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Samenvatting Recreatief ketaminegebruik neemt
toe in Nederland. Ketaminemisbruik kan leiden tot
schade aan de urinewegen, waardoor urogenitale
klachten ontstaan met forse impact op de kwaliteit
van leven. Dit artikel gaat over de eerste Nederlandse
themapoli met diagnose- en behandelprotocol voor
patiénten met ketamine-geinduceerde urogenitale
klachten. Tot op heden zagen we 30 patiénten, van
wie 10% betrokkenheid had van de hoge urinewe-
gen. Aanvullende diagnostiek en behandeling waren
gefocust op preservatie van nierfunctie. De overige
90% werd gecounseld met als doel te stoppen met
ketaminegebruik. Urogenitale klachten werden me-
dicamenteus behandeld. 71% van deze patiénten
slaagde erin binnen drie maanden te stoppen met
ketaminegebruik en had significant (p<0,05) vaker
afname van klachten dan de groep die niet stopte.
Het is belangrijk ketaminemisbruik te erkennen als
mogelijke oorzaak van urogenitale klachten bij jonge
patiénten, enerzijds vanwege het gevaar voor de hoge
urinewegen en anderzijds omdat urogenitale klachten
een impactvolle groep aandoeningen is die reversibel
is bij stoppen met ketamine.
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A dedicated outpatient clinic for ketamine-
induced cystitis: first results

Abstract Recreational ketamine use is increasing in
the Netherlands. Ketamine abuse can damage the
urinary tracts, and induce urogenital complaints with
severe impact on quality of life. In this article we
describe the first Dutch outpatient clinic dedicated
to patients with ketamine-induced urogenital com-
plaints. To date 30 patients have completed the diag-
nostic and therapeutic protocol. Ten percent showed
involvement of the upper urinary tract and were fur-
ther evaluated and treated to preserve renal function.
The other 90% were counseled to cease Ketamine
abuse and were supported with medication treating
the urogenital complaints. Within 3 months 71% suc-
ceeded to stop with ketamine and significantly more
often had symptom reduction compared to patients
continuing Ketamine. Recognizing ketamine abuse as
potential cause of urogenital symptoms in younger
patients is essential due to the potential hazard for
the upper urinary tract and due to the reversibility
of symptoms after successful weaning from ketamine
abuse.

Keywords ketamine induced uropathy - dedicated
outpatient clinic - ketamine cystitis

Introductie

Ketamine wordt al sinds de jaren 60 van de vorige
eeuw gebruikt als anestheticum in de humane en ve-
terinaire geneeskunde. Gedurende anesthesie met ke-
tamine vindt er onder andere ontkoppeling plaats tus-
sen de thalamus en het limbische systeem, waardoor
de patiént dissociatieve symptomen, zoals hallucina-
ties, ervaart [1, 2]. Deze dissociatieve symptomen, de
korte halfwaardetijd met brede veiligheidsmarge en
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de lage kosten van ketamine hebben ertoe geleid dat
dit middel sinds de jaren 90 als recreatieve drug aan
populariteit wint.

In Nederland zien we de laatste vijf jaar een forse
toename van recreatief ketaminegebruik, met name
onder 20- tot 29-jarigen. Het aandeel gebruikers dat
in deze groep in het jaar voorafgaand aan de inventa-
risatie ketamine gebruikt had, steeg van 2,1% in 2016
naar 5,1% in 2020. Ongeveer 10% van deze groep ge-
bruikt het middel maandelijks of vaker [3]. Bijna een

Figuur 1  Stroomdiagram
van de diagnose en behan-
deling op de themapoli voor
ketamine-geinduceerde
cystitis.  CT-IVP compu-
tertomografie intraveneuze
pyelografie, GAG glycosa-
mineglycaan, NSAID non-
steroidal anti-inflammatory
drug, (VYUDO video-urody-
namisch onderzoek

kwart (23,7%) van de gebruikers geeft lower urinary
tract symptoms (LUTS) aan. Onder degenen die fre-
quent (maandelijks of vaker) gebruiken, komen deze
klachten nog vaker voor (33,1%) [4].

Shahani et al. beschreven in 2007 voor het eerst
een serie van negen patiénten die dagelijks ketamine
gebruikten en ernstige LUTS hadden, met klachten
zoals urgency, frequency, dysurie en hematurie, en
met een cystoscopisch beeld passend bij ulceratieve
cystitis [5]. De LUTS bij ketamine-geinduceerde cys-
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titis kunnen zeer ernstig zijn, met grote invloed op
de kwaliteit van leven. In 2012 verscheen het eerste
case report van Nederlandse bodem [6]. Sindsdien
is er meer bekend over de relatie tussen ketaminege-
bruik en beschadiging van de urinewegen [7, 8]. De
uitgebreide inflammatoire veranderingen in de blaas
kunnen niet alleen de reservoirfunctie van de blaas
beperken (drukopbouw), maar uiteindelijk ook een in-
vloed hebben op de uretero-vesicale overgang, waar-
door stenose of reflux ontstaat. Samen met inflamma-
toire afwijkingen die ook in de hoge urinewegen kun-
nen voorkomen, kunnen stenose en reflux leiden tot
nierinsufficiéntie. Om die reden, of bij ernstige refrac-
taire klachten, is urinedeviatie soms de enige uitweg.
Door de jaren heen is er steeds meer bekend gewor-
den over de behandelmogelijkheden voor ketamine-
geinduceerde uropathie [9].

In dit artikel beschrijven we de eerste ervaringen
en resultaten van de eerste Nederlandse themapoli
voor patiénten met ketamine-geinduceerde urogeni-
tale klachten. Op deze poli worden patiénten volgens
een vast protocol onderzocht en behandeld.

Materiaal en methode

In deze studie beschrijven we de eerste ervaringen
van een themapoli in een groot topklinisch perifeer
ziekenhuis voor patiénten met aan ketamine gerela-
teerde klachten van de urinewegen. Vanaf januari
2022 werden alle patiénten met LUTS en (actief) keta-
minemisbruik volgens een vast protocol geévalueerd
en behandeld. Figuur 1 laat het pad zien dat patiénten
lopen op deze themapoli.

Alle patiénten werden op de poli gezien door een
uroloog (in opleiding). Zij vulden vooraf een mic-
tielijst in en de International Prostate Symptom Score
(IPSS) (bij mannen) en namen die mee naar de poli-
kliniek. Daar werd een uitgebreide anamnese afgeno-
men door een uroloog (in opleiding). De duur, hoe-
veelheid en frequentie van ketaminegebruik en van
andere verdovende middelen werd in kaart gebracht,
evenals LUTS, klachten van seksuele disfunctie, soci-
ale status en het sociale steunsysteem van de patiént.

De functionele blaascapaciteit werd bepaald aan de
hand van de mictielijst of, indien dat niet mogelijk
was, op basis van uroflowmetrie (het geplaste volume
plus het residu). Patiénten die niet in staat waren
om op de flowmeter te plassen, werd gevraagd om
het maximale geplaste volume in de thuissituatie te
meten.

Betrokkenheid van de hoge urinewegen

Bij alle patiénten werd betrokkenheid van de hoge
urinewegen in kaart gebracht middels echografie en
laboratoriumonderzoek. Bij patiénten met hydrone-
frose werd CT-urografie (CT-IVP) en MAG-3-renogra-
fie ingezet om de afvloedbelemmering te documente-
ren. In deze groep werd ook een video-urodynamisch

onderzoek (VUDO) uitgevoerd ter beoordeling van de
vullings- en mictiefunctie van de blaas en ter exclusie
van vesico-ureterale reflux.

Behandeling

Tijdens het eerste consult werd uitgebreid stilgestaan
bij de schadelijke effecten van ketamine op de urine-
wegen. Ook werd het belang benadrukt van volledig
stoppen van de ketamine om irreversibele schade te-
gen te gaan. Patiénten kregen daarnaast uitleg over
mogelijke tijdelijke verergering van LUTS na stoppen
met ketaminegebruik. Er werd geadviseerd om hulp
te zoeken bij ontwenning en indien nodig werden pa-
tiénten in contact gebracht met een betrokken versla-
vingsarts.

De eerste behandelstap bestond uit medicamen-
teuze therapie. Er werd gestart met een NSAID, ge-
combineerd met een protonpompinhibitor om gastro-
intestinale bijwerkingen tegen te gaan. Tevens kre-
gen de patiénten een anticholinergicum in combinatie
met mirabegron. Bij obstipatieklachten werd macro-
gol voorgeschreven.

Contactmomenten

Na de start van de behandeling had de uroloog drie
keer een maandelijks (telefonisch) contact met de
deelnemer, om te vragen naar de ernst van de symp-
tomen en of abstinentie van ketamine lukte.

Na drie maanden werd als follow-up opnieuw een
fysieke policontrole ingepland voor het beoordelen
van een recent ingevulde mictielijst (indien aanwe-
zig), het uitvoeren van een uroflowmetrie en een
consult bij de uroloog. Patiénten die niet gestopt
waren met ketamine werden opnieuw gecounseld en
zo nodig naar de verslavingsarts verwezen. Patién-
ten die wel gestopt waren, maar nog steeds klachten
hadden, kregen een (video-)urodynamisch onderzoek
(V)UDO (indien dat werd verdragen), een CT-intra-
veneus pyelogram (IVP) en een urethrocystoscopie
(onder algehele anesthesie). Patiénten die klachten-
vrij waren, maar bij wie in de tussenliggende drie
maanden sprake was geweest van hematurie, kre-
gen nog een cystoscopie ter uitsluiting van andere
pathologie.

Statistiek

Beschrijvende statistiek werd uitgevoerd in SPSS ver-
sie 27. Het verband tussen de categorische variabelen
‘gestopt met ketaminegebruik’ en ‘resolutie van klach-
ten’ werd onderzocht met een chi-kwadraattoets. De
drempel voor significantie was p<0,05.

Resultaten

Vanaf januari 2022 hebben 30 patiénten de intake
gehad volgens het diagnostiek- en behandelprotocol
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(fig. 1). Van deze patiénten was 77% man en 23%
vrouw. De leeftijd varieerde tussen de 18 en 41 jaar
met een mediaan van 25 jaar. Alle patiénten gebruik-
ten gedurende minimaal zes maanden voorafgaand
aan het polibezoek ketamine op dagelijkse basis. Het
gebruik varieerde van 4 tot 25g per week, met een
mediaan van 14 g per week. De voornaamste LUTS bij
anamnese waren frequency (100%), urgency (92%),
dysurie (75%) en hematurie (71%).

Van de 30 patiénten brachten 12 patiénten (40%)
een recent ingevulde mictielijst mee naar de intake en
zeven patiénten (30%) een ingevulde IPSS-scorelijst.
Naar het polikliniekbezoek na drie maanden werd dit
gedaan door slechts acht (38%) respectievelijk vier pa-
tiénten (25%).

Bij drie patiénten (10%) werd betrokkenheid van
de hoge urinewegen geconstateerd. Zij kregen aan-
vullend een CT-IVP, een renogram en een VUDO. Bij
twee van deze patiénten bleek uit laboratoriumonder-
zoek dat er ook sprake was van nierfunctieverslechte-
ring. Bij één patiént werd een diagnostische urete-
rorenoscopie gemaakt waaruit een afvloedbelemme-
ring bleek op basis van bilaterale distale ureterste-
nose bij een ketamine-ureteritis. Deze patiént kreeg
op grond hiervan bilateraal nefrostomiekatheters die
later vervangen werden door dubbel-J-katheters. Eén
patiént had een bilaterale stenose op de uretero-ve-
sicale junctie. Deze patiént werd behandeld met een
nefrostomiekatheter. Bij beide patiénten knapte de
nierfunctie nadien deels op; zij zijn nog steeds op-
genomen in de follow-up om te zien of de afvloed
verbetert naarmate het ketaminegebruik langer ach-

ter hen ligt. Eén patiént had wel bilaterale hydrone-
frose, mogelijk op basis van een verdikte blaaswand,
maar geen significante urodynamische afvloedbelem-
mering; bij deze patiént was er ook geen sprake van
nierfunctieverlies. Een aanvullende VUDO heeft deze
patiént vooralsnog geweigerd.

Van de 27 patiénten bij wie de hoge urinewegen niet
bij het klachtenbeeld betrokken waren, verschenen er
vier niet meer bij het follow-upconsult na drie maan-
den. Twee patiénten zijn nog in de eerste maanden
van hun behandeling. De overige 21 voltooiden be-
handelstap 1 van het behandelprotocol en hebben de
eerste evaluatie gehad. Van deze 21 patiénten zijn er
15 (71%) succesvol gestopt met het ketaminegebruik.
Hiervan waren er 11 (73%) klachtenvrij en ervaarden
vier patiénten nog LUTS. Zij kregen aanvullende di-
agnostiek en behandeling. Van de zes patiénten die
niet stopten met ketamine hadden er vijf (83%) nog
klachten. Figuur 2 beschrijft de klinische uitkomsten
van de patiénten in deze studie. Een chi-kwadraat-
toets liet zien dat bij patiénten die stopten met keta-
mine de klachten na de behandeling significant vaker
verminderden dan bij patiénten die ketamine bleven
gebruiken (p<0,05).

Discussie

In dit artikel beschrijven we de eerste resultaten van
een specifieke themapoli voor ketaminegerelateerde
urogenitale klachten. Op deze themapoli zagen we
tot op heden 30 patiénten, merendeel man met een
mediane leeftijd van 25 jaar. Alle patiénten gebruikten

Figuur 2 Resultaten .
intake
(n=30)
hoge urinewegen ]
(n=3; 10%) 1 |
behandelstap 1
(n=27)
nog bezig met lost to follow-u
. -up
behandeling | —4- 129
(n=2) 1} (n=4;13%)
evaluatie na 3
maanden
(n=21)
clean niet clean
(n=15; 71%) (n=6; 29%)
klachtenvrij persisterende klachtenvrij persisterende
(n=11; 73%) klachten (n=1;17%) klachten
(n=4;27%) (n =5; 83%)
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gedurende een periode van minimaal zes maanden
een hoge dosis (minimaal 1g per dag) ketamine. De
hoge urinewegen waren aangedaan bij 10% van de
patiénten. Behandeling plus stoppen met ketamine
leidde bij de overige 90% van de patiénten significant
vaker tot vermindering van klachten, dan behandeling
alleen (van patiénten die ketamine door gebruikten).

Meer dan driekwart van de patiénten met ketami-
negerelateerde LUTS op onze themapoli was man. Dit
is in lijn met eerdere studies uit Taiwan en het Vere-
nigd Koninkrijk [10, 11], en kan verklaard worden door
de hogere prevalentie van ketaminegebruik bij man-
nen ten opzichte van vrouwen [3]. Bovendien werd
eerder een duidelijke positieve correlatie gerappor-
teerd tussen de ernst van LUTS en de duur (maanden)
van ketaminegebruik [10]. Tot slot is er ook een rela-
tie bekend tussen zowel de gemiddelde dagdosis als de
frequentie van gebruik en het ontstaan van LUTS [11].
Een eerdere studie laat zien dat urologische klachten
slechts bij 7% van de laagfrequente gebruikers ten op-
zichte van 70% van de dagelijks gebruikers optraden
[11]. De patiénten die zich op onze themapoli pre-
senteerden waren allemaal langdurig (>6 maanden)
en frequente (dagelijks) gebruikers van een hoge do-
sis (>1g per dag).

Een studie uit het Verenigd Koninkrijk liet zien dat
slechts een kleine minderheid (2,9%) van alle patién-
ten met LUTS ten gevolge van ketaminegebruik door-
verwezen worden naar een uroloog [11]. Er zijn geen
gegevens bekend over de Nederlandse situatie, maar
vermoedelijk zien wij eveneens slechts het topje van
de ijsberg. Dit veronderstellen we enerzijds op ba-
sis van het ketaminegebruik van de patiénten die tot
nu toe op onze themapoli zijn geweest en anderzijds
doordat de relatie tussen ketaminegebruik en LUTS
mogelijk nog onvoldoende bekend is in de eerste (en
tweede) lijn. Met het stijgend gebruik en toenemende
bekendheid van het probleem bij zowel artsen als pa-
tiénten is het te verwachten dat er steeds meer patién-
ten die ketamine gebruiken, zullen worden verwezen
voor urologische zorg.

De prevalentie van betrokkenheid van de hoge uri-
newegen varieert in de literatuur van 6-63% [9]. De
bevindingen in onze serie stemmen daar tot nu toe
mee overeen (10%). In de literatuur lijken hogere leef-
tijd, een kleine functionele blaascapaciteit en langdu-
riger ketaminegebruik een positieve correlatie te heb-
ben met hydronefrose [12]. De mate van het ketami-
negebruik (bij patiénten met LUTS) lijkt niet gecor-
releerd met het ontwikkelen van hydronefrose [12].
Aantasting van de hoge urinewegen kan onbehandeld
uiteindelijk leiden tot terminale nierinsufficiéntie [13].
In de literatuur wordt verondersteld dat hydronefrose
het gevolg kan zijn van langdurig compliantieverlies
van de blaas met obstructie op het niveau van de ure-
tero-vesicale junctie (UV]). Ook op hogere niveaus in
de ureteren kan obstructie plaatsvinden, vermoedelijk
op basis van inflammatoire processen op de ureter-
wand [12-14]. Een studie beschrijft dat hydronefrose

kan verdwijnen na het staken van de ketamine en dat
er tot een jaar na abstinentie nog verbetering kan op-
treden. Het is onduidelijk wat de voorspellende fac-
toren zijn voor het verbeteren of juist persisteren van
hydronefrose na abstinentie [12].

Tot op heden is er nog geen Nederlandse richt-
lijn voor de evaluatie en behandeling van patiénten
met ketamine-geinduceerde uropathie. De themapoli
van ons ziekenhuis heeft als doel de zorg op een ge-
standaardiseerde manier te organiseren. De behan-
deling van ketamine-geinduceerde uropathie behoeft
een specifieke aanpak, omdat bepaalde karakteristie-
ken van het ziektebeeld verschillen van de karakteris-
tieken van andere vormen van chronische blaaspijn-
syndromen en (interstitiéle/eosinofiele) cystitis. In te-
genstelling tot de andere aandoeningen is er bij ke-
tamine-geinduceerde uropathie een duidelijke etiolo-
gische factor als oorzaak van de klachten en van de
inflammatie en mogelijke aantasting van de hoge uri-
newegen. Ook specifiek zijn de complicerende versla-
vingsproblematiek en de demografische karakteristie-
ken van de patiéntengroep (jonge leeftijd).

De behandeldoelen zijn tweeledig. We beogen
enerzijds klachtenverlichting, en anderzijds preven-
tie van (verdere) schade aan de hoge urinewegen.
Wij vonden significant betere reductie in klachten bij
patiénten die stopten met ketamine en behandeld
werden volgens ons protocol. Dit is in overeenstem-
ming met de literatuur: symptomen nemen vaak af
nadat ketamine gestopt is, zeker indien klachten pas
kort bestaan [5, 11, 15, 16]. Het stoppen van ke-
tamine is daarom de belangrijkste eerste stap van
de behandeling [5, 8, 16]. Stoppen is echter lastig
door het verslavende potentieel van ketamine [17].
Ook ervaren veel patiénten initieel een verergering
van hun LUTS, inclusief de pijn, waardoor ze weer
naar de ketamine grijpen (die pijnstillend werkt) [18].
Een prospectieve studie uit HongKong toonde dat
een behandeling met anticholinergica en NSAID’s de
symptomen significant laat verminderen in zowel de
groep patiénten die stopt met ketamine, als in de
groep die door blijft gebruiken. In deze laatste groep
is het effect echter minder groot en dit effect verdwijnt
weer bij stoppen van behandeling [14]. Wij hebben
geen studie gevonden over het gebruik van alfa-ad-
renergica bij ketamine-geinduceerde uropathie. Wij
hebben in ons behandelprotocol mirabegron opge-
nomen in verband met het bewezen effect op LUTS
bij overactieve blaasklachten [19].

Naast goede counseling en uitleg over de werkings-
mechanismen en langetermijngevolgen van ketami-
negebruik is medicamenteuze ondersteuning en hulp
bij verslavingsproblematiek van groot belang [20, 21].
Gelukkig blijkt uit onze eerste resultaten dat een groot
gedeelte van de patiénten succesvol stopt na goede
counseling en medicamenteuze therapie.

Er zijn diverse studies gedaan naar de vervolg-
behandelingen bij persisterende LUTS na ketamine-
abstinentie. Sommige laten positieve effecten van
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hyaluronzuur zien [9, 14]. Tevens zijn er positieve
resultaten van intravesicale botulinetoxine-injecties,
al dan niet gecombineerd met hydrodistensie [22].
In onze patiéntenpopulatie zijn we reeds gestart
met deze vervolgbehandelingen bij enkele patiénten
die onvoldoende baat hadden van de eerste behan-
delstap. De effectiviteit daarvan wordt momenteel
geanalyseerd. Het is te verwachten dat ketamine-
geinduceerde uropathie, net zoals andere vormen
van chronische inflammatoire aandoeningen van de
blaas, op de lange termijn kan leiden tot chronische
bekkenpijnklachten; wij hebben daar echter geen
studies over gevonden.

In meerdere studies is beschreven dat bij therapie-
resistente ketamine-geinduceerde uropathie uiteinde-
lijk (partiéle) cystectomie en reconstructie in de vorm
van blaasaugmentatie of urinedeviatie nodig kunnen
zijn. De operatie leidt vaak tot afname van pijnklach-
ten en verbetering van de kwaliteit van leven [9, 14,
23]. In onze patiéntengroep is tot op heden geen ma-
jeure chirurgie geindiceerd geweest.

De belangrijkste beperking van deze studie is de
kleine patiéntengroep. Toch behandelden we in de
korte periode dat onze themapoli bestaat reeds 30 pa-
tiénten en dit is de grootste in Nederland beschreven
serie. Therapietrouw is matig in deze specifieke, jonge
patiéntengroep waardoor afspraken niet altijd nage-
komen worden; ook mictielijsten en symptoomscores
werden vaak niet ingevuld (bij > 60% in onze groep).
Ter evaluatie van de blaasfunctie zou een urodyna-
misch onderzoek van grote waarde kunnen zijn, maar
dit onderzoek wordt bij hevige klachten niet altijd ver-
dragen. Al deze factoren leiden ertoe dat (objectieve)
data ontbreken. Symptomatische uitkomsten berus-
ten daarom vaak op subjectieve verklaringen van pa-
tiénten. Toch verwachten we dat deze gegevens re-
presentatief zijn voor de werkelijke situatie.

Deze studie beschrijft voor zover wij weten de eer-
ste themapoli in Nederland voor ketamine-geindu-
ceerde uropathie. Met een gestandaardiseerde aan-
pak hopen we de zorg voor deze patiéntengroep te
verbeteren.

Conclusie

Ketamine-geinduceerde uropathie is een groeiend
probleem onder jongvolwassenen. Urologen moe-
ten denken aan ketaminemisbruik bij jonge mensen
met klachten van overactieve blaas en hematurie.
Tevens moeten urologen bij ketamine-geinduceerde
uropathie bedacht zijn op betrokkenheid van de hoge
urinewegen. Uit de eerste resultaten van een the-
mapoli voor patiénten met ketamine-geinduceerde
uropathie blijkt dat stoppen met ketaminemisbruik
de belangrijkste factor is voor therapeutisch succes
en vermoedelijk irreversibele schade kan voorkomen.

Open Access This article is distributed under the terms of
the Creative Commons Attribution 4.0 International License

(http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/), which per-
mits unrestricted use, distribution, and reproduction in any
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Commons license, and indicate if changes were made.
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