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Displasia renal multiquistica ou rim multiquistico

Forma mais severa de dysplasia renal quistica - aglomerado de

multiplos quistos nao comunicantes, ductos primitivos e auséncia
de tecido renal.

Standardization of pediatric uroradiological terms

N 'd
i——_ é— ——

Multicystic Dysplastic
Kidneys (MCDK)

@ 2014 The Chuldren's Hespital of Philadelphia

: a multidisciplinary European glossary. Pediatr Radiol (2018) 48:291-303 .



Doencas quisticas renais

= \arias Classificac;c")es Table 1 Cystic renal diseases Adapted from Riccabona [1]

Non-hereditary cystic renal diseases

Simple renal cyst

Congenital

Acquired

Complex renal cyst

Cystic renal tumor
IMultic_vstic dysplastic kidney (MCDK) I
Obstructive cystic displasia

Medullary sponge kidney
Hereditary cystic renal diseases
Ciliopathies

Autosomal recessive polycystic kidney disease (ARPKD)
Autosomal dominant polycystic kidney disease (ADPKD)
Nephronophthisis

Glomerulocystic kidney disease (GCKD) HNF1B/TCF2-associated
disease

Syndromic diseases f:
Tuberous sclerosis )
Von Hippel-Lindau syndrome

Pediatric cystic diseases of the kidney. J Ultrasound (2019) 22:381-393 .
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Patologia

o,

= Numerosos quistos nao comunicantes separados
por tecido displasico e indiferenciado. Os quistos sdo nefronios
primitivos cheios de urina. O rim € grande sem forma reniforme.

= Nao ha tecido renal (excepcional pequenas areas)




Patologia

o,

= Numerosos quistos nao comunicantes separados
por tecido displasico e indiferenciado. Os quistos sdo nefronios
primitivos cheios de urina. O rim € grande sem forma reniforme.

= Nao ha tecido renal (exccional pequenas areas)

= Ureter ipsilateral geralmente anormal. atretico, inexistente
e com insercao anomala
« pode associar-se a ureterocelo

e ou ser dilatado

= A artéria renal € pequena ou ausente

MULTICYSTIC
NORMAL KIDNEY
KIDNEY P

Ureter
connects
normal
kidney to
bladder
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Etiologia

= Causa? |
Mesonephric duct
= Atrésia do ureter — obstrucido severa? -
/ phrogenic blastema
~ o - Stalk of
= Interacdo anormal entre o blastema metanéfrico Reriinant of proephics urleric bud "\ Metanephiic
e botdo uretérico? =) / L Forapais
o . . ] . . esonephros c A
= Teratogénicos- infegado materna por virus? medicagoes? —
Developing liver Ureter
Minor calyx
Nephrogenic cord D Fape
= Predisposi¢ao genética Cloaca Mescndsitvio i . pooprr i
Ureteric bud Metanephrogenic blastema / Ls oo

(grande cohort de criangas com CAKUT - RM associou-se a mutagoes

L | " Groove between lobes
l 4

nos genes CHD1L, ROBO2, HNF1B e SALL1) Primordium of metanephros (permanent kidney) —_—
Arched collecting collecting
tubule tubule
A E

<4;

Mutations in 12 known dominant disease-causing genes clarify many congenital anomalies of the kidney and urinary tract. Kidney Int 2014; 85:1429;

Update on multicystic dysplastic kidney. Curr Urol Rep 2015;16:67. .



Prevalence of renal anomalies detected by ultrasonography in 709,030

births*
Number of cases Total number of
detected cases, detected 9
Percent of total
Type of renal antenatally? antenatally and
2 cases detected
malformation (percent of postnatally
antenatally
antenatal (percent of total
diagnoses) cases)
Dilatation of upper tract | 259 (28) 309 (27) | 84
| Unilateral multicystic 102 (11) 105 (9) 97
| dysplastic kidney
Unilateral renal 36 (4) 58 (5) 62
agenesis
Bilateral renal 86 (9) 95 (8) | 91
Epidemiologia SRt
Polycystic kidney 27 £3) 31 (3) 87
disease
| Supernumerary Kidney 37 (4) | 39 (3) 95
| Ectopic kidney | 15 (2) | 27 (2.5) | 56
Posterior urethral 19 (2) 27%(2::5) 70
valves
' Solitary cyst 19 (2) | 25 (2) 76
: Bladder exstrophy | 10 (1) ‘ 19 (2) | 53
Syndrome with 107 (12) 128 (11) 84
chromosomal defect
' Syndrome without | 54 (6) | 64 (6) | 54
identified chromosomal
defect
| Multiple | 130 (14) | 176 (16) | 74
- malformations® | | |
Total 924 (100) 1130 (100) 82

* Total number of births included live births, stillbirths, and abortions.
9 Mean gestatational age of antenatal detection 24.3 weeks (range 18.5 to 28.3).

A Multiple malformations defined as at least one renal malformation and one or more major
malformation of another system.

Data from: Wiesel A, Queisser-Luft A, Clementi M, et al. Prenatal detection of congenital renal malformations by fetal
ultrasonographic examination: an analysis of 709,030 births in 12 European countries. Eur J Med Genet 2005; 48:131.
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Epidemiologia

= Doenca quistica mais frequentemente diagnosticada na ecografia prenatal
= 1/1000 - 4300 nados vivos
= Pode ser:

= Unilateral

= Bilateral — oligohidramnios severo mm)p morte perinatal (sequéncia de Potter)

=  Segmentar/apresentacao atipica: pode envolver o polo de um rim com duplicacao

¢

ou metade de um rim em ferradura ou um rim ectopico
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Epidemiologia

= RM Unilateral
= achado isolado
= 1:3 criangcas com anomalias no rim contralateral (RVU, OUP, OUV, hipoplasia...)

= 15% com anomalias extrarrenais (cardiacas, genitais, g.i, respiratorias, esqueleto)

= Mais frequente no rim esquerdo

= Mais comum no sexo masculino




= Prenatal
= Ecografia (1% descricao de RM1982)
= Se RM bilateral oligoamnios severo
= O diagnostico pode ser feito >20S
(multiplos quistos as 20S = RM)
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= Poés natal [Table/Fig-2]: (a) Axial and (b) coronal CECT abdomen att YO VEars ¢ ":f age showing
increase in the size of multiloculated cystic lesion replacing the left kldnw wit h milkd

= Massa palpével enhancement of the walls (BOSNIAK GRADE 3).

= Diagnostico incidental em exame imagiologico feito por outro motivo
= Na investigacao de malformacdes extrarrenais (cardiopatia, atrésia do
esofago ou intestinal, ...)

Large Multicystic Dysplastic Kidney Mimicking a Large Cystic Renal Neoplasm. J Clin Diagn Res. 2017 May; 11(5): PD03-PD04 .



Historia natural

Evolucao do RM

Evolucao do rim
contralateral




Historia natural

Evolucao do RM

Involucao espontanea sem intervencao
Prenatal - 5%  -—---- pode confundir-se com agenesia renal
1A - 9,8%
5A - 38,5%-60%

Maioria involui completamente até aos 5-10 anos

Se RM de menor tamanho no inicio, maior probabilidade de involuir
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Historia natural

Evolucao do RM

= Risco de malignizacao?
[0 300 doentes seguidos 30 anos — nenhum caso de malignizacao

[0 1041 doentes (26 estudos) - 0 casos de tumor de Wilms

...Varios estudos nao mostraram risco aumentado de malignizacao

= Riscode HTA ?

0 Uma meta-analie (2005) com 1115 doentes — risco semelhante a outras criancas (0.54% v.s 1- 4.5%

(4A-adolescents)
a IS
[0 Outros estudos ~
Risk of hypertension with multicystic kidney disease: a systematic review. Arch Dis Child. 2005;90:921-4;

J Ped Urol 2014;10:655-61 ; BJU Int 2008, 101(7):804-808




Historia natural

Evolucao do Rim
contralateral

Hipertrofia compensatoria ou vicariancia

= Dimensao rim > 2 SDS acima da média para a idade
= Hiperplasia (f n° de nefronios) + hipertrofia (§ tamanho dos nefronios)
= |nicio in utero -> evidente pelos 3 anos na maioria (95%); mas aos 10 anos 10% podem ainda nao ter

= O aumento do n° de nefronios pode ser > 50% em relacdo a pessoa com os 2 rins!

C Reduz o risco de hiperfiltragcao glomerular e lesao renal progressiva




Historia natural

Evolucao do Rim

contralateral

Se auséncia de hipertrofia compensatoria: coexiste hipoplasia, RVU, obstrugéo...?

[ Solitary functioning kidney }

---------------------

-

7

Glomerulosclerosis %

Glomerular
hyperfiltration

\
X Increased glomerular |
pressure

\~ -
---------------------------------

(- Additional CAKUT

= Renal hypodysplasia
» Vesicoureteric reflux
* Genetic factors
‘= Environmental factors
= |ntra-uterine growth
retardation
= Premature birth

K\ * Increased BMI y

= Nephrotoxic drugs (NICU)

1
I
|

Y

|

r Renal injury \

= Hypertension

* Proteinuria

\- Decline in GFR j

Risco aumentado de doencga renal cronica progressiva

Clin J Am Soc Nephrol. 2014 , 9(5): 978-986
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Tratamento conservador




Abordagem conservadora

Vigilancia

Crescimento rim
contralateral/involugcao

do RM
Ecografia

Proteinuria




Abordagem conservadora

= Vigilancia a longo prazo
Como vigiar?

1. Ecografia renal seriada — monitorizar o crescimento do rim contralateral/ involugdo do RM:

‘Nascimento—GM-2A-5A- 10A-15A

2. Vigilancia de TA

3. Analise de urina — proteinuria

4. Funcao renal
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Abordagem conservadora

= Vigilancia a longo prazo
Como vigiar?

1. Ecografia renal seriada — monitorizar o crescimento do rim contralateral/ involugcdo do RM:

Nascimento —6M -2A-5A-10A-15A

2. Vigilancia de TA

 Avaliar anualmente

« Se HTA ou doenca renal cronica fazer MAPA anualmente
« Anti-hipertensor ideal: efeito anti-HTA + anti-proteinurico —> |[ECA /ARA
Iniciar se TA > P90; objetivo: TAP350 - 75 (idade e sexo0); se HTA + DRC TA < P50
Reducao na GFR nao implica suspender; estudos recentes mostram agravamento da HTA e da proteinuria

com declinio mais rapido do GFR, quando se suspende
N

Risk of hypertension with multicystic kidney disease: a systematic review. Arch Dis Child. 2005;90:921-4;

Clinical Management of Children with a Congenital Solitary Functioning Kidney: Overview and Recommendations. Europ Urol Open Sci (2021), 25:11-20



Abordagem conservadora

= Vigilancia a longo prazo
Como vigiar?

1. Ecografia renal seriada — monitorizar o crescimento do rim contralateral/ involugcdo do RM:

Nascimento-6M-2A -5A-10A-15A

2. Vigilancia de TA

3. Analise de urina — proteinuria

4. Funcao renal

Zu
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= Vigilancia a longo prazo
Como vigiar?

1. Ecografia renal seriada — monitorizar o crescimento do rim contralateral/ involugcdo do RM:

Nascimento—-6M -2A -5A-10A-15A

2. Vigilancia de TA

T - Albuminuria categories in CKD
3. Analise de urina — proteinuria e A e
ACR (approximate
_ o _ _ AER equivalent)
* Relacao proteinal/creatinina na 12 urina da manha, anualmente: Category (ma/24h) (mg/mmol) (mafg) Térms
_ B Al <30 <3 <30 Normal to mildly increased
« Se > 300m/g (30mg/mmol) na 12 urina da manha A2 30-300 330 30300 Moderately increased

A3 =300 =30 >300 Severely increased**

e Abbreviations: ACR, albumin- ini tio; AER, albumi ti te; CKD,
e/ou > 300mg/ 24h iniciar IECA/ARA Chm:ﬁvcaiifnnesy disea;- umin-to-creatinine ratio albumin excretion rate

*Relative to young adult level.
**Including nephrotic syndrome (albumin excretion usually > 2200mg/#|f< (ACR

«  Se 30-299mg/g considerar IECA/ARA >2220mg/g; >220mg/mmol). S

*  Obijetivo: <30mg/g KDIGO 2012 CKD Guidelines



Abordagem conservadora

= Vigilancia a longo prazo
Como vigiar?

1. Ecografia renal seriada — monitorizar o crescimento do rim contralateral/ involugcdo do RM:

Nascimento —-6M -1A -5A-10A-15A

2. Vigilancia de TA

3. Analise de urina — proteinuria

4. Funcao renal

Zu
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Aborda gem conserva dora BPNBPNBPN

= Vigilancia a longo prazo
Como vigiar?

1. Ecografia renal seriada — monitorizar o crescimento do rim contralateral/ involugcido do RM:

Nascimento—-6 M—-2A -5A-10A-15A

2. Vigilancia de TA

3. Analise de urina — proteinuria

4. Funcao renal - dosear creatinina

« ApOés nascimento: 1-2 semanas / 2- 3M (alteracdes na ecografia renal/ normal);
Considerar prematuridade (<36S), baixo peso ao nascer (<2500g ou <P10 para idade gestacional), ITU
* Depois 1A e posteriormente de 5/5 anos até a puberdade — e a partir dai de 2/2 anos IS

* Considerar quando se deteta proteinuria ou HTA
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Outros Exames

Outros exames imagiologicos?
= Cistografia?
Nao
= Se duas ecografias renais consecutivas mostram rim contralateral normal

= RVU esta presente em cerca de 20% mas grau ligeiro e resolucao espontanea

= Sel|TU

= Se hidronefrose significativa
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Outros Exames

Outros exames imagiologicos?
= Cintigrama renal?
= Alguns centros consideram importante para reforcar o diagndstico - confirmar rim nao funcionante; cada

vez mais dispensado

Cintigrama renal com DMSA

=  Suspeita de rim ectopico

= Para avaliar cicatrizes renais no rim contralateral apos ITU
Cintigrama renal com MAG3

= Se hidronefrose, excluir obstrucao

= UroRMN

= Achados atipicos nao esclarecidos por ecografia, cistografia e/ou cintigrama renal




Outros Exames
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Outros exames imagiologicos?

= Ecografia pélvica

Nas raparigas com rim unico funcionante, antes da menarca — risco de alteracoes genitais

(hipoplasia/agenesia uterina, utero bicorneo, septado, septo vaginal, agenesia parcial ou atrésia vaginal)

Mudllerian anomalies in girls with congenital solitary kidney

ﬂ -~ -
GA%DhICB'

\ stract
HYPOTHESIS: There is a high prevalence of Millerian anomalies in patients with congenital solitary kidney (SFK)

DESIGN & OUTCOMES:
Girls with Congenital SFK

[
52 Cases of X
B\ /E\/B\/B 47% with Millerian 24% of Gll’lf wit_h SFK
l . l i l i I Pelvic Anomaly, had a Miullerian
210 Girls < 10 | IPPERC T ET: Evaluation 389% Obstructive Anomaly
years old years old

risco 5 x maior na agenesia vs RM
53% without Unknown if
l Pelvic pr— Mudallerian Anomaly
Evaluation
Only 5% with

present
Pelvic Evaluation

R

CONCLUSION: Nearly 1 in 4 girls age = 10 years with congenital SFK had a

Walawender et al. 2024
Mullerian anomaly, which was obstructive in 38% of instances. The high
prevalence of Millerian anomalies in patients with SFK justifies routine

@
screening pelvic ultrasound around the time of expected menarche.

- \
‘ X
IPNA hemational Padiatric Nephrology Association

Pediatric Nephrology

Joumal of tha

Millerian anomalies in girls with congenital solitary kidney. Pediatric Nephrology https://doi.org/10.1007/s00467-023-06266-5
Associated anomalies and complications of multicystic dysplastic kidney. Pediatr Rep 2022; 14(3): 375-379



https://doi.org/10.1007/s00467-023-06266-5

Terapeutica cirurgica

o,

Nefrectomia do RM?

= Por rotina nao

= Evolucao benigna

= Sim se:
= Duvidas no diagnoéstico — diagndstico diferencial com tumor de Wilms
= Se RM volumoso com efeito de massa e associando:
= Dificuldade respiratoria
=  QObstrucao gastrointestinal

= Obstrucao ureteral do rim contralateral com hidronefrose

= HTArefrataria — mas apenas 25- 50% resolve apos nefrectomia...

[ ‘41|m
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ITU e rim unico funcionante

o,

Profilaxia de ITU?
= Nao ha evidéncia que a profilaxia reduza ITU ou cicatrizes renais em criangcas sem RVU ou dilatacdo do excretor

= As guidelines da American Academy of Pediatrics e National Institue of Health and Care Excellence nao

recomendam profilaxia apos a 12 ITU... mas os doentes com rim unico sao excluidos

Assim:
» Iniciar profilaxia nestes doentes com 1 ITU e fazer cistografia

«» Corrigir obstipacao, disfuncao vesical
% Reforcar ingesta hidrica e cuidados de higiene vesical

% Se RVU e ITU recorrente sob profilaxia — considerar tratamento cirurgico

Clinical Management of Children with a Congenital Solitary Functioning Kidney: Overview and Recommendations. Europ Urol Open Sci (2021), 25:11-20
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Estilo de vida saudavel

= Alimentacao

Evitar excesso de sal

_Evitar excessodesal
mmm Prevencao de obesidade
_Dieta com restricdo proteica??

mmm Dieta com restricao proteica ??
* Meta analise testando dieta hipoproteica vs dieta normal na crianca com DRC

nao mostrou beneficios *
« A crianga necessita de maior aporte proteico para o desenvolvimento e

crescimento normais

Necessidade de mais estudos para estabelecer recomendacoes
Alimentacao saudavel (evitar excesso proteico)

B IS

Protein restriction for children with chronic renal failure. Cochrane Database Syst Rev 2007;4, CD006863

Clinical Management of Children with a Congenital Solitary Functioning Kidney: Overview and Recommendations. Europ Urol Open Sci (2021), 25:11-20

Outras recomendacoes




Outras recomendacgoes

Estilo de vida saudavel

= Atividade fisica

Atividade fisica € importante

Desportos de contacto em criangas/adolescentes?
* Risco de traumatismo renal pequeno

» Beneficios superam os riscos

* Revisao da Unidade Nefrologia HP: > risco se o rim unico € ectopico, se tem quistos

ou dilatacao do excretor (panfleto no site da SPP:

https://spnp-spp.pt/media/0Oc4ngsvu/panfleto-doenca-renal-e-desporto.pdf )

Atividade fisica deve ser encorajada

B IS

Clinical Management of Children with a Congenital Solitary Functioning Kidney: Overview and Recommendations. Europ Urol Open Sci (2021), 25:11-20 .


https://spnp-spp.pt/media/0c4ngsvu/panfleto-doenca-renal-e-desporto.pdf

9]
N

Outras recomendacoes

Estudo genético?

= Na maioria das criancas com displasia renal unilateral isolada nao se identifica uma causa monogénica - taxa de

positividade baixa (10-15%)
Limitar estudo genético as criangas com outras anomalias e/ou historia familiar

Rastreio familiar?

= Os pais e irmaos devem fazer uma ecografia renal que pode identificar CAKUT e rastrear alteracdes (proteinuria,
HTA) trataveis
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Follow-up de rim unico

Vigilancia até quando?

= Estudos epidemioldgicos mostraram risco mantido de lesao renal progressiva na vida adulta
= Periodos cruciais de vigilancia apos a infancia:
= Puberdade — periodo de maior risco de inicio de progressao da doenca renal
= ApOs a puberdade na transicao para a vida adulta — esforco para assegurar a continuidade de cuidados ‘

= Na gravidez o risco de HTA gestacional e pre-eclampsia é 2,5 vezes maior °
o

Seguimento a longo prazo
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Outcomes nas criancas
com CAKUT

Table 2 CAKUT cohort outcomes

| ‘41|m

Combined cohort Multcystic dysplastic Unilateral kidney Kidney hypoplasia Posterior urethral valve
kidney agenesis

Number 452 160 70 139 83

‘Age last follow up in yrs' 7.96 (5.41) 6.16 (3.87) 6.73 (4.69) 10.2 (5.84) ﬁ.69 (6.31) \
(Proteinuria (%) | 59/419(14)  [5/149 (3) | 8/68(12) 23/130 (18) 23/72 (32)
kAge proteinuria in yrs® ) 12.5 (4.21, 15.3) k5.35 (2.85. 14.14) ) 5.53(1.79, 11.05) 14.5 (9.7-17.2) 10.88 (1.95, 14.99)
" Hypertension (%) | 62/333(19) " 4/81 (5) 1 10/47 (21) 22/130(17) 26/75 (35)

Age hypertension in yrs| 5.33(1.84,9.1) | 7.58 * 6.19 (2.33,8.9) 8.00 (3.35-12) 2.75 (1.34,5.21)

) \ 89413(22)  (316003) \ 4170 (6) 43/113 (38) 37770 (53)

Age CKD in yrs® 5.3(1.35,12.59) | 1.50(1.02,9.52) 1.45 (0.64, 10.55) 9.5 (4.3-14.8) 1.95 (1.31, 8.31)
~COMpoSIE %) 7 131/452(29)  “97T60T6) 712170 (17) 60/139 (43) 50/83 (60)

Age Composite in yrs2 45(1.31,103) 5.35(1.38, 14.14) 4.40(1.27, 8.73) 8.25 (2.7-14.5) Q.93 (1.24, 4.92) /

CKD = chronic kidney disease, Composite = composite outcome
'mean + standard deviation in parentheses, “median with Q1 and Q3 in parentheses

" no quartiles reported as total n=4

Predicting outcomes in children with congenital anomalies of the kidney and urinary tract. Ped Nephrol (2023) 38:3407-3415 37

\.

('Fatores de risco para evolucao para DRC

Diagndstico primario - VUP
Prematuridade
Outras anomalias renais

GFR inicial <90ml/min/1,73m2

Tamanho renal menor

J

S




Historia do RM
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Acta Pediatr. Port., 200]; N2 6; Val. 32: 363-6

ORIGINAL ARTICLE

Port | Nephrol Hypert 2012; 26(1): 41-46
Advance Access publication 14 February 2012

Clinica e Evolucao do Rim Multiquistico: Que Dilemas? Multicystic dysplastic kidney:
a review of eleven years
CLARA GOMES, REGINA TIMAS *, A. JORGE CORREIA (ZOOO — ZO]O)

Unidade de Nefrologia do Hospital Pediatrico de Coimbra

Helena Rios, Raquel Santos, Clara Gomes, Anténio Jorge Correia

Paediatric Nephrology Unit, Hospital Pediatrico Carmona da Mota,
Centro Hospitalar de Coimbra. Coimbra, Portugal.

Desta revisdo parece-nos importante salientar a im-
portincia do diagnéstico, que deve incluir a realizacio
sislemdtica de um cintigrama renal com isétopos e uma
cistografia para pesguisa de refluxo no rim contralatcral
(31720 A baixa incidéncia de complicagdes reforca a
tendéncia actual para_a abordagem conservadora nio se

Received for publication: o7/11/2011
Accepted in revised form: 09/02/2012

In the absence of renal insufficiency, proteinuria,
hypertension or UTI with complete involution or a
clear trend towards regression of MCDK and the

devendo descurar a vigilancia ecografica regular cada conuralateral kidney fas re ch‘ed(-: RCNe : h .er-
3-6 meses nos primeiros 2-3 anos e depois anual, reser- tm,phy’ fOHUW'UD by a paEdlatnC nephrologlst Wltf)h
vando a cirurgia sempre que surjam dividas na evolucio serial ultrasound would no lon'ger.be e
e Renal ultrasound should be maintained at a general

paediatric clinic, with screening for high blood pres-
sure and proteinuriaé.

IS



Experiéncia da Unidade
Nefrologia -HP
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Comparison of the children with MCDK referred to the Paediatric Nephrology Unit in three study periods

38 952 47

N° children

_ Predominant sex 63% male 54% female 53% female
Prenatal diagnosis 66% 82% 94%
Ultrasound 100% 100% 100%
_ Scintigraphy 100% 100% 96%
_ Voiding cystourethrography 100% 92% 55%
_ Anomalies in the contralateral kidney 29% 19% 38%
Surgery 37% 10% 9%
_ Conservative 68% 90,4% 91,4%
Involution (complete) 50% (23%) 81% (45%) 96% (49%)
_ Complications 18% 19% 32% (21% UTI)
B Proteinuria/HTA/CDK (n/%) -/0/0 2(3,8)/0/0  2/(4,2)/1(2,1)/3(6,3)

NS
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Take Home Messages

A tendéncia € para reduzir os exames imagiologicos no seguimento de RM isolado

* Fundamental avaliacao cuidada do rim contralateral (hipertrofia compensatoéria / uropatia) com ecografia
« Acistografia nao deve ser feita por rotina mas quando ha dilatacao do excretor ou ITU

« O cintigrama renal para confirmar diagnostico de RM é dispensavel; deve ser feito na suspeita de ectopia renal,

apos ITU (cicatrizes renais) ou para excluir obstrucao

« Avigilancia de RM isolado deve ser a longo prazo e deve incluir avaliacao:

- anual da TA e da proteinuria
- da creatinina até aos 3 meses, ao ano e depois de 5/5 anos até a puberdade; a partir dai de 2/2 anos
- ecografia renal ao nascimento, 6M, 2A e depois de 5/5 A

» Se proteinuria ou HTA tratar com IECAS/ARAS

Reforcar vigilancia nos periodos de maior risco de progressao da lesao renal — puberdade e gravidez

* Transicao adequada para os adultos
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Introducao ) | (i

= CAKUT - congenital anomalies of the kidney and urinary tract.

" Devem-se a alteracoes no desenvolvimento normal do rim e trato urinario durante o
periodo fetal.

= 20-50% das anomalias congénitas.

= Prevaléncia: 4 - 60/10.000 nados vivos. °

" Espetro clinico extremamente variavel.

" Associacao com outras malformacoes:
- Outras CAKUT
- Malformacoes de outros orgaos e sistemas

Walawender L et al. Pediatr Nephrol. 2023;38(12):3963-3973. .



Desenvolvimento renal

RENAL DEVELOPMENT

~ STARTS DEVELOPING during WEEK 4
~ from MESODERM

INTERMEDIATE MESODERM NEPHROGENIC CORD

\s gives rise to URINARY
STRUCTURES
UROGENITAL RIDGE ‘%\
* PARALLEL t FUTURE W
VERTEBRAL COLYMN )
.......... ; .

Adaptado de: https://www.osmosis.org/learn/Development_of the_renal_system




Desenvolvimento renal

RENAL DEVELOPMENT

~ STARTS DEVELOPING during WEEK 4
~ from MESODERM

INTERMEDIATE MESODERM NePHROGENIC CORD

. gives rise to URINARY
STRUCTURES

PRONEPHRIC DucT PRONEPHROS

UROGENITAL RIDGE

% DEVELOPS at START
% PARALLEL  FUTURE NEPHROTOME rgrs g
VERTEBRAL COLYMN * DEGENERATES by END
MESONEPHRIC PULCT of WEEK Y
MESONEPHRIC TUBULE MESONEPHROS
CLOACA
NEPHROGENIC

Corp

Adaptado de: https://www.osmosis.org/learn/Development_of the_renal_system




Desenvolvimento renal

RENAL DEVELOPMENT

~ STARTS DEVELOPING during WEEK 4
~ from MESODERM

INTERMEDIATE MESODERM NePHROGENIC CORD

. gives rise to URINARY
STRUCTURES

UROGENITAL RIDGE

% PARALLEL + FUTURE
VERTEBRAL COLYMN

PRONEPHROS
\~ REGRESS by END of WEEK Y

MESONEPHROS

\_ TEMPORARY KIDNEYS
\_REGRESS in WEEK 12

METANEPHROS
\_ forms PERMANENT KIDNEVYS

Adaptado de: https://www.osmosis.org/learn/Development_of the_renal_system
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Desenvolvimento renal

(week 3) FUNCTIONAL UNIT of
n of KIDNEY
NEPHRON | 50 100ceS URINE at Luter 10

BOWMANS CAPSULE

LDOOP oFf HENLE

METANEPHROS ~ week § comeenvs |
( METANEPHRIC BLASTEMA — NEPHRONS '

(4

' Z ReLIPROCAL
) . : INDULTION | |
e
~ PRORIMAL (ONVOLUTED DISTAL CONVOLUTED
25 TUBULE TUBULE
=
/'/j Adaptado de: https://www.osmosis.org/learn/Development_of _the_renal_system
Z . ®
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LAY,

Adaptado de: https://www.osmosis.org/learn/Development_of_the_renal_system Kolvenbach CM et al. Nat Rev Nephrol. 2023 Nov;19(11):709-720.




CAKUT - Causas ) |

= >200 sindromes dos quais CAKUT é um componente. Associacao com trissomias (+13, +18, +21).
" 20% dos CAKUT com origem monogeénica.

" Penetrancia incompleta e expressividade variavel.

= Estudo genético: pedir apenas se sindromatico, DRC, casos graves = caso a caso...

Ambiente materno

= |Insuficiéncia placentar e malnutricao materna = prematuridade e BPN =2 { n2 nefrénios.

= Diabetes mellitus 2 malformacdes

= Consumo de alcool = S. fetal alcodlico 2 malformacoes fetais, incluindo CAKUT
= Défice de vitamina A 2 J n? nefrénios

= J consumo de acido félico -—> defeitos do tubo neural e CAKUT

= |ECA e ARA Il (22 e 32 trimestres) = hipoplasia renal

* Prematuridade
[ | O bstru 95 0 Walawender L et al. Pediatr Nephrol. 2023;38(12):3963-3973. .
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Importancia das CAKUT

Causa mais comum de DRC em pediatria.

%

40% das criancas em TSR tém rins displasicos ou hipoplasicos.

ESPN/ERA Table 3: PRD distribution at start of KRT in 2019
Eggéi‘:fir Reg lstry \‘}Iﬁls_TR\Y Cause of renal failure, among patients < 15 years of age, starting KRT in 2019 according to new and old PRD coding.
nephrolog
An update on the Registry- February 2022 - o e
New Old New Oid New Old .
CAKUT 185 133 407 292 204 147
Glomerulonephritis 81 75 178 164 089 0.83
Cystic kidney disease 44 64 97 141 049 0.71
Hereditary nephropathy " 28 s 6.1 - 0.31
Metabolic and tubulointerstitial disorders 16 10 3.5 29 0.18 0.11
Toxic/ischemic renal failure 5 3 19 0.7 0.06 0.03
HUS 16 16 3.5 3.5 0.18 0.18
Vascular 4 4 09 09 0.04 0.04
ESPN/ERA Registry Miscellaneous 78 58 171 127 086 0.64

An Update on the Registry — February 2022
https://www.espn-reg.org/files/AR2019.pdf Unknown 26 64 5.7 14 1 0.29 0.71 .
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y Importancia das CAKUT

»
Crianca com CAKUT... Pelo menos DRC 1!

‘ﬁ%—‘ Stages of Chronic

o o Albuminuria Categories
Kidney Disease 4 " »
— Moderately increased ii::;::';
! {microalbuminuria) I .
1 KIDNEY DAMAGE (macroalbuminuria)
NORMAL FUNCTION P PE——— > 300 mglg
Normal

z KIDNEY DAMAGE \ 61 or high =90
MILD LOSS OF -
FUNCTION "=

o G2 Mildly decreased 60-90
3

I= Mildly to moderately
MODERATE TO SEVERE G3a 45-59
TFG 59-30 LOSS OF FUNCTION = decreased

'g G3b Moderately decreased 30-44
{+1i]
]
S

4 SEVERE LOSS OF = G4 Severely decreased 15-29
FUNCTION 5

G5 Kidney Failure <15

KIDNEY FAILURE

5

Intermediate
risk

S4, JR et al. Diabetol Metab Syndr. 2022 Jun 11;14(1):81.
https://www.worldkidneyday.org/ Adaptado de: Kidney disease Improving global outcomes (KDIGO) CKD work group. .

KDIGO 2012 clinical practice guideline for the evaluation and management of chronic kidney disease. Kidney Int. 2013;3:1-150.

Low risk High Risk Very High Risk
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Importancia das CAKUT

Doenca renal crénica
1 creatinina sérica

Rim suscetivel
J, reserva funcional renal

INJURY

e

Kidney function
Kidney furnction
Kidney function

INJURY

hours/days

hours,/days

Gocze | et al. Best Pract Res Clin

Intact Renal M . - Damaged Nephrons Anaesthesiol. 2017;31(3):403-414. .

I




Importancia das CAKUT

- Genética

_ , , - Infecoes
- Ambiente materno Massa renal mais baixa , .
. - Nefrotoxicos
- Ambiente fetal ao hascer
N - Outros
- Obstrucao

Ainda maior reducao da
massa renal funcionante

Progressao da doenc¢a renal

Alteracao
Proteinuria da funcao
renal




Classificacao e
tipos de CAKUT




Classificacao das CAKUT

Horseshoe kidney
—  Fusion —[

Pancake kidney

Adaptado de: Khan K et al. Kidney Int. 2022 Mar;101(3):473-484.

Rim esponjoso medular

S. Prune Belly

Prevalence

—

— Supernumerary kidne
—1.Number B S5 Agenesis ” >
Size —— Hypoplasia, hyperplasia
— Horsashoe kidney
— Kidney ——— Position —— Eclopia
— Malrotation DRPAD
— Crossed Dyslopia DRPAR
| Eppsem Cystic dysplasua |
— Noncystic dysplasia
s Uretera! duplication + ureterocele
| — Agenesis
Ureter Dilatation —_ e i gPJQ aureter
= Nonobstructive —[V[i,rgd"’r e sinandiin
| Position I~ Ectopia
— Displacement, deviation
— Position —— Exstrophy
Bladder Tissue —— Diverticulum
— Number —— Agenesis
— Double urethra
Urethra —_ ] MRS Urethral atresia
‘— Dilatation —— Obstructive PUV Low

Intermediate  High

SPNP
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Malformag¢oes com reducao da massa renal funcionante

Agenésia/aplasia Hipoplasia

= Botao ureteral nao invade o = Nefrogénese normal, mas... = Disrupcao na nefrogénese.
mesénquima. .

J n2 nefrénios = Distorsao na arquitetura,
metaplasia, glomérulos e
tubulos primitivos, quistos,...

= Tamanho renal >2DP abaixo
do normal para a idade.

= Ex: displasia r. multiquistica.

Isoladas ou em associacao com outras CAKUT




Q ) Mesonephric duct

Agenésia/aplasia Hipoplasia
O Metanephric mesenchyme

9 )
Agenesis Aplasia Hypoplasia /

e q
L
\ | \ i
| ]

-
.

3 E 3

dysplastic

Kidney kKidney
https://www.cdc.gov/ncbddd/birthdefects/surveillancemanual/quick-reference-handbook/renal-agenesis-hypoplasia.html Kerecuk L et al. Nat Clin Pract Nephrol. 2008 Jun;4(6):312-25.
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@{“@@ y Tipos de CAKUT

o,

Displasia renal multiquistica

Botao ureteral

UNILATERAL
undiagnosed_ ‘
' iaca o )
Diferenciagao do blastema
L O ultrasound .\ )
mesonéfrico 0
@ de desenvolvimento de ureteros BUILDUP
‘o A FLUID-FILLED  of URINE
calices, ductos colectores e tubulos CYSTS > f::.t\TERAL
. abnormal connective R AR .
tissue

https://www.osmosis.org/learn/Congenital_renal_disorders:_Pathology_review
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Tipos de CAKUT

ONE FUNCTIONAL COPY

PKD1

: S
(POLYCYSTIN 1 POL\'C‘:‘STIN 2

Sintomas surgem habitualmente no adulto

SPNP

ociedade Portuguesa
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- Lesao do tecido circundante
- Hipertensao arterial
- Dor no flanco

LIVER FAILURE

!

LESAO RENAL

“ MITRAL VALVE
> PROLAPSE

AR

. cause SUBARACHNOID - | i
[ HEMORRHAGE :

‘ ’ 1 DIVERTICULOSI
cmcu.e of wu,us

https://www.osmosis.org/learn/Congenital_renal_disorders:_Pathology_review
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Tipos de CAKUT

Doenca Renal Poliquistica

Sequéncia de Potter in utero.

DRC progressiva e HTA ‘

PKHD1

HIGHEST
YIELD

—9 FIBROSYSTIN

CYSTIC DILATION
of COLLECTING
DUCTS in BOTH

KIDNEYS

Fibrose hepatica congénita

2

Hipertensao portal

https://www.osmosis.org/learn/Congenital_renal_disorders:_Pathology_review .
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@“n”ga y Tipos de CAKUT
@,

Rim Esponjoso Medular

Inducao anormal do blastema
mesonéfrico pelo botao uretérico

\*

Tubulos quisticos

CYSTS around COLLECTING
DUCTS

* MEDULLA

= Assintomatica 2 detecdo na idade adulta
= Estase urinaria

= Hipercalciuria =2 litiase/nefrocalcinose

https://www.osmosis.org/learn/Congenital_renal_disorders:_Pathology_review .
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Tipos de CAKUT

Agenésia Renal

Botao uretérico nao induz desenvolvimento
do blastema mesonéfrico.

RIM UNICO
FUNCIONANTE @
CONGENITO .o

COMBINATION of @
GENETIC & IN UTERO ENVIRONMENTAL ‘

. (toxins, infections) ‘1 . )
BILATERAL . | Assintomatico
\_/-; RENAL FAILURE IN UTERO 5
[ POTTER SEQUENCE k.) H|pe rt rofia
N y “ Hiperfiltracdo = DRC

https://www.osmosis.org/learn/Congenital_renal_disorders:_Pathology_review .



Tipos de CAKUT

membranous fold

l

BLADDER QUTLET
OBSTRUCTION

MESONEPHRIC DUCT + CLOACA — PLICAE COLLICULI

= Folhetos redundantes na uretra posterior.
= Causa mais comum de obstrucao da bexiga nos rapazes.

= Pode ser diagnosticada na ecografia prenatal:
- Bexiga dilatada e de parede espessada
- Sinal do buraco da fechadura

https://www.osmosis.org/learn/Congenital_renal_diso

rders:_Pathology review
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Tipos de CAKUT

Sindrome de Prune-Belly

Ureteros
dilatadose -

tortuosos

/I r i
0 —oe
AR Mt -
h u!‘ }: A’.'!«’ CARE
- voh G ' s VA

T

Bexiga
aumentada, com
diverticulos

https://spademaddenrn.tumblr.com/post/66834394004/howigotthrunursingschool-prune-belly-syndrome ;
Posicdo lateraldos

orificiosureterais
- predispoeRVU

= @ desenvolvimento da musculatura abdominal

https://www.netterimages.com/absent-abdominal-musculature-prune-belly-syndrome-

| C ri pto rq u i d ia unlabeled-urology-frank-h-netter-1733.html

= Displasia renal
= CAKUT (++ RVU)




Tipos de CAKUT
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i
@, |
Extrofia da bexiga \_» £PISPADIAS

\_> TNCONTINENCE

\—» URINARY TRACT
TINFECTIONS

BLADDER EXSTROPHY
* CONGENITAL MALFORMATION

* DEVELOPING BLADDER

& URETHRA
HERNVIATE OVUT
{
PREVENTS...
& S ) G j,
Régmakloﬂ ?g f-usion o} b S ot
OMINAL (WaLL Vi ' L} @
’ PEWVIS SYMPHYSIS PUBIS

https://www.osmosis.org/learn/Bladder_exstrophy:_Nursing S*o ‘as O P(,N



@% ¢ Tipos de CAKUT * o
@,

Table 1 Clinical phenotypes of CAKUT

Type of CAKUT Common features within these categories Kidney imaging findings

Renal agenesis Complete absence of one or both kidneys [22] Absent kidney on RUS with no uptake of DMSA [16]. Soli-
tary kidney often shows compensatory growth [17]

Multicystic dysplastic kidney Minimal or no Kidney parenchyma with numerous cysts that Postnatal RUS to confirm diagnosis, rule out ureteric

do not connect and largest cyst is not central [22] obstruction, and evaluate the contralateral kidney [22]. .
DMSA scan will show no uptake in MCDK [22]

Renal hypo/dysplasia Unilateral or bilateral involvement with varied kidney size. ~RUS shows echogenic bright kidney with poor corticomed- .
May be primary or secondary to other CAKUT [17] ullary differentiation and decreased uptake on DMSA [16]

Prune Belly syndrome (Eagle Lower urinary tract has severe dilation but no true obstruc- There is no “keyhole™ sign on RUS

Barrett syndrome) tion, deficiency of abdominal wall muscles, and cryptor-

chidism [ 16]

Posterior urethral valves Tissue leaflets within the prostatic urethra [ 18] A bladder “keyhole™ sign on prenatal ultrasound [22]. Defin-

itive diagnosis by VCUG or endoscopy postnatally [22]

Walawender L et al. Pediatr Nephrol. 2023;38(12):3963-3973. .



@{% ° Outras malformacoes )
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Habitualmente, se isoladas, associadas a melhor prognostico renal

Mas... Depende de:

" Gravidade da malformacao (“grau”)

" Precocidade da correcao ‘ = Refluxo vesico uretral
" Sindrome de juncgao

= Existéncia ou nao de ITU

= Rim unico funcionante

= Hipodisplasia ..

pOdISP * Duplicidade renal
= Associagcao com outras CAKUT = Ectopia renal
= Uni vs bilateral = Rins em ferradura

= Qutros fatores * Rins em panqueca
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Outras malformacoes

Refluxo vesico-ureteral

" Fluxo retrogrado da urina da bexiga para uretero, podendo atingir o rim.

= Manutencao da abertura do ostium ureteral (conformacao anémala do mesmo ou * P intravesical.

Normal

Grade | Grade Il Grade Il Grade IV Grade V
Into nondilated ureter  Into nondilated ureter, Mild to moderate Moderate tortuous Gross ureteral dilation
pelvis and calyces dilated ureter, pelvis ureter, dilation of and tortuosity,
and calyces, minimal pelvis and calyces pelvis and calyces,
blunting of fornices loss of papillary impresssions

https://www.urologyhealth.org/urology-a-z/v/vesicoureteral-reflux-%28vur%29




Outras malformacoes

Sindrome de juncao

Obstrucao da juncao ureterovesical Obstrucao da juncao ureteropélvica

2014 The children’s Hospital of Philadelphia. https://www.chop.edu/conditions-diseases/ureterovesical-junction-uvj-obstruction



Outras malformacoes

e

@,
Duplicidade renal

= Botao uretérico divide-se ou surge 2x do ducto mesonéfrico > 2 sistemas pielocaliciais separados.

Y-SHAPED URETER V-SHAPED URETER

@ l
URCTEROCE LE

bifid renal partial ureteral incomplete ureteral complete ureteral
|
|
* HIGHLY ASSOCIATED w/ OTHER ABNORMALITIES
| LQ obstructs flow of urine
@ L’ vesicoureteral reflux & frequent UTls

pelvis duphcdlon uplication duplication
|
separa{e ureteric
https://www.osmosis.org/learn/Congenital_renal_disorders:_Pathology review

Completa: cada pielao tem
um uretero individualizado
em toda a sua extensao.

Incompleta: os ureteros
fundem-se antes da juncao
ureterovesical.

Sociedade Portuguesa
de Nefrologia Pediatrica
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Outras malformacoes
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Ectopia Renal

" Posicao anormal do rim.

e =2

[ cREwinfmon | [ cREwithouthmion | | CREwah sokary kianay | Bilaternl CRE |

Classificacao da ectopia renal °

B

Rim localiza-se no lado oposto
e uretero no lado normal Inferior crossed fusion S-shaped kidney Lump kidney L-shaped kidney Disc kidney Superiorly crossed fused

https://pubs.rsna.org/doi/full/10.1148/rg.2021200078 .



Outras malformacoes

CAUSAS

. | . .
= Rins fundem-se durante desenvolvimento fetal. Crcs)nTmssomopatlas
- . lurner

- Trissomias 13, 18, 21
= Teratogénios
ARTERIA MESENTERICA INFERIOR - Talidomida

WEEK: 4-6 - Alcool
FLEXION or GROWTH of DEVELOPING SPINE

L—) SQUISH them TOGETHER

WEEK: 7-8

) -
KIDNEYS try to MIGRATE Up Funcao renal normal
L-)LO\vIE'.R than NORMAL m Estase urinaria
ISTMO FIBROSO - P risco ITU e litiase

= S. jungao ureteropélvico
- Hidronefrose

https://www.osmosis.org/learn/Congenital_renal_disorders:_Pathology_review
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Rins em panqueca _

" Auséncia de capsula renal e fusao completa
dos polos superior, médio e inferior de
ambos 0s rins na cavidade pélvica.

= Cada rim tem sistema excretor proprio.

= Maioria dos casos: assintomaticos.

" Propensao para ITU recorrentes e litiase
(possivel rotacao andmala do sistema
coletor e risco de estase ou obstrucao).

https://pubs.rsna.org/doi/full/10.1148/rg.2021200078 .
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Manifestagoes clinicas

Condicionadas pela gravidade

Disponibilidade e experiéncia no diagndstico prénatal

, o Diagndstico DRC gravidade Sequéncia de
Assintomatico . .
prénatal ENEVE Potter
Diagndstico fortuito =
g Nao

- Alteragdo do tamanho renal - Polidria sobrevivéncia
- Quistos - Alt. do jato urinario
- Diminuigcao da diferenciagdo corticomedular - Queixas urinarias
- Alteracao da ecogenicidade renal SDorlombar
- Hidronefrose _ Meyrraril e
- Aumento tamanho e espessura vesical _ITU

- Sinais especificos (ex: VUP)

- - Proteinuria
- Outras malformacoes

- HTA
L/ volume lig. amnidtico - Outras...




Manifestacoes Clinicas

Displasia/agenésia bilateral Malf. Obstrutivas inferiores

Causa mais comum de morte:
hipoplasia pulmonar

OLIGOHYDRAMNIOS
LESS SPACE % DEFICIENCY in AMNIOTIC FLUID *
L—) Sequéncia de Potter
~ PULMONARY HYPOPLASIA
~ RENAL FAILURE in UTERO Pulmonary hypoplasia

__—FLATTENED FACE Oligohydramnios
LOW-SET EARS Twisted face

WRINKLY SKIN Twisted skin
Extremity defects
CLUBBED FEET Renal failure

https://www.osmosis.org/learn/Congenital_renal_disorders:_Pathology_review



Condicionantes da gravidade

= Altura do insulto
" Transitorio versus permanente

" QGravidade e timing de obstrucao

Gravidade Prognadstico

" Localizacao da obstrucao (superior vs inferior)

" Penetrancia de mutacao genética
= Unilateral versus bilateral

" Associacao de mais que uma malformacao




Fatores de risco para progressao
de doenca renal

= Tipo de CAKUT (++ VUP)
= HTA

= Proteinuria

= Valor de creatinina

= Prematuridade

Nao estao bem
estabelecidos em
pediatria...

Rim unico funcionante

= Tamanho renal ao diagnostico
= Anomalias estruturais no rim unico
= Creatinina na altura do diagnéstico

VUP

n
O
—
—
O
LLJ
o
7
Ll

= Nadir da creatinina no 12 ano de vida
" Massa parenquimatosa renal

" Precocidade da correcao cirurgica

= Disfuncao vesical =2 ITU recorrentes




Estratégias de prevencao

" Prevencao e tratamento adequado e atempado de ITU
= Avaliacao e tratamento rapidos nas situacoes de desidratacao
= Evicao de nefrotoxicos

= Rastreio e tratamento da HTA

= Rastreio e tratamento da proteinuria/albuminuria
= Estilos de vida saudaveis

" |ngesta hidrica adequada

= Sal e proteinas: respeitar DDR




Abordagem multidisciplinar

Nefrologista
Urologista
Nutricionista
Psicologo
Enfermeiro

Servico Social
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= Causa mais frequente de DRC terminal em Pediatria.

= Muitas vezes diagnostico é feito no prenatal (hidronefrose, etc.).

Mensagens

= Podem estar associadas com outras malformacoes.
Finais
= Existem varios condicionantes da sua gravidade.

= Podem condicionar alteracao da massa renal funcional.

= Avaliar fatores de risco de progressao da doenca renal.

= Essencial implementar estratégias prevencao da doenca renal.

o UiE

= Abordagem muldisciplinar.



- Genética "
. o, - Infegoes
- Ambiente materno Massa renal mais baixa , .
M . - Nefrotoxicos
e n Sa ge n S - Ambiente fetal ao nascer
» - Outros
- Obstrucao
[ ) [ )
F I n a I S Ainda maior reducgao da
massa renal funcionante

Progressao da doencga renal

Alteragao
Proteinuria da fungao
renal

DIAGNOSTICO ESTRATEGIAS DE PROTECAO
ATEMPADO DAS DE PROGRESSAO DE
CAKUT DOENCA RENAL



Muito
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Compromisso do fluxo de urina da pelve renal para o ureter proximal

com subsequente dilatacao do sistema excretor

!

Potencial causa de dano renal

Causa patoldgica mais comum de hidronefrose neonatal
Incidéncia 1/1500 nados vivos
d'; mais comum a esquerda

5-10% bilaterais

Renal pelvis </

Obstructed
ureteropelvic
junction

Ureter




de Nefrologia Pediatrica

@ Sindrome da juncao pieloureteral * o
Etiologa ¥

Ha sempre paténcia do lUmen
do ureter

= Causa intrinseca

+» Segmento adinamico hipoplasico do ureter

= Causa extrinseca




@ Sindrome da juncao pieloureteral * o
Etologia = "

de Nefrologia Pediatrica

= Causa intrinseca

+» Segmento adinamico hipoplasico do ureter

¥as da

aJu

a0 an




Sindrome da juncao pieloureteral

@u&D . Etiologia R
@, |

= Causa intrinseca
*» Segmento adinamico hipoplasico do ureter

= Estenose do ureter, valvulas ou pregas da mucosa, poélipos uretrais = Causas raras C

= Causa extrinseca
= Vasos polares inferiores que cruzam a JUP

= Aderéncias, tortuosidades ou insercao andmala do ureter




O Sindrome da juncao pieloureteral
Patofisiologia

Processo

obstrutivo

Alteracoes do

desenvolvimento

Obstrucao do ureter numa fase
precoce do desenvolvimento parece
alterar a nefrogénese levando a
alteracoes displasicas e diminuicao I

do numero de nefronios /




Sindrome da juncao pieloureteral
Patofisiologia

Segmento adinamico
ureter

Propulsao urina da
pelve renal para
ureter proximal {,

Protege o parénquima
renal de danos
provocados pelo
aumento de pressao

I Urina na pelve
renal

Distensao da pelve
renal




Patofisiologia

Propulsao urina da
pelve renal para
ureter proximal |,

I Urina na pelve
renal

Segmento adinamico
ureter

[
- v'Volume de urina produzida pelo rim

l
: . |
v Capacidade de armazenamento de | Protege o parénquima

I : -
- urina na pelve renal ' renal de danos Distensao da pelve
I I provocados pelo renal
i v'Capacidade de transporte da urina . aumento de pressio
|
\ pelo ureter .
/

Sindrome da junc¢ao pieloureteral * -

Sociedade Portuguesa
de Nefrologia Pediatrica




Sindrome da juncao pieloureteral * SPNP
Patofisiologia

de Nefrologia Pediatrica

Obstrucao ao fluxo de I pressao Stress tubular e
urina intraparenquima alteracao na perfusao

AlteracOes do Ativacao da cascata
metabolismo e inflamatoria e eventos
apoptose celular oxidativos




Sindrome da juncao pieloureteral * sPNP
Patofisiologia

de Nefrologia Pediatrica

Stress tubular e
lt2rqcdo na perfusao

Obstrucao ao fluxo de
urina

M pressao

.
N [ o "\V‘

O tempo de evolucao do padrao de lesao continua por definir

assim como qual a gravidade da obstrucao necessaria para

induzir este evento

A0 da cascata

Y _—

A janela de oportunidade para tratar é dificil de definir
N, . oxidativos




* Assintomaticos

Sindrome da juncao pieloureteral
Apresentacao clinica

ldade escolar

Adolescentes

Hidronefrose

C
ITUs febris c®
Massa abdominal
Dor lombar
Hematuria
Sintomas Gl

a
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‘. Sindrome da juncao pieloureteral * -
Diagnostico

Ecografia

Renograma




’ Sindrome da juncao pieloureteral * PP
Gﬂ”@ Diagnostico o

o,

= Ecografia renal pré-natal

= Ectasia da pelve renal

= Volume fluido amnidtico normal
Achados sugestivos de SJPU
= Sem dilatacao ureteral unilateral

= Espessura normal da parece vesical




Sindrome da juncao pieloureteral

@u&D . Diagndstico R =
@,

= Ecografia renal pds-natal
= Arealizar apds as primeiras 48h de vida
= Confirmacao da hidronefrose

= Diametro AP da pelve renal, dilatacao caliceal, tamanho do rim, espessura do parénquima

renal, ecogenicidade cortical, ureteres, parede da bexiga e volume urinario residual

> Ectasia da pelve renal, sem dilatacao do ureter




Sindrome da juncao pieloureteral

@%@ Diagnostico e Hidronefrose "

o,

= A maioria das malformacdes do trato urinario produzem dilatacdgo do mesmo, que se

manifesta ecograficamente como hidronefrose ou ureterohidronefrose

> Obstrutiva

= QObstrucao da juncao pieloureteral, obstrucao da juncao uretero-vesical, ureterocelo, o

VUP, ureter ectdpico, atrésia uretral, teratoma sacrococcigeo...

> Nao obstrutiva

= RVU, dilatacao fisioldgica, sindrome de Prune-belly, doencas cisticas renais




> Sindrome da juncao pieloureteral * -
@””L”@ Diagnadstico e Hidronefrose

o,

= Ecografia renal pds-natal

Table 54.1 Postnatal Classification Criteria for Urinary

Tract Dilation (UTD)
UTD P2:
UTD P1: Intermediate UTD P3:
LowRisk  Risk High Risk C
Calyceal dilation Central Peripheral Peripheral
Renal pelvis 10-15 >15 >15 °
diameter (mm)
Parenchymal Normal Normal Abnormal
thickness
Parenchymal Normal Normal Abnormal
appearance
Ureters Normal Abnormal Abnormal
Bladder Normal Normal Abnormal

P, postnatal. The highest grading parameter identified defines the overall
UTD score. In other words, an otherwise normal kidney with ureteral dila-
tion would be UDT P2.




’ Sindrome da juncao pieloureteral * <
@ﬂ”@ Diagnostico e Hidronefrose -

o,

= Ecografia renal pds-natal

= Bacinete < 5mm > controlo clinico
= Bacinete 5-14 mm, isolada > ecografia 3 e 6 meses
= Bacinete > 15mm B .

Bacinete 10-15 mm + caliectasias

: o N = estudo complementar
ectasia do ureter, alteracdes do parénquima

assimetria renal, alteracoes da bexiga




Sindrome da juncao pieloureteral

@{u@@ . Diagndstico R =
@,

= Renograma com MAG 3 + prova diurética

= Utilizado para detetar gravidade e significado funcional das anomalias de transporte

urinario

= Realizar ap0s as 4-6 semanas de vida

v Estima a funcdo renal total e o diferencial de fungdo de ambos os rins

v Avalia a drenagem da urina




Gﬂ“@ y Sindrome da juncao pieloureteral x SPNP

A = Renograma com MAG 3 + prova diurética

= Diferencial de funcao entre ambos os rins

Counts/Second

= FR normal 45 a 55%

02468610 14 18 22 2 30 34 3B 42
Minutes

Table of Result Summary , .

—— e e = T clearence apos furosemida

Split Function (%) 501 499

Kidney Counts (cpm) 4023045114 92408 . . o
Kidney Desth (cm) 2002 Sl = >20 minutos sugestivo de obstrucao
Time of Lasix (min) 190

Time of % Lasix (min) 3s5e 214

Time from Lasix to % Lasix (min) 16.8 124




ﬂ@ y Sindrome da jung¢ao pieloureteral ' e

o,

i Ir o ’ o
Kidney 127 = Renograma com MAG 3 + prova diurética
= TMax-L
800 4
- \\’\_—V\/\/\/\f\f
400 -
E
i =l = Diferencial de fun¢ao entre ambos os rins
Bl
O 150 1
- = FR normal 45 a 55% C
50
EEEEEEEEEEER:
— °
Table of Result Summary 1 I , f . d
|
Parameters Left Right _ Total T /2 Clearence apos urosemida
Split Function (%) 510 490 . i N
K ey Courus (can leeim it = >20 minutos sugestivo de obstrugao
Uptake (%) 9447 9077 185
ERPF MAG3 (ml/min) 704 676 138.0
Normalized ERPF MAG3 (ml/min) 1415 1360 2775
ERPF OIH (ml/min) 1056 1015 2071
Normalized ERPF OIH (ml/min) 2123 2040 4162
ERPF MAG3 /320 (%) 431
ERPF OIH / 500 (%) 414
I!me O; ‘L/asixe(l;niln)m) e 190
o a2 s min) 6.356




’ Sindrome da junc¢ao pieloureteral * PP
Gﬂ”@ Diagndstico o

o,

= Renograma com MAG 3 + prova diurética

Diuretic injection

= Diferencial de funcao entre ambos os rins

//\,h = FR normal 45 a 55%
\‘ = T clearence apds furosemida
Kidney

= >20 minutos sugestivo de obstrucao

Activity

1 | | | |
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@@ Diagndstico

o,

= Qutros exames de diagnodstico

= CUMS

= Exclusao de outros diagndsticos

= RVU, valvulas uretrais, ureterocelos, diverticulos...
= Uro-RMN
= Pielografia retrograda

= Estudos de fluxo de pressao e perfusao




Sindrome da juncao pieloureteral

@{u@@ . Diagndstico R =
@,

= Qutros exames de diagndstico

= CUMS

= Uro-RMN

= Imagens com detalhe anatdmico e avalia funcao renal diferencial
= Exige sedacao; custo elevado
= Opcao em duvidas diagnosticas ou anatomia mais complexa

= Pielografia retrograda

= Estudos de fluxo de pressao e perfusao




’ Sindrome da jung¢ao pieloureteral * S
(I Diagnéstico

o,

= Qutros exames de diagndstico

= CUMS

= Uro-RMN
= Pielografia retrograda
= Raramente utilizada na atualidade
= Permite identificar o local da obstrucao

= Estudos de fluxo de pressao e perfusao




Sindrome da junc¢ao pieloureteral * <

@@ Diagndstico

o,

= Qutros exames de diagnodstico

= CUMS

= Uro-RMN
= Pielografia retrograda
= Estudos de fluxo de pressao perfusao
= Pouca aplicabilidade na pratica clinica

= Ponderar quando ha duvida diagnostica




.. Sindrome da juncao pieloureteral * e
G”HUKJ Orientacao

o,

=  Assintomaticas = Sintomaticas
> Tratamento expectante > Tratamento cirurgico

> Tratamento cirurgico e




O Sindrome da juncao pieloureteral *
@R Orientagao |

=  Assintomaticas

Tratamento

expectante

> Antibioprofilaxia continua

Controversal!l

= Riscos e beneficios em criancas com hidronefrose de diagndstico pré-natal nao estao provados

> @Qrupo de risco para ITU




‘. Sl’nlerome da junc¢ao pieloureteral * e
@E} Orientacao

o,

=  Assintomaticas

+» Definicao de obstrucao significativa

As decisoes de orientacao devem ser feitas baseadas em avaliagoes seriadas utilizando idealmente

0s mesmos métodos de imagem, realizados da mesma forma




Sindrome da juncgao pieloureteral

C{%@ . Orientacao "=
®.

=  Assintomaticas

> Tratamento expectante 12 op¢ao — vigilancia clinica e ecografica

= Funcado renal diferencial do rim afetado < 40%
Considerar

= Diminuicao da funcao renal diferencial > 10% em avaliacdes consecutivas
.. tratamento

= M43 drenagem ap0ds prova de provocac¢do com furosemida no renograma cirdirgico

= Agravamento dos achados ecograficos em avaliagcdes sucessivas




‘. Sindrome da jungao pieloureteral * .
@m@ Orientacao

= Tratamento cirurgico

> Pieloplastia

= Via aberta

= Laparoscopia

= Robdtica 2{3
= Taxa de sucesso > 98%




Sindrome da juncao pieloureteral * <

@@ . Seguimento

o,

= Assintomaticos mantidos em vigilancia
= 15 a 30% progridem com perda de funcao renal

= ~5%vao ter ITUs

= ApOs tratamento cirurgico
= Avaliacdo ecogréfica e/ou renograma
v/ Melhoria da hidronefrose

v/ Manutenc¢do ou melhoria da fungdo renal




Sindrome da juncao pieloureteral * <

Cﬁ@ . Seguimento

o,

= Escassez de dados sobre o longo prazo

7 °

= Diferencas na funcao renal entre os doentes mantidos em vigilancia e os operados ¢
= Percentagem dos doentes mantidos em vigilancia, na idade adulta apresentam sintomas ou

?

sao submetidos cirurgia s

‘a
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= Causa patoldégica mais comum de hidronefrose neonatal

Mensage

ns Fi na is = Ecografia e Renograma sao os exames de eleigao

> Dilatacao da pelve renal, sem dilatacao do ureter, sem

alteracdes da bexiga

= Orientacao baseada em avaliacdes seriadas
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1-2 % das gravidezes

Grande espetro de etiologias

Na maioria dos casos é transitoria/fisiolégica (sem significado
clinico)- 70-80 %

Pode traduzir CAKUT (congenital anomalies of the kidney and
urinary tract) por obstrucao do trato urinario ou RVU (refluxo

vesico-ureteral)

Associacao a alteracdoes do desenvolvimento e/ou lesdo renal

Maioria: diagnostico pos-natal




CAKUT em 25-50 % dos casos
O risco de CAKUT 1 com o 1 grau de dilatacao pré-natal, exceto

RVU e diagnosticado em 7-24 % dos casos, independentemente do
grau de dilatacao

Quanto > o grau de dilatacao

= 1 progressivo do 2° para o 3° trimestre > associagao com uropatia



Etiologia

Table 1 Etiology of urinary tract dilation detected on
antenatal ultrasound.

Etiology Incidence (%)
Transient/physiologic 30—70
Ureteropelvic junction obstruction 10—30
Vesicoureteral reflux 10—40
Ureterovesical junction 3—15
obstruction/megaureter
Multicystic dysplastic kidney disease 2—5
Posterior urethral valves 1-5
Ureterocele, ectopic ureter, Uncommon

duplex system, urethral atresia,
Prune belly syndrome, polycystic

kidney diseases, | cysts
Adapted from Neuyen et al. 2010 [16].

4 )
2419
I - 0]
\Bllateral em 20-40 % y

(

\_

Pode associar-se a sindromes
malformativos congeénitos,
nomeadamente a S. Down

\

SPNP




Diagnostico pos-natal de CAKUT

+ Frequente:
= Obstrucao Qajungao pieloureteral (SJPU) 1019 0
= Refluxo vesico-ureteral (RVU)

Megaureter — 7 %

Displasia, hipoplasia e agenesia — 6 %
+ Raro:

Valvulas da uretra posterior (VUP) - correcao URGENTE apds o nascimento
S. Prune Belly

Bexiga neurogénica

Ureterocelo

Aplasia uretral

Sociedade Portuguesa
de Nefrologia Pediatrica
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=

Pré-natal:

= Resolucao de grande parte antes do nascimento (> nas dilatacdes mais
ligeiras)

Pos-natal:

= >50% resolvem

= 40 -45 % melhoram ou estabilizam até aos 3 anos de vida

« Tx Cirurgia baixa 0-2 %/ 10 %
» Indicacoes:
=  RVU com ITUs de repeticao

= S.Juncdo PU com dilatacao 1 e/ou funcao renal diferencial {,




"= |dentificar as CAKUT antes do desenvolvimento
de complicacdées como ITUs, litiase e alteracoes
da funcao renal

" Desafio: maximizar a detecao de anomalias
significativas minimizando investigacoes
Invasivas

= Falta de consenso em relacao ao melhor
protocolo de avaliacao e seguimento




Diametro da pelve renal (RPD)
Criterios da Sociedade de Urologia fetal (SFU)

Sistema de classificacao de Dilatacao do

Trato Urinario (UTD)
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2021 update on the urinary tract dilation (UTD) classification system:
clarifications, review of the literature, and practical suggestions Pediatric Radiology (2022) 52:740-751

https://doi.org/10.1007/500247-021-05263-w
Hiep T. Nguyen' - Andrew Phelps’ - Brian Coley” - Kassa Darge* - Audrey Rhee’ - Jeanne S. Chow®

Urinary Tract Dilation (UTD) Classification

Antenatal Postnatal (>48h)
UTD Al UTD A2-3 UTD P1 UTD P2 UTD P3

Anterior Posterior
Renal Pelvic Diameter

(APRPD)

Calyces

Ureter

Parenchyma Abnil,
Bladdder Abnil,

or Oligohydramnios

Parenchyma abnormaiities: cortical thinning, hyperechogenicily, or cystic dysplosia; indistingt corticomedullary differentiotion
Blodder abnormalities: wall thickening, ureterocele, difoted posterior urethra
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OBJETIVO

Investigacao pos-natal limitada aos casos de dilatacao
moderada e grave

Varios estudos mostraram eficacia na detecao pos-
natal de CAKUT, necessidade de cirurgia, e doenca
renal crénica




Gmmﬁ@‘ Terminologia

Hidronefrose
Plelectasia
Pelvectasia
Uronefrose
Proeminéncia TU
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Comunicacao dos achados pre-natais (ecografias)

Consulta pre-natal com Urologista/Nefrologista pediatrico

Planear estudo pos-natal







ESTUDO POS-NATAL 12 Ecografia > 48h de vida )( s

= baixa producao de urina
risco de falsos negativos

= ECOGRAFIA RENAL E VESICAL

4 )

DAP da pelve renal: > diametro intra-renal

TRANSVERSE
PLANE ¢




PELVIS
Dilation

CENTRAL
Calyceal
Dilation

PERIPHERAL

Calyceal
Dilation

smooth contour
of renal pelvis

branching contour
of renal pelvis

with fluid leading

towards pyramids

cupping
of fluid around
pyramid tips

ballooned
peripheral
calyces




Table 3 Normal values for Urinary Tract Dilation Classifi-
cation System.

Ultrasound findings Time at presentation

16—27 =28 Postnatal
weeks weeks (=48 h)

Anterior-Posterior <4 mm < mm <10 mm
Renal Pelvis
Diameter (APRPD)
Calyceal dilation
Central No
Peripheral Mo
Parenchymal Normal
thickness
Parenchymal Normal

appearance
Ureter (s) Normal

Bladder Normal
Unexplained
oligohydramnios

Mo
Mo
Morm







Urinary Tract Dilation (UTD) Classification
Antenatal Postnatal (>48h)

@ @ UTD P1 UTD P2 UTD P3

Anterior Posterior
Renal Pelvic Diameter

(APRPD)

Calyces

Ureter

Parenchyma Abnl,
Bladdder Abnl,

or Oligohydramnios

Parenchyma abnormalities: cortical thinning, hyperechogenicity, or cystic dysplasio; indistinct corticomedullory differentiation
Blodder abnermalities: wall thickening, ureterocele, dilated posterior urethra




Table 1 Grading of UTD according to the UTD classification system

Pediatric Nephrology (2023) 38:3221-3227
https://doi.org10.1007/500467-023-05907-2

®
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i
]

Antenatally detected urinary tract dilatation: long-term outcome

Maria Herthelius"2(®

Before barth After barth
Old MNew Second trimester Third trimester New =48 h
nomenclature nomenclature nomenclature
Mild UTD Al APD 4 to <7 mm APD 7o < 10 mm UTD P1 APD 10w <15
mm or central
calyx dilatation
Moderate UTD P2 APD = 15 mm or
peripheral calyx
dhlatation or
ureter > 4 mm
(with APD > 10
e UTD A2-3 APDZ 7 mm or APD > 10 mm or mm or calyx
abnormal abnormal dilatation)
kidney kidney
parcnchyma, parcnchyma,
calyces, ureters, calyces,
. bladder, or ureters, UTD P3 Parenchymal
amniotic fuid bladder, or abnormality,
ammniotic fuid bladder
abnormality
and APD = 10
mm or calyx
dilatation

LT, uninary tract dilatation: APD, anterior posterior diameter; mem, millimeters




Urinary Tract Dilation (UTD) Classification
Antenatal Postnatal (>48h)
UTD Al UTD A2-3

Anterior Posterior
Renal Pelvic Diameter

(APRPD)

Calyces

Ureter

Parenchyma Abnl,
Bladdder Abnl,

or Oligohydramnios

Parenchymao abnormalities: cortical thinning, hyperechogenicity, or cystic dysplasia; indistingt corticomedullory differentiation
Blodder abnormalities: wall thickening, ureterocele, diloted posterior urethra
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classification of prenatal and postnatal o T 0RO R e
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system) N

Hiep T. Nguyen “"*, Carol B. Benson ™, Bryann Bromley °,
Jeffrey B. Campbell *', Jeanne Chow ¢, Beverly Coleman *",
Christopher Cooper *', Jude Crino ¢, Kassa Darge &,

C.D. Anthony Herndon %', Anthony 0. Odibo ¢,

Michael J.G. Somers “, Deborah R. Stein © Pediatric Radiology (2022) 52:740-751
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2021 update on the urinary tract dilation (UTD) classification system:
clarifications, review of the literature, and practical suggestions

Hiep T. Nguyen' - Andrew Phelps® - Brian Coley® - Kassa Darge® - Audrey Rhee’ - Jeanne S. Chow®




Oligo/anidramnios, ou

Bexiga anormal, ou
DAP = 10 mm bilateral

¥

Suspeitar de Obstrucao do TU inferior

Creat. séricaem D1
Profilaxia antibidtica
Eco RV urgente/CUMS

Considerar cateterismo vesical
UROLOGIA PEDIATRICA




PRE-NATAL

DAP 4-<7 mm (<28S) / 7- <10 mm (228S)
Sem outras alteragées

UTD A1l - baixo risco CAKUT

POS-NATAL

2 ecografias (Reno-Vesicais)
12 >48h até 1 més
22 1-6 meses

Informar os pais:
Normal Reavaliar se ITU

- DAP <10 mm

- Parenquima, calices, ureteres e bexiga

normais Profilaxia atb

+ CUMS




PRE-NATAL

DAP 27 mm (<28S) /210 mm (228S)
ou Parenquima renal alterado,ou
Dilatacdo dos calices,ou
Dilatacao dos ureteres (=4 mm)

UTD A2-3
Risco aumentado CAKUT

POS-NATAL

2 ecografias (Reno-Vesicais)
12 3-7 dias
28 1 meés
Considerar:
Creat S/ Profilaxia atb / CUMS/MAG3

Consulta de Nefro/Urologia




DAP 10-15 mm

Dilatacao calicial central
Parenquima, ureteres e bexiga normais

UTD P1- Baixo Risco de CAKUT

Repetir Eco aos 3, 6 e 12 meses

Se < 15 mm sem outras alteractes
(dilatacdo dos calices central mas nao Ag ravamento
periférica)

ALTA Risco Aumentado




DAP = 15 mm
ou Dilatacao calicial periférica, ou
Dilatacdo dos ureteres,e
Parenquima,e bexiga normais

UTD P2- Risco INTERMEDIO de CAKUT

Ecografia Reno-vesical em 1-3 meses

Considerar:
Profilaxia antibidética
CUMS / MAG3




DAP =10 mm
+ Dilatacao calicial periferica,ou
Dilatacao dos ureteres, e

Parenquima anormal
Bexiga anormal

UTD P3- Risco ALTO de CAKUT

Ecografia Reno-vesical em 1 més

Recomendado: Profilaxia antibiotica/ CUMS

Considerar: MAGS3
UROLOGIA PEDIATRICA




=  Dilatacao pelve renal > 10-15 mm
=  Dilatacao dos ureteres

Profilaxia antibiética

. Indicac;("jes = Bexiga anormal (dilatada/paredes espessadas)
=  Alteracao do parénquima renal

- Dilatacao TU bilateral

= Rim pequeno ou unico

- Duplicidade renal

= TU 8@3
" —amiliar direto com refluxo vesico-ureteral

< 6 meses: Trimetoprim a 1% (1 ml = 10 mg)- manipulado
> 6 meses - cotrimoxazol - Bactrim ®- (5 ml =40 mg de TMP)
Dose: 1-2 mg/kg/dia de TMP, 1-2 vezes por dia




Dilatacao do TU + dilatacao ureteral e/ou bexiga anormal

Dilatacao TU bilateral
Hx familiar de RVU
ITU (febril ou recorrente)

CUMS
- Indicacoes

Profilaxia antibidética

» Cistouretrografia miccional seriada — CUMS
» Urossonografia com contraste — USG (CEUS)

Diagnastico:
o Valvulas da Uretra Posterior (VUP)/ Refluxo Vesico-ureteral (RVU)
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= Dilatacao TU persistente > 15 mm

Renograma com MAG3 =  >6semanas de vida
- Indicacoes = Func&o Renal diferencial

=  Obstrucao ou nao

=  Diagnostico: Obstrucao TU (pieloureteral, ureterovesical)
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: A dilatacao do TU e a anomalia pré-natal mais frequentemente

Identificada

Mensagens

Finais : A maioria tem baixo risco de doenca urologica e podem ser seguidos

sem necessidade de profilaxia antibidtica ou estudos invasivos

: E importante identificar os casos clinicamente significativos que

necessitam de estudo mais aprofundado

g O novo sistema de classificacao da Dilatacao do TU da recomendacoes

acerca da profilaxia antibiotica e estudo de imagem nestes doentes
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: E importante vigiar a lesdo renal nas criancas com CAKUT (pode estar

presente ao nascimento ou desenvolver-se posteriormente)

Mensagens

Fin ai S : Nas criancas sem dx de CAKUT mas com dilatacdo moderada a grave
persistente (UTD P2-P3) existe risco pequeno, mas nao negligenciavel,

de lesao renal futura

g E prudente vigiar e instruir os pais a recorrer ao médico em caso de

ITUs recorrentes ou dor abdominal/lombar persistente
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Introducao




Valvulas da Uretra Posterior (VUP)

Introducao

= Valvulas da uretra posterior (VUP):
estrutura membranosa na uretra posterior
masculina.

* |Incidéncia: 1:4000 nados-vivos do sexo
masculino por ano.

= Anomalia no desenvolvimento da uretra
masculina entre as 9 e as 14 semanas.

= Causa mais comum de LUTO (lower urinary
tract obstruction) em recém-nascidos do
sexo masculino e representa 17% da DRC-5
em Pediatria.

Valvulas da Uretra Posterior

Frontal Sagital

Image source: © 2023 UpToDate. All Rights Reserved.

Brownlee E, et al. J Pediatr Surg. 2019;54(2):318.



Valvulas da Uretra Posterior (VUP) Visdo endoscdpica normal da

. o ~ uretra posterior masculina
Classificacao

VUP tipo 1

Classificacao das VUP
em 3 tipos (Young, 1919)

Type Il Type Il
Frequent Very infrequent Infrequent

VUP tipo 1 VUP tipo 1 — espectro de gravidade

=N
B

Grave Moderada Ligeira

Nakai H, et al. Investig Clin Urol 2017;58 Suppl 1:546-53.



Valvulas da Uretra Posterior (VUP)

Desenvolvimento normal

Enchimento e
esvaziamento vesical
ciclico

Bexiga complacente

Funcionamento a
baixas pressoes

Normal

Kidney

Ureter

Bladder

Urethra

Penis

Image source: AMBOSS.com©



Valvulas da Uretra Posterior (VUP) @.&D .

Desenvolvimento andmalo ®,

- I~
Obstrucdo por VUP @ g‘
L & . :,j
Kidney 5 A L€ 4. Hydronephrosis
Ureter 3. Ureter dilation
Bexiga espessada
Bladder
2. Bladder distension and
bladder wall hypertrophy
Pressoes Urethra
intravesicais S
» ‘ —————— —— 1. Obstructed urethra due to
aumentadas \ posterior urethral membrane
Penis \\/

Image source: AMBOSS.com©
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Complicacoes das VUP

Disfuncao vesical &
Ureterohidronefrose
Refluxo vesicoureteral /
InfecOes do trato urinario

¥

BWLATERAL—
(dm DRONEPHROSIS

Doenc¢a Renal Crdnica

Images source: Osmosis 2023. Copyright © 2023 Elsevier.
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Complicacoes das VUP

BWLATERAL—
(Tw DRONEPHROSIS

Disfuncao vesical &
Ureterohidronefrose

Refluxo vesicoureteral /
InfecOes do trato urinario

¥

DI JEHE) -
“ Doenc¢a Renal Crdnica

Predisposicao
genética

Images source: Osmosis 2023. Copyright © 2023 Elsevier.



Valvulas da Uretra Posterior (VUP)

ComplicacOes das VUP @,

BWLATERAL—
(dm DRONEPHROSIS

OLIGOHYDRAMNIOS
r—l
Low  AmNIoTIC FLUID

Disfuncao vesical &

Ureterohidronefrose Oligohidramnios

Refluxo vesicoureteral / Hipoplasia pulmonar +/-
InfecOes do trato urinario Sequéncia de Potter

DI JEHE)

Insuficiéncia respiratoria
renal

Predisposicao

genética . o
Pior prognostico

Images source: Osmosis 2023. Copyright © 2023 Elsevier.



Valvulas da Uretra Posterior (VUP)

Complicacoes das VUP

BWLATERAL—
(dm DRONEPHROSIS

Disfuncao vesical &

Ureterohidronefrose Oligohidramnios

Refluxo vesicoureteral / Hipoplasia pulmonar +/-
InfecOes do trato urinario Sequéncia de Potter

DI JEHE)

Insuficiéncia respiratoria
renal

Predisposicao

genética . o
Pior prognostico

Beaked nose
Prominent epicanthic
folds and downward
slant to eyes

Pulmonary hypoplasia
causing respiratory
failure

Limb deformities

Images source: Osmosis 2023. Copyright © 2023 Elsevier.



Valvulas da Uretra Posterior (VUP)

ComplicacOes das VUP @,

BWLATERAL—
(Tw DRONEPHROSIS

Disfuncao vesical & Oliecohidramnios
Ureterohidronefrose °

Beaked nose
Prominent epicanthic
folds and downward
slant to eyes

Refluxo vesicoureteral / Hipoplasia pulmonar +/-
Infecdes do trato urinario Sequéncia de Potter _ e iy |

failure

Limb deformities

DI JEHE)
renal

Predisposicao
genética

Outras Diagndstico e

comorbilidades tratamento

Images source: Osmosis 2023. Copyright © 2023 Elsevier.



Valvulas da Uretra Posterior (VUP)

Prognostico muito variavel ®,

VUP originam um amplo espectro - o
. 7 . 7 . ) § / ( 4 ) o z \
de gravidade clinica e prognostico & . ‘&3' L

Images source: Shutterstock, Inc. Images source: https://www.etsy.com/

E importante conhecer os fatores que influenciam o progndstico

dos doentes com VUP




Valvulas da Uretra Posterior (VUP)

VUP: Mortalidade e Sobrevivéencia global

= Sobrevida a 10 anos: 94%
= Mortalidade: =5%

= Maioritariamente associada a
hipoplasia pulmonar

Herbst KW, et al. ClinJ Am Soc Nephrol. 2019;14(11):1572.



Valvulas da Uretra Posterior (VUP)

VUP: progressao para DRC ®,

= Risco de evolucao para DRC com necessidade de TSR ao longo da vida: 20-50%
= Necessidade de iniciar TSR até aos 10 anos: 16-17%

= Risco de progressao depende do nadir da creatinina no primeiro ano

Kidney Replacement Therapy

B i A Nadir da creatinina sérica Risco de TSR até aos
' , | no 12 ano 10 anos de idade

208
g = Nadir SNC1 (mg/dL) <0,40 mg/ dL 0%
S 0.4 _— ——<0.40
Sl o0 0,40-0,69 mg/dL 2%
e Vst N . . : 0,70-0,99 mg/dL 27%
0 50 100 150 200 250 300
Time (Months) > 1,00 mg/dL 100%

- | 64 37 20 6 1 1 1
+ | 24 17 6 1 0 0 0

McLeod DJ et al. Pediatrics 2019; 143(3):e20182656.



Valvulas da Uretra Posterior (VUP)

Preditores de pior prognostico

AlteracOes ecograficas <24 semanas
Hidronefrose grave bilateral

Oligohidramnios (22 trimestre)
Hipoplasia pulmonar

Displasia renal
Aumento da ecogenecidade renal
e quistos corticais

Nadir creatinina no 12 ano >0,7 mg/dL

Disfung¢ao vesical



Apresentacao
Clinica




Valvulas da Uretra Posterior (VUP)

Diagnostico pre-natal (33-50% dos casos)

DPN: sexo masculino + uretrohidronefrose bilateral + parede vesical espessada

Ureterohidronefrose bilateral

= Bexiga dilatada (pode ter parede espessada, >3 mm)

= Uretra posterior dilatada (sinal “tipico”, mas menos frequente que os anteriores)
= Sinais de pior prognadstico

= Oligohidramnios (hipoplasia pulmonar)

= Aumento da ecogenicidade renal, reducao da espessura do parénquima e da
diferenciacao, com quistos (displasia renal)



Valvulas da Uretra Posterior (VUP)

Diagndstico pos-natal (<1 ano)

" |nfecdes urindrias recorrentes (urosépsis)

Distensao abdominal, massa abdominal
= Jacto urinario fraco ou esforco para urinar

= Perda do peso ao nascimento ou ma progressao estaturoponderal

Dificuldade respiratoria (periodo neonatal, casos graves)



Valvulas da Uretra Posterior (VUP)

Diagndstico tardio (>1 ano)

= Sintomas de disfuncao vesical, sobretudo de armazenamento (incontinéncia urinaria)
= Diurna (44 a 60%)
" Enurese (25-67%)

= |TUs recorrentes (14-40%)

Dificuldade nos esvaziamento urinario - jacto fraco ou mic¢cao com esforco (13 a 40%)

= Retencao urinaria (0-16%)

Hematuria (12-30%)

HTA (0-17%)



Valvulas da Uretra Posterior (VUP)

Apresentacao clinica

Age
Neonates

Infant

Older boys

Incidental

Non q(qlogj_cal

Poor breathing movements, Small chest cavity, respiratory

distress due associated pulmonary hypoplasia, urinary
ascites, Potter’s facies, limb deformuties ¢.g., indentation
of knee and elbow due to compression

Failure to thrive, vomiting, dehydration, hypotonia, fever,
uremia, metabolic acidosis, electrolyte imbalance

Poor growth, hypertension, lethargy, large abdominal
mass in suprapubic region

Urological

Poor Stream
Palpable bladder
Palpable kidneys

Weak stream or dribbling of urine

Urosepsis

Straining or grunting while voiding

Weak or abnormal urinary stream, Urinary tract
mfections, Diurnal enuresis (incontinence) in boys older
than 5 years, Secondary diumnal enuresis, voiding pain
or voiding dysfunction, Urgency, frequency, hesitancy.
Incidentally diagnosed hydronephrosis on ultrasound
done for unrelated condition, Urinary tract infections,
Proteinuna, Increased serum creatinine

J Indian Assoc Pediatr Surg. 2019; 24(1):4-14.



Exames Complementares
de Diagnostico
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Ecografia

CAUDAL . e

Keyhole sign




Valvulas da Uretra Posterior (VUP)

Ecografia

a

Sequoia

RIM DRT

Al W
11M3
ABDOMINAL PED
TIB:1.19
TIC:2.30
TIS:1.19
MI:1.04
30fps
95%

2D

H High
0dB/DRE5
c=1540

1 D=47.66 mm

RIM ESQ

Rl e
10L4
ABDOMINAL PED
TIB:0.65
TIC:1.26
TIS:0.65
Mi:1.38
43fps
95%

2D

H Mid
0dB/DR6E0
c=1540




Valvulas da Uretra Posterior (VUP)

Cistouretrografia miccional retrograda (CUMS)




Valvulas da Uretra Posterior (VUP)

= Bexiga pequena

= Contorno vesical irregular

= Refluxo vesicoureteral

= Dilatacao da uretra posterior

= Fase miccional é importante

Posterior Urethra

/'
Posterior Urethral Valves
-
>

para avaliar a anatomia da
uretra posterior

per-micc




Valvulas da Uretra Posterior (VUP)

o
ﬂ\ﬂ
=

Investigacao ®,

e Espessura do parénquima renal + diferenciacao corticomedular
e Bexiga espessada (em replecao) e dilatacao do ap urinario

Ecografia renal e vesical

O TAE ERN [ ]iEIM ¢ Apoia o diagndstico (anatomia do ap urinario inferior e RVU)
seriada (CUMS) Uretra posterior dilatada e alongada na fase miccional

Diagnostico definitivo (inspecao)

i i ~ 0 o
Cistoscopia Tratamento (ablacdo primaria)




Tratamento




Valvulas da Uretra Posterior (VUP) .

Intervencao pre-natal ®,

= A cirurgia fetal para tratamento de VUP esta associada a elevado risco fetal e materno
com beneficio na func¢ao renal a longo prazo incerto.

Before 36-C weeks After 36.5 weeks
HR 0-90(95% Crl 0-25-3-06) HR 4-20 (95% Crl 0-86-33-07)
J’_'A\—\{
1-00-—| :
L:
075
2
]
c 1 "
'.E 0-504 { L 1 L1 L1
=
=
[- W
0-25-
— Conservative management
' — Vesicoamniotic shunt
0 —T T T T T T
0 1 2 3 4 5 6
Nomber at risk Analysis time (years)
Conservative management 15 3 3 1 1 1 1
Vesicoamniotic shunt 16 8 8 6 4 2 0

Figure 3: Kaplan-Meier estimates of survival from conception to end of follow-up

Vertical dashes on the lines represent censored observations, either through parental choice to terminate
pregnancy (before 36-5weeks) or end of follow-up. Hazard ratios (HRs) were calculated for the period
0-36-5weeks and from 36-5 weeks to the end of follow-up (conditional on survival to 36-5 weeks). These HRs are
Bayesian estimates based on non-informative priors. The hazard rate comparison is of conservative management
versus vesicoamniotic shunt, such that the interpretation of HRs greater than 1 as being indicative of benefit is

- |nterveng§o <16 semanas: ainda pode benefeiciar o desenvolvimento renal consistent with the interpretation of the relative risk estimates. Crl=credibility interval.
- No 32 trimestre: a displasia renal é irreversivel e o objetivo é manter o liquido amnidtico (pulmao)

Morris RK et al. Lancet 2013; 382: 1496-506
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Intervencao pre-natal

Cirurgia fetal ponderada caso a caso em...

= Fetos de alto risco (oligohidramnios grave desde o 22 trimestre)
= Cariotipo normal

= Adequada funcao renal fetal (por avaliacao da urina fetal)

= Sédio < 100 mmol/L
= Cloro <90 mmol/L
= Osmolaridade < 210 mOsm/L

= Beta-2 microglobulina < 6 mg/L

Nicolini U, et al. Prenat Diagn. 2001;21(11):964-969
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Abordagem pos-natal

Suporte

Desobstrucao

Seguimento
multidisciplinar



Valvulas da Uretra Posterior (VUP) e progresséo para DRC

Abordagem pré-natal

DPN: sexo masculino + uretrohidronefrose bilateral + parede vesical espessada

» Referenciar para centro com equipa multidisciplinar diferenciada em DPN e CAKUT
* Considerar interrupcao meédica da gravidez
* Programar o tipo de parto, timing (>32 semanas) e local do parto

* Considerar inducao da maturacao pulmonar



Valvulas da Uretra Posterior (VUP) e progresséo para DRC

Abordagem pos-natal °,

Ao nascimento...

* Suporte
« DESOBSTRUCAO
* Ecografia e CUMS urgentes

* Cistoscopia assim que possivel (quando houver estabilidade clinica e o diametro da
uretra permitir a passagem do cistoscopio)



Valvulas da Uretra Posterior (VUP) e progresséo para DRC

Abordagem pos-natal

&

Desobstrucao

 Sonda SEM bal3o (SNG 5-8)
* Ex:SNG 6, idealmente com controlo ecografico (RNPT 5; RNT 8)

* Alternativa: drenagem supra-pubica (cistocateter ou vesicostomia) ou mesmo
derivacao alta



Valvulas da Uretra Posterior (VUP) e progresséo para DRC

Abordagem pos-natal

g

Terapéutica de Suporte

* Monitorizar: perfil tensional, diurese, balanco hidrico, peso diario, temperatura
e Colher urina para urocultura (e hemoculturas)
* Ureia, creatinina, ionograma completo e gasimetria seriados

» 2x/dia nos primeiros dias e depois da desobstrucao (poliuria)



Valvulas da Uretra Posterior (VUP) e progresséo para DRC

o
ﬂ%
=

Abordagem pos-natal ®,

Terapéutica de Suporte

* Considerar antibioterapia empirica (ajuste a TFGe e doseamentos séricos)
 Profilaxia antibidtica: Trimetoprim 1% (1 mL=10 mg) 0,1 — 0,2 ml/kg, 24/24h
* Equilibrio hidroeletrolitico e acido-base + suporte nutricional (SNG, PEG...)
* Aporte hidrico — inicial: 400 ml/m? + diurese + outras perdas + défice
* Mais tarde (lactentes): 180-200 ml/Kg/dia (AE 150-160 ml/Kg/dia + dgua)
* Bicarbonato: Défice HCO, = EB x peso (Kg) x 0,3
* Sdodio: Défice Na* (mEqg/L) = (135 — Na* doente) x 0,6 x peso (Kg); se convulsoes:
bdlus NaCl 3% (3 mL/Kg em 20 minutos)
e Mais tarde: NaCl para manter cloro sérico =100 mEg/L
* Potassio: cloreto de potassio 7,5% -> suspender (ou iniciar resina...)
* Calcio: gluconato de calcio 10%
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Investigacao ®,

e Espessura do parénquima renal + diferenciacao corticomedular
e Bexiga espessada (em replecao) e dilatacao do ap urinario

Ecografia renal e vesical

O TAE ERN [ ]iEIM ¢ Apoia o diagndstico (anatomia do ap urinario inferior e RVU)
seriada (CUMS) Uretra posterior dilatada e alongada na fase miccional

Diagnostico definitivo (inspecao)

i i ~ 0 o
Cistoscopia Tratamento (ablacdo primaria)
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Uretrocistoscopia

Nasir AA, et al. Short-Term Outcomes of Treatment of Boys with
Posterior Urethral Valves. Niger Med J 2019;60:306-11
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Ablacao

https://auau.auanet.org/core
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Investigacao ®,

e Espessura do parénquima renal + diferenciacao corticomedular
e Bexiga espessada (em replecdo) e dilatacdo do ap urinario

Ecografia renal e vesical

OIS G TAE T EN I 4 EIM  » Apoia o diagndstico (anatomia do ap urindrio inferior e RVU)
seriada (CUMS) e Uretra posterior dilatada e alongada na fase miccional

e Diagndstico definitivo (inspecao)

Cistoscopia e Tratamento (ablacdo primaria)

e Ecografia(pré alta e 3/3m) -« Cintigrafia c/ DMSA (parénquima)
e Cistografia (se ok, ¢/ 1ano) * Renograma MAG-3 e prova diurética

e Sem alteragdes: cistografia -> tratamento do RVU?
e Alteracdes: cistoscopia -> revisao das VUP?

 Disfuncdo vesical persistente: considerar anticolinérigicos / CIC ou
derivicao urinaria temporaria (ureterotomia em émega vs vesicostomia)

Decisoes individualizadas




Seguimento
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Seguimento — DRC

Outcomes renais nos doentes com CAKUT

Combined cohort Multicystic dysplastic kidney Unilateral kidney agenesis Kidney hypoplasia Posterior urethral valve

Number 452 160 70 139 83
Age last follow up inyrs'  7.96 (5.41) 6.16 (3.87) 6.73 (4.69) 10.2 (5.84) 8.69 (6.31)
Proteinuria (%) 59/419 (14) 5/149 (3) 8/68 (12) 23/130 (18) 23/72 (32)
Age proteinuria in yrs? 12.5 (421, 15.3) 5.35 (2.85, 14.14) 5.53 (1.79, 11.05) 14.5 (9.7-17.2) 10.88 (1.95, 14.99)
| Hypertension (%) | 62/333 (19) 4/81 (5) 10/47 1) 22/130 (17) | 26/75 (35) |

Age hypertension in yrs? 5.33(1.84,9.1) /.58 % 6.19 (2.33, 8.9) 8.00 (3.35-12) 2.75(1.34, 5.21)
89/413 (22) 5/160 (3) 4/70 (6) 43/113 (38) 37/70 (53)

5.3 (1.35, 12.59) 1.50 (1.02, 9.52) 1.45 (0.64, 10.55) 9.5 (4.3-14.8) 1.95 (1.31, 8.31)

CKD (%)
Age CKD in yrs?

Composite (%) 131/452 (29) 9/160 (6) 12/70 (17) 60/139 (43) 50/83 (60)
I Age Composite in yrs? |4.5 (1.31, 10.3) 5.35(1.38, 14.14) 440 (1.27,8.73) 8.25 (2.7-14.5) I 1.93 (1.24, 4.92) I

CKD = chronic kidney disease, Composite = composite outcome
!mean + standard deviation in parentheses, *median with Q1 and Q3 in parentheses

" no quartiles reported as total n=4

Matsell et al. Pediatric Nephrology 2023
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Seguimento - Disfuncao Vesical

= Afecta 55% dos doentes com VUP
= E um fator de risco para DRC
= Associa-se a hipertensao

= A disfuncao vesical € dinamica: bexiga
espastica com baixa CV - capacidade
aumentada com faléncia miogénica

= Vigilancia (diario miccional, urodinamica)

= Tratamento ativo da disfuncao vesical

Normal: 4-7 micc¢Oes/dia
Entre 1 e 12 anos: CVE = idade x 30 + 30

g

Evolution of bladder dysfunction in children with posterior urethral

valves

Anticholinergics,
CIC- not consistent

|

bladder
drainage

&

Mocturnal ‘

Polyuria, ::}nuresls, Large bladder with

Spastic, poorly daytime mrerﬂnw_ incontinence
7 compliant bladder incontinence Myogenic failure ‘
R e
£ [ .
E " -.-‘1
.'. i'.'-‘l#llllulll'-
; '.....'- .-llllu...l‘."'l------ll-l‘
birth
Toilet
vanig B oy
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Indications

Mode of treatment

Side effects Comments

High capacity bladder,
post void residual,
daytime incontinence

Urotherapy (proper

fluid intake, timed

voiding — every 2-3
hours, double voiding)
Overdistension of the

bladder with upper
tract dilatation

Nocturnal drainage
using urethral catheter

Ineffective bladder
emptying, recurrent
UTI due to PVR

Clean intermittent
catheterization

Small, low compliance
bladder, high storage
pressure despite all
therapy

Bladder augmentation

Suboptimal response
due to decreased
bladder feeling

Mitroffanof procedure
(cathaterezable
channel) may be

helpful

UTI, Low compliance,
Low adherence

Trauma (persistent
sensation of urethra),
low compliance, low

adherence

Mitroffanof procedure,

Not commonly needed
in children without
ESRD

UTI, stones, metabolic
changes, low risk of
malignancy in long

term

Pediatr Nephrol (2018) 33:1651-1661
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Seguimento - Disfuncao Vesical

Pharmacological
LCE U E

Antycholonergic
(oxybutynin,
solifenacin)

Alfa-blockers
(doxazosin, terazosin,
tamsulosin) off label

Desmopressin

Low compliance
bladder, bladder
overactivity

Persistent bladder
neck hypertrophy,
high post-void
residuals, myodenic
failure, hesitancy

Polyuria, nightime
bladder
overdistension

Side effects Comments
Constipation, dry Risk of myogenic
month, blurred failure
vision,

Postural hypotension Risk of increased
incontinence

Hyponatremia (rare)

Pediatr Nephrol (2018) 33:1651-1661
Eur Urol (2015) 5: 819-825




Mensagens Finais
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Mensagens finals ®,

= VUP sao a causa mais grave de uropatia obstrutiva em Pediatria

= Os marcadores de pior prognostico renal mais estabelecidos sao:

= Alteracoes ecograficas pré-natais sugestivas de VUP antes das 24 semanas de IG

Oligohidramnios (hipoplasia pulmonar)

Displasia renal (quistos corticais, reducdao do parénquima e perda de diferenciacao)
= Secundaria a obstrucdo Vs. defeito primario no desenvolvimento embriondrio/fetal

Nadir da creatinina sérica mais elevado (>1 mg/dL) durante o primeiro ano de idade

Disfuncao vesical
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Mensagens finals ®,

= Pré-natal: feto de sexo masculino com ureterohidronefrose bilateral e bexiga espessada.

= Lactente: ma progressao ponderal, ITUs recorrentes (+/- alteracdes do jacto urinario).

= Mais tarde: enurese, incontinéncia diurna, ITUs recorrentes, dificuldade no esvaziamento.
= Suspeita clinica de VUP = ecografia - cistografia = cistoscopia (diagndstico e ablacao).

= Desobstrucao (SNG, foley, cistocateter ou vesicostomia, derivacao alta) - ablacao.

= Suporte: ventilatério, nutricional, profilaxia e tratamento de infecao, equilibrio
hidroeletrolitico e outras alteracdes associadas a DRC.

= Manter a funcionalidade da bexiga a longo prazo é crucial para o prognodstico renal e
sobrevida do enxerto em caso de transplantacao.
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Abordagem geral

Newborn with possible PUV, UUT dilation and renal insufficiency

« USG and VCUG

« Assesment of renal function and electrolyte disorders

Confirm diagnosis

v

Bladder drainage

No stabilisation

Newborn with possible PUV, UUT dilation and renal insufficiency

«USG and VCUG

« Assesment of renal function and electrolyte disorders

Confirm diagnosis

h 4

Bladder drainage

No stabilisation

Nephrological care, if needed ‘ >

Nephrological care, if needed

—P

h 4

Valve ablation when baby is stable

A 4

Valve ablation when baby is stable

A

A

v

Improvement in
UT dilation and RF

No improvement
but stable

No improvement
and ill

« Close follow-up

« Monitor urinary infection

« Monitor renal function

« Monitor night-time polyuria
and bladder over-extension

Y

« Progressive loss of renal

function
« Recurrent infections
« Poor emptying

v

Consider diversion Pi
Y

Short term

A

A

Long term

Y _

» Check residual PUV

« CIC if not emptying

« Consider overnight drainage
= Consider alpha-blockers

« Anticholinergics if OAB

Consider augmentation and Mitrofanoff
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" Ainfecao do trato urinario (ITU) € uma das infecdes bacterianas mais frequentes em idade pediatrica

" Aincidéncia e a prevaléncia variam com a idade e o sexo e sao dificeis de estimar:

= Sintomas inespecificos, dificuldades na colheita de urina, antibioterapia (ITU nao diagnosticada)

= Estudos publicados sao heterogéneos

" Criancas £ 24 meses com febre sem foco: prevaléncia ITU 5-7%

= Nos rapazes nao circuncidados com menos de 3 meses e febre o risco € de 20%

= Meninas tém prevaléncia 2-4 vezes superior aos meninos circuncidados

= Prevaléncia ITU < 19 anos com sintomas urinarios e/ou febre 8%
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180 - Girls (n-952) - Boys (n=225)

160 —— Pyelonephritis —
—— Cystitis

140 1 —— UTl unspecified

120 - - = No 12 ano de vida afeta igualmente ambos os sexos

100 —

=  Até 24-36 meses mais comum ITU febril .

80

Number of patients

60 " ApOs os 3 anos, predominam as ITUs nao febris nas

40- . raparigas

20 —

0 2 4 6 8 10 0 2 4 6 8 10
Age (years) Age (years)

Tullus. Lancet 2020

Figure 1: Occurrence of UTIs according to age
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" ITU: colonizacao e invasao do trato urinario (que em condicoes normais € estéril) por bactérias

Fisiopatologia

o,

-
-
o

* Via hematogénea (mais frequente < 12 semanas) P imbriated . col

Lipopolysaccharide

Fimbriae

= Via ascendente (mais comum)

!

= Cistite

= Pielonefrite

Nucleus Cytokines anc; chemokines 4
: D e : : , ¢ f ! 1
ITU febril com ativacdo de processo imune/inflamatadrio | -mineukme iterleuking G
- - l o ¥
l, ‘.~ i/ﬂa

R T,

Acute pyelonephritis in children. Pediatr Nephrol (2016) 31: 1253.
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A. Fatores bacterianos

= 80% ITU: Escherichia coli

= Reservatorio fecal e proximidade do orificio uretral

= P fimbriae, que facilitam a adesao ao uroepitélio, mesmo na presenca de fluxo urinario adequado

B. Fatores do hospedeiro

= |dade, sexo e estado de circuncisao o
= Fatores genéticos e resposta imunologica do hospedeiro

= QO fluxo urinario e a integridade do uroepitélio sao os fatores principais na prevencao da ITU

1. Fatores anatomicos: VUP, RVU, megaureter obstrutivo
2. Algaliacao, litiase, atividade sexual

3. Bexiga neurogénica, disfuncao vesical e/ou intestinal
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Gram -

= Escherichia coli

= Klebsiella spp
" Proteus mirabilis

= Enterobacter spp

= (Citrobacter

" Pseudomonas aeruginosa ‘

Gram +

Enterococcus spp
Staphylococcus saprophyticus

Staphylococcus aureus
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Associacao de manifestacgoes clinicas e presenca de bacteriuria:

A. Infecao trato urinario superior (rim e ureter)

Pielonefrite aguda:

= Bacteriuria e febre = 382C

= Bacteriuria, febre < 382C e dor/sensibilidade lombar

B. Infecao trato urinario inferior (bexiga e uretra)

Cistite:

= Bacteriuria sem sinais /sintomas sistémicos

q

Adaptado de Urinary tract infection in under 16s: diagnosis and management (NG224), 2022.[/ .
http://www.nice.org.uk/quidance/ng224
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ITU recorrente:

= >2PNA
= 1 PNA + > 1 cistite

= > 3 cistites (durante 1 ano)

1 N\
Adaptado de Urinary tract infection in under 16s: diagnosis and management (NG224), 2022.[/ ;;g;.\f;{']
http://www.nice.org.uk/quidance/ng224
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ITU atipica:

= Crianca gravemente doente (bacteriémia ou sépsis)

= Alteracao do jato urinario

= Massa abdominalsgrou vesical
= Elevacao da creatinina sérica o
" Ma resposta clinica apos 48h de terapéutica adequada

" [nfecao por microrganismo nao E.coli

Adaptado de Urinary tract infection in under 16s: diagnosis and management (NG224), 2022,[/ :,3,**;‘,'-]
http://www.nice.org.uk/quidance/ng224
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= Historia da doenca atual: caracterizar o episédio e sintomas sugestivos de ITU:

v Apresentacdo clinica dependente da idade

ldade Mais frequente > Menos frequente

Clinica de sépsis
RN Sintomas digestivos (vomitos, diarreia) e ma evolucao ponderal
Frequente a hiperbilirrubinémia

Febre . Dor abdominal
, Recusa alimentar ,
Vomitos , N Ictericia
< 3 meses . Ma evolucao .
Prostracao Hematuria
ponderal
Irritabilidade Urina fétida, turva
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= Historia da doenca atual: caracterizar o episédio e sintomas sugestivos de ITU:

v Apresentacdo clinica dependente da idade

ldade Mais frequente > Menos frequente

_ Prostracao
Dor abdominal o
> 3 meses Irritabilidade
Dor lombar o .
Préverbal | Febre Hematuria

Vomitos . o
Urina fétida

Recusa alimentar ) .
Ma evolucao ponderal

Disfuncao vesical Febre
Disuria Incontinéncia Mal estar
Verbal | Polaquilria Enurese Vomitos
Urgéncia miccional Dor abdominal Hematuria

Dor lombar Urina fétida/ turva .
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" Erros alimentares, ingestao hidrica

" Sintomas de disfuncao vesical: frequéncia das miccdes, urgéncia miccional, incontinéncia,
enurese, alteracoes do jato urinario

" Transito intestinal (obstipacao)

" Parasitose (prurido anal)

= Atividade sexual (adolescentes) .

" Antecedentes pessoais: ITU, diagnostico pré-natal de malformacoes nefro-urologicas

" Antecedentes familiares: doenca renal cronica, RVU, litiase
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= Excluir outros focos de infecao

= Avaliacao antropomeétrica: peso e estatura
= Avaliacao da pressao arterial
* Abddmen: massa abdominal (renal ou vesical), fecaloma

= @Genitais:

" Fimose, coalescéncia dos pequenos labios, implantacao do meato uretral

= Leucorreia, sinais inflamatadrios (balanite/ vulvovaginite)

= Dismorfismos sugestivos de doenca sindromatica

= Sinais de disrafismo espinhal

= Exame neuroldégico
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A guem colher urina?

= Considerar risco individual (idade, sexo, circuncisao, clinica)

Probability of UTI based on clinical characteristics

Enter child's clinical characteristics below (all fields are required)

Age <12 months

Maximum temperature =39 °C (i.e., 102.2°F)
History of UTI*

Female or uncircumcised male

Other fever source**

Duration of fever =48 hrs

Probability of UTI

Calculate

Probabilidade ITU (2-23 meses)

https://uticalc.pitt.edu/ Shaikh et al. Pediatrics 2018
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Saco coletor

Técnica de colheita de urina adequada de acordo com a urgéncia diagnodstica e terapéutica

= Para rastreio em criancas incontinentes, se bom estado geral e ndo requer diagndstico/tratamento
imediato

= Elevada taxa de falsos positivos (88%) - contaminacao

O diagnostico definitivo de ITU requer sempre colheita asséptica de urina:

Aspiracao supra-pubica

Cateterismo vesical

= Clean catch
Lavagem genital prévia

—_—

Rejeitar a 12 porcao de urina (risco de contaminacao pela flora bateriana da uretra distal)
= Jato meédio

/) NS
e SUENY
|: . ::. | | ||
. )
“

Urine collection techniques in infants and children with suspected urinary tract infection - UpToDate
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" Processar de forma imediata (evitar contaminacao)

" < 1h apos miccao em temperatura ambiente ou < 4h se refrigerada (conservagdo mais estavel 2-82C)

1. Tiras reagentes de urina

Interpretacao e abordagem

Nitritos + e Esterase leucocitaria + ITU muito provavel. Iniciar AB apds urocultura

Nitritos + e Esterase leucocitaria — ITU provavel. Iniciar AB apds urocultura se clinicamente indicado

Nitritos — e Esterase leucocitaria + Eventual ITU. Deciséo baseada na clinica. Excluir outra infecao.

Nitritos — e Esterase leucocitaria — | ITU pouco provavel. Nao iniciar AB para ITU. Outro diagnostico?
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2. Sumaria de urina com analise do sedimento

= Pidria: =5 leucdcitos/campo (urina centrifugada) ou = 10 leuc/mm?3 (urina nao centrifugada)

= Negativa em 10-20% casos

= Bacteriuria (Gram) (= 1 bactéria/campo)

= @GV e proteinuria variavel .
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' a C Version 3.0

For children 2 to 23 months of age.

Probability of UTI based on clinical characteristics Probability of UTI based on clinical & laboratory
characteristics

Enter child's clinical characteristics below (all fields are required)

Only enter available test results; leave fields blank for test results that are

Age <12 months @ Yes No not available.

Maximum temperature =39 °C (i.e., @ Yes Nitrite
102.2°F)

Leukocyte esterase
History of UTI* Yes
WBC/mm?3
Female or uncircumcised male @ Yes (If not available, leave blank. Do not
substitute WBC/hpf)

Other fever source** Yes
Bacteria on Gram stain

Duration of fever =48 hrs @ Yes (If not done leave blank; do not
substitute bacteria on urinalysis)

Probability of UTI 28.65% Clear stain selection

Probability of UTI
Calculate
Calculate Clea

Probabilidade ITU (2-23 meses)
https://uticalc.pitt.edu/ Shaikh et al. Pediatrics 2018
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3. Urocultura (com teste de sensibilidade aos antimicrobianos)

Urocultura positiva Contaminagdo provavel

o Se 10%-10° UFC/mL ou flora polimicrobiana
Jato médio/clean catch > 100.000 UFC/ml (estirpe nica)

(repetir colheita se clinica sugestiva de ITU)

Se 103-10* UFC/mL ou flora polimicrobiana

Cateterismo vesical > 10.000 UFC/mI (estirpe dnica) | | o | b
(repetir colheita se clinica sugestiva de ITU)

Puncao vesical Qualquer crescimento (= 1 UFC/ml)

Agentes sem significado clinico: Lactobacillus, Staphylococcus coagulase-negativos e Corynebacterium
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Urocultura “negativa”

" Toma prévia de AB

" Urina diluida ou miccoes frequentes (pequenos lactentes)

" Higiene dos genitais com solucdes antiséticas
= Gérmens anaerodbios ou de crescimento lento .

= Obstrucao fluxo urinario ou ITU complicada (nefronia lobar e/ou abcesso renal)
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4. Qutros

Nao estao indicados em todos os casos, apenas se clinicamente justificavel :
v' < 3 meses
v" Suspeita de sépsis

v" Criancas com critérios de internamento

v" Fatores de risco de lesdo renal ou evolucdo desfavoravel: ITU repeticdo, alteracdo ecografica pré-natal,
probabilidade de gérmen nao E.coli (AB ou hospitalizacao recente, profilaxia AB, cateterismo, ...) .

= pCR, procalcitonina
= pCR <20 mg/L (2 mg/dL), PCT < 0.5 ng/mL (0.5 mcg/L) = PNA improvavel
= Hemograma, ureia, creatinina e ionograma

* Hemocultura
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Objetivos:

" Tratar a infecao aguda, evitar urossépsis

= Aliviar os sintomas (febre, disuria,...)

" Reduzir a probabilidade de lesao renal (cicatrizes)

" Prevenir recorréncia




@{N@@ y Tratamento )( =

o,

Via oral é preferencial

Critérios de internamento e/ou tratamento ev:

Intolerancia oral ao tratamento ou alimentacao

ldade < 2 - 3 meses (risco bacteriémia e urossépsis) ‘
Sinais de sépsis, alteracao estado geral (crianca gravemente doente ou com sinais de desidratacao) .
Alteracdes da funcao renal ou hidro-eletroliticas

Imunodeficiéncia primaria ou secundaria

Mas condicoes sociofamiliares (colocando em causa o cumprimento da terapéutica no domicilio)

Impossibilidade de reavaliacao clinica em 48 a 72 horas

Auséncia de resposta e/ou agravamento clinico em crianca sob antibiético oral no domicilio

4 NY
- R\
NI
M
et
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Escolha do antibiodtico:

v" Profilaxia em curso ou tratamento AB recente

v" Patologia nefro-uroldgica ou transplantado renal

v" Urocultura e antibiograma

v" Padrdes de resisténcia locais

Ajuste apos antibiograma




Idade

Via oral

Via intravenosa

Ampicilina 200 mg/kg/dia, 8/8h + cefotaxime 100 mg/kg/dia, 24/24h (14 dias)

‘ 0-1més —~ ou
Ampicilina 200 mg/kg/dia, 8/8h + gentamicina 5 mg/kg/dia, 24/24h (14 dias)
Cefotaxime: 150 a 200 mg/kg/dia, 8/8h
Ceftriaxone: 50 a 75 mg/kg/dia, 24/24h
(dose diaria maxima 2 g)
1 - 3 meses Cefuroxime 20-30 mg/kg/dia, 12/12h , , ,
Se suspeita clinica/analitica de sépsis, associar Ampicilina: 100 mg/kg/dia, 6/6h
Alternativa: Cefuroxime 75-150 mg/kg/dia, 8/8h + gentamicina 5 mg/kg/dia,
24/24h
12 linha*: Cefuroxime: 20 a 30 mg/kg/dia, 12/12h
Amoxicilina/acido clavulanico: 50 mg/kg/dose, 8/8h
(dose diaria maxima 1 g/dia)
(dose diaria maxima de amoxicilina 3 g)
> 3 meses 22 linha: Amoxicilina/acido clavulanico (7:1):
Cefuroxime: 75-150 mg/kg/dia, 8/8h
30 a 45 mg/kg/dia, 12/12h
(dose diaria maxima 1 g/dia)
(dose diaria maxima de amoxicilina 2 g)
Nitrofurantoina 5-7 mg/Kg/dia, 6/6h
Adolescentes

(dose diaria maxima 400 mg)

(feminino)
Fosfomicina 3000 mg (dose Unica)




Farmaco Dose Posologia
Cefotaxima 150-200 mg/kg/dia 3-4 doses
Ceftriaxone 50-75 mg/kg/dia 1-2 doses
Cefuroxime 75-100 mg/Kg/dia 2 doses
Via parenteral Gentamicina 5-7,5 mg/kg/dia* 1 dose
Amicacina 15-22,5 mg/Kg/dia* 1 dose
Ampicilina 100-200 mg/kg/dia 4 doses
Amoxicilina+Clav. 75-100 mg/Kg/dia 3 doses
Cefixima 8 mg/Kg/dia 2 doses
Cefaclor 20-40mg/Kg/dia 3 doses
Cefuroxime 20-30 mg/kg/dia 2 doses
Amoxicilina+Clav. 50 mg/kg/dia (amox.) 2-3 doses
Via oral
Nitrofurantoina 5-7 mg/kg/dia 3-4 doses
Fosfomicina 100-200 mg/kg/dia 3 doses
TMP-SMX 8-12 mg/kg/dia de TMP 2 doses
Ciprofloxacina 20-40 mg/Kg/dia 2 doses

®
x SPNP

» Monitorizacdo sérica

> 48h e ajuste de dose
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Resposta ao tratamento

= Avaliar resposta as 48-72h

= Se evolucao clinica desfavoravel:

v" Ajuste terapéutica de acordo com antibiograma
v" Considerar internamento para tratamento ev e ecografia para excluir complicacoes .
= Urocultura de controlo:

v N3o estad recomendada por rotina

v Apenas se ma evolucdo clinica e/ou agente n3do é sensivel ao AB utilizado




@]u%@ y Tratamento
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Duracao do tratamento

= |TU febril nao complicada: 7-10 dias
" <3 meses: 14 dias

= |TU complicada: 21 dias

= Cistite nao complicada: 3-5 dias

" SPNP
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Porque nos preocupam as ITUs febris?

= Evolucao para sépsis (pequeno lactente)

= Risco de recorréncia 12-30%

= Complicacoes a médio/longo prazo (< 4% - HTA, complicacdes na gravidez, DRC)

a) Em 10-15% dos casos a ITU sinaliza malformacao congénita da arvore excretora nao identificada

previamente (maior risco se obstrutiva)
b) Cerca de 15% das criancas apresentam lesao renal no DMSA realizado apos a fase aguda (10-40%)

c) 25-30% das criancas com primeira ITU febril tém refluxo vesicoureteral (RVU)

v A presenca e o grau de RVU associam-se a lesdo cicatricial

Mattoo TK, Shaikh N, Nelson CP. Contemporary Management of Urinary Tract Infection in Children. Pediatrics. 2021;147(2): e2020012138 [/ )
Montini et al. Data From Italian Renal Infection Study 1. Pediatrics 2009;123:€239-e246




UTI

Hypertension
Kidney failure

Scar >

Antibiotic treatment of the
infection

Antibiotic prophylaxis

VUR

Surgery

Hewitt I, Montini G. (2016) Diagnosis and Management of Urinary Tract Infections. In: Geary D., Schaefer F. (eds) Pediatric Kidney Disease. Springer, Berlin, Heidelberg NI

)
o

The old concept

American Academy of Pediatrics - 1999

The “bottom-up” approach

Renal and bladder ultrasound

Voiding cystourethrography or radionuclide
cystography in all children younger than two
years of age is recommended for detecting

reflux.



Immunology Genetics » | Dysplasia
? Hypertension
UTl |3 Scar [=--===---- ”| Kidney failure
A
‘ Anti-inflammatory, antibiotic,
antioxidant agents.
Antibiotic treatment of the
infection
Antibiotic prophylaxis VUR IlI-V
Endoscopic or open surgery
if failure of antibiotic prophylaxis
VUR

The new concept

In the age of “ALARA” (as low as reasonably
achievable), physicians must judiciously utilize
imaging to decrease the adverse events associated

with radiation exposure.

Hewitt I, Montini G. (2016) Diagnosis and Management of Urinary Tract Infections. In: Geary D., Schaefer F. (eds) Pediatric Kidney Disease. Springer, Berlin, Heidelberg N //
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1. 2024 UpToDate - www.uptodate.com

2. Urinary tract infection in under 16s: diagnosis and management. NICE guideline Published: 27 July 2022;
www.nice.org.uk/quidance/ng224 “from birth up to the age of 16 years” e

3. Italian Society of Pediatric Nephrology (2012, updated 2020)
“infants and young children, 2 months to 3 years of age, with a first febrile UTI”

4. American Academy of Pediatrics (2011, reaffirmed 2016) - Reaffirmation of AAP Clinical Practice
Guideline: The Diagnosis and Management of the Initial Urinary Tract Infection in Febrile Infants and

Young Children 2-24 Months of Age
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Investigacao — porqué?

= |dentificar malformacoes estruturais (obstrutivas), RVU e lesao renal cicatricial

1. Resultados conduzem a uma mudanc¢a no acompanhamento?

2. Essa mudanca oferece um melhor prognostico?
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Q%'ML@ * Investigacao — Ecografia renal e vesical x

Exame de primeira linha
= Disponivel, econdmico
= N3o invasivo, seguro e sem radiacao ionizante

" |dentifica alteracoes morfoldgicas que requerem avaliacao adicional:

v" Rins: numero, localizacdo, morfologia, ecoestrutura e dimensdes o

Konus et al. Normal liver, spleen and kidney dimensions in neontates, infants and children: evaluation with sonography. AJR 1998; 171: 1693-98

Alteracoes ecograficas major

= Assimetria das dimensdes renais (valorizar assimetria = 10 mm), hipoplasia renal, rim Unico

= AlteracOes do parénquima: perda da diferenciacao corticomedular, aumento da ecogenicidade,
Rim reducao da espessura/perda de parénguima

= Ectasia calicial, aspecto dismorfico dos calices
= Dilatacao da pélvis renal (diametro AP maximo do bacinete avaliado no plano transverso = 10 mmg‘\/ {
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" |dentifica alteracoes morfoldgicas que requerem avaliacao adicional:

v" Trato urindrio: obstrucao, dilatacdo (com bexiga cheia e apds esvaziamento), duplicacao

v" Bexiga: ureterocelo, espessura da parede, volume, contetdo e residuo pds-miccional

Alteracoes ecograficas major

» Ectasia dos ureteres (dilatacdo da porcao distal ou de todo o ureter) — associada ou nao a

Ureter duplicacao

» |Implantacdo andmala (ureter ectopico)

= AlteracOes parietais: bexiga trabeculada, espessamento parietal (2 3 mm com bexiga em replecao
ou =25 mm com bexiga vazia)

Bexiga /uretra = Diverticulos
= Ureterocelo (s)

= Dilatagao da uretra posterior (sinal do buraco da fechadura) RN




@% * Investigacdo — Ecografiarenal e vesical ¥ **

S

= LimitacoOes:

v Dependente de operador (e do examinado)
v N3o permite estudo funcional

v" Baixa sensibilidade para diagndstico de RVU/cicatriz .

v Pode n3o alterar a abordagem devido a melhoria do diagndstico pré-natal




e

Investigacao — Ecografia renal e vesical ¥

‘g = Aquem?

v" Primeira ITU febril se idade < 24 meses

v
v
v

v Antecedentes familiares de DRC, RVU, HTA

TU atipica
TU recorrente

Disfuncao miccional

"= Quando? .

o No episédio agudo se:

v M4 evolucdo clinica (resposta inadequada apds 48h de antibioterapia)

v ITU atipica, em qualquer idade (exceto se bactéria ndo E. coli, com boa resposta ao tratamento)

v |ITU recorrente se < 6 meses idade

o ApOs episodio agudo (até 4-8 semanas) nas restantes situacoes

RN
/ SN
|: . ) 1]
. /
)
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Cintigrama estatico

" Estudo isotopico cortical (Gold standard para detecao de cicatriz)

= Avalia a massa de parénquima funcionante e funcao renal diferencial
v Areas focais ou generalizadas de hipocaptacdo do isdtopo

v Rim pequeno com escassa captacao

" Sensibilidade 92%, Especificidade 98%
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Desvantagens:
"= Heterogeneidade na acessibilidade e interpretacao

" |nvasivo (requer acesso endovenoso), dispendioso e moroso (aquisicao das imagens 3h

apos a administracao do radiofarmaco)
= Dificil distinguir lesdes cicatriciais congénitas e adquiridas
" Exposicao a radiacao ionizante difusa

Dose de radiacao 1 mSv

(50 RX térax/4 meses)

Nuclear Medicine in Pediatric Urology. Child Kidney Dis 2015; 19(1): 14-22.
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= Aquem?

v" Primeira PNA se alteracdes na ecografia ou cistografia
v ITU atipica

v |ITU febril recorrente (sobretudo se associa disfuncdo miccional)

* Quando?

v" Realizacdo 6 a 12 meses apds ITU (evitar falsos positivos)
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Meio de contraste: radiopaco, radiofarmaco ou ecocontraste

v" Técnica:
v" Algaliacdo e fase de enchimento vesical com contraste
v" Fase de aquisicdo de imagens (fluoroscopia ou registo de atividade em gama camara)

v RVU durante fase de enchimento (passivo) e/ou durante fase miccional (ativo)

Cistouretrografia retrograda

Melhor morfologia da bexiga e uretra
= Suspeita de valvulas da uretra posterior

= Ureterocelo




ﬂ%@ * Investigagao — Cistografia x e

¢ RVU - Classificacdo (CUMS)

UpToDate 2022. Modified from: International Reflux Study in Children

/ i S .
I I 111 v v
Ligeiro Moderado Grave !




* Investigacao — Cistografia

e : Maior sensibilidade Nao requer algaliacao
CIas&ﬂcagaoAQ/tSrnaC|onaI de diagnostica (avalia RVU na fase de
(RVU intermitente) eliminacao)
: .. . .~ Estudo dinamico em condicdes
Maior detalhe anatomico Menor exposicao a radiacao ficioloeicas durante miccio. se
(bexiga e uretra) (follow-up) 5 549,

continéncia de esfincter

Menor sensibilidade

Invasivo - requer algaliacao ) S
G sallat diagndstica

Menor detalhe anatdmico
Maior exposicao a radiacao
Nao permite classificar de forma exata RVU

Rx torax 0,02mSV
(3 dias exposicao
radiacao ambiente)

Dose de radiacao 1 mSv

D de radiacao 0,02-0,03 mS
(50 RX térax/4 meses) OS€ d€ radlacao b, U5 MoV

Nuclear Medicine in Pediatric Urology; Child Kidney Dis 2015,19:14-22
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Cistografia isotopica

31 32 ‘

- “ b
56 57
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"= Contraste: Levovist® (microcristais de galactose + acido palmitico + agua = suspensao de microbolhas)
" A urina torna-se ecogénica

= Vantagens:

v" Isenta de radiacdes

v" Sensibilidade 79% / Especificidade 92%

= Desvantagens

v Necessidade de algaliacao
v Operador dependente

v" Dispendioso (exame demorado)

Drage K. “Voiding urosonography with US contrast agents for the diagnosis of reflux un chikdren. C omparisg; ) '\7-3‘,'-]
with radiological examinations”, Ped Radiol 2008..| &
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= Aquem?

O < 6 meses:
e ApoOs primeira ITU se alteracdes ecograficas

e ITU recorrente ou atipica

O 2 6 meses:

e |TU recorrente ou atipica, se fatores de risco (dilatacao na ecografia, alteracao jato urinario,
infecao por bactéria nao E.coli, historia familiar de RVU), em criancas até aos 24-36 meses.
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" Quando?

o Em qualquer altura, desde que assintomatico (> 24h apirexia) e com padrao miccional
normalizado. Se possivel, a sua realizacao antes de terminar antibioterapia, permitiria em
alguns casos dispensar o inicio de profilaxia.

" Procedimentos a ter em conta:

o Urocultura prévia negativa

o Profilaxia antibiotica 3 dias consecutivos, com inicio no dia anterior ao exame (duplicar
dose do antibidtico profilatico habitual - 2 id)
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o Nao é recomendada por rotina apos uma primeira PNA.

o Beneficio questionavel no RVU I-Il com baixo risco de recorréncia de ITU (3—8%)

o Considerar em grupos de risco:

[ —

= RVU dilatado (graus Ill -V) e/ou evidéncia de cicatriz renal . . . .
particularmente se associado a disfuncao ‘

= |TU recorrente (excluir bacteriuria assintomatica) vesical e intestinal

—

= Suspeita de uropatia obstrutiva com dilatacao piélica grave (> 15 mm)

" Prevencao de infecao iatrogénica na realizacao de cistografia (radioldgica ou isotopica)

o Profilaxia em dose Unica diaria (a noite)
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Lactentes < 2 meses:

o Trimetoprim suspensao oral a 1% (10mg/1ml) preparado manipulado: 1-2mg/Kg/dia

Lactentes 2 2 meses

o Cotrimoxazol TMP+SMX (Bactrim®) (suspensao oral 40+200mg/5ml): 1-2mg TMP/kg/dia

o Se ITU recorrente ou por gérmen resistente podem utilizar-se, em alternativa ao
cotrimoxazol:

v" Cefatrizina (Macropen®) (suspensdo oral 250mg/5ml): 10 mg/Kg/dia

v" Nitrofurantoina (Furadantina® comp. 100mg) preparado manipulado papéis de ...mg: 1-2
mg/kg/dia.

/| Y
~ oWy
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O

O

O

O

O

O

Reconhecimento precoce de uma possivel infecao urinaria

" |nformar os pais (ou o proprio) sobre sintomas orientadores de ITU (febre sem foco e sintomas
urinarios) e importancia de ser realizado o rastreio de ITU precocemente

Reforco da ingestao hidrica

|dentificar e tratar disfuncao vesical e intestinal em criancas com continéncia de esfincter:

" Miccoes frequentes, nao adiar a miccao, esvaziamento vesical completo .
" Prevencao e tratamento da obstipacao

Higiene cuidadosa dos genitais externos

Tratar parasitoses

Adolescentes: esvaziamento da bexiga antes e apos atividade sexual
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"= PNA complicada (abcesso renal, pionefrose)
= PNA atipica (exceto se bactéria nao E.coli, com boa resposta ao tratamento)
* |TU recorrente

" Alteracoes imagiologicas sugestivas de patologia uro-nefrolégica

= Disfuncao vesical com ma resposta a medidas comportamentais
" Nefropatia cicatricial ou alguma das suas complicacdes (hipertensao arterial)

= Alteracoes relevantes em avaliacdes analiticas de sangue (creatinina, ureia, cistatina C) ou de
urina (ex2: proteindria)




A clinica por vezes inespecifica e as dificuldades na colheita de urina tornam o
diagnostico de ITU em Pediatria desafiante

. O diagnostico precoce e tratamento atempado sao fundamentais para evitar
complicacdes agudas e cicatrizes renais

. As guidelines de orientacao no que respeita a investigacao dependem de
recursos locais e nao devem substituir a avaliacao individual

. A profilaxia antibidtica nao € recomendada por rotina apds uma primeira ITU
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“ Uropatia mais frequente em idade pediatrica - incidéncia 1%

“* Nefropatia de refluxo: 10%DRC 5 em idade pediatrica




Introducao I

“ RVU: fluxo retréogrado de urina da bexiga para o trato urinario
superior durante o enchimento e/ou esvaziamento vesical

YOU ARE GOING
TO THE WRONG WAY
TURN AROUND IMMEDIATELY
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“* Apresentacao, severidade e historia natural muito diversa

 RVU pode levar a infecao do trato urinario (ITU), cicatrizes renais,
hipertensao arterial e lesao renal cronica

* Maioria dos doentes nao desenvolve lesOes alongo prazo
* Pode ocorrer resolucao espontanea

“* Heterogeneidade clinica leva a dificuldade em estabelecer guidelines
claras e englobando todas as situacoes
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“* Objetivo do tratamento:
* Minimizar o risco de ITU
* Preservar a funcao renal
*  Minimizar a morbilidade do tratamento e follow up
 |dentificar e tratar disfuncao do pavimento pelvico (BBD)

“* Varias opcoes terapéuticas ’




Fisiopatologia



Fisiopatologia |

Juncao ureterovesical: funcao valvular, permite a passagem da
urina num so sentido




Fisiopatologia Il *

RVU: mecanismo valvular incompetente (trajecto submucoso curto ou
aumento iImportante da pressao intravesical)




Fisiopatologia lll

HTA

N efrOpatla Proteinuria
de refluxo PRC

I—;\

Congeénita — displasia Adquirida - RVU
renal associada a RVU assoclado a ITU

de alto grau
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Classificacao |

“* RVU primario

* Incompeténcia ou encerramento
iInadequado da juncao uretero-
vesical

* Segmento Intravesical do ureter
curto

 Comprimento deste segmento
aumenta com o crescimento
SomatICAO o pOSSIVeI I‘eSO|U(;aO Dia_mond DA, Mattoo TK. Endoscopic treatment of primary
espontan ea eSpeCIaImente em RVU vesicoureteral reflux. N Engl J Med 2012; 366:1218-26
de baixo grau
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+» RVU secundario

 Falha no mecanismo valvular da juncao
uretero-vesical por pressao intra-
vesical anormalmente elevada durante , H“MM
a contracdo da bexiga ~

)

“’I“‘ l | | "
\‘ “‘

1

* Associado a obstrucao anatomica
(valvulas da uretra posterior) ou
funcional (bexiga neurogénica, ¥y o L
disfuncao do pavimento pélvico) it

 Resolucao espontanea rara
» Tratamento do problema de base RVU associado a VUP
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v RVU assoclado a outras
malformacoes GU

* Duplicidade pielo-ureteral; diverticulo
para-ureteral, complexo extrofia da
bexiga — epispadias...

 Resolucao espontanea rara —
tratamento endoscopico ou cirurgico
associado ao problema de base

| Bl

RVU associado a duplicidade pielo-ureteral

completa .



AN
Apresentacao

Clinica
@




Sociedade Portuguesa
de Nefrologia Pediatrica

C%%g ’ Apresentacao Clinica |
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< RVU em si por norma nao esta associado a dor ou gqueixas
urinarias

“* Pode ter apresentacao assintomatica — achado em ECD

% O RVU manifesta-se clinicamente através das suas
complicacoes:

* |TU
» Disfuncao vesical (associada ao RVU grave)
* Nefropatia de refluxo




N Apresentac&o Clinica |l W =

@,
A/mesenta(;éio assintomética\ (presentac;éo sintomatica \

* Diagnostico pré-natal de UHN * ApOs ITU febril

» Screening familiar (menos
frequente) .

* Avaliacao por outras
patologias G-U (litiase,
disfuncao do pavimento
pélvico (BBD), outras

Qalformagées GU / \ /
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. Avallacao do desenvolvimento e
@]uuﬂ@ saude em geral da crianca
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" SPNP

< Historia clinica < Avaliacao

» histéria familiar laboratorial

- despiste de outros . an_élise sumaria da

sintomas urinarios urina
* urocultura

 Exame objectivo * funcao renal

- altura

° peso

* pressao arterial
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Weinberg A, DOI 10.2147/PHMT.527681
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Exames complementares de diagnostico I

“*Gold standard: cistouretrografia miccional (CUMS)

< avallacao anatomica da uretra, bexiga, ureteres e pelvis
renal

“ classificacao do grau de RVU de acordo com o International ¢
Reflux Committee
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Classificacao do RVU W
International Reflux Committee

Veinberg A, DOI 10.2147/PHMT.S27681

Graul |RVU nao atinge a pélvis renal

Grau Il |RVU atinge a pélvis renal mas sem dilatacao do ureter ou bacinete e com calices normais

Grau Il RVU atinge a pélvis renal; dilatagao ligeira a moderada dos ureteres com ou sem tortuosidade;
dilatacao moderada da pélvis renal; calices normais ou minimamente deformados

Grau IV RVU atinge a pélvis renal; dilatacao moderada dos ureteres com ou sem tortuosidade; dilatacao
moderada da pélvis renal; calices dilatados

Grau V RVU atinge a pélvis renal; dilatacdo marcada dos ureteres com tortuosidade; dilatacao

marcada da pélvis renal; calices dilatados com apagamento das impressoes papilares



http://dx.doi.org/10.2147/PHMT.S27681

Exames complementares de diagndstico Ill 3§

< Uro-sonografia miccional com contraste
» Evita a exposicao a radiacao
- Permite avaliacao da presenca e grau do RVU, alteracoes

anatomicas

FFFFFFF

eteral reflux imaging on contrast-enhanced voiding urosonography of the dual-screen mode of the left kidney in a 1-year-old boy. (A) The
sagittal plane of the left kidney displays contrast agent refluxing into the ureter (arrow) and pelvicalyceal system (arrowheads), indicating grade |lI
reflux. (B) Panoramic coronal view image: simultaneous visualization of the left kidney (arrowheads), ureter (arrow), and bladder (asterisk) from the left Ren J et al, DOI 10-3389/fped .2023.984643
flank full of echogenic microbubbles in a single view .
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< Cistocintigrafia nuclear (cintigrafia indirecta)
- alternativa para a demonstracao de RVU com menor
exposicao a radiacao

* nao permite a definicao da anatomia

 mals adequado para 0 seguimento e confirmacao da .

resolucao

» Classificada em Grau | a lll ol
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Cintigrafia renal com DMSA
nao faz o diagnostico de RVU, mas permite avaliar a

existéncla e extensao da lesao renal

JOAQUIM CHAVES

000000000

Geometric Mean
(Counts) Left Right
e L 154K 288K
Total 154K 288K

(% Ratios) Left Right
_ -ohED 65.08
Total 3492 65.08




@ﬁ% ° Que doentes devem ser investigados? )
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Apresentacao pre-natal

“* Suspeita de RVU por DPN de ureterohidronefrose uni ou bilateral \

*»* Guidelines EAU 2023 .

* Ecografia R+V apos D7 de vida; se alteracdoes (parenquimatosas,
hidronefrose bilateral, alteracbes anatomicas) ou alteracdes mantidas

em ecografias seriadas - CUMS

\- Se ITU - CUMS /




@ﬁ% y Que doentes devem ser investigados?
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Apresentacao pos-natal: ITU febril

" SPNP

K Guidelines EAU 2023
* Nos 12 2 anos de vida: CUMS apds 12 episodio

* Acima dos 2 anos:

hidronefrose bilateral, alteracdes anatomicas) - CUMS
OuU

\ > CUMS

v Top-down approach: cintigrafia com DMSA apds ITU; se alteracoes

~

v' Ecografia R+V apds |ITU; se alteragdes (parenquimatosas, °

J
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Que doentes devem ser investigados?

Apresentacao pos-natal: screening familiar

o
' SPNP

-
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** Guidelines EAU 2023 pouco claras...

* Nao existe evidéncia cientifica que justifique o screening familiar
Mas...

* Sugere screening de familiares com ecografia R+V

~




Tratamento



Abordagem terapéutica

“* Objetivo do tratamento:
* Minimizar o risco de ITU
* Preservar a funcao renal
*  Minimizar a morbilidade do tratamento e follow up
* |dentificar e tratar disfuncao do pavimento pélvico (BBD)

“ Apesar de multiplos estudos e guidelines publicados sobre o
assunto nao existe consenso acerca sobre a melhor opcao
terapéutica

“* Evolucao da abordagem terapéutica no sentido de menor
Intervencao, com uma abordagem individualizada e baseada
NO risco
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“+» Possibilidade de resolucao espontanea

*+ Factores associados a maior probabilidade de resolucao
espontanea

» Apresentacao assintomatica (DPN, screening familiar)
» Apresentacao antes de 1 ano de idade

» Sexo masculino

 RVU de baixo grau

* RVU unilateral

* RVU activo

 Auséncia de cicatrizes renais, BBD e ITU
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@,

“ Correcao do RVU nao é mandatoria em todos os doentes
“* Informar a familia e doente:

 historia natural do RVU

* possivels consequéncias do RVU
» opcoes terapéuticas disponiveis
* Importancia de aderéncia ao regime terapéeutico

* vigilanciade ITU




Tratamento da BBD/LUTS ) | (i

“* Importante avallar em todos os doentes, principalmente em
doente gue se apresentam com RVU depois da continéncia

**» Medidas gerais:
* Tratamento da obstipacao
* Medidas de uroterapia
» |ngesta hidrica adequada
* Urinar de 3/3h
» Posicao adeguada para urinar

“* Medidas especificas para BBD/LUTS




Vigilancia clinica

“ Alternativa a profilaxia antibidtica em situacoes particulares de
baixo risco

» Diagnostico apés ITU, com RVU Dbaixo grau e sem
BBD/LUTS, sem alteracoes renais

» Paciente assintomatico (DPN, screening familiar), com RVU ¢
baixo grau, sem alteracoes renais .

Familia e doente devem saber reconhecer sinais de ITU e ter
acesso facil aos cuidados de saude
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+» Indicado em doentes com risco moderado de ITU e lesao
renal

| ©
¢ ’ Profilaxia antibiotica | 4 W

» Diagnostico apds ITU, com RVU baixo grau, sem alteragcoes
renais, com BBD/LUTS

» Diagnostico apos ITU, com continéncia de esfincteres, com
RVU alto grau, sem alteracoes renais, com BBD/LUTS

» Diagnostico apos ITU, sem continéncia de esfincteres, com
RVU alto grau, com alteracoes renais

» Paciente assintomatico (DPN, screening familiar), com RVU
alto grau, com alteracoes renais




Profilaxia antibiotica Il

+* Nao é necessario em todos os doentes com RVU

“* Beneficio minimo em RVU de baixo grau

* Diminul o risco de ITU recorrente mas nao impede o
aparecimento/progressao das cicatrizes renais

“* Nao esta estabelecida a duracao da profilaxia, reavaliar RVU
apos 12-24 meses, ou manter até a continéncia de
esfincteres e exclusao de BBD/LUTS




Profilaxia antibiotica Il

s ATB 1/2 ou 1/3 da dose habitual

* Trimetropim, TMP-SMZ (depois dos 6 meses de vida),
nitrofurantoina

Se ITU sob profilaxia antibiotica considerar tratamento
endoscopico ou cirurgico




Tratamento cirurgico |

“* Indicado para doentes com:

“* RVU de alto grau persistente

“* ITU de repeticao mesmo sob profilaxia

s+ Lesao renal documentada

v+ Preferéncia da familia




@% * Tratamento endoscopico
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< Opcao minimamente invasiva

“* Injeccao submucosa de um bulking
agente

“ A taxa de sucesso e tanto maior
guanto menor é o grau do RVU, de
78,5%% no grau I-Il a 51% no grau V

“» Complicacoes:
* QObstrucao (1-2%)
* Recidiva




Gm"%@ * Correccao cirurgicado RVU
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“* Varias técnicas descritas (Lich-
Gregoir, Politano-Leadbetter, Cohen)

* Necessidade de internamento, maior
desconforto pds-operatorio e mais
custos, mas taxa de sucesso elevada
(92-98%) e complicacOes pouco
frequentes

“ Abordagem laparoscopica,
pneumovesicoscopica ou robotica
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) Circuncis&o?? )

. Review . > Arch Dis Child. 2005 Aug;90(8):853-8. doi: 10.1136/adc.2004.049353. > J Pediatr Urol. 2021 Apr:17(2):209.e1-209.e6. doi: 10.1016/}.jpurol.2021.01.007. Epub 2021 Jan 9.
Epub 2005 May 12.

Circumcision for the prevention of urinary tract Retractable foreskin reduces urinary tract infections

infection in boys: a systematic review of randomised in infant boys with vesicoureteral reflux
trials and observational studies

Review > J Pediatr Urol. 2023 Dec;19(6):766-777. doi: 10.1016/j.jpurol.2023.07.017.
Epub 2023 Aug 2.

Review > Pediatr Nephrol. 2013 Dec;28(12):2267-72. doi: 10.1007/s00467-013-2410-2. f o o o o o o
coub 2013 Feb 12, The role of circumcision in preventing urinary tract .
: : , . , infections in children with antenatal
What is the efficacy of circumcision in boys with . . .
: e o hydronephrosis: Systematic review and meta- .
complex urinary tract abnormalitiess )
analysis

“* Nao existem guidelines, mas é licito propor circuncisao (ou pelo
menos tratamento médico da fimose) em doentes com RVU
grave




@[u&@ ’ Derivacao urinaria/vesicostomia?
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** Indicado em situacoes life-saving:

“* RVU de alto grau

v |dade < 6 meses

“ Urossepsis ou ITU de repeticao grave

© About
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Seguimento

“* Reavaliacao do RVU por CUMS ou cistografia nuclear
v" Antes de interromper profilaxia antibidtica

v' Apos tratamento endoscopico (ou apenas se ITU se doente
sem patologia grave)

v ApO6s reimplantacdao ureteral apenas em casos
selecionados, nomeadamente doentes que tenham nova ITU

febril
“* Manter vigilancia de LUTS e ITU

®
x SPNP
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“* Nos casos em que existe evidéencia de lesao renal od doentes
devem manter seguimento do ponto de vista
pediatrico/nefroldgico:

* controlo anual da pressao arterial
» avaliacao da altura e do peso
» despiste de proteinuria

» avaliacao ecografica anual do crescimento renal
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C%%D ’ Prognaostico
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“* Apesar do risco de lesao renal alongo prazo, a maioria das
criancas com funcao renal normal aguando do diagnostico de

RVU tem um bom prognaostico
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Take Home
Messages ]
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“* RVU é uma patologia frequente e muito heterogénea

Mensagens
Finais < Associa-se a risco de lesdo renal, mas a maioria dos
doentes tem bom prognostico

“* Pode ocorrer resolucao espontanea

“* Dificil estabelecer guidelines devido a
heterogeneidade da populacao

o UiE
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Mensagens < Gold standart para o diagndstico € CUMS mas deve
Finais ser utilizado de forma ponderada

< Varias opcoes de tratamento

“ Tratamento deve ser individualizado e ter em conta
0 risco/beneficio para o doente e preferéncia familiar

o UiE
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Obrigada por ver esta apresentacao.
Gostariamos de recordar-lhe que esta apresentacao é propriedade do autor.

E-Ihe fornecida pela Sociedade Portuguesa de Nefrologia Pediatrica no contexto do
“Il Curso online da SPNP para Paises de Expressao Portuguesa: CAKUT — Congenital
Abnormalities of Kidney and Urinary Tract”, para seu uso pessoal, tal como
submetido pelo autor, ndo devendo ser divulgada e/ou reproduzida.

©2024 pelo autor
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