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1. GIRIS VE AMAC

Dogumsal Bébrek ve Uriner Sistem Anomalileri (DBUSA) cesitli
anatomik yelpazede (bobrekler / toplayict sistem ya da her ikisini kapsayan), ayni
patojenik mekanizma ve genetik nedenleri paylastigi diisiiniilen bir hastalik
grubudur?. Dogumsal Bébrek ve Uriner Sistem Anomalilerinin ¢ocuklarda
onemli bir morbidite nedeni ve yine g¢ocuklarda ve geng¢ erigkinlerde kronik
bobrek hastaligt (KBH) olgularinin yarisindan fazlasinin nedeni oldugu
bilinmektedir®*,

Birgok DBUSA’nin asemptomatik seyretmesi nedeniyle, erken tani
konulmasi gili¢ gibi goriilebilir. Fakat giiniimiizde giderek daha gelismis tant
yontemlerinin kullanima girmesi ile dogumsal anomalilerin dogumdan once
saptanmas1 miimkiin hale gelmistir. Bu tam1 yontemleri ic¢inde; ultrasonografi
(US), manyetik rezonanas (MR) ve amniosentez sayilabilir. 1970’lerin
sonlarindan itibaren fetal US’nin rutin prenatal taramanin bir pargas: haline
gelmesi ile DBUSA dahil bir¢ok dogumsal anomali erken tani alabilmektedir™®.
Prenatal US ile tespit edilen yapisal anomali insidanst % 1°dir. Bu anomalilerin;
% 50’si santral sinir sistemi anomalileri, % 20-30’u genitoiiriner anomaliler , %
15°i gastrointestinal anomaliler, % 8’i kardiyopulmoner anomalilerdir”®.

Biitiin dogumsal anomalilerin yaklagik dortte birini bobrek ve {iriner
sistem anomalilerinin olusturdugu ve her canli dogan 1000 bebegin ikisinde bu
anomalilerden bir tanesinin bulundugu bilinmektedir®®. Ayrica yukarida belirtigi
gibi DBUSA’nin KBH nedenleri arasinda ilk sirada yer aldigi gdz oniinde

bulunduruldugunda, hastalarin gerek intrauterin tedavilerinin yapilmasi gerekse



postnatal donemde, erken takip ve tedavi kararlarinin verilmesi agisindan prenatal

tan1 yontemlerinin 6nemi ortaya ¢ikmaktadir.

Bu calismada, prenatal veya ¢ocukluk ¢aginin herhangi bir déneminde
raslantisal olarak tam1 alan DBUSA olgularinin prognozlarinin sonuglarina gore

DBUSA olgularinda prenatal taniin yeri ve dnemi tartisilacaktir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Bébrek ve Uriner Sistem Embriyolojisi

Dogumsal bobrek ve iiriner sistem anomalilerini dogru degerlendirebilmek
i¢in bu sistemlerin embriyolojik gelisim basamaklarini iyi anlamak gerekir.

Bobrek ve iiriner sistemin intrauterin gelisiminde birbiri ile iliskili ¢
ontogenetik evre s6z konusudur. Bunlar; pronefroz, mezonefroz ve metanefrozdur
(Sekil 1). ilk evre olan pronefrozda bdbrek en ilkel halindedir ve fonksiyon
gostermez. Bu evre gebeligin 3. haftasinda iirogenital plaktan hiicre
tomurcuklanmasiyla baglar ve 4. haftada yerini bowman kapsiiliiniin olustugu evre
olan mezonefroza birakir. Ozellikle mezonefroz iiriner sistemin gelisiminde kritik
Ooneme sahip bir evredir ¢linkii dogumsal bobrek ve iiriner sistem anomalilerinin
cogu bu evrede meydana gelen aksakliklar sonucunda ortaya ¢ikmaktadir ve bu
onem 5. gebelik haftasinda mezonefrik sistemden yukari dogru biiyiiyen iireter

tomurcugunda gizlidir.

Sekil 1. Bobrek ve iiriner sistemin gelisiminden sorumlu ii¢ ontogenetik evre;

pronefroz, mezonefroz ve metanefroz

Pronefroz

Mezonefroz

Metanefroz
_J




Biiyliyen ve yukar1 dogru uzanan iireter tomurcugu metanefrik sistem igine
gomiilerek bu dokunun kalic1 bobrek haline doniisiim siirecini baglatir. Metanefrik
doku da buna Karsilik iireter tomurcugunu toplayict sistemi olusturmasi igin
uyarir. Ureter tomurcugu metanefrozla iliski kuramadigi takdirde metanefrik
blastem nefronlara doniisemez. Sekil 2’de {lireter tomurcugu ile metanefrik
blastemin dogru sekilde etkilesimi sonucu kalict bdbregin  olusumu

goriilmektedir.

Sekil 2. Ureter tomurcugu ve metanefrik blastemin etkilesimi, kalic1 bobregin

olusumu

Mezonefroz -

Mezonefrik
Kanal

"g?:u";*a\///
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Ureter Tomurcugu %atanefroz

Penetrasyonun ardindan {ireter tomurcugu genisleyerek primitif renal
pelvisi olusturur. Primitif renal pelvis metanefrik doku i¢inde ilerleyerek tiibiilleri,
tiibiillerin distal ucunu saran metanefrik doku ise nefronu olusturur. Nefronun
distal ucu damar yumaginin girmesi ile bowman kapsiilii seklini alir.

Ozetlersek bobrek, biri bosaltim birimlerinin (nefronlarn) olustugu
metanefrik mezoderm digeri toplayici sistemin (toplayici kanallar, kaliksler renal
pelvis ve ireter) kaynaklandigi iireter tomurcugu olan iki farkli kaynaktan

meydana gelir. Yirminci haftada toplayici sistemin tamami ve nefronlarin da 1/3’t



ortaya c¢ikmis, 34-36. haftalar arasinda da nefron gelisimi tamamlanmis olur.
Bundan sonra 2-3 yasa kadar nefronlarin maturasyonu ve 12 yasa kadar da
hipertrofisi siirmektedir. Son olarak bobrekler kaudalden yukar1 dogru yiikselerek
ve rotasyonunu tamamlayarak lomber bolgedeki yerini alirt®*,

Ureterler ise gebeligin 6. haftasinda solid bir kordon olarak ortaya ¢ikar ve
daha sonra ortadan baslayip iki uca dogru rekanalize olur. Her iki uca dogru
ilerleyen rekanalizasyonun en son ulastigi noktalar iireteropelvik bileske (UPB) ve
iireterovezikal bileskelerdir (UVB). Baslangigta gerekenden daha uzun ve
biikiintiilii olan {ireterler zaman i¢inde fetusun boyunun uzamasi ve bobreklerin
viicuttaki normal konumunu almasi ile diizlesir.

Gebeligin 4 ve 7. haftalari arasinda, tirorektal septum kloakay: anorektal
kanal ve primitif tirogenital sintise boler. Yukarda yer alan ve en biiylik parca
mesanedir. Kloakanin boliinmesi sirasinda, mezonefrik kanallarin kaudal kisimlar
mesane duvari i¢ine dogru emilir. Sonugta, mezonefrik kanallarin tomurcuklari
halindeki iireterler mesaneye ayri ayri girer ve bobreklerin yukari dogru yiikselisi
ile de iireter orifisleri de yukari dogru kayar.

Sonug olarak gebeligin 5. haftasinda metanefrozun olusumuyla baglayan

bobrek ve liriner sistem gelisimi 34-36. haftalarda tamamlanmis olur.

2.2. Bobrek ve Uriner Sistem Anatomisi
2.2.1. Bobrek

Bobrekler karin arka duvarinda kolumna vertebralisin iki yaninda



retroperitoneal olarak yerlesmis, torakal 12. ve lumbal 3. vertebralar arasinda
uzanim gosteren organlardir. Etrafi ince fibroz bir kapsiil ile gevrilidir. Sagda
bulunan bébrek soldakine gore 1-2 cm daha asagida yerlesim gosterir™s. Her iki
bobregin de iist polleri alt pollerine gére daha medial ve posteriora dogru
yerlesmistir.

Bobreklerin boyulart viicut yapist ile orantilidir ve bobrekler erigskin
boyutuna 20 yasinda ulagirlar. Yetiskinlerde ortalama 11 cm uzunlugunda, 6 cm
genisliginde ve 3 cm kalinligindadir. Sol bobrek saga gore daha biiyiiktiir.
Yenidoganda ve erigkinlerde iki bobregin toplam agirligi viicut agirhiginin 1/80 ile
1/240’1 arasindadir.

Bobrek parenkimi korteks renalis ve medulla renalis olmak tizere iki
kisima ayrilir. Bu iki boliimiin fonksiyonlar1 birbirinden farklidir. Korteks renalis
idrar yapan olusumlar1 igerir ve piramis renalisleri ¢epegevre sarar, medulla
renalis ise yaklasik bir diizine kadar renal piramit igerir. Renal piramitlerin
tepeleri bobrek siniisii i¢inde olup renal papillalar1 meydana getirir, basis renalis
denilen kisimlar1 kortekse dogru yerlesir. Korteksle g¢evrelenmis piramidler

bobregin loblarini olusturur.

Idrar1 bobrekten mesaneye gétiiren olusumlar kalikslerdir ve 2-4°1ii gruplar
halinde birlesen kiiciik kaliksler birleserek biiyiik kaliksleri olusturur, bunlar da
birleserek renal pelvisi olusturular. Renal hilusun iki kenar1 arasinda renal sinus
adi verilen bir bosluk vardir. Bu alanda iireterin genislemis olan iist ucu, bébregin
damarlari ile sinirler ve renal pelvis bulunur. Pelvis renalis kaldirilacak olursa,

sinlis duvarinin iizerinde bobrek papillalar izlenir. Papillalarin tepelerinde area



kribroza denilen ve lizerinde yuvarlak kiiciik papilla delikleri vardir. Bunlar

toplayici kanallarin agildiklar: deliklerdir ve sayilar1 15-20 adettir (Sekil 3)12’13.

Sekil 3. Sol bobregin koronal kesiti; renal hilustaki yag dokusu ¢ikarilms

Kaliksler
Renal Pelvis

Renal Arter

Medulla

2.2.2. Ureter

Pelvis renalisin devami olan iireterler idrar1 bobreklerden mesaneye ileten
retroperitoneal kanallardir. Yaklasik uzunluklari 25-30 cm’dir. Her iki iireter
psoas major kasinin 6n tarafinda hafifce mediale dogru bir seyir gosterir ve pelvis
bosluguna girdikten sonra mesanenin fundus kismina acilir. Pars abdominalis ve
pars pelvika olmak iizere iki kismi vardir. Ureterin son kism1 mesane duvarida
oblik olarak yaklasik 2 cm’lik bir mesafe kateder ve ostium fireterisler ile
mesaneye acilir. Ureterlerin mesaneye oblik girisi, mesanenin idrar ile dolmasi
sonucu tireterlerin sikigmasi ve iireterlerin peristaltik hareketleri idrarin iiretere

geri kacisin1 engelledigi diisiiniilen mekanizmalardir. Ureterin daraldig: ii¢ nokta



vardir; birinci darlik iireterin baslangi¢ yerinde iireteropelvik bileskedir, ikinci
darlik tireterlerin iliak arterleri ¢aprazladigi yerdir, iiglincii darlik ise mesaneye
girdigi yerdir. Bu yerlerin 6nemi, tiriner sistem taslarinin belirgin olarak takildigi,

potansiyel obstriiksiyon yerleri olmalarindan kaynaklanmaktadlrlz.

2.2.3. Mesane

Mesane bobreklerden tireterler yoluyla gelen idrarin disar1 atilincaya kadar
depo edildigi kas ve zardan yapilmis torba seklinde bir organdir. Erigkinde
mesane bos iken pelvis mindrde bulunur, idrar biriktik¢e bu sinirin lizerine ¢ikar.
Cocuklarda bos iken karin boslugu igerisindedir. Mesane her iki cinste Onde
simpizis pubis ile komsuluk yapar. Arkada ise kadinda uterus, erkekte rektum ile
komsudur. Korpus vezika, apeks vezika, fundus vezika ve serviks vezika olarak
dort bolgeye ayrilir. Fizyolojik kapasitesi 300 cc’dir. Genisleme derecesi 2 1t’ye
kadar ¢ikabilir. Mesanenin tabani ve posterior yiizeyi tiggen sekillidir. Bu alana

trigonum denir. Trigonumun siiperolateral kdselerine iireterler agilir?,

2.2.4. Uretra

Mesaneden idrarin disar1 atildigi yoldur. Uretra kadin ve erkekte seyri
sirasinda  gegtigi yerlere gore isim alir. Erkek tiretrasi pars prostatika, pars
membranasea ve pars spongioza olmak tizere li¢ kisma ayrilir. Kadin retrasi ise
pars pelvika ve pars perinealis olmak iizere iki kisma ayrilir. Erkekte 15-20 cm,

kadinda 3-5 cm uzunluktadir?.



2.3. Bobrek ve Uriner Sistemin Dogumsal Anomalileri

2.3.1. Bobregin Form Anomalileri
2.3.1.1. Renal Agenezi

Bobregin bir veya ikisinin birden tam yoklugunu ifade eder. Tek tarafh
renal agenezi (RA) insidanst her 450-1000 dogumda birdir. Renal anomaliler
icinde en agir tiplerden biridir ve genellikle ayni tarafli tireter agenezisi de eslik
eder'®. Patogenezinden metanefrozun olusumundaki basarisizlik  sorumlu
tutulmaktadir. Bu basarisizligin nedenleri arasinda {ireter tomurcugunun
olusamamasi veya Tlreter tomurcugunun metanefrik blasteme ulasamayarak
karsilikl1 etkilesimi saglayamamasi sayilabilir'>*°.

Genellikle tek tarafli RA’lar asemptomatiktir ve rastlantisal olarak tespit
edilirler. Bir¢ok c¢alismada tek tarafli RA’larin karsi bobrekte artmis anomali
sikhigyla iliskili oldugu gosterilmistir'’. Bu ¢alismalardan birinde bu oran % 48

olarak tespit edilmis, eslik eden anomaliler iginde % 28 ile birinci sirada

vezikoiireteral refliiniin (VUR) oldugu belirtilmistir'®,

Tek tarafli RA bazen prenatal US yapilirken gozden kagabilir. Bunun
nedeni ayn1 taraftaki adrenal bezin bos olan bobrek lojuna dogru yer degisikligi
yapmasi ve yanliglik ile bobrek olarak degerlendirilmesidir. Cift tarafli olanlar ise
ciddi oligohidramnios ve fetal veya perinatal 6lim ile sonuglanir. Bu durum
Potter sendromu olarak da isimlendirilir, insidansi her 3,000 dogumda birdir.
Potter sendromunda iki gz arasindaki mesafenin uzakligi, diisiik kulak, basik ve

bliyiik burun ve kirisik cilt bulgulariin oldugu tipik yiiz goriiniimii vardir, bu



goriiniim oligohidramniosa bagli gelismistir. Akciger hipoplazisi nedeniyle

genellikle dogumdan hemen sonra dliirler™.

Tek tarafli veya ¢ift tarafli RA’nin iligkili oldugu ¢ok sayida sendrom
(ayni ortak genetik temele sahip oldugu diisiiniilen bir grup fenotipik 6zelligin
birlikte bulunmas1 demektir) ve asosiasyon (iki veya daha fazla fenotipik 6zelligin
normalde beklenenden daha sik birlikte goriilmesi demektir, temelde genetik bir
defekt yoktur.) bulunmaktadir. Bunlardan birka¢ tanesi; Turner sendromu,
VACTERL asosiasyonu (vertebral, anal, kardiyak, trakeal, o6zefagiyal, renal,
ekstremite anomalileri), Klippel- Feil sendromu ve CHARGE asosiasyonudur
(koloboma, kardiyak hastalik, koanal atrezi, bliylime ve gelisme geriligi, genital

hipoplazi, kulak anomalileri).

Tan1 koymak i¢in kullanilan en basit yontem abdominal US’dir, siipheli
olgularda intravenoz piyelografi, bilgisayarli tomografi ve radyoniiklid ¢aligsmalari
yardimci olabilir. Bu tan1 yontemleri kullanilirken ektopik bobrek olasiligini

dislamaya dikkat edilmelidir.

Birinci derece akrabalarinda renal anomali bulunmayan kisilerde,
sendromik olmayan RA gelismesi icin ortalama % 3’lik bir risk oldugu
sOylenebilir. Sendromik olmayan RA’l1 hastalarin birinci derece akrabalarinda
tirogenital anomali siklig1r artmistir. Yapilan bir ¢alismada her iki bobreginde
agenezi veya disgenezi bulunan hastalarin birinci derece akrabalarinda iirogenital
anomali sikliginin % 9 oldugu bildirilmistir”®. Bu nedenle bu hastalarin birinci

derece akrabalarina tarama amaciyla bobrek ultrasonografisi yapilmasi onerilir.
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2.3.1.2. Renal Displazi

Displazi terimi histolojik bir tanidir ve anormal metanefrik farklilasma
sonucu olusur. Patogenezinde iki ana teori 6ne siiriilmektedir. Bu teorilerden biri,
“Bud teorisi” dir ve renal displazinin anormal bir yerden ¢ikan {ireter
tomurcugunun metanefrik blastem ile normal olmayan bir birlesme
gerceklestirerek bobregin anormal farklilasmasi sonucu ortaya ¢iktigini 6ne siirer.
Diger teori ise fetal idrar akisindaki aksamanin Ornegin gebeligin erken
doneminde gergeklesen obstiiktif bir liropatinin (posterior iiretral valv), bobregin

gelisiminde bozukluga neden oldugunu 6ne siirer'?!,

Icerisinde kikirdak veya kas gibi renal olmayan dokular bulunabilir.
Bobregin tamamini ya da sadece bir boliimiinii etkileyebilir. Her ne kadar displazi
her zaman nefron sayisindaki azalma (hipoplazi) ile birlikte ise de hipoplazi izole
olarak da goriilebilir. Iki durum es zamanh goriildiigiinde “ hipodisplazi > terimi
kullanilir. Eger displastik bobrekte kistik yapilar da varsa bu durum “kistik
displazi” olarak isimlendirilir. Kistlerin baskin oldugu tamami displastik bobrek
icin multikistik displastik bobrek (MKDB) tanimi kullanilir. (MKDB bobregin

kistik anomalileri baglig1 altinda daha detayli tartisilacaktir.)

2.3.1.3. Renal Hipoplazi

Renal hipoplazi normalden daha az sayida nefron ve kaliks iceren kiiciik
displastik olmayan bobrek olarak tanimlanir. Erkeklerde daha siktir. Genelde tek

tarafhidir ve asemptomatiktir. Tan1 genlikle tek tarafli olgularda baska bir iiriner
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sistem sorunu veya hipertansiyon (HT) arastirilirken konur. Iki tarafli olgularda

ise genellikle kronik bobrek yetmezligi ilk tan1 olabilir™.

2.3.2. Bobregin Kistik Hastaliklar1

Bobregin  kistik  hastaliklarinin -~ olusumundaki ana mekanizmanin
metanefrik blastem ve {reter tomurcugunun birlesmesinde meydana gelen
aksaklik oldugu diisiiniilmektedir. Bu hastalik grubu o kadar cesitlidir ki ¢ok
sayida aragtirmaci tarafinda farkli smiflandirmalar yapilmistir (Sekil 4°de
bobregin kistik hastaliklarinin  sematize edilmistir). En c¢ok kabul goéren ve
American Academy of Pediatrics tarafindan da oOnerilen Tablo 1 deki

siniflandirmadir®.

Tablo 1. Bobregin kistik hastaliklarinin simiflandirilmasi

Herediter Kistik bobrek hastalhiklar
e Polikistik bobrek hastaligi (PKBH)

- Otozomal resesif PKBH

- Otozomal dominant PKBH

- Juvenil nefronofitizis ve mediiller kistik hastalik kompleksi

- Glomeriilokistik bobrek hastaligi

- Sendromal Kistler: Meckel sendromu, Lawrence-Moon-Biedl-Bardet sendromu,

Ivemark sendromu, Zellweger sendromu, tuberoskleroz, Hippel- Lindau Hastalig1
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Herediter olmayan kistik bobrek hastalhiklar:
e  Multikistik displastik bobrek hastalig
e Basit bobrek kistleri
e Meduller siinger bobrek

e ikincil bobrek Kistleri (travma sonrasi, kronik bébrek yetmezligi)

o Kistik bobrek tiimorleri

(Kaynak 22’den alinmstir)

Sekil 4. Kistik bobrek hastahklarinda Kistlerin yap1 ve yerlerinin sematik

goriniimii

Glomeriilokistik 959 a’
hastalik oo N
e Mediiller siinger
Otozomal = bobrek
resesif
polikistik
boébrek
hastalig

Otozomal
dominant
polikistik
boébrek
hastahg:

Komplike
kist

Multikistik

displastik bobrek Basit

renal kist

(Kaynak 22’den alinmstir)

2.3.2.1. Otozomal Resesif Polikistik Bobrek Hastaligi

Otozomal resesif polikistik bobrek hastaligi (ORPKBH) bilateral olarak
koreteks ve medulla boyunca yerlesmis ¢ok sayida kist i¢eren, buna bagl belirgin
olarak biiyiimiis ve displastik degisiklik igermeyen bobrek dokusu ile
karakterizedir. Insidansi 6,000-40,000 canli dogumda birdir®. Prenatal veya

cocuklugun herhangi bir doneminde tespit edilebilir. Bebek dogduktan sonra
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oligohidramniosa bagli klasik Potter yiizli, pulmoner hipoplaziye bagl solunum
glicliigii, ekstremite anomalileri ve bogiir bolgesinde ele gelen kitle ve HT gibi

bulgular tespit edilebilir.

6. Kromozomun kisa kolu iizerinde yerlesmis PKDHD1 genindeki hataya
bagl gelisen kalitsal-ailesel bir hastaliktir®*. Bu gen normal bdbrek tiibiilii ve
safra kanal1 yapisini saglayan ve bobrek ve safra epitel hiicrelerinin siliyalarinda
sentezlenen fibrokistin adli proteini kodlar. Bu protein ORPKBH’deki en 6nemli

kusurun siliyer disfonksiyon oldugu teorisini giiclendirmektedir.

Hepatorenal fibrokistik hastaliklar bobregin fibrokistik dejenerasyonu ile
iligkili portobiliyer sistemin gelisimsel anomalileri ile karakterize potansiyel
olarak oOliimciil kalittimsal hastaliklaridir. Bobrek patolojisi  izole idrar
konsantrasyon bozuklugundan, fonksiyon gdstermeyen kistik displastik bobrege
kadar genis dagilim gosteren hepatorenal fibrokistik hastaliklarin en biyiik
altsinifin1  polikistik bobrek hastaliklar1 olusturur. Bu hastalik grubundaki
karaciger tutulumu konjenital hepatik fibrozis, Caroli hastalii ve polikistik

karaciger hastaligini igerir®.

Hastaligin ilerleyen donemleri boyunca meydana gelen tiibiler atrofi ve
progresif interstisyel fibrozis bobrek yetmezligi ile sonuglanir. Polikistik bobrek

hastaliklar1 bobrek yetmezligi nedenleri iginde % 4’liik bir orana sahiptir”.

2.3.2.2. Otozomal Dominant Polikistik Bobrek Hastalig1

Otozomal dominant polikistik bobrek hastaligi (ODPKBH) en sik goriilen
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kalitsal bobrek hastaligi olup, insidanst 1/500- 1/1000 arasinda degisir26.
Bobrekler disinda gastrointestinal sisem, kardiyovaskiiler sistem, pankreas, dalak,
beyin gibi ¢ok sayida sistemi ilgilendirir. Karaciger de etkilenen organlar
arasindadir fakat tutulumu ORPKB hastaligindaki kadar sik degildir.

Hastaligin gelisiminden 16. Kromozomun kisa kolunda bulunan PKD1
geni (% 85) ve 4. Kromozomun uzun kolunda bulunan PKD2 geninin (% 15)
kodladig1 polikistin proteini sorumlu tutulmaktadir®’. Genellikle 4.-5. dekatta yan
agris1, hematiiri, HT, idrar yolu enfeksiyonu (IYE), abdominal kitle ile kendini
gosterebilecegi gibi ¢ocukluk ¢aginda veya prenatal donemde de hastalik tani
alabilmektedir. ilerleyici bir bobrek hastaligi olup, pognozunu etkileyen faktorler
hakkinda kesin kanitlar olmamakla birlikte kistlerin ve bdbregin biiyiikligi,
genetik faktorler (PKD1 geni kotii prognoz), HT’nin varligi, cinsiyet (erkek

cinsiyet kotii prognoz) prognostik faktorler arasinda sayilabilir.

2.3.2.3. Multikistik Displastik Bobrek Hastaligt

Multikistik displastik bobrek hastaligi, bobrek korteksinde ¢ok sayida ve
farkli boyutlarda kistik yapilarin goriildiigii displastik degisiklikler iceren
dogumsal bir gelisim bozuklugudur. Insidansi ¢alismanin yapildig1 bélgeye gore
degismekle birlikte 3,640 ve 4,300 canli dogumda birdir. Kaliksiyel sistem
gelismemistir.  Yenidoganda en sik retroperitoneal kitle nedenlerindendir.
Genellikle tek taraflidir (% 76) ve solda yerlesmistir. Bobrek fonksiyonu karsi
taraftaki cogu zaman kompansatuar hipertrofiye ugramis bobrek tarafindan

saglanir. Cift tarafli olanlar yasamla bagdasmaz, ya intrauterine donemde
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kaybedilir ya da ¢ocukluk yas grubunda son donem bobrek hastaligi gelistirirzs’zg.

ORPKBH ve ODPKBH’nin aksine kalitimsal bir 6zellik tasimaz. Erkeklerde daha
sik goriiliir. Tiim olgularin % 60’1 ilk yas icinde, % 80’1 2 yasin bitiminde tani

almis olurlar.

Patogenezi ile ilgili genetik bozukluk, teratojenler (antiepileptikler),
intrauterine enfeksiyonlar (CMV, adenoviriis), triner sistem tikanikliklarr gibi
cesitli etyolojik faktorler sayllabilirgo. Izole olabilecegi gibi genellikle bobrek ve
tiriner sistemin diger dogumsal anomalileri ile birliktedir. En sik birliktelik
gosterdigi anomali % 18-43’lik bir oran ile VUR’dir*!, Tek tarafi MKDB
hastalig1 olanlar karsi bobrekleri, VUR, UPB ve UVB darlig1 agisindan ve karsi
bébregin boyutu-fonksiyonu agisindan tetkik edilmelidir®®®, Olgularm % 60-
70’inde etkilenen bobrek genellikle zaman i¢inde boyut olarak kii¢iilmeye baslar,

olgularin geri kalan % 30-40’lik kisimi ise ya bilyiir ya da ayni boyutta kalir.

Tek tarafli olanlar genellikle asemptomatiktir. TIleriki yaslarda
semptomatik hale gelebilir. Agri, IYE, iliskisi kesin olarak bilinmemekle birlikte
HT, gelisebilmektedir. Onceki ¢aligmalar MKDB hastlig1 olan hastalarda HT
riskinin yiiksek oldugu ve hastalikli bobregin cerrahi olarak ¢ikarilmasi ile HT nin
ortadan kalktigini ileri stirmekteydi. Fakat son yillarda yapilan c¢aligmalarda
MKDB’li hastalarda HT riskinin bilinenden daha diisiik oldugunu gostermektedir.
Bu konuda yapilan en genis ¢aligmalardan birinde bu oran 1,000°de 5,4 olarak
saptanmustir™?, Multikistik displastik bobrek ve Wilms timérii iliskisi ile ilgili
olarak National Wilms Tumor Study Pathology Merkezinin yaptigi 26 yillik bir

aragtirmada MKDB hastalig1 olanlarin Wilms tiimorii gelistirme riski 1/2,000
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olarak saptanmistir. Bu sonuglara gore MKDB olgularinin Wilms tiimori
gelistirme riskinin diisiik olmasi nedeniyle rutin olarak uygulanan MKDB’in
cerrahi olarak c¢ikarilmasi artik Onerilmemektedir. Tami konulduktan sonra
hastalara belli araliklarla idrar tetkiki, bobrek fonksiyonlari, tansiyon 6l¢iimi,
bunun yaninda batin ve bobrek US’si (hidronefroz (HN), tiimér, karsi bobrekteki

kompansatuar hipertrofi gelisimi agisindan) yapllmahdlrgo.

2.3.3. Bobregin Sekil, Pozisyon ve Fiizyon Anomalileri

2.3.3.1. Atnal1 Bobrek

Bobregin en sik rastlanan fiizyon anomalisidir ve 400-500 dogumda bir
goriiliir. Erkeklerde daha siktir. Sag ve sol metanefrik blastem yiikselirken
birbirlerine dokunur pozisyondadir daha sonra her iki blastemin birbirinden
ayrilmas1 gerekir fakat bobreklerin arteriyel ¢ataldan gecerken birbirlerine dogru
itilmeleri yiizinden bu ayrilma ger¢eklesmez ve alt kutuplarda birbirine yapisik
kalmaya devam ederler. Bobrekler arasindaki baglanti normal bobrek parenkimi
veya fibrotik bir doku tarafindan saglanabilir. At nali bobrek anomalisinde
bobrekler rotasyonunu tamamlamamistir. Bu nedenle renal pelvis genellikle 6nde
ve ekstrarenaldir. Ureterler de bdbregin &n vyiiziinden g¢ikarlar ve istmusun
oniinden asag1 dogru inerler. Ureter duplikasyonu gibi iireter anomalileri de atnali

bobrekle birlikte sik goriiliir.

Genellikle asemptomatiktir. UPB darlign ve buna bagl gelisen bobrek tasi

ve IYE 6nemli komplikasyonlarmdandir. Atnali bdbregi olan hastalarda Wilms
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tiimoriiniin genel niifusa oranla 7 kat daha sik goriildiigli soylenebilmekle birlikte

diger bobrek tiimorleri sikliginda artis oldugu kesin olarak séylenememektedir35.

2.3.3.2. Ektopik Bébrek

Bobregin kaudalden yukar1 dogru yiikselmesi agsamasinda meydana gelen
aksaklik sonucu olusur. Pelvik, iliak, torasik veya c¢apraz pozisyonda olabilmekle
birlikte en sik (% 55) pelvik kavitede yerlesim gésterirlg. Genellikle tek tarafli ve
asemptomatiktir fakat iireteral obtriiksiyona bagli komplikasyonlar, enfeksiyon ve

bobrek tasi sik goriiliir.

2.3.4. Bobrek Pelvisi ve Ureter Anomalileri

2.3.4.1. Ureteropelvik Bileske Darlig1

Cocuklarda goriilen hidronefroz nedenleri arasinda ilk sirada yer alir. Her
1,000-2,000 canli dogumda bir goriiliir. Bu anomalide idrar renal pelvisden
iiretere gecemez ve biriken idrar nedeniyle bobrek pelvisinde artan basing
bobrekte progresif bir hasar olusturmaya baslar. Ureteropelvik bileske darliginda
bobrek foksiyonunda meydana gelen hasar tikanikligin olusum zamanma ve
derecesine gore degisir. Birinci trimesterde MKDB, 2. trimesterde renal displazi,
bobrek fonksiyonlarinda bozulma, 3. trimesterde HN olarak kendini gosterir.
(erken ve tam tikanikliklarda tamamen fonksiyonunu kaybetmis ve displastik

bobrek olusabilmektedir ). Cift tarafli oldugunda oligohidramnios gelisebilir.
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Patogenezinde iireterin embriyolojik gelisimi esnasinda meydana gelen
anormal rekanalizasyon siirecinin rol oynadigi diisiiniilmektedrir. Rekanalizasyon
iireterin ortasindan uglara yani UPB’ye ve UVB’ye dogrudur, bu asamada darlik
nerede olustu ise ona gore klinik bulgu verir; UPB’de ise HN, UVB’de ise
hidroiireteronefroz gelisir. UPB histolojik olarak incelendiginde bu bdlgede daha
az sayida kas hiicresi vardir ve kaslar yeterice fonksiyon gosteremez sonug olarak
peristaltizm saglanamaz. Bir diger neden ise tireterin pelvisle baglandigi noktada
bir acilanma olusmasi sonucu akimin bozulmasidir. UPB darligina neden olan en
sik dis faktér UPB’ye yakin seyreden aberan bdbrek damarlarmin neden oldugu
mekanik tikanikliktir®®. Sekonder UPB darligi ciddi VUR’ye baglh gelismis
olabilir. VUR iireteral uzamaya ve kivrilmaya neden olarak UPB’de mekanik bir

tikaniklik meydana getirebilir.

Prenatal US’de renal pelviste dilatasyon, iireter ve mesanenin ise normal
oldugu durumlarda UPB darligindan siiphe edilmelidir. Atnali bdbrek, UVB
tikanikli§1, tireter hipoplazisi ve duplikasyonu ve VUR ile birlikteligi siktir??.
Niikleer renogramlarda tespit edilmis ve tekrarlayan- siddeti artan agri, IYE, tas

ve hematiiri yapan belirgin tikanikliklarda cerrahi tedavi onerilmektedir.

2.3.4.2. Ureterovezikal Bileske Darligt

Ureterovezikal bileske darlig1 iireteri saran kas tabakasindaki hiicresel
eksiklikten kaynaklanmaktadir. Bu da adinamik ve fonksiyonel tikanikliga neden
olan bir segment ile sonuclanmaktadir. Dolayisiyla iireterin proksimal kisminda

dilatasyon olmakta ve ikincil olarak magaloiireter gelismektedir®”®®,
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2.3.4.3. Ureter Agenezisi

Patogenezinde {ireter tomurcugunun olusamamasi sorumlu tutulmaktadir.
Ureter tomurcugu olusamadigindan bébrek gelisimi igin gerekli olan metaneftik
blastemle karsilikli etkilesim de gerceklesemez ve ayni taraftaki bobrek de

agenetik olur®®.

2.3.4.4. Ureter Duplikasyonu

Ureterin en sik goriilen anomalisidir. Yaklasik olarak 125 kiside bir
goriliir. Genellikle tek taraflidir ve erkeklerde daha sik goriiliirler. Embriyogenez
esnasinda tlireter tomurcugunun erken bdliinmesi ya da ayni anda iki tane iireter
tomurcugunun olusmasi sonucunda duplikasyon kismi veya tam olabilir. Kismi
olanda iireterler mesanenin lizerinde birlesirler ve tek bir delik ile mesaneye
acilirlar. Tam olan tipinde ise iireterler ayr1 ayr1 mesaneye acilirlar. Mesaneye

acilim yeri nedeniyle alt pole yerlesmis olan tlireter VUR’ye neden olabilir'®#,

2.3.4.5. Ureterosel

Ureterin mesaneyle birlestigi en u¢ kisminda meydana gelen Kistik
dilatasyondur. Bu kistik genisleme tikanikliga neden olabilir ve bu nedenle de
tireterin proksimalinde dilatasyon gelisebilir. Kizlarda erkeklerden daha sik
goriiliir. Kizlarda hemen daima tireter duplikasyonu ile birlikteyken erkeklerde %
50 oraninda birliktelik gosterir. Ureterosellerin % 60’1 antenatal dénemde tespit

edilebilir. Prenatal dénemde tespit edilemyen olgular IYE ile bagvurabilir*®?,
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2.3.4.6. Ektopik Ureter

Ureterin mesaneye normal giris yerinin disinda ag1lmasi durumudur. Ureter
tomurcugunun gelisim bozuklugu nedeniyle olusur. Erkeklerde ektopik iireter
posterior tiretraya, mesane alt kismina, seminal vezikiile veya ejakiilator kanala
acilir. Kizlarda ise mesane alt kismina, iiretraya, vestibiil veya vajinaya agilir.

Ektopik iireter siklikla ¢ift toplayiCi sistem ve tireterosel ile birlikte goriiliir.

2.3.4.7. Megaliireter

Ureterdeki geniglemeyi ifade eder. Normalde US ile goriintiilenemeyen
iireterler eger goriitiilenebiliyor ise bir patoloji (dilatasyon) olabilecegi akla
gelmeli ve bu acidan tetkik edilmelidir. Primer, sekonder, refliiye bagl olan ve
olmayan olmak tizere siniflandirilir. Primer megaiireter lireterovezikal bileskedeki
adinamik segmente bagli iireter proksimalinde meydana gelen dilatasyonu ifade
eder. izlem giivenlidir ve hastalarin %75’inde 2 yilda spontan rezoliisyon saglanir.
Spontan rezoliisyonu belirleyen en 6nemli faktdr baslangictaki hidronefrozun
derecesidir. Sekonder megaiireter ise posterior iiretral valv (PUV), iiretrosel,
ektopik {lireter, norojenik mesane gibi idrar akisini1 engelleyen nedenlere bagh
olabilecegi gibi tag, hematom, retroperitoneal tiimorler gibi disaridan yapilan

bastya bagh da gelisebilir.

2.3.5. Mesane ve Uretra Anomalileri

2.3.5.1. Mesane divertikila

Mesane divertikiilii  genellikle {ireterovezikal bileske bdlgesinde
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goriilmektede ve % 50 VUR ile birliktelik gostermektedir. Erkeklerde daha sik
gortliir. Waldayer kilifindaki miiskiiler yetersizlik etyolojik neden olarak
suclanmaktadir. Divertikiiliin boyutuna gore zor idrara ¢ikma, idrar inkontinansi,

sik idrara ¢ikma gibi sikayetler goriilebilir.

2.3.5.2. Mesane ekstrofisi

Mesane ekstrofisi 35,000- 40,000 dogumda bir goriliir. Gebeligin 8.
haftasi civarinda olusur. Alt abdominal duvar tirogenital ve anorektal kanalin
olusumu esnasinda mezodermal migrasyonun saglanamamsi sonucu gelisir.
Prenatal olarak 14. haftadan sonra goriilebilir hale gelir, eger bu haftadan sonra
goriilemiyorsa akla mesane ekstrofisi gelmelidir3g. Erkek/kiz oranmi 2/1°dir.
Vezikoiireteral reflii hastalarin hemen tamaminda goriiliir. Hastalarin % 25-%

50’sinde ise IYE ve renal skar gelismektedir40.

2.3.5.3. Uretral Atrezi
Erkeklerde goriilen obstriiktif iiropatilerin en agir formu {iretral atrezidir.
Prenatal donemde kendini genislemis mesane ve bilateral hidroiireteronefroz

seklinde gosterir.
2.3.5.4. Uretral Hipoplazi

Obstriiktif iiropatiler i¢ide nadir goriilen bir formdur ve iretral atreziye

oranla daha az ciddi bir anomalidir.
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2.3.5.5. Posterior Uretral Valv

Posterior tiretral valv, posterior liretray1 kismen ya da tamamen tikanikliga
ugratan dogumsal bir membrandir. Erkeklerde alt iiriner sistem tikanikliklarinin
en sik nedenidir. Posterior iiretral valv sikligi 5,000- 8,000 dogumda birdir*. Cok
farkl1 bulgular ile kendini gosterebilir. Prenatal donemde oligohidramnios,
dogumdan sonra ise, tamamen asemptomatik olabilecegi gibi, idrar ¢ikiminda
azlik ya da disiik idrar akimi, ele gelen mesane gibi klinik bulgular ile kendini
gosterebilir. Prenatal tani konulan olgularda bazen intrauterin cerrahi girisim
gerekebilir. Dogumdan sonra ise kadin dogum wuzmani, ¢ocuk sagligi ve
hastaliklar1 uzmani, cerrah ve radyolog tarafindan birlikte degerlendirilmelidir.
Dogum sonrasi acil olarak idrar akimi saglanmali ve yine ilk giinlerde
voidingsistoiiretrogram (VSUG) ¢ekilmelidir. Cerrahi tedaviye ragmen vakalarin
1/3’nde tam iyilesme saglanirken, 1/3’linde VUR devam etmekte 1/3’{inde tekrar
miidahale gerekmektedir.

Prune-Belly sendromu prenatal ve postnatal donemdeki goriintiilemeler
boyunca PUV’un ayirict tanilan ig¢inde yer alir. Her iki durum da hidronefroz,
genislemis posterior iiretra ve oligohidramnios ile iliskilidir*?. Prune-Belly
sendromu karm kaslariin yoklugu ve kriptorsidizmin eslik ettigi ciddi iiriner
sistem anomalileri ile birliktelik gosteren bir sendromdur®. insidans 35,000-
50,000 dogumda birdir ve erkeklerde kizlardan 18-20 kat daha sik goriilmektedir.

Intrauterin dénemde valve bagl gelisen bu tikamklik bdbreklerde
displastik degisikliklere neden olabilir ve bu da ileriki donemde bobrek

fonskiyonlarmi belirleyen en onemli faktordiir ve degistirilemez. Erken tani
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konulamayan ya da tedavi edilmeyen olgularda ilerleyen yaslarda tekrarlayan

IYE, HT ve bobrek yetmezligi gelisebilmektedir™.

2.4. Prenatal Hidronefroz

Hidronefrozdan bobrek ve iiriner sistem anomalilerinin birgogunun

radyolojik tetkiklerde en sik saptanan bulgusu olmasi nedeniyle bahsedilecektir®.

Hidronefroz renal pelvis ve Kalikslerin, hidrotireteronefroz ise pelvis,
kaliks ve tireterlerin dilatasyonunu ifade eden radyolojik olarak tespit edilen
patolojik bir bulgudur, tan1 degildir. Prenatal US ile dlgiilen renal pelvis on-arka
capmna gore tamimlanir. Prenatal hidronefroz 100 gebelikte bir goriiliir. Erkek
fetuslarda daha siktir. Prenatal olarak tespit edilen her hidronefroz klinik olarak
anlamli degildir. Klinik olarak anlamli kabul edilerek postnatal donemde
arastirilmasi gereken durumlar igin farkli gortisler mevcuttur. Bunlardan bir tanesi
gebelik haftas1 < 20 hafta i¢in APC > 6mm, 20-30 hafta arasinda > 8mm , >30

45,46

hafta i¢in ise > 10mm olmasin1 anlamli kabul eder™™. Diger bir goriis ise

prenatal US’nin yapildig1 gebelik haftasindan bagimsiz olarak APC’nin Smm ve

tizerinde Ol¢iildiigii her durumun anlamli kabul edilmesi gerektigini 6ng6rﬁr47’48.

Prenatal hidronefrozon smiflandiriimasinda Fetal Uroloji Toplulugu’nun
(Society for Fetal Urology) (SFU) siniflamasi en gegerli siniflama olarak kabul
gormektedir (Tablo 2)*. Kalikslerin normal ve APC < 10 mm oldugu hidronefroz
olgular1 % 50 oraninda postnatal donemde normale donerler. APC > 15 mm olan

ve orta derece kaliektazi tespit edilen olgularda ise bu oran % 3 civarmdadir®,
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Johson ve ark. yaptigi bir ¢alismada da, posnatal donemde hidronefroz tespit
edilen tiim hastalarin antenatal pelvik capmin 15 mm’nin {izerinde oldugu
gérﬁlmﬁstﬁrso.

Tablo 2. Fetal Uroloji Toplulugu tarafindan belirlenen Prenatal Hidronefroz
Derecelendirilmesi

Hidronefrozun derecesi Toplayici sistem Renal parenkim

0 Saglam Normal

1 Onemsenmeyecek 6lciide dilatasyon Normal

2 Bobrek smurlari i¢inde kalmis belirgin - Normal
dilatasyon

3 Bobrek sirilari  digina  tasmus  ciddi - Normal

dilatasyon ve kalikslerde dilatasyon

4 ileri derecede pelvis ve kaliks dilatasyonu  Incelmis

(Kaynak 46’dan alinmistir)

Hidronefroz renal obstriiktif, ekstrarenal obstriiktif ve obstriiktif olmayan
nedenlere bagl olarak gelisebilir. Renal obstriiktif nedenler i¢inde; UPB darligy,
UVB darligy, ¢ift toplayici sistem, PUV, iireterosel, ektopik iireter, iiretral atrezi,
kloakal anomali sayilabilir. Bunlar i¢inde HN’a en sik neden olan anomali UPB
darhigidir (% 44 - 65). UVB tikaniklig1 % 14 ile ikinci sirada, iireterosel % 5 ile

4651 Ekstrarenal obstriiktif nedenler; sakrokoksigeal

liciincli sirada yer alir
teratom, diger pelvik kitleler (gastrointestinal duplikasyonlari, over kistleri gibi)

ve hidrokolpostur. Obtriiksiyon dist nedenler ise VUR, MKDB, Prune-Belly
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sendromu ve fizyolojik renal pelvik dilatasyondur. Bu anomaliler arasinda en sik

hidronefroz nedeni % 14 gibi bir oran ile VUR’dir™.

Prenatal US ile tespit edilen dilatasyonun tek veya cift tarafli olmasina,
ireterlerin ¢apinda ve mesane hacmindeki degisiklie gore olasi patolojiler
tahmin edilebilir. Ornegin dilatasyon cift tarafli ve hem her iki iireter ¢apinda hem
de mesane hacminde bir artma s6z konusu ise en olasi tani posterior iiretral
valvdir. Renal pelvise sinirh bir dilatasyon varsa bu durumda da en olas1 tan1 UPB

darligidir.

2.5. Vezikoiireteral Reflii

Vezikoiireteral reflii, idrarin mesaneden, geriye dogru akimimi ifade
eder. Ureterin mesaneye giris acis1, yeri ve mesane duvari igindeki uzunlugu pasif
bir fizyolojik kapak mekanizmasi olusturmaktadir. Bu mekanizma idrarin
mesaneye rahatca akmasina izin verirken, iseme sirasinda mesane i¢i basincin
artmasina ragmen idrarm bobreklere dogru c¢ikmasini engellemektedir. Ureter
tomurcugunun ¢ikis bolgesi anormal 6zellikler tagidiginda ve iireterin submukozal

katettigi mesafe kisaldiginda VUR olasilig: artar.

Insidans tarama yapilan yasa gore degisir, ¢iinkii VUR zaman icinde
spontan iyilesebilen bir durumdur. Yasla birlikte {ireterin intravezikal par¢asinin
uzunlugu artmaktadir, bu da birgok vakada refliiniin zaman i¢inde spontan olarak
iyilesmesinin nedeni olarak gérﬁlmektedir53. Idrar yolu enfeksiyonu geciren

cocuklarda VUR siklig1 % 20-40°dir. Erkeklerde genellikle daha yiiksek derecede
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VUR tespit edilir. Kizlar daha sik IYE gecirmeleri nedeniyle daha sik tani
alirlar™®. Vezikoiireteral reflii saptanan hastalarin kardeslerinde % 27 - % 45

oraninda VUR saptanmaktadir.

Vezikoiireteral reflii primer ve sekonder olmak {tizere ikiye ayrilir. Primer
VUR’da herhangi bir major anatomik anomali yoktur. Vezikoiireteral bilegskenin
immatiiritesi ya da mindr yapisal anomalisi s6z konusudur. Sekonder VUR’da ise
mesane i¢i basinci arttiran durumlar (norojenik mesane, PUV, diiretral stenoz
iireterosel, komplet iireter duplikasyonu, ektopik iireter orfisi) veya inflamatuar

olaylar veya gegirilen cerrahi girigimler s6z konusudur.

Vezikotireteral refliinlin spontan olarak gerilemesi VUR’un derecesine
(Sekil 5), tek veya ¢ift tarafli olmasina ve tan1 anindaki yasa baglidir. I- 11. derece
VUR % 80, Ill. derece VUR % 50, IV. derece VUR % 30 oraninda spontan
geriler. V. derece refliide spontan gerileme nadirdir. VUR mesanedeki bakterilerin
iist Uriner sisteme gecisini  kolaylastirmakta bu da pyelonefrite zemin
hazirlamaktadir. VUR ve IYE birlikteligi sonucu olusan renal hasar refli
nefropatisi olarak ismlendirilir. Son donem bobrek hastaligi olan ¢ocuklarin %
15-20’sinde neden reflii nefropatisidir. Reflii nefropatisi ¢ocuklarda goriilen
HT’nin en sik nedenlerinden biridir. Tiim bu nedenlerden dolay1r erken tani

konulmasi ve dogru tedavi edilmesi ¢ok 6nemlidir.
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Sekil 5. Vezikoiireteral Refliiniin Derecelendirilmesi
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I. Kontrast madde, iseme sirasinda ancak iireterin distal kesimine ulagir
I1. Kontrast madde, renal kalikslere kadar ¢ikar, iiriner sistemde dilatasyon yoktur

111. Ureter, renal pelvis ve kalikslerdeki orta dereceli dilatasyona ragmen, heniiz renal kaliksler
kiintlesmemistir.

IV. Ureter, renal pelvis ve kalikslerdeki dilatasyon yaninda renal kaliksler kiintlesmistir.

V. Refliiniin bulundugu tarafta ileri derecede hidrotireteronefroz ve kivrintili bir iireter vardir

2.6. Bobrek ve Uriner Sistem Anomalileri ve Genetik

Bobrek ve iriner sistemin dogumsal anomalileri, nefrogenezisi kontrol
eden karmasik gen agindaki bozukluga bagli olarak gelisir. Bu anomalilerin
degisik fenotipleri gelisim programindaki bozuklugun hangi nefrogenezis
evresinde olduguna baglidir, 6rnegin renal agenezi tireter tomurcugu tarafindan
metanefrik uyarilamanin gerceklesememesine bagli gelisirken, VUR gibi iiriner
sistem anomalileri ile iliskili c¢esitli derecedeki displaziler normal iireteral

dallanma ve epitelya farklilasmanin engellenmesi sonucu olusur. Bir tek gende
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olusan tek bir mutasyon farkli fenotipte hastalifa neden olabilirken, farkli
genlerdeki mutasyonlar ayni hastalifa neden olabilir™. Bébrek ve iiriner sistem
anomalilerinin genellikle ailesel olmalar1 ve inkomplet ve farkli genetik gegis
gostermeleri  dikkati gekmektedir®®. Bu ozellikleri DBUSA’nmn  nedenleri
konusunda bilgi saglarken diger aile bireylerinin arastirilmasi ile ilgili bir¢ok

soruyu giindeme getirmektedir™®.

Son yillarda bobrek ve iiriner sistemin nasil gelistigi konusundaki
bilgilerimizde ¢ok biiyiik ilerlemeler kaydedildi fakat boyle karmasik organlarin
gelisiminde altta yatan molekiiler iligkiler agin1 (network) anlamak noktasindan
uzak oldugumuz sdylenebilir’’. Yine de bobrek ve iiriner sistem anomalileri ile
ilgili spesifik genleri tespit etmek konusunda arastirmalar yapilmakta ve

molekiiler iligkiler ag ile ilgili birtakim énemli sonugler elde edilmektedir.

Bu arastirmalar ile tespit edilen spesifik genler icinde en Onemliler
sunlardir; PAX 2 geni, iirogenital sistem, gbz, kulak ve santral sinir sistemi
gelisiminde kritik role sahip transkripsiyon faktoriinii kodlar ve bu gendeki
mutasyon Renal-Koloboma sendromuna neden olur. KAL geni, néronal gogii
saglayan proteini kodlayan gendir ve Kallmann sendromuna neden olur, bu
sendrom ile birlikte birgok renal anomali birliktelik gosterir. EYA geni
embriyolojik gelisimde onemli role sahiptir ve mutasyonu sonucunda brankiyal
kist, dis kulak malformasyonlari, isitme kayb1 ve renal anomalilerin goriildiigii
Brankiyo-Oto-Renal sendrom olusur. Agtr 2 geni bobrek ve iriner sistemin

embriyolojik gelisimi boyunca aktif olan ve genellikle dogumla birlikte aktivitesi
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kaybolan bir gendir ve mutasyonu ile birlikte UP tikanikliktan VUR’a kadar
cesitli DBUSA’ya neden olur®®, Bir¢ogunun ayni olguda birliktelik gdstermesi
tim bu cesitli anatomik anomalilerin ortak genetik nedeni paylastigini

diisiindiirmektedir®®.

Sonug olarak bu dogumsal anomalilerin altta yatan genetik nedenini ve
patojenik mekanizmasini anlamak ileri tedavi yoOntemlerinin gelistirilmesi

acisindan ipuclar1 saglayacaktir.

2.7. Prenatal Tan1 Yontemleri
2.7.1. Ultrasonografi

Gebeligin 18 ile 20. haftalar1 arasinda tarama amaci ile yapilan prenatal US
1980’11 yillarin sonlarma dogru kullaniminin artmasi ile (1980°de % 33, 1987°de
% 80) fetal anomalilerin erken donemde tani1 almasi da kolaylagmistir.
Ultrasonografinin radyasyon igermemesi, kontrast madde ihtiyact olmamasi,
kolay uygulanabilir ve noninvaziv bir yontem olmasi en ¢ok tercih edilen
radyolojik yontem olmasini saglamistir. Yapan Kkisinin tecriibesi, kullanilan
cihazin kalitesi gibi bir¢ok faktérden etkilenmesi, bobrek fonksiyonlari, normal
kalibredeki ireterler, diisik dereceli dilatasyonlar ve bazi anomalilerle ilgili
yeterince detayl1 bilgi vermemesi dezavantajlari i¢inde sayilabilir. Prenatal US ile
amaglanan erken tan1 koymak ve bu sayede onlenebilir sorunlarin gerek cerrahi
gerekse medikal tedavi ile Oniine gegmektir.

Idrar {iretimi gebeligin 9. haftasinda baslar. Onbirinci haftada pelviste
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sisteme ait yapidir. Bobrekler ise 13. haftada her iki lumbar bdlgede oval sekilli
yapilar olarak goriiliir. Bobreklerin ekojeniteleri giderek azalir ve kortikomediiller
ayirmm daha beliginlesir. Ureterler ise normalde dilatasyon gibi bir patoloji
olmadig1 durumda US ile goriintiilenemez.

Prenatal ultrasonografi ile % 1 oraninda saptanan fetal anomalilerin % 20-
30’unu bobrek ve iiriner sistem anomalileri 01usturmaktad1r7’8. Uriner sistem
anomalisi siklig1 ortalama 500 gebelikte birdir®. Wiesel ve ark. min yaptigi ve bu
konudaki en genis kapsamli ¢alismalardan birinde ise; 709 bin fetus prenatal US
ile incelenmis, 1,130 tane iiriner sistem anomalisi ve her 800 gebelikten birinde
iiriner sistem anomalisi tespit edilmistir". Bu calismada iiriner sistem anomalisi
sikhigmin diger ¢alismalara gore daha diisiik tespit edildigi goriilmektedir®.

Prenatal ultrasonografinin yapilis basamaklarini: (a) fetusun boyut,
matiirite ve cinsiyeti (b) bobrek boyutu, pozisyonu, sayisi, ekojenitesi, simetrik,
bobrekteki kistik olusumlar ve hidronefroz (c) iireter ¢api, mesane hacmi, duvar
kalinligi (d) amniyon sivisi hacmi (olgohidroamniyos) (e) ek anomalilerin
varhgmin degerlendirilmesi olusturur. Bobregin korteks, medulla ve pelvisini
birbirinden ayirdetmek ancak 20-25. haftadan sonra miimkiin hale gelir. Bobrek
gelisiminin normal oldugundan emin olmak igin ideal olarak 20. gebelik
haftasindan sonra US yapilmasi Snerilmektedir™.

Prenatal US ile renal anomalilerin % 50’ den fazlasi 25. haftadan 6nce
tespit edilebilmektedir. Prenatal US ile en sik saptanan patolojik bulgu
hidronefrozdur. Prenatal US ile saptanan bir diger nonspesifik bulgu ise bobrek

ekojenitesindeki artigtir ki bu durum polikistik ve kistik displastik bobrek ile
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iligkilidir®’. Unilateral multikistik displastik bobrek prenatal olarak en yiiksek
oranda (% 97) saptanan anomalidir. En erken tan1 (18,5. gebelik haftasinda) alan
mesane ekstrofisidir. En geg tan1 (28. gebelik haftasinda) alan unilateral RA ve iist

iiriner sistem dilatasyonudur®.

2.7.2. Manyetik Rezonans Goriintiileme

Prenatal MR, US ile arada kalinan olgularda, iki tarafli ciddi anomali veya
iiriner sistem anomalisi ile birlikte oligohidramnios saptanan olgular ya da
kompleks anomali diisliniilenlerde ek anatomik bilgi elde etmak amaci ile

kullanilan tan1 yéntemlerinindendirﬁz.

2.7.3. Amniyosentez

Intrauterin 10-12. haftalarda nefronlar idrar iiretebilir hale gelir ve bu
fonksiyonu giderek artar. Onsekizinci haftadan sonra amniyotik sivi, tiimiiyle fetal
idrardan olusmaktadir. Amniyon sivist fetus tarafindan yutulur, gastrointestinal
kanaldan emilerek kan dolasimina gecer ve tekrar bobrekler tarafindan amniyon
bosluguna geri doner. Amnion sivisinin miktar1 dzellikle akciger gelisimi i¢in
hayati 6neme sahiptir.

Amniosentez ile fetal idrarin biyokimyasal incelemesi (osmolarite,
sodyum, klor ve kalsiyum miktar1 tayini) yapilabilir. Fetal idrar normalde
hipotoniktir. Ciddi obstriiktif iiropati ve renal displazide ise idrar izotonik hale
gelir. Ciddi obstriiksiyon durumunda amnion sivisindaki Na, Cl, Ca, igerigi hafif

obstriiksiyonlulara gore daha yiiksek bulunabilir.
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2.8. Dogumsal Bobrek ve Uriner Sistem Anomalisi Tamis1 Alan Olgularin

Dogum Sonrasi Izlemi

Bobrek ve iriner sistem anomalilerinin bir kismi postnatal dénemde
urosepsis, HT, proteiniiri veya bobrek yetmezligi nedeniyle arastirilirken
rastlantisal olarak tani almakta, bir kismi ise prenatal US’ nin rutin tarama
yontemlerinin bir parcasi haline gelmesi ile intrauterin donemde tani almaktadar.
Prenatal olarak tani koymak hastanin erken donemde tedavi ve takibine olanak
saglamaktadir. Boyle bir olumlu sonucun yaninda bazen prenatal US ile tespit
edilen ve patolojik oldugu diisiiniilen bulgular normalin varyant1 ya da fetus i¢in
fizyolojik ve gecici bir durum olabilmektedir. Bu durum hem ailede anksiyete
yaratmakta hem de ¢ocugun gereksiz tetkik ve tedavilere maruz kalmasina neden
olmaktadir. Tiim bu nedenlerden otiiri kimlerin postnatal donemde takibe

alinacagi 6nem kazanmaktadir.

Prenatal US ile en sik saptanan patolojik bulgunun HN oldugu ve renal
pelvis APC’nin bu bulguyu saptamada kullanilan parametre oldugundan daha
once bahsetmistik. APC icin gebelik haftasina gore birtakim degerler belirlenmis
olmasina ragmen en ¢ok kabul goren egilim gebeligin her donemi i¢in 5 mm ve
tizeri APC’nin anlamli kabul edilmesi ve postnatal inceleme yapilmasi
y6nﬁndedir47'48.

Kimlere postnatal donemde inceleme yapilmasi gerektigi disinda onemli
bir soru da incelemenin zamanlamasidir. Tek tarafli HN veya hafif derecedeki

bilateral prenatal HN’de postnatal US ile degerlendirme 48 saatten sonraya

birakilmalidir. Ciinkii ilk 24-48 saat i¢inde yapilan US yenidogan bu dénemde
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oligiirik oldugu i¢in yanlis negatif sonuglar verebilir, bu nedenle 7. giinde ve 1.
ayda tekrar edilmelidir®. Oligohidroamnios, iiretral obstriiksiyon, MKDB, yiiksek
derecedeki bilateral HN ve kesin olmayan prenatal tanisi olan yenidoganlar ise
mutlaka yasamin 1. giiniinde USG ile tetkik edilmelidir.

Dogumdan sonraki ilk US’de, intrauterin donemde saptanmis olan
patolojik goriiniim sebat ediyorsa ileri incelemeler gerekir. Antenatal donemde
iriner sistem dilatasyonu saptanmis, ancak, postnatal ilk giinlerde yapilan US’si
“normal” olarak degerlendirilen olgularin nasil izlenmesi gerektigi tartismalidir.
Bu bebeklerde genel olarak bir siire sonra ozellikle de 4. ve 6. haftalarda US
tekrar1 6nerilmektedir. Clinkii ilk sonografi bir hafta kadar geciktirilse bile bobrek
normal goriilebilir ve izleyen goriintiilerde HN saptanabilir®.

Postnatal US’de tek tarafli persistan ve APC’si 5-10 mm olan veya
bilateral hidronefrozlu tiim hastalara VSUG yapilmas1 gerekli bir tetkikdir.
Voidingsistoliretrografi 6zellikle VUR ve PUV i¢in tam1 koydurucu bir
gorliintiileme yontemidir. Ancak bu tetkikin ne zaman yapilacag:i (bilateral
hidronefrozda ilk giin yapilmas: gerekliligi disinda) ve postnatal US’de
hidronefroz saptanmadigi durumlarda yapilip yapilmayacagi konusunda

tartismalar mevcuttur?®®

. Clinkii bu tetkik invaziftir, iyonize radyasyon igerir ve

IYE riski tasir. Postnatal US’ si normal olan bebeklerin aileleri ile VSUG’nin

avantaj ve dezavantajlar1 konusunda konusulmali ve ortak karara varilmalidir.
Diger tanm1 yontemleri dinamik renografi, statik renografi, MR, video

tirodinamidir. Dinamik renografide kullanilan radyoniiklid Tc-99m ile isaretli

merkaptoasetil triglisindir (MAG3). Bobrek fonksiyonu ve obstriiksiyon olup

34



olmadig1 hakkinda bilgi verir. ilk 4 hafta icinde yapilmasi uygun degildir. Ancak
antenatal VUR yokken persistan HN mevcutsa ya da renal pelvis ¢ap1 10 mm ve
tizerinde ise VUR olsa bile mutlaka dinamik renografi yapllma11d1r48. VUR
saptanan tiim olgularda renal skar1 belirlemede DMSA ile statik renal
gorlintiilleme yapilmalidir. Hastalarin bundan sonraki takipleri ise postnatal US’de
Olciilen APC’ye ve dinamik renografide tespit edilen bobrek fonksiyonuna gore
yapilmaktadir.

Tek veya ¢ift tarafli hafif-orta pelvis dilatasyonu olan hastalarda hemen
proflaktik antibiyotik uygulanmasina baslanmasi tartismali olmasina ragmen
genel egilim dogumdan itibaren antibiyotik proflaksisi baslanmasi yoniindedir.
Proflaksi icin segilecek antibiyotik lokal antimikrobiyal diren¢ paternine gore
degisiklik  gostermekle  birlikte, amoksisilin,  sefaleksin,  tirmetoprim-
sulfametaksazol ve nitrofurantoin siklikla kullanilan proflaktik antibiyotiklerdir®.

[lag tedavisi disinda diger bir tedavi ydntemi de cerrahidir. Cerrahi
tedaviler intrauterin donemde uygulanabilecegi gibi dogumdan hemen sonra acil
cerrahi girisim olarak ya da hastanin takibine gore herhangi bir zamanda da
uygulanabilir. Ozellikle mesane bosaliminda ciddi problemi oldugu diisiiniilen
olgularda (PUV veya iireterosel) dogumdan hemen sonra mesaneye iireter yoluyla

sonda yerlestirilerek idrar drenaji saglanmalidir.

Hastalarin takibinde goriintiilleme yontemlerinin yaninda kullanilan baska
parametreler de vardir. Ozellikle iki tarafli ciddi hidronefroz veya bdbrek
parenkim ekojenite degisikligi, hipoplazi ve displazi ya da kistik hastalik

gorilintiisii s6z konusu ise dogumdan itibaren idrar akiminin ve serum kreatinin ve
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elektrolit diizeylerinin yakindan izlenmesi gerekir. Bu hastalarda ilk giin tiim bu
tetkiklerin yapilmas1 gerekmektedir. Ilk iki giin alinan degerler annenin kreatinin
degerlerini yansitacagi i¢in kisitli bilgi vermektedir. Yenidoganin 1. haftanin
sonunda sahip olmasi gereken serum kreatinin degeri 0,4 mg/dl dir. Eger ilk bir
yilda serum kreatinin degeri 0,8 mg/dl’nin lizerinde ise bobrek yetmezligi igin
artmis riskten soz edilir®.

Sonug olarak antenatal hidronefroza yol acan patolojiler dinamik bir seyir
gosterdigi icin dinamik bir takip programi uygulamak gerekmektedir. Tek bir

incelemeye gore karar vermek ¢cogu zaman eksik ya da hatali olabilir.
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3. GERECLER VE YONTEM

Bu calismada, Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Pediatrik Nefroloji Bilim
Dalinda takip edilen, prenatal veya ¢ocukluk caginin herhangi bir doneminde
raslantisal olarak dogumsal bobrek ve {iriner sistem anomalisi tanist almig yaglar
0-18 arasinda degisen olgular incelendi. Calisma, Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi
Etik Kurulu’nun 17.11.2008 tarih ve 393 sayili onayi ile yiiriitiildi.

Prenatal veya postnatal donemde tanit alan ancak calismaya hastane
dosyast ve poliklinik kartlar1 bilgilerine gére dahil edilen olgular retrospektif, yeni
tan1 almis olgular prospektif olarak degerlendirildi.

Retrospektif olarak galismaya dahil edilen olgularin izlem stireleri en az
bir y1l olarak belirlendi. Prospektif olarak degerlendirilen olgular icinde takibi
esnasinda 1 yildan daha kisa siire i¢inde 6lenler de ¢aligmaya dahil edilmistir.

Calismanin amacina uygun olarak, dogumsal bobrek ve liriner sistem
anomalisi tanis1 alan olgularda asagida belirtilen veriler degerlendirmeye alindu.

Olgular dogumsal bobrek ve {iriner sistem anomalisi tanist alma
zamanlarina gore iki gruba ayrildi; Grup 1, prenatal donemde tani alan olgulari,
Grup 2, postnatal donemde (¢ocukluk caginin herhangi bir donemi) tani alan

olgular1 igermektedir.

3.1. Demografik bilgiler: Grup 1 olgular i¢in tan1 aldiklar1 gebelik haftasi, Grup

2 olgular i¢in tani aldiklar1 yas ve her iki grup i¢in de cinsiyet bilgilerini iceren

demografik veriler degerlendirildi.
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3.2. Oykii ve klinik bulgular: Olgularin anne ve babasi arasindaki akrabalik,
diger aile bireylerinde DBUSA &ykiisii, eslik eden diger patolojiler ve izlem
siireleri incelendi. Grup 2’ye dahil olan olgular icin doktora bagvuru nedenleri,
Grup 1’e dahil olan olgular i¢in ise prenatal US’nin yapildigi gebelik haftas1 ve
tespit edilen bulgular - bobrek pelvisinin 6n-arka c¢apt ve oligohidramnios -
kaydedildi. Prenatal US’nin yapildig1 gebelik haftas1 < 20 hafta, 21-30 arasi, > 30
hafta olarak {i¢ gruba, prenatal US ile 6lgiilen bobrek pelvisi 6n-arka ¢ap1 5-9 mm,

10-14 mm, > 15 mm olarak ii¢ gruba ayrildi.

3.3. Laboratuar tetkikleri: “National Kidney Foundation- Kidney Disease
Outcomes Quality Initiative” ¢alisma grubunun en son siniflamasina goére, KBH 5
evrede incelenmektedir®’: Evrel: normal veya artmis GFH, GFH > 90
ml/dk/1.73m? Evre 2: hafif bobrek hasari, GFH 60-89 ml/dk/1.73m?, Evre 3: orta
diizeyde bobrek hasari, GFH 30-59 ml/dk/1.73m?, Evre 4: ciddi bdbrek hasart,
GFH 15-29 ml/dk/1.73m? , Evre 5: son donem bobrek yetmezligi (diyaliz/
transplantasyon), GFH < 15 ml/dk/1.73m?. Ayni calisma grubu KBH tammuin,
bobrek hasar1 belirtegleri (goriintilleme yontemleri veya bobrek biyopsisi ile
saptanmis bobrek hasar1 ve proteiniiri) olsun veya olmasin 3 aydan uzun siireyle
GFH’nin 60 mL/ min/ 1.73 m*’nin altinda seyretmesi seklinde yapmlst1r67’68.
Uluslararas1 KBH ile ilgili kayitlar1 iceren simdiye kadar yapilan
epidemiyolojik yayinlar incelendiginde KBH ; GFH’nin < 75 ml/dk/1.73 m?

olmasi seklinde tanimlanmistir. Verilerimizi bizim ¢alismamizdan onceki literatiir

bilgileriyle kiyaslayabilmek amaciyla biz de bu literatiirlere gore KBH siniflamasi
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yaptik. Tiim olgularin GFH degerleri kaydedilmistir. Glomertiler filtrasyon hizi
75-50 ml/dk/1.73 m? olanlar hafif, 50-25 ml/dk/1.73 m? olanlar orta, < 25
ml/dk/1.73 m? olanlar agir KBH kabul edilerek 3 gruba ayrilmustir. Idrar yolu
enfeksiyonu gegiren, proteiniiri ve HT’u olan olgular kaydedilmistir. Taninin
uygun kosullarda alinmis idrar kiiltiirii ile dogrulanmis olmas1 1YE, 24 saatlik
idrarda protein atiliminin > 4 mg/mz/st olmas1 proteiniiri, en az 3 ayr1 6l¢limde
elde edilen ortalama sistolik veya diyastolik kan basinci degerinin cinsiyet, yas ve

boya gore 95. yiizdeligin iistiinde bulunmasi HT kabul edilerek kaydedilmistir.

3.5. Tedavi yontemi: DBUSA’li hastalarda uygulanan medikal ve cerrahi
tedaviler (proflaktik antibiyotik, antihipertansif ilaglar, diyaliz, transplantasyon)

kaydedilmistir.

3.6. Prognoz: Dogumsal bobrek ve iiriner sistem anomalilerinin prognozlari,
iyilesme, KBH ve o&liim olarak belirlenmistir. Tespit edilen DBUSA’nin

radyolojik olarak tamamen kaybolmasi iyilesme olarak kabul edildi.

Istatistiksel Analiz

Verilerin analizi Windows SPSS v14.01 paket programi ile yapilmistir.
Tanimlayici istatistikler; siirekli degiskenler i¢in ortanca (minimum - maksimum)
seklinde, nominal degiskenler icin ise olgu sayisi ve (%) olarak gosterilmistir.

Cinsiyet oranlar1 i¢in “Binom testi” uygulanmistir. Nominal degiskenler
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“Pearson’un Ki-Kare” testi ve ¢apraz tablolar (crosstabs) ile analiz edilmistir.
Grafikler Windows SPSS v14.01 paket programi ile yapilmistir. Sonuglarda, P

degerinin < 0,05 olmasi istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Calismanin yiiriitiildiigii siire i¢inde Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi
Pediatrik Nefroloji Bilim Dali’nda yaslar1 0 ile 18 arasinda degisen, 76’s1 erkek
(% 70,4), 32’si kiz (% 29,6) toplam 108 DBUSA tanisi almis olgu izleme
alimmustir. Toplam 108 olgudan 58’1 Grup 1, 50°si Grup 2 i¢inde yer almistir.

Tablo 3’de Grup 1’deki olgularin cinsiyet bilgileri yer almaktadir. Grup
1’deki olgularin 17’si kiz, 41°1 erkekti. Erkeklerin sayisi kizlarin sayisindan 2,35
kat fazla saptanmistir. Dogumsal bobrek ve liriner sistem anomalileri iginde her
bir hastalik grubunun cinsiyetlere gore dagilimi farklilik gostermekle birlikte,
DBUSA’nin erkeklerde kizlardan daha sik goriildiigii (iiretreosel haric)
bilinmektedir. Bu bilgi 1s18inda cinsiyet oranlar1 i¢in yapilan Binom testinde
erkekler icin teorik beklenti % 70 kabul edilmis ve bu degere gore test
gergeklestirilmistir. P degeri 0,519 bulunmus olup 0,05°den kiigiik olmadigindan
teorik beklenti ile calismamiz arasinda anlamli bir fark saptanmamis ve

calismamiz teorik beklentimizi desteklemistir.

Tablo 3: Grup 1 olgularinin cinsiyet bilgileri

SIKLIK (%) Teorik Beklenti
Cinsiyet
Kiz 17 29,3
Erkek 41 70,7 7 ,519
Erkek/Kiz 2,35
Toplam 58 100
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Tablo 4’de Grup 1 olgularinin izleme alinma yasi, izlem siiresi ve prenatal
US’nin yapildig1 gebelik haftas1 ve prenatal US bulgular1 yer almaktadir. Olgular
en az 1 ay (prospektif olarak calismaya dahil edilip 1 ayin sonunda 6len bir Prune-
Belly olgusu), en fazla 108 ay, ortanca 24 ay izleme alinmistir. bu olgularin

takibe girme yaslar1 ise ortanca 17 giin olarak tespit edilmistir.

Grup 1’e dahil olan 58 olgunun 38’inin tam1 konulan gebelik haftasi
biliniyordu. Gebelik haftas: bilinenlerin 11’inin (% 29,0) 20 ve 20. haftadan
once, 13’liniin (% 34,2) 20-30 hafta arasinda, 14’iiniin (% 36,8) ise 30. haftadan
sonra tanist konulmustu. Tani konulan gebelik haftasi bilinenler iginde 46
bobregin (23 olgunun) 33’iiniin pelvis APC’si 5 mm ve {izerinde tespit edilmis,
geri kalan 13 bobregin ise APC’si 5 mm’nin altinda oldugundan normal kabul
edilmis ve bu nedenle tablo 4’de belirtilmemistir. Anteroposterior ¢ap1 bilinen 21
bobregin (% 63,63) APC’si 5-9 mm, 7’sinin (% 21,21) 10-14 mm, 5’inin (%

15,15) > 15 mm idi.

Toplam yedi olguda oligohidramnios 6ykiisii alinmistir. Oligohidramnios
tespit edilmis olan olgulardan {i¢ii PUV, biri Prune-Belly sendromu, biri PKBH,
biri bilateral G4 VUR, biri de kompleks anomali (sag MKDB ve sol UP darligin

birlikte goriildiigi bir olgu) idi.
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Tablo 4. Grup 1 olgularimn izlem siireleri ve prenatal US yapildig1 gebelik
haftasi ve prenatal US bulgular

SIKLIK

izlem Siiresi (ay)
Ortanca 24
Min 1
Maks 108

Gebelik Haftasi
<20 11 29,0
21-30 13 34,2
>30 14 36,8
Toplam 38

Bobrek Pelvis APC (mm)*
5-9 21 63,63
10-14 7 21,21
>15 5 15,15
Toplam 33

izleme Baslama Yasi (giin)
Ortanca 17

Oligohidramnios
Var 7 12,1
Yok 51 87,9

(*her bobrek i¢in ayr1t APC degeri)

Sekil 6’da Grup 1 olgularinin prenatal ultrasonografik tanilart ve bu
tanilarin dagilimi yer almaktadir. Grup 1°deki 58 olgu hidronefroz ve digerleri
olarak smiflandirilmistir. Toplam 58 olgunun prenatal ultrasonografi sonuglarina
bakildiginda ilk sirada 46 olgu (% 79,3) ile nonspesifik patolojik bir bulgu olan
hidronefrozun yer aldig1 goriilmiistiir. “Diger” baslig1 altinda prenatal US ile tam
konulabilen spesifik tanilar yer almistir. Bunlar i¢inde en sik 5 olgu (% 8,7) ile tek

taraflt RA’nin bulundugu tespit edilmistir.
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Sekil 6. Grup 1 olgularinin prenatal ultrasonografik tamlari ve tam

dagilimlarn

%20,69

W Hidronefroz

M Bilat. Gift Toplayic Sistem
a Ekstrofiva Vezika
WmKDe

| Tanimlanamayan Renal
Anomali

B Tek Tarafl RA

%79,31

Grup 1’e dahil olan olgularin postnatal donemde hangi tanilart aldigi Tablo
5’de gosterilmistir. Prenatal US ile tanimlanamayan renal anomalili iki olguya,
postnatal donemde atnali bobrek ve sag ektopik bobrek tanilart konulmustur. Bes
tane tek tarafli RA’l1 olgunun 4 tanesi kompleks anomali tanist almigtir, (bunlar;
sol RA- sag G3 VUR, sag RA-sol ¢ift toplayici sistem, sol RA-sag ¢ift toplayici
sistem, sag RA-sol G4 VUR ). Diger basglig1 altinda; UV darlik, atnali bobrek,
ektopik bobrek ve ¢ift toplayict sistem yer almaktadir.

Prenatal US’de hidronefroz saptanan 46 olgunun 12’sine (% 26,1) UP
darlik, 8’ine (% 17,4) HN, 6’sma (% 13,0) VUR, 5’ine (% 11,0) kompleks
anomali, 2’sine (% 4,3) PUV tanis1 konulmus, 9 olgunun (% 19,5) ise postnatal
US’si normal olarak saptanmis. Geri kalan 4 olguda da tek tarafli RA, MKDB,

PKBH ve tek tarafli UV darlik (diger baslig1 altinda) saptanmustir.
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Prenatal US ile patoloji saptanan 58 olgudan 9’u postnatal donemde
normal saptanirken 49’u patolojik saptanmistir. Prenatal US farkli merkezlerde ,
farkl1 radyologlar tarafindan ve farkli cihazlar kullanilarak yapildig1 halde
prenatal DBUSA 6n-tanisi alan hastalara % 84,5 oraninda post-natal olarak da

ayn1 veya farkli bir DBUSA tanis1 konularak prenatal tan1 desteklenmistir.

Tablo 5. Grup 1°deki olgulara postnatal konulan tanilar ve tanilarin

dagilimlan
PRENATAL TANI POSTNATAL TANI SIKLIK
Hidronefroz UP darlik 12
Hidronefroz 8
VUR 6
Kompleks anomali 5
PUV 2
MKDB 1
PKBH 1
UV darlik 1
Normal 9
MKDB MKDB 3
Bilateral ¢ift toplayici sistem Bilateral ¢ift toplayici sistem 1
Tanimlanamayan renal At nal1 bobrek 1
anomali Sag ektopik bobrek 1
Ekstrofiya vezika Ekstrofiya vezika 1
RA Kompleks anomali 4
RA 1
TOPLAM 58

Tablo 6’de Grup 2 olgularinin cinsiyet bilgileri yer almaktadir. Grup

2’deki olgularin 15°1 kiz, 35’1 erkekti. Erkeklerin sayist kizlarin sayisindan 2,33
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kat fazla saptanmistir. Tablo 3’de Grup 1 i¢in yapilan Binom testi bu kez Grup 2
icin ve kizlarda teorik beklenti %30 kabul edilerek yapilmistir. P degeri burada da
0,431 bulunmus olup 0,05’den kii¢lik olmadigindan teorik beklenti ile ¢alismamiz
arasinda anlamli bir fark saptanmamis ve c¢alismamiz teorik beklentimizi

desteklemistir.

Tablo 6. Grup 2 olgularinin cinsiyet bilgileri

GRUP 2

SIKLIK (CH) Teorik P
Beklenti
Cinsiyet
Kiz 16 30,0 3 431
Erkek 34 70,0
Erkek/Kiz 2,33
Toplam 50 100

Tablo 7°de Grup 2 olgularinin izlem siireleri ve doktora basvuru nedenleri
yer almaktadir. Olgular en az 12 ay, en fazla 216 ay, ortanca 48 ay siireyle izleme
alinmigtir. Tan1 yast en erken 1 ay, en ge¢ 180 ay, ortanca 24 ay olarak
bulunmustur. Doktora basvuru nedenleri icinde en sik 25 olgu ile (%50) IYE
tanis1 ve IYE semptomlar1 (huzursuzluk, ates, emmeme, diziiri vs) yer almustir.
Ikinci sirada 13 olgu (% 26,0) ile rastlantisal olarak saptanan (baska nedenlerle

cekilen US) olgular yer almigtir. Bunu, baska bir anomali nedeniyle birliktelik
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acisindan yapilan taramalarda saptanan olgular (% 10,0), karinda kitle semptomu

olan (% 8,0) ve ailede DBUSA 6ykiisii (% 6,0) olan olgular izlemistir.

Tablo 7. Grup 2 olgulariin izlem siireleri ve doktora basvuru nedenleri

SIKLIK

izlem Siiresi (ay)

Ortanca 48
Min 12
Maks 216
Tam Yasi (ay)
Ortanca 24
Min 1
Maks 180
Basvuru Nedeni
Aile Oykiisii 3 6,0
Baska bir nedenle ¢ekilen US 13 26,0
Diger anomaliler arastirilirken 5 10,0
IYE ve IYE semptomlari 25 50,0
Karinda Kitle 4 8,0
Toplam 50 100

Tablo 8’de Grup 2 olgularmin tanilart ve bu tanilarin dagilimi yer
almaktadir. Grup 2’ye dahil olan 50 olgunun tanilarma bakildiginda ilk sirada
VUR 12 olgu (% 24,0) ile yer aldi. Bunlarin 6’s1 bilateral, 6’s1 ise tek tarafli VUR
idi. Ikinci sirada kompleks anomaliler 9 olgu (% 18,0) ile yer aldi. “Kompleks
anomaliler” bagligi altinda, biri digerinin nedeni olmayan birden fazla
DBUSA’nin birlikte goriildiigii durumlar tanimlanmaktadir. Bu dokuz olgunun
tanilari; sol RA- sag UP darlik, sol RA- sag G4 VUR, sag RA-sol UP darlik-

mesane divertikiilii, sol RA- sag G5 VUR, atnali bobrek - noérojenik mesane,
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bilateral G5 VUR- sag ektopik iireter, bilateral G4 VUR - noérojenik mesane-
bobreklerde rotasyon anomalisi, PUV - sag c¢ift toplayici system, sag ¢ift toplayici
sistem - sag UP darlik idi. “Diger” bashigi altinda 6 olgu yer aldi, bu olgularin
tanilar ; atnali bobrek (1 olgu), ektopik bobrek (1 olgu), ¢ift toplayici system (2

olgu), glomeriilokistik hastalik (1olgu) ve atrofik bobrek (1 olgu) idi.

Tablo 8. Grup 2 olgularimin tamlari ve tan1 dagihmlar:

Grup 2 Olgularinin Tamlar:

Sikhik (%)
VUR 12 24,0
Kompleks anomali 9 18,0
PKBH 8 16,0
Tek taraflh RA 8 16,0
Diger 6 12,0
PUV 4 8,0
Tek tarafli UP darhk 2 4.0
MKDB 1 2,0
Toplam 50 100,0

Tim olgular i¢in anne-baba arasindaki akrabalik, diger aile bireylerinde
bobrek ve iiriner sistem anomalisi ve olgularda eslik eden baska bir hastalik
Oykiisti Tablo 9°da yer almaktadir. Olgularin % 10,2’sinde akrabalik, % 11,1’inde
bobrek ve iiriner sistem anomlisi 6ykiisii olan aile bireyleri ve % 16,6’sinda de ek
hastalik saptanmistir. Eslik eden diger hastaliklar icinde ilk sirada nefrolitiazis,
ikinci sirada hipospadias yer almistir. Bunlar ikiser olgu ile Caroli hastaligi, anal

atrezi ve meningomiyelosel, birer olgu ile de intestinal lenfanjiektazi, kardiyak
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anomali, Prune-Belly sendromu, Turner sendromu ve VACTERL asosiasyonu

izlemistir.

Tablo 9. Tiim olgular i¢cin akrabalik, aile oykiisii ve eslik eden hastaliklarin

sikhig1 ve dagilim

SIKLIK (%)

AKRABALIK
Var 11 10,2
Yok 97 89,8
AILE OYKUSU
Var 12 111
Yok 96 88,9
EK HASTALIK
Var 18 16,6
Yok 91 83,4
Toplam 108 100

Toblo 10, Grup 1 ve Grup 2 i¢in ayri ayri 6nemli laboratuar ve klinik
bulgular arasinda yer alan; GFH degerlerini, IYE gegiren, proteiniirisi ve HT’si
olan olgulart gosteren bir tablodur. Grup 1 olgularinin 4’iinde (% 6,9) GFH < 75
ml/ dk/ 1.73 m% 1’inde proteiniiri, 20’sinde (% 34,5) IYE, 5’inde HT
saptanmistir. Buna karsilik Grup 2 olgularinin 21’inde (% 42,0) GFH < 75 ml/
dk/ 1.73 m?, 15’inde (% 30,0) proteiniiri, 23’iinde (% 46,0) IYE, 21’inde (% 42,0)
HT saptanmistir.

Grup1’de GFH’si <75 ml/ dk/ 1.73 m? olan 4 olgunun 4’ii de agir KBH idi.
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Grup 2’de toplam 21 KBH’l1 olgunun 3’1 hafif, 5’1 orta, 13’1 agir KBH idi. Grup
1 ve Grup 2 arasinda, GFH < 75 ml/ dk/ 1.73 m? olan, HT ve proteiniiri gelisen
olgular icin p degerlerinin ii¢ii de 0,000 bulunmustur. Idrar yolu enfeksiyonu

gelisimi i¢in ise iki grup arasinda anlamli bir fark saptanmamistir (p: 0,223).

Tablo 10. Grup 1 ve Grup 2 olgularinin laboratuar, klinik bulgular: ve p
degerleri

Grup 1
Sikhik (%)
GFH 0,000
<75ml/dk/1.73m* | 4 6,9 21 42,0
>75 ml/ dk/ .73 m° | 54 93.1 29 58,0
Proteiniiri 0,000
Var 1 1,7 15 30,0
Yok 57 98,3 35 70,0
Idrar yolu enf. 0,223
Var 20 34,5 23 46,0
Yok 38 65,5 27 54,0
Hipertansiyon 0,000
Var 5 8,6 21 42
Yok 53 91,4 29 58

Tablo 11°de olgularin Grup 1 ve 2 igin ayri ayn ilag kullanim Sykiileri
gosterilmistir. Grup 1 olgularindan 29°u (% 50,0), Grup 2 olgularindan 37’si (%
74,0) ilag kullanmamistir. Grup 1 olgularindan 25’1 (% 43,1) sadece antibiyotik

kullanirken, 2’si sadece antihipertansif, 2’si de antibiyotik ve antihipertansif
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birlikte kullanmistir. Grup 2 olgularindan 15’1 sadece antibiyotik, 8’1 sadece

antihipertansif, 14’ii antibiyotik ve antihipertansif birlikte kullanmistir.

Tablo 11. Tiim olgularin kullandiklar ilaclarin dagilim

ILAC KULLANIMI

GRUP 1
ila¢ kullanmayan 29 50,1
antibiyotik 25 43,1
antihipertansif 2 34
antibiyotik + antihipertansif 2 3.4
toplam 58 100,0
GRUP 2
ila¢ kullanmayan 13 26,0
antibiyotik 15 30,0
antihipertansif 8 16,0
antibiyotik + antihipertansif 14 28,0
toplam 50 100,0

Tablo 12°de KBH gelisen, diyalize giren, transplantasyon yapilan ve dlen
olgularin tanilart yer almaktadir. Caligmamiza dahil olan 108 olgunun 9 tanesi
postnatal ~ donemde  yapilan  tetkikler = sonucunda  saglikli  olarak
degerlendirildiginden bu tabloda yer almamislardir. Bu 9 olgu c¢ikarildiginda
kalan 99 olgunun 23’iinde (% 23,2) KBH gelismis, 13’iiniin(% 13,1) diyaliz
ithtiyact olmus, 7’sine (%7,0) transplantasyon yapilmis, 5’1 (% 5,0) Slmiistiir.
KBH gelisen 23 olgunun 8’1 kompleks anomali, 6’s1 bilateral VUR, 4’1 PUV, 3’1

PKBH, 1’i MKDB, 1’i de glomeriilokistik hastalik tanil1 olgulardi. Olen olgular

51



bilateral VUR, Prune-Belly sendromu, PKBH, PUV ve glomeriilokistik hastalikt.
Transplantasyon yapilanlarin 3’ PUV, 1’1 PKBH, 1’1t MKDB, 1°i bilateral VUR
1’i de sag MKDB-sol UP darlikli kompleks anomali olgulariydi. Diyaliz tedavisi
alanlarin 5’1 kompleks anomali, 4’ii bilateral VUR, 2’si PUV, 1’1 PKBH, 1’1 de

glomeriilokistik hastalik olgusuydu.

Tablo 12. KBH gelisen, diyalize giren, transplantasyon yapilan ve dlen tiim

olgularin tanilar:

KBH DiYALIZ TRANSPLANTASYON OLUM

Yok Var Yok Var Yok Var Yok Var
Bilateral VUR 1 6 8 4 6 1 6 1
10 1 10 1 11 0 10 1
Kompleks anomali 10 8 13 5 17 1 17 1
MKDB 4 1 5) 0 4 1 5) 0
6 3 8 1 8 1 8 1
PUV 2 4 4 2 8 3 5) 1
Hidronefroz 8 0 8 0 8 0 8 0
10 0 10 0 10 0 10 0
Tek tarafli UP darhik 14 0 14 0 14 0 14 0
Tek tarafh VUR 11 0 11 0 11 0 11 0
76 23 86 13 92 7 94 5

Sekil 7 ve Tablo 13’de Grup 1 ve Grup 2 olgularmin KBH gelisimi, diyaliz
ve transplantasyon ihtiyaci, 0liim oranlar1 ve p degerleri belirtilmistir. Kronik
bobrek hastaligr gelisen olgularin % 91,3°1, diyaliz ve transplantasyon ihtiyact
olanlarin sirastyla % 91,7- % 85,7’si ve 6len olgularin % 60’ min Grup 2 iginde

yer aldig1 tespit edilmistir.
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Sekil 7: Grup 1 ve Grup 2 olgularimin KBH, transplantasyon

oranlarimin karsilastirilmasi

267

p: 0,000

Olgu Sayis1

, diyaliz ve 6liim

B Grupl

B Grup2

oliim

KBH transplantasyon diyaliz

Grup 1 ve 2°’de KBH gelisen ,diyaliz uygulanan, transplantasyon yapilan

olgular arasinda anlamli bir fark saptanirken (p degerleri sirasiyla 0.000, 0,031,

0,001) her iki grupta kaybedilen hasta sayisi arasinda

bulunmamuistir (Tablo 13).

onemli bir fark
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Tablo 13. KBH gelisen, diyaliz veya transplantasyon uygulanan ve dlen

olgularin gruplara gore dagilimlari ve p degerleri

KBH
Siklik 2
% 8,7
Diyaliz
Siklik 1
% 8,3

Transplantasyon

Siklik 1

% 14,3
Oliim

Siklik 2

% 40

21 0,000
91,3

11 0,001
91,7

6 0,031
85,7

3 0,241
60

23

12
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5. TARTISMA

Dogumsal bobrek ve tiriner sistem anomalileri KBH nedenleri arasinda ilk
sitrada  yer almakta ve dogumsal anomalilerin yaklasitk % 20-30’unu
olusturmaktadir. Bu nedenle intrauterin donemde tan1 konularak postnatal erken
izlem ve tedavi hastalarin morbidite ve mortalite oranlarin1 azaltmakta ve yasam
kalitelerini arttirmaktadir.

Dogumsal bobrek ve tiriner sistem anomalilerin birgogu erkek cinsiyetinde
daha sik goriilmektedir’***"®"* Bu durumun bir istisnast iireteroseldir, iireterosel
kizlarda daha siktir. Erkek cinsiyetinin kiz cinsiyetine orani her anomali i¢in
farklilik gostermektedir. Sanna-Cherchi ve ark.’nin yaptig1 bir ¢alismada ¢esitli
DBUSA’larmn cinsiyete gore dagilimi verilmis, MKDB ic¢in E/K oraninm 0,9
olarak saptanmasi disinda diger tiim anomaliler i¢in E/K oran1 > 1,5 olarak tespit
edilmistir (6rnegin; tek tarafli renal agenezi i¢in E/K orani 2,7’dir)72.
Calismamizda anomalilerin ¢esidine gore bir ayrim yapilmamis olup olgularin
cogunu erkek cinsiyeti olusturmustur. Tim olgular i¢cin (grup farkina
bakilmaksizin) yapilan binom analizinde erkek sayisinin kiz sayisindan fazla

oldugu tezi desteklenmis olup literatiir verilerine uygunluk gdstermistir.

Dogumsal bobrek ve liriner sistem anomalilerinin birgogu asemptomatik
seyreder ve eger perenatal donemde cekilen US ile saptanamamis ise bir ¢ocuk
saglig1 ve hastaliklar1 uzmani ya da ¢ocuk iirologu tarafindan IYE, HT, proteiniiri
ya da bobrek yetmezligi nedeniyle arastirilirken rastlantisal olarak saptamrlar“.
Doktora bagvuru nedenleri anomalinin tipine gore degigsmektedir. Tek tarafl renal

anomaliler arasinda, 6rnegin renal agenezi ve MKDB olan olgularda, ¢ocukluk
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yas grubunda bobrek yetmezligi gelisme riskinin ¢ok diisiik oldugu

sdylenebilir ™,

Cift tarafli ve kompleks anomalilerin bdbrek yetmezligi
gelistirme olasiliklar1 daha yiiksektir. Ornegin ayn1 olguda sol RA ve sag UP
darlik birlikteliginde bobrek yetmezligi gelisme riski fazladir. Bunlarin disinda
VUR’un bebeklik déneminde IYE nedeniyle hastaneye yatis riskini arttirdig
bilinmektedir”. Vezikoiireteral reflii gibi birgok DBUSA olgusu da kendini
gecirilen bir IYE epizodu ile ortaya ¢ikarabilmektedir. Calismamizda Grup 2
olgularinin doktora basvuru nedenlerine bakildiginda IYE’nin ilk sirada yer aldig1
gOriilmiistiir.

Postnatal donemde anomalilerin saptanma yasi anomalinin tipine gore
farklilik gdstermektedir. Ozellikle kompleks anomaliler sinifinda yer alanlar daha
erken yaslarda semptomatik hale geldiginden daha erken tani alabilmektedir.
PUV’lu olgularin bir kisminda oldugu gibi eger valv iiretrada tam tikanikliga
neden olduysa dogumdan hemen sonra idrar ¢ikiminin olmamas: erken dénemde
tantyr koydurur. Caligmamizda Grup 2 olgularinin tani yaslar1 anomalinin tipine

gore ayrilmamamis olup ortanca deger 24 aydir.

Hidronefroz prenatal US ile en sik saptanan patolojik bulgudur46’76’77.

Kistik bobrek, bobrek yoklugu, kalinlagsmis mesane duvari, ¢ift toplayict sistem,
mesane ekstrofisi hidronefroz diginda prenatal US ile saptanabilen diger
patolojilerdir. Calismamizda diger ¢alismalardakine benzer sekilde en sik
saptanan prenatal ultrasonografik patoloji hidronefroz olmustur. Prenatal
ultrasonografi ile hidronefroz saptanan olgularin postnatal déonemde tanilarma

78,79

bakildiginda ilk sirada UP darlik oldugu goriilmistir'™"”. Benzer sekilde
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calismamizda prenatal hidronefroz saptanan olgularin % 26,1’inde postnatal

donemde UP darlik tanis1 konulmustur.

Prenatal US’de saptanan anomalilerin postnatal dénemde dogrulanip
dogrulanmadig1 prenatal US’nin gilivenilirligi agisindan 6nemlidir. Bu noktada
US’nin gebeligin kaginci haftasinda yapildigi ve bu haftada 6l¢iilen bobrek pelvis
APC’si 6nem kazanmaktadir. Literatiirde farkl iilkelerde prenatal US’nin renal
malformasyonalar i¢in duyarhhiginin % 60 civarinda oldugu belirtilmektedir®®®:,
Fefer ve ark.’min ABD’de yaptigi c¢alismada renal malformasyonlarin
taranmasinda prenatal ultrasonografinin duyarlilift % 82 olarak saptanmigtir®,
Caligmamizda yukarda sayilan verilerden bagimsiz olarak Grup 1 i¢in prenatal US
duyarliligt (% 84,5) literatiirdeki verilere yakin olarak bulunmustur. Dolayisiyla
prenatal US’nin bu konudaki duyarliliginin oldukga iyi oldugu diisiiniilebilir.

Tanidan bagimsiz olarak renal anomalilerin % 50’sinden fazlasi 25.
gebelik haftasindan 6nce tani almaktadir*®, Hangi gebelik haftasinda hangi APC
degerinin anlamli kabul edilerek postnatal donemde tetkik edilmesi gerektigi
konusunda farkli gériisler vardir. Fefer S. ve ark. <20 gebelik haftasinda APC > 6
mm, 20-30 hafta arasinda > 8 mm , > 30 gebelik haftasinda ise > 10 mm degerinin
anlamli oldugu ve postnatal donemde tetkik edilmesi gerektigini bildirmislerdir*®,
Lim DJ ve ark.’nin yaptig1 ¢alismada kaliksleri normal ve APC < 10 mm olan
hidronefroz olgularinin % 50 oraninda postnatal donemde normale dondiigii, APC
> 15 mm olan ve orta derece kaliektazi tespit edilen olgularda ise bu oranin % 3
civarinda oldugu bildirilmistir*. Johson ve ark. yaptig1 bir ¢alismada ise, posnatal

donemde hidronefroz tespit edilen tiim hastalarin prenatal pelvik capmin 15
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mm’in iizerinde oldugu gérﬁlmﬁstﬁrso. Bu konuda genel olarak kabul goren goriis;
gebeligin her donemi i¢in 5 mm ve iizeri APC’nin anlamlhi kabul edilmesi ve
postnatal inceleme yapilmasi yoniindedir 41488283 - Calismamizda APC’si > 10
mm olan 12 bobregin sadece 3 tanesi postnatal US ile normal olarak bulunmustur
(postnatal normal olarak bulunan 14 bobregin sadece 3’liniin APC’si > 10’dur).
Anteroposterior ¢apt > 15 mm olan bes bobregin besinde de postnatal donemde

patoloji tespit edilmistir.

Prenatal US ile saptanabilen diger bir bulgu da amniyon sivisinin
miktaridir. Ozellikle bilateral olan patolojilerde ve idrar akisini engelleyecek
tikanikliklar ya da darliklar sonucu oligohidramnios goriiliir. Oligohidramnios
pulmoner hipoplaziye neden olarak fetusun yasam sansini belirleyen en dnemli
sorunlardan biri olmaktadir. Nakayama ve ark. PUV’si olan yenidoganlarin
pulmoner hipoplaziye bagli olarak % 45 o6liim oranina sahip oldugunu
bildirmislerdir®™. Erken donemde fark edilen oligohidramnios igin, secilmis
olgularda fetal cerrahi girisim Ozellikle akciger gelisiminde olumlu sonuglar
vermektedir. Veziko-amniotik sant 6zellikle mesane ¢ikmindaki tikanikliklarda
oncelikli tedavi yontemlerinden biridir*®. Calismamizda oligohidromaniyos tespit
edilmis olan 7 olgudan ti¢ti PUV, biri Prune-Belly sendromu, biri PKBH, biri
bilateral G4 VUR, biri de kompleks anomali (sag MKDB ve sol UP darlik) idi.
Oligohidramnios tespit edilen olgularin 2’si KBH gelistirmis, 2°si 6lmiis, 3’1 de
takiplerinde prognostik agidan iyi seyretmislerdir.

Dogumsal bobrek ve iiriner sistem anomalileri ailesel olabilir ve

mutasyona ugramig spesifik genler aile bireylerinde tespit edilebilir. Hangi
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DBUSA’larda aile bireylerini taranmasi1 gerektigi tartismalidir. Ozellikle
otozomal dominant PKBH’de ve VUR olgularinda birinci derece akrabalarin
tetkik edilmesi onerilmektedir®™. Calismamizda % 11 olguda ailede DBUSA
Oykiisii % 10,2 olguda da anne-baba arasinda akrabalik oldugu tespit edilmistir.
Dogumsal bobrek ve iiriner sistem anomalili olgularin 1/3’line kromozamal ya da
kromozomal olmayan diger sistem malformasyonlari da eslik edebilmektedir®®".
Santral sinir sistemi anomalileri ve kardiyak anomaliler en sik eslik eden
sistemlerdir ve bunlar1 gastrointestinal sistem ve karin duvari defektleri izler.
Genellikle birden fazla sistemin dahil oldugu olgularda karyotip analizi
yapilmalidir. Isaksen ve ark.’nin yaptigi calismada bdyle olgularn % 25’inde
anormal karyotip tespit edildigi birdirilmistir®. Dogumsal bobrek ve liriner sistem
anomalileri ve anal atrezi birlikteligi de sik gozlenmektedir, net olmamakla
birlikte bu durum kloakada distal iiriner sistemin ve distal barsagin ayni ortak
orijine sahip olmasi ile agiklanmaktadir. Caligmamizda karyotip analizi yapilan
olgu bulunmamaktadir. Dogumsal bobrek ve iriner sistem anomalilerine eslik
eden diger sistem anomalileri arasinda en sik meningomiyelosel, anal atrezi ve
Caroli hastaligi, daha sonra ise kardiyak anomali, Prune-belly sendromu, Turner
sendromu, VACTERL asosiasyonu ve intestinal lenfanjiektazi tespit edilmistir.
Prenatal ya da postnatal dénemde DBUSA tamist konulan olgularmn
izlemleri de en az tani asamasi kadar Onemlidir. Kronik bobrek hastalig
olgularmin % 50’sinden fazlasinda altta yatan patolojinin DBUSA oldugu3’4’87

diistintildiiglinde bu olgularin takibinde goriintilleme yoOntemlerinin yaninda

mutlaka GFH, proteiniiri, IYE ve HT varliginin degerlendirilmesi gerektigi ortaya
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cikmaktadir. Proteiniiri ve HT, KBH nin progresyonunu etkileyen diizeltilebilir
risk faktorlerinden en dnemlileridir®®®. Idrar akiginda soruna neden olan veya
VUR gibi idrar akisinin geriye dénmesine neden olan her durum IYE icin risk
faktdrii olmaktadir. Her gegirilen IYE’nin de bobrek parenkiminde hasara neden
olabilecegi diisiiniildiigiinde IYE de KBH igin &nemli risk faktdrleri arasinda
sayilabilir. Calismamizda olgularin % 14,8’ inde proteiniiri, % 24’tinde HT ve %
39,8’inde IYE tespit edilmistir. Grup 1 ve Grup 2 arasinda GFH < 75 ml/ dk/ 1.73
m? olan, HT ve proteiniiri gelisen olgular icin anlamli fark (p degerlerinin ii¢li de
0,000) bulunurken, idrar yolu enfeksiyonu sikligi ise her iki grupta birbirine
yaklasik yiizdelerde tespit edilmistir.

Yukarida bahsi gegen diizeltilebilir risk faktorlerini 6nlemek ya da tedavi
etmek amaciyla kullanilan medikal yéntemler vardir. Bunlardan bir tanesi IYE’yi
onlemede ve tedavide kullanilan antibiyotiklerdir. Her prenatal hidronefroz tespit
edilen hastaya hemen antibiyotik proflaksisi baglamak giiniimiizde hala tartismali
bir konu ise de genel egilim dogumdan itibaren antibiyotik proflaksisi baglanmasi
yoniindedir. Proflaksi i¢in secilecek antibiyotik lokal antimikrobiyal direng
paternine gore degisiklik gostermekle birlikte, amoksisilin, sefaleksin,
tirmetoprim-sulfametaksazol ve nitrofurantoin siklikla kullanilan proflaktik
antibiyotiklerdir®®. Antibiyotiklerin disindaki medikal tedavilerden biri de renin-
anjiyotensin sistem antagonistleridir ve bu ilaglarin hayvan modellerinde ve
eriskinlerde renoprotektif etkinlige sahip oldugu bir¢ok ¢aligmada gésterilmistirgo.
Hem ACE inhibitorleri hem de anjiyotensin reseptdr blokdrlerinin ¢ocuklarda

proteiniiriyi azalttig1 gosterilmis olmasina ragmen renoprotektif etkinligi ile ilgili

60



daha fazla bilgiye ihtiyag vardir®+%?

. Calismamiza dahil olan tiim olgularm %
37’si  sadece antibiyotik, 1% 9,2’si sadece antihipertansif, %14,8’i hem
antibiyotik hem de anthipertansif kullaniyordu.

Dogumsal bobrek ve iiriner sistem anomalilerinin prognozlarini belirleyen
cok cesitli faktorler bulunmaktadir. Taninin gebeligin erken doneminde (20.
gebelik  haftasindan  6nce)  konmasi®®,  oligohidramniyos, bilateral
hidrotireteronefroz, bilateral kistik displazi, diger sistemlerde eslik eden
anomaliler, kromozomal anomaliler ve fetal idrar incelemesinde; Na > 100
mmol/L, CI > 90 mmol/L, osmolarite > 210 mOsm/kg, beta 2 mikroglobulin,
epidermal growth faktor seviyesinde diistikliik renal kotii prognozu isaretleridir®.
Otuzikinci haftadan sonra obstriikksiyon gelisen olgularda displazi gelisme
olasiliginin azalmasi nedeniyle prognoz erken tani konulan olgulara gore daha
iyidir®™. Olgularimiz iginde prenatal dénemde US disinda amniyosentez, fetal MR
yapilan ya da dogum sonrasi kromozom analizi ile ileri tetkik edilmis olgular
yoktu. Oligohidramnios tespit edilen yedi olgunun iiciinde KBH gelismis, ikisi
Olmiistiir, bu bes olgunun tigiinde ayn1 zamanda hidroiireteronefroz da mevcuttur.

Prenatal ultrasonografi ile tespit edilen dogumsal bobrek ve iiriner sistem
anomalileri ilk kez 1970’lerin son donemlerinde bildirilmis ve 1980’lerin
ortalarina dogru da gebelerde prenatal US izlemlerinin rutin uygulamalar igine
girmesi ile bu bildirimlerin sikliginda artis goriilmeye baslanmistir. Prenatal
tirolojik tanilar ile meydana getirilen genis litaratiire ragmen, DBUSA’nin uzun

donem izlem sonuglar1 ile ilgili ¢ok az sayida literatiir bulunmaktadir.

DBUSA’larin ¢ogunun uzun siire asemptomatik kalmalar1 ve bundan dolay1 da
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tekrarlayan tetkik ve muayene yapmanin gii¢liigii bu konuda prospektif ¢alisma
yapmay1 zorlastirmaktadir. Prospektif kontrollii c¢aligmalarin yoklugunda da
hastalarin uzun dénem izlemleri boyunca goriilen iyilesmelerin prenatal taniyla
iliskili kabul edilmesi zorlasmaktadir. Retrospektif calismalar igin ise farkli
giicliikler giindemdedir. Bunlardan en 6nemlisi saglikli olduguna karar verilen ve
izlemden g¢ikarilan hastalarin tekrar kontrole gelerek tetkik edilmesidir. Buna
karsilik renal hasar1 olan ve halen kontrollere gelmekte olan hastalarin

%.72 Caligmamizda olgularin izlem

degerlendirmeye alinmasi daha kolaydir
stireleri Grup 1 i¢in; en az 1 ay (prospektif olarak calismaya dahil edilip 1 ayin
sonunda 6len bir olgu), en fazla 108 ay (ortanca deger 24 ay) Grup 2 i¢in; en az
12 ay, en fazla 216 ay, (ortanca deger 48 ay) idi. Olgularin izlem siireleri
birbirinden farkli olmakla birlikte, KBH, transplantasyon, diyaliz ve 6liim oranlar1
Grup 1 ve Grup 2 arasinda kiyaslandiginda, yukarida sayilan tiim k&tii prognoz
belirteclerinin Grup 2 olgularinda daha fazla oldugu tespit edilmistir. Ayrica KBH
, transplantasyon ve diyaliz ile tan1 zamani1 arasinda anlamli bir iligki (p degerleri
strastyla 0.000 , 0,031, 0,001) saptanmistir.

Dogumsal bobrek ve liriner sistem anomalileri bilateral idrar ¢ikis yolu
(outflow) tikanikliklari ve buna bagli gelisen bilateral renal displazilerden hafif
derecede pelvik dilatasyona kadar degisen cesitlilikte anomaliyi iceren bir
gruptur®’. Dolayisyla prenatal donemde tan1 koyarak erken tedavi goren ve izleme
aliman olgularin prognozlarimin daha iyi olmasi anlamlidir, ancak anomalinin

tipinin de prognozu etkileyen en 6nemli faktdrlerden biri oldugu unutulmamalidir.

Posterior iiretral valv i¢in prenatal tani konulmasinin hastaligin uzun dénem
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prognozunu etkileyip etkilemedigiyle ilgili farkli goriisler bulunmaktadir. Ylinen
ve ark.’nin yaptig1 ¢alismada semptom gelistirdikten sonra postnatal donemde tan1
konulan PUV olgular ile prenatal donemde tan1 konulanlar arasinda prognostik
acidan fark bildirilmemistir®’. Bu konuda yapilan diger ¢alismalarda ise prenatal
tan1 ve prognoz arasinda pozitif korelasyon bildirilmistir®®°. Calismamizda KBH
gelisen 4 PUV olgusunun 3’{iniin tanisinin postnatal donemde konulmus oldugu
goriilmiistiir.  Sonu¢ olarak bobrek hasarmma neden olabilen diizeltilebilir
faktorlerden olan IYE ve yiiksek basingli mesane disfonksiyonu erken tani ve
cerrahi girisim 1ile iylestirilebilir ya da Onlenebilir. Avrupa’daki 12 merkezde
gerceklestirilen bir calismada 19 yasindan kii¢iik bireylerin % 19’unda son dénem
bobrek yetmezliginin nedeninin vezikotlireteral refliiye bagl gelisen reflii

190 Ulkemizde 2008 yilinda yapilan ve yirmi

nefropatisi oldugu bildirilmistir
dokuz merkezden 282 KBH olgusunun incelendigi calismada da Avrupa
iilkelerindeki sonuclara benzer sekilde KBH nedenleri i¢inde en sik {irolojik
nedenlerin yer aldig1 ve bunlar i¢cinde de VUR’nin ilk sirada (% 18,5) yer aldig
tespit edilmistir®. Vezikoiireteral reflii tamsimin prenatal donemde konmasiyla
antibiyotik proflaksisine baglamakta ve piyelonefrit gelisimini engellenebilmekte,
bdylece de renal hasar riskinin bir miktar azaltildigi diisiiniilmekteydi. Son
zamanlarda yapilan ¢aligmalar sonucunda Ozellikle yasamlarmin ileriki
donemlerinde KBH gelistirme riski yiiksek olan VUR tanis1 prenatal donemde
konulmus erkek olgularda -ki bunlar genelde yiiksek dereceli VUR olgularidir-

gecirilen IYE’ye bagl olusan bdbrek hasarindan ¢ok intrauterin donemde gelisen

renal  displazinin  reflii  nefropatisinde  belirleyici  faktér  oldugunu
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gostermektedirt®12

. Calismamizda VUR olgularinin 6’sinda KBH gelismistir ve
hepsi bilateral VUR olgusudur. Bu 6 VUR olgusunun tamaminin tanisi postnatal
donemde konulmustur. Ureteropelvik darlik ve iireterovezikal darlik tek bobregi
olan olgular disinda KBH’ya neden olma olasilig1 ¢ok diisiik anomalilerdir ve
prenatal taninin UPD ve UVD olgularinin KBH gelistirmesini 6énlemede minimal
bir etkisi oldugu séylenebilir97. Calismamizda UP ve UV darlig1 olan hicbir
olguda KBH gelismedigi goriilmiistiir. Multikistik displastik bobrek icin uzun
stireli izlem ¢alismalart sinirlidir. Aslam ve ark.’nin yaptig1 bir ¢alismada 10 yilin
sonunda % 59 MKDB olgusunun kii¢iilmeye ugradigir ve hi¢ bir olgunun HT,
proteiniiri ve malignansi gelistirmedigi bildirilmistir®. Kronik bébrek hastaligina

ilerleyisin diger bobrekte eslik eden baska bir anomalinin olup olmamasi ile direkt

iligkisi vardir. Calismamizda 5 MKDB olgusunun sadecel’inde KBH gelismistir.

Sonug olarak; calisgmamizin verileri dogumsal bobrek ve {iriner sistem
anomalilerinin erken tani ve tedavisi ile olgularin morbidite ve mortalite
oranlarinin distiigiinii desteklemekte ve boylece prenatal tanimin Onemini

vurgulamaktadir.
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6. SONUCLAR

Prenatal doénemde veya c¢ocukluk ¢aginin herhangi bir doneminde

raslantisal olarak tan1 alan DBUSA olgularinin prognozlarinin sonuglarina gore

DBUSA olgularinda prenatal tanmin yeri ve dnemini belirlemek amaciyla yapilan

bu calismada elde edilen sonuclar sunlardir:

1.

Calismaya yaslar1 0 ile 18 arasinda degisen, 76’°s1 erkek (% 70.,4), 32’si kiz
(% 29,6) olan toplam 108 DBUSA tanis1 almis olgu almmustir. Toplam
108 olgudan 58’1 Grup 1 (prenatal tan1 konulan olgular), 50°si Grup 2
(postnatal ¢cocukluk ¢aginin herhangi bir doneminde tan1 konulan olgular )
icinde yer almistir.

Tiim olgular i¢in (grup farkina bakilmaksizin) yapilan binom analizinde
erkek sayisinin kiz sayisindan fazla oldugu tezi desteklenmistir (erkekler

icin p degeri 0,396 ).

Olgularin % 10,2’sinde akrabalik, % 11,1’inde bdbrek ve {iriner sistem
anomlisi Oykiisii olan aile bireyleri ve % 16,6’sinda de ek hastalik tespit
edilmistir.

DBUSA’ya eslik eden diger sistem anomalileri arasinda en sik

meningomiyelosel, anal atrezi ve Caroli hastaligini tespit edilmistir.

Grup 1 olgulart i¢inde prenatal US bulgular1 bilinen 23 olgudan renal
pelvis APC’si > 10 mm olan 12 bdbregin sadece 3 tanesi postnatal US ile
normal olarak bulunmustur ya da postnatal normal olarak bulunan 14
bobregin sadece 3’iliniin APC’si > 10°dur. Anteroposterior ¢ap1 > 15 mm

olan bes bobregin besinde de postnatal donemde patoloji tespit edilmistir.
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10.

11.

12.

Grup 1 olgularinda prenatal ultrasonografi ile en sik % 79,3 ile non
spesifik patolojik bir bulgu olan hidronefrozun saptandigi gorilmiistiir.
Prenatal hidronefroz saptanan olgularin % 26,1’ine postnatal donemde UP
darlik tanis1 konulmustur.

Grup 2 igin, doktora bagvuru nedenleri iginde en sik 25 olgu ile (%50) IYE
tanis1 ve IYE semptomlar: (huzursuzluk, ates, emmeme, diziiri vs) yer
almistir. Ikinci sirada 13 olgu (% 26,0) ile rastlantisal olarak saptanan
(baska nedenlerle ¢ekilen US) olgular yer almustir.

Grup 2 olgularmin tani yaglart anomalinin tipine gére ayrilmamis olup
ortanca 24 aydir.

Calismamizda olgularin % 14,8’inde proteiniiri, % 24’iinde HT ve %
39,8’inde IYE tespit edilmistir.

Grup 1 ve Grup 2 arasinda, GFH < 75 ml/ dk/ 1.73 m? olan, HT ve
proteiniiri gelisen olgular i¢in anlamli bir fark saptanirken (p degerlerinin
licii de 0,000), IYE gelisimi icin ise iki grup arasinda anlamli bir fark
saptanmamustir (p: 0,223).

Oligohidramnios tespit edilen yedi olgunun iiciinde KBH gelismis, ikisi
Olmiistiir, bu bes olgunun {i¢iinde ayn1 zamanda hidroiireteronefroz da

mevcuttur.

13. Kronik bdbrek hastaligi gelisen olgularin % 91,3’t,  diyaliz ve

14.

transplantasyon ihtiyacit olanlarin sirasiyla % 91,7, % 85,7’si ve 6len
olgularin % 60’1nin Grup 2 icinde yer aldig: tespit edilmistir.

Kronik bdbrek hastaligi, transplantasyon ve diyaliz olgulart igin Grupl
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ve 2 arasinda anlamli bir fark saptanmistir (p degerleri sirasiyla 0.000 ve

0,031, 0,001).
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8. OZET

Dogumsal bobrek ve iiriner sistem anomalilerinin ¢ocuklarda morbiditenin
en Onemli nedenilerinden biri olmasinin yaninda, ¢cocuklar ve geng eriskinlerde
KBH’nin % 50’sinden fazlasinda altta yatan nedendir. 1980’lerden bu yana
prental US’nin gebelik taramalarinda rutin uygulamalar i¢ine girmesi sonucunda
DBUSA’lara erken tan1 koymak miimkiin hale gelmistir. Bu calismada, prenatal
veya c¢ocukluk caginin herhangi bir doneminde raslantisal olarak tani alan
DBUSA olgularmin prognozlarmin sonuglarma gore, prenatal taninmn yeri ve
Oneminin tartisilmast amaglanmustir.
Calismaya yaslar1 0 ile 18 arasinda degisen, 76’s1 erkek (% 70,4), 32’si kiz (%
29,6) toplam 108 DBUSA olgusu almmustir. Grup 1 (prenatal tani konulan
olgular) icinde yer alan 58 olgunun 46’sinda (% 79,3) prenatal ultrasonografi ile
en stk non spesifik patolojik bir bulgu olan hidronefroz saptanmistir. Prenatal
hidronefroz saptanan olgularin % 26,1’ine postnatal donemde UP darlik tanisi
konulmustur. Yine Grup 1 olgulart icinde prenatal US bulgulart bilinen 23
olgudan postnatal normal olarak bulunan 14 bobregin sadece 3’iiniin APC’si > 10
mm’dir ve APC’si > 15 mm olan bes bobregin besinde de postnatal donemde
patoloji tespit edilmistir. Grup 2 (postnatal ¢ocukluk caginin herhangi bir
doneminde tan1 konulan olgular) i¢inde yer alan 50 olgunun doktora basvuru
nedenleri icinde en sik 25 olgu (%50) ile IYE tamis1 ve IYE semptomlar
(huzursuzluk, ates, emmeme, diziiri vs) yer almistir. Grup 2 olgularmin tani
yaslart anomalinin tipine goére ayrilmamis olup ortanca 24 ay olarak tespit

edilmistir. Kronik bobrek hastaligi gelisen olgularin % 91,3’, diyaliz ve
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transplantasyon ihtiyaci olanlarin sirastyla % 91,7, % 85,7’s1 ve 6len olgularin %
60’min Grup 2 icinde yer aldigi tespit edilmistir. Kronik bobrek hastalig
gelisimi, diyaliz ve transplantasyon ihtiyacinin prenatal tam1 konulan ve erken
takip ve tedavi altina alinan olgularda daha nadir goriildiigli saptanmistir.

Tiim bu verilerin 1518iInda DBUSA olgularmin prenatal dénemde tespit
edilmesi, dikkatli bir sekilde ve miimkiin oldugunca erken donemde izleme
alinmas1 bu anomalilerin KBH, HT, IYE ve 6liim gibi kétii sonuglarmin ortaya

cikamasini engellemis olacaktir.

Anahtar kelimeler: Dogumsal bobrek ve tiriner sistem anomalileri, prenatal

ultrasonografi, prognoz, kronik bobrek hastaligi
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9. SUMMARY

Congenital anomalies of kidney and urinary tract (CAKUT) are a major
cause of morbidity in children and account for more than half of all renal failure
cases in children and young adults. Since 1980s numerous anomalies have been
detected in the fetus by integrating fetal ultrasonography into routine antenatal
care. The aim of this study is to discuss the place and importance of prenatal
diagnosis in CAKUT which have been diagnosed prenatally or randomly in any
childhood period according to the results of prognosis of CAKUT cases.

This study included 108 CAKUT cases whose ages were between 0 and 18
years, 76 of them were male (70,4 %) and 32 female (29,6 %). Hydronephrosis,
the most common non-specific pathological finding, was seen in 46 of 58
prenatally diagnosed cases (composing Group 1) with prenatal ultrasonography.
Ureteropelvic junction obstruction was seen in postnatal period in 26.1% of the
hydronephrosis cases diagnosed prenatally. In Group 1 cases, 3 of 14 kidneys
found normal postnatally out of 23 cases who had had prenatal US findings have
APD > 10 mm, and all the 5 kidneys having APD > 10 mm had pathology in
postnatal period. Among the reasons 50 cases in Group 2 (cases diagnosed at any
time in postnatal childhood period) consulted to doctors, UTI diagnosis and UTI
symptoms were the most common ones with 25 cases (50 %). Diagnosis ages in
Group 2 were not classified with respect to the types of anomalies and the median
was determined as 24 months. It was seen that 91.3 % of chronic kidney diseases,
91.7 % dialyzed patients, 85.7 % of transplanted cases and 60 % of exitus cases

were in Group 2, that is these cases were seen mostly in postnatally diagnosed
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patients.
In the light of the above mentioned results, diagnosing CAKUT cases
prenatally and following them up carefully in early period will prevent

manipulatable negative results such as CKD, HT, UTI and exitus.

Key words: Congenital anomalies of kidney and urinary tract, prenatal

ultrasonography, prognosis, chronic kidney disease
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