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Diagnostik des vesikoureteralen
Refluxes mit der echoverstärkten
Miktionsurosonographie

gleichbaren Untersuchung in einer klei-
nen Serie kamen wir zu denselben Er-
gebnissen [4]. Die kurze Halbwertszeit
von Echovist® erschwerte in vielen Fäl-
len die Durchführung einer ausrei-
chend beweisenden Dokumentation.

Das Ziel unserer Studie war es, den
sehr viel stabileren Echosignalverstär-
ker Levovist® in der echoverstärkten
Miktionsurosonographie (MUS) anzu-
wenden und zu prüfen, ob diese Metho-
de praktikabel und der Aussagekraft
der MCU in der Refluxdiagnostik eben-
bürtig ist.

Patienten und Methoden

Die Studie wurde prospektiv in 2 Ab-
schnitten bei 114 Kindern durchgeführt.
In Teil 1 wurden Patienten eingeschlos-
sen, die eine Refluxprüfung erhalten
sollten und älter als 3 Jahre waren. Pati-
enten, bei denen eine oder beide Nieren
im Ultraschall nicht ausreichend darge-
stellt werden konnten, wurden nicht
aufgenommen. Alle Patienten erhielten
zunächst eine echoverstärkte MUS und
anschließend eine Röntgen-MCU. Auf
diese Weise wurden 36 Patienten unter-
sucht. In Teil 2 wurde ohne Altersbe-
schränkung bei allen Patienten, die mit
der Frage nach einem vesikoureteralen
Reflux zugewiesen wurden, eine echo-
verstärkte MUS durchgeführt. Eine
MCU wurde nur angeschlossen, wenn
sonographisch ein Reflux nachgewie-
sen wurde oder wenn eine Darstellung
der Harnröhre (z.B. bei der Erstunter-
suchung von Jungen) notwendig war.

Der vesikoureterale Reflux (VUR) tritt
häufig im Kindesalter auf. Vor allem in
Zusammenhang mit Harnwegsinfekten
kann er zu Nierenschädigungen führen
[2]. Früherkennung und rechtzeitige
Behandlung sind deshalb vordringlich.

Zur Zeit ist das führende Verfahren
zur Diagnostik eines VUR die Röntgen-
Miktionszystourethrographie (MCU).
Durch die Einführung der digitalen Ra-
diographie in den letzten Jahren konnte
hierbei zwar eine deutliche Reduktion
der applizierten Dosis ionisierender
Strahlung erzielt werden, nach wie vor
ist jedoch die direkte Lage der Gonaden
im Primärstrahlengang meist nicht zu
verhindern [3]. Um jegliche Strahlenex-
position zu vermeiden, wurden viele
Versuche unternommen, den Ultra-
schall in der Diagnostik des VUR zu
etablieren. Es wurden Blasenfüllungen
mit physiologischer Kochsalzlösung
durchgeführt, um über die wechselnde
Erweiterung der Nierenbecken allein
die Diagnose zu stellen und es wurden
Füllungen mit Luft geprüft [1, 5, 13]. Alle
diese Methoden hatten ihre Einschrän-
kungen, insbesondere bei der Erken-
nung niedriger Refluxgrade und der
überzeugenden Darstellung eines Re-
fluxes bzw. des Refluxausschlusses für
nicht bei der Untersuchung anwesende
Personen.

Eine weitere Möglichkeit der Ver-
besserung der Untersuchung begann
mit der Einführung von Echosignalver-
stärkern („Ultraschallkontrastmitteln“)
in die klinische Praxis. Von Rohden et
al. haben die kontrastverstärkte sono-
graphische Refluxprüfung mit Echo-
vist® (Schering AG, Berlin) im Vergleich
zur MCU getestet [11]. Sie erreichten ei-
ne hohe Übereinstimmung der Ergeb-
nisse beider Verfahren. Bei einer ver-
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Zusammenfassung

Einleitung: Ziel der Arbeit war es, zu prüfen,
ob die echoverstärkte Miktionsurosonogra-
phie (MUS) der Röntgen-Miktionszystoure-
thrographie (MCU) in der Diagnostik des ve-
sikoureteralen Refluxes (VUR) vergleichbar
ist.
Methodik: Eine echoverstärkte MUS und ei-
ne MCU wurden bei 114 Patienten nachein-
ander in der gleichen Sitzung zum Nachweis
oder Ausschluß eines vesikoureteralen Re-
fluxes (VUR) durchgeführt. Nach einer Sono-
graphie des Harntrakts erfolgte die Füllung
der Blase mit Kochsalzlösung und Levovist®
(Schering AG, Berlin). Ein Reflux wurde dia-
gnostiziert, wenn sich im Harnleiter oder
Nierenbecken hyperechogene, flottierende
Mikrobläschen darstellten.
Ergebnisse: Es standen 226 Nieren-Harnlei-
ter-Einheiten zur Analyse zur Verfügung. Ein
Reflux wurde in 80 Einheiten diagnostiziert.
Alle Refluxgrade kamen vor. In 15 Einheiten
wurde in der MUS ein VUR diagnostiziert,
aber nicht in der MCU. Das Gegenteil war in 3
Einheiten der Fall. Die echoverstärkte MUS
hat damit im Vergleich zur Referenzmethode
MCU eine hohe Sensitivität und Spezifität.
Die lange Kontrastdauer von Levovist® er-
möglicht überzeugende Bilder und eine ho-
he diagnostische Sicherheit.
Schlußfolgerung: Die echoverstärkte MUS
ist der MCU in der Diagnostik des VUR
gleichwertig.
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Diagnosis of vesicoureteral reflux with
echo-enhanced voiding urosonography

Summary

Aim: To ascertain the diagnostic efficacy of
reflux sonography with the application of
the echo-enhancing agent Levovist® in com-
parison with X-ray voiding cystourethrogra-
phy (VCUG).
Patients and methods: Echo-enhanced void-
ing urosonography (VUS) and VCUG were
performed successively in one examination
session in 114 children referred for the inves-
tigation of possible vesicoureteral reflux
(VUR). After sonography of the urinary tract
the bladder was filled with normal saline
and Levovist® was administered. Reflux was
diagnosed when hyperechogenic, floating
microbubbles appeared in the ureters or re-
nal pelvises.
Results: A total of 226 kidney-ureter units
were available for analysis. Reflux was diag-
nosed in 80 units. All grades of reflux were
represented. In 15 kidney-ureter units VUR
was diagnosed with echo-enhanced VUS but
was not seen at VCUG.The contrary was true
in 3 units. High sensitivity and specificity in
comparison to the VCUG could be attributed
to the echo-enhanced VUS.The long imaging
window attainable with Levovist® makes
the documentation of convincing images
possible, contributing to the high diagnostic
efficacy.
Conclusion: Echo-enhanced VUS is compara-
ble to VCUG in the diagnosis of reflux.
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scher Kontrolle. Hierbei muß zunächst
sehr langsam injiziert werden, da eine
zu hohe Levovist®-Konzentration eine
Schallauslöschung des Retrovesikal-
raums verursachen kann. Ist der Retro-
vesikalraum während der Anflutungs-
phase des Signalverstärkers nicht zu
beurteilen, muß nach einigen Minuten
der Verteilung eine erneute Beurteilung
erfolgen. Es schließt sich die Sonogra-
phie der Nierenbecken von ventral und
dorsal in gleichen Schnittebenen wie
vor der Kontrastierung an. In Bauchla-
ge bei noch liegendem Katheter wird
das Kind aufgefordert, die Blase zu ent-
leeren, gleichzeitig werden die Nieren-
becken sonographiert. Gegebenenfalls
kann die Miktion im Sitzen erfolgen.
Zum Abschluß wird der Restharn in der
Blase dokumentiert, und durch Nach-
spritzen von etwas Kochsalzlösung bei
geringer Levovist®-Konzentration der
Retrovesikalraum nochmals beurteilt.
Die Diagnose eines Refluxes wird ge-
stellt, wenn Mikrobläschen im Ureter
oder Nierenbecken erscheinen (Abb.
1–3). Bei vorhandenem Reflux schwankt
die Kontrastierung von der Darstellung
einzelner Mikrobläschen über eine
flaue homogene Verdichtung bis hin zu
einer starken echogenen Ausfüllung
des Hohlsystems. Wegweisend ist oft
das Bewegungsmuster der Mikrobläs-
chen, welches sich vom Hintergrund-
rauschen des Schallbildes deutlich un-
terscheidet.

In Teil 2 der Studie haben wir das
Gesamtvolumen von Levovist® in 2 Hälf-
ten appliziert, – eine vor der ventralen,
eine vor der dorsalen Untersuchung.
Bei Säuglingen wurde wegen der häufig
erfolgenden Miktionen zuerst Levo-
vist® (ca. 5 ml) und direkt anschließend
physiologische Kochsalzlösung gege-
ben.

Ergebnisse

Beide Untersuchungen, MUS und MCU,
wurden bei 114 Kindern durchgeführt.
Es handelte sich um 55 Jungen (48%)
und 59 Mädchen (52%) im Alter zwi-
schen 2 Tagen und 20 Jahren (Durch-
schnitt: 6 Jahre). Die durchschnittliche
Untersuchungsdauer betrug ohne Be-
rücksichtigung der Katheterisierungs-
zeit für die MUS 22 (±5) min und für
die MCU 9 (±4) min. Die sonographi-
schen Untersuchungen wurden in kei-
nem Fall von der Echosignalverstär-

Innerhalb dieses Studienteils erhielten
78 Kinder sowohl eine MUS als auch ei-
ne MCU.

Die Indikationen zur Refluxprü-
fung waren folgende: Rezidivierende
Harnwegsinfekte (66%), Verlaufskon-
trollen (17%), Erweiterungen der Nie-
renbecken oder Megaureteren (9%),
Verschiedenes (8%).

Für die sonographischen Untersu-
chungen wurde ein Ultraschallgerät der
Firma Acuson (Acuson 128XP/4, Moun-
tain View, Kalifornien, USA), ausgerü-
stet mit 3,5/5-mHz-(Konvex- und Line-
ar-) und 5/7-mHz-(Linear-) Schallköp-
fen, verwendet. Die MCU wurde mit ei-
ner digitalen Durchleuchtungseinheit
(DSI Diagnost 66, Philips, Holland)
durchgeführt. Die Dokumentationen
erfolgten über eine Laserkamera, die
sonographischen Untersuchungen wur-
den zudem auf Video aufgenommen.

Die Röntgen-MCU wurde im An-
schluß an die echoverstärkte MUS mit
Hilfe des bereits liegenden Blasenka-
theters und unter Verwendung einer et-
wa gleichen Blasenfüllung durchge-
führt. Die Graduierung eines Refluxes
erfolgte nach dem Internationalen Sy-
stem der radiologischen Einstufung des
VUR [8].

Durchführung der echoverstärkten
Miktionsurosonographie

Nach Aufklärung der Eltern und
schriftlichem Einverständnis&fnn.1:1 folgt eine
Standardsonographie des Harntraktes
in Rücken- und Bauchlage mit Doku-
mentation des Retrovesikalraumes und
beider Nierenbecken.&fnn.2:2 Nach trans-
urethraler Katheterisierung der Harn-
blase mit einer 5F-Ernährungssonde
(Luer, B. Braun, Melsungen), wird die
Blase unter sonographischer Kontrol-
le mit vorgewärmter physiologischer
Kochsalzlösung langsam gefüllt. An-
schließend wird die Levovist®-Sus-
pension in einer Konzentration von
300 mg/ml vorbereitet. Es folgt die Ap-
plikation in einer Dosierung von 10%
des Blasenvolumens unter sonographi-
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1 Levovist® ist zur intravesikalen Gabe
noch nicht zugelassen

2 Die Schalleistung des Gerätes wurde auf
Wunsch des Herstellers von Levovist® auf
–9 dB herabgesetzt, um eine theoretisch
denkbare Zerstörung der Mikrobläschen
zu vermeiden
&/fn-block:&bdy:



kung von Levovist® limitiert, diese hielt
mindestens 30 min an.

Von den 114 Kindern konnte eine
Miktion bei der echoverstärkten MUS
bei 101 Kindern, bei der MCU bei 106
Kindern erreicht werden. 4 Patienten,

ren-Harnleiter-Einheiten, Einzel- oder
Transplantatnieren=1 Niere-Harnlei-
ter-Einheit).

Es ergab sich eine Gesamtzahl von
226 vergleichend untersuchten Nieren-
Harnleiter-Einheiten unter Einbezie-
hung von 12 Doppelnieren, 4 Transplan-
tatnieren und 2 Einzelnieren. In dieser
Gruppe fand sich bei 57 Patienten (52%)
bzw. in 80 Nieren-Harnleiter-Einheiten
(35%) ein vesikoureteraler Reflux. In
208 Nieren-Harnleiter-Einheiten (92%)
wurde der Reflux sowohl mit der MUS
als auch mit der MCU diagnostiziert
oder ausgeschlossen. In 15 Nieren-
Harnleiter-Einheiten wurde ein VUR

die nur während einer Untersuchung
miktionierten, wurden von der verglei-
chenden Analyse ausgeschlossen. Zur
besseren Auswertbarkeit wurden die
Zahlen auf Nieren-Harnleiter-Ein-
heiten bezogen (Doppelnieren=2 Nie-
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Abb. 1a,b m Harnblase transversal vor (a) und nach (b) Gabe des Echosignalverstärkers Levovist®. Dila-
tierter linker terminaler Ureter, zunächst echofrei, dann – mit Mikrobläschen gefüllt (Pfeil) – echo-
gen dargestellt – Reflux

Abb. 2a,b m Longitudinalschnitt der linken Niere von ventral vor (a) und nach (b) Gabe von Echosignal-
verstärker – eindeutiger Reflux

Abb. 3a,b m Darstellung einer Transplantatniere von ventral im Transversalschnitt vor (a) und nach (b)
Gabe des Echosignalverstärkers. Massiver Reflux von Mikrobläschen in das dilatierte Nierenbecken-
Kelch-System



ausschließlich mit der MUS gesehen,
wobei sich in allen diesen Fällen Mikro-
bläschen im Nierenbecken fanden, ent-
sprechend mindestens einem Grad-2-
Reflux (nach der MCU-Klassifikation).
In 3 Nieren-Ureter-Einheiten wurde der
Reflux nur in der Röntgen-MCU gefun-
den, 2mal in einer Ausprägung von
Grad 1, einmal von Grad 2. In 7 Nieren-
Harnleiter-Einheiten, bei denen im
MCU ein Grad 1 diagnostiziert wurde,
stiegen in der Sonographie Mikrobläs-
chen in die Nierenbecken auf, entspre-
chend mindestens einem Grad-2-Re-
flux. Bezogen auf Nieren-Harnleiter-
Einheiten verteilte sich die Ausprägung
des Refluxes in der MCU folgenderma-
ßen: Gesamt: 65, Grad 1: 18, Grad 2: 26,
Grad 3: 8, Grad 4: 5, Grad 5: 8.

Nur der Studienteil 1 mit 36 Patien-
ten wurde einer vergleichenden Effizi-
enzanalyse unterzogen, da nur in die-
sem Teil keine Vorselektion stattfand. In
dieser Subgruppe war in 2 Nieren-Harn-
leiter-Einheiten ein Reflux nur in der
Sonographie dargestellt worden. Kein
Reflux wurde ausschließlich im Röntgen
gesehen. Wird die MCU als Goldstan-
dard gewertet, ergibt sich damit für die
echoverstärkte MUS eine Sensitivität
von 100% und eine Spezifität von 97%.
Sowohl der χ2-Wert, als auch der Korre-
lationskoeffizient sind hochsignifikant
(p<0,001). Die seitengetrennte Berech-
nung der Sensitivität und Spezifität er-
gibt ebenfalls vergleichbare Ergebnisse.
Dies impliziert, daß man mit der echo-
verstärkten MUS die Ergebnisse der
MCU vorhersagen kann.

Diskussion

In der vorliegenden Studie wurden die
echoverstärkte MUS und die MCU, un-
mittelbar aufeinander folgend, unter
möglichst vergleichbaren Bedingungen
durchgeführt. Daß die unterschiedliche
Miktionsposition, – bei der MCU in
Schräglage, bei der MUS in Bauchlage
–, keinen signifikanten Einfluß auf die
Refluxrate hat, zeigten Paltiel et al. [10].
Auch die gewählte Untersuchungsrei-
henfolge, – zuerst MUS, dann MCU –,
dürfte keinen Einfluß auf die Ergebnisse
haben. In einer kleinen vorangegange-
nen Studie mit Echovist® erhielten wir
bei umgekehrter Reihenfolge ähnliche
Resultate [4].

Mit der echoverstärkten MUS konn-
ten in 15 Nieren-Harnleiter-Einheiten

sprach, kann durch die guten Kontrast-
eigenschaften und die Beständigkeit
des Levovist® weitgehend ausgeglichen
werden.

Die Darstellung der Harnröhre ver-
langt unverändert eine MCU. Bei der
durch eine echoverstärkte MUS erfolg-
ten ersten Diagnosestellung eines Re-
fluxes sollte eine MCU angeschlossen
werden, weil die Erkennung eines intra-
parenchymatösen Refluxes sowie die
Darstellung der Morphologie der ablei-
tenden Harnwege für die therapeuti-
sche Entscheidung hilfreich sein kön-
nen. Einschränkungen in der alleinigen
Anwendung der echoverstärkten MUS
bestehen, wenn die Nieren oder Nieren-
becken der Patienten von Anfang an
nicht ausreichend eingesehen werden
können, z.B. bei dystopen Lagen, bei
stark hyperechogenen, kleinen Nieren
mit kaum darstellbarem Hohlsystem
oder bei sehr unkooperativen Kindern.

Da von den Kindern, die routine-
mäßig zur Untersuchung auf einen
VUR zugewiesen werden, mehr als die
Hälfte keinen Reflux aufweist, kann
durch die Einführung der MUS eine
Vorauswahl getroffen und über 50% der
Kinder die Röntgenuntersuchung er-
spart werden [2]. Ebenso eignet sich die
Methode zur Durchführung von Kon-
trolluntersuchungen bei bereits be-
kanntem Reflux und für das Screening
von Hochrisikogruppen, z.B. nahen
Verwandten von Refluxpatienten und
Patienten mit Transplantatnieren, Ein-
zelnieren oder multizystisch dysplasti-
schen Nieren [7, 9]. Erwägt man Unter-
suchungswiederholungen in gleicher
Sitzung, um die Diagnoserate von Re-
fluxen zu erhöhen, wird natürlich die
sonographische Methode besser geeig-

Refluxe gesehen werden, die mit der
MCU nicht dargestellt wurden; bei allen
fanden sich Mikrobläschen im Nieren-
becken. Im Gegensatz konnten 3 Re-
fluxe nur mit der MCU nachgewiesen
werden. Andere Autoren haben ähnli-
che Ergebnisse. Bei einer sonographi-
schen Refluxuntersuchung mit Einsatz
von Luft erhielten Schneider et al. in ei-
ner Studie 15 positive Ultraschallbefun-
de bei normalem MCU [12]. Siamplis et
al. berichten von 12 solchen Fällen [14].
Bei 7 Nieren-Harnleiter-Einheiten mit
einem Grad-1-Reflux in der MCU konn-
ten in der echoverstärkten MUS ein-
deutig Mikrobläschen im Nierenbecken
nachgewiesen werden. Die Ergebnisse
legen nahe, daß die MUS etwas sensiti-
ver als die MCU in der Refluxdiagno-
stik zu sein scheint, dieser Methode
mindestens aber ebenbürtig ist. Gründe
hierfür könnten sein, daß die Sonogra-
phie eine sehr viel längere Beobach-
tungszeit ermöglicht als das Röntgen
und so auch intermittierende Refluxe
eher erfaßt werden, und daß die Mikro-
bläschen des Echosignalverstärkers be-
reits in sehr geringer Anzahl gesehen
werden können, wohingegen beim
Röntgen eine gewisse Kontrastdichte
zur Wahrnehmung notwendig ist. Auch
die Mitbeurteilbarkeit der Harnleiter-
weite retrovesikal, der Nierenbecken
vor Kontrastierung und der Nierenpar-
enchymstruktur ergibt Vorteile für die
echoverstärkte MUS. Mit Echosignal-
verstärkern ist auch ein Reflux in nicht
erweiterte Nierenbecken und Ureteren
nachweisbar. Das lange bestehende
Problem der glaubhaften und nachvoll-
ziehbaren Dokumentation für nicht bei
der Untersuchung anwesende Perso-
nen, welches zu Gunsten der MCU
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Tabelle 1
Indikationen für die Durchführung einer MCU oder echoverstärkten
MUS

MCU Echoverstärkte MUS

● Erstuntersuchung bei Jungen ● Erstuntersuchung bei Mädchen
(Harnröhrendiagnostik) ● Kontrolluntersuchungen

● Nieren sonographisch nicht ● Mehrfachuntersuchungen zum gleichen
Zeitpunkt

ausreichend einsehbar ● Risikogruppen (Transplantatniere,
Einzelniere, multizystisch-

● Mit der MUS neuentdeckter Reflux dysplastische Niere,Verwandte
(Morphologie, intrarenaler Reflux) von Refluxpatienten)



net sein [6]. Tabelle 1 zeigt nochmals
die Indikationen für die Anwendung ei-
ner MUS oder MCU.

Die echoverstärkte Miktionsuroso-
nographie ist der Röntgen-Miktions-
zystourethrographie in der Diagnostik
des VUR gleichwertig. Sie eignet sich
insbesondere für Erstuntersuchungen
bei Mädchen und Verlaufsbeobachtun-
gen. In Fällen, in denen eine Harnröh-
rendiagnostik erfolgen muß, kann sie
die MCU nicht ersetzen.
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In den vor mehr als 30 Jahren erschienenen „Prin-
zipien der Medizin“ von Karl E. Rothschuh heißt
es: „Die innere Medizin hat wohl die größte Tradi-
tion und Erfahrung in der Bemühung um theore-
tische Durchdringung und Systematik.Von ihr ha-
ben die Principia medica überhaupt ihren Aus-
gang genommen und in ihr blieb der Trieb zur 
Systematik immer lebendig“.

Dieses Diktum wird einmal mehr auch durch
das Buch von Gross und Löffler bestätigt. Es inten-
diert ebenso wie seinerzeit Rothschuh eine Über-
sicht über die sachlichen und logischen Struktu-
ren einschließlich philosophischer Aspekte der
Medizin hinsichtlich ihrer Systematik, Methodolo-
gie und Logik als Grundlage ärztlichen Denkens
und Tuns.Was hat sich seit damals geändert? Neu
hinzugekommen ist die Molekularbiologie mit ih-
rer ständigen Verbreiterung der ätiologischen Ba-
sis vieler Krankheiten, weiterhin die bildgeben-
den Verfahren mit ihrer zunehmenden Digitalisie-
rung, ferner der Einfluß nichtlinearer dynamischer
Systeme wie z. B. der Chaostheorie auf die Krank-
heitsdeutung und schließlich die biostatistischen
Schlußverfahren unter Unsicherheit, die vor allem
vom Medizininformatiker Löffler bearbeitet wur-
den. Es mag dahingestellt bleiben, ob diese Ent-
wicklungen tatsächlich, wie Gross annimmt, einen
Paradigmenwechsel in der Medizin beinhalten;
denn auf eine abgeschlossene systematische
Theorie der Medizin, wie sie Uexküll und Wesiack
mit ihrer „Theorie der Humanmedizin“ bean-
spruchten, wird jedenfalls verzichtet.

Die einzelnen Abschnitte des ersten Teils
über die grundlegenden Begriffe und Zusammen-
hänge zur ärztlichen Praxis und ihren theoreti-
schen Grundlagen sind präzise und konzentriert
abgehandelt. Sie werden ergänzt durch einpräg-
same Schemata und angereichert durch eine
große Zitatenfülle aus den 2200 Literaturstellen
bis hin zur medizinischen Begriffsgeschichte „von
Cicero bis Stegmüller“.

Der zweite Teil behandelt die diagnostisch-
therapeutischen sowie die prognostischen Me-
thoden und Entscheidungen, wie sie Gross schon
1969 in seiner „Medizinischen Diagnostik“ ent-
worfen und nun weitergeführt hat.

Insgesamt kann dieses überaus reichhaltige
Werk nicht nur dem Internisten, sondern jedem
Arzt, der über bloße „Kochrezepte“ für seine Praxis
hinaus an deren konzeptionellen Grundlagen in-
teressiert ist, empfohlen werden, ebenso aber
auch Grundlagenwissenschafltern für ein oft feh-
lendes besseres Verständnis der klinischen Medi-
zin.

E. Buchborn (München)
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