Chronische Strahlencystitis

Kapitel 12

Chronische Strahlencystitis

Privalenz/Inzidenz

Wie hoch ist die Privalenz / Inzidenz der
chronischen Strahlencystitis in Deutschiand?

Die Inzidenz der Erkrankungen, bei
denen ggf. eine Bestrahlung des kleinen

Beckens erfolgt, wird fur die weille Be-
volkerung der USA zwischen 1990 und
1995 wie folgt angegeben (Wingo):

Tabelle 1: Inzidenz von Malignomen des kleinen Beckens, nach Wingo.

Prostatakarzinom

153,5 Erkrankungen pro 100.000

Kolon / Rektum Karzinom

45,4 Erkrankungen pro 100.000

Korpus uteri Karzinom

22,7 Erkrankungen pro 100.000

Harnblasenkarzinom

18,3 Erkrankungen pro 100.000

Cervix uteri Karzinom

7,5 Erkrankungen pro 100.000

Eine kurative Radiatio erfolgt tblicher-
weise bei der Behandlung der gynikolo-
gischen Tumoren. Bei der Behandlung
des Rektum-Karzinoms 1st etwa in der
Halfte der Falle mit einer nachfolgenden
Radiatio zu rechnen. Patienten mit einem
Prostata- oder Hamblasenkarzinom wer-
den nur selten der kurativen Radiatio

zugefihrt. Eine symptomatische Bestrah-
lung kommt in der Regel bei Knochen-
metastasen im Bereich des kleinen Be-
ckens zur Anwendung.

Zusammenfassend 146t sich die Inzidenz

von Bestrahlungen des kleinen Beckens
mit etwa 1%o beziffem, wobei es sich in
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etwa der Hilfte der Fille um eine kurati-
ve Radiatio handelt.

Nach Bestrahlung des Beckens treten bei
5,7 bis 11,5 % der Patienten Blasenkom-
plikationen auf (Fair, Parsons, Shiels).

Auf Grund eigener urologischer Erfah-
rungen durfte nur eine Minderzahl von
ca. 5% dieser Patienten resistent gegen-
tiber moderaten konservativen Therapien
sein.

Diagnostik, Spontanverlauf und Behandlungsziele

Anhand welcher diagnostischer Parameter
wird die chronische Strahlencystitis eindeutig
Jfestgelegt und abgegrenzt?

Durch Cystoskopie und histologische
Untersuchung einer Probeexzision a3t
sich die Diagnose einer chronischen
Strahlencystitis eindeutig stellen.
Cystoskopisch bestehen bei chronischer
Strahlencystitis umschriebene Bereiche
atrophischer blasser Mukosa mit zentra-
len Teleangiektasien, scharl begrenzte
blutende Ulzera oder Blasenwandnekro-
sen mit Fistelbildung. Mukosagefale
weisen bischelartige oder gewundene
Formen auf. Bullgse Odeme kénnen tiber
Monate und Jahre bestehen. In kontra-
hierten Blasen fallt haufig eine Muko-
saatrophie auf (Peusch-Dreyer).

Die histologischen Veranderungen bei
chronischer Strahlencystitis sind charak-
terisiert durch eine langsam fortschrei-
tende Verschlechterung der Kapillarar-
chitektur infolge Endarteriitis obliterans
mit Vermehrung und Verdichtung des
subepithelialen Bindegewebes. Die La-
mina propria zeigt eine wechselnd aus-
geprigte chronische Entzindung mit
Odem und die teleangiektatischen ver-
letzlichen Gefafle konnen bluten. Die
Ischamie bedingt mit zeitlicher Verzoge-
rung atrophische Geschwure, Fissuren
oder Fisteln, und ein Mukosauntergang
kann noch Jahre nach der Bestrahlung
auftreten (Dean, Weiss).

Tabelle 1: Cystoskopisches und histologisches Bild der chronischen Strahlencystitis:

Cystoskopie

Histologie

Atrophische blasse Mukosa
Zentrale Teleangiektasien
Blasenwandnekrosen
Inkrustationen
Konkrementbildung

Verschlechterung der Kapillararchitektur
Endarteriitis obliterans

Verdichtung des subepithelialen Bindegewebes
Lamina propria mit chronischer Entzindung
Fortschreitende Fibrose mit Gigantzellen

Wie ist der Spontanveriauf bei einer chroni-
schen Strahlencystitis?
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Modifiziert durch physikalische und
biologische Faktoren fithrt die Radiatio
zu strukturellen und funktionellen Ge-
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websverinderungen, insbesondere an der
Mikrovaskulatur. Der Gefilischaden 1st
charakterisiert durch degenerative Ver-
dnderungen, die zu Endarteriitis und
arteriolokapillarer Fibrose fithren. Zu-
sitzlich finden sich thrombotische Ge-
faflverschlisse.  Fortschreitende  Ver-
ddung des Gefafisystems in nahezu linea-
rer Funktion fithrt irreversibel zu Hypo-
perfusion und Gewebshypoxie. Es resul-
tiert eine allméahliche Gewebsinvolution
mit Hypoplasie, Atrophie und Ersatz-
fibrose, die zur Entwicklung eines “hy-
povaskuldr — hypozellular — hypoxi-
schen” Gewebes (sog. “3H-Gewebe™)
fithrt (Marx).

Dieses strahlengeschiadigte Gewebe hat
eine geringere Regenerationsfahigkeit
und kann nicht spontan revaskularisie-
ren. Im Laufe der Zeit tritt eine Resis-
tenzminderung fir komplizierende No-
xen wie Infektion oder Trauma ein. Die
progressive Ischidmie kann durch arteri-
osklerotische und diabetische Verande-
rungen verstirkt werden und fithrt zur
Nekrose im Versorgungsgebiet der be-
troffenen GefdBe. In der spaten klini-
schen Periode nach Radiatio sind carci-
nomatdse Entartungen moglich.

Die Blasenkomplikationen wihrend der
subakuten, chronischen und spéten klini-
schen Periode nach Radiatio sind Folge
der Strahlenfibrose.

Die chronische Strahlencystitis kann
Monate bis Jahre nach der Strahlenthera-
pie als hamorragische Cystitis plotzlich
mit schmerzlosen, protrahiert lebensbe-
drohlichen Makrohdmaturien in Erschei-
nung treten. Rezidivhdufigkeit und
Schweregrad dieser Komplikation sind
nicht korreliert mit dem Schweregrad der
akuten Strahlensymptomatik oder der

Strahlendosis.  Cystitische Symptome
sind Zeichen einer Sekundérinfektion.

Als Blasenkontraktur mit schleichendem
Beginn und progressivem Verlauf betrifft
die chronische Strahlencystitis haufig
Patienten mit Begleitinfektionen, nach
Radionekrose eines extensiv intramural
oder perivesikal sich entwickelnden
Carcinoms oder nach kombinierter chi-
rurgisch-radiologischer Behandlung. Die
Symptome Pollakisurie, Nykturie und
Hamntraufeln sind tblicher Weise nicht
mit Hamaturie assoziiert.

Strahlenbedingte Ureterstrikturen sind
gewohnlich 4 - 6 cm prévesikal lokali-
siert und nur selten Folge einer intramu-
ralen Narbenbildung. Einseitige Einfluf3-
stauung, insbesondere im intramuralen
Bereich, ist haufig Hinweis auf eine
Tumorpersistenz (Noordzij, Seppelt).

Welche priorvitiren Ziele gelten fiir die Be-
handlung der chronischen Strahlencystitis?

Bei der hamorrhagischen Strahlencystitis
steht die symptomatische Hémostase und
das Vermeiden von Komplikationen wie
Entzindungen oder Fistelbildungen im
Vordergrund. Durch Auswahl der richti-
gen Therapie und Beachtung der spezifi-
schen Nebenwirkungen mufl das Entste-
hen einer Schrumpfblase vermieden
werden.

Bei Entwicklung einer Schrumpfblase
mit diumer und noktumer Pollakisurie
sowie Drang- und Streflinkontinenz 1ist
therapeutisch die Normalisierung des
Miktionsverhaltens und damit eine Auf-
hebung der sozialen Isolierung anzustre-
ben. Eine drohende Cystektomie mit
Unindeviation oder Blasenersatzplastik
mul} unbedingt verhindert werden.
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Mit welcher Diagnostik werden die therapeu-
tischen Ergebnisse gemessen?

Fir die Therapiekontrolle bei chroni-
scher hamorrhagischer Strahlencystitis
stehen klinische Verlaufsbeobachtungen
(Makroh&maturie, Blutbild) und cysto-
skopische Untersuchungen zur Verfu-
gung. Bei der Behandlung der chroni-
schen Strahlencystitis mit Inkontinenz-
symptomatik sollten vom Patienten Mik-
tionstagebticher mit Aufzeichnung von
Miktionshaufigkeit, Miktionsvolumina,
Harndrang und ungewolltem Urinabgang
gefithrt werden. Zusétzlich stehen Frage-
bogen zur Beurteilung der Lebensqualitét

zur Verfugung. Durch urodynamische
Untersuchungen lassen sich die Befund-
anderungen objektivieren.

Wie ist die Guiltigkeit (Validitit), Zuverldis-
sigkeit (Reliabilitit), Genauigkeit und Repro-
duzierbarkeit dieser Diagnostik belegt?

Durch Laborparameter, Fotodokumenta-
tionen, Miktionsprotokolle und urody-
namische Untersuchungen lassen sich
Therapieerfolge exakt bestimmen. Die
Einschitzung der Lebensqualitit statzt
sich auf subjektive Beurteilungen, wel-
che naturgemall von vielen Begleitum-
stinden abhingig sind.

Behandlungsmethoden, Notwendigkeit der HBO und

erreichbare Ziele

Welche dieser Ziele sind {ggf teilweise) in
welchem Stadium der chromischen Strahien-
cystitis mit der HBO zu erreichen?

Die Pathodynamik der Strahlencystitis
kann mit konventionellen Therapiemali-
nahmen weder beseitigt noch verlang-
samt werden. Komplikationen, wie Blu-
tungen, Fistelbildungen und Entziindun-
gen, sind in Ermangelung eines kausalen
Therapieansatzes nur unbefriedigend zu
beherrschen.

Fir die Heilung 1463t sich folgerichtig die
Forderung nach Beseitigung der Ge-
webshypoxie ableiten. Wie experimen-
telle Untersuchungen und klinische Er-
fahrungen bestétigen, schafft die Beseiti-
gung der Gewebshypoxie die Vorausset-
zungen fiir eine Neovaskularisation (Ve-
lu). Durch HBO bei 2,4 bar werden die
Sauerstoffwerte des bestrahlten Gewebes
um das 7- bis 10-fache angehoben. We-
sentlicher noch als die fur die Reaktivie-
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rung der Zellfunktionen verantwortlichen
absoluten Werte tber 30-40 mm/Hg ist
der damit verbundene steilere Sauer-
stoffgradient als treibende Kraft norma-
ler Wundheilung (Knighton). Die inter-
mittierende Hypoxie und Hyperoxie
unter  Therapiebedingungen  fordert
Fibroblastenproliferation und Kollagen-
produktion als Voraussetzung fir die
Angioneogenese (Pomeroy).

Nach 20tdgigen HBO-Anwendungen
tiber 90 Minuten bei 2,4 bar ist der bei
normobarer Luftatmung gemessene Sau-
erstoffpartialdruck im Zentrum des strah-
lengeschidigten Gewebes von 20-30%
auf 80-85% des unbestrahlten Gewebes
angehoben. Hr ist damit indirekter Hin-
weis aul die 8- bis 9-fach verbesserte
Kapillardichte, zumal er sich bei Kon-
trollen nach bis zu 4 Jahren in unverén-
derter Hoéhe nachweisen und durch wei-
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tere HBO-Behandlungen nicht steigem
lant (Marx).

Die HBO ist damit in der Lage, den
dynamischen  Krankheitsprozel  der
Strahlencystitis in der subakuten, chroni-
schen und spiaten klinischen Periode

nach Radiatio anzuhalten und teilweise
umzukehren.

Welche Methoden stehen zur Behandlung der
chronischen Strahlencystitis  grundsitzlich
zur Verfiigung?

Die tbliche konservative Therapie zur
Behandlung der chronischen hamorrha-
gischen Strahlencystitis sieht unter-
schiedliche Mafinahmen vor.

Mit oraler Gabe von Na-Pentosan-
polysulfat soll die Urothelschutzschicht
aus Glucosaminoglycanen nach 4 bis 7
Wochen wieder herzustellen sein (Par-
sons).

Die transurethrale Koagulation versagt
bei diffusen Blutungen, verursacht zu-
sitzliche Noxen und vermag Rezdive
nicht zu verhindern (Noordzij).

Zur symptomatischen Hamostase der
hamorrhagischen Cystitis stellten daher
Roth und Rathert einen Stufenplan vor,
der neben allgemeinen Malnahmen, wie
forcierte Diurese, externe Spulung und
komplette Koagelevakuation, auf Stufe 1
die orale oder parenterale Gabe von
Tranexamséiure, die Instillation von Tra-
nexamsdure, die Blasenspilung mit
1%iger Silbernitratldsung, die Instillation
von Alaunlosung und die Eisspulung
vorsieht.

Auf Stufe 2 sind als MalBnahmen die
Phenolinstillation, die Formalininstillati-

on und die hydrostatische Ballondilatati-
on aufgefihrt.

Stufe 3 beinhaltet aggressive Therapien
wie die selektive Gefallembolisation,
offene Gefallligaturen und die supravesi-
kale Hamnableitung und Cystektomie.

Diese Therapieabstufung bei persistie-
render Makrohimaturie orientiert sich an
der Patientenbelastung und Komplikati-
onstrachtigkeit.

Tabelle 2: Symptomat. Therapie der hamorrhagischen Strahlencystitis (n. Roth & Rathert)

Allgemeine Mafinahmen

1. Forcierte Diurese

2. Externe Spulung

3. Komplette Koagelevakuation

Symptomatische Mafinahmen

Stufe I: Stufe I1: Stufe II1:

1. Tranexamséure 1. Phenolinstillation | 1. Selektive GefaBembo-
oral/parenteral 2. Formalininstillation lisation

2. Tranexamsdure Instillation |3. Hydrostatische 2. Offene GefiBligaturen

3. 1%ige Silbernitratspiilung Ballondilatation 3. Supravesikale

4. Alauninstillation Harnableitung

5. Eisspilung 4. Cystektomie
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Ist angesichts der Behandlungsalternativen
die HBO erforderiich, wenn ja warum?

Die intravesikalen Instillationstherapien
sind teilweise aufwendig und mit schwe-
ren Komplikationen belastet.

¢ Bei Phenolinstillation wurde tierex-
perimentell gezeigt, dafl es zu einer
Zerstorung des Urothels, nicht je-
doch der tieferen Muskelschicht
kommt. Hypothetisch soll es nach-
folgend zu einer geringeren Inzidenz
von Fibrosen und kontrakten Blasen
im Vergleich zu Formalin kommen
(Susan). Erfahrungen an grofBeren
Kollektiven fehlen jedoch.

¢  Vor Anwendung von Formalin sind
ein vesikoureteraler Reflux oder ei-
ne Paravasation auszuschlielen. Die
Applikation hat in Allgemein- oder
Regionalandsthesie zu  erfolgen.
Harnleiterfibrosen und ein Nieren-
versagen durch eine akute tubulére
Nekrose wurden beschrieben (Fair).

¢ Die Dauerspilung mit 1%igem
Aluminium — Ammonium - Sulfat
fithrte in zwei Fallen zu Heusbildun-
gen (Kennedy, Tschuschke). Neben
seltenen lokalallergischen Reaktio-
nen gegen Aluminiumsalze wurde in
einem Fall iber eine Enzephalo-

pathie als Folge einer Resorption be-
richtet (Wechsel).

s Die hydrostatische  Tamponade
durch eine intravesikale Ballondila-
tation kann heutzutage wegen Perfo-
rationsgefahr und Ausbildung einer
Schrumptblase nicht mehr empfoh-
len werden (DeVries).

s Ultima ratio der chirurgischen The-
rapie ist die Ligatur beziehungswei-
se Embolisation der Arteriae iliacae
internae, oder die supravesikale
Harnableitung und Cystektomie,
welche bei die meist morbiden Pati-
enten mit einem nicht zu vernachlés-
sigenden Mortalitdtsrisiko belastet
1st.

Alle aufgefiihrten therapeutischen Ver-
fahren wurden bislang nicht durch kon-
trollierte  klinische Studien tberpraft
{DeVries). Sie lassen einen kausalen
Therapieansatz vermissen. Dieser wird
nur durch die HBO verwirklicht (Naka-
da). Wie experimentelle Untersuchungen
und klinische Erfahrungen bestétigen,
schafft die durch die HBO mdogliche
Beseitigung der Gewebshypoxie die
Voraussetzungen flir eine Neovaskulari-
sation und somit fir eine dauerhafte und
positive Beeinflussung des dynamischen
Krankheitsprozesses (Velu).

Spezifische Wirkmechanismen der HBO

Experimentelle Studien zum
Nachweis der Wirksamkeit

Die zundchst im kiefer- und gesichtschi-
rurgischen Bereich gesammelten positi-
ven Hrfahrungen mit der HBO zur Be-
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handlung von Strahlenspétschiaden konn-
ten auf urologischem Gebiet erstmals
1985 von Weiss und Neville bestatigt
werden. Drei1 Patientinnen mit therapie-
resistenter hidmorrhagischer  Strahlen-
cystitis wurden mit einer Serie von 60
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HBO-Behandlungen bei 2 bar tber zwei
Stunden behandelt und konnten dauer-
haft geheilt werden. Mit cystoskopischen
Aufnahmen wurde die eindrucksvolle
Verbesserung der pathologischen urothe-
lialen Mikrovaskulatur dokumentiert.

Nachfolgende Untersuchungen tGber 8 bis
9 Jahre zeigten, dall die mit HBO er-
reichte Heilung dauerhaft war und die
Patienten symptomfrei blieben. Seitdem
wurden in der Literatur 137 Fille publi-
ziert, bei denen die HBO-Behandlung
einer therapieresistenten Strahlencystitis
in 60 - 90 % erfolgreich war (Akiyama,
Bevers. Hart, Kindwall, Lee, Nakada,
Norkool, Shoenrock, Velu). Beispielhaft
fir diese adjunktive Behandlungsmetho-
de sind folgende Anwendungsbeobach-
tungen:

Schoenrock  und Cianci beschrieben
1986 den spontanen Verschlufl3 einer
vesicocutanen Fistel ber gleichzeitiger
Heilung der ursachlichen hiamorrhagi-
schen Cystitis durch 19 HBO-
Behandlungen. Wahrend der Verlaufs-
kontrollen tber 6 Jahre blieb die Patien-
tin symptomfrei. Kindwall behandelte
1988 eine 67jdhrige Patientin mit strah-
leninduzierter Schrumpfblase und konnte
ithre miktionsfreien Perioden durch 30
HBO-Behandlungen bei 240 kPa von 30
Minuten auf 4 Stunden dauverhaft verlan-
gern.

Weiss und Neville stellten 1989 den Fall
einer 33-jihrigen Patientin mit Strel3-
und Urgeinkontinenz infolge Strahlen-
blase vor. Anticholinergika und Sympa-
tomimetika besserten aber beseitigten
nicht die Inkontinenz. Nach 60 HBO-
Behandlungen bei 2 bar stellte sich bei
unverdnderter medikamentdser Therapie
eine komplette Harnkontinenz ein. Bei
der Nachuntersuchung nach 16 Monaten

war die Patientin unverindert kontinent,
obgleich cystoskopischer Befund und
Blasenkapazitat sich nur wenig geandert
hatten.

Ebenso beispielhaft ist in gleicher Publi-
kation der Fall eines 67jihrigen Urolo-
gen, der nach kontrasexueller und Strah-
lentherapie  eines  fortgeschrittenen
Prostatacarzinoms eine Strahlenenteritis
entwickelte und deshalb mit HBO be-
handelt wurde. 7 Jahre spiter offenbarte
sich eine Strahlencystitis mit akuter,
massiver Makrohéimaturie. Ermeut wur-
den 60 hyperbarmedizinische Behand-
lungen durchgefithrt. Nach der 17. Be-
handlung sistierte die Blutung und trat
auch wihrend des 6monatigen Follow up
trotz uneingeschrankter sportlicher Akti-
vitdt nicht wieder auf.

Rijkmans und Bakker stellten 1989 erst-
mals eine Gruppe von 10 Patienten mit
therapieresistenter hamorrhagischer
Strahlencystitis vor, welche mit HBO bei
300 kPa behandelt wurden. Bei 5 Patien-
ten sistierte die Hamaturie nach durch-
schnittlich 12 Behandlungen. Die iibri-
gen 5 Patienten zeigten bei cystoskopi-
scher Kontrolluntersuchung ein Blasen-
tumorrezidiv, welches erst durch die
erfolgreiche  Strahlencystitisbehandlung
demaskiert wurde.

Norkool und Mitarbeiter teilten 1993
nach Behandlung von 14 Patienten mit
hamorrhagischer  Strahlencystitis  die
Erfahrung mit, dafl erforderliche E-
lektrokoagulationen nach HBO erfolg-
reicher durchzufithren seien.

Auf der ersten europdischen Konsensus-
konferenz tiber Hyperbarmedizin am 19.
- 21. September 1994 in Lille, Frank-
reich, falite Bouachour die bisherigen
Behandlungserfahrungen wie folgt zu-
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sammen: "HBO scheint eine effektive
und dkonomische Methode der Strahlen-
cystitisbehandlung zu sein. Sie ist die
einzige Therapie, die kausale Heilung
verspricht und sollte vor chemischer
Instillations- oder chirurgischer Behand-
lung in Betracht gezogen werden”. Die
Jury der ersten europdischen Konsensus-
konferenz folgte dieser Einschétzung,
indem sie fur Weichteilradionekrosen die
Typ I Empfehlung aussprach: "HBO ist
nachdriicklich empfohlen bei der Weich-
teilradionekrose. Ausgenommen sind die
radionekrotischen Lésionen des Intesti-

Klinische Studien

nums, wo die HBO nur als optional zu
betrachten 1st (Typ III Empfehlung)”

{Perret).

Der Committee Report der UHMS von
1996 listet die Strahlencystitis unter den
erprobten und anerkannten Indikationen
auf. Als Therapieschema sind tigliche
HBO-Behandlungen bei 200 bis 240 kPa
iber 90 bis 120 Minuten anzuwenden.
Nach 60 HBO-Behandlungen wird wie
bei allen Strahlenschéiden eine Therapie-
kontrolle fur notwendig gehalten (Cam-
poresi).

Unseres FKrachtens sind die folgenden
Studien in Evidenzklasse Ilc (zeitlicher
oder rdumliche Vergleiche mit bzw. chne
die zu untersuchende Intervention) ein-
zuordnen:

Bevers, R.F.M., Bakker, D.J.,
Kurth,K.H.:  Hyperbaric  oxygen
treatment for hemorrhagic radiation
cystitis. Lancet 346 (1995), 803-305

Die Arbeitsgruppe um Bevers fassen in
threr Arbeit zusammen, dal3 die hi-
morrhagische Strahlencystitis nur schwer
7u behandeln ist. Konventionelle Thera-
pien konnen zwar die Hamaturie min-
dern, greifen aber nicht in die Pathophy-
siologie der Strahlencystitis ein. Hinge-
gen ist der Hinsatz der HBO bei der
Strahlencystitis in der Lage, sowohl die
Hamaturie als auch die pathophysiologi-
schen Verianderungen direkt zu beein-
flussen. In ihrer Arbeit stellen sie die
Hrgebnisse einer prospektiven Studie
dar, in der 40 Patienten mit einer biop-
tisch gesicheten Strahlencystitis und
Hamaturie tber 90 Minuten bei 3 bar
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wihrend 20 Behandlungen — mt
100%igem Sauerstoff therapiert wurden.
Die Hamaturie sistierte vollstindig oder
erheblich bei 37 Patienten nach Beendi-
gung der Therapie. Sie schlieflen mit der
Aussage, dafl HBO einen festen Platz in
der Behandlung der Strahlencystitis
verdient und nicht nur den schweren oder
therapieresistenten Féllen vorbehalten
werden sollte.

Hart, G.B., Strauss, M.B.:Die Hyper-
bare Sauerstofftherapic in der Versor-
gung von Bestrahlungsschiden. Re-
ports des ersten Schweizer Symposium
fiir Hyperbare Medizin, , Basel (Ch),
13.-14. Oktober 1986, p. 26

Die Autoren berichten Uber 15 Patienten,
die wegen einer Bestrahlungszystitis mit
hyperbarem Sauerstoff behandelt wur-
den. Symptomatisch waren eine erhohte
Miktionsfrequenz, Tenesmen und Héima-
turie. Unter der Therapie mit HBO bei
200 kPa fur 2 Stunden téglich dber 28
Tage mit 2 mal wochentlich erfolgender
Instillation von DMSO konnten die
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Symptome bei 11 Patienten erfolgreich
behoben werden.

Lee, H.C., Liu, C.S., Chiao, C., Lin,
S.N.: Hyperbaric oxygen therapy in
hemorrhagic radiation cystitis: A re-
port of 40 cases. Proceedings of the
International Joint Meeting on Hy-
perrbaric and Underwater Medicine,
4. - 8. September 1996, Mailand, Tta-
lien, 85-87

Lee et al. berichten Uber insgesamt 40
Patienten, die aufgrund einer Strahlen-
cystitis mit HBO behandelt wurden. Nur
einer dieser Patienten sprach auf die
Behandlung nicht an und mulite sich
einer Harnableitung durch Tleum conduit
unterzichen. Bei 33 Patienten (82,5%)
trat eine vollstandige und bei weiteren 3
Patienten (7,5%) eine erhebliche Besse-
rung der Hamorrhagie ein.

3 Patienten (7,5%), bei denen keine Ha-
morrhagie bestand, zeigten unter der
HBO eine erhebliche Verbesserung der
cystitischen Beschwerden. Bei einem
Patienten konnte ein Anstieg des maxi-
malen und mittleren Flows und eine
Verktirzung der Miktionszeit urodyna-
misch verifiziert werden. Bei den zwei
weiteren Patienten reduzierte sich die
Miktionsfrequenz. Zusammenfassend
wird die HBO als wirksame und sichere
Behandlung der hamorrhagischen Strah-
lencystitis angesehen.

Nakada, T., Yamaguchi, T., Sasagawa,
I, Kubota, Y., Suzuki, H., Izumiya,
K.: Successful hyperbaric oxygenation
for radiation cystitis due to excessive
irradiation of uterus cancer. Eur Urol
(1992) 22, 294-297

Nakada et. al. berichten Uber 6 Frauen,
die aufgrund einer Strahlencystitis nach
vorangegangener Bestrahlung des Be-
ckens wegen eines Uteruskarzinoms mit
HBO behandelt wurden. Mit Ausnahme

von einer Patientin kam es bei allen
Frauen 2zu einer Besserung der Be-
schwerden und des cystoskopischen
Befundes. Nebenwirkungen traten nicht
auf. Wahrend des follow-up tber 1 Jahr
kam es in kemem Fall zur emeuten
Strahlencystitis. Daraus folgern die Au-
toren, dall die Hyperbare Sauerstoffthe-
rapie einen positiven Effekt auf die
Strahlencystitis austibt und in der Be-
handlung der Strahlencystitis eingesetzt
werden sollte.

Norkool D.M., Hampton N.B., Gib-
bons, R.P., Weisman R.M.: Hyperba-
ric oxygen therapy for radiation indu-
ced hemorrhagic cystitis. J Urol 150
(1993), 332-334

Die Arbeitsgruppe um Norkool hat 14
Patienten mit einer cystoskopisch und
bioptisch gesicherten hamorrhagischen
Strahlencystitis, die therapieresistent auf
alle anderen  Behandlungsmethoden
waren, keinen bakteriellen Infekt und
keinen Rezidivtumor hatten, mit Hyper-
barem Sauerstoff behandelt. Wiahrend
des follow-up tber 10 bis 42 Monate
hatten 8 Patienten (57%) eine vollstindi-
ge Remission und weitere 2 Patienten
(14%) eine erhebliche Besserung der
Symptomatik. Somit fand sich bei 10
Patienten (71%) ein positives Ergebnis
der Hyperbaren Sauerstoffbehandlung.
Von den 4 Patienten (29%) mit einem
negativen Behandlungsergebnis konnte
bei 3 Patienten nach der Therapie ein
Rezidivtumor, der vor Behandlung
cystoskopisch nicht nachweisbar war,
diagnostiziert werden. Ein Patient mufite
die Behandlung aufgrund einer Erkran-
kung abbrechen. Die Autoren kommen
zu dem Ergebnis, dall die Hyperbare
Sauverstofftherapie bei einer Strahlen-
cystitis eine effektive Behandlungsme-
thode auch nach Versagen der Initialthe-
rapie darstellt.
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Rijkmans B.G., Bakker, D.J., Dabhoi-
wala N.F., Kurth, KH.: Successful
treatment of radiation cystitis with
hyperbaric oxygen. Eur Urol (1989)
16, 354-356

Rijkmans et al. beschreiben in ihrer Ar-
beit die Ergebnisse der Hyperbaren Sau-
erstofftherapie bei 10 Patienten mit einer
Strahlencystitis. Bei allen Patienten be-
stand eine fur konventionelle Therapie
resistente Makrohdmaturie. Vorangegan-
gen war die Radiation mit 60 Gy bei 8
Patienten wegen eines Blasenkarzinoms
und bei 2 Patienten wegen eines Prosta-
takarzinoms. Die Hyperbare Sauerstoff-
therapie wurde tber 20 Behandlungen
mit 100%iger Sauerstoffgabe Uber 90
Minuten bei 300 kPa durchgefthrt. Bei 6
Patienten sistierte die Makrohdmaturie
vollstiandig, bei den restlichen Patienten
kam es zu einer erheblichen Besserung,
Bei diesen 4 Patienten konnte nach der
HBO ein Tumorrezidiv beziehungsweise
eine Tumorpersistenz als Blutungsursa-
che nachgewiesen werden.

Velu, S.S., Myers R.A.M.: Hyperbaric
oxygen treatment for radiation indu-
ced hemorrhagic cystitis. Undersea
Biomed Res (1992) 199, 85

Velu et al. berichten Gber 4 Patienten, die
wegen einer Strahlencystitis mit per-
sistierender Hamaturie mit HBO behan-
delt wurden. Das Behandlungsschema
beinhaltete bei 200 kPa die Atmung von
Sauerstoff iiber 90 Minuten, anfanglich
zweimal téglich, spéter reduziert auf
tiglich einmalige Behandlung. Alle Pati-
enten zeigten schon nach 10 Behandlun-
gen eine erhebliche Besserung der Sym-
ptomatik. 2 Patienten erhielten 60 An-
wendungen, ein Patient erhielt 35 An-
wendungen und bei dem vierten Patien-
ten mufite wegen einer Begleiterkran-
kung die Behandlung nach 28 Expositio-
nen abgebrochen werden. Im follow-up
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fand sich bei 3 der 4 Patienten cystosko-
pisch ein unauffalliger Befund. Zusam-
menfassend halt Velu die HBO fur effek-
tiver als andere Behandlungen bei der
Strahlencystitis. Dies begriundet er unter
anderem damit, dal3 die Neovaskularisa-
tion den Hauptfaktor der Wundheilung
darstellt, der zu einer Verminderung der
Symptome der Strahlencystitis fithrt.

Weiss J.P., Neville E.C.:Treatment of
radiation-induced cystitis with hyper-
baric oxygen: J Urol (1985) 134, 352-
354

&

Weiss J.P., Neville E.C.:Hyperbaric
oxygen: primary treatment of radiati-
on-induced hemorrhagic cystitis: J
Urol (1989) 142, 43-45

&

Weiss, J.P., Mattei, D.M., Neville,
E.C., Hanno, P.M: Primary Treatment
of radiation-induced hemorrhagic
cystitis with hyperbaric oxygen: 10-
vears experience, J Urol (1994) 151,
1514-1517

Weiss et al. berichten Uber ihre 10 Jahres
Erfahrung mit 13 Patienten, die aufgrund
einer therapieresistenten Strahlencystitis
erfolgreich mit HBO - 2 Stunden 100%
Sauerstoffatmung bei 200 kPa, 60 Be-
handlungen - behandelt wurden. In 12
von 13 Fallen trat eine vollstindige Re-
mission auf. In die Studie wurden nur
dann Patienten aufgenommen, wenn die
strahlenbedingte Hamaturie eine Klinik-
aufnahme mit (in den meisten Fallen)
Transfusionsbehandlung und/oder Blase-
ninstillationen oder Koagulation erfor-
derte.

Unseres Erachtens sind die folgenden
Quellen in Ewvidenzklasse 1T (Meinung
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anerkannter Autorititen aufgrund von
klinischer Erfahrung, Berichte von Ex-
pertenkomitees) einzuordnen:

Akivama, A., Ohkubo, Y., Taskashi-
ma, R., Furugen, N., Tochimoto, M.,
Tsuchiya, A: Hyperbaric Oxygen The-
rapy in the successful treatment of two
cases of radiation-induced hemorrha-
gic cystitis, Nippon Hinyokika Gakkai
Zasski (1994) , 85, 1269 - 1272

Die Autoren betrachten die HBO als
Erstbehandlung der strahlenbedingten
hamorrhagischen Cystitis. Bei den zwei
von ithnen therapierten Patienten, die eine
Therapieresistenz auf die wblichen Be-
handlungsmethoden zeigten, kam es zur
vollstandigen Remission der Hdmaturie.

Bouachour, G.: Pathophysiologic ba-
ses for the use of hyperbaric oxygen in
soft tissue radionecrosis. 1° European
Consensus Conference on Hyperbaric
Medicine, Lille (F), 19.-21.September
1994, 196-203

Bouachour faflt zusammen, daf HBO bel
der Strahlencystitis eine effiziente und
okonomische Behandlungsform darstellt.
HBO ist die einzige Therapie, welche die
Heilung unterstiitzt und auch vor Instilla-
tionsbehandlung oder Operation ange-
wandt werden sollte.

Camporesi, E. (Ed.): Hyperbaric Oxy-
gen Therapy, A Committee Report.
Undersea and Hyperbaric Medical
Society, Kensington, MD, USA, 1996,
42

Die Strahlencystitis wird im COMMIT-
TEE REPORT unter Punkt 10 der aner-
kannten Indikationen aufgefuhrt. Eine
Therapiekontrolle ist spitestens nach 60
Behandlungen indiziert. Die Behandlun-
gen sollen taglich bei einem Druck zwi-
schen 200 und 240 kPa dber 90 bis 120

Minuten mit Hyperbarer Sauerstoffat-
mung erfolgen.

Kindwall, E.P..MD: Hyperbaric oxy-
gen ftreatment of radiation cystitis.
Clin Plast Surg 3 (1993) 20: 589-592
Kindwall stellt zwei eigene erfolgreich
behandelte Patienten vor und fafit in
seiner Arbeit zusammen: HBO scheint
die einzige Behandlungsform zu sein,
welche die durch die Bestrahlung verén-
derte urspringliche GefédBarchitektur
wiederherstellen kann. In allen bisher
verdffentlichten Berichten und in allen
Fallen, die durch personliche Mitteilung
bekannt sind, ist es in keinem Fall zu
einer Verschlechterung durch die HBO
gekommen.

Perret, C. (Ed.): 1* European Consen-
sus Conference on Hyperbaric Medi-
cine- Recommendations of the jury,
Lille (F), 19.-21.September 1994

Die Jury stellt fest, daf3 die HBO bei der
Weichteilradionekrose “strongly recom-
mended” (tvpe | recommendation) ist,
mit Ausnahme der Radionekrose des
Intestinums, bei der die HBO aufgrund
der noch unzureichenden Datendichte
noch als “optional” (type 3 recommenda-
tion) eingestuft wird.

Shoenrock, G.J., Cianci P.: Treatment
of radiation cystitis with hyperbaric
oxygen. Urology 3 (1986) 27,271-272

Schoenrock und Cianci stellten eine
Patientin vor, die 11 Jahre nach externer
Radiatio des Beckens mit 61,5 Gy wegen
einer Strahlencystitis mit einer Blasen-
tamponade zur Behandlung kam. Im
weiteren Verlauf entwickelte sich nach
operativer Behandlung einer Blasenrup-
tur bei persistierender Blutung eine gro-
e vesicocutane Fistel. Wegen der The-
rapieresistenz gegentber den konventio-
nellen Behandlungsmethoden erhielt die

209



Chronische Strahlencystitis

Patientin HBO beir 200 kPa dber 105
Minuten in insgesamt 19 Behandlungen.
Darunter heilte die Fistel und die Makro-
hamaturie sistierte. Wahrend einer 18-
monatigen Verlaufskontrolle blieb die
Patientin - symptomfrei. Die Autoren
folgerten, daf} die gleichen Grinde fur
den erfolgreichen HBO-Einsatz bei
Weichteilstrahlennekrosen an  Kopf,
Hals, Bauch und Vulva auch fir den

Praktischer Einsatz der HBO

Verschlul3 der vesicocutanen Fistel wver-
antwortlich selen.

Vasseur M. Indikationen zur Sauer-
stofftherapie unter hyperbaren Bedin-
gungnen (HBO). MDK  Baden-
Wiirttemberg, Freiburg, Juli 1996

In dieser Empfehlung des Medizinischen
Dienstes der Krankenversicherung wird
als HBO-Indikation genannt: “Radio-
nekrosen”.

Ist die HBO alternativ oder additiv anziwen-
den?

Bei Blasenblutungen sollte die HBO
additiv eingesetzt werden, wenn Mal3-
nahmen der konventionellen Therapie-
stufe 1 nach ROTH und RATHERT
erfolglos sind (Roth). Sobald die Blutun-
gen sistieren, stellt die Komplettierung
des HBO-Protokolls die enzige thera-
peutische Mafnahme dar.

Auch bei therapieresistenten dysurischen
Beschwerden kommt die HBO zunichst
additiv zur medikamentésen Therapie
zum Hinsatz, bis diese in Abhingigkeit
von der Besserung des Krankheitshildes
schrittweise reduziert oder beendet wer-
den kann.

Werden andere Methoden hievdurch iiber-
fhissig?

Bei der Behandlung der hémorrhagi-
schen Strahlencystitis konnen Malnah-
men wie Fhenolinstillation, Formali-
ninstillation, hydrostatische Ballondilata-
tion, selektive Gefallembolisation, offene
Gefaliligaturen, supravesikale Harnablei-
tung und Cystektomie (DeVries, Fair,
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Kennedy, Susan, Tschuschke) durch den
frihzeitigen Hinsatz der HBO verhindert
werden.

Je nach Besserung des Beschwerdebildes
lassen sich Dauermedikationen reduzie-
ren oder absetzen.

Welches Therapieschema muf3 in welchem
Stadium der chronischen Strahlencystitis
eingehalten werden?

Die Behandlung erfolgt nach dem The-
rapieschema TS 240-90
(Problemwundenschema) mit tédglicher
90-miniitiger 100%iger
Sauerstoffatmung bei 240 kPa (2,4 bar).
Die  Anzahl  der  erforderlichen
Behandlungen mit hyperbarem Sauer-
stoff (HBO) 1st abhéngig vom individu-
ellen Krankheitsverlauf. HBO-
Anwendungen werden Uber maximal 60
Tage durchgefiihrt (GTUM, Parsens,
VDD).

Ist die Behandlung der chronischen Strahlen-
eystitis mittels HBO stationdr durchzufiihren
oder kann sie auch ambulant erfolgen?

Eine stationdre Behandlung st lediglich
bel massiver Hamaturie erforderlich. Bel
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leichtgradiger Blutung wie auch bei
schweren  Miktionsbeschwerden — mit
hochgradiger Urge-Inkontinenz 1st in
Abhiangigkeit vom Allgemeinzustand des

Wirtschaftlichkeit

Patienten eine ambulante HBO mit be-
gleitender ambulanter urologischer Be-
treuung problemlos moglich (Akiyama,
Nakada).

Wie hoch sind die Kosten der Behandlung
eines Patienten mit der HBO ggf in Abhin-
gigkeit von der Ausstattung und Auslastung
der Druclkammer?

Die Kosten betragen bei sitzenden Pati-
enten im Routinebetrieb pro Anwendung
zur Zeit ca. DM 400,-. Somit wirde ein
Therapieprotokoll Kosten zwischen DM
8000~ (20 Behandlungen) und DM
24.000,- (60 Behandlungen) verursachen.
Bei notfallmedizinischen Kammerfahrten
oder Hinzel-Behandlungen liegender
Patienten sind Kosten in Hohe von DM
1.500,- zu erwarten.

Wie hoch sind die Kosten der HBO im Ver-
gleich zu etablierten Methoden?

wnd

Welche Kosten kéwmen durch den alternativen
Einsatz der HBO vermeiden werden?

Uber die durchschnittlichen Kosten etab-
lierter Methoden existieren keine Statis-
tiken. Je nach Linge und Haufigkeit
stationdrer Behandlungen, Rehabilitati-
onsmalnahmen, Notwendigkeit kontinu-
ierlicher ambulanter Betreuung, lebens-
langer Medikamenteneinnahme oder
Abhéngigkeit von Hilfsmitteln, sowie
Arbeitsunfahigkeit und Berentung sind
die Kosten unterschiedlich hoch und
nicht zu begrenzen.

Vordergrindig verursacht die additive
HBO zusitzliche Kosten. Im Unterschied

zu symptomatischen Mafinahmen wer-
den diese jedoch fur eine kurative Thera-
pie ausgegeben. Damit besteht erstmals
eine Moglichkeit, Folgekosten zu redu-
zieren und zu begrenzen.

Norkol und Mitarbeiter nehmen zu dieser
Frage wie folgt Stellung: "Die durch-
schnittlichen Kosten pro Patient in unse-
rer Studie von 10.000 bis 15.000 § U.S.
schneiden ginstig ab im Vergleich mit
den Kosten multipler konservativer Be-
handlungen von Symptomen. Diese
konservativen Behandlungen haben die
Beherrschung der Blutung zum Ziel,
doch oftmals resultieren Patienten mit
Blasenkontraktur, imperativem Harn-
drang, Pollakisurie und Inkontinenz.
Insgesamt scheint die HBO ein wirksa-
mes und wirtschaftliches Verfahren bei
der Behandlung der strahleninduzierten
Cystitis zu sein und sie ist die einzige
Therapie, die nachgewiesener Maflen die
Heilung dieses Zustandes fordert. Ein
frihzeitiger Einsatz der HBO sollte er-
wogen werden vor wiederholten Instilla-
tionen von Chemikalien, die an der Blase
Fibrose, Kontraktur und Funktionssto-
rungen bewirken.”

Durch teilweise oder vollstandige Verle-
gung der HBO in den aulBerstationiren
Bereich lassen sich die Behandlungskos-
ten weiter senken (Lee).
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