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Gocuklarda Primer Mesane Boynu
Disfonksiyonu

Primary Bladder Neck Dysfunction in Children:
Review

OZET Cocuklarda iseme semptomlar ile kendini gosteren primer mesane boynu disfonksiyonu,
genellikle tanida gozden kagmakta ve bu hastalarin biiyiik bir cogunlugu alfa-bloker tedavi yerine
farkli bir¢ok tedavi almaktadir. Etiyoloji net olarak ortaya konulamamakla birlikte, mesane boynu
seviyesinde fonksiyonel bir obstriiksiyon meydana gelmektedir. Kesin tanis1 ancak videoiirodina-
mik incelemede, iseme sirasinda yeterli veya artmis detriisor kontraksiyonu ve sessiz pelvik taban
aktivitesi ile birlikte floroskopik olarak mesane boynunun yetersiz agilmasinin gosterilmesi ile
miimkiin olabilmektedir. Bu ¢aligmada, ¢ocuklarda primer mesane boynu disfonksiyonunun etiyo-
lojisi, semptomatolojisi, tan1 ve tedavisi degerlendirilmistir.

Anahtar Kelimeler: Cocuk; alfa adrenoreseptér antagonistleri

ABSTRACT Primary bladder neck dysfunction is widely overlooked in dysfunctional voided chil-
dren, and these patients generally undergo a variety of medical treatment instead of alpha-adren-
ergic receptor antagonists. However etiology is not certainly well known, there was a functional
obstruction at the level of bladder neck. Diagnosis can be done with videourodynamic investiga-
tion by showing adequate or increased detrusor contraction and silent pelvic floor activity with
fluoroscopically incompetent bladder neck opening. In this review etiology, symptoms, diagnosis
and treatment of primary bladder neck dysfunction in children was summarized.

Key Words: Child; alpha-adrenoceptor antagonists
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- seme semptomlari ile hekime bagvuran ¢ocuklar, siklikla disfonksiyonel

iseme ve agir1 aktif mesane tanilari ile takip edilmektedir. Bununla bir-

likte, primer mesane boynu disfonksiyonu (PMBD) ayni siklikta tani
almamaktadir. PMBD, nérolojik veya anatomik neden olmaksizin yeterli
detriisor kontraksiyonuna ragmen miksiyon baslangic sathasinda ve/veya
devaminda mesane boynunun yeterli agilamamas: olarak tanimlanmaktadir.
Literatiirde PMBD o6zellikle geng erkeklerde bildirilmektedir. Semptom ve
bulgular benzer oldugundan, ¢ocuk hastalar daha ¢ok disfonksiyonel igeme
olarak degerlendirilip tedavi edilmektedir. Donohoe ve ark. tarafindan dis-
fonksiyonel isemesi olan non-nérojenik nedenler ile videoiirodinami uy-
gulanan ¢ocuk hastalarda %14 oraninda PMBD rapor edilmis olmakla
birlikte, cocuklarda bu oranin daha fazla olmasi muhtemeldir.! Keza, primer
vezikotireteral reflii tanisi alan ve tirodinamik inceleme yapilan 650 ¢ocuk
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hastanin degerlendirildigi Kajbafzadeh ve ark.nin
yaptig1 calismada, %10 oraninda PMBD saptan-
mustir.?

PMBD, ilk olarak 1933 yilinda Marion tara-
findan erigkin erkek hastalarda tanimlanmistir.?
Cocuklarda ise ilk kez, 1980 yilinda Smey ve ark.
tarafindan bildirilmistir. Aragtirmacilar, nérojenik
ve anatomik nedenlere bagl olmayan disfonksiyo-
nel iseme tanist alip, medikal tedavilere yanit ver-
memeleri {izerine PMBD tanisi alan 18 hasta
bildirmiglerdir.* Ne yazik ki glintimiizde hala
PMBD hastalarinin biiyiik bir ¢ogunlugu yanlis
tan1 nedeni ile ilk olarak antikolinerjik, antibiyo-
tik gibi tedaviler almaktadir veya bu hastalara bi-
yogeri bildirim uygulanmaktadar.

I ETIYOLOJI

PMBD etiyolojisi net olarak aydinlatilamamistur.
Bazi arastirmacilar, fibrozis gibi striiktiirel degisik-
likler veya detriisor-trigon kas morfolojisindeki
anormal konfigiirasyon nedeni ile mesane boynu
seviyesinde meydana gelen fonksiyonel bir obs-
triiksiyon olabilecegini savunmaktadir.> Bununla
birlikte, 6zellikle sempatik aktiviteyi i¢ine alan
norolojik komponent de etiyolojide yer alabilir.
Awad ve ark., proksimal iiretradaki anormal sem-
patik aktiviteyi ortaya koymuglardir.® Yine benzer
sekilde Crowe ve ark. ise internal sfinkter disse-
nerjisi olan erkek hastalarin mesane boynunda
sempatik kontraktil sistem ile iligkili olan néro-
peptid Y-immiinoreaktif sinir yogunlugunun art-
mis oldugunu gostermiglerdir.” Bu bulgular,
mesane boynundaki sempatik aktivite artiginin
mesane boynunun agilmasini zorlastirmasinin ya-
ninda iseme sirasinda da kontraksiyona sebep ola-
bilecegini diisiindiirmektedir. Donohoe ve ark. ise
PMBD olan hastalarda videotirodinami sirasinda
artmis vazovagal etki saptamalar: nedeni ile oto-
nomik disfonksiyonun da etiyolojide yer alabilece-
gini bildirmiglerdir.! Normal iseme sirasinda
eksternal sfinkterin gevsemesini takiben birkag sa-
niye icerisinde mesane ve mesane boynunda basing
artist meydana gelmektedir. Mesane basinci me-
sane boynundaki dirence iistiin geldiginde iseme
gerceklesir. Yalla ve Resnick, bir grup hastada eks-
ternal sfinkterik ¢izgili kaslarin mesane boynuna

uzandigini ve basing degisimlerinde etkili olabile-
cegini ortaya koymuslardir.®

I SEMPTOM VE BULGULAR

Iseme semptomlar olan ¢ocugun degerlendirmesi
dikkatli ve hedefe yonelik yapilmalidir (Tablo 1). Tlk
olarak mevcut durumun norolojik veya anatomik bir
nedene bagli olup olmadiginin aydinlatilmas ile bag-
lanmalidir. Bunun i¢in detayl bir hikdye alinmasi,
fizik muayenenin yapilmasi, iseme paterninin de-
gerlendirilmesi i¢in basit bir tiroflov, anatomik ya-
piun ortaya konmas: agisindan ultrasonografi ve
iseme sistoiiretrografisi yararh bilgiler saglayabilir.

PMBD hastalari, disfonksiyonel iseme hastala-
rinda oldugu gibi, zayif veya kesik kesik idrar akima,
ikinarak idrar yapma, mesaneyi tam bosaltamama
gibi obstriiktif semptomlar veya acil idrar yapma
hissi, sik idrara ¢ikma, sikigma tipi idrar kagirma gibi
irritatif semptomlar ile hekime bagvurabilir. Bu ne-
denle bir¢ok hasta, baslangicta uygun olmayan te-
daviler almis ve sonugta basar1 saglanamamistir.
Dolayistyla tanida ilk adim PMBD’den siiphelenmek
olmalidir. PMBD hastalarinda diger disfonksiyonel
isemesi olan hastalara nazaran daha siklikla idrara
ge¢ baglama, zayif idrar akimi ve pelvik/perineal agr
veya rahatsizlik sikayetleri 6n plandadir. Idrar ka-
cirma, vezikotireteral reflii ve barsak disfonksiyonu
ile birliktelik daha az goriilmektedir.! Yine tekrar-
layan idrar yolu enfeksiyonlar1 disfonksiyonel ise-
mede %50 oraninda saptanirken, bu oran PMBD
olgularinda %10 civarindadir.’ Smey ve ark., hasta-
larinin 6zellikle “Keske isememi baslatabilsem” sek-
linde yakinmalarinin oldugunu rapor etmislerdir.*
Benzer sekilde, Donohoe ve ark. ise %96 ile en sik
idrara gec¢ basglama, sonrasinda sik idrara ¢ikma
(%81), sikisma hissi (%69), idrar akim giictinde
azalma (%62) ve pelvik bolgede agr1 veya rahatsiz-
ik hissinin (%50) oldugunu yayimlamiglardir. Bu-
nunla birlikte, hastalarin ancak %50’sinin idrara geg
baslamadan sikayetci oldugunu, digerlerinin ise
bunu normal olarak algiladiklarini vurgulamiglar-
dir.! PMBD hastalari siklikla alt iiriner sistem semp-
tomlar1 ile bagvursalar da, literatiirde renal
yetmezlik veya vezikotireteral reflii ile gelen hasta-
lar da bildirilmektedir.>'*> Ozellikle gen¢ erkek-
lerde alt iiriner sistem semptomlar1 PMBD’nin
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TABLO 1: Cocuklarda iseme disfonksiyonlarinin degerlendiriimesindeki 6nemli noktalar.

Hikaye

tutma aligkanhign

Maternal prenatal hikaye

Gelisim basamaklan: Yasina uygun veya gecikmis

tasinma vb.
Ailede iseme disfonksiyonu dykuisl
Uriner sistem enfeksiyon dykiisii
Beslenme aligkanliklari ve sivi alimi, kafein tiketimi
Fizik muayene
Spina bifida cilt bulgulan veya sakral agenezi bulgulari

bulbokavernéz ve anokutandz refleksler

perinede veya gocugun kilotunda lekelenme

isemenin gézlemlenmesi (mimkin ise)

iseme aligkanliklari ve semptomlan:: Acil iseme hissi, iseme siklig, idrar kagirma zamanlari/durumlari, ¢dmelme, isemeyi geciktirme veya
Barsak aliskanliklar: Defekasyon sikligi, kabizlik, siklik, fekal lekelenme

Perinatal hikaye: Prematiirite, Apgar skoru, sistemik enfeksiyon, respiratuar distres sendromu

Tuvalet egitimi: Gecikmis veya uzun siire, cocuk icin kétli sayilabilecek durumlar, tuvalet egitiminden sonra kuru kalinan dénem

Mental diizey: Antidiiretik hormon eksikligi hikayesi, okul basansi, davranis 6zellikleri, ince veya kaba motor koordinasyon
Aile veya ev hali: Kardes veya evlatlik, aile bireylerinden ve sevdigi bireylerden élen veya ayrilan, anne babanin bosanmasi veya ayri yasamas,

Alt ekstremite giic ve duyusu, derin tendon refleksleri, yiiriime ve kosma, ince motor koordinasyon, perineal/anal duyu, rektal tonus,

Eksternal Uretral meatus inspeksiyonu {hipospadias, epispadias, darlik vb.), labia ve vajinal introitus, genital ciltte incelme veya kizanklik,

icinde yer aldig1 birgok nedene bagh olarak gelise-
bilmektedir.’ Kronik alt iiriner sistem semptomlari
nedeni ile video iirodinamik inceleme (VUDI) ya-
pilan geng erkeklerde, Kaplan ve ark. %54, Nitti ve
ark. ise %47 oraninda PMBD saptandigini ve bu has-
talarin ¢ogunun kronik prostatit tanisi ile antibiyo-
tik tedavileri aldiklarini belirtmiglerdir.'*!> Kadin-
larda ise disfonksiyonel iseme semptomlarina ben-
zer semptomlar goriilmekle birlikte, iseme sonra-
sinda kalan idrar miktar1 daha fazla izlenmektedir.!®

I TANI

[k kez Turner Warwick ve ark.nin 1973 yilinda
mesanedeki basing degisimleri ile eksternal sfink-
ter, mesane boynu ve akim arasindaki iliskiyi gos-
termek amaciyla sistoiiretrografi ve tirodinamik
incelemeyi es zamanli kullaniglar1 sonrast VUDI,
PMBD tanisinda altin standart yontem haline gel-
mistir.”> Tan1 kriterleri:

1. Mesane boynu agilma zamaninin uzamast,

2. Iseme sirasinda mesane boynunda gecikmis
veya yetersiz agilma,
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3. Yeterli veya artmig detriisor basincina kar-
silik diisiik tiroflov parametreleri,

4. Iseme sirasinda normal eksternal sfinkter
veya pelvik taban elektromiyografi (EMG) aktivi-
tesi.

Mesane boynu agilma zamani Uluslararas:
Cocuk Kontinans Dernegi tarafindan, istemli ige-
menin baslangi¢ safhasinda detriisor kontraksi-
yonu sonrasi idrar akiminin baslamas: arasinda
gecen siire olarak tanimlanmakta ve 4 saniyenin al-
tindaki degerler normal olarak kabul edilmektedir
(Resim 1, 2).7

Ancak ¢ocuklarda VUDI gibi invaziv bir tetki-
kin yapilmasi hem ¢ocuk hem de ebeveyn i¢in ciddi
sikintilar olusturabilmektedir. Bununla beraber
islem sirasinda radyoaktiviteye maruz kalinmasi ve
islemin uzun zaman almas: yine ¢ocuklarda diisii-
niilmesi gereken unsurlardir. Bu nedenle Combs ve
ark., tan1 ve takipte “EMG gecikme zaman1” uygu-
lanmasini 6nermislerdir. EMG gecikme zamany, ige-
menin baslangic evresi ile pelvik taban kaslarindaki
gevseme arasindaki iligkiyi temel almaktadir ve pel-
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RESIM 1: Primer mesane boynu disfonksiyonu igin karakteristik floroskopik
ip ucundaki balon géruntiisti. Miksiyon sirasinda mesane boynu aglimadigi
icin tiretra ince gérintiyor.

—-—x_\__/__,‘,r""_‘\_'_*_m
EMG gecikme saman ;
¥ samdye

A

-5

¥V  Pabd cmH20

EMG U

W

RESIM 2: On bir yasindaki bir erkek cocugun tirodinamik incelemesi iseme
fazi. Uzamig mesane boynu agilma zamani (7 sn) ve yiiksek detrlisor
basinglari (*) mevcut. EMG gecikme zamani ise (9 sn) uzamis.

vik taban gevsemesi sonrasi isemenin baslamas ara-
sinda gecen zaman olarak tarif edilmektedir (Resim
3).1® Alt1 saniye tizerindeki EMG gecikme zaman,
PMBD ig¢in anlaml kabul edilmistir. PMBD’li has-
talarda ortalama mesane boynu a¢ilma zamani ve
EMG gecikme zamani, normal grup ile karsilagtiril-
diginda istatistiksel olarak anlamli uzun saptanir-
ken (p<0,0001), her iki parametrenin kendi arasinda
fark saptanmamuigtir (p>0,550). Dolayisiyla aragtir-
macilar, uzamig EMG gecikme zamani ile bozulmus
iroflovmetri birlikteliginin PMBD i¢in anlamli ol-

10

dugunu ve medikal tedaviye baglama kararinda ye-
terli olabilecegini belirtmislerdir.

Endoskopinin tanida fazla yeri yoktur. Yine
de {iiretrosistoskopide obstriiksiyon yapabilecek
iiretral darlik, inflamatuar lezyonlar, konjenital
posterior iiretral membran, yabanci cisim gibi ne-
denlerin saptanmasi veya mesanede obstriiksiyona
ikincil gelisebilen trabekiilasyonun, divertikiil ve
tasin goriilmesi tanida yardimci olabilir.

TEDAVI

PMBD’de etiyoloji net olarak ortaya konulamamig
olsa da kanita dayali tip 15181nda bugiin i¢in &gren-
digimiz, bu hasta grubunda mesane boynu seviye-
sinde fonksiyonel bir obstritksiyonun ve artmig
sempatik aktivitenin oldugudur. Dolayisiyla teda-
vide hedef, mesane boynundaki direnci azaltmaya
yoneliktir. Alfa-adrenerjik reseptdrler mesane
boynunda yiiksek konsantrasyonlarda gosterilmis-
lerdir. Bu reseptorlerin aktivasyonu diiz kas kont-
raksiyonu ve mesane boynu ¢ikim direncinde
artma ile sonu¢lanmaktadir.'’

Alfa-reseptdr antagonistleri erigkinlerde me-
sane ¢ikim direncini azaltmaya yonelik siklikla kul-
lanilmalarina ragmen, ¢ocuklarda PMBD’nin tanis1
ile kullanim1 daha onaylanmamistir ve bu noktada
veriler oldukca sinirhidir.'* Mc Guire ve Weis, 1975
yilinda konjenital posterior iiretral membrana ikin-

RESIM 3: Normal saglikli bir cocugun (a) ve primer mesane boynu dis-
fonksiyonu (PMBD)'li bir olgunun (b) tiroflovmetri/EMG incelemeleri. Normal
olguda EMG gecikme zamani 3 sn iken PMBD'li olguda EMG gecikme za-
mani 14 sn.

Turkiye Klinikleri ] Nephrol 2014;9(1)
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cil mesane boynu obstriitksiyonunda nonselektif
alfa-reseptor antagonisti olan fenoksibenzamin kul-
lanmiglardir.® Smey ve ark. ise 1980 yilinda ilk ola-
rak PMBD
fenoksibenzamin kullanmiglardir.* {1k jenerasyon

nedeni ile c¢ocuk hastalarda
alfa reseptor antagonistlerinde hipotansiyon ve bas
donmesi siklikla izlenirken, gliniimiizde 6zellikle
selektif ve kontrollii-yavas salinimli preparatlarin
iretilmesi ile bu yan etkiler minimalize edilmigtir.
Austin ve ark., selektif alfa 1 reseptér antagonisti
olan doksazosin ile degisik nedenlere bagli mesane
cikim obstritksiyonu olan ¢ocuk olgularda yaptik-
lar1 ¢aligmalarinda, doksazosinin ciddi yan etki
olusturmaksizin mesane bosalmasi iizerine olumlu
etkisini gostermiglerdir.”! Yiicel ve ark., tedaviye
direncli disfonksiyonel isemesi olan g¢ocuklarda
doksazosinin (0,5-2 mg/giin) biyogeri bildirim uy-
gulamas: ile kombine kullaniminin igeme sonra-
sinda kalan idrar miktarinda azalma sagladiginm
belirtmislerdir.?? Donohoe ve ark. ise PMBD tanisi
ile alfa-reseptor antagonisti tedavisi (terazosin 2-5
mg, doksazosin 2-4 mg, tamsulosin 0,2-0,8 mg; 12
yas alt1 cocuklarda) verdikleri 25 ¢ocuk hastay1 de-
gerlendirdikleri ¢aligmalarinda, ortalama 31 aylik
takip siiresince tedavi alan grupta anlaml iyilesme
oldugunu rapor etmiglerdir.! VanderBrinck ve ark.,
PMBD olan ¢ocuk hastalarda tamsulosin (0,2-0,4
mg) kullanimina bagh ortalama 10 (1-28) aylik ta-
kiplerinde kan basinci iizerinde klinik anlamh bir
etki saptamadiklarimi belirtmiglerdir. Aragtirmaci-
lar, alt iiriner sistem semptomlari olan ¢ocuk hasta-
larda tamsulosin kullaniminin giivenli ve etkili
oldugunu ifade etmislerdir.” Erigkinlerde daha yiik-
sek insidansta saptanmast ve hastaliga bagh hikaye-
nin uzun gec¢misinin olmasi, ¢ocukluk caginda
baslamis olan rahatsizligin erigkin dénemde devam
ettigini diistindiirmektedir. Bu nedenle alfa-bloker
tedavisinin de uzun siireli gerekebilecegini akla gel-
mektedir. Ancak uzun siireli kullanimda berabe-
rinde tolerans gelisebilecegi ve giivenilirlik
sorununu akla getirmektedir. Bu amaca yonelik Van
Batavita ve ark., 124 aya varan takiplerinde, hasta-
larinda alfa reseptdr antagonisti etkinliginin ti¢lincii
yilin sonrasinda da yine belirgin olarak devam etti-
gini ve tedavinin de uzun soluklu olmas: gerektigini

Turkiye Klinikleri ] Nephrol 2014;9(1)

savunmaktadirlar. Bununla birlikte, ayni grup en az
iki y1ldir alfa-reseptor antagonist tedavisi alan ve
alt1 aydir semptomlar1 olmayan hastalarda, tedavi-
nin bir siireligine durdurulabilecegini belirtmekte-
dir.* Ancak bahsedilen bu ¢aligmalarin hepsinin
kiigiik hasta gruplarinda, kesin bir doz ayarlamasi
ve molekiil se¢cimi olmaksizin yapilmis non-rando-
mize ¢aligmalar oldugu unutulmamalidir.

Botilinum A toksin enjeksiyonu, kas spazmi ve
spastisitesi tedavisinde yaygin olarak kullanilmak-
tadir. Ozellikle detriisér-sfinkter dissinejisi olan ol-
gularda kullanimi ve etkinligi iizerine oldukca fazla
literatiir mevcuttur.”” Ancak PMBD olan hastalarda
kullanimu ile ilgili veri su an i¢in mevcut degildir.

Eriskin PMBD’de medikal tedaviye direncli ol-
gularda cerrahi tedavi olarak transiiretral mesane
boynu insizyonu, hem kadin hem de erkek hasta-
larda bagari ile uygulanmaktadir.” Ancak, 6zellikle
erkek hastalarda retrograd ejakiilasyona sebep ola-
bilmesi nedeni ile ¢ocuk ve adolesanlarda bu ope-
rasyondan kaginilmaktadir.

0 SONUC

PMBD, iseme semptomlari ile gelen hastalarda %15
civarinda izlenmektedir. Dolayisiyla bu semptom-
larla gelen ¢ocuk olgularin ayiric: tanmisinda PMBD
g6z ardi edilmemelidir. isemenin gecikmis olarak
baglatilmas en sik saptanan bulgudur. Tanida VUDI
altin standart olmakla birlikte EMG gecikme zamani
girisimsel olmamasi nedeni ile VUDI gereksinimini
azaltmasi adina kullanilabilir. Ancak, bu tetkiklerin
yapilamadig1 durumlarda, hastaliga 6zgii bulgular ile
birlikte tiroflovmetride obstriiktif iseme paterninin
goriilmesi ve/veya iseme sistotiretrografisinde acila-
mayan veya yetersiz agilan mesane boynu ve buna
bagli olarak tiretranin ince bir ip halinde goriilmesi
durumunda olgular PMBD agisindan 6zellikle de-
gerlendirilmelidir (Resim 1). Erigkin yaslarda daha
siklikla izlenmesi, yasam boyu bir hastalik olabile-
cegini digiindirmektedir. Bu nedenle erken teda-
viye baglanmasi mesane dinamiklerinin korunmasi
acisindan 6nemli olabilir. Alfa-resept6r antagonisti
primer tedavisi olmasina ragmen hal4 onaylanmig
bir tedavi segenegi degildir.

11
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