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Amag: Vezikotireteral reflii (VUR) tedavisinde subiiretik enjeksiyon (SE)
yaygm olarak kullanilmaktadir. Bu galismada VUR tamsiile SE uygulanan
hastalarin uzun dénemli sonuglarimin degerlendirilmesi amaglanmustir.

Gereg ve yontem: Anabilim Dal'mizda 1993-2014 yillar1 arasmda VUR tanisi
ile SE uygulanan 156 hastanin bilgileri retrospektif olarak incelendi. Hastalarin
demografik ozellikleri, VUR ozellikleri, tedavi basarisi ve komplikasyonlar
agisindan derlendi. SE tedavisinde enjeksiyon materyali tireter orifisine
submukozal olarak tek noktadan uygulandi. Hastalar postoperatif 3. ayda
konvansiyonel voiding sistotiretogram ya da radyontiklid iseme sistografisi ile
degerlendirildi. VUR'ii sebat eden hastalarda SE uygulamas tekrarlandi.
Bulgular: VUR saptanan 156 hastada (115 kiz, 41 erkek), 222 {ireter tedavi
edildi. Hastalarin yas ortalamasi 6,4+34y1l (8 ay-16 yas) idi. SE oncesinde
tirodinamide asir1 aktif mesane bulgular1 saptanan hastalar oksibutinin HCl ile
tedavi edildi. 1993-2003 yillar1 aras1 basar1 oran1 %76 iken, 2003-2009 yillar:
arasinda %83 ve 2009-2014 arasinda ise %92'ye yiikselmistir. Genel basari
orani % 86 olarak saptandi. Ugiincti ve 4. SE uygulamalarinda bagar1 oran
ortalama %14’e idi. SE tedavisi uygulanan hastalarin ortalama izlem siiresi
22,2+ 17,6 (2 ay-72 ay) aydi.

Sonu¢: VUR tedavisinde SE uygulamasi yiiksek basar1 ve diisiik
komplikasyon oranlariyla etkin olarak kullamilmaktadir. Ancak ikinci SE
uygulamasindan sonra sebat eden VUR’ler igin {ireteroneosistostomi
uygulanmast tercih edilmelidir.

Anahtar  Kelimeler: vezikotireteral reflii, subiireterik enjeksiyon,
tireteroneosistostomi, tiriner sistem enfeksiyonu

ABSTRACT

Objective: Subureteric agent injection is preferred increasingly in the
treatment of vesico-ureteral reflux (VUR) disease. In this study, we aimed to

Oktay ULUSOY evaluate the long term results of patients who had VUR disease treated with
Bornova Tiirkan Ozilhan Hastanesi subureteric agent injection.
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We used radionuclide direct cystogram or conventional voiding cystography
to control VUR presence at the postoperative 3rd month. Subureteric agent
injection was repeated who had persistence VUR.

Results: A total 222 ureter of 156 patients (115 female, 41 male) who had
VUR were treated. Mean age of patients were 6.4+3.4 (8 month-16 years).
Patients who had overactive bladder in urodynamic tests before using
subureteric agent injection were treated with oxybutynin HCl. When the
patients were evaluate between 1993-2003 years, 2003-2009 years and 2009-
2014 years, we found the success rate increasing as 76%, 83% and 92%;
respectively. The overall success rate was found 86%. At the third or fourth
subureteric agent injections, the success rate decreased to 15%. Follow up
time of the patients performed subureteric agent injections was 22.2+ 17.6 (2
-72) months.

Conclusion: Subureteric agent injections for VUR treatment is an effective
method with high success rate and low complication rate. If VUR still exists
after the second subureteric injection, ureteroneocystostomy must be

preferred.
Keywords:

vesicoureteral

reflux, subureteric agent injections,

ureteroneocystostomy, urinary tract infection

Vezikoiireteral reflii (VUR) cocuklarda en sik goriilen
iiriner sistem anomalisidir. VUR prevelansi gocuk yas
grubunda %1 iken, atesli idrar yolu enfeksiyonu ile tani
alan hastalarda %40’a kadar yiikselmektedir (1-4). VUR
kendiliginden gerileyebilmekte ancak bu durum hastanin
yasina, cinsiyetine, bagvuru

klinigine,  yandas

hastaliklarina, refliniin derecesine ve {iretero-vezikal
anatomiye gore farkl: siirelerde gergeklesebilmektedir (5).
Giintimiizde bir yas altinda diisiik dereceli refliilerin (1., 2.
ve 3. derece) yaru sira yiiksek dereceli refliilerde de (4. ve
5. derece) kendiliginden gerileme oraninin yiiksek oldugu
bilinmektedir (6). Ozellikle bir yas altinda refliiniin
derecesine bakilmaksizin ategli iiriner sistem enfeksiyonu
olan ya da yiiksek dereceli refliilerde oncelikle siirekli
antibiyotik =~ profilaksisi ~ ile = konservatif  izlem
onerilmektedir (6,7). Konservatif izlemde, varsa alt tiriner
sistem semptomlar: incelenerek baslangic tedavisinin bu
Ancak

konservatif izlem sirasinda gerileme olmayan yiiksek

semptomlart da igermesi Onerilmektedir (7).

dereceli refliilerde ve bobrek fonksiyonlarinda azalma
saptanan ya da enfeksiyonun onlemedigi diisiik dereceli

refliilerde cerrahi tedavi uygulanabilir (6,7).

Cerrahi tedavide endoskopik yontemle subiireterik
enjeksiyon (SE) veya agik yontemle iireteroneosistostomi
(ONS)

morbiditenin

uygulanmaktadir. SE,
disiik

actk ameliyata gore

olmasi, koruyucu antibiyotik

kullanim ile olusabilecek yan etkilerinden korumas: ve
tekrar edilebilir olmasi ile ilk basamak tedavi olarak &ne
¢ikmaktadir (8). Bununla birlikte SE uygulanan hastalarda
uzun donemli sonuglar ve acik cerrahi yontemin hangi

hastalara, ne zaman uygulanacagina dair veriler sinirlidir.

Bu calismada VUR tanusi ile SE uygulanan hastalarin

uzun donemli sonuglarinin sunulmasi amaglanmuistir.
GEREC ve YONTEM

Calisma Yerel Etik Kurul'un (2656-GOA, 2016/13-43)
onay1 ile yapilmistir. Anabilim Dalimizda 1993-2014 yillar1
arasinda VUR tanisi ile SE uygulanan 156 hastanin
bilgileri hastane kayitlarindan geriye doniik olarak
VUR

ozellikleri, tedavi basaris1 ve komplikasyonlar1 agisindan

incelendi. Hastalarin demografik o6zellikleri,
degerlendirildi. VUR derecelendirmesi uluslararasi reflii
calisma grubu kriterlerine (9) gore yapildi ve baslangi¢
degerlendirmesinde konvansiyonel voiding
sistotiretrogram (VCUG) kullanild1. Bobrek fonksiyonu ve
parankimal skar degerlendirilmesi Dimerkaptosiiksinik
(DMSA) Antibiyotik

profilaksisi ile izlem sirasinda tekrarlayan atesli idrar yolu

asid sintigrafisi ile yapildi.
enfeksiyonu gegiren, tedavi uyumsuzlugu nedeniyle atesli
idrar yolu enfeksiyonu engellenemeyen, renal skari olan,
DMSA sintigrafisinde %10 ve daha fazla fonksiyon kayb:

olan hastalara SE tedavisi uygulandi. Alt iiriner sistem
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semptomlar1 olan hastalarda davramssal terapi, kabizlik
tedavisi ve/veya antikolinerjik ila¢ tedavisi (oksibutinin
HCl) VUR'niin cerrahi tedavisi ile birlikte uygulandi.
Klinigimiz 2000°]li yillarin baslarindan itibaren tirodinami

olanagma kavusmus ve sonrasinda alt iiriner sistem

semptomlart  olan  hastalarin  ayirict  tanularina
gidilebilmistir. Bu tarihten sonra alt {iriner sistem
semptomlar1 olan ve gerekli goriilen hastalarda

(tekrarlayan IYE, tedaviye yanitsizlik vb) {irodinamik

inceleme yapilmistir. Ancak grup homojenitesinin
saglanabilmesi icin ¢alismamizda iirodinami yapilan ve
yapilamayan alt {iriner sistem semptomu olan hastalarm
tiimii VUR ve alt iiriner sistem semptomlari olan hastalar
olarak gruplandirilmistir. Tedavi ile alt {iriner sistem
semptomlarinda diizelme olmasmna ragmen VUR'de
gerileme olmayan hastalara SE uygulandi. Alt tiriner
sistem semptomlarinin tedavisi ile VUR{i tamamen

gerileyen hastalar calisma dis1 birakildi.

SE uygulamasinda genel anestezi altinda 8 F veya 10 F
kompakt ¢alisma kanalli sistoskop kullanildi. Adodlesan
ise 17 F
kullanilarak SE uygulandi. Enjeksiyon 3,7 F igne ile

erkek hastalarin bir kisminda sistoskop
uygulandi. Refliilii iireter orifisine saat 6 hizasinda
submukozal enjeksiyon yapildi ve “bulging” olusumu
goriiliince islem sonlandirildi. Uygulanan subiireterik

enjeksiyon materyali miktar1 kaydedildi.

Hastalar ¢alismanin ilk yarisinda postoperatif 3. ayda
konvansiyonel VCUG ile degerlendirilirken son yarisinda
radyoniiklid iseme sistografisi ile degerlendirildi.
VUR’#i  sebat

hastalarda SE uygulamasina devam edildi. Tekrarlanan SE

Komplikasyon gelismeyen ve eden
tedavisine ragmen VUR’iin devam etmesi, DMSA da yeni
olusan skar varligi, bobrek fonksiyonlarinda ilerleyici
kayip olmasi, darlik gelismesi veya pyelonefrit ataklari

gecirilmesi durumunda UNS uygulandi.
BULGULAR

VUR saptanan 156 hastada (115 kiz, 41 erkek), 222
iireter tedavi edildi. Hastalarin yas ortalamasi 6,4 + 3,4y1l
(8 ay- 16 yas) idi. Hastalarin 66’sinda (%42,3) bilateral
VUR saptanirken 90 hastada (%57,7) tek tarafl VUR
saptandi (Tablo I). Ek anomali 49 hastada (%31,4) saptand1
(Sekil 1).

Tablo I. VUR derecelerine gore iireterlerin dagilimi

VUR Ureter Sag Sol
Derecesi sayis1 (n)(%) (n)(%)
(n)(%)
1 12 (%5,4) 7 (%58) 5 (%42)
2 36 (%162)  23(%63) 13 (%37)
3 117 (%52,7) 57 (%48) 60 (%52)
4 49 (%22,1) 30 (%61) 19 (%39)
5 8 (%3,3) 4(%50)  4(%50)
Toplam 222 (%100) 121 (%55) 101 (%45)
Alt driner sistem semptomlar1 (ani sikisma,

inkontinans, sik iseme, kesintili iseme, zayif idrar akimi)
nedeniyle 87 hasta tedavi edildi. Alt iiriner semptomlar:
VUR
degerlendirildiginde 87 hastanin 10'unda 1.

ile tedavi edilen tiim hastalar agisindan
derece,
10’unda 2. derece, 46’sinda 3. derece, 7’sinde 4. derece,
14'tinde derece VUR
uygulanan hastalarin 10’unda (%25) disfonksiyonel iseme,
17’sinde (%42,5) AAM ve 13'tinde ise (%32,5) hem

disfonksiyonel iseme hem de AAM saptandi.

ise 5. saptandi.  Urodinami

Tedavi edilen tiim hastalarin 85’inde bir, 61’inde 2.,
7’sinde 3. ve 3'linde ise 4. kez SE uygulandi. SE’'nin 3. ve 4.
uygulamalarinda bagar1 oraninda azalma oldugu goriildii
(Sekil 2). Genel basart orami %86 olarak saptandi.
Enjeksiyonda uygulanan subiireterik enjeksiyon materyali
ortalama 0,5+0,2 ml (0,3-1,2 ml) idi. Uygulanan farkl
subiireterik enjeksiyon materyalleri ve basar1 oranlari
tabloda ozetlenmistir (Tablo II). SE uygulanan tiim
hastalarm VUR derecelerine gore tedavi sonuglar: sekilde
gosterilmistir (Sekil 3). Alt diriner sistem enfeksiyonu
tedavi edilen hastalarda SE basar1 orant %85 olarak
bulundu. Dénemsel olarak degerlendirildiginde 1993-2003
yillar1 arast basari orani %76 iken, 2004-2009 yillar1
arasinda %83, 2010-2014 yillar1 arasinda ise %92 olarak

saptanmigtir.

Hastalarda SE

komplikasyon saptanmadi. SE tedavi sonrasinda 19

uygulamasma baghh peroperatif

hastanin 28 iireterine (1. enjeksiyon sonrasi 12, 2.
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Sekil 1. VUR'Iu hastalarda eglik eden ek anomaliler

1. Enjeksiyon 2. Enjeksiyon

(n=222)

(n=100)

3. Enjeksiyon (n=11)

*Basarili (n=107)
eBasarisiz (n=115)*

*UNS (n=12)

eBasarili (n=82)
*Basarisiz (n=18)

*UNS (n=7)

eBasarili (n=2)
*Basarisiz (n=9)

*UNS (n=6)

4. Enjeksiyon (n=3)
P
eBagarili (n=0)

eBasarisiz (n=3)

*UNS (n=3)

Sekil 2: Ureter iinitelerinin enjeksiyon sayilarina gore tedavi basarilari. * Ug hasta birinci enjeksiyon sonrasi takipten

ciktr. UNS: Ureteroneosistostomi

Tablo 1II. hasta

uygulanma sayisina gore basar1 oranlari

Uygulanan materyal, sayilar1 ve

Enjeksiyon sayis1
ve
Basar1 oran1 (%)
1 2 3 4

Materyal tiirii ve say1si(n)

Poliakrilat polialkol kopolimer (n=21) 67 10 - -
Kalsiyum hidroksilapatit (n=67) 60 8 - -
Sodyum hyaluronan/dextranomer (n=33) 77 95 - -
Pirolitik karbon kapl zirconium oksit 65 75 80 -
(n=20)

Politetrafloroetilen (n=15) 65 76 70 65

Enjeksiyon sonrasi 7, 3. enjeksiyon sonrasi 6 ve 4.
enjeksiyon sonrasi 3 iireterde) UNS uygulandi. Bu
hastalarin 4’tinde (6 tiretere) pyelonefrit ve fonksiyon
kayb1 nedeniyle, 2 hastada (3 iiretere) DMSA’da ilerleyici
fonksiyon kayb1 nedeniyle, bir hastada sol iireterovezikal
bileske darlig1 nedeniyle tek iiretere UNS uygulandi.
Birinci enjeksiyon sonrasi ii¢ hasta takipten ¢ikti. SE
tedavisi uygulanan hastalarin ortalama takip siiresi 22,2 +
17,6 ay (2ay-72 ay) olarak saptandi.
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Sekil 3: Subiireterik enjeksiyon uygulanan iireterlerde VUR derecelerine gore basari oranlart

TARTISMA

bobrek  hasar VUR

tedavisinde konservatif yontemlerinin yani sira minimal

Engellenebilir agisindan
invaziv yontemler de acik cerrahiye alternatif olarak
uygulanmaktadirlar (10). Hasta yasi arttikga dogumsal
VUR'lerin biiyiimeyle ters orantili olarak azaldiginin
saptanmas1 konservatif tedavi yontemleri éncelikli tercih
olmasima neden olmustur (6,7,11). Profilaktik antibiyotik
kullanimiyla izlem, varsa alt {iriner sistem semptomlarimnin
tedavisi ilk segenek olarak uygulanmakta, yeterli sonug
olgularda SE UNS
uygulanabilmektedir (6,12).

almamayan veya tedavisi

SE tedavisi biyo-uyumlu maddelerin elde edilmesi ile
1984 yilinda Puri ve O’Donnel tarafindan popiilerize
edilmistir (13). Teknigin kolay uygulanabilir olmasi,
hastanede kalis siiresinin kisa ve morbiditenin disiik
olmasi ile klinik uygulama zaman icinde yayginlasmistir
(14). SE tedavisinin mevcut avantajlar1 nedeniyle uzun
donem antibiyotik tedavisine ve agik cerrahiye bir
alternatif haline gelmistir (15). Son zamanlarda ndropatik
mesaneye VUR’un eslik ettigi hastalarda ve acik ameliyat
VUR’un tedavisinde de

sonrast tekrarlayan

kullanilmaktadir (16).

VURun endoskopik tedavisinde ilk uygulanan

materyal politetrafloroetilendir (PTFE) (9). Ancak

materyalin partikiillerinin boyutunun kii¢itk olmasi
nedeni ile karaciger, beyin gibi uzak organlara gociiniin
goriilmesi ve graniilom olusumuna yol agmasindan dolay1
kullanimi terkedilmistir (17). Serimizde PTFE %70 basar1

ile ilk 15 hastada kullanilmis olup literatiirde
dezavantajlarinin bildirilmesinden sonra kullanimindan
vazgecilmistir. Takip eden doénemlerde kullanilan
“poliakrilat polialkol - kopolimer” ve “sodyum

hyaluronan / dextranomer” de benzer bagar1 oranlarina
sahiptir. Serimizde kullanilan materyalden bagimsiz
olarak genel olarak %86 basar1 orani saglanmistir. 1993-
2003 yillar1 arasi basar1 orani %76 iken bu oran son
dénemde %92'ye c¢ikmistir. Donemsel olarak basari
oranlarinin yiikselmesinde SE uygulamasindaki artan
deneyimin yami sira, 2000'li yillarin baslarindan itibaren
alt {iriner sistem semptomlar1 olan komplike hastalarda
iirodinamik incelemeler ile ayirici tani yapilmasmin da

onemli katkis1 oldugunu diisiindiirmektedir.

SE uygulamasi sonrast VUR’iin devam etmesi halinde
tekrarlayan uygulamalar bildirilmektedir (18-20). Elder ve
ark. meta-analizinde tekrarlayan SE’larda genel basari
orani %85 saptanmustir. Bununla birlikte 2. enjeksiyon
sonrasl bagar1 %68 iken 3. enjeksiyon sonrasi1 basar1 %34 e
diismektedir (21). Serimizde 3. ve 4. SE sonrasi basari
oranlarimizdaki (sirasiyla %22,2 ve %0) belirgin azalma

saptandi. Bununla birlikte 3. veya 4. SE’ye yanitsiz
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refliilerin % 83 i yiiksek dereceli reflii iken % 17 si diisiik
dereceli reflitydii. Bu nedenle 2. enjeksiyon sonrasi refliisii
devam eden ve ozellikle yiiksek derece reflillerde UNS
oncelikli tedavi olarak

yontemi yontemi

degerlendirilmelidir.

Subiireterik enjeksiyon materyali ya da bolgede olusan
inflamasyon ile olusan fibrozis nedeniyle tiretero-vezikal
darlik gelisebilir (22). Sencan ve ark. calismasinda
enjeksiyon materyalinin dogru plana yapilmamasi ya da
enjeksiyon materyalinin gevre dokuya dagilmas:
nedeniyle iiretero-vezikal bolgede fibrozis gelisebilecegi
bildirilmisir (12). Fibrozis agik cerrahi sirasinda teknik
zorluga neden olsa da darlik gelisen olgularda UNS basar1
orant oldukca yiiksektir. Chertin ve ark. yaptigi bir
calismada basarisiz SE sonrasi1 UNS basar1 oran1 %100 iken
(23), Moreira-Pinto ve ark. calismasinda basari oranin
%98.1 bulunmustur (24). Literatiirdeki genis serilerde SE
sonrast {iretero-vezikal bolgede darlik gelisme oran1 %0,1-
0,7 arasinda degismektedir (25,26). Serimizde SE tedavisi
sonrast 1 (%0,6) hastada iiretero-vezikal darlik gelismis ve

bu olgu UNS uygulanarak basariyla tedavi edilmistir.

VUR’e alt eslik

edebilmektedir. Alt iiriner sistem semptomlarinin tedavi

iriner sistem  semptomlar1
edilmesi VUR’iin kendiliginden gerileme oranini ve SE
tedavisinin basarisini arttirmaktadir (27-30). Serimizde alt
iiriner sistem semptomlar1 olan hastalarda tedavi sonrasi
diizelmeyen VUR nedeniyle SE uygulanan hastalarda
tedavi %85 basar1 oraniyla tedavi edilmeyen gruba gore

daha yiiksektir.

VUR minimal invaziv tedavi yontemleri kullanilarak
yliksek basar1 oranlariyla tedavi edilebilmektedir. Artan
deneyim ve enjeksiyon materyallerindeki gelismeler
tedavi basarisi tizerine etkili olmaktadir. Ancak hangi
materyalin tedavide daha basarili oldugu veya daha az
komplikasyona yol actigi konusunda ileri calismalara
ihtiyag duyulmaktadir. Bununla birlikte SE ile VUR
tedavisi Oncesi alt iiriner sistem semptomlarimin tedavisi
basari oranin arttirmaktadir. Tekrarlayan SE uygulamasi
sonrasi tedaviye yanmitsiz VURlerde 3. ve 4. uygulamalar

yerine UNS tedavisi ncelikli tercih olmalidir.
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