber
Substitution bei mangelndem Hor-
monanstieg relativiert werden. Es
stellt sich prinzipiell die Frage, ob
es sich um eine echte Substitu-
tionstherapie oder vielmehr um
eine cher symptomatisch orientier-
te Therapie handelt — méglicher-
weise existieren auch andere An-
griffspunkte fiir die Wirkung von
Desmopressin.

Laut einer neuen Publika-
tion profitieren Patienten
mit kleinerer Blase mehr
von der Desmopressin-
Therapie, die Blasenkapa-
zitit scheint daher ein
moglicher Pridiktor fiir
den Erfolg zu sein. Das
wiirde auch den Vorteil
des  Riccabona-Schemas
erkliren — das langsame
Ausschleichen stellt
eventuell eine Art von
Blasentraining dar.

In einer eigenen Studie an Patien-
ten mit Enuresis nocturna, Inkonti-
nenz und einer gesunden Ver-
gleichsgruppe  konnten, sowohl
durch Messung der Harnosmola-
ritit als auch der ADH-Konzentra-
tionen zu verschiedenen Zeitpunk-
ten, keine eindeutigen Aussagen
fiir die Selektion von Patienten zur
Behandlung mit Desmopressin er-
arbeitet werden. Eine normale bzw.
cine gestorte zirkadiane ADH-
Rhythmik lisst sich unter iiblichen
Klinikbedingungen bei 4 Abnah-
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E. Singer, Wien

men pro Tag/Nacht sicher nicht
nachweisen. Nach heutigem Wis-
sen gibt es kein einfaches und ver-
lissliches Zeichen, um den Erfolg
einer Desmopressin-Therapie vor-
herzusagen. Deshalb erscheint es
zur Zeit gerechtfertigt, jedem Pati-
enten mit monosymptomatischer
Enuresis nocturna ecine Therapie
mit Desmopressin anzubieten, so
B. Schénberger.

Nebenwirkungen
von Desmopressin -

Vorbeugung und Behandlung

Als Nebenwirkungen der intrana-
salen Desmopressin-Therapie gel-
ten nasale [Irritationen, Epistaxis,
emotionale Schwankungen und
Kopfschmerzen, wobei die letzten
beiden sicher auch im Umfeld der
psychischen Belastung durch die
Enuresis betrachtet werden miis-
sen, gab F. Waldhauser zu Beden-
ken. Die Hiufigkeit dieser Ercig-
nisse wird mit 6,5% angegeben.

Die Wahrscheinlichkeit fiir das
Auftreten einer Wasserintoxikati-
on, die einzige echte Gefahr dieser
Therapie, ist extrem selten. Bei
100.000 behandelten Patienten ist
mit einem Fall einer Wasserintoxi-
kation zu rechnen. Trotz der Sel-
tenheit muss man immer nach
moglichen Symptomen Ausschau
halten, um friihzeitig Gegenmaf-
nahmen ergreifen zu kénnen. Im
Prinzip handelt es sich dabei um
zu viel Wasser im extrazelluliren
Raum. Die Natrium-Konzentrati-
on fillt auf unter 130 mval/L — im

B. Schénberger, Berlin

Vergleich zu einem normalen Na-
trium-Spiegel von 144 mval/LL be-
deutet das einen Anstieg des extra-
zelluliren Wassers um etwa 10%.
Typisch ist auch eine entsprechen-
de Zunahme des Korpergewichtes
um 10% bis 15%.

Zeichen der
Wasserintoxikation

Haufigkeit: 1:100.000

* Gewichtszunahme (5-15%)

» Hyponatriamie (< 130 mval/L)
» Bewusstseinsverlust

* Zerebrale Anfélle

s KEINE Odeme

Fillt die Natriumkonzentration
unter 130 mval/L, kénnen auch
Bewusstseinstrilbungen und zere-
brale Krimpfe auftreten. Odeme
sind Zeichen fiir einen relativen
Mangel an EiweiB im GefiBsystem
und treten bei Anstieg
des Extrazellulirvolumens
nicht auf — Odeme sind
daher auch kein Zeichen
einer Wasserintoxikation.
Bei Diagnose einer Wasser-
intoxikation ist Desmo-
pressin abzusetzen und die
orale  Flissigkeitszufuhr
einzuschrinken. Ein Aus-
gleich der Hyponatriimie
ist in der Regel nicht emp-
fehlenswert, da nach Ab-
setzen der Therapie eine
entsprechende Diurese
einsetzt. AuBerdem droht bei zu
schnellem Ausgleich (infolge zu
grofem Gradienten an der Zell-
membran) ein Hirnédem. Daher
sollte der Ausgleich besser langsam
erfolgen, 1 bis maximal 2mval in
der Stunde diirfen dabei nicht
iiberschritten werden. In Extrem-
fillen sollte eher Furosemid verab-
reicht werden.

Auf jeden Fall miissen die Eltern
iiber die Symptome der Wasserin-
toxikation aufgeklirt werden. Trotz
der Seltenheit ist es sinnvoll, das
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Kind vor allem am Anfang zu wie-
gen und bei deutlicher und rapider
Gewichtszunahme - 5-10% des
Koérpergewichtes in 2 Wochen —
den Arzt aufzusuchen. Bei entspre-
chend kooperativen und verant-
wortungsvollen Eltern sollte ein si-
cherer Einsatz von Desmopressin
moglich sein.

Psychiatrische Komorbiditaten
und ihre Konsequenzen

fur die Diagnostik

und Therapie der Enuresis

Von den 31 im letzten Halbjahr an
der Universititsklinik fiir Neuro-
psychiatrie des Kinder- und Jugend-
alters wegen Enuresis nocturna be-
handelten Kindern wurde kein ein-
ziges primir wegen dieser Symp-
tomatik zugewiesen, erliuterte Dr.
Christian Kienbacher, Wien. Vor-
stellungsgriinde waren bestechende
Angsterkrankungen, traumatische
Erfahrungen (allen voran sexueller
Missbrauch),  Intelligenzminde-
rung, Entwicklungsstérungen so-
wie Verhaltens- und emotionale
Stérungen mit Beginn in der Kind-
heit. Betroffen waren in zwei Drit-
tel der Fille minnliche Kinder, das
Alter betrug durchschnittlich 10,2
Jahre (5-16 Jahre), die Frequenz
des Einnissens wurde mit 1-30
Nichten pro Monat (im Durch-
schnitt 15,6/Monat bei primirer
Enuresis und 9/Monat bei sekun-
direr Enuresis) angegeben. Die
Enuresis nocturna bestand bei den
meisten dieser Patienten bereits
tiber Jahre, es standen bei der Kon-
sultation der Klinik ganz andere
Probleme im Vordergrund — an-
scheinend hatten sich die Familien
mit der Enuresis-Problematik ab-
gefunden.

Die Zusammenhinge zwischen
Enuresis und anderen Symptomen
sind nicht immer leicht herzustel-
len. Beispielsweise verschwindet
bei Angsterkrankungen bei adiqua-
ter Therapie iiblicherweise auch
die Enuresis. In einigen Fillen kann
die Enuresis nocturna auch als un-
bewusste Symbolsprache aufgrund
von permanenter Uberforderung

des Kindes verstanden werden. Auf
jeden Fall sollte bei jedem Kind
mit dieser Problematik am Anfang
der Therapie eine genaue somati-
sche Untersuchung durchgefiihrt
werden.

Enuresis nocturna ist sicher keine
rein organische aber
auch keine rein psy-
chodynamische
Krankheit. In Ko-
operation mit ande-
ren Fachgruppen
miissen daher indivi-
duelle Therapien er-
arbeitet werden. Da-
zu gehoren medika-
mentése  Behand-
lung, Fithren eines
Miktionskalenders,
Belohnung, verhal-
tenstherapeutische
MaBnahmen inklusi-
ve apparative Verhal-
tenstherapie und,
entsprechend der
hiufigen Ko-morbi-
ditit, auch Famili-
entherapie und tie-
fenpsychologische
Verfahren.

Enuresis

Jahre

Fallstricke in
der Enuresis-Behandlung

Es existieren ecine Menge Fall-
stricke in der Diagnostik und The-
rapie von Enuresis-Patienten. Das
grofte Problem aber ist die Erfas-
sung der Enuresis-Patienten. In der
Schweiz wird laut Statistik von 5
Enuresis-Kindern nur eines behan-
delt, das heiB3t: von 80.000 Bettniis-
sern erhalten nur 16.000 eine The-
rapie, so S. Kénig. Auch erwachse-
ne Bettnisser — in der Schweiz gibt
es schitzungsweise etwa 20.000
Fille, wissen kaum etwas iiber
Therapieméglichkeiten.

Viele Patienten nehmen wegen
dieser Problematik keine irztliche
Hilfe in Anspruch. Werden Arzte
beigezogen, ist eine adiquate Be-
handlung jedoch auch nicht immer
sichergestellt.

C. Kienbacher, Wien:
Bei den meisten Pati-
enten besteht die
nocturna
vor der ersten Kon-
sultation bereits iber

Trotz hoher Selbstheilungsrate
sollte mit der Therapie nicht zu
lange zugewartet werden, da sich
durch die Belastung sekundire
psychische Probleme ausbilden
kénnen. Daher sollte man die El-
tern tiber das Problem der Enuresis
aufkliren, eventuell mit einem Pla-
kat im Warteraum,
und ab dem fiinften
Lebensjahr bei jedem
Kind nachfragen, ob
eine Enuresis noctur-
na besteht. Nach Dia-
gnose einer Enuresis
ist das Gesprich mit
Eltern und Kind sehr
wichtig, man muss
sich dafiir aber viel
Zeit nehmen.

Hilfreich ist zunichst,
tiber die grofe Hiu-
figkeit und iiber die
Altersverteilung  der
Enuresis zu sprechen.
Das gibt den Betrof-
fenen das Gefiihl, mit
threm Problem nicht
allein zu sein und
steigert das  Selbst-
wertgefiihl. Dann sollte auf die
wichtigsten Ursachen der Enure-
sis eingegangen werden und in
diesem Zusammenhang auf die
Familienanamnese. Ist ein Eltern-
teil von Enuresis nocturna betrof-
fen, bestehen 45% Chancen, dass
auch das Kind die Symptomatik
zeigt, bei beiden Elternteilen steigt
diese Wahrscheinlichkeit auf 75%.

Eine genaue somatische Untersu-
chung inklusive Sonographie mit
der Bestitigung, dass Blase und
Nieren gesund sind, ist diagnos-
tisch unbedingt nétig und beru-
higt vor allem auch die Eltern.
Die Entscheidung, mit welcher
Therapieform  begonnen  wird,
sollten die Betroffenen mittragen
und ist auch abhingig vom Um-
feld (z.B. niichtliche Stérung an-
derer Familienmitglieder durch
apparative Methoden wenn das
Kind nicht allein im Zimmer
schlift). Das Therapie-Schema
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und die Vorgangsweise muss ge-
nau abgesprochen werden, bei
Therapie mit Desmopressin  ist
die Begrenzung der Fliissigkeits-
zufuhr genau zu regeln. Es hat
sich bewiihrt, eine Stunde vor und
acht Stunden nach Einnahme von
Desmopressin  keine Fliissigkeit
zuzufithren.

Am Erfolg oder Nicht-Erfolg einer
Enuresistherapie ist der Arzt mal-
geblich beteiligt. Vor Therapiebe-
ginn brauchen der Patient und des-
sen Eltern ein langes Gesprich, gut
verstindliche Merkblitter mit den
wichtigsten Informationen, welche
dem Patienten mitgegeben werden
(z.B. mogliche Nebenwirkungen
von Desmopressin), und einen
nichsten Termin.

Zusammenfassung

Wie eine Erhebung bei Allgemein-
medizinern, Pidiatern, Kinderpsy-
chiatern und Urologen ergab, sind
sich die Arzte der verschiedenen
Fachgruppen iiber die Behand-
lungsmethoden bei Enuresis noc-
turna ziemlich einig. An erster
Stelle steht die Beratung, an zwei-
ter Stelle — mit Ausnahme der Psy-
chologen — die Behandlung mit
Desmopressin.  Diese  Therapie
wird auch am wirksamsten beur-
teilt, die Wahrscheinlichkeit auf
Heilung wird mit 50-60%, auf
Besserung mit 20-30% angegeben.
Die Akzeptanz von Geriten zur ap-
parativen Verhaltenstherapie ist in
allen Gruppen gering.

Eine klare Definition ist sehr
wichtig, um den Therapieerfolg
beurteilen zu kénnen und die
Enuresis von anderen Ent-
leerungsstérungen abzu-
grenzen. Ublicherweise ver-
steht man unter Enuresis
nichtliches Einnissen, min-
destens zweimal pro Mo-
nat, bei Kindern iiber 5 Jah-
ren — bei sonst unauffilliger
Blasenentleerungssituation.
Eine Hauptursache ist die
nichtliche Harnflut, wobei die
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Harnmenge die altersgemiBe phy-
siologische Blasenkapazitit {iber-
steigt. Da in der letzten Zeit Gen-
Loci entdeckt wurden, ist eine er-
bliche Komponente mdoglich. Ob
die Enuresis wirklich mit einem
Mangel an ADH-Sekretion asso-
ziiert ist, erscheint heute zumin-
dest fraglich. Man sollte die Des-
mopressin-Therapie daher besser
als symptomatische Behandlung
und nicht als Substitutionsthera-
pie verstechen. Ohne Zweifel kon-
nen auch psychische Probleme an
der Entstchung einer Enuresis
mitwirken.

Die Basisdiagnostik besteht aus der
Anamnese mit Erhebung von Zeit-
punkten und Hiufigkeit des
Einnissens, einer Tagessymptoma-
tik, von weiteren urologischen
Symptomen und der Famili-
enanamnese. Die korperliche Un-
tersuchung und Harnkontrolle ist
obligat, ebenso wie die Sonogra-
phie der Blase und Nieren mit
Restharnmessung.  Ein  zentrales
Diagnostikum ist das Miktionspro-
tokoll iiber 2 Tage und 2 Nichte
mit  zweimaligem  nichtlichen

Wecken.

Die Therapie beginnt mit einem
ausfiihrlichen Gespriich, Beratung
und Aufklirung der Eltern und
Motivation des Kindes. Die alte
Empfehlung, Desmopressin nur
einzusetzen, wenn die Nacht-
harnmenge die Blasenkapazitit
iiberschreitet, muss kritisch hin-
terfragt werden. Der Einsatz von
Desmopressin  scheint in jedem
Fall sinnvoll zu sein, da man da-
mit die Harnproduktion reduziert
und an die funktionelle Blasenka-
pazitit anpasst. Bei Desmopres-
sin-Therapie wird das ,Riccabo-
na-Schema®“ empfohlen, ob man
so schnell, wie in diesem Schema
angegeben, die Dosis steigern soll,
ist in Diskussion. Die maximale
Dosis betrigt 5 Hiibe, dariiber
hinaus darf kein besserer thera-
peutischer Effekt mehr erwartet
werden. Die primire Therapie
muss auf jeden Fall
6—8 Wochen verabreicht werden,
die Dauer ist individuell und
kann auch 2 Jahre betragen. Vor-
zeitige oder tageweise Auslassver-
suche sind sinnlos. Wichtig ist das
langsame Ausschleichen der The-
rapiec um der Blase Gelegenheit
zu geben, sich an die zunehmen-
den Harnmengen anzupassen. Bei
Versagen der Therapie sollte man
re-evaluieren und gegebenenfalls
auf eine Kombinationstherapie
(z.B. Desmopressin plus Anticho-
linergikum) wechseln. 2

Dieses Expertentreffen
fand vom 4.-6. Mai 2001
in Salzburg statt.

11



