CISTITIS INTERSTICIAL                                        Dr. Usbail Santana Pérez 
(Ulceras de Hunner/ Síndrome de vejiga dolorosa/ Mastocitosis del detrusor)

CRITERIOS DE INCLUSIÓN O DEFINICIÓN 
1. Síndrome doloroso vesical y pélvico que no responde a los tratamientos habituales y que se alivia generalmente con la micción.

2.  Síntomas irritativos urinarios: polaquiuria, disuria y nicturia de al menos 9 meses de evolución. 

3. Cistoscopia: petequias, glomerulaciones, o Úlceras de Hunner, tras la sobredistensión vesical bajo anestesia. 

CRITERIOS DE EXCLUSIÓN 
1. Edad < 18 años. 

2. Capacidad >350 ml en estudio cistomanométrico. 
3. Ausencia de urgencia tras llenado vesical con 150 cc de agua. 
4. Presencia de contracciones no inhibidas. 
5. Ausencia de nicturia. 
6. Frecuencia miccional < 8 veces al día.
7. Duración de los síntomas < 9 meses.
8. Mejoría de los síntomas con el empleo de antimicrobianos, anticolinérgicos, o antiespasmódicos. 
9. Cistitis o  prostatitis bacteriana en los  últimos 3 meses. 
10. Litiasis vesical o del uréter distal. 
11. Cáncer uterino, vaginal o ureteral. 
12. Vaginitis 

13. herpes genital activo

14. Cáncer vesical
15. Divertículo uretral
16. Cistitis (química, rádica o tuberculosa) 

Epidemiología:
· 6 a 11 veces más frecuente en el sexo femenino. 

· 4 ta y 5 ta década de vida.
· Rara afectación durante la infancia y la juventud. 

· 10% afecta a los hombres.
· 50% de remisiones espontáneas y duraderas. 

· 90% alivia con modalidades no quirúrgicas.

· EEUU más de 500 000 personas afectadas. 

Etiología:

1. Etiología autoinmune: estos pacientes frecuentemente están afectados por enfermedades autoinmunes (LES, Esclerodermia, Fibromialgias, Sind. Sjogren. En estos se puede determinar la presencia de Acs circulantes contra las células de la mucosa vesical, músculo y tejido conectivo vesical. El NO, involucrado en la mayoría de los procesos inmunológicos, se encuentra aumentado 16 veces. 

2. Etiología infecciosa: en algunos pacientes se recogen antecedentes de ITU recurrentes. El agente infeccioso al parecer es capaz de generar una respuesta inflamatoria exagerada. (Mycoplasmas, Ureoplasma, Micobacterias, campilobacter, helycobacter)

3. Alteraciones de la permeabilidad urotelial: se plantea la posibilidad de una alteracion de la ultra estructura d ela mucosa vesical, por un déficit de glucosaminoglicanos (Ac hialurónico, condroitin sulfato, dermatán sulfato, queratán sulfato) . Esta alteracion genera un estado de hipermeabilidad aumentada, permitiendo la entrada de orina al intersticio vesical, lo cual se traduce en una inflamación transmural.  

4. Inflamación neurogénica: infiltración mastocítica, que produce liberación de compuestos vaso activos que facilitan el proceso inflamatorio.
Cuadro Clínico: (comienzo solapado, gradual, hasta la intolerabilidad)
 Interrogatorio: 

· Alergia 

· Síntomas asociados a las enfermedades autoinmmunes 

· Antecedentes de múltiples tratamientos impuestos sin mejoría

· Polaquiuria
· Urgencia 

· Nicturia

· Dolor miccional

· Dispareunia

· Dolor a la palpación de la pared anterior de la vagina
· Examen neurológico y ginecológicos normales 
· Retención de orina por medicamentos empleados. 

DIAGNOSTICO POR EXCLUSION

CUADRO CLINICO+CISTOSCOPIA+BIOPSIA
Laboratorio: 
1.  Cituria negativa o Piura leve en un tercio de los casos. 

2.  Urocultivos negativos (siempre estériles para poder plantear el Dx)

3.  Citología urinaria: negativa

Imagenológicos:
· U.Descendente 

· USRVP                              No diagnóstico, solo se utilizan para el diferencial con otras entidades

· Uretrocistografia

CISTOSCOPIA BAJO ANESTESIA 

                     (Puede ser normal en el 95 de los pacientes con síntomas característicos)
· Disminución de la capacidad vesical x fibrosis. 

· Glomerulaciones (no son especificas) y su aparición se relaciona con una vejiga de poca capacidad. Puede verse luego de RT, inmunoterapia intravesical, derivación urinaria, pacientes con diálisis)
· Petequias

· Ulceras de Hunner 

· Hidrodistensión de la vejiga, diagnostica y terapéutica ya que luego de llenar la vejiga con líquido y mantenerla así por uno o dos minutos con una presión de 80 CmH20 y luego vaciarla y volverla a llenar se encuentran glomerulaciones y petequias, lo que indica la ruptura de fibras de colágeno en la matriz extracelular. A su vez el proceso ayuda mejorando las características elásticas y visco elásticas de la vejiga, con mejoría sintomática. Mejoría en un 30% de los pacientes.
· Permite diferenciar otras lesiones: Ca in Situ, neoplasias vesicales, endometriosis, litiasis vesicales. 

· La biopsia debes ser profunda, abarcando todas las capas de la vejiga pues es una afectación panvesical. 

Anatomía Patológica: 
· Pancistitis transmural crónica con compromiso de las capas profundas.

· Fibrosis.

· Infiltración x mastocitos en musculares mucosae, inflamación perineural.

· Vasculitis focal con depósito de Igs y factores de complemento. 

· Depósitos intra y subepiteliales de proteína Tam Horsfall en pacientes con alta y baja capacidad.

Pruebas urodinámicas: 

Está indicada en pacientes con trastornos neuropáticos, incontinencia moderada o que no sufren dolor.

El hallazgo mas frecuente es el de una vejiga hipersensitiva. 

Las pruebas seriadas se utilizan para evaluar la respuesta terapéutica por lo que se necesita un estudio  basal.

TRATAMIENTO:

Principios básicos: 

· La CI. implica un riesgo mínimo para la salud y vida del paciente. 

· Casi nunca es expresión de una enfermedad que amenace la vida del paciente. 

· Los síntomas y signos rara vez se incrementan y puede haber remisión espontánea. 

· La demora en el tto rara vez afecta la respuesta terapéutica.

· La terapia no logra remisión completa pero si mejoría de los síntomas. 

· MEDICACION ORAL:

1. Polisulfato de Pentosan sódico (Elmiron) 3-6%: 
       Análogo de la heparina. 

      100 mg 3 veces al día. X 3 meses. 

      Los pacientes refieren mejoría, bien tolerado, sin efectos colaterales.

2. Amitriptilina (25-75 mg dia)

      Acción anticolinérgica central y periférica.

Bloquea el sistema de transporte del nervio presináptico, que es el  responsable de aminas transmisoras como serotonina y NA.

Accion sedante(x accion anti H1)

Teóricamente produce una estimulación de los receptores beta a nivel muscular de la vejiga, lo que disminuye la excitabilidad muscular facilitando el almacenamiento.  

3. Hidroxizina: (25 – 50 mg al acostarse y 25 al levantarse)

      Bloquea la acción de mastocitos 

      (40 – 55 % de efectividad)

4. Ciclosporina  (respuestas cercanas al 90%)

5. L - arginina      (respuestas cercanas al 90%)

6. Cimetidina

7. Nifedipina

· TERAPIA INTRAVESICAL 
1. Hidrodistensión vesical. 

2. Dimetilsulfóxido (DMSO) solución al 50%

            50 ml por catéter c/ 2 a 4 semanas.

Mecanismo desconocido (analgésico, antiinflamatorio, disminución del  colágeno). Se ha combinado con Triamcinolona, bicarbonato sin documentación de su efecto. 
3. Oxicloroseno  (Clorpactin)

· 0.2 % (2g 3n 1000 ml de agua). Acción detergente, lavado gentil de la vejiga x 3 a 5 minutos con  anestesia. 

· 0.4 % (4g en 1000 ml de agua). Igual procedimiento al anterior, lavando la vejiga con solución salina, una vez retirado el catéter. 

4. BCG (inmunoterápico y antiinflamatorio. 60% de efectividad) 

               50 mg en 300 cc NaCl para  instilación.

5.  Heparina: uso sistémico y local, con resultados variables, aprox 70 % de respuesta
       5000 UI sc / 3 dias.
6. AgNO3: su aplicación se realiza luego de la  electrofulguración con mejoria del 50% , se utiliza concentraciones crecientes, e irrigaciones continuas por 4 días, con sedación narcótica en los últimos 2 días. 

7. Acido Hialurónico: 
8. Capsaicina: compuesto del aji picante, neurotoxina que desensibiliza las fibras c de las neuronas aferentes. 

9. Resinferatoxina.: análogo ultrapotente de la capsaicina, pero con menos efectos irritativos que esta. 

10. Oxibutinina: 10 mg en solución salina.

11. Doxorrubicina: en estudio. 
· TRATAMIENTO QUIRURGICO: 3-10%
      En pacientes que no responden al tto médico. 
El estudio preoperatorio de un paciente con CI debe incluir además  de la valoración GU, una valoración del suelo pélvico, y un especialista del dolor para descartar el dolor psicógeno o sensibilización central, con una valoración psicológica  meticulosa. 
      Alternativas internacionalmente aceptadas: 

1. Cistectomía supratrigonal con enterocistoplastia de sustitución. (uso de ileon terminal, colon sigmoides)

2. Derivación urinaria con o sin cistectomía.

3. RTU de la úlcera. 

· OTRAS MEDIDAS:

· Tto higienodietético.

· Acupuntura

· Electroestimulación del suelo pélvico

· Terapia conductual [image: image1.png]



