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SUMMARY

EVOLUTION OF VESICOURETERAL REFLUX ASSOCIATED WITH BLADDER DYSFUNCTION
IN CHILDREN (CLINICAL CASE)
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Vesicoureteral reflux (VUR) is the most common uropathy in children and is characterized by the retrograde passage
of urine from the bladder into the upper urinary tract. Ongoing monitoring of the overall health and disease pro-
gression in patients with VUR and bladder-bowel dysfunction (BBD), early administration of antibacterial treatment
will prevent long-term renal damage and the development of complications such as renal scarring, hypertension and
end-stage renal disease (ESRD).

PE3IOME

9BOJIIONNA IY3bIPHO-MOYETOYHMKOBOI'O PEGIIOKCA, CBI3AHHOTI'O
C INCOYHKIIVIEM MOYEBOTO ITY3bIPS Y PEBEHKA
(KTMHUYECKUN CTTYYAN)

KitroueBble c0Ba: IIy3bIpHO-MOYETOYHUKOBBI PeIIOKC, MH(EKINY MOYEBbIX IIyTell, pyOLloBble U3MEHEHNA B II0-
4eYHOIT TapeHXVMe, XpOHIYecKas 60/Ie3Hb OYeK.

ITysbipHO-MOYeTOUHMKOBII pedmiokc (IIMP) aBnseTcsa Hauboee pacpocTpaHeHHON ypolaTueli pebeHKa, i KO-
TOPOTO XapaKTepeH peTPOrpajHblil 3a6pOC MOYM M3 MOYEBOIO Ny3bIps B BepxHMe MOueBble IyTu. IloBpexneHue
IIOYeK 1 pasBUTIE OCTIO>KHEHMII TAKMX KaK PyOL[OBble M3MEHEHMA B IOYEYHOII TapeHXIIMe, apTepyaibHasi TUIIepTeH-
3uA U XpoHndeckas 60mesHp modek (XBII) TepMyHaIbHOI CTafUM MOXKET OBITb IPESOTBpPAILeHO IPYMEHEeHeM Ha
PaHHMX CTa[VIAX aHTUOAKTepHaTbHOTIO JIeYeHNA U IOCTOSHHBIM MOHUTOPUHIOM COCTOSHIS 3OPOBbA M Pa3BUTUA
3aboneBanus y nanyentos ¢ [IIMP u HeilporeHHoit aucyHKuMeit ModeBoro myssips (HIMII).

REZUMAT
Cuvinte-cheie: reflux vezicoureteral, infectii ale tractului urinar, cicatrice renale, boald renald cronica.
Refluxul vezicoureteral (RVU) este cea mai frecventa uropatie a copilului si se caracterizeazd prin trecerea retrograda
a urinei din vezica urinara in tractul urinar superior. Monitorizarea permanenta a starii de sanatate si a evolutiei bolii
la pacientii cu RVU si disfunctie neurogena a vezicii urinare (DVU), aplicarea tratamentului antibacterian precoce

permite prevenirea leziunilor renale pe termen lung si dezvoltarea complicatiilor prin cicatrice renale, hipertensiune
arteriald si boala renald cronica (BRC) terminala.
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Introducere. Refluxul vezicoureteral (RVU) este cea mai
frecventa afectiune a copilului. Ea se caracterizeaza prin
fluxul retrograd de urind acumulatd in vezica urinard
spre calicele renale sau cétre rinichi (reflux intrarenal)
prin unul sau ambele uretere din cauza incompetentei
mecanismului de valvd al jonctiunii uretero-vezicale sau
ca urmare a anomaliilor anatomice la nivelul vezicii uri-
nare si al uretrei posterioare [1, 2].

In functie de etiologie, RVU poate fi clasificat in dou3 ti-
puri: primar si secundar. RVU primar se dezvolti ca ur-
mare a unui mecanism de prevenire deteriorat sau imatur
din cauza anomaliilor congenitale anatomice sau functi-
onale. RVU secundar se datoreazé unui defect al acestui
mecanism de prevenire cauzat de obstructia organica si/
sau disfunctia neurologicd (valvd uretrala posterioara,
diverticul uretral anterior, hipoplazie uretrald si vezici
neurogena) la nivelul tractului urinar inferior [3].

In functie de momentul aparitiei, RVU poate fi pasiv -
apare la umplerea pasiva a vezicii urinare, indiferent de
timpul mictiunii, activ — apare in timpul golirii vezicii
urinare, si mixt — se inregistreazd si in timpul umplerii
vezicii urinare, si in timpul mictiunii. Conform clasifica-
rii efectuate de Grupul International de Studiu al RVU,
existd cinci grade de reflux, in functie de umplerea re-
trograda a sistemului colector renal si de gradul dilatarii
acestuia [4].

RVU apare la 36-56% dintre copiii cu infectii ale tractului
urinar (ITU), iar rata de detectie creste odata cu varsta
mai timpurie a debutului ITU; RVU a fost detectat la 70%
din pacientii cu ITU daca debutul a fost la varsta frageds,
25% cazuri - debutul la varsta de 4 ani, 15% - debutul la
varsta de 12 ani i, respectiv, 5,2% la varsta adulta.

RVU apare in mai mult de 46,0% cazuri, fiind o compli-
catie frecventd a malformatiilor renourinare la pacientii
cu ureter dublu si in 16,1% cazuri la cei cu obstructie a
jonctiunii pielo-ureterale. Studii prin metaanaliza au de-
monstrat cd 24% din 770 de pacienti cu agenezie renald
unilaterald au prezentat RVU [5].

RVU constituie un factor de risc pentru pielonefrita re-
curentd si cicatrice renale ulterioare [6]. Riscul de cicatri-
ce renale creste odata cu severitatea refluxului. Conform
studiului Randomized Intervention for Children with Vesi-
coureteral Reflux (RIVUR), a existat o crestere a cicatrice-
lor renale ulterioare, detectate prin scintigrafia renala cu
acid dimercaptosuccinic (DMSA), cu o rata de la 4 pand
la 11% dupa 2 ani de supraveghere medicala [7].
Metaanaliza studiilor recente a demonstrat ci prevalenta
disfunctiei vezicii urinare la pacientii cu RVU primar a
variat dela 18 1a 91% [8, 9].

Scopul studiului este de a prezenta particularitatile clini-
co-evolutive ale refluxului vezicoureteral, asociat cu dis-
functia vezicii urinare.

Material si metode. Un pacient, in varstd de 11 ani de
sex masculin, a fost internat in IMSP IM si C cu acuze
la febrd (pand la 39°C), disurie, dureri suprapubiene,
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mictiuni rare, senzatie de disconfort la urinare. Potrivit
anamnezei bolii, copilul este bolnav timp de 5 ani, cand au
apdrut primele simptome ale bolii: febra pana la 39-40°C,
dureri abdominale si suprapubiene, mictiuni rare, fiind
examinat uro-nefrologic si stabilit diagnosticul clinic de
reflux vezicoureteral bilateral, gradul I, pielonefritd reci-
divantd, functia rinichilor pastratd. A urmat tratament cu
uroseptice. Copilul provine din a III-a sarcind, a III-a nas-
tere, nascut la termenul de 40 de sdptamani, cu greutatea
la nastere de 3750 g si lungimea 55 cm. Examenul clinic
relevd tegumente roz-pale, curate. Auscultativ, zgomotele
cardiace sunt clare, ritmice, sonore. FCC - 72 b/min, T/A -
105/75 mmHg. La palpatie, abdomenul suplu, moale, sen-
sibil in regiunea suprapubiand. Semnul Giordano - pozitiv,
preponderent pe dreapta. Mictiunile rare (2-3 ori 24 h), cu
efort; senzatie de disconfort la urinare.

Rezultate. Hemoleucograma: hemoglobina - 120 g/1; eri-
trocite — 4,0 x 10'%/L; IC - 0,92; leucocite - 9,2 x 10°/L;
nesegmentate — 9%; segmentate — 51%; eozinofile — 4%;
limfocite — 32%; monocite - 4%; VSH - 9 mm/h. Analiza
biochimica a sdngelui: ureea — 6,7 mmol/l; creatinina -
46 mmol/]; rata de filtratie glomerulard (RFG) - 105 ml/
min/1,73 m* Sumarul urinei pe fondul tratamentului cu
uroseptice — fard modificdri. Urocultura: crestere bacte-
riand nu se atestd. Ultrasonografia tractului urinar: rini-
chiul drept 86 x 41 mm, parenchimul - 12 mm, bazinetul
pe dreapta — 10 mm, ureter jos — 7 mm; rinichiul stang -
104 x 44 mm, parenchimul - 12 mm, bazinetul - 14 mm,
ureter jos — 12 mm, multiple ecouri liniare in vezica uri-
nard, peretii cu contur dublu.

Cistouretrografia mictionala: La umplerea pasivé a vezicii
urinare date de RVU nu se deceleazi. In timpul mictiunii
se inregistreazd RVU, gr. V pe dreapta, gr. II pe stanga, ac-
tiv. Uretra contrastatd, fara modificari patologice (fig. 1).

Urografia intravenoasd, proba ortostatica: Sistemul
calice-bazinet bilateral dilatat, deformat. Uretere con-
trastate, hipotone bilateral. Ureterohidronefroza bilatera-
14, gr. II pe dreapta, gr. III pe stanga (fig. 2).

Scintigrafia dinamicé renald: Rinichiul sting se vizua-
lizeaza in loc tipic, conturul clar, marit in dimensiuni.
Repartizarea PRF neregulata pronuntatd, nivelul de acu-
mulare normal. Procesul filtrérii glomerulare si evacudrii
RF-ului incetinit. Retinerea indelungatd a PRF in calice,
bazinet si de-a lungul ureterului. Rinichiul drept se vi-
zualizeazd in loc tipic, conturul clar, mérit in dimensiuni.
Repartizarea PRF neregulatd, nivelul de acumulare scizut
moderat. Retinerea indelungatd a PRF in calice, bazinet si
de-a lungul ureterului.

Datele evolutive, clinice si paraclinice au permis stabili-
rea diagnosticului clinic: Reflux vezicoureteral bilateral,
gradul V pe dreapta, gradul II pe stdnga. Ureterohidrone-
froza bilaterald, gradul II pe dreapta, gradul III pe stanga.
Pielonefrita cronicd, evolutie recidivantd cu dereglarea
functiei de filtratie si excretie. Nefrosclerozi pe dreapta.
Vezica urinard neurogena hipotonicd, hiporeflexa.
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Fig. 1. Cistouretrografie mictionald. La umplerea pasivd a vezicii urinare date de RVU nu se deceleazd.
In timpul mictiunii se inregistreazd RVU, gr. V pe dreapta, gr. II pe stinga, activ.
Uretra contrastatd, farda modificdri patologice
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Fig. 2. Urografie i/v, proba ortostaticd.
Sistemul calice-bazinet bilateral dilatat, deformat.
Uretere contrastate, hipotone bilateral. Ureterohidrone-
frozd bilaterald, gr. II pe dreapta, gr. 111 pe stinga

A fost administrat tratament cu cefotaxim, furagin,
neiromidin, aevit, nefroprotectoare. Cu ameliorare cli-
nico-paraclinica copilul a fost externat la domiciliu, in-
dicAndu-se continuarea tratamentului cu uroseptice si
nefroprotectoare, monitorizarea sedimentului urinar i a
functiei renale.

Pentru evaluarea clinico-paraclinici si aprecierea tacticii
de tratament pacientul a fost internat repetat in serviciul
de urologie al IMSP, IMsiC, CNSP de Chirurgie Pediatri-
ci ,,Natalia Gheorghiu”. Cistografia mictionald a determi-
nat faza de umplere a vezicii urinare cu contur neregulat,
dublu al vezicii urinare, ceea ce releva persistenta vezicii
urinare neurogene (fig. 3). Cistografia mictionala efec-
tuata in timpul mictiunii a evidentiat conturul regulat al
vezicii urinare; reflux vezicoureteral nu a fost inregistrat.

Uretra era contrastata pe tot traiectul, fird modificari pa-

tologice evidente (fig. 4).

Fig. 3. Cistografie mictionald.
Contur dublu, neregulat al vezicii urinare

Fig. 4. Cistografie mictionald.
Reflux vezicoureteral nu se inregistreaza.
Uretra contrastatd pe tot traiectul
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Pacientul a fost externat la domiciliu cu ameliorare clini-
co-paraclinica si urmatoarele recomandari: Regim fortat al
urindrii la fiecare 2-3 ore, cu exceptia perioadei nocturne,
Furagini 1-2 mg/kg/24h, nefroprotectoare, Neiromidin,
electroforezd in regiunea vezicii urinare cu Sol. Prozerine
0,01% nr. 10, Stimularea vezicii urinare cu unde sinusomo-
dulare nr. 10 si reevaluare in dinamicé dupd 3 luni.

Discutii. Datele unei metaanalize a noud studii obser-
vationale ce au inclus 1280 de copii cu ITU primare, au
evidentiat un risc mai mare de cicatrice renale la copiii cu
RVU, comparativ cu copiii fard RVU (41% vs 17%), riscul
majordndu-se odata cu cresterea gradului RVU. Prezenta
RVU gradul IV sau V a fost cel mai puternic predictor al
cicatricelor renale, desi doar 4% dintre pacienti au pre-
zentat acest grad de reflux [10].

Conform mai multor studii clinice, screeningul cu ultra-
sunete al rinichilor in 46-60% cazuri nu a detectat ano-
malii renourinare la pacientii cu RVU, ele fiind detecta-
te doar la cistografia mictionala. Precizia diagnosticarii
RVU bazata pe prezenta/absenta anomaliilor la ultraso-
nografia renald este redusd, avand o sensibilitate de 18-
46%, specificitate de 76-88%, valoare predictiva pozitivd
de 24-66% si valoare predictiva negativa de 71-83% [11].
Cistografia mictionala este standardul principal utilizat in
diagnosticarea RVU. Ofera informatii anatomice detaliate,
permitind determinarea prezentei/absentei RVU, precum
si date privind gradul de severitate in functie de clasificarea
internationald. Scintigrafia renald *™Tc-DMSA reprezintd
un test de imagistica standard, utilizat pentru diagnostica-
rea afectdrii parenchimului renal si evaluarea functiei re-
nale divizate si a cicatricelor renale la pacientii cu RVU [1].
Rata de rezolutie spontand a RVU la copiii cu varste cu-
prinse intre 1-4 ani a fost de 50%, cu o ratd usor mai mare
pentru fete; rata a constituit 71% dacd RVU a fost de gra-
dele I-III §i 28% in cazul RVU de gradele IV-V; rata de
rezolutie a fost ridicati la sugari, iar RVU a fost rezolvat
cu o ratd anuald de 9% dupa varsta frageda. De asemenea,
supravegherea timp de 2 ani a demonstrat o rata de rezo-
lutie spontand de 51% (72% pentru gradul I, 61% pentru
gradul II, 49% pentru gradul III si 32% pentru gradul IV-
V). Rata de rezolutie a fost mai mare atunci cAnd gradul
RVU era mai mic, RVU era bilateral (comparativ cu tipul
unilateral), pacientii aveau varste mai mici si RVU a fost
detectat prin screening la pacientii cu hidronefroza fetald
sau RVU familial suspectat [1].

Studii recente au demonstrat eficacitatea profilaxiei an-
tibacteriene continue (PAC) in reducerea ITU recuren-
te si importanta identificirii RVU ca rezultat al ITU. O
metaanalizd a sase studii care au evaluat eficacitatea PAC
in randul copiilor cu RVU fara dilatatie (gradele I-II) si
RVU dilatativ (gradele III-IV) a constatat ci profilaxia cu
antibiotice confera un efect protector in ITU recurente la
copiii cu RVU de grad inalt si scazut [12].
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Conform studiului Randomized Intervention for Chil-
dren with Vesicoureteral Reflux (RIVUR), cel mai mare
studiu controlat, dublu orb, multicentric, efectuat la
copiii cu varsta cuprinséd intre 2-27 de luni cu RVU
de gradele I-1V, aflati la prima sau a doua ITU febrila/
asimptomaticd, profilaxia ar trebui si aiba un caracter
selectiv, bazat pe riscul de recurenta al ITU. Astfel rata
incidentei noilor cicatrice renale este identicd in gru-
pul copiilor cu sau fara profilaxie. Conform rezultatelor
acestui studiu, profilaxia antibacteriand reduce riscul
recurentelor cu 50%, in special la copiii cu ITU febrile
sau RVU dilatativ [7].

Un alt studio, realizat de Hari si colab., a dat rezultate
opuse metaanalizei. Astfel, datele studiului nominalizat
au evidentiat o crestere cu 14,8% a riscului absolut de
ITU la copiii care au fost supusi profilaxiei continue cu
trimetoprim-sulfametoxazol, in comparatie cu copiii care
au primit placebo [13].

Cea mai recentd revizuire Cochrane asupra interventiilor
in RVU primar relevd ci profilaxia cu antibiotice a avut
o influentd nesemnificativd asupra riscului de afectare
renald pe termen lung la pacientii cu RVU monitorizati
prin scanarea cu DMSA [14].

Studiile efectuate de Shaikh si colab. au demonstrat ca pa-
cientii cu RVU in asociere cu disfunctii ale vezicii urinare
(DVU) au cea mai mare rata de ITU recurente, compara-
tiv cu cei cu RVU sau DVU [15]. O metaanaliza recentd a
relevat un risc aproape de doud ori mai mare al ITU recu-
rente la pacientii cu RVU si DVU coexistente, comparativ
cu pacientii ce prezentau doar RVU [9].

Reanalizdnd datele trialului RIVUR, Wang si colab. au
ardtat cd profilaxia cu antibiotice este mai beneficd in
grupul de pacienti cu DVU, comparativ cu grupul fird
DVU. Astfel, este extrem de importanta evaluarea copii-
lor pentru depistarea DVU in grupul care prezintd ITU,
chiar si in prezenta altor factori de risc anatomici, inainte
de a decide strategia de management [16].

Dupa rezolutia RVU, fie spontan sau prin interventie chi-
rurgicald, evaluarea clinico-paraclinicd, inclusiv monito-
rizarea tensiunii arteriale, taliei, greutatii, functiei renale
si a sumarului urinei, este recomandata anual, in cazul
modificirilor anormale renale prezente la ultrasonografia
renald sau la scanarea cu DMSA [17].

Concluzii. RVU si DVU sunt factori de risc pentru ITU
recurente, mai ales atunci cind apar in combinatie. Mo-
nitorizarea permanenta a starii de sinitate si a evolutiei
bolii la pacientii cu RVU si DVU, aplicarea tratamentului
antibacterian va permite prevenirea leziunilor renale pe
termen lung si dezvoltarea complicatiilor prin cicatrice
renale, hipertensiune arteriald si boald renald cronicd
(BRC) terminala. Strategiile de prevenire a ITU recurente
la pacientii cu RVU includ profilaxia antimicrobiana si
tratamentul DVU.
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