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Derleme/Review

Renal Parenkimal Skar ve Reflii Nefropatisi

Renal Parenchymal Scarring and Reflux Nephropathy

oz

Vezikotireteral reflii (VUR), iireterin mesane i¢ine girig yerinin yetersizligi sonucu idrarin mesaneden
tireterlere ve renal toplayici sisteme geriye kacisini ifade eder. Vezikotireteral reflii bakterilerin
mesaneden iist iiriner sisteme taginmasini saglayarak piyelonefrite yol acabilir. Piyelonefrit sirasinda
olugan yangi bir veya her iki bobrekte renal parenkimal hasar (RPS) olarak adlandirilan kalici
zedelenmeye neden olabilir. Giiniimiizde RPS tanisi i¢in kullanilan yontem statik kortikal renal
sintigrafidir, teknesyum-99m-dimerkaptosiiksinik asit kullanilarak yapilir. Vezikolireteral refliiniin
uzun donem komplikasyonu nefropatidir. Reflii nefropatisi (RN), VUR’a ikincil olarak gelisen RPS
olusumu ve bobrek fonksiyonlarinda bozulmay: ifade eder. Hipertansiyon, proteintiri, kronik bobrek
hastalig1 ve son donem bobrek hastaligit RN’nin iyi bilinen uzun dénemdeki komplikasyonlaridir. Biz
bu derlememizde iilkemizde ve gelismekte olan iilkelerde halen biiyiik bir morbidite nedeni olan RN’ne
dikkatleri cekmek istedik.

ANAHTAR SOZCUKLER: Vezikoiireteral reflii, Renal skar, Reflii nefropatisi, Hipertansiyon

ABSTRACT

Vesicoureteral reflux (VUR) is the abnormal flow of urine from the bladder into the upper urinary tract.
In the majority of cases, it occurs as a result of a primary maturation abnormality of the vesicoureteral
junction. When VUR is associated with bacteriuria, the possibility of pyelonephritis with subsequent
renal scars increases, theoretically as a result of bacteria being more readily conveyed to the renal
parenchyma. The ultimate evaluation for renal scars is done through a cortical renal scan using
technetium-99 labeled dimercaptosuccinic acid. The long term complication of VUR is nephropathy.
Reflux nephropathy (RN) is defined as the formation of renal parenchymal scarring and renal function
impairment induced by VUR. Hypertension, proteinuria, chronic kidney disease and end stage renal
failure are well-recognized sequelae of renal scars. In this review we tried to emphasize the importance
of RN which is stil a significant cause of morbidity especially in developing countries.

KEY WORDS: Vesicoureteral reflux, Renal scarring, Reflux nephropathy, Hypertension

GIRIS onemini belirtmislerdir. Vezikoiireteral reflii
siklig1 normal popiilasyonda yaklasik %1°dir

Vezikoiireteral reflii (VUR), iireterin . .
(5-8). Tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonu

mesane icine giris yerinin yetersizligi ; :
sonucu idrarn mesaneden iireterlere ve (LY E)tanisialancocuklardaise bu oran %30-
renal toplayici sisteme geriye kacigini 50 arasinda degismektedir (9,10). Gelfand

(11) hastaneye yatis gerektiren 124 IYE
vakasinda VUR sikligin1 %32 olarak tespit
etmistir. Antenatal hidronefrozu (AH) olan
stit cocuklarinda da VUR sikligimin artmig
oldugu goriilmiistiir. Zerin (12) antenatal
olarak anormal iiriner sistem ultrasonografi
(USG) bulgusu saptanan 130 yenidoganin
49’unda (%38) VUR saptamustir.

ifade eder. Vezikoiireteral reflii, konjenital
tireterovezikal ~ bileske  anomalisi ile
primer ya da enfeksiyon, anatomik veya
fonksiyonel nedenler ile sekonder olarak
geligebilir (1). Genitotiriner sistemin en sik
goriilen anatomik bozuklugudur (2). i1k kez
Leonardo da Vinci (3) ve Galen (4) VUR’u
tanimlamislar ve treterovezikal bilegskenin
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Vezikoiireteral refli IYE nedeniyle arastirilan ¢ocuklar
icinde kizlarda, AH nedeniyle incelenenlerde ise erkek
cocuklarda daha sik goriilmektedir (13). Vezikoiireteral reflii
beyaz irkta daha sik goriilmektedir. Siyah kiz ¢ocuklarinda
VUR sikligr 1:1000 ile 1:2000 olarak bildirilirken beyaz kiz
cocuklarinda VUR goriilme sikliginin siyahlara oranla 10 kat
daha fazla oldugu bildirilmistir (14). Vezikotireteral refliintin
familyal 6zelligi tizerinde ¢ok sayida ¢alisma yapilmistir. Aile
icinde artmig VUR insidanst genetik gegcisi diisiindiirmektedir.
Ransley’in ¢alismasinda (6) genel populasyonda %1 oraninda
VUR goriilmesine karsin, bu oranin VUR tanist alan ¢ocuklarin
kardeslerinde %?25-45 arasinda degistigi bildirilmektedir
(7,8). Paired box genes (PAX) ile yapilan caligmalar, VUR’da
otozomal dominant gegisi desteklemektedir (15).

Biiyiik morbidite ve mortalite nedeni olan VUR’un erken
tanisi ve izlemi onem tagimaktadir. Kanitlanmig tekrarlayan ya
da atesli IYE geciren her cocuk reflii acisindan ileri arastirmaya
almmalidir. Soylu (16) atesli IYE geciren; atesi 38.5 °C’den
ve C-reactive protein (CRP) degeri 50 mg/I’den yiiksek olan
cocuklarin sirasiyla VUR ve yiiksek dereceli VUR (grade
III-V) ac¢isindan riskli grupta olduklarimi saptamigs ve bu
parametrelerin VUR taramas1 oncesi yol gosterici olabilecegi
sonucuna varmistir. Gilinlimiizde VUR tanisi i¢in kullanilan
yontem Uriner sistem anatomisinin gosterilmesinde ve refliiniin
ortaya konmasinda basarilt bir teknik olan floroskopik voiding
sistoiiretrografidir (VCUG) (17). International Reflux Study
Committee (IRSC) VUR’u bu gériintiileme yontemine dayanarak
5 dereceye aymrmustir (18) (Sekil 1). Vezikotireteral reflii tanisi

l REFL1 DERECELENDIRMEST |

Sekil 1: IRSC uluslararast reflii ssmiflamast 1981
Grade I: Ureterde simirly, dilatasyon gostermeyen reflii

Grade II: Renal pelvise ve kalikslere kadar uzanan, kalikslerde
dilatasyona yol acmanus reflii

Grade Il1: Renal pelviste ve iireterde hafif dilatasyon,
kalikslerde kiintlesme

Grade IV: Renal pelvis, kalikslerde ve iireterde orta derecede
dilatasyon, iireterde kivrimlasma

Grade V: Renal pelviste ileri derecede dilatasyon, iireterlerde
bogumlanma, papillalarda silinme

icin kullanilan bir diger goriintiileme yontemi radyontiklid
sistografidir (RNC) (19).

Vezikoiireteral refliiniin modern anlamda fonksiyonel dnemi
20. yiizyilin ikinci yarisinda ortaya konulmustur (20). Gerekli
tan1 ve tedavi yaklagimlari uygulanmadiginda hastalarda
tekrarlayan IYE, renal parenkimal hasar (RPS), biiyiime
geriligi, kiz cocuklarinda ileride gebelik sirasinda problemler,
hipertansiyon (HT), kronik bobrek hastaligi (KBH) ve son
donem bobrek hastaligi (SDBH) gelisebilecegi bildirilmistir
(21,22). Biz bu derlememizde RPS gelisimi, risk faktorleri
ve olas1 komplikasyonlar1 hakkinda bilgi vermek istedik. Bu
sekilde tilkemizde ve gelismekte olan iilkelerde halen biiyiik
bir morbidite nedeni olan reflii nefropatisine (RN) dikkatleri
cekmek istedik.

Renal Parenkimal Skar Nedir ?

Vezikoiireteral reflii bakterilerin mesaneden iist {iriner
sisteme taginmasini saglayarak piyelonefrite (PN) yol agabilir.
Piyelonefrit sirasinda olusan yangi bir veya her iki bobrekte
RPS olarak adlandirilan kalict zedelenmeye neden olabilir.
Vezikoiireteral refliiniin enfeksiyona zemin hazirlayarak renal
skara yol actig1 kabul goren bir teoridir. Ote yandan, antenatal
USG incelemesi sonucunda siiphelenilerek tetkik edilen ve VUR
saptanan siit cocuklarinin (¢cogu defa erkekler) bir kisminda
IYE olmaksizin, sintigrafi ile renal parenkimal lezyon (primer
skar) saptandigi bildirilmektedir (23,24). Pek cok arastirici
bu lezyonlarin VUR’a eslik eden dogumsal displazi oldugunu
kabul etmektedir. Tekrarlayan IYE sonrasi renal skar saptanan
hastalardaki (cogu defa kizlar) lezyonlar (sekonder skar) ise
edinseldir.

Hastanin yasi, virulan bakteri suslari, enfeksiyon baglangici
ile antibiyotik tedavisi baglanmasi arasindaki siire, VUR
derecesi ve intrarenal refli (IRR) varhg RPS gelisimini
dogrudan etkileyen temel faktorlerdir. Hodson (25) tekrarlayan
IYE gegiren ¢ocuklarda renal skarin 6nemini ilk tanimlayan Kisi
olmus ve RPS vakalarmin %97 sinde VUR varligini gostermistir.
Enfeksiyon ve renal skar arasindaki iligki agik olmakla birlikte
steril reflii sonucu skar gelisimi tartismalidir. Hodson (26) ilk
olarak 1975’te domuzlarda, Mendoza ve Robert (27) ise 1983’te
maymunlarda steril VUR ve yiiksek basincin renal skara yol
acabilecegini deneysel olarak gostermistir. Yiiksek intravezikal
basing IRR ve sonrasinda intersitisyel fibrozise yol agar.
Basincin proksimale yansitilmasi postglomeriiler kan akimini
azaltarak medulla ve kortekste iskemik hasar olugturur (28).
Ransley ve Risdon (29) Hodson un ¢alismasina benzer deneysel
modelde mesane obstriiksiyonu olusturmadan steril reflii
olusturduklarinda RPS olugsmadigimi bildirmistir. Smellie’nin
caligmasinda (9) profilaksi altindaki komplike olmayan 150
primer VUR tanili bobrekte yeni skar olusmamasi Ransley ve
Risdon’u desteklemektedir. Bu nedenle yiiksek basing¢ altinda
olmadiktan sonra refliiniin tek basina RPS yaptigin1 sdylemek
miimkiin degildir.
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Renal parenkimal hasarm gelisebilmesi icin VUR, IYE ve
IRR’nin birlikte bulunmasi gereklidir. Intrarenal reflii, idrarin
renal pelvisden papillalara agilan toplayict sisteme kagmasidir.
Vezikoiireteral refliisii olan ¢ocuklarin %4-15’inde goriiliir (30-
32). Intrarenal reflii olan ¢ocuklarda skar olusumu %27-88’dir
(30). Intrarenal reflii 6zel morfolojik yapilar1 olan papillalar
yoluyla olmaktadir (Sekil 2). Yiizeyleri diiz veya konkav
yapida olan papillalara orifisler egim yapmadan dogrudan agilir,
bu nedenle yiiksek basingh refliide agik kalir ve IRR sonucu
enfekte idrar bobrek parankimasima girer. Buna karsin yiizeyi
konveks yapida olan papillalara orifisler oblik acilir. Kalikslerde
basing artimi olursa bu orifisler kapanarak IRR onlenir. Insan
bobreginde yapilan morfolojik caligmalarda vakalarm 2/3’sinin
bobreklerinde IRR’ye izin veren konkav papilla bulundugu
gosterilmistir (30,33-35).

Renal skar gelisme riski yas kiiciildiikge artmaktadir. Bu
oran bir yas altindaki ¢ocuklarda en yiiksektir (36). International
Reflux Study in Children Avrupakolunda 2 yas altinda VUR tanisi
alan ¢ocuklarda izlemleri sirasinda skar gelisimi %23,7 oraninda
bulunurken, 2-4 yas arasinda tani alan grupta bu oran %9.,8,5
yas lizerinde ise %4,6 olarak saptanmustir (37). Vezikoiireteral
reflii derecesi ile RPS arasinda dogrusal iligski ¢aligmalarla
ortaya konmustur. Skoog (38) grade I VUR vakalarinda %S5,
grade II VUR vakalarinda %6, grade III VUR’da %17 ve grade
V VUR’da %50 oraninda RPS bildirmistir. Yiiksek dereceli
VUR vakalar1 diisiik dereceli vakalara gore daha sik akut PN
atag1 gecirmektedir (39). Soylu (40) RPS gelisimi acisindan en
onemli risk faktorlerinin erkek cinsiyet, kiz ¢ocuklarmda 27
ayliktan biiyiik yas ve grade IV-V VUR oldugunu saptamustir.
Yeni skar olusumu agisindan da onceki RPS varliginin en
onemli risk faktorii oldugunu bildirmigtir. Vezikotireteral reflii
tanist almis cocuklarm T1YE 6ykiisii olmayan ve taramada VUR
saptanan kardeslerinde de RPS goriilebilmektedir. Noe (35)
yaptig1 ¢alismada 119 vakanin 10’unda (%8) RPS bildirmistir.
Buonomo (41) ise VUR tanist ile izlenen ¢cocuklarm IYE 6ykiisii
olmayan ve VUR tanis1 alan 16 kardesinde yaptig1 daha kiiciik
bir calismada alt1 vakada (%38) RPS saptamistir.

Sekil 2: Intrarenal refliide papilla konfigiirasyonu: A, konkav
papillada toplayict kanallarin papillaya dik aciyla acilmasi
intrarenal refliiyii kolaylastirir. B, konveks papillada toplayict
kanallarin papilla ucuna oblik acilimy intrarenal refliiyii
onler. (Ransley PG, Risdon RA, Br J Radiol (suppl), 1978 den
alinmugtir.)

Renal Parenkimal Skar Tamsi

Giinlimiizde RPS tanisi i¢in kullanilan yontem statik kortikal
renal sintigrafidir, Teknesyum-99m-dimerkaptosiiksinik asit
(DMSA) kullanilarak yapilir (42). Bu goriintiileme yonteminin
IYE olan ¢ocuklarin klinigini saptamadaki yeri tartismalidir,
ancak giderek onem kazanmaktadir. Yenidogan ve siitcocugu
doneminde o6zgiil olmayan klinik ve laboratuvar bulgularin
varliginda akut PN tanist konulmasinda yardimcidir. Antenatal
donemde VUR tanist alan, cesitli nedenlerle ¢ekilen USG ve
VCUG grafilerinde sorun saptanan veya 5 yasindan kiigiik atesli
IYE gegiren ¢ocuklarda kalict hasar varligimi degerlendirmede
yararlidir. Bazi protokollerde 2 yasin altinda IYE geciren
cocuklarda USG ile birlikte ilk tercih olarak onerilmektedir.

Cocuklarda ¢ekim oOncesi 0Ozel bir hazirlik gerekmez.
Kiiciik ¢ocuklarda immobilizasyon i¢in sedasyon gerekebilir.
Intravensz DMSA verildiginde glomeriillerden filtre olur ve
kortikal tiibiiler hiicreler (proksimal tiibiillerde) tarafindan
yavas bir sekilde tutulur. Maddenin proksimal tiibiil
hiicrelerine kargt 6zel bir afinitesi vardir. Bobreklerde tutulum
yavag ve ekskresyon minimal oldufu i¢in dinamik bdbrek
sintigrafilerinde kullanilamaz. Idrarla atilim cok diisiik (%5 ten
az) miktarlardadir. idrar ile atihmin ve karaciger tarafindan
tutulmanin en aza indirgenmesi ve renal kortikal tutulumun
en iyi diizeyde olmast icin maddenin iyi hazirlanmasi gerekir.
Statik goriintiiler renal fonksiyonlar iyi ise 1-2 saatte, kotii ise
3-6 saatte baslar. Intravensz DMSA verilmesinden bir saat
sonra maddenin yaklagik %50’si bobreklerde birikir ve 2-6 saat
sonra anterior, posterior ve posterior oblik pozisyonlarda statik
goriintiiler alinir (42). Genellikle goriintiiler 4. saatte alinmaya
baslanir.

Verilen total radyofarmosetik maddenin her iki bobrek
arasinda dagiliminin kantitatif olarak hesaplanmasi ile her iki
bobregin total renal fonksiyonlara katkis1 da bulunabilir. Normal
vakalarda bir bobregin rolatif DMSA uptake oraninin en diisiik
%45 olmas1 beklenir. Renal kortikal sintigrafilerin en sik ve
onemli klinik kullanim endikasyonu {iriner enfeksiyonlarin
uzun siireli sekellerinin (skar) saptanmasidir (43,44). Imperial
(45) DMSA sintigrafisi bulgularina gore RPS’yi 3 dereceye
ayirmustir. Grade 1: Bir bolgede parenkimal skar, Grade 2: iki
ayr1 bolgede parenkimal skar, Grade 3: Yaygin hasar olarak
degerlendirilmistir.

DMSA sintigrafisi parankim enfeksiyonunun varligini
ve yaygmligim gosterir. Akut veya kronik IYE ayriminda en
Onemli goriintiileme yontemidir. Akut PN tanisinda hassasiyeti
%86, ozglinliigli %91°dir. Akut degisiklik ile skar ayrimini
yapmak miimkiin degildir. Enfeksiyondan 6 ay sonra devam
eden degisiklik kalic1 renal hasar olarak yorumlanir.

Renal parenkimal skar tanisi tanisinda altin standart olan
DMSA sintigrafisinin istenmeyen etkileri arasinda radyasyon,
invaziflik ve yiiksek maliyet sayilabilir. Alinan radyasyon dozu
dinamik sintigrafiye gore daha fazladir. DMSA sintigrafisi ile
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yapilan calismalarda gonadlarin ve mesanenin absorbe ettigi
radyasyon dozunun VCUG ve RNC’ye gore cok daha az oldugu
gosterilmistir. Bobrekler ise, radyasyonu en fazla absorbe eden
organlar olup absorbe edilen toplam doz 0,45 rad/mCi’ dir (46).

Son zamanlarda RPS tamisinda idrarda Interlokin-6 (IL-
6) ve Interlokin-8 (IL-8) ile ilgili calismalar hizla artmaktadir.
Interlokin-6 ve IL-8 iiriner sistemin epitel hiicreleri tarafindan
inflamatuvar bir uyarana kargt iiretilirler ve akut IYE’de arttiklar
gosterilmigtir (47,48). Bircok caligmada bu sitokinlerin idrar
diizeylerinin VUR nefropatisinde ve VUR hastalarinda artti§1
gosterilmistir (49,50). invazif olmayan bu yontemler taniya
yaklagimi kolaylagtirirlar ve indeks vaka yakinlarinin daha rahat
taranmasina olanak saglarlar.

Reflii Nefropatisi

Vezikoiireteral refliintin uzun doénem komplikasyonu
nefropatidir. Reflii nefropatisi VUR’a ikincil olarak gelisen
RPS olusumu ve bobrek fonksiyonlarinda bozulmay: ifade
eder (51). Reflii nefropatisi ciddi bir olay olmakla birlikte
VUR ve IYE’den daha nadirdir. Yakin zamana kadar RN ve
tekrarlayan IYE varliginda HT, KBH ve gebelik problemlerinin
gelisebilecegi bilinmekte idi. Artik IYE, VUR ve primer skar
olmasinin IYE, VUR ve sekonder skar olmasindan daha fazla
risk tastyan bir durum oldugu bilinmektedir. Son yillarda bu
bulgulara dayanarak, VUR’un tek bir hastalik olmadig1 ve hi¢
degilse iki ayr1 klinik tipinin tanimlanabilecegi diigiiniilmektedir:
Daha cok erkeklerde rastlanilan, antenatal tanili, yiiksek dereceli
ve renal parenkimal displazinin eslik ettigi VUR ve daha ¢ok
kizlarda rastlanilan, genellikle diisiik-orta dereceli ve liiriner
enfeksiyonlarla seyreden VUR. Bu iki grubun ayrimimin
yapilmasi gerektigi ve tanisal testlerin RN riski yiiksek olan ilk
grubu tanimaya yonelik olmasi gerektigi vurgulanmaktadir (52).

Primer RN: Yenidogan doneminde fetal hidronefroz
aragtirilirken saptanan VUR olgulart IYE gecirmemis olsa
bile renal hasar saptanabilmekte ve bu hasar genellikle yiiksek
dereceli VUR’a sekonder gelismektedir. Bu bebekler genellikle
erkek olup iireterin gelismesindeki embriyonal hatalar, anormal
nefrogenesis, renal hipodisplazi, parankimal dokuda azlik
sonucu total nefron sayisinda azalma gibi bulgulardan sorumlu
olan ¢esitli genler yakin zamanlarda tanimlanmistir (52).

Sekonder RN: Dogumdan sonra normal bobrekleri olan
cocuklarda tekrarlayan atesli IYE sonrasi gelisir. Hastalarin
cogu kiz cocuklardir ve primer RN olgularindan daha biiyiik
yaslardadir. Genellikle siit cocuklugundan sonra tani alirlar.
Uriner enfeksiyon gecirmek sekonder renal skar gelismesi igin
onemli bir risk faktoriidiir (52).

Reflii Nefropatisi Sonuclari

Hipertansiyon, proteiniiri, KBH, SDBH, biiyiime geriligi ve
kiz ¢ocuklarinda ileride gebelik komplikasyonlart RN nin uzun
donemdeki komplikasyonlaridir.

Hipertansiyon_

Cocuk ve geng eriskinlerde HT nin en sik nedenlerinden
biri RN’dir. Jacobson (53) 27 yillik izlemde RN’ye sekonder
piyelonefritik skarli vakalarda HT oranmm1 %23 olarak
saptanmugtir. Smellie (54) ¢ocukluk caginda semptomatik IYE
geciren vakalarin 18-37 yillik izlemi sonunda yaptig1 taramada
HT oranint %7,5 olarak bildirmigtir. Arar (55) HT nedeniyle
arastirdiklar1 ¢ocuklarda glomeriilonefritlerden sonra en sik
nedenin (%20) RN oldugunu bildirmistir. Vallee (56) ise
1980°den itibaren yaptig1 taramasinda HT tanisiyla izledigi
hastalarinin %4’tinden RN’nin sorumlu oldugunu bildirmistir.
Bu yayindaki oranlarin diisiikliigii son 20-30 yilda reflii tarama
ve tedavi yontemleri tizerindeki titiz calismanin sonucudur.
Kronik piyelonefrite sekonder gelisen hipertansiyonun renin-
angiotensin sistemi ile iligkili oldugu bildirilmistir (53). Skar
gelisen vakalarda VUR diizeltilse bile hipertansiyona olan
egilim degismemektedir. Brakeman (57) ¢alismasinda VUR ve
RN ile ilgili yapilmis calismalari derlemis ve HT ile RN arasinda
iligki oldugunu bildirmistir. Hipertansiyonun tek basina bobrek
fonksiyonlarinda azalmaya neden oldugu bilinmektedir. Tiim
bu nedenlerden dolay:r HT kontrolii RN hastalarinin tedavisinde
onemli bir ama¢ olmalidir. Reflii nefropatisiyle izlenen gece
kan basinci diislisii olmayan ¢ocuklarin HT gelismesi agisindan
risk altinda oldugu gosterilmistir. Bobrek skari olan ¢cocuklarda
Yasam I¢i Kan Basinci izlemi (YIKBI) ile standart kan basinci
Olciimlerine gore HT tanisinin daha erken konulabilir ve tedavi
diizenlemesi yapilabilir.

Proteiniiri

Reflii nefropatisi olan hastalarin bazilarinda fokal segmental
glomeriiloskleroz gelisebilmektedir. Bu olay belirgin proteiniiri
ve progressif renal hasarla birliktedir ve ozellikle bilateral
renal hastalig1 olanlarda goriiliir. Reflii nefropatisinde ilerleyen
donemlerde goriilen proteiniirinin bir kismu tiibiiler kokenli
olmasina ragmen, protein kaybinin esas kaynaginin glomertiler
oldugu yapilan caligmalarla gosterilmistir (33). Vezikoiireteral
refliisii olan adolesan ve eriskinlerde en Onemli prognostik
bulgu proteiniiridir. Giinde 1 gm’1n tizerinde anlaml1 proteiniiri
progressifrenal hasari gosterir (58). Proteiniiri bagladiktan sonraki
5-10 yil i¢inde kronik bobrek yetmezligine gidis kacinilmazdir
(59). El-Khatib (60) giinde 0.2 gm’in, Nakashima (61) giinde
0.3 gm’in iizerinde proteiniirinin bobrek fonksiyonlarnda
kotiilesme riskini arttirdiklarini gostermislerdir. Neild (62) ise
ciddi RN olan hastalarda angiotensin konverting enzim (ACE)
inhibitorlerinin  bobrek fonksiyonlarindaki bozulma hizim
yavaglattigini gostermistir. Gerek ACE inhibitorlerinin diger
bobrek patolojilerindeki kanitlanmis renoprotektif etkisi ve
gerekse Neild’in iimit verici calismast RN hastalarinda, HT
ve proteiniiri tedavisinde ACE inhibitorlerinin ve angiotensin
reseptor blokerlerinin ilk tercih olmalar1 gerektigini ve erken
donemde baglanmasinin uygun olacagini diistindiirtmektedir.
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Bobrek Yetersizligi

Bobrek yetersizligi RN’nin ciddi sonuglarindan birisidir.
Brakeman (57) VUR ve RN ile ilgili caligmalar1 derlemis ve HT,
proteiniiri, ¢ift tarafli VUR ve/veya RPS, 5. derecede VUR ve
glomertiler filtrasyon hizinin azalmig olmasinin KBH ve SDBH
acisindan risk faktorleri oldugunu bildirmistir. Jacobsan (53)
RN nedeniyle izledigi vakalarin %10’unda SDBH gelistigini
bildirmistir. Vallee (56) ise SDBH ve KBH’ nin %5’inin RN’ye
bagh oldugunu gostermistir. Ancak giiniimiizde bu oranin
geligsmis lilkelerde azaldigi goriilmektedir. Sreenarasimhaiah
ve Hellerstein (63) 1986-1995 yillar1 arasinda goriilen SDBH
vakalarinin etyolojisini aragtirdifinda sadece bir vakanin (%1)
RN’ye sekonder bobrek yetmezligine girdigini bildirmisgtir.
Gelismis toplumlarda IYE’nin erken tanimip uygun tedavisi,
hastalarda ve indeks vakalarin kardeslerinde VUR agisindan
ileri aragtirmanin yaygin olarak yapilmasi, uzun siireli profilaksi
uygulamalar1 ile RN ve buna sekonder uzun donemdeki
komplikasyonlar dramatik olarak azalmistir. Bu toplumlarda
RN’nin SDBH etiyolojisinin sadece %1’inden sorumlu oldugunu
bildirir yayinlar ¢ikarken gelismekte olan toplumlarda bu oranin
%15-20 arasinda oldugu bildirilmektedir (64). Ulkemizde
Sirin’in yaptig1 genis capli aragtirmada KBH tanisi ile izlenen
cocuklarin etiyolojisinin %32’sinden RN’nin sorumlu oldugu
saptanmustir (65).

Renal Gelisim

Antibiyotik profilaksisi dncesinde uzun donem izlenen VUR
vakalarinda renal gelisimin yetersiz kaldig1 gézlenmistir. Ancak
IYE kontrol altina alindiginda renal biiyiimenin normal olarak
devam ettigi bilinmektedir (66).

Biiyiime Gelisme

Ozellikle tekrarlayan IYE geciren VUR’lu ¢ocuklar
yagitlarina gore daha kisa kalirlar. Idrar yolu enfeksiyonu kontrol
altina alindiginda normal somatik gelisimi yakalayabilirler (67).

Gebelik ve VUR

Gebelikte tiriner sistem yapisi hormonal etkilerle degisiklige
ugrar ve bu de8isim gestasyonun sonuna kadar artarak devam
eder. Gebelik siiresince iist iiriner sistemdeki idrar miktari artar ve
yavaslayan drenaj sistemi mikroorganizmalarin yerlesmesi i¢in
zemin hazirlar, PN riskini arttirir. Aktif VUR varlig1 hamilelikte
anne icin risk faktorii olacaktir. Heidrick (68) son trimestirda
321 gebeye VCUG cekmis ve VUR saptadiklar1 vakalarin
%33’iintin, VUR saptanmayan vakalarin ise %5’inin PN
gecirdigini bildirmistir. Martinell (69) ise cocukluk caginda IYE
gecirmis vakalar1 incelediginde; cocuklugunda IYE oykiisii olan
tiim gebelerde, bakteriliri insidansini yiiksek bulmakla beraber
renal skar gelismis olanlarda ve persistan refliisii olan vakalarda
PN ataklarimin daha sik oldugunu saptamigtir. Cocukluk caginda
VUR oykiisii olan kadimnlarda gebelik sirasinda enfeksiyonla
iligkili morbiditede artig sz konusudur. Bu vakalarda VUR’un
diizelmis olmas1 sonucu degistirmemektedir.

SONUC

Vezikoiireteral reflii diizeltilmesi miimkiin yapisal bir
anomali olmasina ragmen RPS ve RN geri doniisiimii olmayan
durumlardir. Vezikotireteral reflii cocukluk ¢aginin iiriner sistem
problemlerinin baginda yer alir. Konjenital veya edinsel olsun
VUR’un erken tani ve tedavisi gerceklestirilmezse 1YE ile
beraber HT ve bobrek yetersizligi gibi ciddi sonuclar dogurabilir.
Bu nedenle IYE tanisi alan hastalarin, indeks vakalarinin
kardeslerinin ve antenatal dilatasyonu olan hastalarin VUR
acisindan ileri tetkikleri yapilmalidir. Vezikoiireteral refliisii
olan hastalar HT, proteiniiri, [YE ve bobrek fonksiyonlarinda
bozulma agisindan dikkatlice izlenmelidir.
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