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COMMENTAAR

Nocdurna: oud medicament zoekt nieuwe kwaal

Frits Bareman en Marco Blanker

Desmopressine is sinds kort in een nieuw jasje verkrijg-
baar: Nocdurna. Desmopressine werd tot nog toe vooral
gebruikt voor de behandeling van bedplassen bij kinde-
ren en adolescenten. Inmiddels is de indicatie van
desmopressine verruimd naar ‘nycturie als gevolg van
idiopathische nachtelijke polyurie bij volwassenen’, een
kwaal die bij veel ouderen voorkomt." Wij twijfelen sterk
aan de meerwaarde van dit middel voor deze indicatie en
lichten in dit artikel toe waarom.

WAT IS DE KWAAL?

Met het ouder worden neemt het aantal keren dat man-
nen en vrouwen hun bed uit moeten om te plassen toe.
Dit berust grotendeels op fysiologische veranderingen,
maar nycturie kan ook een signaal zijn van bijvoorbeeld
hartfalen. Bij een deel van de patiénten met nycturie ver-
laagt deze klacht het welbevinden. In de literatuur wordt
aangehouden dat 2 of meer nachtelijke micties gepaard
gaan met een verminderd welbevinden.” De variatie hier-
bij is groot: waar de ene oudere een forse hinder ervaart,
geeft dat bij anderen met dezelfde kwaal minder verla-
ging van het welbevinden. Desmopressine vermindert
het aantal micties per nacht sterker dan placebo; het
verschil in effect is 0,7 micties per nacht.?

EN WAT IS HET HUIDIGE BELEID?

In de NHG-standaard ‘Mictieklachten bij mannen’ wordt
desmopressine niet aanbevolen omdat het klinische
effect beperkt is en is vastgesteld in studies met metho-
dologische problemen.* Daarbij wordt gewezen op poten-
tiéle bijwerkingen, in het bijzonder hyponatriémie. Het
risico daarop is logisch en inherent aan het werkingsme-
chanisme van desmopressine.* Hoe ouder de patiént, des
te hoger dit risico.

Ondanks de methodologische problemen in klinische
trials wordt desmopressine in onder andere de richtlijn
van de Europese Vereniging voor Urologen (EAU) wel
aangeraden voor mannen met nycturie en nachtelijke
polyurie. Dit na uitsluiten van onderliggend lijden, een
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grondige beoordeling van de medicatie die de patiént
gebruikt en het geven van niet-medicamenteuze advie-
zen’?

De algemeen gebruikte definitie van nachtelijke polyurie
voor volwassenen is een nachtelijke urineproductie die
groter is dan 33% van de 24-uursurineproductie. Deze
definitie, waarin het volume van de ochtendurine wordt
meegeteld, leidt ertoe dat de diagnose ‘nachtelijke polyu-
rie’ bij vrijwel alle patiénten met nycturie gesteld kan
worden.’ De indicatie ‘nycturie als gevolg van idiopathi-
sche nachtelijke polyurie bij volwassenen’ betreft daar-
door vrijwel iedereen met nycturie. Nachtelijke polyurie
komt echter ook voor bij de meerderheid van de mannen
en vrouwen die geen nycturie hebben.”*

Het bescheiden effect van desmopressine op het verlagen
van de nachtelijke mictiefrequentie (gemiddeld 0,72 keer
per nacht minder plassen dan bij placebo) wordt in de
EAU-richtlijn een klinisch significant effect genoemd.’
Wij vinden deze uitkomst niet klinisch relevant. Deze
beperkte winst moet worden afgewogen tegenover het
optreden van hyponatriémie bij zo'n 8% van de oudere
patiénten die bij aanvang van behandeling een niet-
afwijkende natriumconcentratie hadden.®

WAT IS VOOR DE PATIENT EEN RELEVANTE UITKOMSTMAAT

De nachtelijke plasfrequentie op zich is geen relevante
uitkomstmaat voor patiénten. Welbevinden en algehele
conditie zijn dat wel. De mogelijke impact van nycturie
op het welbevinden wordt verklaard door de herhaalde,
soms vroege verstoring van de nachtrust, het moeizaam
hervatten van de slaap bij sommige patiénten en de daar-
opvolgende moeheid overdag. De fabrikant van Nocdurna
vat dit treffend samen onder de titel ‘Plas Moe’. Daarmee
is welbevinden voor de patiént inderdaad een relevanter
eindpunt dan nachtelijke mictiefrequentie. Doordat
zowel nycturie als welbevinden samenhangen met bij-
voorbeeld leeftijd, geslacht en comorbiditeit, zijn de
effecten echter lastig te ontrafelen.

Studies naar het effect van desmopressine op het welbe-
vinden van patiénten met nycturie ontbreken, in welke
dosering dan ook. Er is alleen een verband aangetoond
tussen nycturie en verminderd welbevinden,” en het is
aannemelijk dat het gebruik van desmopressine de tijd
tot de eerste nachtelijke mictie relevant verlengt.* Over
het effect van desmopressine op de lange termijn kunnen
we geen uitspraken doen,® aangezien studies met een
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looptijd van een jaar of langer niet beschikbaar zijn.

In de praktijk betreft nycturie een kwaal die met name
ouderen boven de 75 jaar treft, een leeftijd waarbij juist
voor bijwerkingen gewaarschuwd wordt.

WAT IS ER NIEUW AAN NOCDURNA?

Het antwoord daarop kan kort zijn: bijna niets. De werk-
zame stof — desmopressine — is immers niet nieuw. De
farmaceutische vorm (lyofilisaat) was al lang verkrijgbaar
als ‘melt’-tablet, onder een andere naam. De dosering is
wel veranderd, namelijk 25 pgg voor vrouwen en 50 pug
voor mannen. Voorheen was de laagste dosering van het
lyofilisaat 60 pg.

De prijs is wel nieuw: Nocdurna kost voor een patiént
€ 30 per maand, versus € 6 euro voor generiek desmo-
pressine. Dit lijkt te passen in een trend waarbij middelen
die uit patent zijn en voor een lage prijs verkrijgbaar zijn,
opnieuw door een farmaceut op de markt gebracht wor-
den. Patiéntenvoorlichting door de fabrikant aan de hand
van een vragenlijst die de patiént op een website kan
invullen is daarbij inmiddels eerder gebruik dan uitzon-
dering.

TOT SLOT

Desmopressine — dus ook Nocdurna — heeft geen bewe-
zen klinisch relevant effect op het welbevinden. Het ver-
laagt de nachtelijke mictiefrequentie met gemiddeld
0,72 keer ten opzichte van placebo; de klinische relevan-
tie daarvan is twijfelachtig. De bijwerkingen van desmo-
pressine dienen vooral bij ouderen serieus genomen te
worden. De prijs van Nocdurna ligt een factor 5 hoger
dan andere farmaceutische vormen van desmopressine.
Wij zien geen reden tot voorschrijven van deze nieuwe
vorm.

Hanneke Rijkels-Otters, huisarts, gaf commentaar op een eerdere versie van

dit artikel.
Belangenconflict en financiéle ondersteuning: geen gemeld.
Aanvaard op 25 oktober 2017
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