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Therapiemoglichkeiten chronischer
urologischer Schmerzsyndrome am Beispiel
der Interstitiellen Zystitis

Kurzfassung: Nach wie vor sind sowohl Atiologie
als auch Pathogenese chronisch abakterieller
Schmerzsyndrome der Beckenregion, wie z. B. bei
der sog. Interstitiellen Zystitis, nicht vollends ent-
schliisselt. lhre kausale Behandlung ist folglich zur-
zeit nach wie vor nicht moglich. Es existiert weder
ein evidenzbasierter Therapiealgorithmus noch
eine sog. Standardtherapie fiir die mannigfaltigen
Therapieansétze. Die therapeutischen Konzepte
kdnnen in orale, intravesikale, operative und physi-
kalische Verfahren unterteilt werden. Auch gibt es
sinnvolle erganzende Therapieverfahren jenseits der
klassischen Schulmedizin. Grundlage jeder Schmerz-
therapie stellt das WHO-Stufenschema dar. Unter
den oralen Therapieverfahren werden zurzeit fol-
gende Medikamente mit unterschiedlichen Evidenz-
levels empfohlen: Amitriptylin, Hydroxyzin und
Pentosanpolysulfat. Viele weitere orale Medika-
mente werden eingesetzt, wobei der Nachweis ih-
rer Wirksamkeit z. T. lickenhaft ist, darunter Anti-
konvulsiva, L-Arginin und verschiedene Immunmo-
dulatoren und -suppressiva. Bei den intravesikalen
Therapieverfahren finden Botulinumtoxin A, Di-
methylsulfoxid, Heparin und Glykosaminoglykan-
Ersatzstoffe Anwendung. Unter den physikali-
schen Therapieverfahren gilt neben der Blasen-
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distension die hyperbare Sauerstofftherapie als
wirksame Therapieform. Bei Versagen der kon-
ventionellen Therapieverfahren stellen die ope-
rative (Teil-) Entfernung der Harnblase oder
Harnumleitungsoperationen die therapeutische
Ultima Ratio dar. Kontrollierte Studien zu alter-
nativen Heilverfahren existieren kaum; recht
gute Resultate bei chronischen Beckenschmerz-
syndromen konnten aber mit Akupunktur als ad-
ditivem Therapieverfahren erreicht werden.

Abstract: Therapeutic Approaches to Chronic
Pelvic Pain Syndromes in Urology Exempli-
fied by the Bladder Pain Syndrome Cur-
rently Called Interstitial Cystitis. Etiology
and pathogenesis of chronic non-bacterial pelvic
pain syndromes, e. g. the condition currently
called interstitial cystitis, are both still not fully
understood. A causal treatment for these condi-
tions is thus currently not available. From the
plentitude of therapeutic concepts no generally
accepted evidence-based therapeutic algorithm
has been evolved and still no so-called standard
treatment has been achieved. Treatments can
be divided into oral, intravesical, operative and
physical procedures. There are also meaningful

supplementary therapy procedures beyond the
boundaries of classical school medicine. The
WHO recommendations provide the basis for
basic pain therapy. For oral therapeutic proce-
dures currently in use the following compounds
with different levels of evidence have been rec-
ommended: amitriptylin, hydroxyzin, pentosan
polysulfate. Many other orally administered drugs
have also been used although in many cases evi-
dence of efficacy is lacking, including anticon-
vulsants, L-arginine and various immunomodu-
lators and immunosuppressants. Intravesical treat-
ments include botulinum toxin A, dimethyl sul-
foxide, heparin and glycosaminoglycan substi-
tutes. Regarding physical procedures bladder
distension and hyperbaric oxygenation show ef-
ficacy. When conventional therapeutic methods
fail, surgical (partial) removal of the urinary
bladder or urinary diversion procedures repre-
sent the therapeutic ultima ratio. There are hardly
any controlled studies on alternative curative
procedures although rather good results have
been obtained in chronic pelvic pain syndrome
with acupuncture as an additional thera-
peutic modality. J Urel Urogynékol 2008; 15 (4):
18-26.

B Einleitung

Da Atiologie und Pathogenese der Interstitiellen Zystitis nicht
genau geklért sind, ist eine kausale Behandlung zurzeit nach wie
vor nicht méglich. Es existiert weder ein evidenzbasierter The-
rapiealgorithmus noch eine Standardtherapie fiir die Erkrankung.
So vielfiltig die moglichen diskutierten Ursachen sind, so viel-
faltig sind die bislang unternommenen Therapieansitze. Rovner
et al. haben aus der US-amerikanischen Datenbank der Interstiti-
elle-Zystitis-Patienten, die in die International Cystitis Data Base
Study eingeschlossen wurden, bei 581 Patienten insgesamt 183
verschiedene Therapieverfahren erhoben [1]. Kontrollierte,
randomisierte Doppelblind-Studien finden sich nur vereinzelt in
der vorhandenen Literatur, in den letzten Jahren jedoch zuneh-
mend. Allgemein konnen die therapeutischen Ansitze in orale,
intravesikale, operative und physikalische Verfahren unterteilt
werden. Auch gibt es einige alternative und ergéinzende Therapie-
verfahren, wobei sich diese teilweise mit denen der klassischen
Schulmedizin iiberschneiden.

Die Tabellen 1 und 2 geben einen Uberblick iiber die klassi-
schen und alternativen Therapieverfahren. Dabei werden aus
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der uniiberschaubaren Vielzahl von therapeutischen Ansitzen
bedeutsame, studienkontrollierte und innovative Therapie-
verfahren hervorgehoben.

Tabelle 1: Auflistung und Unterteilung klassischer Therapie-
verfahren fir die Interstitielle Zystitis

Oral-systemische Therapien

— Analgetika und Anéasthetika — Montelukast

— Antihistaminika — Naloxon

— Antidepressiva — Amlodipin

— Calcitonin — Prostaglandine

— Natriumpentosanpolysulfat (PPS) - Suplatast-Tosilat

— L-Arginin — Verschiedene Immun-
— Vinpocetin suppressiva

Intravesikale Therapien

— Bacillus Calmette-Guérin (BCG) -
— Botulinumtoxin A -
— Chondroitinsulfat -
— Dimethylsulfoxid (DMSO) -
— Resiniferatoxin

EMDA-Anwendung
Heparin

Hyaluronséaure
Natriumpentosanpolysulfat

Operative Therapieverfahren

— Harnableitung

— Laserverfahren

— Transurethrale Resektion (TUR)
— (partielle) Zystektomie

Physikalische Therapieverfahren

— Akupunktur — Hyperbare Sauerstoff-

- Blasendistension therapie (HBO)
— Blasentraining — Neuromodulation
— Transkutane elektrische — Thiele-Massage

Nervenstimulation (TENS)

For personal use only. Not to be reproduced without permission of Krause & Pachernegg GmbH.
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Tabelle 2: Auflistung und Einteilung alternativer und ergan-
zender Therapieverfahren fir die Interstitielle Zystitis

Tabelle 3: WWHO-Stufenschema zur Therapie chronischer
Schmerzen

Diatetische Modifikationen
— Interstitielle-Zystitis-Diat
— Urin-Alkalinisierung

Nutraceuticals

— Bioflavinoide, Quercetin

— Kalziumglyzerophosphat

— Chinesische Krauter

— L-Arginin

— Mukopolysaccharide (Aloe Vera)

Neuromodulation

— Akupunktur

— externe manuelle Therapie

— interne manuelle Therapie (Thiele-Massage)
— Elektrostimulation

Blasentraining mit/ohne Biofeedback
Stressreduktion

— Entspannungstechniken wie z. B. progressive Muskelrelaxation,
Hypnose, autogenes Training

Im Folgenden werden verschiedene, ausgewihlte Therapie-
verfahren dargestellt.

B Orale Therapie

Analgetika

Die Verwendung von Analgetika beruht weitestgehend auf
der Empfehlung der WHO zur Therapie chronischer Schmer-
zen. Dabei sollte der 3-Stufen-Plan zur Schmerztherapie an-
gewandt werden, der von den peripheren Analgetika iiber
schwache Opioide in Kombination mit peripheren Analgetika
bis zu starken Opioiden in Kombination mit peripheren Anal-
getikareicht (Tab. 3). In jeder Stufe konnen zu den Analgetika
sog. Koanalgetika (z. B. Antidepressiva) oder andere erfor-
derliche Adjuvanzien kombiniert werden (z. B. Laxantien).
Studien, die dem Anspruch der evidenzbasierten Medizin ent-
sprechen, sind in Bezug auf die Interstitielle Zystitis und An-
algetika nicht zu finden. Berichtet der Patient iiber neuropa-
thische Schmerzcharakteristika, kann der Einsatz von Pre-
gabalin oder Gabapentin erwogen werden.

Amitriptylin

Amitriptylin zéhlt als psychotrope Substanz zur Arzneistoff-
gruppe der trizyklischen Antidepressiva. Amitriptylin blo-
ckiert die Wiederaufnahme (Reuptake) der Neurotransmitter
Serotonin und Noradrenalin in ihre axoplasmatischen Spei-
cherplitze nach erfolgter nervaler Signaliibertragung. Diese
Reuptakehemmung von Serotonin und Noradrenalin verldngert
den Verbleib dieser Signalstoffe im synaptischen Spalt und stei-
gert dadurch deren Wirksamkeit. Amitriptylin hemmt hierbei
den Reuptake von Serotonin stirker als Noradrenalin. Dartiber
hinaus besitzt Amitriptylin antagonistische Eigenschaften an m-
Cholinozeptoren (M1 und M2), Histaminrezeptoren (H, > H,),
o-Adrenozeptoren (ol > a2) und an Serotoninrezeptoren
(5-HT, > 5-HT,). Amitriptylin 16st Angst- und Spannungszu-
stainde und hebt depressive Verstimmungen auf. Es hat als
Koanalgetikum einen festen Stellenwert in der Behandlung
chronischer, vor allem neuropathischer Schmerzzustinde.

Die Nebenwirkungen dieses Medikamentes treten aufgrund
seiner breiten Wirkung auf zahlreiche Rezeptorsysteme regel-
miBig und oft auf und umfassen u. a. Mundtrockenheit, Obs-

Stufe I: Nicht-Opioide
+ Koanalgetika
+ Adjuvanzien

Stufe lll: Opioide gegen starke
und starkste Schmerzen

+ Nicht-Opioide

+ Koanalgetika

Stufe Il: Opioide gegen mittel- é J
+ Adjuvanzien

starke und starke Schmerzen
+ Nicht-Opioide

+ Koanalgetika

+ Adjuvanzien

tipation, Gewichtszunahme, Akkomodationsstdrungen, Se-
dierung, Blutdruckschwankungen, Herzrhythmusstérungen,
Muskelzittern und Gereiztheit.

1987 berichteten Hanno et al. erstmals iiber eine Reduktion
von Schmerz und eine Abnahme der Miktionsfrequenz bei 19
von insgesamt 25 Patienten, die im Rahmen einer offenen
Anwendungsbeobachtung mit der Substanz behandelt wurden
[2]. Eine Studie von Kirkemo (1990) zeigte eine Verbesse-
rung der suprasymphysédren Schmerzen bei 27 von 30 Patien-
ten nach achtwochiger Amitriptylin-Therapie [3].

Die Ergebnisse der ersten randomisierten placebokontrol-
lierten Doppelblindstudie zur Wirksamkeit und Sicherheit der
Substanz wurden im Jahre 2004 veroffentlicht [4]. Hierbei
wurden 50 Patienten in die Studie eingeschlossen und erhiel-
ten Amitriptylin nach einem Selbsttitrierungsprotokoll. Das
primére Priifziel war eine Verdnderung im Interstitielle-Zysti-
tis-Symptom-Index (ICSI), sekunddre Priifziele umfassten
Veridnderungen der Schmerz- und Drangintensitit, der funkti-
onellen Blasenkapazitit, Pollakisurie und subjektive Zufrie-
denheit der Patienten. Die Pollakisurie und funktionelle
Blasenkapazitit wurden verbessert, ohne Signifikanz-Niveau
zu erreichen, alle anderen Priifziele wurden signifikant verbes-
sert. Auch in der individuell angepassten Langzeittherapie
(Selbsttitration des Patienten) ist Amitriptylin wirksam und
sicher [5]. Die Anwendung erfolgt als zugelassenes Koanal-
getikum nicht off-label.

Antihistaminika

Histaminrezeptor-Antagonisten spielen in der oralen Thera-
pie der Interstitiellen Zystitis seit langem eine zentrale Rolle.
Sie inhibieren die Histaminausschiittung aus Mastzellen und
interagieren weitldufig in der Pathophysiologie der Mastzel-
len, denen eine zentrale Rolle im pathophysiologischen Ge-
schehen der Interstitiellen Zystitis beigemessen wird [6-8].
Dariiber hinaus weisen die antihistaminergen Medikamente
analgetische Eigenschaften auf.

1994 veroffentlichte Theoharides die Daten einer ersten nicht
randomisierten Studie, in der der H -Rezeptor-Antagonist Hy-
droxyzin zur Therapie der Interstitiellen Zystitis bei 37 von 40
Patienten mit Erfolg eingesetzt wurde. 1997 berichtete die
gleiche Arbeitsgruppe erneut iiber erfolgreiche Therapie-
ergebnisse bei Anwendung von Hydroxyzin. 90 Patienten er-
hielten das Medikament in unterschiedlichen Dosierungen
iiber drei Monate; hier konnte eine 40%ige Symptomver-
besserung evaluiert werden [9].

Im September 2003 wurde eine vierarmige, multizentrische
Studie, in deren Rahmen Hydroxyzin allein und in Kombina-
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tion mit Pentosanpolysulfat (s. u.) gegen Placebo getestet
wurde, verodffentlicht [10]. Insgesamt wurden 121 Patienten
randomisiert. Beide Medikamente konnten die Beschwerden
der Patienten weder nach Einzelgabe noch in Kombination
statistisch signifikant beeinflussen.

Neben Studien zu dem H -Rezeptor-Antagonisten Hydroxy-
zin wurden auch Studien verdffentlicht, die mit dem H,-Re-
zeptor-Antagonisten Cimetidin durchgefiihrt wurden. Die
Daten von zwei ersten unkontrollierten Studien wurden 1994
und 1995 veroffentlicht. Insgesamt wurden 78 Patienten mit
Cimetidin behandelt, eine signifikante Symptomverbesserung
konnte bei 66 % bzw. 74 % der Patienten nachgewiesen wer-
den. Die erste randomisierte, doppelblinde, placebokontrol-
lierte Studie zur Anwendung von Cimetidin verdffentlichten
Thilagarajah et al. im Jahre 2001 [11]. Sie behandelten 36
Patienten mit 2 x 400 mg/d (!) und berichteten iiber eine statis-
tisch signifikante Besserung von Schmerz und Nykturie,
erstaunlicherweise jedoch nicht iiber relevante Nebenwirkun-
gen. Harndrang, Pollakisurie und Dysurie waren ebenfalls
riickldufig, ohne dabei statistische Signifikanz zu erreichen.

Die Befiirworter der Antihistaminikatherapie weisen auf die
oftmals starken jahreszeitlichen Schwankungen sowohl der
Symptomintensitét als auch des Ansprechens auf Antialler-
gika hin und sehen bei der hiervon betroffenen Gruppe von
Interstitielle-Zystitis-Patienten repetitive Therapieversuche
mit Antihistaminika als gerechtfertigt an.

Immunmodulatoren

Die Assoziation der Interstitiellen Zystitis mit Autoimmun-
erkrankungen und Kollagenosen fiihrte zu Therapieversuchen
mit Immunsuppressiva.

Azathioprin wurde von Oravisto und Kollegen bei 21 Patien-
ten oral eingesetzt. Alle Patienten gaben Schmerzfreiheit an
und 20 berichteten iiber eine deutliche Reduktion der Mik-
tionsfrequenz [12]. Eine Leukopenie wurde bei keinem Pati-
enten beobachtet. Die Anwendung von Azathioprin wurde
aber nicht populdr, vermutlich wegen des weiten Spektrums
an Nebenwirkungen.

Ciclosporin A ist ein Calcineurin-Inhibitor und inhibiert die
T- und B-Zell-Aktivierung, wihrend Granulozyten, Monozy-
ten und Makrophagen ihre Funktion beibehalten. Auflerdem
besitzt es antiinflammatorische Eigenschaften, inhibiert die
Mastzell-Aktivierung und supprimiert die IL-6-Expression
[13]. Eine Arbeitsgruppe um Forsell verdffentlichte 1996 die
ersten Daten einer Therapiestudie an elf Patienten. Die Auto-
ren konnten einen signifikanten Riickgang der Miktions-
frequenz unter Zunahme der funktionellen Blasenkapazitit
dokumentieren. Nach Absetzen der Medikation traten bei der
Mehrzahl der Patienten jedoch wieder Symptome auf [14].
Die gleiche Arbeitsgruppe untersuchte im Folgenden die
Langzeiteffektivitidt von Ciclosporin A. Die Substanz wurde
tiber einen Zeitraum von im Mitte] 60 Monaten eingesetzt.
Die Autoren fanden eine signifikant geringere Miktions-
frequenz, eine hohere maximale Harnblasenkapazitit und ein
hoheres Urinvolumen. 20 Patienten waren dariiber hinaus
schmerzfrei. Obwohl an Langzeitkomplikationen unter Ciclo-
sporin-Therapie eine Nephrotoxizitit, Induktion von lympho-
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proliferativen Erkrankungen und Hauttumoren bekannt sind,
traten in dieser Untersuchung solche Komplikationen nicht
auf. Die Schlussfolgerung dieser Studie war, dass Ciclosporin
eine sichere Therapie bei gutem Ansprechen ist und eine Al-
ternative zur operativen Therapie im fortgeschrittenen Er-
krankungsstadium [13].

In einer kiirzlich publizierten prospektiven randomisierten
Studie verglichen Sairanen et al. Ciclosporin A mit PPS.
Insgesamt wurden 64 Patienten in die beiden Therapiearme
randomisiert. Ciclosporin war in simtlichen Priifzielen (Mik-
tionsfrequenz, Nykturie, ICSI, Schmerz) nach sechs Monaten
dem PPS signifikant iiberlegen; die Responderrate betrug
75 % fiir Ciclosporin und 19 % fiir PPS [15].

Niedrig dosiertes Methotrexat als Folsdure-Antagonist wur-
de bereits vor vielen Jahren in einer kleinen Studie mit neun
Patientinnen tiberpriift. Es zeigte eine signifikante Reduktion
im Schmerz-Score, aber keinen Effekt auf das Miktions-
muster [16].

Kortison wurde in ersten Untersuchungen bereits in den
1960er Jahren {iberpriift. Kiirzlich wurde eine Studie aus
Kanada veroffentlicht, in der 14 Patienten mit Hunner-Ulzera
mit Prednison behandelt wurden. Die Wirksamkeit wurde mit
dem ICSI ermittelt. 64 % waren Responder mit einer Reduk-
tion von 38 % im Gesamtscore, aber vor allem einer 88%igen
Schmerzreduktion.

Suplatast-Tosilat inhibiert die IgE-Produktion und Freiset-
zung von Zytokinen. In einer kleinen offenen Studie wurden
14 Frauen mit Interstitieller Zystitis behandelt. Die Blasen-
kapazitit und die Symptome waren signifikant verbessert
[17]. Die Ergebnisse einer randomisierten, placebokontrol-
lierten Studie enttiduschten jedoch.

Montelukast ist ein Leukotrien-Rezeptor-Antagonist, der
hauptséchlich beim Asthma bronchiale Anwendung findet. In
einer offenen Studie mit zehn Interstitielle-Zystitis-Patientin-
nen fand man signifikant reduzierte Pollakisurie, Nykturie
und Schmerz [18]. Die Ergebnisse einer dédnischen, rando-
misierten, placebokontrollierten Studie wurden wegen feh-
lender Vergleichbarkeit der Verum- und Placebogruppe nicht
veroffentlicht

L-Arginin

Stickoxid (NO) ist ein bekannter Vasodilatator und Neuro-
transmitter. Dariiber hinaus ist es in der Nozizeption und
Schmerzverarbeitung auf Riickenmarksebene involviert. Fiir
verschiedene Typen von Zystitiden einschlielich der Inter-
stitiellen Zystitis sind bis zu 50-fach erhohte NO-Spiegel
nachgewiesen und als Ausdruck einer inflammatorischen Ent-
ziindung gewertet worden [19]. L-Arginin soll als Substrat der
Stickoxid-Synthetase iiber eine erhohte Stickoxidkonzen-
tration eine relaxierende Wirkung auf die glatte Muskulatur
vermitteln. Es kann in Trinkampullen rezeptiert werden (3 x
1 g/d, Cave: hohere Dosierung bei myokardial vorgescha-
digten Patienten [20]).

In zwei doppelblinden und placebokontrollierten Studien (46
bzw. 16 Patienten) konnte zusammenfassend kein statistisch
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signifikantes Ergebnis beziiglich des Therapieansprechens
dokumentiert werden [21, 22].

Natriumpentosanpolysulfat

Das aus Buchenholz gewonnene semisynthetische Polysac-
charid Natriumpentosanpolysulfat ist ein hiufig rezeptiertes
und in den USA das einzige von der FDA zugelassene orale
Medikament zur Behandlung der Interstitiellen Zystitis. Das
Wirkkonzept des Natriumpentosanpolysulfat basiert einer-
seits auf Ersatz der muzinosen Deckschicht des Urothels,
andererseits auf einer Veridnderung der natiirlichen Adhérenz
der Blasenschleimhaut infolge erhohter Wasserbindung (sog.
,Coating-Effekt”). Die Bildung einer zusitzlichen Wasser-
schicht zwischen Urothel und Blaseninhalt soll dabei die Ad-
hdrenz von Bakterien, Kristallen und Proteinen vermindern
und der potentiell schidigende Einfluss dieser Substanzen auf
das Urothel hierdurch verringert werden [23].

In seiner Metaanalyse kommt Hwang nach Analyse von insge-
samt vier randomisierten, doppelt blinden, placebokon-
trollierten Studien zur Schlussfolgerung, dass ,,Pentosanpoly-
sulfat in der oralen Therapie von Schmerz, Harndrang und
Pollakisurie effektiver als ein Placebo ist, in der Therapie der
Nykturie jedoch nicht* [24].

Die hiufigste Nebenwirkung der PPS-Therapie in der emp-
fohlenen Dosis von ca. 300-400 mg pro Tag ist bei 10 % der
Patienten Ubelkeit. Insbesondere von Frauen wird eine Alo-
pezie besonders gefiirchtet (Rate ca. 2,5 %); diese scheint je-
doch vollstiandig reversibel zu sein. Wegen der oralen Bio-
verfiigbarkeit von hochstens 5 % und einer bis zu elfmona-
tigen Latenzzeit bis zum Wirkeintritt muss das Priparat stets
iiber einen langen Zeitraum eingenommen werden. Hohere
Dosen von bis zu 900 mg/d erhohen die Héufigkeit gastro-
intestinaler Nebenwirkungen und weisen keine hohere Wirk-
samkeit auf, wie zuletzt Nickel et al. in einer randomisierten
Studie bestétigten [25].

Van Ophoven et al. fiihrten eine prospektive offene Studie
durch, um die Wirksamkeit und Sicherheit von subkutanem
Low-Dose-Heparin zusitzlich zu einer oralen PPS-Therapie
zu ermitteln [26]. Gesamt wurden 41 Patienten, die bereits un-
ter oraler PPS-Therapie standen, mit Heparin subkutan zu-
sétzlich behandelt. Insgesamt wurden nach drei Monaten zehn
Patienten (24,4 %) und nach sechs Monaten neun Patienten
(21,9 %) als Responder identifiziert. Sowohl beziiglich des
priméren Priifziels (Gesamtbefindlichkeit) als auch beziiglich
der verschiedenen sekundéren Priifziele erreichten die Ergeb-
nisse statistische Signifikanz. Verdnderungen der Gerin-
nungsparameter wurden nicht beobachtet, obwohl verstirkte
menstruelle Blutungen von Patientinnen berichtet wurden.
Die Autoren schlussfolgern, dass eine kombinierte Anwen-
dung von oralem PPS und niedrig dosiertem subkutanen He-
parin sicher ist und insbesondere die Patienten profitieren, die
unter zuvor alleiniger PPS-Therapie kein zufrieden stellendes
Ansprechen erzielt haben. Das Follow-up der Patienten unter
dieser Kombinationstherapie ist jedoch anspruchsvoll.

Andere orale Therapien
Verschiedene andere Substanzen wurden in Pilotstudien un-
tersucht, ohne dass es hohe Evidenz-Level fiir Therapie-

empfehlungen gibt. Dazu gehoren Nifedipin, Misoprostol, ein
Kombinationspriparat aus Quercetin und Chondroitinsulfat,
Gabapentin, Doxepin und Piroxicam, orale Antibiotika und
Duloxetin [27].

B Intravesikale Therapie

Hydrodistension der Blase

Da die Hydrodistension der Blase mit sterilem Kochsalz im
weitesten Sinne eine intravesikale Therapie darstellt, soll sie
an dieser Stelle abgehandelt werden. Die Hydrodistension der
Blase ist zur Diagnose und Behandlung der Interstitiellen
Zystitis v. a. in Japan sehr weit verbreitet, in den USA ist sie
weniger beliebt. Der Wirkungsmechanismus bleibt schluss-
endlich unklar. Es wird vermutet, dass infolge der Blasendis-
tension ein unspezifischer Denervierungseffekt der Blase ein-
tritt. An Ratten konnte mittels Blasendehnung eine kurzfristige
Schiédigung der cholinergen Blaseninnervation mit nachfolgen-
der rascher Faserregeneration ausgelost werden [28]. Mog-
licherweise verursacht die Distension auch eine gleichzeitige
Degranulation (fast) aller Mastzellen [29]. In der jiingeren Lite-
ratur findet man Hinweise auf einen Anstieg von HB-EGF im
Urin und eine verminderte Aktivitit des APF. Auch wurden
Verinderungen in der Mikrovaskularisation gefunden.

In Anlehnung an die auf internationalen Konsensuskonferen-
zen diskutierten Vorschldge zur Durchfiihrung einer ,,korrek-
ten* diagnostischen und therapeutischen Hydrodistension
wird folgendes Prozedere empfohlen [30]: Zystoskopie und
Aulffiillen der Blase bei 80 cm Wassersidule bis zum Tropfen-
stillstand in der Tropfenkammer und Belassen der maximalen
Blasenfiillung fiir drei Minuten. Hiernach Blasenentleerung
und Dokumentation des Blasenvolumens durch Auffangen
des Fiillungsvolumens. Erneute Distension wie zuvor be-
schrieben und Dokumentation von Ausmal} und Lokalisation
der induzierten Urothelverdnderungen.

Die erste Studie, die Daten zur Hydrodistension prisentierte,
stammt aus dem Jahre 1954 von Franksson [31]. In dieser Stu-
die behandelte der Autor 33 Patienten mit wiederholter
Blasendehnung und beobachtete eine Besserung der Sympto-
matik bei 12 Patienten fiir einen Zeitraum von bis zu vier
Wochen und bei weiteren 14 Patienten bis zu sechs Monaten.
Der maximale Therapieerfolg {iber ein Jahr wurde bei ledig-
lich sieben Patienten erzielt. Im Gegensatz dazu berichtete
Badenoch 1971, dass bei 54 von 56 Patienten nach Blasen-
dehnung keinerlei Verbesserung der Symptomatik eingetre-
ten sei [32].

Rosamilia weist darauf hin, dass nach EMDA-forcierter Lo-
kalanisthesie der Blase eine suffiziente Hydrodistension auch
ohne Allgemeinanésthesie durchgefiihrt werden kann [33].
Blasenverletzungen infolge Hydrodistension sind selten, wur-
den aber in der Literatur beschrieben [34]. Diesbeziiglich ist
darauf zu achten, dass eine etwaige Gewebebiopsie aus der
Blasenwand strikt nach Hydrodistension erfolgen sollte, auch
wenn die Biopsie durch eine distensionsinduzierte schwere
Makrohidmaturie sehr erschwert sein kann.

Erickson berichtet, dass Patienten, die eine schwere Inflam-
mation in der Biopsie zeigen, hiufig ein besseres Therapiean-
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sprechen auf die Distension zeigen [29, 35]. Die Autorin emp-
fiehlt eine Distension eher bei dlteren Patienten (iiber 50 Jah-
re), da diese hiufig eine fortgeschrittenere Erkrankung mit
schwereren Befunden aufweisen. Bei einer prolongierten
Hydrodistension wird die Blase drei- bis viermal fiir 30 bis
180 Minuten mit kurzen Pausen gedehnt [36, 37].

Bacillus Calmette-Guérin

Die intravesikale Anwendung von Bacillus Calmette-Guérin
(BCG) induziert eine Urozystitis und sekundér eine lokale
Immuninduktion, welche nicht nur in der Therapie des Carci-
noma in situ der Harnblase, sondern auch zur Therapie der In-
terstitiellen Zystitis genutzt wird. Auf immunologischer Ebe-
ne wird hierbei der Wechsel von einer T-Helfer-2- zur T-Hel-
fer-1-Immunantwort vermutet, infolgedessen es zu einer er-
hohten Expression von Tumornekrosefaktor-Alpha (TNF-a),
Interferon-Gamma (IF-y) sowie zur Downregulation von
Interleukin-1, -2 und -6 kommt. Hierdurch nimmt u. a. die
Histaminausschiittung aus histaminergen Zellen ab und ent-
ziindliche Prozesse werden unterdriickt.

Die Arbeitsgruppe um Peters berichtete in ihren randomi-
sierten, doppelblinden und placebokontrollierten Studien von
1997 und 1998 positiv iiber die Anwendung von BCG zur
Therapie der Interstitiellen Zystitis [38, 39].

Zu widerspriichlichen Ergebnissen in der Anwendung von
BCG kam die Arbeitsgruppe von Peeker, welche in ihrer pro-
spektiven, randomisierten, doppelblinden Cross-over-Studie
iiber 21 Patienten berichtete, denen sechs Wochen lang einmal
wochentlich entweder BCG oder DMSO intravesikal appli-
ziert wurde [40].

Jiingst wurden die Ergebnisse einer groflen randomisierten,
doppelblinden, placebokontrollierten Multicenter-Studie ver-
offentlicht, die 265 Interstitielle Zystitis-Patienten einschloss.
Bis zu sechs Instillationen (Placebo oder BCG) erfolgten
wihrend sechs bis zehn Wochen, die Patienten wurden an-
schlieBend fiir 24 bis 28 Wochen beobachtet. Allen Non-Res-
pondern beider Therapiearme wurde im Anschluss eine BCG-
Therapie offeriert. Es wurde ein diskreter Unterschied beziig-
lich des Therapieansprechens zwischen BCG- und Placebo-
Gruppe beobachtet, der aber keinerlei statistische Signifikanz
erreichte [41, 42]. Die Gefahr einer iatrogenen Tuberkulose
durch Anwendung von BCG wird von keiner Arbeitsgruppe
diskutiert.

Botulinumtoxin A

Der Substanz werden neben der muskelrelaxierenden Wir-
kung auch analgetische Eigenschaften unterstellt. Nach intra-
muskulédrer Injektion inhibiert sie die Acetylcholin-Freiset-
zung an der prasynaptischen neuromuskuldren Endplatte.

Smith beschrieb die ersten Erfahrungen von Botulinumtoxin-
A-Injektionen in den Detrusormuskel. Von 13 Patienten hat-
ten neun eine Symptomverbesserung in den Priifparametern
Schmerz, Miktionsfrequenz und ICSI [43].

Kuo berichtete iiber eine Behandlung von zehn Patienten

mittels suburothelialer Injektionen an multiplen Stellen.
Insgesamt waren die Daten enttduschend, kein Patient wurde
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beschwerdefrei und nur bei zwei Patienten verbesserten sich
Blasenkapazitit, Miktionsfrequenz und Schmerzscore [44].

In ihrem Ein-Jahres-Follow-up von 15 Patienten berichteten
Giannantoni et al. iiber eine gute Symptomlinderung, die aber
nach fiinf Monaten rapide nachlésst [45].

Dimethylsulfoxid

Bei dem fett- und wasserloslichen Losungsmittel Dimethyl-
sulfoxid (DMSO) kommt es zu einer chemischen Zystitis
infolge Auflosung von Kollagen. Durch diese Noxe kommt es
zur nervalen Erschopfung nozizeptiver Afferenzen und fol-
gender Symptomunterdriickung. DMSO wird des Weiteren
eine analgetische und entziindungshemmende sowie relaxie-
rende Wirkung auf die glatte Muskulatur zugeschrieben.
Durch die chemische Zystitis hervorgerufene Tenesmen tre-
ten bei ca. 10 % der behandelten Patienten auf. DMSO ist das
einzige von der FDA zugelassene Instillat zur Therapie der
Interstitiellen Zystitis.

In drei kleinen unkontrollierten Studien, die zwischen 1981
und 2001 durchgefiihrt wurden, fanden die Autoren eine Ver-
besserung der Interstitielle-Zystitis-Symptome bei 50-70 %
der mit einer 50%igen DMSO-Losung behandelten Patienten.
1987 verfolgte Sant 22 Patienten iiber 24 Monate und fand
eine Rezidivrate von 40 %.

In einer ersten randomisierten, Auswerter-verblindeten,
placebokontrollierten Cross-over-Studie behandelten Perez-
Marrero et al. insgesamt 33 Patienten, denen 4 x 50 ml 50%iges
DMSO im Zwei-Wochen-Intervall intravesikal appliziert
wurde. 32 Patienten konnten ausgewertet werden. Von den
mit DMSO behandelten Patienten gaben 53 % subjektive Ver-
besserungen an, in der Placebogruppe lag die Quote bei 18 %.
Eine objektive Verbesserung konnte bei 93 % der Verum-Pa-
tienten mittels verschiedener Testverfahren nachgewiesen
werden (35 % in der Placebo-Gruppe). Nichtsdestotrotz kam
es nach Unterbrechung der Therapie zu einer Rezidivrate von
59 % [46].

In einer weiteren randomisierten kontrollierten Studie von
Perez-Marrero et al. aus dem Jahre 1993 wurden 2 x 25 Inter-
stitielle-Zystitis-Patienten mit DMSO behandelt. Eine Grup-
pe erhielt nach intravesikaler Vorbehandlung mit DMSO
(s.u.) 10.000 I. E. Heparin einmal monatlich iiber einen Zeit-
raum von zwolf Monaten intravesikal, die andere Gruppe er-
hielt ausschlieBlich DMSO intravesikal. In der Gruppe der
ausschlieBlich mit DMSO behandelten Patienten erlitten 52 %
ein Rezidiv, in der mit Heparin nachbehandelten Gruppe
lediglich 20 % [47].

In einer retrospektiven Analyse zum Nebenwirkungsprofil
von DMSO wurden 28 Patienten untersucht, die DMSO
einmal wochentlich iiber einen Zeitraum von sechs Wochen
intravesikal erhielten. Etwa die Hilfte der Patienten hatte
urethrale Irritationen und Schmerzen nach der ersten Instil-
lation. Letztlich war aber die Patientenzahl zu gering, um
iiber Nebenwirkungen und Langzeiteffekte abschlieend ur-
teilen zu konnen [48]. Die Wirkung von 25%igem DMSO
erscheint in der klinischen Praxis bei besserem Nebenwir-
kungsprofil dquieffektiv zur 50%igen Losung [49]. Zuvor
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sollte fiir 30-45 Minuten ein Lokalanidsthetikum in die Blase
gegeben werden.

EMDA-Anwendung

Die Wirkung von schmerz- und drangunterdriickenden Instil-
lationen kann durch den Aufbau eines iontophoretischen Fel-
des noch verstirkt werden. Bei der EMDA-Methode (,,elec-
tromotive drug administration*) wird mit Hilfe von elektri-
schem Strom das gezielte Einbringen von Arzneimitteln
in hoher Konzentration in bestimmte Gewebe ermoglicht
(Abb. 1). Basierend auf dem Wirkprinzip der lontophorese
und der Elektrophorese ist es moglich, auf elektrochemi-
schem Weg wasserlosliche Arzneimittel, ionisiert oder nicht
ionisiert, in die Blasenwand zu transportieren. Hierdurch wer-
den intravesikal applizierte Medikamente tiefer und kontrol-
lierter in das Gewebe eingebracht, als es bei herkommlicher
Blaseninstillation infolge passiver Diffusion geschieht. Der
,klassische EMDA-Cocktail* besteht aus einer Losung von
100 ml Aqua ad inject., 100 ml 4 % Lidocain, 40 mg Dexame-
thason (und ggfs. 20 mg Butylscopolaminiumbromid). 2 ml
Suprareninlésung 1:1000 werden erst unmittelbar vor An-
wendung der Losung zugegeben, da Suprarenin ansonsten in-
stabil wird.

Die Ergebnisse offener Anwendungsstudien der EMDA-
Technik bei Interstitieller Zystitis zeigen eine gute Symptom-
linderung, leider ist wie auch bei anderen Therapieansitzen
die Identifizierung der potentiellen Responder vor EMDA-
Anwendung bislang noch nicht moglich [33, 50, 51]. Es soll-
ten zwei Therapieanwendungen in drei bis vier Wochenab-
stinden zur Beurteilung des Ansprechens erfolgen, die Linde-
rung hilt durchschnittlich tiber sechs Wochen.

Heparin

Heparin entfaltet seine Wirkung durch Wiederaufbau der ge-
schidigten Glykosaminoglykanschicht des Urothels und
schiitzt in dhnlicher Art wie das Pentosanpolysulfat die Bla-
senmuskulatur somit vor Noxen aus dem Urin. Dariiber hin-
aus wird die Fibroblasten- und Mastzellaktivitdt durch Hepa-
rin unterdriickt. Es hat auch antiinflammatorische Effekte und
hemmt die Angiogenese [29].

Bereits 1994 veroffentlichten Parsons et al. die Ergebnisse ei-
ner offenen, prospektiven Studie, in der sie 3 x wochentlich
10.000 L. E. Heparin intravesikal applizierten, wobei ein Kon-
takt zwischen Medikament und Blasenurothel von mindestens
einer Stunde bestand. Nach einer Behandlungszeit von drei
Monaten berichteten 56 % der Patienten iiber subjektive Bes-
serung. Der Wirkeintritt trat bei vielen Patienten erst mit Ver-
zogerung von bis zu sechs Monaten ein [52].

Kuo publizierte die Daten einer unkontrollierten Studie, in
deren Rahmen 25.000 I. E. Heparin zweimal wochentlich tiber
drei Monate hinweg instilliert wurden. Der Autor behandelte
40 Frauen mit einem Urgency-Frequency-Syndrom, die alle
einen positiven Kaliuminstillationstest in der Technik nach
Parsons aufwiesen (s. 0.). Nach intravesikaler Therapie mit
Heparin wiesen 20 Frauen einen negativen Test auf, lediglich
sieben Frauen hatten unveridnderten Drang und Schmerz unter
Testung. Unter den Probanden befanden sich zehn Frauen mit
Interstitieller Zystitis, von denen acht eine Symptomlin-

derung und vier einen negativen Kaliuminstillationstest nach
Heparininstillation aufwiesen [53].

Parsons et al. behandelten 82 Interstitielle Zystitis-Patienten
mit 40.000 I. E. Heparin intravesikal in Kombination mit ein-
oder zweiprozentigem Lidocain und 8,4%igem Natrium-
bikarbonat [54]. Eine Patientengruppe wurde nur einmalig
behandelt, eine weitere Gruppe wurde anschlieend dreimal
wochentlich iiber drei Wochen mit Lidocain 2 % behandelt.
81 % der Patienten berichteten iiber eine signifikante Abnah-
me von Schmerz und Drangsymptomatik, die mindestens 48
Stunden nach Therapie anhielt.

Hyaluronsaure

Die Verabreichung des gelosten Natriumsalzes der Hyaluron-
sdure substituiert den bei Interstitielle-Zystitis-Patienten be-
schriebenen Hyaluronsdureverlust und fiihrt zu einem Wie-
deraufbau der subepithelialen Glykosaminoglykanschicht.
Die Hyaluronsdure wird auch als ,,Viskoelastikum* der Blase
bezeichnet. Dariiber hinaus fiihrt sie zu einer Verringerung
der Adhédrenz von Immunkomplexen, zur Leukozyteninhibi-
tion und einer Zunahme der Endothelproliferation. Nebenwir-
kungen dieser Therapie sind nicht bekannt.

In seiner prospektiven, klinischen Anwendungsbeobachtung
aus dem Jahre 1996 verabreichte Morales 25 Patienten vier
Wochen lang einmal wochentlich 40 mg Hyaluronsidure und
schloss tiber zwolf Monate eine einmalige monatliche Appli-
kation an. Nach zwolf Wochen konnte bei insgesamt 71 % der
Patienten ein komplettes oder partielles Therapieansprechen
dokumentiert werden. Auch nach 48 Wochen zeigten noch
50 % der behandelten Patienten ein komplettes bzw. partielles
Therapieansprechen [55].

Eine Arbeitsgruppe um Nordling berichtete iiber 20 Interstiti-
elle-Zystitis-Patienten, die {iber drei Monate mit Hyaluron-
sdure behandelt und drei Jahre lang nachbeobachtet wurden.
Bei % der Patienten konnte eine moderate Symptomlinderung
beobachtet werden [56].
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In einer kiirzlich publizierten Studie aus Osterreich aus dem
Jahre 2003 wurden 48 Interstitielle-Zystitis-Patienten nach
ihrer maximalen Blasenkapazitit in vier Gruppen eingeteilt.
Alle erhielten Hyaluronsdureinstillationen. Alle Gruppen er-
fuhren eine Symptombesserung; hierbei hatte die Gruppe mit
der geringsten Blasenkapazitit die schlechtesten Ergebnisse
[57].

Natriumpentosanpolysulfat

Der generelle Vorteil einer hohen lokalen Wirkkonzentration
am Urothel ist insbesondere bei Pentosanpolysulfat-Instilla-
tionen offensichtlich, da wie zuvor erldutert bei oraler Appli-
kation lediglich maximal 5 % der Wirksubstanz das Blasen-
lumen erreichen. Zwei kontrollierte Studien belegen die
Wirksamkeit der Instillationstherapie [58, 59].

Resiniferatoxin

Resiniferatoxin (RTX) ist ein Analog des Chili-Pfeffer-Ex-
trakts Capsaicin und gehort zur Gruppe der Vanilloide. Wirk-
prinzip ist die Desensibilisierung der schmerzleitenden C-
Fasern durch Erschopfung/Uberreizung und folgende Schmerz-
und Drangunterdriickung.

Lazzeri veroffentlichte die Daten einer Pilotstudie, in der fiinf
Patientinnen mit RTX-Instillationen prolongiert iiber zehn
Tage behandelt wurden. Es konnte eine signifikante Schmerz-
reduktion und Abnahme der Miktionsfrequenz nach 30 Tagen
und drei Monaten dokumentiert werden.

Im Folgenden wurde die Substanz in zwei randomisierten,
doppelblinden, placebokontrollierten Studien untersucht.
Chen et al. instillierten entweder RTX einmalig in zwei unter-
schiedlichen Dosierungen (18 Patienten) oder Placebo (vier
Patienten). Beziiglich der Priifparameter Schmerz, Miktions-
frequenz und ICSI gab es keine statistisch signifikanten Un-
terschiede hinsichtlich der Wirksamkeit. Im gleichen Jahr
wurden die Daten der anderen randomisierten Studie verdf-
fentlicht; eine Arbeitsgruppe um Payne behandelte 163 Inter-
stitielle-Zystitis-Patienten ebenfalls mit einer Einzeldosis
RTX intravesikal in drei unterschiedlichen Dosierungen oder
mit Placebo. Sicherheit und Wirksamkeit wurden iiber zwolf

Abbildung 2: Uberdruckkammer fiir HBO-Therapie. Unter konstantem Uberdruck,
wie er in 15 Metern unter Meeresspiegel herrscht, wird 100 % reiner Sauerstoff ge-
atmet. Es resultiert eine lineare Erhthung des Sauerstoffpartialdruckes, O, kann in
erhohter Konzentration abgegeben werden und tiber verlangerte Gewebestrecken
diffundieren.
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Wochen evaluiert. Auch diese Autoren fanden keine Wirk-
samkeit beziiglich der Priifparameter Schmerz, Drang, Mik-
tionsfrequenz und Blasenkapazitit. In beiden letztgenannten
Studien bestand die Hauptnebenwirkung in Schmerz bei der
Instillation.

In jlingster Zeit wurde eine prospektive Studie durchgefiihrt,
die die Wirksamkeit von insgesamt vier RTX-Instillationen
iiber einen Zeitraum von vier Wochen bei 13 Interstitielle-
Zystitis-Patienten untersuchte [60]. Priifparameter waren ver-
schiedene Befindlichkeitsscores und urodynamische Mess-
parameter. Unter den zwolf auswertbaren Patienten befanden
sich sieben Responder in Bezug auf die Befindlichkeitsscores.
Eine Veridnderung der urodynamischen Messparameter konn-
te nicht dokumentiert werden. Die Autoren folgern, dass RTX
in wiederholter Anwendung zur Symptomlinderung einge-
setzt werden kann.

Eine Evidenz fiir den gerechtfertigten Einsatz von RTX be-
steht zum gegenwirtigen Zeitpunkt nicht.

Hyperbare Sauerstofftherapie

Die hyperbare Sauerstofftherapie erfuhr in den letzten 15 Jah-
ren zunehmende Bedeutung bei urologischen Patienten. Ins-
besondere wurde sie umfangreich und sehr erfolgreich beim
Krankheitsbild der Strahlenzystitis angewandt und stellt hier
eine etablierte Therapie dar [61]. Die Erkrankung dhnelt in der
klinischen Symptomatik sehr der Interstitiellen Zystitis. Auch
histopathologisch weisen beide Erkrankungen Parallelen auf
[62, 63].

Die positiven und ermutigenden Ergebnisse der HBO-An-
wendung (Abb. 2) bei der Strahlenzystitis lieBen angesichts
der erwihnten Parallelititen in den Krankheitsbildern eine
Abheilung der inflammatorischen Prozesse und Symptom-
linderung bei Interstitielle-Zystitis-Patienten erhoffen [64].

In einer randomisierten, placebokontrollierten Doppelblind-
Studie konnte die Wirksamkeit der HBO bei Interstitieller
Zystitis beschrieben werden. Es wurden insgesamt 21 Patien-
ten randomisiert, davon 14 in die Verumgruppe. Die Patienten
wurden mit dem gleichen Therapieschema behandelt wie in
der offenen Pilotstudie. Acht von zwolf auswertbaren Patien-
ten der Verumgruppe wurden als Responder detektiert. Hier
unterschied sich das Ergebnis im primiren Priifziel (gesund-
heitliches Gesamtansprechen) statistisch signifikant von dem
in der Kontrollgruppe. Ebenso gab es signifikante Unterschie-
de zwischen beiden Gruppen in der Linderung der Krank-
heitssymptome. Die Autoren schlussfolgern, dass 30 HBO-
Behandlungen ein wirksamer, sicherer und durchfiihrbarer
Therapieansatz bei der Interstitiellen Zystitis sind. Bei den
Respondern bewirkte HBO eine anhaltende Besserung der
Symptome iiber 12 Monate [65].

B Chirurgische Therapie

Trotz einer Vielzahl an therapeutischen Ansitzen kann keine
Therapie universell die Symptome der Interstitiellen Zystitis
unterdriicken. Regelmifig wird iiber Patientengruppen be-
richtet, bei denen alle konservativen Therapieformen versa-
gen und deren Symptompersistenz zu invasiven Eingriffen
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zwingt. Fiir diese Patienten stellt die operative (Teil-) Entfer-
nung der Harnblase die therapeutische Ultima Ratio dar. Fiir
eine benigne Erkrankung wie die Interstitielle Zystitis ist
hierbei die supratrigonale Zystektomie eine gute Alternative
zur radikalen Zystektomie. Die Teilentfernung fiihrte in den
1960er und 1970er Jahren zur Etablierung der Blasen-
substitution mittels [leum, Coecum und Sigmoid.

Die komplette Entfernung oder trigonumerhaltende Ent-
fernung der Blase kann bei Versagen der konventionellen
therapeutischen Ansitze in Betracht gezogen werden. Ein
100%iger kurativer Erfolg kann — wie in verschiedenen Studi-
en gezeigt — auch mit den chirurgischen Verfahren nicht er-
reicht werden. Bei einer Blasenteilentfernung kann es aus den
in situ belassenen Blasenanteilen postoperativ zu Schmerz-
symptomatiken kommen. Die Anlage eines Conduits ohne
Zystektomie stellt vor diesem Hintergrund eine chirurgische
Alternative dar. Selbst nach Entfernung der gesamten Blase
ist noch ein chronischer Beckenschmerz beschrieben worden,
der sich vermutlich infolge eines chronifizierten Schmerz-
ereignisses (Schmerzgedichtnis) einstellen kann [66].

Insgesamt gibt es 23 Veroffentlichungen iiber verschiedene
Techniken der partiellen Zystektomie. Teilweise widerspre-
chen sich die Ergebnisse, letztlich kann aus diesen multiplen
Untersuchungen nicht gefolgert werden, welche Operations-
methode am besten geeignet ist.

Die umfangreichste Studie zur Wirksamkeit von Blasenteil-
resektionen wurde im Jahre 2002 publiziert [67]. Retrospektiv
wurden die Langzeitergebnisse der supratrigonalen Zystekto-
mie mit folgender orthotoper Diinndarmaugmentation bei 18
Patientinnen evaluiert. Das mittlere Beobachtungsintervall
betrug 57 Monate. Insgesamt gaben 15 Patientinnen an, mit
dem Ergebnis ,,exzellent” zufrieden zu sein.

Fiir die theoretische Uberlegung, dass sich die Erkrankung
nach Augmentation auf Darmgewebe ausbreiten kann, gibt es
bisher keinen Hinweis [68].

Laserbehandlungen sind eine Option bei der ulzerativen
Verlaufsform. Hier werden veridnderte Urothel-Areale mit
Hilfe eines Neodynium-YAG-Lasers zerstort. Dies fiihrt zu
einer kurzzeitigen Besserung der Schmerzsymptomatik, wo-
bei der genaue Mechanismus unklar ist [69].

Im Jahre 2000 berichteten Peeker et al. iiber gute Erfolge der
transurethralen Resektion von Ulzera. 92 von 103 behan-
delten Patienten gaben eine Beschwerdelinderung an, die bei
40 % dieser Patienten ldnger als drei Jahre anhielt [70].

Die sakrale Neuromodulation ist ein minimal-invasives Be-
handlungsverfahren, bei dem durch die elektrische Reizung
von Sakralnerven mittels implantiertem Schrittmacher Drang-
und Schmerzsymptome positiv beeinflusst werden konnen. In
einer randomisierten Studie konnte Peters die Wirksamkeit
des Verfahrens bei Interstitieller Zystitis belegen [71, 72].

Eine weiteres neuromodulatives Verfahren, die N.-tibialis-
posterior-Stimulation, scheint deutlich weniger effektiv in der
Symptomunterdriickung zu sein [73, 74].

B Alternative und additive Therapie-
verfahren

Wegen des begrenzten Effektes der konventionellen Thera-
piemethoden fragen Patienten hédufig nach alternativen Heil-
verfahren, bevor sie sich fiir eine operative Maflnahme ent-
scheiden. Kontrollierte Studien wurden kaum veroffentlicht,
jedoch kann aus Patientenanamnesen eine Wirksamkeit er-
fragt werden [75].

Recht gute Resultate konnten mit Akupunktur in der Therapie
symptoméhnlicher Erkrankungen wie OAB und chronisch
abakterieller Prostatitis erzielt werden [76, 77].

Verschiedene Entspannungstechniken, Verhaltensmodifika-
tionsstrategien (z. B. Blasentraining), Hypnose, Homdopathie
und Naturheilverfahren sowie die Elektrostimulation und
Neuromodulation werden als alternative Behandlungsmetho-
den angeboten [75, 78]. Daneben wird iiber diédtetische Modi-
fikationen (,,Interstitielle-Zystitis-Diét™ [79]) und den Einsatz
von Nutraceuticals (z. B. L-Arginin, Quercetin, Aloe Vera,

chinesische Kriuter) berichtet [78].

Das Gebiet der alternativen und additiven Therapieverfahren

umfasst

umfangreiche Behandlungsangebote,

die aber

zumeist nur unzureichend durch wissenschaftliche Untersu-
chungen belegt sind, so dass eine ausfiihrliche Aufkldarung
und Information der Patienten notwendig ist.
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