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Definizione

Lasindrome del dolore vescicale e la cistite interstiziale comprendono
uno spettro eterogeneo di disfunzioni, in cui I'inflammazione costituisce
un‘importante caratteristica solo in una sottopopolazione di pazienti. Al
fine di meglio definire tali disfunzioni in tutti i pazienti con dolore vescicale,
sono state proposte le denominazioni di “sindrome della vescica dolorosa”
(Painful Bladder Syndrome - PBS) e di "“sindrome del dolore vescicale”
(Bladder Pain Syndrome - BPS) (Abrams P et al, 2002; vandeMerwe JP et
al, 2008).

Ne deriva che con la denominazione di “cistite Interstiziale”
(Interstitial Cystitis - IC) ci si riferisce a una particolare condizione di
inflammazione cronica della vescica con aumento della conta dei
mastociti nei preparati istologici, mentre con i termini “sindrome della
vescica dolorosa” e “sindrome del dolore vescicale” ci si riferisce a quelle
condizioni cliniche caratterizzate dalla presenza di dolore percepito nella
regione vescicale.

Patogenesi

Vi sono diverse ipotesi riguardo alle cause della BPS/IC, che
comprendono: infezioni, inflammazione, meccanismi auto-immuni, difetti
dello strato dei glicosoaminoglicani (GAG’s) con azione protettiva sulla
mucosa, ipossia, e meccanismi centrali a carico del sistema nervoso centrale
- SNC (Twiss et al, 2007).

Epidemiologia

Nonostante esista una variabilita nei diversi studi sulla prevalenza
stimata della BPS/IC, si tende a concordare per una prevalenza del 17-
20% nella popolazione generale. Si registra un aumento della prevalenza
legato al sesso femminile e per le donne che abbiano un parente di primo
grado affetto da BPS/IC (Davis et al, 2015; Stephens-Shields et al, 2016).

Diagnosi

L'anamnesi funzionale & mirata con specifiche domande ai sintomi
del basso apparato urinario (Lower Urinary Tract Symtoms - LUTS) quali il



"dolore sovrapubico al riempimento vescicale”, che costituisce il sintomo
caratteristico di questa condizione. Viene descritto come un dolore
in regione sovrapubica, di intensita variabile in relazione al grado di
riempimento vescicale, che aumenta progressivamente con il procedere
del riempimento vescicale. La paziente decide di anticipare la minzione
per cercare sollievo al dolore vescicale: il risultato € un elevato numero
di minzioni giornaliere (frequency) sia diurne, sia notturne. Non si tratta,
tuttavia, di urgenza minzionale propriamente detta (urgency), intesa
come insopprimibile stimolo minzionale, ma di una decisione volontaria di
mingere a scopo antalgico (urge to void).

Il dolore puo essere irradiato agli inguini, alla vulva, alla vagina,
al retto, al sacro. Durante la minzione la paziente non avverte bruciore
uretrale o vescicale. Al termine della minzione l'intensita del dolore si
riduce, a volte fino alla completa scomparsa, salvo poi ricomparire dopo
breve tempo, seguendo il nuovo riempimento vescicale (Fall et al, 1987).

L'esame del sedimento urinario, I'esame colturale delle urine,
I'imaging ecografico servono per escludere altre patologie a carico
dell’apparato urinario. La cistoscopia, eseguita in anestesia, consente di
eseguire l'idrodistensione (osservazione dell’eventuale comparsa sulla
mucosa vescicale di “glomerulations” e petecchie emorragiche) e le biopsie
vescicali. L'esame istologico dovra essere effettuato con tecniche idonee ad
effettuare la conta dei mastociti presenti a livello dell’interstizio vescicale
(MacDiarmid et al, 2007). La diagnosi di cistite interstiziale pud essere
supportata dall’'uso del test della permeabilita al potassio (Kahn et al, 2010).

Trattamento

Terapie mediche

Vengono considerati trattamenti standard: Polipentosan polisolfato
di sodio (PPS), con livello di evidenza 1a, grado di raccomandazione A,
e Amitriptilina, con livello di evidenza 1b, grado di raccomandazione A.
Gli analgesici hanno livello di evidenza 2b, grado di raccomandazione
C, e trovano indicazione per un uso temporaneo, in attesa di ulteriori
trattamenti (Homma et al, 2016). Empiricamente vengono utilizzati per os
anche composti contenenti acido ialuronico, condroitinsolfato, curcumina,
quercetina (Torella et al, 2016).

Trattamenti intravescicali, chirurgici e alternativi

Instillazioni endovescicali di: polipentosan polisolfato (Livello di
evidenza, 1b, grado di raccomandazione A), di acido ialuronico (evid. 2B,
racc. B), di condroitinsolfato (evid. 2B, racc. B), di dimetilsulfossido (evid.
1B, racc. A), idrodistensione vescicale (evid. 3, racc. C), EMDA: electromotive
drug administration, ovvero somministrazione di farmaci elettro-indotta
(evid. 3, racc B), fisiokinesiterapia e riabilitazione funzionale (evid. 3, racc.
B) (Dawson e Jamison, 2007; Lym et al, 2016; Fall et al, 2010).



Relazioni tra dolore vescicale e dolore vulvare

La persistenza di inflammazione a livello tissutale periferico induce un
cambiamento nelle caratteristiche del dolore, che da acuto e “nocicettivo”
diviene cronico e poi “neuropatico”. Mentre nel primo caso il sintomo
dolore ha una finalita di allerta sul fenomeno infiammatorio, nel secondo
caso il dolore neuropatico, espressione dell’'inflammazione neurogenica,
perde questa funzione e diviene malattia “per se” (Graziottin et al, 2015).

L'inflammazione neurogenica periferica & associata a un’alterata
funzione mastocitaria, mentre l'inflammazione neurogenica centrale e
sostenuta dalle alterazioni della microglia midollare.

La convergenza di afferenze pelviche puo portare al fenomeno
della “sensibilizzazione crociata degli organi pelvici” (pelvic organ cross-
sensitization). Le afferenze provenienti dai maggiori organi della pelvi,
come vescica, uretra, vagina, vulva, colon-retto, sono condotte ai gangli
delle radici posteriori dei tratti toraco-lombare e lombo-sacrale attraverso i
nervi ipogastrici, splancnici, pelvici e pudendi. Una persistente stimolazione
dolorosa afferente con andamento prodromico (dalla periferia al
centro) proveniente da una area infiammata di un organo pelvico pud
comportare la creazione di uno stimolo antidromico (dal centro alla
periferia) con co-sensibilizzazione di un altro organo pelvico di per sé non
sede di infiammazione. Ne consegue che l'inflammazione neurogenica
e la sensibilizzazione neurogenica possono, per via antidromica, causare
alterazioni funzionali a carico di un organo originariamente non interessato
da fenomeni infiammatori (Ustinova et al, 2010).

Il fenomeno della pelvic organ cross-sensitization ¢ alla base delle
comorbilita che spesso vengono osservate nella clinica, come associazioni di
due o piu delle seguenti disfunzioni: dispareunia, vaginismo, endometriosi,
vestibolodinia provocata, vulvodinia, sindrome del dolore vescicale, dolore
uretrale, cistite interstiziale.

Conclusioni

La presenza di multiple comorbilita, derivanti da meccanismi
patogenetici comuni (alterazione dell’attivita mastocitaria, inflammazione
neurogenica periferica e centrale, fenomeno della pelvic organ cross-
sensitization) richiede che lo specialista che segue queste pazienti sviluppi
un approccio multidisciplinare, attraverso la stretta collaborazione con
specialisti di altre discipline, e competenze transdisciplinari, acquisendo
quella peculiare sensibilita diagnostica che € propria di ciascuna specialita
medica.
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