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plikovanym onemocnénim - cystitis cystica (CC), resp. cystitis glandularis (CG), coZ je
zdnétlivé onemocnénim urotelu a submukdzy, prezentujici se jejich cystickou pres-
tavbou. K cystické preméné urotelu a submukozy miize dojit prakticky na vsech etazich
mocovych cest - tj. v mocovém méchyti (cystitis cystica), mocovodu (ureteritis cystica),
ledvinné pdnvicce (pyelitis cystica) a raritné i v mocové trubici (urethritis cystica).
Autori predkladaji kazuistiku 51letého pacienta s histologicky verifikovanou cystitis
cystica a zamysleji se nad pricinami, diagnostikou a moznostmi lécby tohoto onemocnént.

SUMMARY
CYSTITIS CYSTICA - CAUSES, DIAGNOSTIC, MEDICAL TREATMENT: CASE REPORT

In their contribution, the authors deal with a relatively omitted and complicated disorder -
cystitis cystica (CC), let us say cystitis glandularis (CG), which is a inflammatory disorder of
urothel and bladder submucosa, presenting by its cystic rebuilding. The cystic change of urothel
and submucosa can happen on all layers of urinary tract : urinary bladder (cystitis cystica), ureter

(ureteritis cystica), renal pelvis (pyelitis cystica) and rarely in urethra (urethritis cystica).
The authors present a case report of a 51 - year - old patient with histologically verified CC
and they are absorbed in thoughts about causes, diagnosis and possible treatment of this disorder.

UvoD

Cystitis cystica (CC) je relativné vzdcné diagnostikovanym
onemocnénim mocovych cest. Incidence CC neni presné zndma
a lisi se v zdvislosti na véku a pohlavi. Spise nez v dospélé populaci
je CC diagnostikovdna u déti a adolescent(, a to hlavné u jedincli
zenského pohlavi (az v 94 %). V pripadé détské populace je
nejcastéji pozorovana koincidence CC s recidivujicimi infekcemi
dolnich cest mocovych jak na organickém podkladé, které tvori
maximum, tak u idiopatickych recidivujicich infekci [3]. V dospélé
populaci je pomér vyskytu onemocnéni vzhledem k pohlavi zhru-
ba 1: 1. Dodnes nenf zcela presné zndma etiologie CC a taktéz kli-
nické projevy CC jsou velice rozmanité. CC postihuje predevsim
hrdlo mocového méchyre a trigonum. Vyskyt cystickych zmén byl
popsan ale i v jinych lokalizacich, v ureteru (ureteritis cystica), pdn-
vicce ledvinné (pyelitis cystica) [4] a urette (uretitis cystica) [5].

Podkladem CC je metaplazie epitelu a submukdzy mocového
méchyre. Pri mikroskopickém vysetieni prepardtu (obr.) nalézdme
maximum zmeén v pfilehlém urotelu, submukéze a mukdze. Jedna
se o vyskyt velkych intraceluldrnich vakuol, typicky jsou popisovany
hyperplastické Brunnovy Cepy, lymfocytarni infiltrace a povSechna
dezorganizace architektoniky urotelu. V ojedinélych ptipadech je
uvadeéna taktéz skvamodzni metaplazie urotelu [24]. Sténa kazdé
cysty je tvofena 2 — 3 tadami bud nizkych cylindrickych bunék,
nebo plochych epitelovych bunék. Oba typy se vyznacuji vyskytem
kratkych mikroklk(i, ale v ptipadé nizkého cylindrického epitelu
jsou pozorovana sekrecni granula v oblasti apikdlni cytoplazmy.
Buriky v oblasti bdze cysty obsahuji relativné mdlo bunécnych
organel a vlastn{ sténa cysty byvd oddélena od hloubgji ulozené
pojivové tkané bazdlni membréanou [6,7].

V piipadé cytologického vysetieni moci pacientli s CC je popi-
sovano Siroké spektrum ndlezdi od normalnich deskvamovanych
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bunék urotelu pres skvamdzni bunky az k bunikdm pripominajicim
buriky karcinomové [19].

V pripadé pozorovani subbunécné organizace bunék ziskanych
z Brunovych Cepl nachazime nejCastéji jadra, obsahujici prominu-
jict jadérko a drobna jaderna téliska. Cytoplazma obsahuje shluky mi-
tochondrii kolem membrany Goldiho apardtu a granularni endo-
plazmatické retikulum obsahujici elektron-denzni materidl [20].

Jak jiz bylo vyse zminéno, jasné priciny nejsou zndmy, ale pred-
pokldda se, ze vyvoldvajicimi Ciniteli mohou byt chronickd iritace
urotelu infekei nebo litidzou nebo autoimunitni reakce organismu
na jind agens. Toto vede k mobilizaci imunitniho systému a nd-
slednym cystickym zméndm [1].

Ve svém mirném pribéhu ma CC stejné symptomy jako
nekomplikovany zanét mocového méchyre, ale v pripadé tézké
formy mohou byt pseudoneoplastické zmény urotelu zaménény
makroskopicky za karcinom mocového méchyre [11,16,17,18].
Diagndza se stanovuje predevsim na zdkladé endoskopického
a ndsledné histologického vysetreni odebrané tkdné. Lécba spociva
v odstranéni priciny chronického drdzdéni, a to jak medikamen-
tézné (v ptipadé chronického infektu), tak chirurgicky (napt. v pri-
padé cystolitidzy). Pacienti s histologicky ovéfenou CC vyzaduj
dlouhodobé sledovani vcetné pravidelnych cystoskopickych vyset-
feni, ponévadz CC je povazovana za prekancerdzu [2] s moznosti
premény v adenokarcinom mocového méchyre [8].

KAZUISTIKA

Objektem je 51lety pacient J. H. s bohatou urologickou anam-
nézou: v roce 1976 ureterolitomie vpravo, v roce 1989 prvad ataka
akutni prostatitidy, ndsledné lécen Sirokym spektrem antibiotik
pro opakované infekce dolnich cest mocovych. Pocdtkem roku
2001 navstivil pacient praktického urologa, u néjz byla na zakladé
pozitivni kultivace moci po masazi prostaty (kultivacné E. coli)
lécena akutni exacerbace chronické prostatitidy a pro pretrvévajict
elevaci PSA (10,2 ng/ml) i po antibiotické 1écbé a negativni kulti-
vaci prostatického exprimdtu provedena punkce prostaty.
Histologicky byla nalezena pouze myoadenomatdzni hyperplazie
prostaty. V prosinci roku 2001 se pacient dostavil na urologickou
ambulanci FN v Plzni pro levostrannou rendlni koliku. Laboratorn{
vysetieni prokdzalo normalni rendlni testy: urea 4,1 mmol/l, krea-
tinin 84 mmol/1, mo¢ kultivacné negativni. V mocovém sedimen-
tu pouze nalez stfedné vyznamné mikroskopické hematurie.

Na zakladé provedené sonografie a vylucovaci urografie bylo
vysloveno podezieni na drobnou intramurdlné ulozenou ureteroli-
tidzu v levém mocovodu s méstndnim nad prekdzkou. Pacient byl
indikovdn k ureterorenoskopii vlevo. Pri endoskopii byly zjiStény
Cetné cystické neoformace postihujici celé hrdlo a trigonum
mocového méchyte. Levé ani pravé ureterdIni usti nebylo identi-
fikovatelné. Vzhledem k tomuto ndlezu a s ohledem na méstndni
v dutém systému ledviny a recidivujici koliky byla u pacienta zalo-
zena perkutdnni punkéni nefrostomie. Nasledné byla u pacienta
provedena transuretraln{ resekce trigona mocového méchyre a ure-
teroskopie, pfi niz bylo nutno identifikovat ureterdlni usti aplikaci
metylénové modti do nefrostomie. Pii endoskopii ureteru a du-
tého systému ledviny nebyl nalezen zddny konkrement. Urotel
v pribéhu celého ureteru i panvicky ledvinné nejevil znamky
cystické prestavby. Pricinou prekazky v odtoku byly cystické neo-
formace postihujici trigonum mocového méchyre. Pacientovi byl
zaveden vnitfni stent a ndsledné odstranéna nefrostomie.

Histologické vysetieni v souladu s klinickou ,makroskopickou”
diagndzou potvrdilo cystitis cystica, kterd v nékterych mistech

Obr. Submukdza s hlubokymi invaginacemi a prostory lemova-
nymi cylindrickymi burikami epitelu.

prechdzela do intestindlni metaplazie. Pacient byl propustén do
domdciho oSetfovani a zajistén dlouhodobou chemoprofylaktic-
kou lécbou, resp. nitrofurantoinem v ddvce 200 mg denné po
dobu 2 mésica.

S odstupem 2 mésicd byla u pacienta provedena kontrolni
vySetfeni vcetné transrektdlni sonografie, kterd prokdzala
homogenni strukturu prostaty o velikosti 45 ml. Uroflowmetricky
byla pritomna obstrukéni kfivka, typicka pro elasticky odpor pri
subvezikdlni obstrukci (Q-max. 8,3 ml/s, Q-moy 4,9 ml/s, retarda-
ce startu mikce 15 s, reziduum 60 ml, kontroln{ PSA 10,6 ng/ml).
Byla provedena kontrolni cystoskopie v celkové anestezii, pri které
byly nalezeny opét cetné cystické formace v oblasti trigona.
U pacienta byl proveden reTUR trigona, a vzhledem k obstrukc-
nim mikénim obtizim i transuretrdlni resekce prostaty. Vnitni
ureterdlni stent byl ponechdn. Histologicky byla opét potvrzena CC
a myoadenomatdzni{ hyperplazie prostaty s lymfocytdrni a leuko-
cytarn{ infiltraci a pritomnosti makrofdgd. Kultivacni vySetreni
tkdné prostaty provedeno nebylo. Pacient byl opét propustén do
doméciho oSetfovani a zabezpecen profylaktickou davkou fluo-
rochinolinového antibiotika, resp. norfloxacinem v ddvce 400 mg
1krdt denné.

P¥i ambulantnich kontroldch pacient subjektivné uddval iri-
tacni potize pti mocent, tj. moceni po malych porcich a dysurie.
Opakované kultivacni vysetfeni moci bylo negativni véetné kulti-
vace na mykobakterie.

Vzhledem k prakticky nulovému efektu dlouhodobé antibio-
tické 1écby byla tato ukoncena a za predpokladu event. autoimu-
nitntho mechanismu zahdjena terapie antihistaminikem lorata-
dinem (Claritine®) v celkové ddvce 20 mg denné.

Cca 6 tydndl po reTUR trigona a TUR prostaty se pacient podro-
bil cystoskopii v celkové anestezii, pfi niz byl extrahovan vnitrni
stent a provedena 3. resekce trigona.

Pacient byl propustén domi a byla doporucena dlouhodoba
lécba antihistaminikem. Pfi ambulantnich kontroldch pacient udé-
val postupné zlepsovani mikce, odeznivani iritacnich symptomd.
Sonograficky byl prokdzdn normdini ndlez na ledvindch i na
mocovém méchyri.

Po 4 mésicich 1écby antihistaminikem doSlo u pacienta subjek-
tivné k vymizeni{ mikénich obtizi a prakticky normalizaci zdravot-
nfho stavu. Pri kontrolnim odbéru PSA byla zjiSténa progredujic
elevaci PSA, a to na 19,2 ng/ml. U pacienta jsme provedli kontrol-
ni cystoskopii flexibilnim cystoskopem se zcela normalnim
nalezem v lumen mocového méchyre, bez nélezu cyst a nasledné
provedli sextantovou biopsii pod sonografickou kontrolou.
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Patologem byla popsdna v 5 vzorcich normalni tkdn prostaty
a v 1 vzorku zachycena intraepitelidIni dysplazie - low PIN .

S odstupem 2 mésicli bylo provedeno kontrolni PSA. U pacien-
ta doslo k dalsi elevaci PSA na 21,2 ng/ml. Pfi transrektalni sono-
grafii byl patrny stav po transureteralni resekci prostaty, jasné
patologické lozisko nebylo diferencovatelné. U pacienta byla
provedena rebiopsie prostaty 3 + 3 vzorky. Histologicky se nyni
prokazal v 1 ze 6 vzorkll prostaticky adenokarcinom Gleason 6
(3 + 3), stadium T1cNXMO, Gleason 6.

Pacient byl na zdkladé tohoto nalezu indikovdn k provedeni
radikdlni prostatektomie s perspektivou pravidelnych nejen PSA,
ale taktéz cystoskopickych kontrol.

DISKUSE

Na predlozené kazuistice je patrno, jak dlouhodobé a kom-
plikované mtze byt léceni pacienta s CC. Terapie se sklada jak
z 1écby komplikaci CC, tj. feSeni obstrukce vyvodnych cest
mocovych, endoresekce cystickych neoformaci, tak ze snahy postih-
nout vlastn{ pricinu onemocnéni. Viyvoldvajicich agens milize byt
mnoho a jejich vycet neni dodnes uzavien [3,10].

Za raritni, ale v literatute se vyskytujici, mizeme povazovat pri-
pad 41letého pacienta s panevni lipomatdzou spojenou s vysky-
tem CC a cystitis glandularis (CG). Béhem 6 let doSlo u tohoto
pacienta ke vzniku intestinalni metaplazie, a nésledné adenokarci-
nomu mocového méchyre [9].

Symptomy onemocnéni mohou byt riiznorodé v zévislosti na
lokalizaci a rozsahu cystickych zmén. Mikéni potize pozorujeme
u pacientt s rozsahlym postizenim trigona nebo uretry [5]. DalSim
symptomem, upozortigjicim na vyskyt CC, mize byt bolest pti
domocovdni [11], event. zndmky infekce mocovych cest [3].
Relativné casto pozorovanou komplikaci CC, jak tomu bylo i v pfi-
padé nami prezentovaného pacienta, je obstrukce hornich cest
mocovych s naslednym vznikem hydronefrézy s megaureterem
nebo eventudlni litidzou [4,12].

Nepominutelny je i vztah mezi CC a hladinou PSA. Histologicky
byla prokdzdna podobnost mezi CC, resp. CG a prostatickymi
aciny. Tento fakt vede k hypotéze, ze CC, resp. CG je vlastné
prostaté podobnd (prostata-like) metaplazie mocového meéchyre
s moznosti nadprodukce PSA. Nowels et al podrobili analyze
40 vzorkl tkané CC a CG (23 muzi a 17 Zen). Pii pouziti protilatek
proti PSA a prostatické kyselé fosfatdze potvrdil v 35 % pripadi
pozitivitu pritomnosti PSA a prostatické kyselé fosfatazy [13].
Trochu odlisny pohled na problematiku priikazu PSA ve tkani
ziskané z mist postizenych CC deklaruji Cohen et al ve své prdci
z roku 2002. Vyhodnotili histologicky 3 intaktni prepardty
mocového méchyfe a penilni uretry ziskané po radikdlni cysto-
prostatektomii spolu s 12 biopsiemi penilni uretry a 40 vzorky
biopsii metaplastického urotelu (vse jedinci muzského pohlavi). Ve
vsech tkdnich, tj. jak z biopsii z penilni uretry, tak urotelu prokdazali
imunologickou pozitivitu na PSA. Jako kontrolu zvolili tkdn
ziskanou z mocovych trubic 10 jedincli Zenského pohlavi. Cohen et
al histologicky prokazali pritomnost prostatickych epitelidlnich
bunék prakticky v celém priibéhu penilni uretry, lokalizované
v blizkosti periureterdlnich Zlazek. Tyto ,mini prostatické Zldzky"
jsou tvofeny bud jen prostatickymi epitelidlnimi burikami, Ci
Castéji kombinaci epitelidinich prostatickych bunék s burikami
mucindznimi. Tkédn ziskand z mist postizenych CC vykazovala vice
nez z 50 % prostatické epitelidini buriky s PSA-sekrecnimi granuly.
V pripadé vysetreni tkdni Zenské uretry neprokazuji Cohen et al
PSA-pozitivitu a sekreci [21]. Podobné koncipovanou préci s iden-

tickym zdvérem publikoval i Frazier et al [22]. V pripadé Zenské
uretry byly prokdzdny zldzové aciny podobné prostaté v mistech
vnitiniho orificia uretry a v hrdle mocového méchyre. Tyto jsou
vystlany kubickym nebo nizkym cylindrickym epitelem a obsahuiji
eozinofilni granula bez PSA-pozitivity [23]. Na zakladé uvedenych
faktli jsme si z pocatku vysveétlovali postupnou elevaci PSA a opa-
kované negativni histologickd vySetfeni ve smyslu malignity.
Teprve az 5. odbér vzorku prostatické tkané vedl k diagndze ade-
nokarcinomu prostaty, avsak data zabyvajici se event. vztahem CC
a adenokarcinomu prostaty se ndm v dostupné literature nepo-
dafilo vyhledat. Nédlez adenokarcinomu prostaty si vysvétlujeme
spiSe jako ndhodnou koincidenci nez vyvoldvajici agens CC,
i s ohledem nato, Ze k vymizeni cystickych neoformaci doslo delsi
dobu pred diagnostikou karcinomu prostaty.

Stejné jako urceni etiologie onemocnénti, i lécba CC je kom-
plikovana a kombinuje medikamentézni a chirurgickou [écbu
spolu s alternativnimi metodami terapie. Jednotnost v lé¢ebném
postupu ale dodnes nepanuje. V zdsadé nejrozsirenéjsim a nejvice
publikovanym zplsobem lécby je dlouhodobd antibiotickd lécba,
trvajici az nékolik let. Tato je metodou prvé volby jak u dospélych,
tak i u déti. Nejcastéji kultivacné potvrzenym infekénim agens je
E. coli. Vétsina autori se shoduje na primérné délce 1écby antibio-
tiky po dobu 2 let, ale ojedinélé nejsou ani pripady, kdy k dosazeni
remise onemocnéni bylo potfeba 5 let trvajici antibiotické terapie
[3.14].

Dalsi moznosti 1écby je instilace chlorhexidinu do mocového
méchyre. Vysledky jsou vsak nejednoznacné, a nelze je proto
doporucit jako standardni postup [14]. Moznosti volby terapie je
uziti Nd-YAG laseru. Uspésné pouziti tohoto druhu laseru kon-
statuje Samdal et al na prikladu 2 pacienttl s CC, u nichz byla kon-
zervativni, a ndsledné chirurgické 1écba bez uspéchu s pretrvdva-
jicimi iritacni symptomy. Po intravezikdlni aplikaci laseru doslo
k uplnému vymizeni cystickych neoformaci a k naprosté normali-
zaci mukézy a submukdzy mocového méchyre vcetné vymizeni
typickych Brunnovych cepti [15].

V pripadé ndmi prezentovaného pacienta doslo k selhdnf jak
dlouhodobé antibiotické, tak chirurgické 1écby. Vychézeli jsme
z hypotézy mozné autoimunitni etiologie onemocnéni a rozhodli
se pro terapii antihistaminikem. V ptipadé naseho pacienta doslo
po 4 meésicich 1é¢by k normalizaci lokdlniho ndlezu v mocovém
meéchyri véetné vymizeni iritacni symptomatologie. Tento vysledek
lécby neptimo potvrzuje ndzor o multifaktoridlni etiologii CC
s podilem autoimunitni reakce.

ZAVER

Zavérem je mozno konstatovat, Ze CC je v dospélé populaci re-
lativné Fidce se vyskytujicim, nebo, coz také pripoustime, vzacné
diagnostikovanym onemocnénim multifaktoridln{ etiologie, pre-
zentujici se vznikem cystickych neoformaci prakticky na vsech
urovnich mocového traktu. CC méd typicky mikroskopicky obraz
s ndlezem cyst ze 2 — 3 vrstev epitelidlnich bunék a Brunnovych
Cepl. Diagnostika je zalozena predevsim na histologickém
vysetreni vzorku tkane.

Lécba CC je kombinovand a dlouhodobd. V prvé fadé spociva
v dlouhodobé antibiotické terapii a chirurgické 1écbé, tj. resekci
cystické tkdné a teSeni komplikaci vyplyvajicich predevsim
z obstrukee zplsobené CC. Pri neefektivite této 1écby je nutno zndt
alternativni terapeutické moznosti.

Autoti toho sdéleni nechtéji i s ohledem na ojedinélost pripadu
doporucovat [écbu CC antihistaminikem jako 1écbu prvé volby, ale
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chtéji rozsirit alternativy [écby pri selhdni antibiotické a chirurgické
terapie CC.

na

Uplnym zavérem mi dovolte pfipomenout, Ze CC je povazova-
za prekancerozu mocového méchyre s rizikem vzniku ade-

nokarcinomu mocového méchyte, coz vyzaduje celozivotni cys-
toskopickou dispenzarizaci pacientti s CC.
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