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SUMMARY

CONTINUOUS ANTIBIOTIC PROPHYLAXIS IN BLADDER-URETERAL REFLUX IN CHILDREN

Vesicoureteral reflux is one of the most common congenital malformations of the Renourinary System. An important
aspect in the management of vesicoureteral reflux in children is the prevention of kidney scars that occur as a result of
recurrent urinary tract infections. The consequences that may occur are potentially serious such as the arterial hyper-
tension or chronic kidney disease. The main goal in these situations is to preserve kidney function, which is possible
by reducing the risk of recurrent urinary tract infections.

The purpose of continuous antibiotic prophylaxis in cases of vesicoureteral reflux is to prevent febrile urinary tract infecti-
ons. The decision whether or not prescribe the continuous antibiotic prophylaxis should take into account the risk factors
such as: young age, high grade vesicoureteral reflux, status of toilet training, lower urinary tract disease (LUTD), female
gender and circumcision in the boys. However, the selection of patients who require continuous antibiotic prophylaxis is
difficult and risky, which is why we must take into account the recommendations provided in the specialized guidelines.
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REZUMAT

Refluxul vezico-ureteral reprezintd una dintre cele mai frecvent intalnite malformatii congenitale ale tractului reno-uri-
nar. Un aspect important in tratamentul refluxului vezico-ureteral la copil, il reprezintd prevenirea aparitiei cicatricilor
renale care apar in urma infectiilor recurente de tract urinar. Consecintele pe care le pot avea sunt potential grave, precum
aparitia ulterioard a hipertensiunii arteriale sau a insuficientei renale cronice. Obiectivul principal in aceste situatii este cel
de a prezerva functia renald, lucru posibil prin reducerea riscului de aparitie a infectiilor recurente de tract urinar.
Scopul profilaxiei antibiotice continue in cazurile de reflux vezico-ureteral este reprezentat de preventia infectiilor de
tract urinar febrile. Decizia de a opta sau nu pentru profilaxia antibiotica continud trebuie sa tind cont de factorii de
risc cum ar fi: varsta micd, refluxul vezico-ureteral de grad inalt, deprinderea mersului la toaletd a copilului, afectarea
tractului urinar inferior, sexul feminin si circumcizia in cazul baietilor. Cu toate acestea selectarea pacientilor care ne-
cesitd profilaxie antibioticd continud este dificila si riscantd, motiv pentru care trebuie sa tinem cont de recomandérile
prevézute in ghidurile de specialitate.

Cuvinte-cheie: refluxul vezico-ureteral, antibioprofilaxia continua, infectiile de tract urinar

Introducere. infectiilor de tract urinar [3]. Scopul profilaxiei antibi-
Refluxul vezico-ureteral reprezintd o afectiune anato-  otice continue in cazurile de reflux vezico-ureteral este
micéd si/sau functionald cu consecinte potential grave. reprezentat de preventia infectiilor de tract urinar febrile
Printre acestea se numara cicatricile renale, hipertensiu-  [4]. Infectia de tract urinar este o forma de infectie bacte-
nea arteriald sau insuficienta renald. Pacientii cu reflux  riani intalnita frecvent in randul copiilor.
vezico-ureteral prezinta diferite grade de severitate, dar o

mare parte dintre pacientii cu reflux nu dezvolta cicatrici  Material si metode.

renale si nu necesita nici un fel de interventie [1]. Am analizat articole din baza de date electronica PUB-
Unul dintre cele mai importante obiective in tratamentul =~ MED, articole in limba englezd, utilizand ca si criterii
refluxului vezico-ureteral il reprezinta prevenirea apari-  de cdutare refluxul vezico-ureteral, profilaxia antibioticd
tiei cicatricilor renale [2]. Cicatricile renale apar in urma  continud, infectii de tract urinar, cu o importanta asupra
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acestei patologii la pacientii cu vérsta cuprinsd intre 0-18
ani. Am corelat datele obtinute cu recomandarile preva-
zute in Ghidul Asociatiei Europene de Urologie - Urolo-
gie Pediatricd publicat in anul 2019.

Rezultate si discutii.

Incidentd. Epidemiologie. Malformatiile congenitale rena-
le si ale tractului reno-urinar apar la aproximativ 0,39%
dintre copii [5]. Utilizarea de rutini a ecografiei prena-
tale a dus la o crestere dramaticé a diagnosticérii malfor-
matiilor reno-urinare, cu posibilitatea de a se interveni
terapeutic cit mai precoce. Cea mai frecventa anomalie
renala diagnosticata prin screening prenatal este hidro-
nefroza [6]. Printre malformatiile reno-urinare frecvent
intélnite fac parte: refluxul vezico-ureteral, ureterocelul,
ureterul ectopic, valva de uretrd posterioara, duplicitate
ureterald. Obiectivul principal in aceste situatii este cel
de a prezerva functia renald, lucru posibil prin reducerea
riscului de aparitie a infectiilor recurente de tract urinar.
Copiii cu anomalii congenitale ale rinichilor si tractului
reno-urinar au o ratd mai crescutd de a dezvolta o afec-
tiune cronici renald [7]. Infectiile de tract urinar sunt o
conditie ingrijoratoare in randul copiilor cu malformatii
congenitale reno-urinare avind in vedere asocierea aces-
tora cu cicatricile renale, situatie in care se poate dezvolta
hipertensiunea arteriald sau insuficienta renald cronicé
[8-11]. Prin urmare in literatura s-a descris faptul ca ris-
cul afectérii renale este mai crescut la copiii cu malforma-
tii congenitale reno-urinare care prezintd infectii de tract
urinar, existand o legatura intre infectiile de tract urinar,
cicatricile renale si refluxul vezico-ureteral [12-13].
Diagnosticul clinic. Suspiciunea de diagnostic a infectiei
de tract urinar poate fi atunci cind copilul prezinta febrd
> 38°C, fara o cauza aparenta [14-15]. La copiii cu varsta
cuprinsd intre 2-3 luni, febra poate sa lipseascd, varsaturile,
letargia si iritabilitatea pot contura tabloul clinic [16]. Ab-
senta febrei la copil in primele 3 luni de viat, nu are sem-
nificatia unei afectiuni mai putin severe, la aceasta varstd
riscul de aparitie al complicatiilor este mai crescut [17]. Di-
suria, polakiuria, modificéri ale continentei urinare, pot fi
manifestari clinice precoce ale infectiei de tract urinar la co-
piii de vérstd mai mare. Febra se poate asocia deasemenea
cu dureri abdominale sau cu dureri lombare. Tulburérile de
crestere nu reprezintd un semn specific pentru diagnosticul
infectiilor de tract urinar, dar pot fi un semn sugestiv pen-
tru identificarea infectiilor de tract urinar recurente, asoci-
ate unei afectiuni renale cronice [18]. Mirosul urinii nu este
un semn specific sau nu are suficienta sensibilitate pentru a
ajuta la diagnosticul infectiilor de tract urinar [19].
Diagnosticul de laborator. Recoltarea urinei la copilul de
varsta mica reprezintd o provocare. Sunt mai multe me-
tode prin care se poate recolta urina, precum punga uri-
nari sterila, recipient steril pentru uroculturd, recoltarea
de pe sondd urinara sau prin aspirat suprapubian. Fiecare
metodd trebuie sa urméreasca anumite proceduri stan-
dardizate [20-27]. Pentru un examen sumar de urina,
oricare dintre aceste metode de recoltare este potrivitd
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[15,20,21,28-31]. Pentru urocultura au fost foarte bine
studiate metodele ideale de colectare a urinei. Aspiratia
suprapubiana si recoltarea de pe sonda urinard sunt me-
todele care au cea mai mica sansi de a produce conta-
minarea produsului biologic. Aceste metode sunt greu de
implementat in medicina primar4, ele se preteaza doar la
pacientii din mediul spitalicesc [15,20,28]. Chiar dacd
punctia suprapubiand reprezinta gold standardul pentru
recoltarea urinei, datorita invazivititii sale se recomanda
numai in anumite circumstante precum fimoza severa,
sinechie vulvard, infectii sau malformatii ale organelor
genitale externe [29]. Pentru urocultura punga colectoare
sterild nu se mai recomandd in ghidurile de specialitate
incd din anul 2018 [14]. Pe baza datelor publicate in lite-
raturd, se recomanda ca metoda de colectare a urinei sd
tind cont de starea clinicd a bolnavului. Dacd pacientul
este febril cu stare clinica afectatd se recomanda aspiratul
prin punctia suprapubiani sau recoltarea pe sonda uri-
nard, iar dacd pacientul este febril, dar cu stare generald
satisficitoare, se recomandi colectarea urinei direct in
punga sterild sau recipient steril. Prezenta la examenul
sumar de urind a leucocituriei la un copil simptoma-
tic, sugereaza diagnosticul de infectie urinara, dar doar
urocultura ne poate confirma acest diagnostic, pe baza
cresterii unei singure tulpini bacteriene [12, 32]. Nu este
justificata recomandarea de rutind a analizelor de sdnge
in cazul infectiilor de tract urinar. La copiii spitalizati este
indicata efectuarea hemoleucogramei complete, proteina
C reactiva, procalcitonina si testele care evalueaza functia
renald, aceste investigatii se recomanda deasemenea obli-
gatoriu la toti copiii sub varsta de 3 luni [14,20,33].

Diagnosticul imagistic. Ecografia aparatului reno-urinar
este recomandata la toti copiii dupa 2-4 saptiméni de la o
infectie de tract urinar febrild cu scopul de a diagnostica
anumite afectiuni renale asociate. Nu se recomandd de
rutind in pielonefrita acuta decit in cazurile complicate,
pacient cu stare septicd, febril dupa 3 zile de antibiotera-
pie, oligurie sau dacd nivelul creatininei serice este cres-
cut [34]. Ecografia descrie caracteristicile rinichilor, lun-
gimea, ecogenitatea, indicele parenchimatos, diametrul
ureterelor, caracteristicile calicelor renale, volumul si gro-
simea peretilor vezicii urinare. Cu toate acestea ecografia
aparatului reno-urinar are o valoare predictiva scizutd in
ceea ce priveste prezenta refluxului vezico-ureteral. De
foarte multe ori ecografia este normali chiar si la cei care
au un grad inalt de reflux. Cu ajutorul ecografiei putem
identifica cicatricile renale, care la pacientii cu un grad
inalt de reflux sunt prezente pand la 86% din cazuri [35].
Dintre metodele imagistice curente pentru diagnosticarea
refluxului vezico-ureteral fac parte: ecografia cu contrast
intravezical, cistografia mictionald, cistografia izotopici
si scintigrafia. Tomografia computerizata renald, cu sub-
stantd de contrast aduce informatii cu privire la afectarea
parenchimului renal din pielonefrita acuti. Rezonanta
magneticd nucleard are un rol minor in explorarea re-
nald, in cazul refluxuliui vezico-ureteral poate evidentia
scleroza renald sau existenta unui ureter ectopic, aceasta
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metodd imagisticd fiind mult mai utild pentru diagnosti-
carea tumorilor renale. Cistografia mictionald reprezintd
cea mai importantd metodd diagnostica al refluxului ve-
zico-ureteral. Presupune sondarea trans-uretrald a vezicii
urinare, iar cu o presiune micé se introduce o substanti
de contrast pana apare senzatia de mictiune, dupa care se
extrage sonda si se stimuleaza mictiunea. Aceastd metoda
are specificitate de peste 99%, fiind metoda de clasificare
a refluxului in cinci grade [36].

Tratamentul. La copilul febril, cu semne clinice sugestive
pentru diagnostic, cu uroculturd pozitiva pentru o anumi-
ta bacterie, este obligatorie initierea tratamentului antibi-
otic cit mai precoce, cu scopul de a eradica infectia, de a
preveni bacteriemia §i nu in ultimul rdnd pentru imbuni-
tatirea stérii clinice [29,34,35]. Calea de administrare a an-
tibioterapiei se alege in functie de starea clinicd a pacientu-
lui. Atunci cand starea clinica a pacientului este buna, caind
are tolerantd digestiva buna, se alege calea de administrare
orald. Dacd pacientul are stare septici, prezintd vérséturi,
cu deshidratare severa se va alege calea de administrare
parenterald cu posibilitatea de a administra medicatia an-
tibiotica pe cale orala atunci cAnd starea clinica a acestuia
o permite [15,34,38-43]. Rezultatele pe care le obtinem in
urma antibioterapiei administrate pe cale orald sau paren-
terala nu diferd in ceea ce priveste durata febrei, recurenta
infectiei si nici nu modifica incidenta aparitiei cicatricilor
renale [15,20,38,39,44,45]. Alegerea cdii de administrare
trebuie ficuta pe considerente practice, deoarece nume-
roase studii au demonstrat faptul ca tratamentul are o efi-
cacitate egala indiferent daca optdm pentru administrarea
pe calea orald sau pentru cea parenterala [15,38-48].
Managementul refluxului vezico-ureteral la copil- trata-
ment conservator nechirurgical. Obiectivul principal este
cel de a preveni aparitia infectiilor de tract urinar febrile,
bazéndu-se pe urmatoarele aspecte:

rezolutia spontand a RVU de grad mic, 80% in RVU
gradul I sau I, 30-50% RVU gradul III sau IV, in ter-
men de 5 ani de monitorizare clinica si paraclinica; re-
zolutia spontand este mai rard in cazul RVU bilateral
de grad inalt [49];

RVU nu cauzeazd afectare renald in absenta infectiei
sau atunci cind functia renala este normal3;

nu existd dovada faptului ca cicatricile renale mici pot
cauza hipertensiune arteriald, insuficientd renald, nu-
mai daca este afectare renald bilaterald severa;
abordarea include asteptare atentd, cu profilaxie anti-
biotica continud sau intermitents;

circumcizia in copilarie poate fi considerata o aborda-
re conservatoare, deoarece reduce incidenta infectiilor
de tract urinar [50].

Profilaxia antibioticd continud a fost foarte bine studiata
in cazul pacientilor cu reflux vezico-ureteral. Numeroase
studii au evaluat rolul profilaxiei antibiotice continue in
prevenirea infectiilor de tract urinar recurente §i a cica-
trizarii renale. Aceasta nu este necesara in cazul tuturor pa-
cientilor cu RVU [51-53]. Pentru identificarea popoulatiei
care are nevoie de profilaxie antibioticd continud, trebuie
sd avem In vedere atit antibiorezistenta cit si efectele ad-
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verse ale medicatiei. Studiile au demonstrat faptul ci profi-
laxia antibiotica continud are un beneficiu minim in RVU
de grad mic, iar in RVU de gradul III sau IV aceasta reduce
recurenta infectiilor de tract urinar, dar nu reduce aparitia
cicatrizdrii renale si a consecintelor sale precum hiperten-
siunea arteriald sau insuficienta renala cronica, cu costul
cresterii rezistentei microbiene. Beneficiul profilaxiei s-a
demonstrat a fi nesemnificativ in cazul pacientilor cu RVU
gradul I sau IV care nu prezintd afectarea tractului urinar
inferior [54-57]. Profilaxia antibiotici continua se reco-
manda anumitor categorii de pacienti, celor care prezintd
un risc mai crescut, din care fac parte baietii necircumcisi,
afectarea vezicii urinare sau in refluxul de grad inalt [58].
Trebuie si tinem cont de faptul ci pacientii care au de-
prins mersul la toaletd si copiii cu afectarea tractului re-
nal inferior beneficiazd mult mai bine de profilaxia an-
tibiotica continud [59-62], iar literatura de specialitate
nu ne oferd nicio informatie exacti cu privire la durata
profilaxiei antibiotice continue, o abordare practica ar fi
utilizarea profilaxiei antibiotice continue pana cind co-
pilul deprinde mersul la toaleta si sa ne asigurdm ca nu
exista afectarea tractului urinar inferior.

Recomanarile previzute in Ghidul European de Urolo-
gie pediatrica din anul 2019 cu privire la managementul
RVU: [63]

alegerea antibioterapiei pareterale in cazul infectiilor
febrile grave;

corectia chirurgicald sau endoscopica in cazul RVU de
grad inalt;

corectia endoscopicd in cazul RVU de grad mic;
alegerea initial a tratamentului conservator in cazul
copiilor cu varsta cuprinsd intre 1-5 ani;
supravegherea atentd fara profilaxie antibiotici conti-
nud la copii asimptomatici care prezinta un grad mic
de reflux;

investigatii amanuntite a tuturor copiilor cu RVU pen-
tru diagnosticarea afectdrii tractului urinar inferior,
mai ales dupi deprinderea mersului la toalet3. In si-
tuatia in care pacientul prezinta o afectiune a tractului
urinar inferior, acesta trebuie tratata initial;

corectia chirurgicala daca parintii preferd terapia defi-
nitiva in favoarea tratamentul conservator;

la pacientii cu risc crescut, care prezintd insuficienta
renald, abordarea cazului este multidisciplinara.

Concluzii.

Selectarea pacientilor care necesita profilaxie antibioti-
ca continua este dificila si riscantd. Recurenta infectiilor
de tract urinar in cazul pacientilor cu RVU poate avea
consecinte grave precum aparitia cicatricilor renale, iar
ulterior a hipertensiunii arteriale sau a insuficientei re-
nale cronice. O abordare sigurd in aceasta situatie este
utilizarea profilaxiei antibiotice continue in majoritatea
cazurilor, tindnd cont de factorii de risc cum ar fi: varsta
micd, RVU de grad inalt, deprinderea mersului la toaletd
a copilului, afectarea tractului urinar inferior, sexul femi-
nin si circumcizia in cazul baietilor. Profilaxia antibioticid
continud este obligatorie la copii cu RVU care asociazd
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si afectarea tractului urinar inferior. Daca pacientul nu
prezintd afectarea tractului urinar inferior si a deprins
mersul la toaleta atunci se poate intrerupe profilaxia an-
tibioticd. Dupa intreruperea profilaxiei antibiotice con-
tinue, este necesara supravegherea activd a infectiilor de
tract urinar, pe langa schema de urmarire stabilita este
importantd atitudinea persoanelor care ingrijesc copilul.
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