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ABSTRACT

Background Contrast-enhanced ultrasound of the urinary
tract and bladder (ceVUS) is an alternative examination meth-
od to micturition cysturethrography (MCU/VCUG) for
suspected vesicoureteral reflux (VUR) that is increasing in
practice. The purpose of this review is to present the current
value of ceVUS in the diagnosis.

Method A systematic literature search was performed using
the keywords “vesicoureteral reflux”, “ceVUS”, “VCUG” of the
databases MEDLINE and Cochrane Library as well as a review
of current German, European, and American guidelines on
this topic. In addition, recommendations for action in clinical
practice were developed.

Conclusion ceVUS is a quick-to-learn examination method
that is equivalent to VCUG for the diagnosis of vesicoureteral
reflux and should be used as the diagnostic method of first
choice when available given the absence of radiation expo-
sure.

Key Points

= Like VCUG, ceVUS is the diagnostic method of first choice
in suspected vesicoureteral reflux and should be used
preferentially given the absence of radiation exposure.

= Especially in comparison to the alternative VCUG, ceVUS is
a quick-to-learn examination method.

= ceVUS can also be used to diagnose other pathologies of
the lower urinary tract.

Citation Format

= Conen P, Thiemann J, Stredele R etal. Value of contrast-
enhanced sonography in the diagnosis of vesicoureteral
reflux. Fortschr Rontgenstr 2024; DOl 10.1055/a-2254-
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ZUSAMMENFASSUNG

Hintergrund Kontrastmittelgestiitzter Ultraschall der ablei-
tenden Harnwege und der Harnblase (ceVUS) ist eine in der
Praxis zunehmende alternative Untersuchungsmethode zur
Miktionscysturethrografie (MCU/VCUG) bei dem Verdacht
auf einen vesikoureterorenalen Reflux (VUR). In dieser Uber-
sichtsarbeit soll der aktuelle Stellenwert der ceVUS in der
Diagnosestellung dargestellt werden.

Methode Es erfolgte eine systematische Literaturrecherche
mit den Stichwortern ,vesicureteral reflux“, ,ceVUS*,
,VCUG" der Datenbanken MEDLINE und Cochrane Library so-
wie eine Aufarbeitung der aktuellen deutschen, europdischen
und amerikanischen Leitlinien zu diesem Thema. Dariiber
hinaus wurden Handlungsempfehlungen fiir den klinischen
Alltag erarbeitet.

Schlussfolgerung Die ceVUS ist eine schnell zu erlernende
Untersuchung, die der VCUG in der Diagnostik des vesikoure-
terorenalen Refluxes gleichzusetzen ist und bei fehlender
Strahlenbelastung bei Verfiigbarkeit als Diagnostik der ersten
Wahl eingesetzt werden sollte.
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Introduction

Vesicoureteral reflux (VUR) is the non-physiological backward
flow of urine from the bladder into the ureters due to an absence
of preventive mechanisms [1]. This lack of preventive mecha-
nisms can be either congenital (primary) or acquired (secondary)
[2].

With an incidence of 0.4-1.8 %, a primary genesis of vesicour-
eteral reflux is most common. Incomplete closure of the vesicour-
eteral junction with a shortened intravesical portion of the ureter
occurs during embryogenesis [3].

The diagnosis of vesicoureteral reflux is typically made as part
of expanded diagnostic testing in the case of prenatal suspicion or
recurrent febrile urinary tract infections and more rarely in the
case of voiding dysfunction or known hereditary predisposition
[4]. The probability of vesicoureteral reflux after a urinary tract
infection is age-dependent [4]. Further risk factors for vesicouret-
eral reflux include ethnicity, gender, and a genetic/hereditary
predisposition [5].

Secondary causes can be normal anatomical variants (subvesi-
cal obstruction), functional disorders (bladder-bowel dysfunc-
tion), or a neurogenic voiding dysfunction [6].

Symptoms and initial diagnostic steps

Since patients with vesicoureteral reflux at a very young age often
have recurrent urinary tract infections, the first diagnostic meas-
ure is typically ultrasound of the kidneys and the urinary tract. Ac-
cording to the S2K guidelines of the German Society for Pediatric
Nephrology, an ultrasound examination should be performed
within 24 hours after the onset of a febrile urinary tract infection
for orientation purposes [4]. Scarring, inflammation, and urinary
tract dilation can be diagnosed here.

Indirect signs of vesicoureteral reflux on B-mode ultrasound in-
clude parenchymal defects (as part of reflux nephropathy), usually
seen as wedge-shaped defects with retraction of the renal
parenchyma and enlarged renal calyces, a pronounced volume
difference of the kidneys, nephromegaly as part of a urinary tract
infection, previscal dilation of the ureter, dilation of the renal
pelvis with varying widths depending on the bladder filling, as
well as a positive urothelial sign [4]. A comparison of the two kid-
neys is helpful here. However, the sensitivity and specificity of
B-mode ultrasound for diagnosing vesicoureteral reflux is not par-
ticularly high so that a normal ultrasound examination does not
rule out vesicoureteral reflux and a positive urothelial sign is not
necessarily indicative of vesicoureteral reflux [7].

Indication for reflux testing

The indications for reflux testing varied between the American
and European pediatric and urological societies, but these have
been adapted somewhat in recent years.

The current recommendation of the various professional socie-
ties is to perform reflux testing in children under the age of two
years in the case of two occurrences of pyelonephritis and normal
B-mode ultrasound examinations in order to avoid excessive diag-

nostic measures after a single occurrence of pyelonephritis. Fur-
ther indications are an abnormal B-mode ultrasound examination
with indirect signs of vesicoureteral reflux (B-mode ultrasound
should be performed after the first febrile urinary tract infection
as mentioned above) and an abnormal microbiological finding of
non-E. coli infections [4, 8, 9]. A further indication is the diagnosis
of vesicoureteral reflux in first degree relatives.

Possibilities for reflux testing

Diagnostic possibilities for direct detection of vesicoureteral reflux
include voiding cystourethrography (VCUG), contrast-enhanced
voiding urosonography (ceVUS), and radionuclide cystography
(RNC) [10]. There are also additional nuclear medicine methods
that can diagnose the complications of vesicoureteral reflux, like
[99Tc]DMSA-scintigraphy of the kidneys to evaluate possible
parenchymal damage [11].

Classification of vesicoureteral reflux

There are five grades of vesicoureteral reflux. This classification
was published in 1985 by Lebowitz et al. and is recognized by
various guidelines [12]. The classification system is described in
» Table 1. Higher-grade vesicoureteral reflux is associated with in-
trarenal reflux (IRR), which causes a pathological backward flow of
urine into the renal parenchyma.

Vesicoureteral reflux is difficult to evaluate in the case of an
additional obstruction in the region of the urinary tract. Tortuous
ureters can also occur in the case of an obstruction and suggest
higher grade vesicoureteral reflux [13]. It is not always easy to dif-
ferentiate between the different grades of vesicoureteral reflux
since the transitions between the grades are fluid. » Fig. 1 shows
a contrast-enhanced image of grade Il vesicoureteral reflux in the
proximal ureter and renal pelvis with no dilation of the renal pelvis
and with minor dilation of the proximal ureter. Dilation of the re-
nal pelvis must be present for the reflux to be classified as grade
IIl. The classification in » Fig. 2 as vesicoureteral reflux grade Il is
clearer but with a bifid ureter in duplex kidney. » Fig. 3 also shows
grade Il vesicoureteral reflux but in this case with a mixed mode
image with overlay of the contrast-enhanced image and the
B-mode image.

» Fig. 4 shows a seven-year-old female patient with suspicion
of vesicoureteral reflux after recurrent pyelonephritis. The transi-
tion between the different grades is also fluid here. Based on the
indication of dilation of a renal calyx but the lack of pronounced
dilation of the renal pelvis and the ureter, grade Il classification
was assigned.

The higher the grade of disease, the clearer the diagnosis.
» Fig. 5 shows vesicoureteral reflux grade IV in a 6-year-old fe-
male patient with recurrent pyelonephritis with mild impression
but preserved papillary form and significantly enlarged renal caly-
ces. » Fig. 6 shows marked impressions with a loss of the papillae,
which is consistent with grade V vesicoureteral reflux. The origin
of the proximal ureter must be additionally documented when
deciding to surgically treat higher grade vesicoureteral reflux.
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» Table 1 Classification of vesicoureteral reflux according to
Lebowitz.

Grade 1: Reflux only into the non-dilated ureter.

Grade 2: Reflux into the ureter and the renal pelvis without dilatation.
Grade 3: Reflux into the ureter (with or without kinking) and renal
pelvis with mild to moderate dilation. Normal or slightly deformed
renal calyces.

Grade 4: Reflux into moderately dilated ureter (with or without kink-
ing) and (slightly) dilated renal calyces. The papillary impression is
preserved.

Grade 5: Reflux with tortuous and significantly dilated ureter, dilation
of the renal pelvis and calyces with impressions with a loss of the renal
papillae.

» Fig. 1 Grade Il VUR of the right kidney on comparison mode
B-mode image (right) and contrast-enhanced image (left). Imaging
>2 minutes after intravesical administration of contrast agent.

Voiding cystourethrography and radionuclide
cystography

To date, vesicoureteral reflux has been primarily diagnosed via
voiding cystourethrography (VCUG). In this examination method,
intravesical contrast administration and X-ray fluoroscopy are
used to diagnose vesicoureteral reflux [14]. This method has
been used for over 60 years and is considered the gold standard
[15]. The disadvantage of the examination is the use of radiation
in the primarily young patient population. In Germany, there are
age- and weight-dependent diagnostic reference values. These
range from a dose area product of 5 [cGy-cm2 =pGy-m2] for
newborns (3 to <5 kilograms or under 3 months of age) up to
30 [cGy-cm2 =pGy-m2] in children between 5 and 10 years of
age or between 19 and 32 kilograms [16]. In spite of the fact
that this examination method has been in use for a long time
and numerous publications are available, a study by Schneider
et al. was able to show that both documentation and the exami-
nation procedure are not standardized in Europe and the result of
the examination, like in ceVUS, is highly dependent on the experi-
ence of the examiner [17].

» Fig.2 A Contrast-enhanced ultrasound with grade Il VUR of the
right kidney. Imaging >2 minutes after intravesical administration
of the contrast agent. White arrows: Image of the contrast agent in
the renal calyces. Red arrow: Contrast-enhanced image of the
ureter in bifid ureter. B B-mode examination of the right kidney.
Urinary retention or dilation of the ureter cannot be delimited. A
parenchymal bridge (red arrow) can be detected as a secondary
finding.

» Fig.3 Mixed mode image with overlay of contrast-enhanced
image and B-mode image of grade Il VUR of the right kidney.

There are also nuclear medicine methods for diagnosing vesi-
coureteral reflux. Radionuclide cystourethrography is performed
as a direct method analogous to VCUG. This method has a similar
sensitivity to VCUG with slightly lower radiation exposure [18].
99Tc-MAGS3 renal scintigraphy can be used as an indirect method
for detecting vesicoureteral reflux. The advantage of this method
is that the radiotracer is applied intravenously so that the bladder
does not need to be catheterized for the examination. However,
the sensitivity and specificity are significantly lower than that of
VCUG and RNC. Moreover, since urinary continence is necessary
for examination planning and the patient population is typically
young, this method is not generally used for primary diagnosis in
the case of suspicion of vesicoureteral reflux [18].

Alternative method: ceVUS

Contrast-enhanced ultrasound examination (ceVUS) can be used
as an alternative method to reduce radiation exposure. Studies
on the successful use of ultrasound to diagnose vesicoureteral
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» Fig. 4 After administration of contrast agent, mild to moderate
dilation of the ureter and renal pelvis and mild enlargement of the
renal calyces can be detected. The finding is consistent with grade
Il reflux.

reflux have been available for years. In 1984, Schneider et al. de-
scribed the good sensitivity and specificity of B-mode ultrasound
for higher grade vesicoureteral reflux [19]. The currently available
ceVUS examination method can be considered a further develop-
ment of the method described by Alzen et al. in 1994 in which ve-
sicoureteral reflux was diagnosed based on intravesically adminis-
tered air bubbles. Using this method, higher grade vesicoureteral
reflux (starting at grade ) could be detected with a sensitivity of
100 % and a specificity of 95.6 % [20]. Various studies by Darge
played a major role in the further development of ceVUS and the
approval of the first-generation ultrasound contrast agent Levo-
vist and were able to show at least comparable diagnostic
accuracy to that of VCUG [21-26]. This was then able to be con-
firmed in the following years in a number of studies [27-30]. A
meta-analysis by Darge from the year 2008 showed that more
cases of vesicoureteral reflux were detected with ceVUS than
with VCUG and that the grade was higher in the ceVUS examina-
tion than in VCUG in 19.6 % of the cases [22].

A meta-analysis from the year 2022 compared the sensitivity
and specificity of ceVUS examinations and calculated a sensitivity
of 92 %, a specificity of 94 %, and an AUC of 97 % on average for
ultrasound contrast agents of the first generation. These values
were 93%, 91 %, and 97 %, respectively, for ultrasound contrast
agents of the second generation [31]. The rate of false-negative
ceVUS results was 3% so that according to both the study and
the current S2k guidelines VCUG should be additionally per-
formed in the case of a negative ceVUS examination but persist-
ent suspicion of vesicoureteral reflux [4]. However, the clinical-
therapeutic relevance of performing another invasive examination
should always be questioned here.

VCUG and ceVUS differ primarily with regard to the diagnosis
of low-grade vesicoureteral reflux since the distal ureters some-
times cannot be reliably evaluated on ceVUS due to a lack of visi-
bility of the distal ureters (e. g. in the case of intestinal gas overly-
ing the branches) or due to the high concentration of contrast

» Fig.5 6-year old female patient with recurrent pyelonephritis.
After contrast administration, moderate dilation of the renal pelvis
and enlarged renal calyces can be detected. The finding is consis-
tent with grade IV reflux. Comparison mode with B-mode ultra-
sound image on the right and contrast-enhanced image on the left.

» Fig.6 7-year old female patient with recurrent pyelonephritis.
After contrast administration, pronounced dilation of the renal pel-
vis and calyces can be detected. There are marked impressions with
a loss of the papillae. The finding is consistent with grade V reflux.

medium in the neighboring bladder [13]. In contrast, another
study showed that 9% more cases of vesicoureteral reflux were
able to be detected on ceVUS than VCUG [22]. An important rea-
son why VCUG is preferred over ceVUS in many cases is the exper-
tise of the examiner. However, a single-center study showed a
good learning curve for ceVUS and that there is a lack of standar-
dization in the examination procedure and documentation for
VCUG [17, 31].

In addition to the advantage of reduced radiation exposure for
the primarily young patient population, legal guardians are more
accepting of ceVUS than VCUG. In one study, 92.9% of surveyed
parents preferred ceVUS over VCUG [32].
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Which examination should be performed
and when?

The pediatric and nephrology guidelines in Germany view the cur-
rently available diagnostic methods as equivalent. The following
recommendation is included in the S2k guidelines on urinary tract
infections in children from the year 2021: “If sufficient for the
particular diagnostic issue, sonographic reflux testing (ceVUS)
should be given preference over methods involving radiation
provided that the examiner has the necessary experience” [4].
This applies to an accordingly selected patient population.

If other diseases or anomalies of the urinary tract, e.g., a du-
plex kidney or ureterocele, are suspected in addition to the suspi-
cion of vesicoureteral reflux, VCUG should be given preference
over ceVUS [33]. In the case of suspected subvesical obstruction,
both VCUG and ceVUS can provide information about the cause
[34]. On the other hand, ceVUS is particularly advantageous
when intrarenal reflux (IRR) is present in addition to vesicoureteral
reflux [35]. Since IRR often occurs in addition to vesicoureteral re-
flux (averaged over all VUR grades, IRR is seen in 3-10 % of cases),
ceVUS should be used for the primary diagnosis of vesicoureteral
reflux provided that the corresponding requirements are met by
the hospital and examiner [36].

However, the selection of the examination method depends on
the availability of resources on-site, the specific clinical question,
and the goal of ensuring the lowest possible radiation exposure
while obtaining maximum information.

The examination can first be performed after successful treat-
ment of the urinary tract infection/pyelonephritis. It must be
taken into consideration that the examination should not be
performed too soon after an infection in order to avoid any false-
negative findings resulting from temporary infection-related
swelling [37]. To ensure this and to avoid the transfer of bacteria
from the bladder to the renal pelvis as a result of the examination,
the urine must be examined prior to ceVUS. The examination
should not be performed if intravesical bacteria is detected. A
sterile procedure is also important for bladder catheter placement
and intravesical injection of the contrast medium. There is cur-
rently only insufficient literature regarding the periprocedural ap-
plication of an antibiotic for ceVUS. Some individual studies were
performed without the administration of antibiotics [38] or with a
single administration on the day of the examination [39]. In com-
parison, administration of an antibiotic the day before, the day of,
and the day after VCUG is recommended [40]. Since both exami-
nation procedures have the same risk factors for the development
of a urinary tract infection, we recommend using the same proce-
dure for ceVUS.

Continuous antibiotic prophylaxis is recommended by current
guidelines in the case of diagnosed vesicoureteral reflux. How-
ever, this is being reexamined in new studies from the year 2023
[4, 41]. In the case of additional obstructive diseases of the urin-
ary tract, antibiotic prophylaxis should be implemented [38].

Types of contrast agent for diagnosing
vesicoureteral reflux

The ultrasound contrast agents typically used for diagnosing vesi-
coureteral reflux are second-generation SonoVue (primarily in
Europe) and Optison (primarily in the US). First-generation Levo-
vist was also used in initial studies [42]. The use of Levovist and
SonoVue for detecting vesicoureteral reflux is included in the
product information. However, the production of Levovist has
been discontinued. General approval for use of Optison in minors
is described [43]. Multiple studies on the safety of the intravesical
administration of ultrasound contrast agent have been conduct-
ed. No serious adverse events were reported. In one study, the
rate of non-serious adverse events was 0.31%, with most issues
being associated with the placement of the urinary catheter [32,
44-46).

ceVUS examination procedure

The ceVUS examination procedure has already been described
many times. Refer to the ESPR reviews and the review by Ntoulia
et al. from the year 2021 [44]. There are various techniques for
filling the bladder with contrast agent. The contrast agent can ei-
ther be administered extracorporeally in a 0.9 % saline solution
and continuously applied during the course of the examination
or the contrast agent can be administered directly into the
bladder after prior partial filling of the bladder with 0.9 % saline
solution. The mechanical index for the examination depends on
the ultrasound transducer but should ideally be under 0.1. The
product information for SonoVue recommends a value of less
than 0.4 [47].

The examination should be performed during filling and emp-
tying of the bladder. If it is not possible to evaluate both kidneys
and both ureters during emptying of the bladder, the bladder can
be filled again. By filling the bladder several times, the sensitivity
of the examination could be further increased.

Low-grade, particularly grade I, vesicoureteral reflux can often
be effectively detected in the filling phase of the examination,
while the full bladder and the voiding phase are the most suitable
times for evaluating the severity of vesicoureteral reflux. If the
bladder is to be filled again, the extracorporeal mixing of ultra-
sound agent and carrier solution is the most suitable method for
achieving uniform contrast enhancement during the examination.

Continuous scanning of the bladder during filling is not recom-
mended since this will destroy the contrast bubbles. Therefore,
pauses at regular intervals are recommended.

Daily practice/recommended actions

Contrast-enhanced ultrasound examination of the bladder and
the urinary tract is becoming increasingly important in the diag-
nosis of vesicoureteral reflux and should be used as the primary
diagnostic method if the corresponding resources are available in
suitable cases. Suspicion of either primary or secondary vesicour-
eteral reflux is considered an indication for examination. Indica-
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tions include congenital hydronephrosis, a first degree relative
with vesicoureteral reflux, a urinary tract infection with non-E.
coli bacteria, an abnormal B-mode ultrasound examination after
a febrile urinary tract infection, or at least two occurrences of pye-
lonephritis in children under the age of two. ceVUS can be quickly
learned, is equivalent to the gold standard examination (VCUG)
and should be used as the primary diagnostic method in the often
very young patient population due to the lack of radiation expo-
sure. The examination should not be performed during a urinary
tract infection/pyelonephritis but rather in the inflammation-free
period after treatment. It is important to wait long enough after
treatment of the infection to avoid false-negative findings due to
temporary swelling of the ostium and the distal section of the ur-
eter.

Given method-based weaknesses regarding the diagnosis of
low-grade vesicoureteral reflux (grade 1), VCUG or RNC can be ad-
ditionally performed depending on the clinical relevance in the
case of persistent suspicion and a normal ceVUS examination. To
coordinate all examinations and ensure prompt introduction of
any necessary treatment, patients should be connected to a pe-
diatric urological, surgical, or nephrological center. The question
currently under discussion regarding continuous antibiotic pro-
phylaxis can thus be clarified here, ideally in an interdisciplinary
board, particularly in the case of a conservative approach.
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ZUSAMMENFASSUNG

Hintergrund Kontrastmittelgestiitzter Ultraschall der ablei-
tenden Harnwege und der Harnblase (ceVUS) ist eine in der
Praxis zunehmende alternative Untersuchungsmethode zur
Miktionscysturethrografie (MCU/VCUG) bei dem Verdacht
auf einen vesikoureterorenalen Reflux (VUR). In dieser Uber-
sichtsarbeit soll der aktuelle Stellenwert der ceVUS in der
Diagnosestellung dargestellt werden.

Methode Es erfolgte eine systematische Literaturrecherche
mit den Stichwdrtern ,vesicureteral reflux®, ,cevVUS®, ,VCUG*
der Datenbanken MEDLINE und Cochrane Library sowie eine
Aufarbeitung der aktuellen deutschen, europdischen und

amerikanischen Leitlinien zu diesem Thema. Dariiber hinaus
wurden Handlungsempfehlungen fiir den klinischen Alltag
erarbeitet.

Schlussfolgerung Die ceVUS ist eine schnell zu erlernende
Untersuchung, die der VCUG in der Diagnostik des vesikoure-
terorenalen Refluxes gleichzusetzen ist und bei fehlender
Strahlenbelastung bei Verfligbarkeit als Diagnostik der ersten
Wahl eingesetzt werden sollte.

Kernaussagen

= Die ceVUS ist genauso wie die VCUG die Diagnostik der
ersten Wahl bei Verdacht auf einen vesikoureterorenalen
Reflux und sollte bei fehlender Strahlenexposition bevor-
zugt eingesetzt werden.

= Die ceVUS ist insbesondere im Vergleich zur alternativen
VCUG eine schnell zu erlernende Untersuchungsmethode.

= Mit der ceVUS kdnnen auch weitere Pathologien der ablei-
tenden Harnwege diagnostiziert werden.

Zitierweise

= Conen P, Thiemann |, Stredele R etal. Value of contrast-
enhanced sonography in the diagnosis of vesicoureteral
reflux. Fortschr Rontgenstr 2024; DOI 10.1055/a-2254-
5490

ABSTRACT

Background Contrast-enhanced ultrasound of the urinary
tract and bladder (ceVUS) is an alternative examination meth-
od to micturition cysturethrography (MCU/VCUG) for
suspected vesicoureteral reflux (VUR) that is increasing in
practice. The purpose of this review is to present the current
value of ceVUS in the diagnosis.

Method A systematic literature search was performed using
the keywords “vesicoureteral reflux”, “ceVUS”, “VCUG” of the
databases MEDLINE and Cochrane Library as well as a review
of current German, European, and American guidelines on
this topic. In addition, recommendations for action in clinical
practice were developed.

Conclusion ceVUS is a quick-to-learn examination method
that is equivalent to VCUG for the diagnosis of vesicoureteral
reflux and should be used as the diagnostic method of first
choice when available given the absence of radiation exposure.
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Einleitung zum Thema

Als vesikoureterorenaler Reflux (VUR) wird der unphysiologische
Riickfluss von Urin aus der Harnblase in die Ureteren aufgrund ei-
ner fehlenden Ausbildung préaventiver Mechanismen definiert [1].
Diese fehlenden praventiven Mechanismen kénnen entweder
angeboren (primar) oder erworben (sekundar) sein [2].

Am haufigsten liegt mit einer Inzidenz von 0,4-1,8 % eine pri-
mére Genese des vesikoureterorenalen Refluxes vor. Hierbei
kommt es wahrend der Embryogenese zu einem unvollstdndigen
Verschluss des vesikoureteralen Ubergangs mit einem verkiirzten
intravesikalen Ureteranteil [3].

Die Diagnose eines vesikoureterorenalen Refluxes wird in der
Regel im Rahmen einer erweiterten Diagnostik bei pranatalem
Verdacht, bei rezidivierenden febrilen Harnwegsinfekten, seltener
auch bei Blasenentleerungsstérungen oder bekannter familidrer
Pradisposition gestellt [4]. Die Wahrscheinlichkeit, dass ein vesi-
koureterorenaler Reflux nach einem Harnwegsinfekt vorliegt, ist
altersabhangig [4]. Weitere Risikofaktoren fir einen vesikourete-
rorenalen Reflux sind die Ethnie, das Geschlecht und eine geneti-
sche/familidre Pradisposition [5].

Sekunddre Ursachen kdnnen aufgrund anatomischer Normva-
rianten (subvesikale Obstruktion), funktioneller Stérungen
(Harnblase-Darm-Dysfunktion (Bladder-Bowel-Dysfunction))
oder einer neurogenen Blasenentleerungsstorung auftreten [6].

Symptomatik und erste diagnostische Schritte

Da Patient*innen mit einem vesikoureterorenalen Reflux in sehr
jungen Jahren hdufig mit rezidivierenden Harnwegsinfekten
auffallen, ist in aller Regel die erste diagnostische MaRnahme
eine Sonografie der Nieren und der ableitenden Harnwege. Laut
S2K-Leitlinie der deutschen Gesellschaft fiir padiatrische Nephro-
logie sollte eine orientierende Ultraschalluntersuchung innerhalb
von 24 Stunden nach Auftreten eines fieberhaften Harnwegsin-
fektes erfolgen [4]. Hier konnen sowohl Vernarbungen als auch
Entziindungen sowie eine Harntraktdilatation diagnostiziert
werden.

Indirekte Zeichen fiir einen vesikoureterorenalen Reflux in der
B-Bild-Sonografie sind Parenchymdefekte (im Rahmen einer
Refluxnephropathie), meist als keilférmige Defekte mit einer
Parenchymeinziehung der AuRenwand und verplumpten Nieren-
kelchen, eine ausgeprdgte Volumendifferenz der Nieren, eine
Nephromegalie im Rahmen eines Harnwegsinfektes, ein prévesi-
kal erweiterter Ureter, eine Dilatation des Nierenbeckens mit
wechselnder Weite in Abhdngigkeit von der Blasenfiillung sowie
ein positives Urothelzeichen [4]. Hilfreich ist hierbei der Seitenver-
gleich zwischen beiden Nieren. Die Sensitivitdt und Spezifitdt der
B-Bild- Sonografie zur Diagnostik eines vesikoureterorenalen
Refluxes ist jedoch nicht besonders hoch, sodass eine unauffallige
Sonografie einen vesikoureterorenalen Reflux nicht ausschlieRt
und ein beispielsweise positives Urothelzeichen fiir einen vesikou-
reterorenalen Reflux nicht beweisend ist [7].

Indikationsstellung zur Refluxpriifung

Es gab verschiedene Angaben zur Indikationsstellung einer Reflux-
priifung zwischen den amerikanischen und europdischen padiatri-
schen beziehungsweise urologischen Gesellschaften, welche sich
in den letzten Jahren etwas angepasst haben.

Die aktuelle Empfehlung der verschiedenen Fachgesellschaf-
ten ist die weiterfiihrende Diagnostik mittels Refluxpriifung bei
Kindern unter zwei Jahren mit zweimalig aufgetretenen Pyelo-
nephritiden und bislang unauffalliger B-Bild-Sonografie, um eine
Uberdiagnostik nach einer einmalig aufgetretenen Pyelonephritis
zu vermeiden. Weitere Indikationen sind eine auffallige B-Bild-
Sonografie mit indirekten Zeichen fiir einen vesikoureterorenalen
Reflux (die B-Bild-Sonografie sollte, wie weiter oben im Text er-
wahnt, nach dem ersten fieberhaften Harnwegsinfekt erfolgen)
sowie ein auffélliger mikrobiologischer Befund mit non-E. coli-
Infektionen [4, 8, 9]. Eine weitere Indikation ist das Vorliegen
eines vesikoureterorenalen Refluxes bei Verwandten 1. Grades.

Moglichkeiten zur Refluxpriifung

Diagnostische Moglichkeiten zur direkten Detektion des vesikou-
reterorenalen Refluxes sind die Miktionszysturethrografie (MCU/
Voiding cystourethrogram =VCUG), die kontrastmittelverstarkte
Miktionsurosonografie (MUS, contrast enhanced Voiding uroso-
nography, ceVUS) sowie die Radionuklid Zystourethrografie
(radionuclide cystography, RNC) [10]. Daneben gibt es weitere
nuklearmedizinische Verfahren, die Komplikationen eines vesi-
koureterorenalen Refluxes diagnostizieren kénnen, wie die
[99Tc]DMSA-Szintigrafie der Nieren zur Beurteilung von mogli-
chen Parenchymschaden [11].

Klassifikation des vesikoureterorenalen
Refluxes

Der vesikoureterorenale Reflux wird insgesamt in fiinf Grade ein-
geteilt. Diese Klassifikation wurde 1985 von Lebowitz et. al ver6f-
fentlicht und ist von diversen Leitlinien anerkannt [12]. Diese wird
in » Tab. 1 beschrieben. In Zusammenhang mit héhergradigen
vesikoureterorenalen Refluxen steht der intrarenale Reflux (IRR).
Hierbei kommt es zu einem pathologischen Rickfluss des Harns
in das Nierenparenchym.

Eine eingeschrankte Beurteilbarkeit des vesikoureterorenalen
Refluxes besteht bei zusétzlich vorliegender Obstruktion im Be-
reich des Harntraktes. Dann kdnnen geschlangelte Ureteren auch
im Rahmen der Obstruktion auftreten und einen héhergradigen
vesikoureterorenalen Reflux suggerieren [13]. Die Unterschei-
dung zwischen den verschiedenen Graduierungen des vesikoure-
terorenalen Refluxes ist nicht immer einfach, da es flieRende
Ubergidnge zwischen den Graduierungen gibt. » Abb. 1 zeigt
einen vesikoureterorenalen Reflux Grad Il mit einer Kontrastmit-
teldarstellung im proximalen Ureter und Nierenbecken ohne
Erweiterung des Nierenbeckens bei geringer Erweiterung des
proximalen Ureters. Eine Einteilung als Grad Il ist bei fehlender
Erweiterung des Nierenbeckens noch nicht gegeben. Eindeutiger
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» Tab. 1 Klassifikation des vesikoureteralen Refluxes nach Lebowitz.

Grad 1: Reflux in den nicht dilatierten Ureter ohne das Nierenbecken zu
erreichen.

Grad 2: Reflux in den Ureter und das Nierenbecken ohne Dilatation.
Grad 3: Reflux in Ureter (mit oder ohne Kinking) und Nierenbecken mit
milder bis moderater Erweiterung. Normale oder gering deformierte
Nierenkelche.

Grad 4: Reflux in moderat erweiterten Ureter (mit oder ohne Kinking)
und (gering) erweiterten Nierenkelchen sowie erhaltenen Papillen.
Grad 5: Reflux mit torquiertem und deutlich erweitertem Ureter,
Dilatation des Nierenbecken- und -kelchsystems mit Impression der
Nierenpapillen.

» Abb.1 VUR Grad Il der rechten Niere im Vergleichsmodus B-Bild
(rechts) und Kontrastmitteldarstellung (links). Aufnahme >2 min
nach intravesikaler Applikation des Kontrastmittels.

ist die Einteilung in » Abb. 2 als vesikoureterorenaler Reflux Grad
Il jedoch mit der Besonderheit eines Ureter fissus bei Doppelniere.
» Abb. 3 zeigt ebenfalls einen vesikoureterorenalen Reflux Grad Il,
jedoch in diesem Fall mit der Aufnahme in einem mixed mode mit
Uberlagerung von Kontrastmittelbild und B-Bild.

> Abb. 4 zeigt eine siebenjdhrige Patientin mit der Fragestel-
lung eines vesikoureterorenalen Refluxes nach rezidivierenden
Pyelonephritiden. Auch hier ist der Ubergang zwischen den ver-
schiedenen Graduierungen flieBend. Bei angedeuteter Erweite-
rung eines Nierenkelches, jedoch nicht ausgepragter Erweiterung
des Nierenbeckens und des Ureters, wurde sich hier fir die Eintei-
lung als Grad Ill entschieden.

Je hohergradiger die Erkrankungen, desto eindeutiger ist die
Diagnosestellung. » Abb. 5 zeigt einen vesikoureterorenalen Reflux
Grad IV einer 6-jdhrigen Patientin mit rezidivierenden Pyelonephri-
tiden mit geringer Impression, aber noch abgrenzbaren Papillen
und deutlich verplumpten Nierenkelchen. » Abb. 6 zeigt eine aus-
geprdgte Impression der Papillen, die kaum noch abgrenzbar er-
scheinen und somit mit einem vesikoureterorenalen Reflux Grad V
vereinbar ist. Fiir die Entscheidung einer operativen Intervention
hohergradiger vesikoureterorenaler Refluxe muss zusatzlich der
Abgang des proximalen Ureters dokumentiert werden.

» Abb.2 A Kontrastmittelgestiitzte Ultraschall mit einem VUR
Grad Il der rechten Niere. Aufnahme >2 min nach intravesikaler
Applikation des Kontrastmittels. WeiRe Pfeile: Darstellung des
Kontrastmittels in den Nierenkelchen. Roter Pfeil: Kontrastmittel-
aufnahme des Ureters bei Ureter fissus. B B-Bild-Untersuchug der
rechten Niere, ein Harnstau oder eine Uretererweiterung lassen sich
nicht abgrenzen. Nebenbefundlich ldsst sich eine Parenchymbriicke
(roter Pfeil) detektieren.

» Abb. 3 Darstellung im mixed mode mit Uberlagerung von
Kontrastmittelbild und B-Bild eines VUR Grad Il der rechten Niere.

Miktionszysturethrografie
und Radionuklid-Zystografie

Die bisherige Diagnostik eines vesikoureterorenalen Refluxes er-
folgte Giberwiegend mittels Miktionszysturethrografie (VCUG).
Dies ist ein Untersuchungsverfahren, in welchem mittels intrave-
sikaler Kontrastmittelgabe und unter Réntgendurchleuchtung die
Diagnostik des vesikoureterorenalen Refluxes erfolgt [14]. Das
Untersuchungsverfahren wird bereits seit (iber 60 Jahren ange-
wandt und galt bislang als Goldstandard [15]. Nachteile der
Untersuchung sind die Strahlenexposition der vor allem jungen
Patient*innen. In Deutschland gibt es diagnostische Referenzwer-
te (DRW), die abhdngig vom Alter beziehungsweise vom Gewicht
sind. Diese reichen von einem Dosis-Flachen-Produkt fiir Neuge-
borene (3 bis <5 Kilogramm beziehungsweise unter 3 Monaten)
bei 5 [cGy-cm2 =pGy-m2] bis zu 30 [cGy-cm2 =pGy-m2] bei Kin-
dern zwischen 5 und 10 Jahren beziehungsweise zwischen 19
und 32 Kilogramm [16]. Trotz der langjéhrig verfiigbaren Unter-
suchung und diverser Publikationen konnte eine Studie von
Schneider et al. nachweisen, dass eine einheitliche Dokumenta-
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» Abb.4 Nach Kontrastmittelapplikation lasst sich eine milde bis
maRige Dilatation von Ureter und Nierenbecken erfassen sowie
leichte verplumpte Nierenkelche. Der Befund ist mit einen Reflux
Grad Ill vereinbar.

tion und Durchfiihrung der Untersuchung in Europa nicht
gewabhrleistet ist und das Ergebnis der Untersuchung dhnlich wie
in der ceVUS sehr von der Erfahrung des Untersuchers abhdngig
ist [17].

Daneben sind auch nuklearmedizinische Verfahren zur Diag-
nostik des vesikoureterorenalen Refluxes vorhanden. Als direkte
Methode wird analog zur VCUG die direkte Radionuklid-Zysture-
thrografie durchgefiihrt. Diese hat eine dhnliche Sensitivitdt wie
die VCUG bei etwas geringerer Strahlenbelastung [18]. Die 99Tc-
MAG3-Nierenszintigraphie kann als indirekte Nachweismethode
des vesikoureterorenalen Refluxes genutzt werden. Vorteile die-
ser Methode sind die intravendse Applikation des Radiotracers,
sodass eine Katheterisierung der Harnblase fiir die Untersuchung
nicht notwendig ist. Die Sensitivitat und Spezifitat liegt jedoch
deutlich unterhalb der VCUG und RNC. Dariiber hinaus ist eine
Harnkontinenz der meist jungen Patient*innen zur genauen Pla-
nung der Untersuchung notwendig, sodass diese Untersuchung
in der Primardiagnostik bei einem Verdacht auf einen vesikourete-
rorenalen Reflux keinen hohen Stellenwert hat [18].

Alternativverfahren: ceVUS

Zur Reduktion der Strahlenexposition bietet sich als Alternativver-
fahren die Kontrastmittelgestiitzte Ultraschalluntersuchung
(ceVUS) an. Historisch betrachtet liegen erfolgreiche Versuche
der Diagnostik des vesikoureterorenalen Refluxes mittels Ultra-
schall schon viele Jahre zuriick. Bereits 1984 beschrieben Schnei-
der et al. eine gute Sensitivitdt und Spezifitdt der B-Bild-Sonogra-
fie fir hohergradige vesikoureterorenale Refluxe [19]. Die aktuelle
ceVUS kann als eine Weiterentwicklung der bereits 1994 von
Alzen et al. beschriebenen Methode, mittels intravesikal applizier-
ter Luftblasen einen vesikoureterorenalen Reflux nachzuweisen,
angesehen werden. Mit Hilfe der Methode konnten bereits hoher-
gradige vesikoureterorenale Refluxe (ab Grad lll) mit einer Sensiti-
vitdt von 100 % und einer Spezifizitdt von 95,6 % nachgewiesen

» Abb.5 6-jdhrige Patientin mit rezidivierenen Pylonephritiden.
Nach Kontrastmittelapplikation lassen sich eine maRige Dilatation
des Nierenbeckens und verplumpte Nierenkelche erfassen. Der Be-
fund ist mit einen Reflux Grad IV vereinbar. Vergleichsmodus mit
rechts B-Bild-Sonografie und links der Kontrastmitteldarstellung.

» Abb.6 7-jahrige Patientin mit rezidivierenen Pylonephritiden.
Nach Kontrastmittelapplikation ldsst sich eine ausgepragte Erwei-
terung des Nierenbeckens und der Kelche erfassen. Die Papillen
werden deutlich imprimiert und sind aber kaum noch erkennbar.
Der Befund ist mit einen Reflux Grad V vereinbar.

werden [20]. Einen groRen Anteil an der Weiterentwicklung der
ceVUS sowie der Zulassung des Ultraschall-Kontrastmittels der
1. Generation Levovist haben diverse Studien von Darge, die
jeweils die im Vergleich zur VCUG mindestens gleichwertige dia-
gnostische Genauigkeit zeigen konnten [21-26]. Dies konnte
dann auch in den folgenden Jahren mittels diverser Studien besta-
tigt werden [27-30]. Eine Metaanalyse von Darge aus dem Jahr
2008 ergab mehr mittels ceVUS detektierte vesikoureterorenale
Refluxe als mit VCUG, sowie in 19,6 % der konkordant detektierten
vesikoureterorenalen Refluxe ein héheres Grading in der ceVUS-
Untersuchung im Vergleich zur VCUG [22].
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Eine Meta-Analyse aus dem Jahr 2022 verglich die Sensitivitdt
und Spezifitat der ceVUS-Untersuchungen und konnte im Mittel
fur Ultraschallkontrastmittel der ersten Generation eine Sensitivi-
tat von 92 %, eine Spezifitdat von 94 % und eine AUC von 97 %
ermitteln. Fir Ultraschallkontrastmittel der zweiten Generation
lagen diese Werte bei 93 %, 91 % beziehungsweise 97 % [31]. Die
Rate an falsch negativen Ergebnissen mittels ceVUS lag insgesamt
bei 3%, sodass sowohl in der Studie als auch in der aktuellen
S2k-Leitlinie bei negativer ceVUS-Untersuchung bei persistieren-
dem Verdacht auf einen vesikoureterorenalen Reflux eine VCUG
ergdnzt werden sollte [4]. Hierbei sollte jedoch auch immer an
die fragliche klinisch-therapeutische Relevanz einer erneuten
invasiven Untersuchung gedacht werden.

Die Diskrepanz zwischen VCUG und ceVUS liegt insbesondere
in der Diagnostik niedriggradiger vesikoureterorenaler Refluxe,
da aufgrund einer fehlenden Einsehbarkeit der distalen Ureteren
(z.B. bei Darmgasiiberlagerung der Abgénge) oder aufgrund der
hohen Kontrastmittelkonzentration in der angrenzenden Harnbla-
se die distalen Ureteren in der ceVUS teilweise nicht sicher beur-
teilt werden kénnen [13]. Umgekehrt zeigte eine weitere Studie,
dass 9% mehr vesikoureterorenale Refluxe in der ceVUS darge-
stellt werden konnten als in der VCUG [22]. Ein wichtiger Punkt,
weswegen eine VCUG einer ceVUS in vielen Fdllen vorgezogen
wurde, ist die Expertise des Untersuchers. Eine Single-Center-
Studie zur Erlernung der ceVUS zeigte jedoch eine gute Lernkurve,
wahrend es bei der Durchfiihrung der VCUG auch groRe Unter-
schiede in der Durchfiihrung und Dokumentation gibt [17, 31].

Neben dem Vorteil einer Reduzierung der Strahlenexposition
der vor allem sehr jungen Patient*innen ist auch die Akzeptanz
der ceVUS bei den sorgeberechtigten Personen hoher als bei der
VCUG. In einer Studie wiirden 92,9 % der befragten Elternpaare
eine ceVUS im Vergleich zu einer VCUG vorziehen [32].

Wann sollte welche Untersuchung erfolgen?

Die Leitlinien der Pddiatrie und Nephrologie in Deutschland sehen
die aktuell zur Verfiigung stehenden Verfahren in der Diagnostik
als gleichwertig an. In der S2k-Leitlinie ,Harnwegsinfektionen im
Kindesalter* aus dem Jahr 2021 wird die Empfehlung ausgespro-
chen: ,Wenn fiir die diagnostische Fragestellung ausreichend,
sollte bei entsprechender Erfahrung die sonografische Refluxprii-
fung (MUS) bevorzugt gegeniiber strahlenexponierten Verfahren
eingesetzt werden® [4]. Dies gilt fiir ein entsprechend selek-
tioniertes Patientengut.

Sollten neben dem Verdacht auf einen vesikoureterorenalen
Reflux weitere Krankheitsbilder oder Anomalien der Harntraktes
wie zum Beispiel eine Doppelniere oder eine Ureterozele vermutet
werden, ist zum aktuellen Stand eine VCUG der ceVUS vorzuzie-
hen [33]. Bei einem Verdacht auf eine subvesikale Obstruktion
kann sowohl die VCUG als auch die ceVUS einen Hinweis auf die
Ursache liefern [34]. Andererseits hat die ceVUS insbesondere
dann Vorteile, wenn zusatzlich zum vesikoureterorenalen Reflux
auch ein intrarenaler Reflux (IRR) vorliegt [35]. Da ein IRR haufig
zusatzlich zu einem vesikoureterorenalen Reflux auftritt (ber
alle VUR-Grade gemittelt tritt ein zusatzlicher IRR in 3-10% der
Félle auf), sollte die Primardiagnostik des vesikoureterorenalen

Refluxes bei entsprechenden Voraussetzungen der Klinik und des
Untersuchers mittels ceVUS erfolgen [36].

Insgesamt ist die Wahl des Untersuchungsverfahrens jedoch
abhangig von der Verfiigbarkeit der Ressourcen vor Ort, der
expliziten klinischen Fragestellung und dem Ziel, eine gerings-
tmaogliche Strahlenexposition bei maximalem Informationsgehalt
zu verwenden.

Die Untersuchung kann frithestmoglich nach erfolgreicher
Therapie des Harnwegsinfektes/der Pyelonephritis erfolgen.
Hierbei ist zu beachten, dass die Untersuchung nicht zu schnell
auf eine stattgehabte Infektion folgt, um etwaige falsch negative
Befunde infolge einer infektbedingten voriibergehenden Schwel-
lung zu vermeiden [37]. Um dies zu gewahrleisten und durch die
Untersuchung keine Ubertragung von Bakterien aus der Harnbla-
se in die Nierenbecken zu verursachen, ist eine Urin-Untersu-
chung vor der ceVUS obligat. Die Untersuchung sollte nicht bei
bestehendem intravesikalem Bakteriennachweis erfolgen. Ein
steriles Arbeiten bei der Anlage des Blasenkatheters und der intra-
vesikalen Injektion des Kontrastmittels ist ebenfalls wichtig. Zur
periprozeduralen Anwendung eines Antibiotikums gibt es fiir die
ceVUS bislang keine ausreichende Literatur. Einzelstudien wurden
teilweise ohne Antibiotikagabe durchgefiihrt [38] oder mit einer
Einmalgabe am Untersuchungstag [39]. Im Vergleich hierzu wird
fiir die Durchfiihrung der VCUG eine Antibiotikagabe am Vortag,
am Untersuchungstag und am Folgetag empfohlen [40]. Da bei
beiden Untersuchungsverfahren die gleichen Risikofaktoren fir
die Entstehung einer Infektion des Harntraktes vorliegen,
empfehlen wir das analoge Vorgehen bei der ceVUS.

Eine dauerhafte antibiotische Prophylaxe wird bei einem dia-
gnostizierten vesikoureterorenalen Reflux von aktuellen Leitlinien
empfohlen, in neuen Studien aus dem Jahr 2023 allerdings wieder
diskutiert [4, 38]. Bei zusatzlicher obstruktiver Erkrankung des
Harnsystems soll eine antibiotische Prophylaxe erfolgen [38].

Kontrastmittelarten zur Diagnostik des
vesikoureterorenalen Refluxes

Typische fiir die Diagnostik des vesikoureterorenalen Refluxes ver-
wendete Ultraschallkontrastmittel sind die Kontrastmittel der
zweiten Generation SonoVue (gréRtenteils in Europa verwendet)
und Optison (groRtenteils in den USA verwendet) sowie in ersten
Studien das Kontrastmittel der ersten Generation Levovist [42].
Von den beschriebenen Kontrastmitteln ist fiir Levovist und
Sonovue die Nutzung zur Detektion eines vesikoureterorenalen
Refluxes in der Fachinformation enthalten, jedoch wurde die Pro-
duktion von Levovist mittlerweile eingestellt. Bei Optison ist eine
generelle Erlaubnis zur Anwendung des Kontrastmittels bei
Minderjdhrigen beschrieben [43]. Zur Sicherheit der intravesika-
len Anwendung des Ultraschallkontrastmittels wurden mehrere
Studien durchgefiihrt. Es wurden keine schwerwiegenden Ereig-
nisse berichtet. In einer Studie lag die Rate nicht-schwerwiegen-
der Ereignisse bei 0,31 %, wovon die meisten mit der Anlage des
Harnblasenkatheters assoziiert waren [32, 44-46].
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Ablauf der ceVUS-Untersuchung

Der Untersuchungsablauf einer ceVUS wurde bereits haufiger be-
schrieben. Hierbei kann man sich an die Ubersichtsarbeiten der
ESPR und den Ubersichtsartikel von Ntoulia et al. aus dem Jahr
2021 halten [44]. Es gibt verschiedene Fiillungstechniken der
Harnblase mit dem Ultraschallkontrastmittel. Das Kontrastmittel
kann entweder extrakorporalin eine 0,9 %igen NaCl-L6sung gege-
ben und im weiteren Verlauf kontinuierlich appliziert werden oder
die direkte Gabe des Kontrastmittels nach vorheriger Teilfiillung
der Harnblase mit 0,9 %iger NaCl-Lésung in die Harnblase erfol-
gen. Der mechanische Index zur Untersuchung ist abhdangig vom
jeweils gewahlten Ultraschallkopf, sollte jedoch bestenfalls unter
0,1 liegen, wédhrend die Fachinformation von Sonovue einen
Wert von weniger als 0,4 empfiehlt [47].

Die Untersuchung sollte wahrend des Befiillens und des Entlee-
rens der Harnblase erfolgen. Ist es wahrend einer Entleerung der
Harnblase nicht méglich, beide Nieren sowie beide Ureteren zu
beurteilen, kann die Harnblase erneut befillt werden. Mit Hilfe
von mehreren Fiillungen konnte die Sensitivitdt der Untersuchung
weiter gesteigert werden.

Niedriggradige, insbesondere Grad | vesikoureterorenale Re-
fluxe, lassen sich hdufig in der Fiillungsphase der Untersuchung
gut detektieren, wahrend ansonsten die gefiillte Harnblase wie
auch die Miktionsphase der geeignetste Zeitpunkt zur Beurtei-
lung des Schweregrades des vesikoureterorenalen Refluxes ist.
Sollte die Fiillung wiederholt werden, so ist die extrakorporale
Mischung des Ultraschallkontrastmittels mit der Tragerl6sung die
geeignetere Methode, um eine gleichméRige Kontrastierung
wéhrend der Untersuchung zu erreichen.

Eine durchgehende Beschallung der Harnblase wahrend der
Fiillung ist nicht zu empfehlen, da die Kontrastmittelbldschen mit
fortlaufender Dauer der Untersuchung zerstort werden. Daher
empfiehlt es sich in regelmaRigen Abstdnden Pausen einzulegen.

Tagliche Praxis/Handlungsempfehlung

Die Kontrastmittelgestiitzte Ultraschalluntersuchung der
Harnblase und der ableitenden Harnwege nimmt einen immer
wichtigeren Stellenwert in der Diagnostik des vesikoureterorena-
len Refluxes ein und sollte als Primardiagnostik bei entsprechen-
der Verfligbarkeit der Ressource in den dafiir passenden Féllen
eingesetzt werden. Als Indikationsstellung gilt der Verdacht auf
einen vesikoureterorenalen Reflux, der entweder primar oder
sekunddr auftritt. Indikationen sind eine angeborene Hydroneph-
rose, eine verwandte Person 1. Grades mit einem vesikoureterore-
nalen Reflux, eine Harnwegsinfektion mit non-E. coli-Bakterien,
eine auffdllige B-Bild-Sonografie nach einem fieberhaften Harn-
wegsinfekt oder eine mindestens zweimalig aufgetretene Pyelo-
nephritis im Alter von weniger als zwei Jahren. Die ceVUS ist eine
schnell zu lernende Untersuchung, die der bisherigen Goldstan-
darduntersuchung (VCUG) gleichzusetzen ist, und sollte bei feh-
lender Strahlenexposition bei hdufig sehr jungen Patienten*innen
als Primardiagnostik genutzt werden. Die Untersuchung sollte
nicht wéhrend, sondern erst nach behandelter Harnwegsinfek-
tion/Pyelonephritis im entziindungsfreien Zeitraum erfolgen.

Hierbei ist zu beachten, dass nach der Infekt-Behandlung ausrei-
chend Zeit vergangen sein sollte, um keine falsch negativen Be-
funde infolge einer voriibergehenden Schwellung des Ostiums
und des distalen Ureterabschnitts zu riskieren.

Bei methodenbedingten Schwéchen in der Diagnostik geringgra-
dig ausgepragter vesikoureterorenaler Refluxe (Grad I) kann je nach
klinischer Relevanz bei persistierendem Verdacht bei unauffélliger
ceVUS eine VCUG bzw. RNC ergédnzt werden. Zur Koordination der
gesamten Untersuchungen und gegebenenfalls ziigigen Therapie-
einleitung ist eine Anbindung des Patienten an ein kinderurologi-
sches, -chirurgisches oder -nephrologisches Zentrum sinnvoll. Hier
kann dann insbesondere bei konservativem Vorgehen, bestenfalls
in einem interdisziplindren Board, die aktuell diskutable Frage einer
antibiotischen Dauerprophylaxe geklart werden.
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