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Erschaffen Sie sich lhre
ertragreiche grine Oase in
lhrem Zuhause oder in lhrer
Praxis

Mehr als nur eine Dekoration:

. Sie wollen das Besondere?

 Sie mochten Ihre eigenen Salate,
Krauter und auch |hr Gemuse

ernten?
e Frisch, reif, ungespritzt und voller
Geschmack?
. Ohne Vorkenntnisse und ganz
ohne grunen Daumen?
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Summary

The task of this paper is to give a
survey over the manifold causes
of the symptom ,irritable
bladder”. The diagnosis ,irritable
bladder” should not be made,
before all causes of a secondary
symptomatology are excluded. It
is possible, that therefore an
extensive and accurate
investigation is necessary. From
an urological point of view it
would be better to use the term
,urgency” instead of ,irritable
bladder”. The method of therapy
is dependent on whether it is a

ZUSAMMENFASSUNG

Dieser Beitrag soll eine Ubersicht
geben tber die vielfdltigen Ursa-
chen des Symptoms ,Reizblase”.
Die Diagnose ,Reizblase” sollte
erst dann gestellt werden, wenn
alle Ursachen einer sekundaren
Symptomatik ausgeschlossen
sind. Unter Umstdanden kann
hierzu eine aufwendige und
sorgfdltige interdisziplindre Dia-
gnostik notwendig sein. Aus
urologischer Sicht sollte die
,Reizblase” besser als ,Urge-
Blase” bezeichnet werden. Die
Therapie richtet sich danach, ob
es sich um eine primare oder
sekunddre bzw. um eine sensori-
sche oder motorische Urge-Blase
handelt.

Die sekundare Urge-Blase mul}
immer kausal behandelt werden.
Bei der primdren und der nicht
kausal zu behandelnden sekunda-
ren Urge-Blase kann die Therapie
hingegen nur symptomatisch sein.
Der Artikel gibt einen Uberblick

primary or secondary respectively
a sensory or motorial urgency.
The secondary urgency has
always to be treated causative.
The primary and the untreatable
secondary urgency can only be
managed symptomatically. This
article gives a synopsis of the
different methods of treatment.
The multitude of the listed
procedures shows, that a standard
therapy doesn’t exist. The method
of therapy must be according to
the individual patient. In cases of
failure or increasing impairment
sometimes invasive and surgical
procederes are necessary.

Uber die moglichen Behandlungs-
formen, wobei die Vielzahl der
beschriebenen Therapien zeigt,
dal’ es keine Standardtherapie
gibt. Daher mul$ sich die Thera-
pie immer individuell am Patien-
ten orientieren. Bei Therapie-
resistenz und zunehmenden
Leidensdruck sind gelegentlich
auch invasive und operative
MaRnahmen unumgéanglich.

BEGRIFFSDEFINITION

Der Ausdruck ,Reizblase” ist ein
medizinisch wenig streng defi-
nierter Begriff, der dartiber hinaus
eher ein Symptom als eine Dia-
gnose beschreibt. Ebenso wird
dieser Begriff in den verschiede-
nen Disziplinen durchaus unter-
schiedlich angewandt.

Nach einer Publikation von E.
Petri, somit von gyndkologischer
Seite, ist die Reizblase definiert
als ,Blasendysfunktion nicht
entztindlicher Genese” [1]. Der

Begriff ,endokrine Zystopathie”
beschreibt in diesem Zusammen-
hang eine neurohormonale
Storung des vegetativen Nerven-
systems, gegebenenfalls mit
nachweisbarem Ostrogenmangel.
Der Symptomenkomplex umfafSt
typischerweise Miktionsbe-
schwerden wie Pollakisurie und
imperativen Harndrang. Chroni-
sche Unterleibschmerzen, das
sog. ,pelvic pain syndrom*
kdnnen ebenso auftreten wie eine
Dyspareunie. Im tiberwiegenden
Teil der Falle sind Frauen betroffen.

E. A. Gunthert beschreibt die
Reizblase als ein meist psychoso-
matisches Krankheitsbild, das ein
Ersatzsymptom darstellt fir
phobische Angste, Aggressions-
hemmung und Hingabestorung
[2]. Abzugrenzen ist dieses
Beschwerdebild von der ,sympto-
matischen Reizblase”, wie sie
etwa bei der Zystitis auftritt.

Urologischerseits wird die Reiz-
blase etwa gleichgestellt mit der
Urge-Blase, die wir in eine moto-
rische und eine sensorische Form
unterteilen. Dabei bezeichnet die
motorische Urge-Blase eine
melbare Detrusoriiberaktivitt.
Basiert diese Uberaktivitat auf
einer neurologischen Ursache,
wird von einer Detrusorhy-
perreflexie gesprochen, bei nicht-
neurologischen Ursachen von
einer Detrusorinstabilitit [3]. Die
sensorische Urge-Blase entspricht
einer Hypersensitivitat, d.h.
bestimmte Reize werden inad-
dquat mit einem imperativen
Harndrang beantwortet. Bezlig-
lich der Ursache muf® weiter
zwischen einer primdren und
einer sekunddren Urge-Blase
unterschieden werden. Diese
Unterscheidung ist von besonde-
rer Bedeutung, da die Ursachen
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einer sekundaren Urge-Blase sehr
unterschiedlich sein kdnnen (s.
Tabelle 1).

DIAGNOSTIK

Alle in Tabelle 1 genannten
Moglichkeiten missen somit
ausgeschlossen bzw. differenziert
werden. Vor der Therapie einer

Tabelle 1: Ursachen einer sekunda-
ren Urge-Symptomatik

Harnwegsinfekt
Infravesikale Obstruktion
Neurogene Ursachen
Radiogene Schaden
Tumor (Carcinoma in situ)
Unzureichender Blasenverschlufd
Vaskular

Hormonell
Fremdkorper-bedingt
Interstitielle Zystitis
Myogen

Psychogen

Tabelle 2: Urologische Basis-
diagnostik

Anamnese

Miktionsprotokoll

Urinstatus

Sonographie des Harntraktes
Korperlicher Untersuchungsbefund
Urodynamische Messung
Harnrohrenkalibrierung
Urethrozystoskopie

(Belastungs-) Zystogramm
Urinzytologie

Tabelle 3: Erweiterte Diagnostik

Zystometrie in Narkose
Blasenschleimhautbiopsie
Langzeitzystometrie
Konsiliaruntersuchungen (internistisch,
neurologisch)
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Reizblase steht demnach, wenn
ein kurzfristiger symptomatischer
Therapieversuch erfolglos war,
immer eine ausgiebige und
umfassende interdisziplinare
Diagnostik der zugrundeliegen-
den Storung. Urologischerseits
muf immer die in Tabelle 2
angegebene Basisdiagnostik , bei
unklarem Befund auch eine
erweiterte und invasive Diagnostik
durchgefiihrt werden (Tabelle 3).

Nach Durchfiihrung dieser Unter-
suchungen sollte dann eine
Klassifikation moglich sein in
primdre und sekunddre, bzw. in
motorische und sensorische Urge-
Blase.

PHYSIOLOGIE UND
PATHOPHYSIOLOGIE DER
SCHMERZUBERMITTLUNG DER
HARNBLASE

Das viszerale afferente Nervensy-
stem der Blase zur Ubermittlung
von Blasenftillung, Harndrang
oder Schmerz ist sehr komplex.
Freie Nervenendigungen wurden
in der Blasenwand zwischen den
Urothelzellen und auch zwischen
glatten Muskelzellen identifiziert
[4]. Bei der normalen Blasen-
fillung erfolgt die Reiziiber-
mittlung hauptsachlich tber
afferente A-delta-Fasern und nur
wenig Uber nicht-myelinisierte C-
Fasern. Die oben genannten
pathophysiologischen Situationen
fihren zu einer Aktivierung dieser
schmerzleitenden C-Fasern.
Bleibt dieser Stimulus tber ldange-
re Zeit bestehen, d.h. wird der
Schmerz chronisch, so entwickelt
sich langsam eine erhohte Erreg-
barkeit des zentralen Nervensy-
stems, eine ,Erweiterung des

rezeptiven Feldes” (auch ,wind
up” genannt) [5].

Ferner wird Uber freigesetzte
Neuropeptide (z.B. Substanz P,
Tachykinine) Einflul genommen
auf Gefallpermeabilitat, Kontrakti-
litat der glatten Muskulatur,
Transmitterfreisetzung und auch
das Immunsystem [6]. Einige
dieser Erkenntnisse werden
bereits therapeutisch genutzt. Mit
zunehmendem
neuroanatomischen und
pathophysiologischen Verstandnis
konnen in Zukunft neue Thera-
pieansatze entwickelt werden.

THERAPIE DER MOTORISCHEN
URGE-BLASE

Die Therapie der motorischen
Urge-Blase sollte, falls sekunddr
bedingt, nach Moglichkeit immer
eine kausale Therapie sein.
Hingegen sollte bei der primaren
motorischen Urge-Blase die
unwillkdrliche
Detrusorkontraktion medikamen-
tos behandelt werden.

Therapie der ersten Wahl ist die
Gabe anticholinerger Substanzen.
Das Wirkprinzip ist eine Blockade
der muskarinartigen Acetylcholin-
Wirkung durch Rezeptorblockade
im Bereich der glatten Muskula-
tur. Gangige Anticholinergika und
ihre Dosierung sind in Tabelle 4
aufgefiihrt.

Durch den systemischen
anticholinergen Effekt treten
Nebenwirkungen wie Warmestau
durch verminderte Schweil3-
sekretion, Hautrétung, Akkomo-
dationsstorungen bis zur
Glaukomauslosung, Mund-
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trockenheit, Hemmung der Darm-
peristaltik und Tachykardie auf.
Daraus ergeben sich entsprechen-
de Gegenanzeigen bei therapeu-
tisch nicht behandelbarem Eng-
winkelglaukom, bei Stenosen im
Magen-Darm-Trakt, tachykarden
Herzrhythmusstérungen und
schwerer Zerebralsklerose.

Durch die anticholinerge Medika-
tion kann insbesondere eine
bedeutende Abnahme der
Miktionsfrequenz mit Zunahme
der Miktionsvolumina errreicht
werden. Dieser Effekt konnte
unter anderem von Paul Abrams
im Vergleich von Tolterodin
versus Oxybutynin versus Place-
bo belegt werden (Abb. 1) [7].

Bei Therapieresistenz sollten nach
Méglichkeit nicht zwei Anticho-
linergika miteinander kombiniert,
sondern eher ein Anticholiner-
gikum so dosiert werden, bis
Nebenwirkungen wie Mund-
trockenheit auftreten. In der
Langzeittherapie kénnen dann
haufig auch die Dosen wieder
reduziert werden.

Bei Fortbestehen der Beschwer-
den kann ein Kalziumantagonist
hinzugefligt werden. Der bekann-
teste Vertreter ist Flavoxat
(Spasuret®), wobei zu vermerken
ist, dal’ der Wirkmechanismus
nicht nur auf der kalzium-
antagonistischen Ebene liegt,
sondern es sich auch um eine
Substanz mit muskelrelaxierender
Wirkung durch Blockade der
Phospodiesterase und mit
anticholinerger Wirkung handelt.
Die Literaturangaben Uber die
Effizienz von Flavoxat sind aller-
dings sehr unterschiedlich [8, 9].

Therapieversuche mit Beta-2-
Agonisten wie sie etwa zur
Relaxation der glatten Muskulatur
im Gefallsystem oder Bronchial-
trakt eingesetzt werden, haben
sich in der klinischen Praxis
aufgrund der entsprechenden
Nebenwirkungen nicht durchge-
setzt [10].

Eine weitere Therapieoption
bieten Alpha-1-Rezeptor-blockie-
rende Substanzen. So kommen S.
Serels und M. Stein nach einer

Abbildung 1: Tolterodin vs. Oxybutynin vs. Placebo (nach [7])
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P. Abrams et al.
Br.J.Urol. 81:801
(1998)

Placebo

Vergleichsstudie von Doxazosin
versus Hyoscyamin versus Kom-
bination zu dem Schlul$, dafl3
Alpha-1-Blocker mindestens so
effizient wie anticholinerge
Substanzen sind, bei giinstigerem
Nebenwirkungsprofil [11]. H.
Lepor und C. Theune fanden bei
einer Studie zu Terazosin jedoch
keinen Unterschied zu Placebo
[12].

Basierend auf dem Wissen, dal
Prostaglandine Detrusoraktionen
auslosen konnen, wurden
Therapieversuche mit Prosta-
glandininhibitoren angestrebt.
Auller einer gelegentlichen sub-
jektiven Besserung konnten keine
signifikanten Anderungen der
objektiven Parameter nachgewie-
sen werden, bei wiederum nicht
zu vernachldssigendem
Nebenwirkungsprofil [13].

THERAPIE DER SENSORISCHEN
URGE-BLASE

Wesentlich schwieriger noch als
die motorische Urge-Blase ist die
sensorische Urge-Blase zu
therapieren, da —wie oben er-
wdhnt — die Mechanismen der
afferenten Schmerziibermittlung
noch nicht vollstandig geklart und
entsprechend schwierig zu beein-
flussen sind. Einige Therapiean-
satze werden in der Folge be-
schrieben. Auch hier steht nattr-
lich bei der sekundaren Form die
kausale Therapie ganz im Vorder-
grund. Immer ist auch daran zu
denken, dafs eine psychosomati-
sche oder eine neurohormonale
Storung die Ursache sein kann.

Ein anticholinerger Therapie-
versuch ist hier zwar weniger

J. UROL. UROGYNAKOL. 2/1999
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erfolgversprechend als bei der
motorischen Urge-Blase, aber
dennoch zu rechtfertigen und
keineswegs kontraindiziert.

Eingesetzt werden trizyklische
Antidepressiva wie Imipramin
(Tofranil®) mit direkt muskel-
relaxierender, anticholinerger,
adrenerger und kalziumanta-
gonistischer Wirkung in einer
Dosierung bis zu 4 x 25 mg tgl.
An Nebenwirkungen treten
jedoch gelegentlich erhebliche
zentralnervose und psychische
Storungen auf. Kontraindikatio-
nen fiir Imipramin sind wiederum
ein Engwinkelglaukom, Herz-
rhythmustorungen, Herzinsuffizi-
enz, Leberfunktionsstorungen und
ein bestehendes zerebrales
Krampfleiden [14, 15].

Eine durchaus erfolgreiche
Therapieform bei sensorischer
Urge-Blase ist die intravesikale
Lidocain-Applikation wie sie von
B. Asklin und J. Casutto beschrie-
ben wird. Es werden 2 x taglich
200 mg Lidocain in 40 ml 0,9
%iger NaCl-Losung fiir eine
Stunde instilliert. Danach wird im
Mittel nach 2 Wochen Schmerz-
freiheit erreicht, nach 4 Wochen
eine Zunahme des Blasen-
volumens, allerdings in der Regel
auch ein Rezidiv nach etwa 3
Monaten [16]. Mischlésungen
wie z. B. Uro-Stilloson enthalten
Lidocain, Dexamethason und
Chlorhexidin.

Die primar fir die Beckenboden-
schwache entwickelte intra-
vaginale Elektrostimulation ist
eine weitere Therapieoption.
Dabei wird mit einer Frequenz
von 10 Hz und einer Pulsweite
von 2 ms bei einer Stromstdrke
nach Empfindung intravaginal
elektrisch stimuliert. Der Effekt

J. UROL. UROGYNAKOL. 2/1999

wird wahrscheinlich tber eine
Nervenstimulation (Neuromodu-
lation) erzielt. Die Behandlungs-
dauer betragt einige Monate.

Ein dhnlicher Therapieansatz ist
die sakrale Neuromodulation
nach Schmidt und Tanagho. Es
erfolgt zundchst eine perkutane
Probestimulation der sakralen
Spinalnerven S2 bis S4. Auf der
einen Seite fuhrt dies zu einer
selektiven Erregung der motori-
schen Pudendusfasern zum
Sphinkter externus und zum
Beckenboden, auf der anderen
Seite aber auch zu einer Hem-

mung der Detrusoraktivitat. Zur
Miktion wird die Neuromodu-
lation unterbrochen. Bei erfolgrei-
cher Probestimulation ist ein
Dauerimplantat indiziert (Abb. 2,
3) [17].

Mittlerweile als Therapiekonzept
verlassen wurde die operative
Blasendenervierung wie z. B. die
Zystolyse oder die Transsektions-
zystoplastik, da der hohe operati-
ve Aufwand in keiner Relation
zum erreichten Erfolg steht. Auch
die Trigonal- und Blasenhals-
mobilisation, die unter der Vor-
stellung durchgefiihrt wurden,

— Stimulation der sakralen Spinal-
nerven S2 bis S4

Pudendusfasern zum Sphinkter
externus und zum Beckenboden
— Fuhrt zu einer Hemmung der
Detrusoraktivitat
— Zur Miktion wird die
Neuromodulation unterbrochen

— Selektive Erregung der motorischen

Abbildung 2: Sakrale Neuromodulation nach Schmidt und Tanagho (nach [17])

Hohenfellner M.
' et al.- 1994

(nach [17])

Abbildung 3: Sakrale Deafferentation mit Implantation eines Blasenstimulators

Hohenfellner M.
et al.- 1994
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dals es nach Durchtrennung
samtlicher afferenter und
efferenter Nervenfasern zu einer
schlaffen Blasenlahmung kommt
(was weder heutigen physiologi-
schen Vorstellungen entspricht,
noch durch einen klinischen
Erfolg bestatigt wurde) sollten
nicht mehr durchgefiihrt werden.

Akzeptable, wenn auch in ihrem
Erfolg statistisch nicht gesicherte
Therapievefahren sind die hydro-
statische Blasendistension und die
subtrigonale Bupivacain-Injekti-
on. Die Blasendistension erfolgt
unter zystometrischen Bedingun-
gen in Narkose, wobei tiber etwa
7 Minuten ein intravesikaler
Druck von ca. 80 cm H,O aufge-
baut wird. Der Wirkungsmecha-
nismus ist eine mogliche periphe-
re Denervierung durch Lasion
afferenter Nervenendigungen
und/oder von Dehnungsrezep-
toren. Es kann in gleicher Sitzung
auch eine Differentialdiagnose
zwischen funktionell und orga-
nisch kleinkapazitarer Blase
gestellt, sowie beim Auftreten von
petechialen Unterblutungen die
Diagnose einer Interstitiellen
Zystitis vermutet werden. Ein
Carcinoma in situ sollte durch
Entnahme von Blasenschleim-
hautbiopsien ausgeschlossen
werden. Die subtrigonale
Bupivacain-Injektion beruht auf
der Vorstellung, da8 es durch
Injektion eines langwirkenden
Lokalanasthetikums zur Desensi-

Tabelle 4: Anticholinerge Substanzen

Substanz

Tolterodin (Detrusitol®)

Oxybutynin (Dridase®, Ryol®)
Trospiumchlorid

(Spasmex®, Spasmolyt®, Trospi-forte®)
Propiverin (Mictonorm®)

bilisierung der Trigonalregion
kommt. Die Sitzungen mussen
meist in regelmdligen Abstanden
wiederholt werden.

Ultima ratio bei therapie-
resistenter sensorischer oder
motorischer Urge-Blase ist die
supratrigonale oder totale

Zystektomie.

Neuere Therapieansdtze bietet
die Desensibilisierung sensori-
scher Nerven durch intravesikale
Gabe von Capsaicin. Die
Neurotoxine Capsaicin und
Resiniferatoxin blockieren reversi-
bel afferente sensorische C-Fasern
der Blase. Hierdurch konnte nach
F. Cruz eine subjektive und
urodynamische Besserung fiir ca.
3 Monate erreicht werden. Jedoch
muf die Applikation von 125 ml
Losung mit 0,3 g/l Capsaicin und
0,9 %iger NaCl-Losung sowie 30
%iger Alkohollosung in Narkose
oder Opioid-Analgesie erfolgen
[18]. Alternativ kann durch eine
iontophoretische Applikation von
Lidocain das Urothel vor
Capsaicin-Applikation desensibi-
lisiert werden [19].
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