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OZET

Vezikoureteral reflii (VUR) nedeniyle gelisen, kronik
pyelonefrit veya reflli nefropatisinin hipertansiyon,
proteiniiri ve kronik bébrek yetmezligi gibi ciddi kom-
plikasyonlari vardir. Burada on alti aylik bir erkek
gocukta, kronik pyelonefrite sekonder gelismis bir
nefrojenik diabetes insipidus (NDI) olgusunun
sunumu yapilarak, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyon-
larinda, vezikoureteral refliinin énemi ve refli
nefropatisinde nadir bir komplikasyon olarak NDI vur-
gulanmigtir.

Anahtar Kelimeler: Vezikoureteral Reflii, Kronik
Pyelonefrit, Nefrojenik Diabetes Insipidus.

SUMMARY
A Case with Nephrogenic Diabetes Insipidus
Secondary to Chronic Pyelonephritis

Chronic pyelonephritis or reflux nephropathy sec-
ondary to vesicoureteral reflux (VUR) can lead to
serious complications such as hypertension, protein-
uria and chronic renal failure. Herein we present a
sixteen-month-old boy with nephrogenic diabetes
insipidus (NDI) secondary to chronic pyelonephritis
and emphasize the importance of VUR in recurrent
urinary tract infections and NDI a rare complication of
chronic pyelonephritis.

Key Words: Vesicoureteral Reflux, Chronic
Pyelonephritis, Nephrogenic Diabetes Insipidus.

GIRIS

Nefrojenik diabetes insipidus (NDI), distal nefro-
nun antiditiretik hormona (ADH) duyarsizhdi sonucu
ortaya cikan poliliri, polidipsi ve bunlara bagl semp-
tomlarla karakterize bir sendromdur. Bdylece bu
antitenin, santral veya nérohormonal DI formlarindan
ayri oldugu ortaya konmustur. Nefrojenik diabetes
insipidusta (ADH' a direngli DI veya diabetes insipidus
renalis) etyoloji %90 genetik sebeplere baglanmakla
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birlikte (X-linked veya otozomal resesif), ilag tok-
sisitesi, juvenil nefronofitizi, amiloidoz ve kronik
pyelonefrit gibi sekonder nedenleri de vardir (1,2).
Burada kronik pyelonefrite sekonder bir NDI
insipidus olgusu sunularak, ¢ocuklarda kronik
pyelonefritin 6nde gelen nedenlerinden vezikoureter-
al refliinin (VUR) erken tanisi ve tedavisinin 6nemi,
nadir bir komplikasyon olarak NDI vurgulanmistir.

OLGU SUNUMU

On alti aylik erkek hasta, ylksek ates, gok su
icme ve gok idrara gcikma yakinmalariyla, GATA Cocuk
Saghdi ve Hastaliklari Ana Bilim Dalina basvurdu.
Anamnezinden sik sik ateslendigi ve birkag kez idrar
yolu enfeksiyonu tanisiyla tedavi edildigi 6grenildi.
Soygegmisinde anne-baba akrabalidi yoktu. Hastanin
erkek ikiz kardesi ve adabeyi saglikh idi. Fizik
muayenesinde, genel durumu orta, ates: 38.5 °C
(koltukaltr), boy: 76 cm (%3-10), vicut agirhdi: 9700
kg (%3-10), kan basinci: 80/50 mmHg, oral mukoza
kuru, deri turgor-tonusu azalmis bulundu. Hasta %
10 dehidrate kabul edilerek rehidrate edildi.
Laboratuar tetkiklerinden, Hb: 10.9 g/dl, l6kosit
sayisi: 9900 mm3, trombosit sayisi: 437000/ mma3,
ardisik idrar analizlerinde dansite 1005-1010 arasin-
da, pH 5-7 arasinda, mikroskopide 2-3 lokosit sap-
tandi. Idrar Kkiiltiriinde Greme olmadi. Hasta
rehidrate edildikten sonraki Uglinci giin calisilan
biyokimyasal tetkiklerden tre: 65 mg/dl, kreatinin: 1
mg/dl (0.3-0.7 mg/dl), glukoz: 85 mg/dl, sodyum:
145 mEq/L (138-145 mEq/L), potasyum: 3.7 mEq/L
(3.5-5.5 mEqg/L), klor: 111 mEg/L (95-107 mEq/L)
saptandi. Kan gazi pH: 7.25, HCO3:14 mEq/L (18-22
mEq/L), kreatinin klerensi: 37 ml/dakika (100-120
ml/dakika), fraksiyone sodyum atihmi (FeNa): 2.8 ve
idrar dansiteleri 1005-1008 olarak bulundu. Renal
ultrasonografide, bilateral bdbrek ekojeniteleri art-
mis, sagda II. derece, solda III. derece ektazi sap-
tandi. DMSA sintigrafide, sol bdbrekte parankimal
skar ve atrofi (Resim 1.), DTPA sintigrafisinde ise
bilateral ekskresyon fonksiyonlarinda azalma ve sag
bbbrekte %60, sol bobrekte % 40 fonksiyon sap-
tandi. Sistogramda, sag IV., solda V. derece reflii
(Resim II.) saptanan hastaya refliiye yonelik cerrahi
girisim uygulandi.
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Resim - I. DMSA sintigrafide sol bobrekte atrofi ve skar
gortilmektedir.

Resim II. Voiding sistografide sadda IV. derece VUR (ure-
terde dilatasyon, renal kalikslerde deformite), solda V.
derece VUR (ureterde dilatasyon ve tortiyosite, bobrekte
hidronefroz) gértilmektedir.

Iki ay sonra polidipsi, poliiiri (3-3.5 cc/kg/saat)
yakinmalarinin devam etmesi lizerine, galisilan serum
osmolaritesi 294 mosmol/kg H,O (275-295), idrar
osmolaritesi 180 mosmol/kg H,O (300-900), serum
ADH duzeyi 3 pg/ml (1-5 pg/ml), anyon gap 20 mEq
(12+2 mEq) olarak bulundu. Ayrica doért saatlik su
kisitlamasi testi sonucunda, idrar dansitesinde (1005)
ve idrar osmoloritesinde (185 mosmol/kg H,0) artis
saglanamadi. Santral DI ayirici tanisi agisindan serum
ADH dizeyi normal bulunmakla birlikte, taniyi kesin-
lestirmek icin hastaya 20 mg/m2 dozunda desmo-
pressin (ADH'in sentetik analogu) uygulanip 4 saat
sureyle idrar toplanarak bakilan osmoloritede artis
gbzlenmedi (192 mosmol/kg H,0). Hastaya kronik
pyelonefrite sekonder NDI tanisiyla, hidroklorotiyazid
+ amilorid (3 mg/kg/glin hidroklorotiyazid dozunda)
tedavisi, metabolik asidozunun devam etmesi Uze-
rine, 1 cc/kg/giin Shohl soliisyonu (1 cc'de 1 mEq
HCO; igeren) ve tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonu
profilaksisi igin de, 3 mg/kg/giin trimetoprim dozun-
da trimetoprim-sulfametaksazol tedavileri baslandi.
Izleminde hastanin idrar cikimlari 1.5-2 cc/kg/saat
arasinda, serum kreatinini 1 mg/dl, kreatinin klerensi
40 ml/dk, serum osmoloritesi 290
mosmol / kg H,0, idrar dansitesi 1010-1015 arasin-
da, idrar osmoloritesi 320 mosmol/kg H,O olarak
bulundu ve idrar yolu enfeksiyonlari kontrol altina
alindi. Su kisitlama ve desmopressin testleri ve tedavi
sonrasl idrar dansite ve osmoloriteleri ile serum
osmoloriteleri Tablo-I'de verilmistir.

TARTISMA

Vezikoureteral refliiye sekonder kronik pyelonef-
ritin hipertansiyon, proteiniiri gibi komplikasyonlari
yaninda Ulkemizde, %32.4 oraniyla cocukluk cadi
kronik bobrek yetmezliklerinin ilk nedeni olmak gibi
ciddi sonuglari vardir (3).

Nefrojenik DI'In kongenital formlari, X'e bagh
resesif veya otozomal resesif olarak gegmekte, %90
oraninda arginin vazopressin gen reseptér 2
(AVPR)'deki mutasyonlarla ortaya gikmakta, ikinci sik-
likla aquaporin 2 (AQP2) mutasyonu saptanmaktadir.
Sekonder nedenler arasinda ise, interstisiyel nefrit,
obstriiktif Gropati, renal hipoplazi, orak hiicreli anemi,
hipokalemi, hiperkalsemi, tetrasiklin ve lityum gibi

TABLO -1
Olgunun Tanisal Testler ve Hidroklorotiyazid Tedavisi Sonrasi idrar ve Serum Osmolorite Sonuglar
Su kisitlama  Su kisitlama ADH testi ADH testi Tedavi
testi 6ncesi testi sonrasi oncesi sonrasi sonrasli
Idrar Dansitesi 1005 1005 1005 1005 1010
Idrar Osmoloritesi ( mosmol/kg H50) 180 185 190 192 320
Serum Osmoloritesi ( mosmol/kg H,0) 294 320 295 298 290
Plazma ADH (pg/ml) 3 - - - -
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ilaglarin kullanimi ve kronik pyelonefrit bulunmaktadir
4).

Vezikoureteral reflli, radyolojik olarak renal skari
ve idrar yolu enfeksiyonu olan gocuklarin %90'inda
saptanmaktadir. Kronik pyelonefrit geligebilmesi igin
enfeksiyon ile birlikte intrarenal refliinin de olmasi
gerekmektedir. Intrarenal reflii, bir yandan inter-
stisiyel basing ve 6deme yol acarken, 6te yandan
tubdler rlptiir ve ekstravazasyona neden olmakta,
sonugta olugan renal zedelenme de refli nefropati-
sine doniismektedir. Bu patogenez sirasinda olusan
tubtler etkilenme, idrar konsantrasyon defektleri ve
politiri ile sonuglanabilmektedir (5).

Anamnezinden bulundugu merkezde sik sik
ateslendigi, bunlarin bazilarinda idrar yolu enfeksi-
yonu tanisi alip, kisa sireli tedaviler aldidi, bol su
ictigi 6grenilen hastanin bagvuruda %10'un lizerinde
dehidratasyona karsin, idrar dansitesinde disuklik
olmasi renal konsantrasyon defektini destekliyordu.
Ayrica, hasta rehidrate edildikten sonra ve VUR'a
ybnelik cerrahi girisim sonrasinda polilri, idrar dan-
site ve osmoloritesinde diisiklik devam etti. Su kisit-
lama testi sonucunda, idrar dansite ve
osmoloritesinde yilikselme olmamasi, psikojen
polidipsiden gok tanida diabetes insipidusu destekliy-
ordu. Hastanin 6zgegmisi ve klinik bulgulari nefro-
jenik DI desteklemekle birlikte santral DI'dan ayrim
amaciyla bakilan plazma ADH diizeyleri normal sap-
tandi. Ek olarak, ADH'In santral analogu olan desmo-
pressinin nazal uygulanmasi sonucunda da idrar
osmoloritesinde degisiklik saglanamadi. NDI'lu olgu-
larda plazma ADH diizeylerinin normal saptanmasi
santral DI'dan ayriminda 6nemli bir kriterdir (6). Ayni
zamanda DMSA sintigrafide renal parankimal zede-
lenme goriilmesi, dehidratasyon ataklarinin
baslangicta prerenal azotemiyi distindlirmesine rag-
men, FeNa degerlerinin 2'den bliylik olmasi, renal
nedenli sekonder bir patolojiyi destekliyordu.

Hastada, metabolik asidoz olmakla birlikte anyon
gap'in ylkselmis bulunmasi, idrar pH dederlerinin
5.5'un altinda da saptanmasi, rikets ve nefrokalsi-
nozise iliskin bulgular saptanmamasi ile renal tubuler
asidozun ayiricl tanisi yapiliyor, asidozun renal zede-
lenmeye badli olarak ortaya gikan kronik pyelonefrite
sekonder oldugunu destekliyordu.

Diabetes insipidusun her iki tipinde de, hiper-
kloremi ve hipernatremi gibi elektrolit bozukluklari,
tekrarlayan dehidratasyon ataklari nedeniyle
biylime-gelisme geriligi, santral sinir sisteminde
dehidratasyon ve o6deme bagll mental gerilik gibi
sekeller, adir olgularda intrakraniyal kalsifikasyon
gorilebilir (7). Olgumuzda biylime-gelisme geriligi
ve hiperkloremi olmakla birlikte bu tlr norolojik kom-
plikasyonlar saptanmadi.

Bu olgularda, artmis idrar hacminin Uriner sis-
temde olusturacadi dilatasyon ve tekrarlayan hiper-
tonik dehidratasyon epizodlarinin glomeriillerde yap-
tig1 tromboz nedeniyle, olusabilecek sekellerin 6nlen-
mesi tedavinin ana hedefidir (1,6). NDI tedavisinin en
Oonemli bolimind Griner su kaybinin uygun sivilarla
yerine konmasiyla, dehidratasyonun engellenmesi
olugturur. Diislk soliitlii diyet ile renal osmolar yiik
azaltilarak, zorunlu su ekskresyonun azaltiimasi da
Onerilen yontemlerdendir. Bu amagla, diisiik sodyum
ve protein Onerilirse de, gocuklarda ciddi beslenme
yetersizligi nedeniyle kullanimi  sinirhdir.  Ilag
tedavisinde ise, tiyazid grubu dilretiklerden,
hidroklorotiyazid (2-4 mg/kg/giin) ile gunlik idrar
volimli %20-50 azaltilabilir. Hidroklorotiyazid,
ekstraselliiler volim kontraksiyonu ve proksimal
tubulde sodyum ve su emilimini arttirarak etki eder.
Ancak hipokalemik yan etkisi nedeniyle, potasyum
tutucularla kombine edilmesi gerekir. Tedavide, pros-
toglandin sentetaz  inhibitérleri de kullanilabilir.
Ancak, nefrotoksik etkileri nedeniyle pek tercih
edilmezler (8). Dolayisiyla, biz hastamizda,
hidroklorotiyazid ve amilorid kombinasyonu ile
tedaviye basladik.

Sonug olarak, polidipsi, poliiri, idrar dansite ve
osmoloritesinde azalma ve tekrarlayan idrar yolu
enfeksiyonu ile basvuran biliyiime ve gelismesi geri
bir hastada, kronik pyelonefrit nedeni olan VUR'un
erken tani ve tedavisi ile bobrek yetmezligi engel-
lenebilir. Reflli nefropatili hastalarda, nadir bir komp-
likasyon olarak NDI'da hatirda bulundurulmasi
gereken bozukluklardandir.
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