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DEFINICIONES

Dolor

Sensacion desagradable y experiencia emocional asociada a una lesidén potencial o actual,
o descrito en términos similares a los de la lesi6on

Dolor pélvico cronico
Percepcion de dolor en las estructuras relacionadas con la pelvis

Sindrome de dolor pélvico cronico

Asocia afectacion del tracto urinario inferior, sexual, intestinal o disfunciones
ginecologicas

Seis meses de continuidad o recurrencia

Sensibilizacion central : independiente del periodo de tiempo
Descartandose infecciones u otro tipo de patologia organica
Origen / Consecuencias emocionales y conductuales




FISIOPATOLOGIA

» Mecanismos relacionados con:
= Sensibilizacion periférica
= Sensibilizacion del SNC: la “memoria” del
dolor
= Hiperalgesia
= Alodinia
- Desaparicion del agente causal
« El Dolor como enfermedad, no como sintoma



Predisposing factors Causes
genatics . sUmgery
pavchelogical state trauma
recurrent somatic trauma nfsction

Il

Peripheral nerve injury

Abnormal peripheral afferent signalling

:

Central sensitisation

Il

Peripheral sensitisation

Increased peripheral afferent
signalling

+

Abnormal central afferent signalling

:

L

Abnormal central eflerent signalling

Consequences include:

L

Abnormal cenlral processing

L

scneory problems

!

Consequences include:
changes in organ funcion

|

Psychological, behavioural and sexual
consequences

[

Regional and syslemic changes

Heterred pain. vizearo visceral hvperalgesia, viscero somatic hyperalgesia. [rophic, autonomic, encocrine and immunclogizal responses
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CLASIFICACION

» Deben ser definidos tras un proceso de exclusion de
otras causas de dolor, fundamentalmente procesos
inflamatorios o infecciosos

- Definir los sintomas asociados al dolor para establecer
el 6rgano diana y centrar las pruebas diagnoésticas y el
tratamiento

- Asociacion con otros trastornos: Fibromialgia, Sd
intestino irritable, Dolor facial, Sd Fatiga Cronica,
Enfermedades autoinmunes...
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Phenotyping

Urology

Psychology

U
P
|

N
T

Infection

Neuralogiczal

Tender muscle

Sexclogical




DIAGNOSTICO

- Descartar otras etiologias: exploracion fisica,
analisis, pruebas de imagen, endoscopias...

- Valorar circunstancias acompanantes:
implicaciones emocionales, sexuales,
psicologicas, laborales...

- Valoracion multimodal y aproximacion
multidisciplinar



]
DIAGNOSTICO

e CLASIFICACION SEGUN CISTOSCOPIAY
BIOPSIA:

— Normal

— Glomerulaciones

— Lluvia hematica

— Ulceras de Hunner

— Ruptura de pared vesical

— Disminucion de la capacidad vesical-fibrosis

Table 7: ESSIC classification of BPS types according to results of cystoscopy with hydrodistension and

biopsics (10)
Cyatoscopy with hydrodistension
Net done Normal Glomerulations®™  [Hunner’s lesion®

Eiopay

Nos dons KK 1% 72X ax

Nermal A 1A 2h A

Incanciusiva XB 18 7B 4R

Positive: XC 1C “C ac

“Cystoscopy: Qlemeraations Qrade 2-2

lesion per Falls dalimiton withiwithow! alomeruls tions

“Hiziology ehowing inflsmmes lory infiiraiss andlor delruzor masiocylase andlor grenuliion lissus andlar
intralsscicular fitrosis.,




TRATAMIENTO

 Debe ser multidisciplinar

niciar tratamientos orales y rehabilitadores,
postergando siempre los tratamientos invasivos e
irreversibles

» Realizar umrtratamiento psicoldgice-simultaneo
- Valorar y tratar el componente sexual

« Colaboracion estrecha con Unidad del Dolor



TRATAMIENTOS ORALES

ANTIHISTAMINICOS INMUNOSUPRESORES
« Mecanismo desconocido - Metotrexato y ciclosporina
« Mastocitos en urotelio « Fundamentalmente en CI
« Cimetidina e hidroxicina « CONTRAINDICADOS CTC
ORALES A LARGO PLAZO
AN TIpEPRESWOS
TRICICLICOS PPS
- ISRSy NA - Heparinoide
- Amitriptilina « Mecanismo desconocido

- Eficacia dosis dependiente: toxicidad - 3 meses, 3 veces al dia



TRATAMIENTOS INTRAVESICALES

HEPARINOIDES DMSO
- Sustituyen-reparan la barrera - Efecto antiinflamatorio
protectora intravesical  Bloqueo nervioso
- Efecto antiinflamatorio local  Relajacién muscular
« Inhibicién proliferacion - Disolucién del colageno

fibroblastos y antiangiogénicos

- Disminucioén permeabilidad

urotelial « Empeoramiento tras

administracion

« Solos 0 en combinacion (AL, » "Oloraaj 00 :
DMSO) » 50cc al 50%, 10-20 minutos

¢ 10.000-40.000 UI, 30 minutos - Semanal, 6 semanas
¢ 3veces/semana, 2 semanas

e thyt sl [RNEL s rtvavesical therapy Ser
nbersliisl CpnlitisBladdor praim syndeoc o A revien

Newrourology and Crogdynameey, 2007 3021077 1034,



TRATAMIENTOS INTRAVESICALES

GAGS ANESTESICOS
- ACIDO HIALURONICO: - Lidocaina 2%, 10-20ml +
40mg semanales, 4-8 semanas bicarbonato, diario, 1 semana
- HYACIST (120mg), CYSTISTAT (40mg) ° Acci(’)n local
) « Mejoria en combinacidn
4oml al 2% semanales, 4 instilaciones

semanas y mensual hasta 1 ano

« EFICACES EN

COMBINACION O AH SOLO

- INSTILLAMED Y IALURIL (50ml AH 1,6%
y CS 2%)



TRATAMIENTOS INVASIVOS

HIDRODISTENSION VESICAL TRATAMIENTO ENDOSCOPICO

- Bajo anestesia
- No en monoterapia
- Asociada a toxina botulinica

» Coagulacion, reseccion
lesiones de Hunner (CI)
- Retratamientos

 Inyeccion de CTC

INYECCION TOXINA EN
DETRUSOR -
« Combinado con HD CIRUGIA
- Inhibidor liberacion presinaptica « Ultimo recurso
NT « Cistectomia supratrigonal
« Uso compasivo - Cistectomia + derivacion orto/

., heterotopica
« 77% resp, duracion 6 meses P
p
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Cochrane
Library

Cochrane Databasc of Systematic Reviews

C

Intravesical treatments for painful bladder syndrome/

interstitial cystitis (Review)

Dawson TE, Jamison ) Coclirane Catabase of Systematic nes=ws 2007

ESCASA
EVIDENCIA

NECESIDAD
MAS ESTUDIOS

Implications for practice

Inal evidence to guide the cinical nse ab intravescal tresrments
for Puinlul bladder syndrone/Litenidal cystiis is verp lmived. O1
the six wpes of insdllation testad, the evidence is most promising
far RO and n‘\t}‘hllﬁ"l and both appear m be rezann .‘I"ﬂ:,' well tnl-
el Resinilesvocin sluvwal no evicdlence of hens'an ot caorasd
PAill W;l.ﬂ.ll )’-glliﬁ‘..ﬂlll}' ILL:.UI. .\l Jdouluacat \.Ulll'.’[lilul.'.'. Tlll.'l's' 11
lirtle evidence o mude theuse of other ineravesical wreamentz, Ad-
werse events wete commonly repocted atter instillarian irrespective
ol whether “ative” or placelo weacmens, wd (s vl be wken
inzo account when making a recommendzdon abour intravesical
TIeatment,

The review kas shewn the clear need for further randomised tri-
zls of instilled wearments for painfal bladder symdrome/intersinial
L}IL.'.;L L'\;dl'll‘.k’ JI.N)U‘ canent Lrsatr et -b ;ll!u‘T.‘.;(’lll, SJne
currencly used agents have sienihcant adverse ehiects: and instlla-
ticn ctself is essoqated with adverse events. Fature trizk could be
of three tvpes. The firs: is furdher uials of the rwo most promising
weztments - BCC and oxyburinin - large enough © confirm or
u.fulu .llt’ bcx.r.:u N..ﬁ_"\.}l.td ill lll-b l‘.’\;&\\; dl(’ Mf‘.Jll'.] i) rUldl'.'l
trials of some of the other agents tosted in trials considered in this
review. such @ DMSQO and Pentosanpolysulphate, where current
evidence is so limired; the third is trals of cther promising agents,
such as hyaluronic z¢id. for which there az2 currendy no trials.



PRINCIPIOS DE MANEJO CLINICO
-Los tratamientos van en orden ¢e mas @ menos
conservadores; el Ualdamiento guirdrgico es gspropizdo solo
despues de que otras opciones de tratamiento han sido
Incfectvas (excepto el tratamieate de a3 leslones de
llunner si se detectan)
-El nivel del brglamien o inicial depende de la gravedad de
sintomas, juicio clinico y preferencias de! paciente
-Se podrén considerar g lamientos muallip'es simulldaneus v
es en el mejor interés del paciente

| os tratamientes Inefertvos deberdin ser suspendidas
- manejo del dolor deberé ser considerado a lc largo del
ciclo de la lerapia con el objelivo de migximizar ‘¢ lundon y
minimizar el delor y efectos adverzos
-El diggnoslico debera ver reconsideradu si no hay imegjoria
dentro de un mzrco de tiempe dinicamente significativo.




TRATAMIENTOS DE PRIMERA LINEA
Relajackn General/Manclo de Bstrds
Maneja el Dalar

TRATAMIENTOS DE SEGUNDA LINEA
-l1éomnicas de fisloterspla manual 2oveplades
Oral: Amitriptiling, cimetiding, hidrowde na, 117
Intravesical: DNSD, Hopariaa, Hidacalng
Maraje dal Deler

TRATAMIENTOS DE TERCERA LNEA
Ustoscopls baje ancstesia con hidrodistensién
Aanen dal dolor
Tratanivnta delas losivaes dee Hunper si o canoniaedas

TRATAMIENTOS DE CUARTA LINEA
Loxing Hotulinica & Intracatnusar
Neararmadulacion

-Nanrja del Dolo

TRATAMIENTOS DE QUINTA LINER
despecina A
Mancjn dal Dalar

TRATAMIENTOS DE QUINTA LINEA
-Lertvadén con o sincistectomla
-hdanelo del Dolor

Clstoplastfa de sustitucidn
NMoza: Paa paciontes can wyllgas asteuctwealmanta paguoiios
terminaies, se indloa lo dervoclén en cuoiguier momento que &l
erverliens y purarele i coveaiesr en aneopN .

CRE I B R I R O N R

teE PR

LR I B I I I I B B B R O N S O B R I

ENSAYOS DE
INVESTIGACION
Insexibir al pacicate
LI sed apcpisdo
w1 cualyuive punte
del provese de
tretamlento

GAGS
NO COMERCIALIZADOS



. Local anaesthetics
There are sporadic reports of suceessiul treatment ©f BPS wIin Intravesical ldccaine (473, £14].
Alkallsatlon of lldocalne Improves Its pharmacokingtics [415]. Camblnation of heparin, lidocalne and
sodium bicarbonate gave immediata symptom relief in 84% of patients and sustained ralisf afler two
weeks In 80% [416]. Intraveelcal Instiliation of akallsed lldocalng or placebo for five consecuUtive Gays
resulted in signiticantly sustained symptom rellef for up to one mornth [417].

. Hyaluronic acid and chondroitin sulphate are dascribed to repair defacts in the GAG layer. Daspita

the fact that intravesical GAG replenishment has been in use for about twenty years for BPS/IC, most of

+ 2d ' | 3 rdilable thera

=nts. dn3age

Handcmised

chondroltin

hivaluror entosane polysulphate ) 2 non-randomised study

Indicated nyauronic acld _,:1 ncantly amelio litr:.' sa)ual tunctions aomains 1.. IC/BPS patlents [£13]. It

IS well gocumentad that Intravesical Instiiations are a valualle and baneticlal theragy, out distinct patlent
groups need ta be conflmmed by definlte dlagnostic findings [£19).

sulphate and

. Intravasical haparin

Bladder pan syndrome patienis were ireated with heparin for three months, and over half had conirol
0! symploms, with continued Improvement ansr one year of therapy [£20]. KUo regorned another trial o1
Intravesical heparin 1or three menths In wemen with frequency-urgency syndroms and a poshtive potassium
test. Symptomatic Improvemeant was reparied In 80% of BPS patlents [421]. Intravesical heparin plus darsal
tbial nerve stimulation in patients with refractory BPS was studied and it was shown that voiding frequency,
pain 6orz and maximum cysiomeRs capacity wars sian thy hatter after 1wo and tweive months [422).

Dimethyl sulphoxide (DMSO) anc Ba érin (BCG) have been used In the past. There Is
insufficient evidencs to recommend




Recommendations Strength rating
ladder Pain Strong

‘\J’IIUIVIIIQ 11 W),

Always censider offering multimodal behavioural, physical and psychological techniques  Strong
alongslde oral or Invaslve treatments of BPS.

Administer amitriotyline for treatment of BPS. Sirong
Offer cral pentosane polysulghate for the treatment of BPS. Strong
Offer cral pentosane polysulghate plus subcutaneous heparin in low respenders 1o Weak

pantosane polysulphate alone.

Administer Infravasical lldoczine plus sedium blcarbonate prior to mare Invasive mathods.  Weak
Administer Intravasical pantosane polysulphate befors more Invasive treatmant alons or  Strong
combined with oral pentosans polysulphate.

Administer submucosal injection of botulinum toxin type A (BTX-A) plus hydrodistension if  Sirong
infravasical instillation therapies have failed.

Only underiake ablative organ surgery as the last resort and only by exgerienced and Strong
BPS-kncwledgeable surgeons.

Offer Intraveslical hvaluronic acld before more Invasive measures. Weak
Offer Intravesical chondroltin sulphats before more Invaslvs msasuras. Weak

Ofter transurethral resection (or coagulation or |aser) of bladder leslons, but In BPS type Strong
3 C only.

Offer neuromaedulation befors more invasive interventions. Weak
Offer dietary advice. Weak
Offer intravesi 2ogrin pefore more i [ye a5l 1 in combination Weak
treatment.
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INTERVENTION GRADE RECOMMENDATION LEVEL OF EVIDENCE
DMSO 2

HEPARIN c 3

HYALURONIC ACID (HA) c 1

CHONDROITIN SULFATE (CS) c 1

HA + CS C 2

PENTOSAN POLYSULFATE D 4

VANILLCIDS NOT RECOMMENDED 1

BCG NOT RECOMMENDED 1

OXYBUTININ D 4

LIDOCAINE

C




RECOMENDACIONES AEU

EVIDENCIA CIENTIFICA

PROPUESTAS

« Son efectivas

« Son seguras

« Dosis 40mg (120-1000mg)

« Sesiones iniciales semanales
- Mantenimiento mensual

 Ajustar pauta a evolucion del
paciente

« Asociar lidocaina clinica grave
« Asociado a HD (?)

- Diagnostico de subtipo y
fenotipo cistopatia

- Estudios dosis-frecuencia-
duracién

- Papel AH en casos refractarios
y graves

« AHen CI (?)




RECOMENDACIONES AEU

1. Tratamiento de inicio: instilacidon semanal, con un minimo de é semanas.

* No utilizar profilaxis antibidtica en las instilaciones. En caso de sospecha de
infeccion urinaria, realizar urocultivo y posponer la instilacion.

*  Miccion previa del paciente.

*  Minimo 30 minutos debe permanecer el paciente sin orinar con la instilacion;
NoO se precisan cambios posturales.

* Cateterismo con sonda de baja friccion de 12-14Ch.

* En caso de dolor uretral asociado, se recomienda instilacion desde el meato.

* En pacientes muy sinfomdaticos, se puede anadir la lidocaina alcalinizada a la
instilacion, diluida segun la capacidad vesical de la paciente. La dosificacion
habitual es de 30ml de lidocaina al 5% mds 1 ampolla de bicarbonato 0,6M en
50-100cc de suero salino.



RECOMENDACIONES AEU

2. Reevaluacion:
* Revision alos 3, 6 y 12 meses desde el inicio del fratamiento.

* Se recomienda su realizacion mediante cuestionarios validados (BPIC-
SS) y valoracion clinica.

3. Tratamiento de mantenimiento: en funcidn de la respuesta clinica, se
hardn instilaciones periddicas (habitualmente, mensuales).

* Podria iniciarse con una pauta cada 15 dias durante el primer mes.

* La duracion, la frecuencia y la suspension del fratamiento serdn
establecidos en funcion de la respuesta clinica del paciente.






1 Therapeutic Advances in Urology Origina! Research

Ther Aoy Lirs)

Personal cell therapy for interstitial cystitis

2017, Nul 111=-2

with autologous stromal vascular fraction
stem cells

Elliot B. Lander™®’, Mark H. Berman and Jackie R. See
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MUCHAS GRACIAS




