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Resumo

Introducao: A Cistite Lupica é uma mani-
festagdo rara do Lupus Eritematoso Sisté-
mico, caracterizada pelo espessamento da
parede da bexiga, podendo estar associada
com ureterohidronefrose. Em virios casos,
o0s sintomas gastrointestinais sao a principal
manifestagdo e ainda nio se sabe qual o re-
gime imunossupressor mais adequado nesta
situagdo. Método: Uma jovem de 16 anos
de idade com lipus eritematoso sistémico
foi admitida com disiria, insuficiéncia renal,
diarreia, dor abdominal, nduseas e vomitos.
A tomografia computadorizada de abdome
demonstrou dilatacio moderada de ureter e
pelve renal bilateralmente e bexiga exibindo
capacidade reduzida e paredes difusamente
espessadas. Foi feito o diagnostico de cistite
intersticial cronica e o tratamento com dose
elevada de metilprednisolona resultou em um
alivio significativo dos sintomas urindrios e
gastrointestinais e uma reducio da espessura
da bexiga, com melhora da sua capacidade.
Conclusio: A Cistite Lupica é uma manifes-
tacdo urindria rara e subdiagnosticada do
LES e a presenca de sintomas urindrios leves
e dor abdominal devem alertar para essa pos-
sibilidade diganostica.

Palavras-chave: cistite intersticial; lapus
eritematoso sistémico; sintomas do trato
urinario inferior.

ABSTRACT

Introduction: Lupus cystitis is a rare mani-
festation of systemic lupus erythematosus,
characterized by thickening of the blad-
der wall, associated with ureterohydrone-
phrosis. In several cases gastrointestinal
symptoms are the main manifestation.
The optimal immunosuppressive regimen
is still unknown. Methods: 16-year-old
girl with systemic lupus erythematosus
was admitted with dysuria, renal impair-
ment, diarrhea, abdominal pain, nausea
and vomiting. An abdominal CT scan
demonstrated moderate bilateral dilation
from the pelvis to the ureterovesical junc-
tion, and the bladder exhibited reduced
capacity and diffusely thickened walls.
A diagnosis of chronic interstitial cystitis
was performed and treatment with high
dose methylprednisolone resulted in a
significant relief of gastrointestinal and
urinary symptoms and a reduction of the
bladder thickness with improvement of
their capacity. Conclusion: Lupus cysti-
tis is a rare and underdiagnosed urinary
manifestation of LES and the presence of
mild urinary symptoms and abdominal
pain may alert about this possibility.

Keywords: cystitis, interstitial; lower uri-
nary tract symptoms; lupus erythemato-
sus, systemic.

INTRODUCAO

A cistite lapica (CL) é uma manifestacio
incomum do lipus eritematoso sistémico
(LES), com uma incidéncia que varia de
0,6 a 2%." A evidéncia atual de CL é
baseada quase que exclusivamente em
relatos de casos, principalmente de paises
do Leste Asidtico."*’ Portanto, a terapia
imunossupressora adequada permanece
indefinida. Por razdes desconhecidas,

o envolvimento simultdneo do sistema
gastrointestinal é bastante comum e
pode até ser a principal manifestacio da
doenga.®’

Estima-se que a CL esteja presente em
até 22,7% dos pacientes com vasculite
sintomas

mesentérica, mesmo  sem

urindrios.* Dadas essas evidéncias,
nos ultimos anos o conceito de que

todos os pacientes com LES e sintomas



gastrointestinais devem ter avaliagio uroldgica
tem ganhado for¢a. Neste relato descrevemos uma
paciente com CL grave e vasculite mesentérica que foi
tratada com sucesso com corticosterdides.

RELATO DE cASO

Uma menina de 16 anos apresentou-se a unidade de
medicina interna de um hospital geral com 15 dias de
histéria de dor suprapubica, urgéncia urindria e disaria.
Ao exame fisico apresentava taquicardia, taquipneia,
desidratag¢do e palidez. Os sons respiratdrios eram
de murmirio vesicular reduzido em ambas as bases
pulmonares. O abdome estava distendido e dolorido
a palpacdo das regides epigdstrica e suprapubica, mas
sem sinais de irritagdo peritoneal.

Sobre sua historia clinica anterior, ela foi
diagnosticada com LES hd dois anos, apds apresentar
erupcao malar, fotossensibilidade, tlceras bucais,
poliartrite, anemia e nefrite proliferativa focal.
Um més apds o diagndstico de LES a paciente
apresentou confusdo mental, alucina¢des auditivas
e visuais e convulsoes, resultando em diagnédstico de
meningoencefalite lapica. Iniciou-se a pulsoterapia
com metilprednisolona, seguida de ciclofosfamida
mensal, com boa resposta inicial.

Ela usou azatioprina e prednisona irregularmente,
mas ela também estava ingerindo dlcool e outras
substancias ilicitas. Um ano mais tarde, desenvolveu
sintomas no trato urindrio inferior, dor abdominal,
vomitos e diarreia, e 0 tratamento imunossupressor
foi interrompido devido a suspeita clinica de infec¢io.

Ela foi submetida a tomografia computadorizada
(TC) do abdome, que apresentou leve ectasia pieloureteral
bilateral, provavelmente secundaria a distensao da bexiga
e espessamento leve e difuso de sua parede, com melhora
ap0s a administragio intravenosa de contraste iodado,
sugerindo processo inflamatério/infeccioso.

A TC também mostrou multiplos linfonodos
alongados e de tamanhos diferentes, distribuidos
na raiz mesentérica, especialmente perto do ileo
esplénico. Os exames laboratoriais de entdo revelaram:
C3: 37,5 mg/dl (NR: 85-160 mg/dl), C4: 10,2 mg/dl
(NR: 12-36 mg/dl) teste de Coombs direto positivo
e anti-DNA; creatinina (Cr) 1,86 mg/dl e a urina-
rotina mostrou piuria (90-100 células de pus/campo),
(12-14  globulos
nitrito negativo e cristais de urato amorfo, mas sem

hematuria vermelhos/campo),

crescimento bacteriano na urina e nas hemoculturas.
Seus sintomas melhoraram apds a administra¢ao de
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piperacilina + tazobactam associado a hidratacdo e
analgésicos.

Ela evoluiu com uma diminui¢do progressiva dos
niveis de creatinina e ap6s trés dias de hidratagio
vigorosa, a fung¢do renal recuperou-se (Cr = 0,7 mg/
dl). Ela foi entdo submetida a uma TC abdominal,
que apresentou uma pequena quantidade de fluido
livre na cavidade abdominal e pequenos linfonodos
no ileo esplénico e ao longo da cadeia mesentérica
superior, medindo menos de 1 cm em seu eixo menor,
e um espessamento difuso do intestino delgado.

Os rins demonstraram dilatacao bilateral moderada
da pelve até a juncio ureterovesical, e a bexiga apresentou
capacidade reduzida e paredes espessadas difusamente
(Figuras 1 e 2). Foi realizada cistoscopia com bidpsia
da bexiga, e o exame histologico mostrou cistite cronica
inespecifica, com preseng¢a de linfécitos no cérion e
células epiteliais, assim como hiperplasia epitelial reativa
associada a congestdo vascular focal, sem qualquer
achado especifico de lupus. Devido a instabilidade e
sinais clinicos de resposta inflamatéria sistémica, a
paciente foi tratada com antibidticos de amplo espectro.

Figura 1. Tomografia computadorizada mostrando espessamento
da parede da bexiga com importante reducdo na sua capacidade de
enchimento.

Figura 2. Espessamento difuso da parede do intestino delgado e
hidronefrose bilateral.
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Além disso, um tubo nasogdstrico aberto foi
inserido e foi iniciada nutri¢do parenteral. Reposi¢ao
eletrolitica e suporte hemodindmico também
foram realizados. Apds a estabilizagio clinica,
foi administrada metilprednisolona (1000 mg/dia
durante 3 dias), seguida por 1 mg/kg de prednisona
oral. A paciente apresentou melhora progressiva dos
sintomas gastrointestinais e urindrios e recebeu alta
com prescri¢ao de prednisona oral e azatioprina, que
foi substituida por micofenolato de mofetil (MMF)
apos seis meses.

Onze meses ap6s a alta, a RM apresentou
hidronefrose bilateral discreta sem evidéncia de
processos obstrutivos, e discreto e difuso espessamento
da parede da bexiga (Figuras 3 e 4). A correlagio
deste estudo com a TC anterior demonstra maior
plenitude e menor espessamento da parede da bexiga.
A paciente estd atualmente recebendo tratamento
ambulatorial com 20 mg/dia de prednisona e 1 g de
MMEF.

Figura 3. Ressonancia magnética do abdémen mostrando reducéao
do espessamento da parede da bexiga e aumento da capacidade de
enchimento apés o uso de metilprednisolona.

DiscussAo

Fister (1938) relatou um caso de cistite intersticial
em um paciente com LES e nenhuma outra etiologia
aparente.” Quarenta e cinco anos mais tarde, Orth
et al. utilizaram o termo CL para descrever seis casos
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Figura 4. RM do abdome mostrando redugédo significativa da
hidronefrose apds o uso de metilprednisolona.

de cistite com espessamento da parede da bexiga e
ureterohidronefrose sem outras causas identificiveis
em pacientes com LES, e relatou forte associagdo com
sintomas gastrointestinais e neurologicos.!°

Infelizmente, quase todas as informacoes existentes
sobre CL sdo baseadas em relatos de caso.” Sua
incidéncia é de aproximadamente 1,2% em pacientes
com LES, mas acredita-se que a CL assintomadtica
possa ser mais comum do que se pensava, uma vez
que um estudo que avaliou necropsias de trinta e cinco
pacientes com LES sem sintomas urinarios encontrou
cistite intersticial em 11 deles.*!" Em uma série de 18
casos na China, o tempo médio entre o diagnéstico de
LES e o desenvolvimento de cistite com hidronefrose
foi de aproximadamente 15 meses.! A cistite pode ser
a manifesta¢io inicial do LES.'7-1

Neste relato, a primeira manifestagio foi
confundida com um episédio de cistite infecciosa,
principalmente quando seus sintomas melhoraram
com hidratacdo e antibidticos. A paciente permaneceu
assintomatica por 18 meses e seus sintomas urinarios
iniciais mostraram envolvimento significativo da
bexiga, com sinais de cronicidade a biépsia. Vale
ressaltar que a paciente nio utilizou corretamente o
esquema de imunossupressdo na fase de manutencio,
o que pode ter causado a progressao da doenga.

Semelhante aos relatos anteriores, a paciente apre-
sentou sintomas predominantemente gastrointestinais
e a TC abdominal também demonstrou um espessa-
mento difuso do intestino delgado. Zhang et al.,’'
em um estudo com 18 casos de CL, observaram que



77,8% dos pacientes foram admitidos com sinto-
mas gastrointestinais. Outros relatos de casos tém
demonstrado associacio entre CL e enterite em até
94,4% dos pacientes.”

Recentemente, Yuan et al.’® estudaram 3.823
pacientes com vasculite mesentérica lapica e
relataram que a CL ocorreu concomitantemente em
22.,7% dos casos. Acredita-se que os autoanticorpos
que atacam a bexiga e a mucosa intestinal possam
ser responsaveis por essa associa¢ao.>!> No presente
estudo, observamos também um aumento nas
enzimas pancredticas e na linfadenopatia mesentérica,
uma ocorréncia rara, mas relatada anteriormente, em
pacientes com CL ativa.>®!2

Chen et al.'* relataram seis casos de CL, trés
dos quais tinham pancreatite ou linfadenopatia
mesentérica. Devido a lesio renal aguda a
apresentac¢do, que pode aumentar a amilase e a lipase,
e a auséncia de alteragdes na TC pancredtica, nio
podemos confirmar a pancreatite neste caso. Em
relagio a linfadenopatia, a ultima TC abdominal
revelou que este achado regrediu apds o tratamento
com imunossupressor.

Outro achado importante é a associagdo entre CL
e o envolvimento do sistema nervoso central, uma vez
que nossa paciente havia iniciado com psicose lipica
e convulsdes 18 meses antes do inicio dos sintomas de
CL. Ha casos relatados dessa associa¢do, geralmente
com pior progndstico.'%2 O fato de outros 6rgidos,
além da bexiga, serem geralmente afetados fortemente
sugere que os pacientes com CL tém formas mais
agressivas de LES e, portanto, devem ser tratados de
forma mais agressiva com imunossupressores.

Os sintomas urindrios mais comuns sio dor
suprapubica, urgéncia urindria, nocturia e disuria com
urina estéril, que estio presentes em até 61,1% dos
pacientes.>”* Neste relato, a paciente ndo apresentou
sintomas urindrios durante 18 meses, mas continuou
a exibir cistite progressiva, com capacidade vesical
significativamente reduzida (Figura 1). Existem
outros relatos de CL na auséncia de sintomas
urindrios, o que mostra o cariter silencioso da
doenca e a necessidade de explorar o trato urindrio
de pacientes com sintomas gastrointestinais, mesmo
sem queixas urindrias, especialmente na presencga de
sinais ultrasonograficos que sugerem envolvimento
da bexiga ou ureter.>?

A alteracdo mais temida da CL é a uropatia
obstrutiva, devido a inflamacdo e espessamento da
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parede da bexiga, que reduz a capacidade vesical
e induz uma ureterohidronefrose secunddria, essa
ultima se manifesta em aproximadamente 92% dos
pacientes.>® O prognoéstico da fungdo vesical é
altamente dependente do tempo entre o diagnostico
e o tratamento, uma vez que pode haver fibrose,
uropatia obstrutiva e perda irreversivel da fun¢do
renal %’

Com relagdo ao tratamento, os corticosterdides
tém sido considerados a terapia de primeira escolha,
pois induzem uma melhora significativa dos sintomas
gastrointestinais, regressio da ureterohidronefrose
e reducdo do espessamento da bexiga.'’ Entretanto,
nem todos os casos respondem bem aos esteroides,
ciclofosfamida, ciclosporina e tacrolimus sdo
alternativas nos casos resistentes.”!3

Neste relato, os sintomas do trato urindrio
inferior s6 melhoraram ap6s a reintroducio da
metilprednisolona, e optamos por uma terapia de
manuten¢do com MMF. Trés meses ap0s a introducdo
do regime imunossupressor, a RM mostrou uma
melhora significativa no espessamento e capacidade
da bexiga (Figura 3).

Tal como acontece com outras manifestacdes do
LES, o momento da introducido de corticosterdides
pode ser crucial para alcangar melhor resposta. No
entanto, no presente estudo, houve reducdo acentuada
do espessamento da bexiga com o tratamento,
mesmo apds um ano sem imunossupressio regular.
Esses dados sugerem que o processo inflamatério
que induz espessamento da parede vesical na CL
pode ser completamente revertido com altas doses
de corticosterdides.'*'> Ha pouca experiéncia com o
uso de MMF na CL e sdo necessarios mais estudos
para determinar os melhores resultados com uso de
imunossupressores a longo prazo.
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