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dzet

Amag: Dogumsal spinal disrafizm (SD) olgularinda bob-
rek fonksiyonlart uzun donem hayat siiresini belirleyen en
onemli faktordiir. Calismamizda SD ¢ocuklarda bobrek pa-
rankim hasarina yol acan etkenlerin belirlenmesi amaglan-
mustir.

Gereg ve Yontemler: SD tanili 80 cocukta bobrek parankim
hasart varligt dimer kaptosiiksin asit ile sintigrafi (DMSA)
ile degerlendirildi. Yag, cinsiyet, vezikoureteral reflii (VUR),
tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonu (IYE), detrusor kacirma
noktast basinct (DKNB) ve norojen mesane tedavisinin ve
tedaviye baslangi¢ yasinin bobrek hasar geligimi ile iligkisi
sorgulandi.

Bulgular: 38 erkek, 42 kiz cocuk hastanin dosya bulgulart
geriye doniik olarak incelendi. Yas ortalamast 66.7+28.2 ay
olarak saptandi (2-204 ay). Ortalama takip siiresi 20.5+9.4
ay olarak bulundu. Cocuklarda SD tanmilart sirasiyla mye-
lomeningosel, gergin omurilik sendromu, diastometamyeli,
sakral agenezi, siringomyeli idi. Bobrek hasart 18 (% 22.5)
cocukta saptandi. Bobrek hasartyla VUR varhigi, IYE atak-
lart ve norojen mesane tedavisi ve tedaviye bagslangi¢ yagi
ile istatiksel iligkisi bulundu (p degerleri sirastyla; <0.001,
0.001, 0.016, 0.013). Artmig DKNB (>40 cmH,0) hasar ge-
lisme riskini 1.952 kat artirsa da istatiksel anlamlilik bulu-
namadi (p=0,213). Tedaviye baslangi¢ yast her 1 ay artikca
hasar gelisme riskinin 1.013 kat arttig1 saptandi.

Sonug: Noropatik mesane tamli ¢ocuklarda VUR, tekrar-
layan IYE ve riskli grupta noropatik mesane tedavisinde
gecikme bobrek hasari gelisimi igin risk faktorleridir.

Anabhtar kelimeler: Spinal disrafizm, norojen mesane, bob-
rek, tirodinami

Summary

Analysis of the permanent renal injury risk factors in con-
genital neuropathic bladder

Aim: Renal function is the most important factor determi-
ning the life span in children born with congenital spinal
dysraphism (SD). In the present study, we aimed to inves-
tigate factors associated with renal parenchymal injury in
children with SD.

Material and Methods: Renal parenchymal injury was
investigated by dimercapto succinic aciol scintigraphy
(DMSA) in 80 children with SD. Age, gender, vesicourete-
ral reflux (VUR), recurrent urinary tract infections (UTI),
detrusor leak point pressure (DLPP), neurogenic bladder
treatment and its onset time were the questioned parame-
ters with the renal injury.

Results: Records of 38 male, 42 female children were in-
vestigated retrospectively. Mean age was 66.7+28.2 months
(2-204 m). Mean follow up time was 20.5+9.4 months. The
diagnoses were myelomeningocele, tethered chord syndro-
me, diastometamyelia, sacral agenesia, renal syringomye-
lia; retrospectively. Renal injury was detected at 18 (22.5
%) children. VUR, UTI, neurogenic bladder treatment and
age of treatment onset had statistically significance with the
renal injury (p values were; <0.001, 0.001, 0.016, 0.013
retrospectively). DLPP over 40 cmH,0 increased injury
risk 1.952 times but statistically significance was not found
(p=0,213). Onset time of treatment had increased the risk
of injury 1.013 times with every one month.

Conclusion: VUR, recurrent UTI and delay of neurogenic
bladder treatment in the risk group children are factors asso-
ciated with the renal injury in neuropathic bladder children.

Key words: Spinal dysraphism, neurogenic bladder, kidney,
urodynamics

Giris

Cocuklarda spinal disrafizm (SD) bin dogumda 0.3-
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0.45 oraninda goriilmektedir V. Bobrek hasari ve son
donem bobrek yetmezligi gelisimi SD’li cocuklarda-
ki noropatik mesanenin en 6nemli komplikasyonudur
ve Onemli bir mortalite nedenidir. Mesane dinamik-
lerinin degiskenligine gore farklilik gostermekle be-
raber {ist liriner sistem hasar1 ve iiriner inkontinans
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bu hastalarin ana sorunudur. Mesane fonksiyon bo-
zuklugu ile bobrek hasari arasindaki iliskiyi gosteren
caligmalar sayesinde bu ¢ocuklarda dogumdan sonra
erken donemde baglanan temiz aralikli kataterizasyon
(TAK) ile mesanenin periyodik olarak bosaltilmasi,
antimuskarinik tedavi ve antibiyotik profilaksisi tist
tiriner sistem hasarinin Gnlenmesi ve kontinansa
onemli katki saglamaktadir 7.

Bu hastalarin takibinde iiriner sistem ultrasonografisi,
iseme sistotiretrografisi, bobrek sintigrafisi ve tirodi-
namik caligmalar ile bobrek fonksiyonlarini koruma-
ya ve idrar kagirmaya yonelik ek cerrahi iglemler ve
tibbi tedavi planlamalari yapilmaktadir.

Bu caligmada klinigimizde takip edilen SD’li ¢cocuk-
larda uyguladigimiz néropatik mesane tedavisinin
etkinligi ve bobrek hasarini etkileyen faktorlerin in-
celenmesi amaglanmustir.

Gerec ve Yontem

Mart 2005-Subat 2011 yillar1 arasinda Mersin Uni-
versitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Cerrahisi klinigi tara-
findan takip ve tedavi edilen 80 SD tanili ¢ocugun
dosya bilgileri geriye doniik olarak incelendi. Klini-
gimizde SD tanili olgular periyodik idrar kiilttirleri
ve idrar analizi, iseme sistoliretrografisi, tirodinami,
tiriner ultrasonografi ve bobrek sintigrafileri ile takip
edilmektedir. Bu ¢ocuklarm yapilan tetkikler sonucu
gereken olgularda néropatik mesane tedavisi; temiz
aralikli kataterizasyon (TAK) antibiyotik profilaksi
ve antimuskarinik tedavi baglanmaktadir. Myelome-
ningosel tanili yenidoganlarda ise defektin onarilma-
sindan sonra rutin olarak ndropatik mesane tedavisi
baslanmakta ve sonraki takipteki bulgulara gore teda-
vi sekillendirilmektedir.

Calismada cinsiyet, vezikoureteral reflii (VUR) var-
lig1, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonlar1 (IYE),
artmis detrusor kagirma noktast basinci (DKNB>40
c¢cmH,0), ndrojen mesane tedavisi ve tedaviye bag-
langic yasinin bobrek hasari ile iligkisi arastirildi.
Cocuklarda bobrek hasart varligi dimerkaptosiiksinik
asit (DMSA) bobrek sintigrafisi ile kondu.

Istatiksel Analiz

Calisma verileri ortalama, standart sapma, ortanca
deger ve frekans degerleri olarak 6zetlenmigtir. Ka-
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tegorik yapidaki cinsiyet, DKNB, IYE ve TAK ba-
gimsiz degiskenlerinin sonug¢ degisken olan DMSA
ile iligkisi ki-kare tabanli testler ile degerlendirilmis-
tir. Baslangi¢ yast saga carpik ve genis (0-192) bir
dagilima sahip oldugundan DMSA kategorileri ile
iligkisi degerlendirilirken Mann-Whitney U testi ve
Kruskal-Wallis testleri kullanilmigtir. TAK baslangi¢
yasinin ne zaman oldugu ile DMSA arasindaki iligki
ki-kare testi ile degerlendirilmistir. Bobrek hasar geli-
sim riskini ne derecede etkilediklerini belirlemek icin
oncelikle her bir degisken i¢in ayr1 ayr1 (univariate)
OR degerleri hesaplanmug istatistiksel anlamliliklar1
bulunmustur. Daha sonra ise degigkenlerin birlikte et-
kilerini degerlendirmek i¢in ¢oklu lojistik regresyon
analizi uygulanmigtir.

Veriler SPSS 11.5 paket programi kullanilarak analiz
edilmis p<0.05 olan anlamlilik diizeyleri istatistiksel
olarak anlamli kabul edilmistir.

Bulgular

Kirk iki (% 52.5) kiz, 38 (% 47.5) erkek toplam 80
SD tanil1 olgunun dosya bilgileri geriye doniik olarak
incelendi (Tablo 1). Olgularin dagilimi; 58 (% 72.5)
olgu myelomeningosel, 13 (% 16.2) olgu gergin omu-
rilik sendromu, 4 (% 5) olgu diastometamyeli, 3 (% 3.7)
olgu sakral agenezi ve 2 (% 2.5) olgu siringomyeli
idi (Tablo 1). Cocuklarda yas ortalamasi 66.7+28.2
(2-204) ay olarak bulundu (Tablo 1). Ortalama takip
stiresi 20.5+9.4 ay idi (1-48 ay aras1) (Tablo 1). 18
(% 22.5) hastanin bobreklerinde DMSA da hasar sap-
tandi. Bobrek hasart 18 (% 22.5) olguda saptand1 (iki
tarafli 10, % 55.5; tek tarafl1 8, % 45.5) idi (Tablo 1).

Tablo 1. Olgularm demografik bilgileri, takip siireleri, tan1 da-
gilimlari ve bébrek hasar taraflari.

Cinsiyet
Erkek 38 (% 47.5)
Kiz 42 (% 52.5)
Yas ortalamasi (ay) 66.7+£28.2 (2-204 ay)
Takip stiresi (ay) 20.5+£9.4 (1-48 ay)
Tan1
Myelomeningosel 58 (% 72.5)
Gergin Omurilik sendromu 13 (% 16.2)
Diastometamyeli 4 (% 5)
Sakral agenezi 3 (% 3.7)
Siringomyeli 2 (% 2.5)
Bobrek hasart (n=18, % 22.5)
iki tarafl1 10 (% 55.5)
Tek tarafli 8 (% 45.5)
Sag 4 (% 22.2)
Sol 4 (% 22.2)
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Tablo 2. Bobrek hasar gelisimi ve risk faktorler iliskisi.

Bobrek Hasari (+), n=18 Bobrek Hasari (-), n=62 p degeri OR analiz
Cinsiyet
Kiz (42, % 52.5) 13 29 0.057 2.959 (0.94, 9.30)
Erkek (38, % 47.5) 5 33
Vezikoureteral reflii
VUR + (19, % 23.7) 14 5 <0.001 36.62 (5.59, 239.87)
VUR - (61, % 76.2) 4 57
Tekrarlayan idrar yolu infeksiyonu
IYE + (47, % 58.7) 17 30 0.001 15.93 (1.99, 127.23)
IYE - (33, % 41.2) 1 32
Detrusor Kacirma Basinci Noktasi
>40 cmH,0 (30, % 37.5) 9 21 0.213 1.952 (0.67, 5.65)
<40 cmH,0 (50, % 62.5) 9 41
Norojen mesane tedavisi
Tedavi + (60, % 75) 17 43 0.016 4.94 (0.41, 59.18)
Tedavi - (20, % 25) 1 19
Tedaviye baslangic¢ yasi 70.66+10.53 40.50+5.61 0.013 1.013 (1.002, 1.025)
300 yan 43 cocuk ile kargilastirildiginda bu ¢ocuklarda
tedaviye baslangi¢c yasinin anlamli derecede yiiksek
oldugu saptand1 (70,66+10.53, 40.50+5.61; p=0,013;
Tablo 2, Sekil 1). Norojen mesane tedavisi baslangi¢
yast her 1 ay arttik¢ca bobrek hasari olugma riski 1.013
- 200 4 kat attigr saptandi. Urodinamik incelemede yiiksek
= DKNB’nin bobrek parankim hasarini 1.952 kat artir-
§ . mis oldugu saptanmis olsa da her iki grup arasinda is-
= - tatistiksel anlamlilik bulunamadi. (p=0,213; Tablo 2)
2 Bu degiskenlere ¢oklu lojistik regresyon uygulandi-
100 4 ginda bobrek hasar gelisimi ile en anlaml iliski VUR
ile bulunmustur (p<0,001). Daha sonra ise tedaviye
baslangi¢ yas1 gelmektedir (p=0,071).
0 Tartisma
Skar - Skar + o )
Bobrek hasari gelisimi SD olgularda hayati etkileyen

Sekil 1. Bobrek hasar1 gelisen grupta tedaviye baslangic yas
ortalamasi (ay) bobrek hasari gelismeyen gruba gore anlamh
olarak yiiksek saptandi.

Kiz cocuklarda bobrek hasarit gelisme riski erkek-
lere oranla istatiksel olarak anlamli olarak ytiksekti
(p=0.057; tablo 2). Olgularda VUR 19 (% 23.7) olgu-
da varligi bobrek hasari gelisim riski i¢in ileri dere-
cede anlamli bulundu. (p<0.001; tablo 2) Tekrarlayan
IYE ataklar1 olan 47 (% 58.7) olguda bébrek paran-
kim hasar1 anlaml1 olarak ytiksek bulundu. (p=0.001;
tablo 2) Norojen mesane tedavisi uygulanan 60 (%
75) cocukta tedavi gerektirmeyen veya tedaviyi red-
deden (1 olgu) toplam 20 (% 25) ¢ocuga oranla bobrek
hasar1 anlaml1 olarak fazla goriildi (p=0.016; tablo
2). Norojen mesane tedavisi uygulanan 60 ¢ocuktan
bobrek hasari olanlar 17 ¢ocuk bobrek hasari olma-

en 6nemli sorun olmaya devam etmektedir. Cogu SD
tanili cocuk normal bir iist tiriner sistem ile dogmak-
tadir *». Bununla birlikte mesane disfonksiyonunun
antenatal donemde baglamasi sonucu tist iiriner sistem
degisikliklerinin gelismesi ka¢inilmazdir. Bu ¢ocuk-
larda tiriner sistem enfeksiyonu ve bobrek yetmezligi
gelisimi hayatin ilk yilinda 6liim nedenlerinin ytizde
20’sini olusturdugu bilinmektedir V. SD ¢ocuklarda
ozellikle agir1 aktif detrusor ve pelvik taban uyusmaz-
Iig1 varhiginda uygun tedavi edilmediginde bobrek
hasar1 gelisimi yiizde 100 oranindadir ve bu hasar ge-
lisimi genellikle ilk 6 ayda ger¢eklesmektedir ). Ca-
lismamizda 80 ¢cocugun 18’inde (% 22.5) bobrek pa-
rankim hasar varlig1 saptandi. Bu oran bat1 tilkelerde
10 yas tstii cocuklarda yiizde 27.3 iken 5 yas civari
ise yiizde 13.3 oranlarinda bildirilmistir . Ulkemiz-
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den en genis caligma grubu 1994 ve 2005 yillar: ara-
sinda Ozel ve ark. ! yaptig1 yas ortalamasi yaklagik
5 olan 312 hastalik seride 72 (% 23) olguda bobrek
hasart saptanmigtir. Kari ve ark. © ¢aligmasinda ise
bobrek hasari gelisimi yiizde 36 oraninda bildirilmis-
tir. SD ¢ocuklarda dogumdan sonra baglanilan TAK,
antibiyotik profilaksi ve antimuskarinik tedavi ile dii-
stik mesane depolama basinci ve periyodik bosaltim
saglanmakta ve (st Uriner sistem korunabilmektedir.
Kendi serimizde bobrek hasar geligimi oranlarimizin
gelismig tilkeler ile benzer olmasini giincel tedavi
yaklagimimiz ile aciklamaktay1z.

Calismamizda kiz ¢ocuklarda bobrek hasar varligi
erkek ¢ocuklara gore anlamli olabilecek bir degerde
bulduk (p=0.057). OR univariate analizde ise kizlarda
erkeklere oranla 2.959 kat hasar gelisme olasiligini
arttig1 goriildii. DeLair ve ark. @ bu cinsiyet farklili-
ginin bobrek hasari ile iligkisini kiz cocuklarda VUR
sikligr ile iligkili olabilecegini savunmusgtur. Kendi
caligsma grubumuzda da 19 olguda VUR saptandi. Bu
olgularin 12’si (% 63.1) kiz ¢ocuk idi.

Calismamizda bobrek hasari gelisiminde en etkili risk
faktortin VUR oldugu bulundu. Bu bulgu daha 6nce
yapilmis ¢aligmalar ile de desteklenmektedir. VUR
SD ¢ocuklarda yiizde 15-50 siklikta bildirilmigtir ©.
SD olgularda VUR tedavisi tartismali bir konudur.
Klose ve ark. ® caligmalarinda sadece TAK ile yiizde
92 oraninda VURun geriledigini bildirdiler. Sullivan
ve ark. ¥ yaptig1 29 hastalik bir caligmada ise sade-
ce yakin takip yapilan hastalarin yiizde 48’inde, TAK
yapilan hastalarin ytlizde 48’inde, vezikostomi yapi-
lan olgularin yiizde 75’inde ve lireter reimplantasyo-
nu yapilan ¢ocuklarin ise yiizde 100’iinde refliiniin
geriledigi bildirilmistir. Flood ve ark. @ yaptig1 arag-
tirmada ise reflli derecesi ile kendiliginden gerilemesi
arasinda bir iligki olmadigi, sadece DKNB 40 cmH,0
altinda olmasi refliiniin gerilemesi ile iligkili olabi-
lecegini ongordiiler. Bununla beraber Sillen ve ark.
13 yaptig1 bir caligmada spinal patolojisi olmayan
izole yiiksek dereceli refliisii olan ¢ocuklarda infant
donemde yapilan norojen mesane tedavisinin VUR
gerilemesi ile anlamli iligkisi saptanmadi. Bu bilgi
spinal patojisi olan olgularda refliiniin sadece mesa-
ne disfonksiyonuna bagli olmayabilecegi eslik eden
treterovezikal bileske yetersizligi de VUR da rol oy-
nayabilecegini akla getirmektedir. Bu yorumun daha
genig ve homojen hasta gruplari ile desteklenmesi ge-
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rekmektedir. Literatiirde noérojen mesaneli cocuklarda
VUR tedavisinin bu kadar tartismali olmasinin sebebi
de gruplarin yeterince homojen olmamasi ve seriler-
deki hasta sayilarmin takip protokolleri olusturmak
icin yetersiz olmasidir. Kendi calisma grubumuzda
bobrek hasari igin en riskli grup olarak yiiksek VUR
ve DKNB 40 cmH,O iizeri olan 11 (% 61.1) ¢ocugu
belirledik. Sonu¢ olarak dogumsal néropatik mesa-
neli ¢ocuklarda yiiksek derece refliisii olan ve artmig
DKNB’de bobrek fonksiyonlarinin yakin takibi ve te-
davinin ona gore sekillendirmesini 6nermekteyiz.

Calismamizda tekrarlayan [YE ataklarinin bobrek ha-
sar1 ile anlamli iliskisi saptandi. Atesli IYE ataklari
olan ¢ocuklarda bobrek hasari gelisimi siklikla VUR
eslik ettigi olgularda oldugunu gozlemledik. Norojen
mesane tedavisinde antibiyotik profilaksi tedavisi tar-
tismal1 bir konudur. Cogu merkezde diisiik doz antibi-
yotik profilaksi; trimetoprim 2 mg/kg/giin baslanmak-
tadir. Norojen mesane tedavisinde stirekli antibiyotik
profilaksi kullanan merkezler olmakla beraber, 1 yas
sonrasinda profilaksiyi sonlandiran ve semptomatik
enfeksiyon tedavisi yapan merkezler de vardir V. Le-
anardo ve ark. 19 alt tiriner sistem disfonksiyonu olan
cocuklarda yaptig1 bir ¢calismada VUR eslik etmedigi
siirece IYE ataklarinin bobrek hasarma yol agmadi-
&in1 gostererek bu tedavi yaklagimini desteklediler.
Ayrica VUR olmaksizin ve klinik bulgularin eslik et-
medigi semptomsuz bakteriurinin bobrek hasari icin
bir risk faktor olmadigi da bildirilmigtir V. Klinik
uygulamamizda TAK yapilan olgularda rutin antibi-
yotik profilaksi uygulamaktayiz. VUR olmayan, dii-
stik depolama basingli, detrusor-sfinkter uyusmazligi
olmayan ve TAK programinda olmayan hastalarda
tedavide rutin antibiyotik profilaksi gerekmeyebile-
cegini ongormekteyiz.

Spinal disrafizmli ¢ocuklarda iirodinami bulgular alt
tiriner sistem disfonksiyonuna yonelik 6nemli bilgiler
saglamaktadir. Urodinamide detrusor kasi ve ekster-
nal sfinkter aktiviteleri bulgularina gére birden ¢ok
parametre elde edilse de 40 cmH,O ve tizeri DKNB
tist tiriner sistem hasari i¢in risk olarak belirtilen en
onemli tirodinami parametresidir . Caligmamizda
artmig DKNB nin bobrek hasart geligim riskini 1.952
kat artirdigini saptasak da her iki grup arasinda an-
lamli fark bulamadik. Caligma grubumuzun homojen
olmamasi ve bir¢ok hastada TAK ve antimuskarinik
tedaviye erken donemde baglanmig olmasinin bu bul-
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guya neden oldugunu diistinmekteyiz.

Klinik uygulamamizda takipte IYE ataklarmin olma-
dig1, VUR un eslik etmedigi, diisiik DKNB ve diisiik
depolama basinci olan mesanelerde rutin nérojen me-
sane tedavisi uygulanmamaktadir. Bu hasta grubunda
DMSA'’da da patoloji saptamadik. Dolayistyla néro-
jen mesane tedavisi sadece riskli gruptaki olgularda
uyguladigimizdan calismamizdaki tedavi-bobrek
hasart iligkisi bulgusu bu a¢idan degerlendirilmelidir.
Bununla birlikte ¢alismada bobrek hasari olan ¢o-
cuklarda norojen mesane tedavisi baglangi¢ yasinin
bobrek hasari olmayan grupla karsilastirildiginda an-
lamli derecede fazla oldugu saptandi. Benzer olarak
Ozel ve ark. ? yaptig1 calismada da norojen mesane
tedavisinin geciktigi olgularda bobrek hasar gelisme
riskinin arttigini bildirdiler. Dik ve ark. @ yaptig1 144
hastalik bir calisma grubunda ise dogumdan hemen
sonra erken TAK, antimuskarinik ve profilaksi tedavi
ile bobrek hasar gelisimini yiizde 2.1 diizeyine dii-
stirebildiklerini bildirmiglerdir. Dik’in ¢aligmasinda
onemli olan bir bulgu da takipte gerilemeyen yiiksek
dereceli refliisii olan 14 kiz ve 1 erkek ¢ocukta iire-
teral reimplantasyon yapmis olmalaridir. Bu bulgu
norojen mesanede VUR tedavi yaklagimlarini analiz
etmek i¢in degerlidir.

Sonug

Dogumsal SD olgularda uygun tedavi ile bobrek
yetmezligi ve bobrek parankim hasari gelisimi do-
gumdan sonra baglanilan nérojen mesane tedavisi ile
onlenebilir bir durumdur. Bununla birlikte yiiksek de-
receli VUR, tekrarlayan ategli IYE ataklari, gecikmis
norojen mesane tedavisi bobrek hasar gelisimi icin
en onemli risk faktorlerdir. Kiz cinsiyet de VUR ile
iligkisi acisindan risk faktor olarak degerlendirilebi-
lir. Bu ¢ocuklarin takibinde ve tedavi yaklagimlarinda
risk faktorlerin g6z oniinde bulundurulmas: gerekti-
gine inanmaktay1z.
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