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Intravesikale Therapie
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Zur Behandlung der verschiedenen Formen der chronischen
abakteriellen Zystitiden gibt es bislang kein einheitliches Management.
Ein vielversprechender Ansatz ist die Rekonstitution der Glykosamin-
glykanschicht des Urothels mittels intravesikaler Instillation.

urch intravesikale Pharmakothe-

D rapie bei chronischer abakterieller
Zystitis soll lokal in der Blase eine
moglichst hohe Wirkstoffkonzentration
erreicht werden. Daneben sollen Neben-
wirkungen reduziert und das Problem
niedriger Urinspiegel bei unzureichender
Urinexkretion nach oraler Administration
beseitigt werden [50]. Der erforderliche
(intermittierende) Katheterismus ist fiir
den Patienten ldstig, zudem entstehen po-
tenziell zusatzliche Morbiditit und Kosten.
Intravesikal applizierte Antimuskarinika
konnen neben der Blockade der Muska-
rinrezeptoren auch eine Inhibition des
»bladder cooling“-Reflex bewirken, der bei
den meisten Patienten mit inkompletter
neurogener Lision und Detrusoriiberak-
tivitat tiber C-Fasern vermittelt wird [64].

Oxybutynin

Intravesikales Oxybutynin wurde in uro-
dynamisch kontrollierten Studien als ef-
fektive und relativ sichere therapeutische
Option bewertet. Allerdings waren die
Fallzahlen in den Untersuchungen sehr
Kklein. In einer Dosierung von 5 mg Oxy-
butynin in 10 ml Kochsalzlésung bei Pati-
enten, die auf eine orale Behandlung mit 5
mg nicht angesprochen oder nicht tolerable
Nebenwirkungen hatten, konnte nach einer
Woche bei zwei von sechs Patienten keine
Detrusorhyperaktivitit mehr nachgewie-
sen werden. Die zystometrische Kapazitit
hatte sich von 142 ml + 15 ml auf 305 ml
+ 21 ml erhoht [49]. Auch bei Kindern
besserten sich bei einer Dosierung von 1,25
mg/5 ml zweimal taglich nach einer Woche
bei allen Patienten sowohl die Blasenkapa-
zitdt als auch die Compliance. Bei drei von
vier Patienten war keine Detrusorhyper-
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aktivitat mehr nachweisbar. Nach einem
Jahr bestand die verbesserte Blasencom-
pliance bei drei Patienten fort und bei zwei
Patienten wurden keine Detrusorhyperak-
tivitaiten mehr beobachtet. Das Ausmaf3
der Harninkontinenz hatte sich signifikant
verbessert und bei keinem Betroffenen
haben sich Nebenwirkungen gezeigt, wie
sie nach oraler Medikation typischerweise
auftreten. Ein Patient mit vesikoureterore-
nalem Reflux hat die Therapie nach zwei
Monaten wegen einem Infekt der oberen
Harnwege abgebrochen [25].

Heparin

Neben einer Stabilisierung der Glykos-
aminglykanschicht des Detrusors kommt
es durch eine intravesikale Heparininstil-
lation zu einer Inhibition der Fibroblas-
ten- und Mastzellaktivitdt, der Angioge-
nese und zu einem antiinflammatorischen
Effekt [11].

In einer offenen prospektiven unkon-
trollierten Studie wurde 48 Patienten drei-
mal wochentlich je 10.000 I.E. Heparin in
10 ml einer 0,9 %igen Kochsalzlosung in-
travesikal instilliert. Das Instillat sollte fiir
mindestens 60 Minuten in der Blase behal-
ten werden. 56 % der Patienten berichteten
nach drei Monaten tiber eine subjektive
Symptombesserung. Die Nykturie redu-
zierte sich von durchschnittlich 3,9 auf2,2
Episoden pro Nacht. Nach zw6lf Monaten
beschrieben 16 (33 %) der 48 Patienten eine
anhaltende Verbesserung und setzten die
Behandlung fort. Bei vielen der Patienten
trat die Wirkung nach etwa vier bis sechs
Monaten verzogert auf. Die Behandlung
wurde gut vertragen, Nebenwirkungen
wurden nicht registriert, vor allem kam es
zu keinen Blutgerinnungsstérungen [39].

Unkontrolliert wurden 40 Frauen mit
Syndrom der iiberaktiven Blase (Urgency-
Frequency-Syndrom) zweimal wochent-
lich tiber einen Zeitraum von drei Mona-
ten mit 25.000 LE. instilliert. Alle hatten
zu Beginn einen positiven Kaliumtest
nach Parsons, der posttherapeutisch ne-
gativ ausfiel. Bei sieben Frauen blieben
Schmerzen und Harndrang wéhrend der
Testung unverdndert. Unter den Patien-
tinnen befanden sich auch zehn Frauen
mit interstitieller Zystitis (IC), von denen
acht eine Symptomreduktion bei vier ne-
gativen Kaliumtestungen erreichten [28].

Zwei Gruppen mit neu diagnostizierter
IC erhielten 40.000 I.E. Heparin kombi-
niert mit 80 mg (Gruppe 1) oder 160 mg
Lidocain (Gruppe 2) in jeweils 3 ml Na-
triumbicarbonat 8,4 % intravesikal. Mit
einem definierten Fragebogen (,,overall
rating of improvement of symptoms®)
wurde die Symptomverdnderung 20 Mi-
nuten und innerhalb von 24 bis 48 Stun-
den nach Instillation evaluiert. Als signi-
fikante Symptomreduktion wurde eine
Verbesserung um mindestens 50 % defi-
niert. Nach einer Instillation reduzierten
sich die Symptome bei 35 von 47 (75 %)
Patienten der Gruppe 1 und 33 von 35
(94 %) der Gruppe 2 signifikant nach 20
Minuten (p < 0,01). 50 % der Patienten
der Gruppe 2 hatten eine mindestens vier
Stunden anhaltende Symptomreduktion
nach einer einzigen Instillation. 80 %
(16/20) erreichten nach drei wochent-
lichen Instillationen nach zwei Wochen
eine anhaltende Symptomreduktion [37].

Pentosanpolysulfat (PPS)

In einer kleinen doppelblinden und place-
bokontrollierten Studie wurden je zehn
Patienten entweder mit intravesikalem
Pentosanpolysulfat (300 mg in 50 ml
0,9 %iger Kochsalzlosung) zwei mal wo-
chentlich iiber einen Zeitraum von drei
Monaten behandelt [2]. Neben der subjek-
tiven Verdnderung klinischer Symptome
wurden objektive Parameter (urodyna-
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mische Blasenkapazitit, Miktionsvolumen
und Miktionsfrequenz) nach drei Monaten
untersucht. Im Langzeitverlauf wurden die
Parameter bei denjenigen Patienten wei-
terverfolgt, die die Behandlung fortgesetzt
hatten. Vier Patienten in der Verumgruppe
erreichten im Vergleich zu zwei Patienten
der Placebogruppe eine signifikante Sym-
ptomreduktion. Bei den mit PPS behan-
delten Patienten erhohte sich die Blasen-
kapazitit statistisch signifikant Anstieg (p
=0,047). 18 Monate nach Therapiebeginn
haben sich die Symptome bei acht Pati-
enten unter fortgesetzter Instillation ver-
bessert, bei vier Patienten ohne weitere
Behandlung. Als einzige Nebenwirkung
kam es zu einer gelegentlichen Himaturie,
die nach maximal zwei Tagen sistierte und
auf katheterbedingte Schleimhautldsionen
zuriickgefithrt wurde. Eine substanzbe-
dingte Irritation wurde nicht beschrieben.

Bei 29 Patientinnen mit Blasenschmerz-
syndrom (BPS)/IC wurden prospektiv im
Rahmen einer offenen, nicht kontrollierten
Studie zwei mal wochentlich 300 mg Pen-
tosanpolysulfat tiber zehn Wochen intra-
vesikal appliziert, gefolgt von einer freiwil-
ligen Erhaltungstherapie einmal monatlich
[5]. Das Therapieansprechen wurde mittels
visueller Analogskala (VAS) zur Bewertung
der Lebensqualitat und dem O’Leary-Sant
Symptom and Problem Index (OLS) nach
zehn Wochen und nach drei, sechs und
zwolf Monaten nach Beendigung des ini-
tialen Behandlungszyklus im Vergleich zu
den Ausgangswerten beurteilt. 25 Frauen
wurden ausgewertet. Sowohl die Werte fiir
die Lebensqualitdt als auch des OLS konn-
ten durch die Behandlung mit PPS fortlau-
fend verbessert werden (Grafik 1 und 2).

o

21 Frauen fithrten die monatliche Erhal-
tungstherapie weiter.

Dimethylsulfoxid

Dimethylsulfoxid (DMSO) ist ein fett- und
wasserlosliches Solvens, das bei intravesi-
kaler Instillation durch Kollagenauflgsung
eine Chemozystitis hervorruft. Durch die
konsekutiv nervale Erschépfung nozizep-
tiver Afferenzen kénnen Symptome des
unteren Harntraktes unterdriickt werden.
Zusitzlich werden DMSO analgetische,
antiphlogistische und glattmuskulér rela-
xierende Eigenschaften zugeschrieben
[25]. Als typische Nebenwirkung ruft die
ausgeloste Chemozystitis bei etwa 10 % der
Behandelten Tenesmen hervor [66].

In einer kontrollierten Cross-over-
Studie mit DMSO hat sich eine Uberle-
genheit gegeniiber Placebo bei der Be-
handlung von 33 Patienten (30 Frauen
und drei Ménner) mit IC gezeigt. Rando-
misiert erhielten die Patienten entweder
50 %iges DMSO intravesikal oder Koch-
salzlgsung im Abstand von zwei Wochen
mit jeweils vier Behandlungen. Bei 53 %
der Patienten in der Verumgruppe ver-
besserten sich die subjektiven Beschwer-
den signifikant [43].

Ublicherweise werden Instillationen
wochentlich oder alle zwei Wochen bis zu
insgesamt vier oder acht Behandlungen
durchgefiihrt. Nach dem ersten Behand-
lungszyklus erreichen einige Patienten
eine lang anhaltende Remission, die mei-
sten erleiden jedoch ein Rezidiv. Die wei-
teren Behandlungsschemata bei Reizidiv-
beschwerden variieren, bestehen aber
gewohnlich aus Instillationen alle vier bis
sechs Wochen [21]. Die Anwendung er-
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fordert weder eine Narkose, noch einen
stationdren Aufenthalt oder ein Operati-
onsequipment. Hochmotivierte und in
der Technik des intermittierenden Kathe-
terismus geschulte Patienten kénnen sich
DMSO bei erneut auftretenden Sym-
ptomen selbst instillieren.

Gelegentlich wird die intravesikale Ap-
plikation von DMSO mit Heparin, Stero-
iden, Bikarbonat und Lokalanésthetika
kombiniert [21]. Bei einer kleinen Pati-
entengruppe kam es nach der Instillation
von 50 %iger DMSO-Losung zu Verbesse-
rungen von 50-93 % der typischen Sym-
ptome bei IC. Bemerkenswert ist allerdings
eine hohe Rezidivrate zwischen 40 % und
59 % nach Aussetzen der Behandlung [66].

Bacillus Calmette-Guérin
Bei intravesikaler Anwendung von Bacil-
lus Calmette-Guérin (BCG) wird eine
Urozystitis und sekundir eine lokale Im-
muninduktion ausgel6st, in deren Folge
es zu einer Immunantwort der T-Helfer-
Zellen mit erhohter Expression von Tu-
mornekrosefaktor alpha (TNF-o) Inter-
feron-Gamma (IF-y) und einer Downre-
gulation von Interleukin-1, -2 und -6
kommt. Dadurch wird die Histaminaus-
schiittung aus histaminergen Zellen re-
duziert und entziindliche Prozesse werden
unterdriickt [6]. Die Autoren erwahnen
in ihrer Ubersicht sowohl positive als auch
widerspriichliche Ergebnisse bei der in-
travesikalen Behandlung der IC mit BCG.
In einer randomisierten, placebokontrol-
lierten multizentrischen Studie erhielten
265 Patienten iiber sechs bis zehn Wochen
bis zu sechs Instillationen mit BCG oder
Placebo, gefolgt von einer Nachbeobach-
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Grafik 1: Verbesserung der Lebensqualitat (mittels visueller Analog-
skala, VAS) nach intravesikaler Pentosanpolysulfatinstillation
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Grafik 2: Verbesserung des O’Leary-Sant Symptom and Problem
Index (OSPI) nach intravesikaler Pentosanpolysulfatinstillation

URO-NEWS  2012;16(12)



tung von 24 bis 28 Wochen. Allen Patienten
mit unzureichendem Therapieansprechen
wurde im Rahmen einer offenen Anschlus-
suntersuchung die BCG-Behandlung an-
geboten. Es zeigte sich ein Trend fir BCG,
wobei die Unterschiede kein Signifikanz-
niveau erreicht haben [32, 44].

Cochrane-Analyse von Oxybutynin,
Resiniferatoxin, DMSO, BCG und PPS
In einer Cochrane-Analyse wurden ran-
domisierte oder quasi-randomisierte kon-
trollierte Studien an Patienten mit klinisch
diagnostiziertem BPS/IC aufgenommen,
in denen mindestens ein Studienarm mit
intravesikaler Applikation behandelt wur-
de [8]. Primdre Beurteilungskriterien wa-
ren die Wirkung auf Schmerz und Blasen-
kapazitit. Daneben wurden das sympto-
matische Ansprechen auf die Behandlung,
die Lebensqualitét, wirtschaftliche Fak-
toren und Nebenwirkungen bewertet. In
die Auswertung wurden neun Studien mit
insgesamt 616 Patienten einbezogen. Bei
sechs Studien wurden Verum- mit Place-
bo-Instillationen verglichen, bei zwei Un-
tersuchungen wurden verschiedene Instil-
late miteinander verglichen, wihrend eine
Studie die Kombination aus Instillations-
behandlung und Blasentraining mit allei-
nigem Blasentraining verglich.

In die Analyse sind Studien mit den
Instillaten Resiniferatoxin, DMSO, BCG,
PPS, Oxybutynin und Harnalkalisierung
eingegangen. Generell zeigten sich breite
Konfidenzintervalle. Resiniferatoxin
fithrte nicht zu relevanten Veranderungen
der Zielkriterien, allerdings waren
Schmerzen wihrend der Instillation und
Therapieabbriiche signifikant haufiger.
Die verfiigbaren Daten zu DMSO waren
begrenzt, zeigten aber im Vergleich zu
Placebo keine signifikanten Unterschiede.
Intravesikal mit BCG behandelte Pati-
entengruppen hatten tendenziell weniger
Schmerzen und weniger Allgemeinsym-
ptome als nach Placebo. Obwohl insge-
samt haufig Nebenwirkungen auftraten,
waren diese nach BCG nicht haufiger als
unter Placebo. Oxybutynin-Instillationen
waren mit einer Zunahme der Blasenka-
pazitdt, einer reduzierten Miktionsfre-
quenz, einer verbesserten Lebensqualitt
und einer geringeren Anzahl von Thera-
pieaussteigern vergesellschaftet. Im Ge-
gensatz dazu ergab eine Harnalkalisierung
keinen eindeutigen Therapieeffekt.
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Hyaluronan und Chondroitinsulfat
In einer Ubersicht wurden die relevanten
Studiendaten zur intravesikalen Anwen-
dung von Hyaluronsédure (Hyaluronan)
und Chondroitinsulfat bei den verschie-
denen Formen der abakteriellen Zystitis
zusammengefasst [31].

Wird Hyaluronsdure bereits in Frithsta-
dien eingesetzt und kann dadurch die phy-
siologische Glykosaminglykanschicht re-
konstituiert werden, werden Heilungsraten
bis zu 8 5% erzielt [45]. Wird die Indikati-
on zur Therapie nach einem positiven
Kaliumsensitivititstest gestellt, verbessert
sich die Ansprechrate auf etwa 80 %. Bei
126 Patienten mit positivem Kaliumtest
wurden 40 mg Hyaluronséure in phosphat-
gepufferter Kochsalzlosung wochentlich
bei Patienten mit BPS/IC instilliert. Bei
zufriedenstellender Symptomregredienz
wurden die Instillationsintervalle auf zwei,
drei und dann auf vier Wochen verlédngert.
Blieben die Patienten symptomfrei, wurde
die Behandlung beendet, ansonsten wurde
monatlich aufgefrischt [46].

Bei einer Gruppe von 70 Patienten mit
schmerzhaftem BPS/IC konnte bei 48 Per-
sonen nach einem durchschnittlichen
Follow-up von 4,9 Jahren die Langzeitwir-
kung einer intravesikalen Hyaluronséure-
behandlung bewertet werden [10]. Die
durchschnittliche Schmerzintensitit (ge-
messen mit visueller Analogskala (VAS)
von 0-10) war von initial 8,15 auf 2,71 nach
Therapie und 2,14 nach fiinf Jahren gesun-
ken. Bei 24 der 48 Patienten (50 %) bildeten
sich die Blasenbeschwerden nach fiinf Jah-
ren vollstandig zuriick. Weitere Zusatzbe-
handlungen waren nicht erforderlich. 20
weitere Patienten mit rezidivierenden Be-
schwerden konnten durch eine Erhaltungs-
therapie zufriedenstellend behandelt wer-
den. Lediglich bei vier Patienten wurde
keine Verbesserung erreicht. In keiner der
referierten Studien traten relevante Neben-
wirkungen auf, die Vertraglichkeit war gut.

Bei 69 Ménnern mit iatrogener akuter
Zystitis (15 Patienten nach Radiatio bei
Prostatakarzinom, 24 Patienten nach in-
travesikaler Inmuntherapie mit BCG und
30 Manner nach intravesikaler Behandlung
mit Mitomycin) wurde Hyaluronsaure (40
mg / 50 ml gepufferte Kochsalzlosung)
tiber einen Zeitraum von acht bis 24 Wo-
chen wochentlich intravesikal appliziert.
Die Behandlungsdauer wurde in Abhén-
gigkeit von der Symptomriickbildung in-

diziert. Um das Instillat moglichst lange in
der Blase behalten zu konnen, wurde den
Patienten jeweils 30 Minuten vor den er-
sten vier Behandlungszyklen ein analge-
tischer und antiinflammatorischer Cock-
tail (30 ml) aus 32 mg Dexamethason und
Lidocainlésung 2 % intravesikal appliziert.
Zielkriterien waren die Verdnderung der
Blasenkapazitit (erhoben iiber ein Mikti-
onstagebuch) und der Schmerzen (mittels
VAS). Bereits nach vier Behandlungswo-
chen hatte sich die Blasenkapazitit bei
allen Patienten erhoht und die Schmerzen
haben sich zuriickgebildet. Um das hohe
Rezidivrisiko zu senken wurde die Behand-
lung mindestens fiir weitere vier Wochen
fortgefiihrt. Die Blasenkapazitit hatte sich
bei Chemozystitis statistisch signifikant
von durchschnittlich 58 ml auf 284 ml er-
hoht (p < 0,0001), bei Strahlenzystitis von
85 ml auf 243 ml (p < 0,0001). Bei 67 der
69 Betroffenen (97 %) bildeten sich
Schmerzen und Dysurie vollstindig zu-
riick. Zwei Patienten mit schlechter Be-
handlungscompliance wurden als Thera-
pieversager bewertet. Unerwiinschte Ne-
benwirkungen traten nicht auf [55].

Als weiteres Proteoglykan wird zur Re-
paratur der GAG-Schicht Chondroitin-
sulfat therapeutisch eingesetzt. Auch
dieser Wirkstoff wurde bislang nur in we-
nigen kontrollierten Studien untersucht.

18 Patienten mit positivem Kaliumtest
(17 Frauen, 1 Mann) mit IC (nach NIH/
NIDDK-Kriterien) erhielten in einer of-
fenen Studie 0,2 %iges Chondroitinsulfat
zunichst wochentlich tiber einen Zeit-
raum von vier Wochen, im Anschluss
einmal monatlich. Von den 13 nach 13
Monaten auswertbaren Patienten, haben
zwolf gemafl OSIP auf die Behandlung
angesprochen (sechs mal ,,gut®, zwei mal
»maflig®, vier mal ,,partiell“). Bei zwolf
Patienten wurde eine Erhaltungstherapie
fortgefiihrt, die im zweiten Behandlungs-
jahr zu einer weiteren Symptomverbesse-
rung gefiihrt hat [56].

In einer multizentrischen, internatio-
nalen Beobachtungsstudie wurde bei 268
Patienten mit IC, iiberaktiver Blase, Strah-
lenzystitis und chronisch rezidivierenden
Zystitiden tiber einen Zeitraum von drei
Monaten 0,2 %iges Chondroitinsulfat in-
travesikal instilliert — in den ersten vier
bis sechs Wochen wochentlich, im An-
schluss monatlich [36]. Die durchschnitt-
liche Beobachtungsdauer betrug drei
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Monate. Die Tagesmiktionsfrequenz hat-
te sich von 12,7 auf 9,2, die Nykturie von
4,0 auf 2,1 reduziert. Der imperative
Harndrang (gemessen mit einer VAS von
0-10) hat sich von 6,8 auf 3,4 reduziert.
Auch die Bewertung des Schmerzes (VAS
von 0-10) hat sich von durchschnittlich
4,8 auf 2,3 verringert, wobei sich die grof3-
te Schmerzauspragung von 6,3 auf 3,6 und
die niedrigste Schmerzauspragung von
3,3 auf 1,8 zuriickgebildet hat.

In einer kontrollierten, randomisierten
prospektiven Untersuchung wurden 82
Frauen mit iiberaktiver Blase mit Chon-
droitinsulfat 0,2 % (iiber vier Wochen wo-
chentlich, anschlieffend monatlich fiir
insgesamt 12 Monate) intravesikal oder mit
4 mg Tolterodin retard téglich behandelt
[15] und insgesamt 24 Monate nachbeo-
bachtet [16]. Wahrend sich der Riickgang
der Tagesmiktionsfrequenz zwischen
Chondroitinsulfat und Tolterodin nicht
signifikant unterschied, war der Unter-
schied bei der Nykturie zu Gunsten von
Chondroitinsulfat bedeutend (p = 0,001).
Wihrend sich die Blasenkapazitat unter
der Behandlung mit Tolterodin retard auch
im Langzeitverlauf nur wenig geandert hat,
hatten von urspriinglich 19 Frauen nach
zwei Jahren nur noch zehn eine zystome-
trische Kapazitit unter 300 ml. Auch die
urodynamische Detrusorhyperaktivitit hat
sich unter Medikation mit Tolterodin nicht
wesentlich verandert. Demgegeniiber wur-
de eine Detrusorhyperaktivitdt initial bei
13 Frauen, nach zwolf Monaten bei drei
und nach zwei Jahren bei fiinf Frauen in
der mit Chondroitinsulfat behandelten
Gruppe nachgewiesen.

57 Frauen mit chronisch rezidivierenden
Harnwegsinfektionen wurden randomi-
siert entweder mit 50 ml Natrium-Hyalu-
ronsdure 1,6 % in Kombination mit Chon-
droitinsulfat 2% oder Placebo iiber vier
Wochen wochentlich und in der Folge mo-
natlich fiir weitere fiinf Monate intravesikal
instilliert. Die durchschnittliche Anzahl
von Harnwegsinfektionen pro Patientin
und Jahr konnte dadurch signifikant ge-
senkt werden (p = 0,0002). Auch die Zeit
bis zum Auftreten des nichsten Rezidivs
verlangerte sich signifikant (p < 0,001). Im
Vergleich zu Placebo hatten sich simtliche
erhobenen Miktionssymptome und die
Lebensqualitat ebenfalls signifikant ver-
bessert. Auch in dieser Studie zeigten sich
keine relevanten Nebenwirkungen [6].
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Intravesikale Instillation unter EMDA
Bei der ,electromotive drug administra-
tion“ (EMDA) bewirkt ein transmurales
elektrisches Feld eine Verstirkung der
passiven Diffusion durch aktiven Trans-
port intravesikal instillierter ionisierter
pharmakologischer Substanzen durch das
Urothel in die Blasenwand [17]. Dabei
wird das ionisierte Pharmakon iiber einen
dreilumigen Katheter in die Blase instil-
liert, der eine (aktive) Silberelektrode
enthilt, die mit dem Generator verbunden
ist. Das Pharmakon wird im elektrischen
Feld aktiv zwischen Elektrode und den
Neutralelektroden auf Bauchwand und
Riicken transportiert. Ein Schema zur
EMDA-Anwendung findet sich in URO-
NEWS 6/2012 auf Seite 20.

Patienten mit Urge-Syndrom mit und
ohne Inkontinenz, bei denen orale Anti-
cholinergika wirkungslos waren, unterzo-
gen sich einer EMDA-Therapie unter Ver-
wendung von Lidocain, Epinephrin und
Dexamethason. Durch die einmal monat-
liche Anwendung tiber drei Monate bes-
serte sich die Lebensqualitit (gemessen mit
dem Kings Health Questionaire) signifi-
kantvon 11,8 0,4 auf7,0 £ 0,3 (p <0,001).
Im Miktionsprotokoll iiber 48 Stunden
reduzierte sich die mediane Tagesmikti-
onsfrequenz von 14,4 + 7,7 auf 9,4 + 6,2 (p
<0,0001) und die Nykturie-Episoden von
5,1+5,1auf2,5+2,4 (p =0,035) nach zwei
EMDA-Sitzungen. Die Anzahl der Vorla-
gen konnte von 4,5 £ 4,1 pro 24 Stunden
auf 1,8 + 2,4 gesenkt werden (p < 0,0074).
Das Volumen bei erstem Harndrang in der
urodynamischen Untersuchung erh6hte
sich von 94,0 + 60,5 ml auf 142,2 + 79,6 ml
(p =0,0064) und das Volumen bei starkem
Harndrang von 155,6 + 84,8 ml auf 199,5
+ 97,3 ml (p = 0,001). Ungehemmte De-
trusorkontraktionen wurden auf 46 % re-
duziert (p < 0,001). Die Blasenkapazitit,
dokumentiert als Miktionsvolumen, stieg
von 186,0 + 108,7 ml auf 234,2 + 134,2 ml
(p = 0,043). 53,6 % der Patienten waren
komplett symptomfrei, bei 28,6 % gingen
die Symptome bedeutend zuriick. 10,7 %
der Patienten haben die Therapie nach zwei
Sitzungen nicht fortgesetzt [1].

Simultane intravesikale und orale
Therapie mit PPS

In einer Studie wurden 41 Patienten ran-
domisiert. 21 Patienten erhielten PPS
sowohl intravesikal als auch oral im Ver-

gleich zu einer Kontrollgruppe aus 20
Patienten, denen intravesikal Placebo ap-
pliziert und orales PPS {iber einen Zeit-
raum von sechs Wochen verordnet wurde
[7]. Im Anschluss wurden alle Studien-
teilnehmer tiber zwolf Wochen oral mit
PPS weiterbehandelt. Priméres Studien-
ziel war die Veranderung des OLS nach
sechs, zwolf und 18 Wochen im Vergleich
zu dem Ausgangswert zu Studienbeginn.
Sekundire Studienziele umfassten die
Verinderungen im PUF (,,pelvic pain and
urgency frequency questionnaire®), HR-
QOL (,,health related quality of life“)-
Index, SF-36, einer Schmerz- und Urgen-
cy-Skala, einem Miktionsprotokoll, der
Erfassung des allgemeinen Befindens und
einer Sexualfunktionsbewertung.

Nach zwolf Wochen hatte sich der Ge-
samtscore des OLS in der Verumgruppe
im Median um 12 Punkte (ca. 46 %), in
der Placebogruppe um median 5,5 Punkte
(ca. 24 %) reduziert (p = 0,04). Nach 18
Wochen haben sich alle Doménen des
HRQOL-Index in der auch intravesikal
mit PPS behandelten Gruppe im Vergleich
zu der intravesikal mit Placebo behandel-
ten Gruppe statistisch signifikant verbes-
sert (p < 0,01). Es wurden keine Unter-
schiede hinsichtlich relevanter Nebenwir-
kungen in beiden Behandlungsgruppen
angegeben. Die Autoren bewerten auch
die simultane intravesikale und orale Be-
handlung mit PPS als sichere und wirk-
same Behandlungsoption.

Fazit

Unter Beriicksichtigung der bisher als
eher unzufriedenstellend zu bezeich-
nenden therapeutischen Erfolge bei der
Behandlung chronischer Zystitiden
scheint nun das Konzept der Rekonstitu-
tion der Glykosaminglykanschicht des
Urothels als aussichtsreichste Alternative
bei IC, chronisch rezidivierenden Harn-
wegsinfektionen, Chemo- oder Radiozy-
stitis. Einige Arbeitsgruppen fithren der-
zeit weitere prospektiv randomisierte
Kklinische Studien durch, die in absehbarer
Zeit neue Erkenntnisse liefern werden.
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