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1. GIRIS VE AMAC

Uriner sistem, cocukluk yaslarnda uUst solunum yolundan sonra
ikinci sikhkta gorulen enfeksiyon lokalizasyonudur (1,2). 20. Yuzyihn
basinda, hastaneye yatmay: gerektiren ve yenidogan ve sut cocuklarinda
mortalitesi %20 civarinda olan bir hastalik iken; guntmuzde anfibiyotik
tedavisinde ve modern tani yéntemlerindeki gelismeler ile bu oran sifira
yaklagmistir (1). Enfeksiyonun olusma mekanizmasi, tani ve tedavisindeki
guglikler, inceleme yontemleri ve komplikasyonlari yénunden karmagik;
dzellikle cocuklarda yakin izlem gerektiren, hastayi, ailesini ve hekimi uzun
stire ugrastiran bir saglik problemidir.

Uriner sistem enfeksiyonlarn tekrarlama ve uzun siire devam etme
dzelligine sahiptir. Kiz c¢ocuklann  %3'0, erkek c¢ocuklarin %1,77,
dogumdan itibaren 11 yasina kadar semptomatik Griner sistem
enfeksiyonu gecirir (3) Semptomsuz Uriner enfeksiyon da olabilir. Yagla
birlikte asemptomatik enfeksiyon sikligi artmaktadir.  Enfeksiyon
gecirildiginde, ilk yil icinde %30-50, sonraki 2-5 yil icerisinde %50-70
tekrarlama riski tagimaktadir (1).

Uriner sistem enfeksiyoniarl uzun dénemde bobrek parankiminde
kalici  hasar, boébrek vyetmezligi, hipertansiyon ve  gebelik
komplikasyonlarina yol agmaktadir (4).

Uriner sistem enfeksiyonlarinin, uzun dénemdeki komplikasyonlar
nedeni ile; riskli hasta grubunun erken dénemde belirlenmesi ve etkin bir
sekilde tedavi ediimesi gerekmektedir Ayrica risk grubunda olmayan
olgularin belirlenmesi, uygulanacak olan gereksiz invaziv girisimleri ve
antibiyotik tedavisini dnileyecektir (1)

Hekimlerin en ¢ok zorlandiklan konu, klinik ve laboratuvar verilerine
dayanan tani basamaginda olmaktadir. Cocukluk gaginda, 6zellikle kiiguk
cocuklarda uriner sistem enfeksiyonlarinin belirtt ve bulgulari son derece
nonspesifiktir. Laboratuvar parametreleri enfeksiyon lokalizasyonunun

belirlenmesinde yardimct  olmakla beraber, guveniliridi  kisithdir.
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Enfeksiyonun lokalizasyonu, hastalara uygulanacak olan tedavi, invaziv
girisimler ve izlem ydnunden farklilik getirecegdi igin son derece énemlidir.
Gunumuizde alt veya ust Uriner sistem enfeksiyonlarinin ayiriminda
dimerkaptosuksinik asit (DMSA) sintigrafisi altin standart olarak kabul
edilmektedir (1,5,6). Ancak radyasyon riski, emek istemesi, pahali olmasi
ve her yerde uygulanamamasi gibi zorluklar vardir.

Prokalsitonin ( PCT ) bakteriyel enfeksiyonlarin tanisinda son
yillarda kullamma giren bir protein tarevidir (7). Siddetli bakteriyel
enfeksiyonlarda plazma PCT duzeyi yukselir. Yakin zamanda yapilan
kisith sayida ¢alismada uriner enfeksiyonda renal parankimal tutulum ve
siddeti ile plazma PCT duzeyinin uyumiu oldugdu ileri strtimastur (8-13).

Bu c¢ahsmanin amaci, gocuklarda ilk akut piyelonefrit atad
sirasinda olgulen serum PCT dizeyinin, klinik — laboratuvar parametreleri
fle uyumlulugunun ve prokalsitoninin renal skar geligsimi riskini belirlemede
DMSA sintigrafisinin yerini alabilecek bir parametre olup olmadi§inin

arastinimasidir.
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2. GENEL BILGILER
2 1. URINER SISTEM ENFEKSIYONLARI

Uriner sistem cocukluk cadinda en sik goriilen bakteriyel enfeksiyon
_-'_'.Iokaiizasyonudur‘. Gelistirilen antibakteriyel tedavilere karsin morbiditesi
" hala dnemini korumaktadir. Modern tani ve tedavi ydntemlerinin
geligtiriimesi, etkin ve genis spektrumiu antibiyotik tedavilerinin uygulama
alanina girmesi ile mortalite orani %20’lerden sifira yaklasmistir. Bununla
birlikte son dénem bdbrek yetmezIigi, proteinuri, hipertansiyon ve gebelik
sirasinda renal problemlere yol agtidi icin; riskli hasta grubunun erken
doénemde belirlenmesi ve etkin bir sekilde tedavi edilmesi gerekmekiedir.
Ayrica risk grubunda olmayan olgularin belirlenmesi, bu grubu
uygulanacak olan gereksiz invaziv girisimieri ve antibiyotik tedavisini

onleyecektir (1).
2.2.URINER SISTEM ENFEKSIYONLARINDA KLIiNIK SINIFLAMA

Asemptomatik bakteriliri (Covert bacteriuria)

Cocukluk caginda asemptomatik bakteritri sikligi semptomatik
bakteritri sikhdindan daha fazladir Prevalansi preterm kiz bebeklerde
%2,9-9.8, term kiz bebeklerde %0-1, term erkek bebeklerde %2,7, okul
Oncesi dénemdeki kizlarda %0,8, okul éncesi donemdeki erkeklerde %0,2,
okul dénemindeki kizlarda %1,8 olarak bildirilmektedir (14). Kumar ve
arkadaslarinin yapmis oldugu 1817 okul cocugunu kapsayan calismada
asemptomatik bakteritri sikhd) %10,5 olarak bulunmustur (15) Oyku
derinlestirildiginde asemptomatik bakteritirisi olan ¢ocuklarin bircogunun
enfeksiyon gecirdidi anlasiimaktadir. Klinik 6nemi tartismali olmakla
beraber bobrek zedelenmesi ile ilgili iliskisi oldugunu gésteren yayinlar da
bulunmaktadir. Bununla beraber nérojenik mesanesi olup, Vezikoureteral

reflu (VUR) olmayan ve intermittan kateterizasyon uygulamasi sirasinda
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asemptomatik bakteriurisi olan olgularin tedavi edilmese bile renal skar

o gelistirmedigi gosterilmistir (16),

Asemptomatik bakteriurisi olan hastalarin idrarlarindan izole edilen

bakterilerde %58 tip | fimbria, %24 P- fimbria, %38 aerobactin, %20

hemolizin, %22 K-1 antijeni, %25 serum rezistansi ve %28 O- grup
antijenleri vardir Bu bilgilerin 1sidinda alt ve st Uriner sistem
enfeksiyonlarinda veya barsak bakterilerin kontaminasyonu ile olusan
enfeksiyonlardan farkh bakteri turlerinin sorumiu oldugu anlagiimaktadir,
Asemptomatik bakteriurinin tedavisi tarbigmahdir. Isveg calisma

grubunun 3581 st ¢ocugunu igeren calismasinda, erkek bebeklerde
asemptomatik bakteritirinin sikhigin %2,5, kiz bebeklerde ise %0,9 olarak
saptamiglardir. izlemde olgulanin %72’sine tedavi verilmeden, %16'sina
antibiyotik tedavisi verildikten sonra dizelme olurken, diJer oigularda
asemptomatik bakteriurinin devam ettigini gdstermislerdir {(17).
Asemptomatik bakteriuri su durumlarda tedavi edilmelidir:

a) Stk semptomatik Uriner sistem enfeksiyonu geciren cocuklarda

b) Gebelik

¢) Renal transplantasyon sonrasi

d) Urolojik duzeltme operasyonlarindan énce (16).

Uretrit

Uretranin enflamasyonudur. Travma, koéti hijyen kosullar, erkek
cocuklarda retrakte olmayan prepisyum, balanit, kiz cocuklarda yetersiz
banyo, banyo sabunlarina duyarliik nedenleri arasindadir. Oksiylr
enfestasyonu ile birlikte ise agrn ve duyarliik olabilir ve bazen Candida

enfeksiyonu da eslik edebilir (2).

Sistit

Mesanenin bakteriyel veya baska nedenlerie enflamasyonunu ifade
etmektedir Kiz gocuklarinda daha sik olarak karsimiza ¢cikmaktadir. Belirii
ve bulgulan dizuri, sik ve ani idrara ¢ikma gereksinimi, yeni baslayan

enlrezis, suprapubik agr ve duyarlilik, hematiridir. Kiz ¢ocuklarinda
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Givovajinit de benzer bulgulara yol aghigi icin mutlaka ayirdediimelidir,
Pisik, hiperkalsiuri ve “unstabl” mesane de dizuri, ani idrara c¢ikma

'__-g"e'reksinimi, inkontinans gibi belirtilere neden olabilir. Sik idrara ¢ikma

l:"gereksinimi nedeniyle  bakteriyel sistitli olgularda  mesanedeki
“mikroorganizmalarin kulugka sureleri kisalacagi icin dusuk sayida koloni
':"ijremesine rastlanabilir. £ Coli en 6nde gelen etkendir. Ureme yoksa
f-{:j'Adenovirus fip 11 veya tip27'in neden oldugu viral sistit akla gelmelidir
. (18). Bu hastalarn %50-70'inde enfeksiyon mesanede sinirlanmaktadir
e Ancak %30-50'sinde Ust Uriner sisteme yayilabilir (2) Ayrica sistemik
belirtiler gorulmeksizin bakteriyel invazyon ile de Ust Uriner sistem
tutulabilir. Cocukluk ¢aginda klinik bulgularla enfeksiyonun yerlegim yerinin
saptanmasi gug olabilir. Sistit en ¢ok okul cag kiz ¢cocuklarinda

L gorulmekte ve %25 oraninda tekrarlamaktadir (2).

Epididimo-orsit

Erkek cocuklarda genitoiriner sistem malformasyonlart veya uriner
sisteme yapilan girisimler sonucu olusabilir. Vas deferense agilan ektopik
Ureterin belirtisi olabilir. “Unstabl” mesanede idrarin epididime retrograt

kacisl sonucu steril epididimit olugabilir.

Perinefrik abse

Genellikle tek tarafll olarak géruimektedir. Tas hastalarinda olugan
piyelonefritten sonra gelisebilir. Tas ¢ikartilmas: veya Ureteropelvik darlik
operasyonlarindan sonra veya travmaya bagli gelisebilir Ates, titreme, tek
tarafil yan agrist olabilir Bébrek lojuna uyan boigede duyarlilik olup buna
eritem eslik edebilir Yururken karsi taraf kalgada zorluk olabilir.
Polimorfoniikleer Iokosit hakimiyeti, pyuri ve bakteriuri ile birliktedir; kan

kulttirh geneliikle pozitif olur (2).

Akut piyelonefrit (APN)
APN ates, yan agrisi veya duyarliligl, bakteriuri ve/veya bakteriyemi

ile birlikte pyuri ve bazen hematurinin bulundugu bir sendromdur.




:"':_'Ureterler, pelvis renalis, kaliksler ve renal parankimin genellikle bakteriyel
:"ajanEar ile enfeksiyonunu ifade etmektedir. Ates, titreme, sirt ve yan agnsi,
" 'kostovertebral ag! hassasiyeti gibi belirti ve bulgular ile gider. Yenidogan
déneminde uzamus sarilik, sepsis, hipo/hipertermi, letarji, irritabilite,
.. i'_:‘.'kablzhk, kilo alamama, emmeme, kot kokulu idrar gorilebilir KigUk
::'3..3 -. : cocuklarda ates, kusma ve diger nonspesifik belirtiler gorulebilir. Enurezis

- ve idrar konsantrasyon yeteneginde azalma dider bulgularn olabilir.

2.2. EPIDEMIYOLOJI

Uriner sistem enfeksiyonu (USE) her yasta gérilebiimesine karsin
dzellikle kiicuk gocuklar daha fazla etkilenmektedir Dogumdan itibaren 11
yagina kadar semptomatik idrar yolu enfeksiyonu gecirme riskini, kiz
cocuklarda %3, erkek cocuklarda %1,1 olarak veren yaynlar
bulunmaktadir (3). 7 yasa kadar kizlarin %8,4't, erkeklerin %1,7’si idrar
yolu enfeksiyonu gegirmektedir (19). Isve¢'te yapian bir galismada, 6 yas
altinda ilk semptomatik USE gecirme orani kiz ¢ocuklarda %6,6, erkek
cocuklarda %1,8 olarak bulunmustur (20). Iki yas altindaki kiz gocuklarda
USE gérilime orant %1,7, erkek gocuklarda %1,5'dir (21) Bir yas altindaki
olgularin 1/4’ ik ayda, 2/3'0 ilk G¢ ayda driner sistem enfeksiyonu
gecirmektedir. Ozellikle ik 3 ayda erkek cocuklarda gorlilme riski
faziayken, 3. aydan sonra kiz gocuklarda gérulme olasiligr artmaktadir. 1-
10 yas arasinda hastaneye yatinlan ilk uriner sistem enfeksiyvonlarinin
%8t kiz, %4’u erkektir (1).

Tekrarlayan uriner sistem enfeksiyonlar kiz gocuklarda daha ¢ok
goruimektedir. Yapilan epidemiyelojik c¢aligmalarda ilk uUriner sistem
enfeksiyonu geciren kiz ¢ocuklarinin %30u ilk bir yil icerisinde, %50'si 5

yil icerisinde yeni bir uriner sistem atagi gecirmektedir (1).



2.3, ETKEN MIKROORGANIZMALAR

Escherichia Coli
Uriner sistem enfeksiyonlarnin %80-90'Indan izole edilen etken

zmadir (1) (Sekil 2.1) Asemptomatik bakteritiriden agir

".'-::..mikroorgani
piyelonefrit atagina kadar degisen spektrumda klinik tablolara neden
" oimaktadir. Patojenin saylsl, Uroepitelyuma yapisma ozelligi, yuzeyel
antijenitesi ve motilitesi dnemlidir. Hicre duvarint gevreleyen asidik

: polisakkarit yapisindaki kapsul 5 farkli (K1, K5,K12,K13,K51) K antijenine
sahiptir (Sekil 2.2). Sitoplazma, O antijeni olarak aditandinlan hiicre duvari
ile cevrilmistir ve 150°den fazla O antijeni tanimlanmistir. Bunlardan en ¢ok

0,1,2,4,6,7,18,25,50,75 iriner sistem enfeksiyonlarina neden olmaktadir.

Sekil 2.1. E.Coli’nin Elektron Mikroskobik Gorimiimi

Prey, 1.4 Elictron mdoropyaph of bactevics st ing fomirofoe waed
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Sekil 2.2 E Coli’nin Antijenik yapisi
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Bu bakterinin sitoplazma ve nukieusu DNA materyali icermektedir.
Ek olarak genetik materyal bir veya daha fazla plazmidde bulunabilir ki,
hitlcre nikleusundan tamamen ayrnlabilir. Plazmidler antibiyotik direng
tiplerinin kodlanmasini saglarlar.

Uroaderan ozellik goésteren E Coli suslarinin  Uroepitelyuma
baglanmasini sadlayan pili veya fimbria yapisi bulunmaktadir. Bu suglar
sistit ve asemptomatik bakteriliriden ¢ok piyelonefrit etkenleridir
Piyelonefritli kiz gocuklarinin %70'inde epitelyal hiicre yuzeyine spesifik
baglanma &zelligi olan E.Coli izole edimistir. Sepsis etkeni olan
E Coli'lerde yiksek miktartarda aerobaktin saptanmig olup plazmid
kontrolli, demir baglayici bir maddedir. Flajellerin hareketi igin demir

gerekmektedir. Idrar demirini artirdii ve virtlansda 6nemli oldugu
disunulmektedir

E.Coli antikorlan
Semptomatik uriner sistem enfeksiyonu olan akut piyelonefritli
cocuklarnn serum anti E coli antikor titresinin yukseldigi gosteriimistir. Bu

yukselme ilk enfeksiyondan vyaklasik olarak 1 hafta sonra
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: éfrgemegmektedir (1), Winberg ve arkadaglari ust Criner sistem
enfeksiyonunda serum antikor titresinde belirgin yukselme oldugunu, fakat
é.“-. iiriner enfeksiyonda yanit olmadigini géstermiglerdir. Asemptomatik ve
:é.'rig,kiﬂ hastalarda bu sonuglar tatmin edici degildir (22) Jodal ve
arkadaslannin yapti§i calismada, ilk defa uriner sistem enfeksiyonu
éegiren gocuklarda, E.coli O antijenine kargi antikor geligimi, klinik akut

-::_-:::piyelonefritli hastalarin %90 1nda, akut sistitli hastalarin  %5’inde

gosterilmistir (23)

Antikor ile kaplanmis bakteri

_ Thomas ve arkadaslarn idrarda floresan isaretli antikor kapll bakteri
varh@l teknigini tanimlayip uUriner sistem enfeksiyonlar ile iliskisini
gostermisierdir (24). Lorentz ve arkadaglarl (25), yapmis oldukiar
- caligmada, 15 ust Uriner sistem enfeksiyonu olan ¢gocuktan yalnizca 8'inde
bu testin pozitif oldudunu belitmislerdir. Wientzen ve arkadaslarn (26),
antikor ile kaplanmis bakferi testinin, klinik ve laboratuvar parametreleri ile
korele olmadidini belirtmiglerdir.  Ancak kronik veya asemptomatik

enfeksiyonda ve kiiguk cocuklarda iliskisi kesin degildir.

Proteus suslari

Gram negatif bir mikroorganizma olup bagirsakia ve hastane
kosullarinda yaygin olarak bulunmaktadir Erkek cocuklarin %30’unda
prepisyum altinda kolonize olmakta ve (iromukoide yapisarak idrarla
atilmaktadir Kicuk erkek cocuklardaki Griner sistem enfeksiyonlarinin
%30’undan sorumiu tutulmaktadir (1,27). Bunun disinda proteus suslari ile
olusan Uriner sistem enfeksiyonlarinda genellikle kateterizasyon
sorumludur.  Uretmis oldugu (reaz enzimi ile Greyi amonyaga
pargalayarak, idrar pHinda alkalizasyon meydana getirmesi virulansinda
blUytk rol oynamaktadir Bu nedenden dolayl strilvit taslarina zemin
hazirlamakta; tag, yabanct cisim ve obsturiksiyon durumiarinda bébrek
hasarina neden olmaktadir. Ayrica lreaz ve amonyumun tubll hucreleri

Uzerine olan direk toksik etkileri de gdsterilmistir (2}




. Pseudomonas suslar

Normal uriner sistemde nadiren karsimiza ¢ikan enfeksiyon
éﬁidirler‘ Uriner sistem enfeksiyonlannin  %4-7'sinden  sorumlu
imaktadir (4). Daha gok hastanede yatan direncli kolonizasyon gelisen

:'ﬁés'télarda, uriner sistemin konjenital yada kazanilmis anomalilerinde,

srojenik mesanesi olan hastalarda etken olmaktadir. Mukoid polisakkarit

'képsulu opsonizasyon ve fagositoza engel olmaktadir.

Stafilokok suglan

Stafilokoklar idrarda nadiren bulunmaktadir. Bununla birlikte S.
: 'éaproﬁtikus ve S. Epidermidis uriner patojenler olarak gdsteriimektedir.
"Asemptomatik bakteriurisi olan olgularin %15,1’inde S.aureus, %5’inde S.
'--.Epidermidis izole edilmigtir (15). Sekstiel aktiviteye sahip 17-34 yas
- arasindaki kadinlann %15,6’sinda uriner enfeksiyon etkeni olarak S.
saprofitikus karsimiza cikmaktadir (28). S.Aureus nadiren etkendir ve
:-:"genellikle komplike durumlarin varhiginda hematojen yayilim ile renal abse

~ meydana getirmektedir,

Nazokomiyal Enfeksiyon Etkenleri

Uriner sistem enfeksiyonlar, hastanede yatan hastalarda da sik
olarak karsimiza ¢ikmaktadir Nazokomiyal enfeksiyon etkenleri olarak,
Escherichia coli %19, Candida albicans %14,3 ve Pseudomonas
aeruginosa %13,1 sikhkla goérulmektedir (29) Multipl organizmalar,
Proteus spp. veya Pseudomonas daha ¢ok nazokomiyal enfeksiyonlarda
ve driner sistem anomalisi olanlarda daha stk olarak karsimiza

g[km_aktadlr‘

Diger firsat¢t mikroorganizmalar.
Baz: mikroorganizmalarnn izolasyonu igin standart aerobik kosullar

yeterli dedildir. Bakteroides fragilis, laktobasiller, difteroidler ve gardnerella

gibi anaerobik mikroorganizmalarin Uretilebilmesi igin %7 CO2 igeren &zel
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eswén ve daha uzun inkiubasyon siresi gereklidir. Bu etkenlerin
olasyonu durumunda uriner sistem malignensileri, vezikokolik veya
ezlkova;lnai fistliller akla gelmelidir.

- Steril pyuri varliginda renal tuberkiloz mutlaka arastiriimalidir,
".."Fungal patojenler arasinda en sik gorulen etkenler Candida
_-sug.[érldlr Uriner kateteri olan hastalarda, diyabetli hastalarda, yogun

ntlbakter:yel tedavi alanlarda ve Uriner sistemde konjenital anomalisi ofan

: immunitesi baskilanmis hastalarda Cryptococcus neoformans'a
a§h papiller nekroz, piyuri ve piyelonefrit nadir degildir.

TAk'ut uretral sendromlu hastalarda Chlamydia trochomatis, Ureaplasma
_-_uréalyticum etkendir Okul ¢adi gocuklarinda hemorajik sistitte Adenovirus
tfp 11 ve 21, immun suprese hastalarda Polyoma virusler etken olarak
aptanmistir (18,30).

Uriner sistem enfeksiyonlarinda karsiasilan etyolojik  ajanlar

"Qizeige 2.1 'de dzetlenmistir.

Cizelge 2 1. USE’daki Etken Mikroorganizmalar

Etken Mikroorganizmalar

Tekrarlayan Enfeksiyonlar*® Klebsiella, Proteus, Enterobakter,
Enterokok, Ps6domonas

Nonpatojen Kabul Edilenler Laktobasil, Baz1 Koagiilaz(-)
Stafilokoklar, Korinebakterium, Bazi
Streptokoklar

Asemptomatik Enfeksiyonda Sik Stafilokokkus epidermidis, Koagiilaz (-)
Gdortilenler Stafilokoklar
Hastane Enfeksiyonlar E.Coli, Klebsiella, Proteus, Enterobakter,

Sitrobakter, Serratia, Psddomonas,
Enterokok, Stafilokokus epidermidis,

Funguslar
Girisimlerden Sonra Goriilenler Laktobasil, Gardnerella vaginalis,
Mikoplazma, Uroplazma tirolitikum,
Kandida
Hemorajik Sistit Nedenleri E Coli, Adenovirus Tip 7, 11, 21,

Eozinofilik sistit

*: Az koloni sayisida enfeksiyon lehinedir.
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 2.4. AKUT PIYELONEFRIT PATOGENEZI

Bakterinin viriilans faktérleri

Uriner sistem enfeksiyonu olan c¢ocuklarin buytk bir kisminda
bérsak florasindaki bakterilerin Uretraya asendan olarak girisi s6z
':‘;{onusudur. Asendan vyolla bakterilerin Uriner sisteme ulasabilmesi igin
::('jlnce!ikle uriner epitele baglanip idrar akisindan kurtularak kolonizasyon
:'.yapmalan gerekmektedir. Bakterilerin adezin adi verilen yapilan bu
baglanma (aderans) iglemini yapmaktadir Baglanma iglemini yapan
--'-"yap|lara pili ve fimbria adi da veriimektedir. Ancak fimbria olmadan
. baglanan bakteriler de vardir. Fimbriasi olan bakteriler kolonizasyon ve
aderans ile virllans gosterirken; afimbriatik bakteriier hemaiojen yayilim ve
invazyon ile virllans géstermektedir.

Bebeklerde gram (-) sepsis gérulme sikhgi rolatif olarak daha siktir
Burada Esherichia Colinin kolonize oldugu barsak duvar immaturitesi
veya yetersiz defans mekanizmast rol oynamaktadir. Hematojen yayilim
yenidogan déneminde dnem kazanmaktadir.

Bakteri yuzey antijenlerinden hiicre duvari dis yuzeyinde bulunan O
antijeni ates ve enflamasyondan sorumludur. Lipid yapidan olusmaktadir
(Lipid A). O serotipinden sorumlu olan dis polisakkarit parca ile birlesir
Lipid A fraksiyonu potent bir enflamatuvar cevap aktivatorudir ve
komplemanin klasik yolunu aktive etmektedir. Bakteriyel lizis sonrasi lipid
A salinarak endotoksin gibi Ureterik peristaltizmi azaltarak bakterilerin ust
driner sisteme ulasmasini kolaylastirir.

Bakteri hucre duvarinin efrafini saran K antijeni polisakkarit
yapisinda olan bir viriilans faktérudir, Fagositozu inhibe eder ve kopleman
bagimli bakterisidal aktiviteye karst bakteriyi koruyarak adesivite
Kapasitesini artinr. K antijeni olan bakteriler mesanede daha kolay
Kolonize olurlar ve bhobrege daha kolay ulasirlar Piyelonefritlerin
gogunlugu K1, K5, K12, K13, K51 antijeni tasiyan E.Coli suslan tarafindan

olusturulmaktadir.




f.jH antijeni (Flagellar antijen) hareketi saglar. Uriner sistem
e'k:éiyonu etkeni olarak bilinen E.Coli'ler genellikle patojenik olarak
n O ve K antijenlerini birlikte tagir ve fekal florada predominant olarak

Gh:an serogrupla aynidir. Bitin bagirsak florasi incelendigi zaman

'-.{Cc")'ii' cok azinlikta kalir. Fekal streptokokiar bagirsakta ¢ok yaygin olup
nner sistem enfeksiyonlarinin ancak % 1-5inden sorumludur.

acteroides v.d. anaeroblar bagirsakta E Coli' den c¢ok fazla miktarda

pulundugu halde ¢ok dustik oranda uUriner sistem enfeksiyonundan
_”s.cz)}ﬂmludur_ Sonug olarak idrardaki bakteriler bagirsaktaki bakterileri
"i§éh5|tmaktad;r ve uriner sistem enfeksiyonlar igin &nemli bir kaynak
dllugturmaktadlr” Ancak uriner sistem enfeksiyonunun gelisebilmesi igin
_bakterilerin belirli bir patojeniteye sahip olmalan ve konakgei ile ilgili bazi
E:_é)ielliklerin de patojen mikroorganizmanin yerlesmesine uygun olmasi
gerekmektedir (31).

Pili ile tutunma: Adezinler bakteri hucre yuzeyinden digan dogru
ﬁzanan pili veya fimbrialar Uzerinde bulunmaktadir. Reseptérler
Uroepitelyal yuzey glikolipid veya glikoprotein yapisindaki spesifik
karbonhidrat komponentlerdir. In vitro calismalarda antibiyotik tedavisi ile
bu pililerin sentezinin inhibe edildigi gosterilmistir Bu da antibiyotik
profilaksisinin etkinligini agiklamaktadir (4).

Tip | (mannoza duyarl) pili, E.Coli digindaki gram (-) bakterilerde
bulunup Tamm-Horsfall proteinlerinin  (lizerindeki mannoz kisimlara,
salgisal  IgA’nin karbonhidrat  kismina ve fagositik  hicrelere
baglanmaktadir. APN'nin klinik bulgularinin geligimi ile iliskili olmamakia
birlikte fagositik hiicrelere baglanmasi doku yikimina, serbest oksijen
radikallerinin ve diger doku yikimina neden olan enzimlerin aciga
¢lkmasina neden olarak renal skar geligiminde rol oynar.

Tip i pili APN’in her basamaginda rol oynamaktadir. Piyelonefrit ile
iliskileri ve baglandikiari reseptére gére isim alirlar. P pili, P fimbria, Pap
(pyelonephritis- associated pili) ve Gal-Gal pili. Genellikle Gal(1-4)-Gal
yapisina sahip olan glikolipid reseptériere baglanabifirier Bu reseptérlerin

yapisi P kan grubu sistemindeki glikosfingolipidier ile aynidir Uriner




rsten;r bobrekler ve kalin badirsadin epitelial dokusu Uzerinde buiunur;

k fagositik hucrelerde bulunmaz Bu nedenle P fimbriaya sahip
rgan';zmalann yasam sureleri uzundur (32).

" Eim H: Baorta ve arkadaslari (33) yakin zamanda E Coli'nin
-a' ofaj ylizeyine bakterial “lectin® olan Fim H ile baglandigini ve bu
3 'éde fagositozdan sonra hiicre igerisinde serbest oksijen radikallerinin
".él'c;lga cikmasini saglayarak ve fagozomlarin asidifikasyonunu saglayarak

-yasamini surdurdugunu gostermiglerdir. Bu mekanizma ile E Coli'nin

:':"(')"ps"bnizasyon kapasitesi ve aktivitesi dusuk yerlerde 6megin mesanede
‘firsatg) enfeksiyon gelistirebilecegini gostermektedir,

Alfa hemolizin, cytotoxic necrotizing factor-1 (CNF1) demir “uptake”
istemi (aerobactin, enterobactin): Hemolizinler eritrositleri pargalar ve
E Colinin godalmast igin gerekli demiri saglar. Aerobactin demir baglayan
'i.)'rotein olup énemli bir virllans faktéridur Antibakteriyel ajanlara direng

"geligmesi ile yakindan iliskilidir.

Konakgi duyarliigi ile ilgili 6zellikler

Normal saglikii kisiterde idrar akim yolunda olan herhangi bir
obstriiksiyon idrar stazi ve uriner sistem enfeksiyonu olugumuna yol acar.
: Vezikoireteral reflii, bobrek pelvisi ve Ureterlerin duplikasyonu, Prune-
Belly sendromu, uretral valv, Ureterosel, Ureteropelvik darlik,
{ireterovezikal darlik, renal tas, staz ve fonksiyonel bozukiuklar
(disfonksiyonel iseme ve nérojenik mesane) da Uriner sistem enfeksiyonu
riski artmistir.

Konakginin hicrelerinde fimbriali bakterilerin adezyonu igin uygun
reseptdrierin varligi enfeksiyon gelismesini kolaylastirir. HLA3 tagiyanlarda
idrar yolu enfeksiyonu goruime riski fazladir (34). Kan grubu A ve AB
olanlarda anti-isoaglutinin B'nin enfeksiyondan koruyucu etkisi ve anti-
E Coli antikorlarina benzer 6zellikleri oldugu gdsterilmistir (2).

Bazi kisisel dzellikler bakteri - enfeksiyonunun veya

kolonizasyonunun daha belirgin olmasina neden olur. Ornegdin kizlarda
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isa uretra ve sunnetsiz erkeklerde prepusyel kesede bakterilerin

“kolonizasyonu daha kolay olmaktadir

immiinolojik faktorler ve konakgi yaniti

_ immunolojik cevap komplekstir; yas, enfeksiyonun yeri, énceden
aynr veya diger benzer mikroorganizma ile kargilagsma ve bakterinin
;'."\':ir'L"lIanS| gibi bir gok degiskenle etkilenmektedir. Uriner sistem
;":Iénfeksiyonlarmda immunolojik cevabin enfeksiyonu engelleyici etkisine
:yénelik kesin kanit yoktur. Ancak kalici renal hasarlanmanin
~ gergeklesmesinde dnemlidir,

_ insan ve hayvanlarda yapilan ¢alismalarda E coli'nin “O” antijenine
- kars! antikor yaniti gosteriimistir (34). Bu antikorlar ilk Griner sistem
- enfeksiyonu gegirip APN bulgular olan cocuklarda %80, sistit geciren
& cocuklarda %5 oraninda gosteriimistir. Bebeklerde immun sistem
immaturasyonu nedeniyle bu yanit gosterilememigtir. Akut Uriner sistem
enfeksiyonu ve APN bulgulan varken lipid A'ya karst serum IgG ve igM’in
arttigl gosterilmistir. Kronik piyelonefritlerde 1gG artisi daha belirgindir.
Serum IgG duzeyindeki artisin skar formasyonu ile iiigkili oldugu da
bilinmektedir (2).

Enflamatuvar cevap: Mesane duvar ile bakieri yuzeyi arasinda
fiiikokimyasal kargilagma ile aktive olur ve kemotaktik maddelerin agiga
cilkmasina yol agar. Bu kemotaktik mediatérler lokal enflamatuvar yanit ve
bulgulardan sorumlu olan polimorfonukleer [dkositlerin  olay yerine
gelmesini saglar. .Polimorfonukleer I8kositlerin  aktivasyonu fimbria,
lipopolisakkarid, hemolizin veya bakteri tarafindan salinan dijer maddeler
ile olmaktadir Daha sonra polimorfonukleer I6kositler tarafindan
bakterilerin fagositozu olur ki, bu olay K antijeni ile sinirlanir. Hemen
arkasindan polimorfontkleer |8kositlerden lizozomal enzimler salinarak
serbest oksijen radikallerinin aciga ¢ikisina neden olur. Bunlar toksik olup
hiucre slumune neden olur. Enflamatuvar cevap ve skar gelisimi riski erken

antimikrobiyal tedavi ile degistirilebilmektedir (35).
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Hucresel imminite: Deneysel galismalarda bobrekte ve gegici

.'rak mesanede T hicre infilfrasyonu oldugu gosterilmigse de
togenezdeki rolleri henuz aydinlatilamamistir (36).

idrar immunglobulinleri: Normal idrarda az miktarda IgG, A ve E'nin
jundugu ve IgM ve IgD'nin buniardan daha az oldugu, Uretral yolla

j_féln;'nan idrar 6rneklerinde salgisal IgA'nin daha fazia oldugu bilinmektedir.

Lbkai salgisal IgA E.Colinin perirenal hicrelere aderensini  ve
“kolonizasyonunu azaltir. Piyelonefriti olan hastalann idrarinda IgG'nin
_."..:'fézla oldugu ve IgG/IgA oraninin tekrarlayan piyelonefritierde 2/1 oldugu
' belirtimistir(37).

Uromukoid: Henle lupunun cikan kolundan salgilanan Gromukoid
Veya Tamm-Horsfall proteini bir glukoproteinden olugur. Uroepitelin Uzerini
':'_"ince bir tabaka olarak drier. Rolii tam bitinmemekle birlikte tip | pilileri olan
bakterilerin Uromukoide daha kolay tutundugu bilinmektedir.

_. Periiretral  kolonizasyon: Normalde peritrefral kolonizasyon
. " nadirdir. Tekrarlayan uriner sistem enfeksiyonlan olan kiz gocuklarinda
u peritiretral kolonizasyon gosterilmigtir. Erkek gocuklarda da prepisyum
liropatojenlerin periuretral kolonizasyonuna neden olmaktadir, Sunnetsiz
erkek c¢ocuklarda stinnetii erkek g¢ocuklarina gére Uriner sistem

enfeksiyonu gorulme riski 10-20 kat daha fazladir

Veziko-iireteral reflii

Vezikouteral reflui (VUR), idrarin mesaneden Ureterlere geri
kacisidir Normal anatomik durumda vezikoUreteral birleskedeki bir kapak
mekanizmas! bu geri kagigl énlemektedir. Bu kapak mekanizmasinin
gelisimindeki bozukluk veya yetersizlik reflinin ortaya cikigina neden
olmaktadir,

Uretero-vezika! bileske anatomisinin kalitsal gegis gosterdigi ve
vezikoureteral refluniin  ailevi  ézellikleri  bilinmektedir.  Kardeglerin
incelemelerinde yaklasik %34 oraninda VUR saptanmakta ve bunlarin da
%75'inin asemptomatik oldugu gorulmektedir (38). Saglkll gocuklarda
VUR sikligi %1,3 olarak bildiriimektedir (39) Uriner sistem enfeksiyonu
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bir yasin altindaki gocukiarda %70, 4 yas altindaki gocuklarda %25,

i yas altindaki gocukiarda %15 ve erigkinlerde %5 VUR birlikteligi
pildiriimektedir (40). Gordon ve arkadaglannin yapmis olduklar, sistematik
gozden gegirme ve metaanaliz galismasinda, DMSA sintigrafisinde
tutulumu olan uriner sistem enfeksiyonlu cocuklarin % 34'Unde VUR
sa'ﬁt.'anngtlr (41).

- Primer VUR, Ureter orifisinin kisa bir intramural giris ve laterale
ag’lilgl ile karakterize konjenital bir anomalidir. Ureterin distal submukozal
“uzunlugu refluyt  onlemede onemli bir faktérdiir, Buradaki kapak
.':r._hekanizma& mesane bosalirken antireflu bir 6zellik kazanir, ancak
-ﬁ:-éubmukozal ureter uzunlugu asil dnleyici faktér olarak gériilmektedir.
'.'Normal anatomik yapidaki Ureterin mesanedeki adzi koni seklindedir.
étadyum kapisi ve goff deligi gibi patolojik agizlasmalar VUR'ye neden
6Iabilmektedir. Gegici VUR normal bir Uriner sistemde akut Griner sistem
_enfeksiyonu sirasinda veya hemen sonrasinda olabilir Ayrica mesane
_._mukoza5|n|n ve ureter alt ucunun édemi veya bakteriyel toksinlere bagl
ureterik peristaltizmin zayiflamasi sonucunda reflu olabilir.

Sekonder VUR geneliikle mesane fonksiyonlarindaki bozuklugun
~sonucunda olusmaktadir. Uretral obstriksiyon, néromuskiler hastaliklar,
iseme disfonksiyonlari Ureterovezikal bileskede bozukluk olmadan VUR
- nedeni olarak karsimiza cikabilir.

internasyonel Refti Calisma Grubuna gére VUR derecelendirilmistir
. (Sekil23), (42).

Grade 1: Reflu sadece ureteri doldurur.

Grade 2. Ureterle birlikte toplayici sistem de dolar; ancak dilatasyon
yoktur.

Grade 3: Toplayici sistemlerde dilatasyon baslamistir ve act kaybi ile
birlikte kalikslerde kiintlesmeler vardir.

Grade 4: Ureterde dilatasyon ve / veya bukluntiler, renal pelvis ve
kalikslerde dilatasyon ve agianmalarin kaybolmasi, ancak papiller

gorlinumin korunuyor olmasi.

17

- AL B
o e R tR




Gr;de 5. Ureterin genis dilatasyonu ve bukiuntuleri, renal pelvis ve

kalikslerin genig dilatasyonu, papiller goérntinun ve parankimin ileri

der'ece kayb1.

ekil 2 3. Reflii Derecelendirilmesi (42)

I | v

G;ad&:

Cocukluk cadindaki tekrarlayan wriner sistem enfeksiyonliu
| cocuklanin yarisinda VUR bulunmakta ve bunlarnn da ugte birinde reflu
nefropatisi gelismekiedir (43)

; Reflu nefropatisinin gelisebilmesi icin VUR, idrar yolu enfeksiyonu
ve intrarenal reflunun bir arada olmasi gerekmektedir. Intrarenal refli
idrarin pelvisten papillaya agiian foplayict sisteme kagmasidir. Bazi
¢ocukiarda b(’jbregin alt ve Ust kutbuna yerlesmis papillalan birlesiktir.
Yizeyleri diiz veya konkav yapida olan bu papillalara orifisler egim
yapmadan dogrudan acilir. Bu nedenle yiiksek basingh refluide ilk
semptomatik, ya da asemptomatik idrar yolu enfeksiyonu potansiyel
reflusii olan papillayr etkilemekte ve enfekte idrarin renal parankime
kacmasi ile kuguk zedelenmeler olmaktadir. Eger enfeksiyon erken
eredike edilir ve daha agir zedelenmeler engellenirse skar geligimi
dnlenebilir Ancak tedavi edilmezse konkav papillanin yaninda olup refluye

izin vermeyen basit papillalarda skar dokusu olustukian sonra sekil
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degistirerek intrarenal refluye izin veren papillalara doénusmektedir,
intrarenal reflusli olan c¢ocuklarda skar dokusuna %27-88 oraninda

rastlanmaktadir (34).

"igeme Disfonksiyonu: Cocuklarda iseme disfonksiyonu anatomik ve
“norolojik olarak tamamen saglikli gocuklarda tuvalet egitimi sirasinda
~yanlis ediniimis iseme aliskaniiklan ile giden iseme bozukiuklann ifade
'_:':eder.‘ Klinikte genellikle gece ve gunduz idrar kagirma, tekrarlayan
“enfeksiyonlar ve VUR ile karsimiza c¢ikar. Daha ileri dénem
- komplikasyonlar bobrek harabiyeti, hatta son dénem bébrek yetmezligi
-~ olabilir.

_ Alt uUriner sistemin innervasyonu periferal sempatik, parasempatik
" ve somatik sistemin kompleks iligkisi ile saglanir Bu sistemler ise spinal
iseme merkezi, beyin sapi, orta beyin ve serebral korteksin kontroli
altindadir. Fetus ve yenidodan, mesanedeki idran mesane diz kasinin

(detriisor) refleks kontraksiyonlan ile sik aralikiar ile kontrolsiiz olarak

bogaltir. Alti aydan itibaren igsenen miktarlar artmaya, iseme siklig
azalmaya baglar. Bu ddénemde bilingsiz olarak iseme refleksi inhibe
edilmeye baslar Istemli olarak iseme yada isemeyi durdurma yeteneji
genellikle 2-3 yasinda kazanilir.

Bazi ¢ocukiar, iseme aliskanhklarinin gelisimi surecindeki aksama
ya da bozukluklar nedeni ile detrisor kasin spontan, Kkontrolsiiz
kasimalarini inhibe edemediginden; idrar kagirmayr engellemek icin
eksternal sfinkteri kasarak ¢ikis direncini artirirlar. Artmis ¢ikis direnci ise
direnci agmak isteyen mesanedeki kontraksiyonlart indukler. Artmis
mesane basinct duslrulemez ve ust Uriner sistem yuksek basing etkisi
altinda calisir.

idrar kagiran cocugun degerlendirimesine ayrintili  éyku  ile
baglanmalidir Oncelikle idrar kagirmanin ne zaman oldugu 6grenilmelidir.
Ditrnal idrar kagirmada genellikle neden iseme disfonksiyonudur ve
enurezis noktlrnadan farkll olarak aciliyet hissi (urge), idranni tutma, stk

sik idrara gitme, seyrek idrar yapma ve idrar kagirmayi engellemek igin

19




bacakian kistirarak comelme (squatting), Vincent selami, kabizlik gibi
.elirtiler tabloya eslik eder. Hastada bu yakinmalarin higbiri olmayip
'édrguiamada ortaya gikabilir. Bu yakinmalari olan gocukiara mutlaka idrar
:':"nalizi ve kilturt yapiimal, vertebralarin degerlendiriimesi icin
:i{jmbosakral grafi cekilmelidir. iseme disfonksiyonunun tanisinda son
.nokta videourodinamidir.

.[.'Jreteral disperistaltizm: Invaziv renal enfeksiyona yol acgan VUR'dan
bagka diger bir 6énemli mekanizma da Ureteral disperistaltizmdir.
~Cocuklarda reflii gosterimeden ureteral disperistaltizme konak¢l ve
mikroorganizma arasinda iliski neden olmaktadir. Bu iligki belirli
- mikroorganizmalarin yiizeylerindeki 6zel molekuler gruplann uroepitelyal
hicreler Uzerindeki reseptorlerle birlesmesiyle olusmaktadir. Bunlarda
:.:6zellikle E Colinin P fimbria turleri séz konusudur Ureterin yerel
~ enflamasyonu  peristaltizmi bozabilir ve ilerleyerek Uriner staza neden
olabilir. Ayrica mikrobiyal aderans idrar akiminin ylkama mekanizmasina
~ karsi direng olugmasina neden olur ve bobrege gégu artinr.

ilk idrar yolu enfeksiyonunun kalict renal skar olugturmasi “ Big
Bang” teorisi olarak bilinir. Bu teoriye gore cocuklarda refli veya

disperistaltizm ile birlikte olan ilk enfeksiyon skarlagmaya yol agabilir.

Mesane basinci: Bunun da renal hasara neden olabilecedi dugunulebilir.
Obstirikiif uropatilerde ilerleyici renal fonksiyon kaybi mesane basinci

dusuriilerek énlenebilir.

Piyelonefritte Bébrek Zedelenmesinin Patogenezi
Uriner sistem enfeksiyonuna bagll bobrek zedelenmesi bir cok
faktére baghdir Bakterinin  dogrudan etkisi, iskemi ve yeniden

kanlanmanin yaptig! etki ve enflamasyon bunlardan bazilandir (34)
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Bakterinin dogrudan etkisi

Adezyonia hucreye {utunan bakterinin  Orettigi  endotoksin
~ konsantrasyonunda artma olur ve bunun piyelonefritteki etkisi énemlidir,
- Endotoksinler komplemani aktive eder ve muhtemelen prostaglandinieri
Ede artinr. Kobra zehiri ile kompleman ortadan kaldirtlirsa bakteri
inokulasyonu ile olusan enflamatuvar cevap gbézlenmez (34) Ayrica

~ endotoksinler Uroperistaltizmi de etkilemektedirler

iskemik zedelenme

Hipoksi anaerobik metabolizma ile plrin yikimina yol agmaktadir.
Reperfuzyon esnasinda hipoksantin ksantine ddnUsmektedir. Ksantin
oksidaz varliinda ksantin urik asit ile superokside metabolize olur.
Superoksid hicre igin zararli olan peroksidaz ve hidroksi radikallerine
donlisur. Bu toksik oksijen radikalleri huicre zarinda lipid peroksidasyonuna
neden olarak hiicre 8iumune yol acar. Renal enfeksiyondan on dakika
sonra granulositik agregasyon ile kapiller obstriksiyon gergeklesir,
Bundan da on dakika sonra renin miktarn artar. Bu da iskeminin ilk
bulgusudur (34).

Enflamatuvar etki

Enflamasyon sirasinda endotoksin kompleman aktvasyonuna ve
kemotaksise neden olur. Fagositoz sirasinda gézlenen hicresel
oksidasyon artist siperoksidaz salinimina ve peroksid ile hidroksi
radikallerinin olusumuna neden olur. Toksik colan bu oksijen radikallerini
yikmak igin her dokuda superoksid dismutaz bulunur, ancak Uriner
mukozada yoktur. Bu nedenle oksijen radikalleri idrarda ve renal
tubullerde aktif olabililer. Ayrica fagositoz sirasinda salinan oksijen
radikalleri bakterileri 8idurirken renal tubul hiicrelerine de zarar verebilir.

Renal hasar bir kez olustuktan sonra bu durumun &nemli derecede
ilerleme riski bulunmaktadir. Bu ilerlemenin patogenezi tam olarak

bilinmemektedir Ancak tedavi edilmemis enfeksiyon ve hipertansiyonun




olayt hiziandirdig! kesindir. Bundan dolayi ilk renal skar olusumunun
snlenmesi gerekmektedir. Renal skar olusumundaki temel risk faktorleri
ise erken yas, reflu, tekrarlayan enfeksiyonlar ve gecikmis tedavidir
(44,45)

Yag: Kuguk cocukiarda kalici renal fonksiyon bozuklugu daha sik
olmaktadir. Bu fonksiyonel degisiklikler kompansatuvar hipertrofi ile
biriiktedir. Renal skar olusumu siit gocuklugu déneminde en yiksek olup,
yeni skar geligimi genellikle 5 yag ile sinirhdir (2,44).

Refl: Refli ile renal skar gelisimi arasinda yakin iligki
bulunmaktadir  Antenatal dénemde Ust uUriner sistemde dilatasyonu
saptanan olgularin postnatal ultrasonografi ile enfeksiyon olusmadan
erken doénemde belirlenmesi gerekmektedir. Yine belirgin reflust olan
gocuklarin Kkardeslerinin de ayni nedenle arastirilmasi gerekmektedir.
Bunlarin yakin izlemi ve antibiyotik profilaksisi ile renal zedelenme riski
azaltilabilir (44,46).

Tedavide gecikme: Klinik ve deneysel galismalar enfeksiyonun

v

tedavi Gncesi sliresi ile renal zedelenme olusumu ve siddeti arasinda
yakin iligki oldugunu géstermektedir (47,48). Atesli hastalarin erken
tedavisinin antibiyotik secimi ve verilis seklinden daha énemili oldugu
saptanmistir (49).
Uriner sistem enfeksiyonunda skar olusumunu

- Enfeksiyonun arastirimasindaki yetersizlik,

- Gecikmis ve yetersiz antibiyotik tedavisi,

- Uriner sistem enfeksiyonu saptanan olgularin yetersiz incelenmesi
etkilemektedir,

Smellie ve arkadaslarinin (44) yapmus olduklan retrospektif bir
calismada yaglart 1-12 arasinda olan 52 renal skarli gocugun 41'inde
tanida, 45inde tedavide ve 33’Unde uriner sistemin incelemesinde
gecikme oldugu saptanmis ve Uriner enfeksiyonun tanisinin gecikmesi ile

renal skarin siddeti arasinda yakin itigki oldugu gdsterilmistir.

ko
b




2.5. REFLU VE SKAR OLUSUMU

Vezikotreteral reflu (VUR) toplumda uriner sistemin en sik gérulen
. pozuklugudur ve saglkit kiguk cocuklardaki prevalansi % 1-2 civarindadir
| (50). Semptomatik veya asemptomatik Uriner sistem enfeksiyonlarina
9,20-36 oraninda VUR eslik etmektedir. VUR bulunan hastalarin
9%16’sinda renal skar gelismektedir. Buniarin %10-50'sinde genc erigkin
déneminde hipertansiyon meydana gelmektedir (51). Cocukluk déneminde
VUR tanisi konulan olgularin %1-10’'unda 30 yasindan énce son dénem
bobrek yetmezligi (SDBY) gelismektedir (52).

Renal skar, kronik atrofik piyelonefrit olarak da adlandiriimakta ve
fokal veya diffuz olarak, geri dénusimsiz parankimal hasan belirtmekte
ve bazi yazarlar tarafindan refli nefropatisi olarak tanimlanmaktadir.
Onceki yillarda vezikoureteral refluntn renal skar gelisimi Gzerine olan
etkisi tartisilirken; son yiliarda reflisu olmayan hastalarda da renal skar
olusumunun tanmimianmastyla enfeksiyonlarin ve bakterilerin  Gnemi
gundeme gelmistir Bir calismada klinik olarak piyelonefrit tanisi konulan
olgularin %66'sinda kortikal sintigrafi ile piyelonefrit oldugu kanitlanmig
olup; bu olgularin %37’sinde VUR varligi saptanmigtir (63). Bu nedenle
pivelonefrit gelisimi icin VUR tek basina yeterli degildir. Ayni ¢alismada
renal skar gelisiminde reflinun etkisi arastinldiinda reflust olan
hastalarin %40'inda renal skar oldugu, reflusi olmayan grupta ise bu
oranin %43 oldugu bulunmustur.

Vezikoireteral reflustt  olan c¢ocuklar piyelonefrit  ataklarinin
tekrarlamasi agisindan risk altindadirlar. Bu durum renal skar geligimi
riskini artirarak son doénem bo&brek yetmezligine gidis olasiligint da
artirmaktadir.

Ozellikle Ulkemizde kronik bobrek yetmezligi diyaliz programina
alinan olgularin buyuk bir kisminin etyolojisinde reflu  nefropatisi
bulunmaktadir. Bu oran Yeni Zelanda' da yapilan bir ¢alismada (54).
%11,3, ulkemizde Sirin ve arkadaslarinin yapmis oldugu calismada %32,4
olarak belirtilmistir (55). Bu nedenle bu olgularin erken dénemde tani alip,

tedavi ediimesi ulkemiz acisindan buyuk énem tagimaktadir.
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2.6, URINER SIiSTEM ENFEKSIYONLARINDA BELIRTI VE
BULGULAR

Uriner sistem enfeksiyonlarinda belirti ve bulgular hastanin yasina

gore farkliliklar gosterir. Ayrica uriner sistem enfeksiyonlarinin bébrek
zedelenmesine yol agmasi yoéniinden yenidogan, sit cocuklugu ve erken
¢ocukluk dénemi buyuk cocukluk dénemine gére daha blyuk Snem
tagimaktadir. Bu nedenle belirti ve bulgularin iyi bilinmesi erken tani ve

tedavi agisindan &nemlidir.




Yenidogan dénemi

Yenidogan doénemindeki uriner sistem enfeksiyonlari genellikle
sepsis ile birliktedir Hipotermi veya hipertermi, irritabilite, letarii, sarilik,
emmeme, kusma, kilo alamama, diyare gibi belirtiler gorulur. Klinik
bulgular nonspesifiktir ve bu bulgulan gosteren her yenidoganda driner
sistem enfeksiyonu mutlaka arastinimalidir. Bunun diginda uzams sarilik,
dis genitalya anomalileri, meningomyelosel ve idrar akimindaki zayiflik

" durumunda da uriner sistem enfeksiyoniari diglanmahdir,

Siit cocuklugu dénemi

Bu donemde de uriner sistem enfeksiyonu belirtti ve bulgulan
nonspesifiktir. Istahsizlik, kusma, ishal, kabizlik, pigik, kolik seklinde karin
agnsi, pis kokulu idrar, ates, huzursuziuk, kilo aliminda yetersizlik gibi
belirtilerle ortaya cikabilir. Ozellikle yilksek ates, ilk bir yasgta olmak uzere
snemli bir bulgudur. Amerikan Pediatri Akademisi, 2 ay- 2 yas arasinda
nedeni belirlenemeyen atesi olan tiim olgularin Uriner sistem enfeksiyonu
agisindan aragtinimasini 6nermektedir (56). 1 yas altl atesi olan kiz
cocuklarin  %6,5'unda, erkek gocukiann %3,3'Unde uriner sistem
enfeksiyonu gorilmektedir. Bu oran 1-2 yas arasinda kiz gocuklari igin
%8, 1, erkek gocuklar igin %1,9’dur (56).

Okul gocuklugu dénemi

Bu dénemde kigik yas dénemlerine gdre daha spesifik bulgular
ortaya cikar. Yiksek ates, karin ve/veya yan agrisi, iseme bozukluklari,
enirezis, enkoprezis, kusma gorulebilir. Ates bu yas grubunda kuguk
cocuklara gore daha seyrek gérilmekle birlikte, varigi 6nemlidir ve renal
parankimin tutulumuna isaret edebitir. Dizuri ve sik ve ani idrara ¢ikma

istegi daha gok alt uriner sistem enfeksiyonu belirtileridir.




Addlesan donemi

_ Bu dénemde en c¢ok kiz cocuklari etkilenmektedir Karinda
shatsizlik hissi, sik ve ani idrara gikma gereksinimi, pis kokulu idrar bu

emin belirti ve bulgularindandir. Ates seyrektir. Ancak varligi Snemiidir

Akut Piyelonefritte Bébrek Fonksiyonlarindaki Degigiklikler

APN'li cocuklarda renal fonksiyonlarda gegici bozukluklar
g"'c'jr'ulebilir Bu degisiklikler genellikle reversibldir ve obstriksiyon ve reflu
nefropatisine bagh gelisen renal skarlara baglt olan gegici ve kalici renal
'..'onksiyon degisikliklerinden ayirt edilmelidir. Berg, 6-15 yasg arasindaki
kut piyelonefritli gocuklarda enfeksiyon esnasinda effektif renal plazma
kimi (PAH Klirensi) ve glomertler filtrasyon hizinda (initlin klirensi) gegici
“artis oldugunu gdstermistir (58). Akut piyelonefritte sodyumun fraksiyonel
::"3ekskresyonu, serbest su klirensi ve idrarin maksimum konsantrasyon
: yetenegi anlamli olarak azalir. Bobrek boyutlan gegcici olarak buyur Fakat
bu bilytime glomeruler filtrasyon hizindan (GFR) daha azdir. Bu degisiklik

_f ultrasonografik olarak da gdsterilebilir.

2.7. URINER ENFEKSIYONDA TANI

Oykii ve fizik inceleme

Uriner enfeksiyondan stphe ediliyorsa, yonlendirici sorular tanida
yardimei olabilir. Yenidogan déneminde sarilik, kilo kaybi, huzursuzluk,
diyare ve aciklanamayan ates, sut gocuklugu doéneminde kilo ahminda
yetersizlik, kabizlik, okul cocuklugu déneminde iseme ile ilgili bozukluklar,
Uriner sistem enfeksiyonunu dustndurmelidir. Mesane kontrolu ile ilgili
miksiyon sekli yardimer olabilir. Az veya zayif projektil idrar tretral valv

veya darligi gosterir Dikkatli bir inceleme yapilarak drriner enfeksiyon igin
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edispoze faktorier arastinimalidir. Mesanenin ele gelip gelmedigi kontrol
edilmeli: ele geliyorsa miksiyon ile iligkisi belirlenmelidir. Alt ekstremitelerin
ndrolojik incelemesi, sakral bodigenin inspeksiyonu ve sfinkter tonlsl
'di.k.katlice degerlendiriimelidir. Kan basinci bakiimali, dig genital organlar
ve uretral orifis incelenmeli, kiz cocuklarda labial adezyon, vulvovajinit,
érkek cocuklarda fimozis varlig: arastiriimalidir. Penis anomalileri, Uriner
sistemin konjenital anomalileri Prune-Belly sendromu ile birlikte gérulebilir.
Uriner sistemin konjenital anomalileri ite birlikte gorulen diger anomaliler

dusuk kulak, birden fazla gogus basi ve infantlarda rektal agenezidir

idrarin mikroskopik incelemesi

Uriner sistem enfeksiyonu dusunilen hastalardan alinan idrar
ornedi hemen incelenmelidir. Bekletildigi zaman idrardaki hiicresel
elemanlar bozulabilir ve kontamine olan bakteriler gogalabilir. 10 ml idrar
3000 devirde 3-5 dakika santrifuj edilerek siipernatan atilir, bir damia
~sediment x 40 objektif ile incelenir.

: Nitrit testinin pozitif olmast, I6kosit esteraz pozitiflidi, bakteriuri veya
idrarda t0kosit varligi idrar yolu enfeksiyonu igin ipucu bulgulardir. Her
alanda 10 ve daha fazla Ibkosit gérilmesine pylri denilir. Piylri ile
- bakteriuri kombine edildiginde, Uriner sistem enfeksiyonunu belirlemedeki
:._ pozitif ongdru degeri % 85 olarak bildiriimektedir (59). Ates, dehidratasyon,
balanit, vulvit, viral enfeksiyonlar sirasinda, polio asisindan sonra, renal
tuberkiioz, akut apandisit, Uretra travmasi ve glomer{ilonefritierde pyuri
olur, ancak bakteriuri yoktur. Buna steril pyuri denir ve tum pyurilerin
%30’unu olusturur Pyurinin olup olmamasi Uriner sistem enfeksiyonunun
varligini  veya yoklugunu gbéstermez. Semptomatik Uriner sistem
enfeksiyonu olan hastalarin bile %50'sinde pyiiri olmayabilir. idrar
sedimentinde [6kosit silendirlerinin - varl§: da ust udriner sistem
enfeksiyonuna isaret eder.

Her alanda 15-20 hareketli basilin gériimesi hastalarin %80-95'inde

idrar kulturunde 105 den fazla koloni mikroorganizma uUremesi ile

uyumludur ve buna anlamh bakteriuri denilir. Idrarin  mikroskopik

03z




analizinde bakteri saptanmasinin spesifisitesi %83, se.nsitivitesi ise %81
olarak bildiriimektedir (56). Idrarda gram boyama rutin olarak
uygulanmamaktadir. Ancak gram boyama ile bakteritri varkiginin tespiti
idrar yolu enfeksiyonlarinin énemli bir gostergesi olup, spesifisitesi %95,
sensitivitesi %93 olarak bildiriimektedir.

Santrifije edilmig idrar sedimenti x 40 objekiif incelemesinde her
- sahada 5 veya daha fazla eritrosit bulunmasi hematuri olarak kabul edilir,
Ust veya alt Uriner sistem enfeksiyonlarinin seyri sirasinda %10 oraninda
- hematiri bulunabilir.
: Mikroskopik inceleme tani icin yararli olmakla beraber, kesin tani
| koydurucu degildir. Glvenilirligi uygun sartlarda %70 olarak bildiriimektedir
(60). Bununla birlikte, driner sistem enfeksiyonu tedavisinin 3. giniinde
- bakilan idrar mikroskopisi ile tedaviye yanitin izlenmesinde yardimei
olabilir (2). Idrar analizi ile uriner sistem enfeksiyonu saptanmasinda
kuilanilan  tetkiklerin  spesifisitesi ve sensitivitesi Cizelge 22 'de

Ozetlenmektedir.

Cizelge 2 2. Idiar Analizindeki Testlerin Spesifisite ve Sensitivitesi (56)

Test Sensitivite(%) Spesifisite(%)
Lokosit esteraz 83 (67-94) 78 (64-92)
Nitrit 53 (15-82) 98 (90-100)
Lokosit esteraz ve Nitrit 93 (90-100) 72 (58-91)
Piyiri 73 (32-100) 81 (45-98)
Bakteritri 81 (16-99) 83 (11-100)
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Idrar kiiltiir(

Uriner sistem normalde steril olmasina karsin, bagirsaklar
bakterilerle yodun bigimde kolonize olmustur. Bakteri iceren idrar kati
kaituriere ekildiginde her organizma veya organizma kiumesi tek bir koloni
olugturdugundan coloni forming unit (CFU) terimikullanilmaktadir (2).

Dusuk kofoni sayimlarn genellikie idrar yapmadan 6nceki veya

sonraki kontaminasyonu gosterir  Kontaminasyon, organizmalar sayi

olarak 10° CFU/ml den az oldugunda stz konusudur. 103 ile 104 CFU/m
iceren idrar Orneklerini yorumlamak zordur. Bu nedenle en az iki idrar
érnegi veya bir suprapubik o6rnek istenmelidir. Mesanenin suprapubik
aspirasyonundan elde edilen idrarda az sayida mikroorganizmanin varhg
tani igin yeterli olabilir.

Uriner enfeksiyon tanisi koymak igin geleneksel olcut, orta akim

idrarindan alinan idrar érneginde mm3’de bir bakteri susundan 105 den

fazla koloni uremesidir. Asemptomatik hastalarda birbirini izleyen ¢ idrar

kiitirde Ureme varsa tani konulmalidir. Orta akim idrarinda da 104 / ml

den az Kkoloni bulasmayi dusundurir. Ancak bakteritirisi kesin ofan

cocuklarda 24 saatlik izlemierde 1 ml idrardaki koloni sayisinin 103~108

.

arasinda degistigi gosterilmistir  Suprapubik aspirasyon ile alinan idrar
kKulturunde tek bir koloninin  tUremesi bile Griner enfeksiyonu

gostermektedir. Mesane kateterizasyonu ile alinan idrar érneginde 50 x

10° CFU/ml tek cins patojen uremesi Uriner sistem enfeksiyonu kabul

edilmekle birlikte; 10 x 103~ 50 x 103 CFU/ml arasinda uUremede de

enfeksiyon olabilecedi unutulmamalidir (61,62).

Koloni sayisini etkileyen durumlardan birisi de idrar &rmeginin
alinma zamanidir. Idrar akimindaki diurnal cesitlilik nedeni ile sabah
idrarinin yogunlugu en fazladir Bu nedenle sabah yapilan ilk idrardan

alinan kultur érnedi daha degerlidir.




idrar kiiltiirii alma teknigi
Temiz-Orta akim idran

Mesane kontroll gelismis c¢ocuklarda uygulanmaldir. Kizlarda

abiumlari icerecek sekilde perineal bdige tic defa ve sabunlu su ile 6nden
.:arkaya steril gazh bezle yikanir. Bakterisidal- solusyonlarin minimal
‘kontaminasyonu dahi idrardaki bakteri Uremesini engelleyeceginden
:..t'emizlik icin kullandmamaldir. Daha sonra hasta idrannt yaparken orta
."i'drarl steril kaba alimir. Idrar kilturunun dogru sekilde alinmasi ve
‘kontaminasyonun engellenmesi igin hastanin, ailenin ve hemsirenin
.bilgilendiri{mesi, hekimin iletisimi ve becerileri Snemlidir.

| Erkek ¢ocuklarda prepisyum siyrilir ve glans penis dikkatlice yikanir.
- Suya veya sabunlu sollisyona batinlarak temizlenir ve orta idrar steril bir
kaba alinir. Erkek ¢ocuklarda teknik daha kolaydir ve kontaminasyon riski
daha dustktur,

infantlar, bezleri agildiginda idrar yapma egilimindedirler: muayene
- ederken steril bir kabin yaninda bulundurulmasi iyi olur. Bu y&ntemile
~ alnan idrar drneklerinde kontaminasyon orani dusuk ve orta akim idrar
- toplama y&ntemine yakindir.

Orta akim idrar ile alinan idrar érneklerinde kontaminasyon riski 3-

12 yas arasi gocuklarda %30 civarnindadir (61).

Torba ile idrar alma yéntemi

Bebeklerin perinesi temizlendikten sonra kiz ve erkek bebeklere
Ozel steril plastik bir torba ureteral orifisin gevresine yerlestirilir ve yapigkan
bir bantla tespit edilir. idrarin yakintiktan dolay: fekal flora ile karismasi
kontaminasyon ile sonuglanir  Torba ile idrar kulturi alminda
kontaminasyon orani %10 olarak bildiriimektedir (63). Idrar yapilir
yapilmaz torba alinir; bu torba uzun sure kalirsa feges ile kontamine olma
olasiigr artar Bu yoéntemle idrar alimirken bulagsma olasiigr dogrudan
torbanin kalma suresi ile iligkilidir. Bu sure 30 dakikayr gecmezse basari
orant %98'dir. Bebek yarim saat icerisinde idrar yapmaz ise, torbanin

degistiriimesi onerilir.




Kateter ile idrar alma

Bulasma olasiligini azaltmak igin en iyi yol idrar Orneginin
.mesaneden alinmas), yani transuretral kateterizasyon veya suprapubik
‘aspirasyon yontemidir. Mesanenin kateterizasyonu sirasinda ozellikle iy
'.uyum saglamayan kiz gocuklarinda bulagma riski bulunmaktadir. Ayrica
‘pzellikle yenidogan ve sunnetsiz erkek c¢ocuklarda Uretra mukozasinin
'..t:ravmatize edilmesi s6z konusu olabilir ve bu durum uretral darlik
.'Qeiigmesinin nedenlerinden biridir. Bunun yani sira bakteri girigine
"'yardlmc: olacag icin bir defa kateter uygulanip hemen gekilmesi %0,2'den
‘az uriner sistem enfeksiyon gelistirme riski tasirken; kateterin 48 saatten
.fazla kalmasi ile bu risk %96’ya cikar (2). Kateterizasyon ile elde edilen

.:"'_drar kulturlerinin duyarlihdi %95, ézgilitgu %99 olarak saptanmistir (56).

Suprapubik aspirasyon

_ Basit, hizli ve guvenli olan bu teknik bebeklerde secilecek
‘yéntemdir. Uriner sistem enfeksiyonu tanisi konulmasinda altin standart
‘olarak kabul edilmesine karsin sik kullaniimamaktadir. Akut piyelonefrit on
‘tanili gocuklarda, kan kulturi ve spinal sivi kultiri ile benzer dneme
's'ahiptir.‘ Kateterizasyon ile kargillagtinldiyinda mesaneye bakteri
.bUIagtxrma riski minimaldir. Bebek beslendikten sonra, idrar birikerek
‘mesanenin ele gelmesi saglanir. US egliginde mesanede idrar oldugu
_._kanlt!anabilir‘ Deri alkolle temizlendikten sonra 20 mliik siringa ve 19
_'-.'_No_lu igine ile simfizis pubisin 2 cm uzerinden dik olarak 2 cm mesaneye
‘giilir. 2-3 ml idrar yeterlidir.

| Bu yéntem aseptik kosullara dikkat edildiginde bebeklerde, ézeliikle
_"Unnetsiz bebeklerde, atesli ve APN ihtimali dusuk bebeklerde
-:}{omp!ikasyon ve bulasma olmadan idrar 6rnegi almanin en guvenilir
_yoludur. En sik komplikasyonu %0,2-3,2 oraninda goruidugu belirtilen
_"_::geg:ici hematiiridir  Bu yéntem ile idrar ornedinin basarill olarak
f'_'_éllnabilmesi oranl %23-90 olarak bildirilmigtir (56). Mesane bog ise idrar

alinmama olasili§ vardir




idrar Kiiltiirii Aima Teknikierinin Karsilagitrmasi

Idrar yolu enfeksiyonu tamisinin dogru olarak konulmasi, ézellikle
kiiguk cocuklan pahall ve invaziv girisimlerden korumasi agisindan
onemlidir. 5 yas alti gocuklarda renal skar geligme riski yiiksek oldugu igin
kaltur sonucu ¢ikmadan tedaviye baslanmalidir. Erken tedavi ile renal skar
gelisme riskinin  azaldi§i gosterilmigtir  (48). Butun hastalardan
antibakteriyel tedaviye baslanmadan 6nce iki idrar kilturd almmalidir
Suprapubik aspirasyonda ise tek érnek alinmasi yeterlidir.

[drar kiltur sonuglarinin degerlendiriimesi, kultar alinma ybntemine
gére  dedismektedir.  Laktobasilyus, koaglilaz (-) stafilokoklar,
korinebakteriyum siklikla kontaminasyona neden olan
mikroorganizmalardir.

Torba ile idrar alinmasi durumunda %10 kontaminasyon riski
bulunmaktadir (64). Yapilan bir caligmada, Uriner sistem enfeksiyonu
olmayan 3 yas alti cocuklarda, temiz orta akim ile alinan idrar kiiltiirinde
%14,7, torba ile alinan idrar kultirinde %26,6 oraninda kontaminasyon
oldugu saptanmigtir (65). Buna ragmen bu risk titiz bir temizlik ve dikkatli
idrar toplama ile azaltifabilir idrar kulturi sonucunda kontaminasyon
dusunilmiyor ise antibakteriyel tedaviye baglanimalidir. Torba ile idrar
kuttard, 2 yag alti olgularda %85 olasilikla yanlis pozitif sonuc vermektedir
(56).

Temiz orta akim idrarn ile kultur alinmasi, tuvalet egitimini
tamamlamig gocuklarda tercih edilen bir yéntemdir Bu yéntem ile alinan
idrar kolturintn kiz cocuklarda peritretral, slinnetsiz erkek cocuklarda
sunnet derisi altina yerlesmis mikroorganizmalar ile kontaminasyon riski
yUksektir Kiz ¢cocuklarinda orta akim idrari ile alinan idrar kulttrierinde, 3
idrar 6rmeginde >100.000 cfu/ml mikroorganizma Uremesi %95, 2 idrar
ormeginde >100.000 cfu/ml mikroorganizma Uremesi %90, tek idrar
Orneginde >100 000 cfu/ml mikroorganizma tiremesi %80 olasilikla idrar
yolu enfeksiyonu tanmisini  koydurur (66). 50.000-100.000 cfu/ml

mikroorganizma uremesi durumunda enfeksiyon suphelidir, idrar kulturg




tekrarlanmahdir(66).  10.000-50 000 cfu/ml mikroorganizma uremesi
durumunda, semptomlar mevcut ise enfeksiyon suphelidir ve idrar kulturt
tekrarlanmalidir (66). Asemptomatik olup idrar kilturinde 10.000-50 000
cfu/ml Uremesi olan olgular ile <10.000 cfu/ml Gremesi olan olgularda idrar
yolu enfeksiyonu yoktur (66).

Transiretral kateterizasyon ile idrar kultura alinmasi, guvenilir bir
tekniktir. Buna karsin alinan idrarin ilk birkag mililitresi periuretral flora ile
~ kontamine olabilir  Kateterizasyon ile  suprapubik  aspirasyon
karstlastinldiginda spesifisitesi %99, sensitivitesi %95 olarak saptanmistir
~ (56). Kateterizasyon ile alinan idrar kulturunde > 100.000 cfu/mi ureme
" olmasi %95 olasilikla uriner sistem enfeksiyonun gosterirken, 10 000-
©100.000 cfu/ml ureme saptanmasi muhtemel enfeksiyonu gdstermektedir
- (60)
| idrar kilturt alma teknigi olarak suprapubik aspirasyon altin
standart olarak gosteriimektedir {56). Tek bir gram (-) basil Uremesi %99
. olastiikla idrar yolu enfeksiyonunu gdstermektedir (66). Suprapubik
. aspirasyon, lokal anestezi kullaniidiginda transuretral kateterizasyondan
daha invaziv degildir. Direkt olarak mesaneye girildiginden kontaminasyon

riski ok dusuktir.

idrarin korunmasi ve laboratuvara transferi:

Ideal olan idrarin alinmasindan hemen sonra kulturin ekilmesi ve
idrar mikroskopisinin incelenmesidir. Idrarn kendisi iyi bir kultir vasati
}'_'3 olabilme &zelliginden dolay! kontamine organizma hizla gogalarak yiksek
sayllara ulagabilir idrar k(lturi elde edildikten sonra, en kisa sirede

ekilmeli, aksi halde ekilene kadar +4 °C de saklanmalidir

Pl
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Enfekte idrarda diisiik bakteri sayisina neden olan faktorler

Uriner enfeksiyonlarda dusuk bakteri sayisinin birgok nedeni vardir.
~ Genel neden antibiyotiklerle yetersiz tedavidir Bu, hastanin disik
kompliyansina ve bakterinin antibiyotige duyarli olmayigina bagh olabiiir
Bakterinin mesaneye ulagsmasindan kisa bir sure sonra alinan idrar

arnedinde veya uUriner enfeksiyonun spontan remisyonu sirasinda alinan

“drneklerde 10° CFU/mi den daha dusitk bakteri sayisi gérulebilir Boéyle

bir durumda iki 6rnek alinsa da yeterli olmayabilir. Kontaminasyonda da,
organizmalar az sayida bulunurlar ve genelde iki veya daha fazia
organizma turu elde edilir. Ornek, kateterden veya suprapubik mesane

aspirasyonundan alinmamis ise, yani kontaminasyonun ekarte edilemedigi

“durumlarda 105 CFU/mI den az bakteri sayisi veya iki cins bakteri varhig)

kontaminasyona bagl olabilir

Asit idrar, dilue idrar veya ¢ok konsantre idrar gibi durumlarda
bakterilerin ¢ogalma zamani uzayacadindan dusuk sayimiar beklenir.
'Bebeklerin mesaneleri kigik oldugundan sik bosalir ve bu durum

infantlarda gérilen disuk bakteri sayisini agiklayabilir.
Nonspesifik testler

idrarda Nitrit testi

_ Enterobakterilerin (6rn. E.Coli) Urettigi nitrat reduktaz enzimi ile
. nitrat nitrite dénusturliimektedir. Idrarda nitrit pozitifliginin idrar yolu
enfeksiyonu saptamadaki spesifisitesi %93, sensitivitesi ise %53 olarak
bildirilmektedir (56). Idrann bekletiimesi sonucunda bakteriyel ureme
- gergekleserek yanlis pozitif sonug verebilir. Nitratin, nitrat reduktaz enzimi
ile nitrite indirgenebilmesi icin idrarin uzun sire (4 saatten daha uzun)
mesanede beklemesi gerekmektedir. Bu nedenle sik idrar yapan kuglk
~gocuklardaki sensitivitesi dusuktir Sunnetsiz erkek gocuklarda, sunnet
derisi altinda nitrit Ureten bakterilerin yerlesmesi nedeniyle yliksek oranda
-"'yanI:s;. pozitiflik verdigi icin guvenilidigi dusbktur. Ayrica makroskopik

hematuride yanlis pozitif sonug vermesine neden olabilir. Nitrattan fakir




peslenme, bakteriler tarafindan nitrat reduktaz enzimi Uretilememesi ve
idrann mesanede kisa sure kalmasi (6zellikle kiiglk gocuklarda) nedeniyle
nitratin nitrite indirgenmesi i¢in yeterli surenin saglanamadigr durumlarda
idrar yolu enfeksiyonu olmasina karsin, idrarda nitrit testi negatif sonug
verebilir. Stokland ve arkadaslari (67) yapmis olduklan ¢alismada, kultur
pozitif Uriner sistem enfeksiyonlu cocuklarin %55,4'tinde nitrit testi pozitif

° pulunmustur

Lékosit Esteraz Testi

Lokosit esteraz, idrar igcindeki beyaz kiUre hucrelerinin spesifik
~ enzimatik gdstergesidir. idrarda Lékosit esteraz testinin idrar yolu
~ enfeksiyonunu saptamadaki spesifisitesi %78, sensitivitesi %83 olarak
| bildiriimektedir (56). idrarda [6kosit esteraz testi, nitrit testi ve idrar
mikroskopisinde bakteriiri ile kombine edildiginde, idrar yolu
enfeksiyonunu gostermedeki spesifisitesi %99,8, sensitivitesi %70 olarak

saptanmistir (56).

C-reaktif protein (CRP)

CRP enfeksiyona kars! olusan enftamatuvar cevabin dlgtilmesinde
kullanilan dnemili bir laboratuvar parametresidir Sepsis
degerlendirmesinde ve sepsiste duzelmenin izlenmesinde basgan ile
kullanilmaktadir. Hatheril ve arkadaglanmin yapmis oldukiari ¢alismada,
ortalama CRP serum duzeyi, septik sokta 101 mg/L, lokalize bakteriyel
enfeksiyonlarda 20 mg/L, bakteriyel menenjitte 1105 mg/L, viral
enfeksiyonlarda 12 mg/L, saglam kontrol grubunda ise 8 mg/L olarak
saptanmistir (68).

CRP akut piyelonefrit tanisinin geleneksel tani yontemleri arasinda
bulunan laboratuvar parametrelerinden biridir. Alt ve Ust uriner sistem
enfeksiyonlarinin ayinct tamsinda basariyla kullanildigr bildirilmektedir
(69). Benador ve arkadaslannin (8) yapmis olduklan ¢aligmada, DMSA ile
akut piyelonefrit tanisi kanitlanan g¢ocuklarda serum CRP duzeyi 120,8 +

8.9 mg/L. olarak bulunurken, alt Uriner sistem enfeksiyonu olan cocuklarda




pu duzey 30,3 = 7,6 mg/L olarak saptanmistir (p< 0,0001). Pecile ve
arkadaglarinin (9) yapmis olduklar ¢alismada, ortalama CRP duzeyi, akut
pjyelonefritli cocuklarda 106 * 68,8 mg/L, alt triner sistemli ¢cocuklarda ise
36,4 + 26 mg/L olarak bulunmustur (p< 0,0001). Buna kargin Gervaix ve
arkadastarinin (10) yapmis oldukiar ¢aligmada, CRP'nin renal tutulumu
liremedeki pozitif dngéru dederi dedisik cut-off degerleri igin (0-20 mg/L
eya >80 mg/L gibi) %40-83 arasinda bulunmustur. Smolkin ve
arkadasglannin (11) yapmis olduklan ¢alismada, CRP’nin akut piyelonefriti
beliremedeki spesifisitesi %18,5 iken, sensitivitesi %100 olarak
:""Saptanmlg,tlr Prat ve arkadaslarinin (12) yapmus olduklan ¢alhgsmada, bu
6ranlar sirasiyla, %92,3 ve %34,4 oclarak bildiriimistir. Hellerstein ve
rkadaslan (70), serum CRP duzeyinin alt ve ust UOriner sistem

“enfeksiyonunu ayirdetmede gluvenilir bir yéntem olmadigini bildirmiglerdir

Beyaz Kiire Sayimi

Bakteriyel ve viral enfeksiyonlarin ayinminda, beyaz kure sayimi
“ve periferik yayma degeriendirmesi siklikla basvurulan laboratuvar
- tetkiklerindendir. Ayni sekilde alt ve ust Uriner sistem enfeksiyoniarinin
-ayirict tanisinda da siklikla kullaniimakla beraber, tanisal degeri kisithdir.
" Prat ve arkadasglarinin (12) yapmis olduklan calismada klinik olarak akut
.piyelonefrit tanisi konulan, ancak renal hasan olmayan ¢ocuklarda
. ortalama beyaz kiire degeri 18000 / mm?, renal hasan olan ¢ocuklarda
21000 / mm?, alt Uriner sistem enfeksiyonu olan grupta 12100 /mm?® olarak
saptanmistir Smolkin ve arkadaslan (11) yapmis olduklan ¢alismada, alt
Uriner sistem enfeksiyonu olan cocuklarda ortalama beyaz kire degeri
14600 / mm?, akut piyelonefriti cocuklarda 15910 / mm?® (P=0,34) olarak
bulunmustur Gervaix ve arkadaslar (10) ile Pecile ve arkadaslannin (9)
yapmis oldukiarl ¢alismalarda da benzer sonucglar elde edilmistir Buna
karsillk Benador ve arkadaslanmin (8) yapmis oldukiari calismada alt
uriner sistem enfeksiyonu olan ¢ocukiarda ortalama beyaz kire degeri
10939 + 834 / mm?®, akut piyelonefritli cocuklarda 17429 + 994 / mm?
(p=0,0001) olarak bildiritmistir




Diger nonspesifik testler

Beta 2-mikroglobulin artisy, o&zellikie 4st Griner sistem
enfeksiyonunda gosteriimis olup ayni zamanda laktat dehidrogenaz
zomerleri ve diger enzimlerde de artis ortaya konuimustur (71). Fasth ve
arkadaslart ust uriner sistem enfeksiyonlarinda Tamm-Horsfall proteinine
karg! antikor titresinde artis saptamuslar; ancak bu artisi sistitte de
bulmuslardir (72),

. Enfeksiyon yeriesim yerini belirlemek icin uriner sistem enfeksiyon
olan hastalann idrar sedimentlerinde immunfioresan mikroskopla antikor
kaph bakteri aranmasi da baslangicta duyarlihgr ylksek bir test olarak
“kabul edilmigtir. Ayrica hastalarin idrar sedimentinde saptanan antikor
kaph bakterilerle hastanin serum antikor titresi ile uyumlu oldugu, fakat
serum antikor titresinden daha duyarl oldugu bildiriimistir Ancak yalanci
pozitifik ve yalanct negatiflik nedeni ile alt ve Ust wriner sistem
;':___'enfeksiyonlarinln birbirinden ayriminda yeterli olmamaktadir {(25).

. Ust uriner sistem enfeksiyonu tanimlamasinda 6zellikle bebeklerde
ve ¢ocuklarda idrar toplam LDH aktivitesi ve daha hassas olarak LDH
izoenzim-5 aktivitesinin bakilmasinin antikor kapli bakteri fekniginden
- daha duyarl oldugunu gésteren ¢aligsmalar da vardir (25) Lorentz ve
.: arkadaslan (25) yapmis olduklarn ¢alismada, 15 akut piyelonefritli gocugun
' 14’unde idrarda LDH izoenzim aktivitesinin pozitif oldugunu bildirmislerdir.
-~ idrarin ylksek konsantrasyon yeteneginin de Ust uriner sistem
. enfeksiyonunda azaldi§i bilinmektedir. Ancak hem LDH hem de idrar
;' Konsantrasyon kapasitesinin  dlglilmesi  enfeksiyonun  duyarliidini

 saptamada dlisuk testier olarak kabul edilmektedir (2).




Gorlntiileme Yontemleri

Uriner sistem enfeksiyonlarinda radyolojik incelemelerin amaci,
altta yatan urolojik anomalilerin saptanmasi, akut piyelonefrit tanisinin
desteklenmesi ve fark edilmeden gegirilen idrar yolu enfeksiyonlar
:'s'onrasmda renal hasarlanmanin tespit edilmesidir. Olgularin % 40-
50'sinde radyolojik olarak tespit edilmis anormaliikler mevcuttur (73).
':Hangi gocuklarin, hangi yontemle ve ne zaman tetkik edilmesi gerektigi
‘haten goérus birlidine variimamig bir konudur.

'1.Enfeksiyonu olan tim yenidoganlar,

.2, Bes yas altinda ilk enfeksiyonunu gegirmig tum erkek cocuklar,

3. Tekrarlayan enfeksiyonu olan tim gocuklar,

.'_4.Piyelonefrit|i tum olgular

5.Fizik muayenede patolojik bulgusu olan (karnnda kitle, arka orta hat
Edefektieri, hipertansiyon, karinda kitle, igseme disfonksiyonu, dis
genitotriner  sistem  anomalileriy tum  gocuklann  arastinimasi
gerekmektedir.

llk uriner sistem enfeksiyonu ile basvuran c¢ocuklann radyolojik
:gérUntU’Ieme sonuglar degiskenlik géstermektedir. Dick ve Feldman’n
1966-1994 vyillari arasindaki 434 yayinin metaanalizi seklindeki bir
sistematik gdzden gecirme calismasinda hastalann ilk basvurularinda
%18-40''Inda  VUR, %0-4’unde  obstruktif anomaliler oldugunu
géstermislerdir (74). Basvurularindan 1-2 yil sonra tekrarlanan IVP veya
DMSA’larinda hastalarin %5-15'inde renal skar bulunmustur.

Sherwood ve Whitaker'in onerisine gdére daha &énceden uriner
sistem  enfeksiyonu gecirme Oykusl olmayan olgularda renal
ultrasonografi (RUS) ve direk uriner sistem grafisi inceleme igin yeterlidir
(75). Uygulamasinin kolay olmasi, invaziv olmamasi, hasta igin az stres
tasimasi ve radyasyon vermemesi ultrasonografinin avantajlardir,
guvenilir ve ucuzdur RUS’ un bir diger avaniaji da duzenli aralar ile tekrar
edilmesinin  mumkin olmasidir. Dezavantajlar  ise skar olusumlarini

gbzden kacirabilmektedir. Direk triner sistem grafisi ise renal buyuklik,




spina bifida okuita, renal kalsifikasyon ve radyoopak taslari ortaya
gikarabilir.

Guniimuzde hem kiz hem de erkeklerde ilk atak sonrasinda Uriner
sistem enfeksiyonunun arastinimasinda ilk yapilacak radyolojik inceleme
RUS’dir.

RUS iki bobregdin olup olmadidini, lokalizasyonunu, renal dokunun

buyUklugunt, parankim kalinhdini, ekojenite derecesini, kortikomedtiller
ayinmin belirginligini, renal skar, tekrarlanirsa yeni skar olusumunu, pelvis
ve Ureter dilatasyonunu, Ureteroseli, mesane dilatasyonunu, mesane
duvarimin &zelligini, reziduel idrar, tas ve nefrokalsinozis varligini
gosterebilir. Ancak guvenilirligi yapan kisinin tecrubesine gére degisken
olabilir. RUS uretrayl gostermez. Obstriiksiyonu, refliiyli, skarlan
gostermeyebilir. Smeliie grubu, genel triner sistem patolojilerinde RUS’un
spesifisitesini %83, sensitivitesini %37 olarak rapor etmislerdir (76).
RUS'nin renal skar gostermede sensifivitesi %42, spesifisitesi %986,
VUR'U gbstermede sensitivitesi %42, spesifisitesi %91 olarak
= bildiritmektedir (74).

Ultrasonografi renal ve pelvik US seklinde istenmelidir. Pelvik US
mesane dolu iken degerlendirimeli, iseme sonrasi mesanedeki rezidii
idrar kontrol edilmelidir.

Bobrek boyuttarinda buyume ve parankim ekojenitesinin azalmasi

erken doénem akut piyelonefrit bulgularindandir. Bazi hastalarda babrek

- ekojenitesinde diffuz artis olur. Odem nedeniyle kortikomeduller ayirnm net

~olarak izlenemez RUS tamamen normal de ofabilir. Bjorgvinsson ve
:.’; arkadaslannin yapmis olduklan calismada (77) klinik olarak akut
piyelonefrit tanisi konulan gocuklarin %24'unde RUS'un APN ile uyumiu
- bulgulart saptadigl, DMSA ile akut piyelonefrit tanisi konulan 57 olgunun
- 22'sinde (%39) RUS’un uyumlu oldugunu gostermiglerdir Renal abse ve

- Piyonefrozu dislamak igin gérintileme yapilacaksa RUS tercih edilmelidir, _E: it




intravendz piyelografi (iVP)

Uretra harig idrar yolu hakkinda yeterli anatomik ve fonksiyonel bilgi
verebilen tek yontemdir. Baslangicta direkt grafi cekimesi, yasa ve agirhga
uygun dozda kontrast madde veriimesi, 5, 10, 15, 20'inci dakikalarda,
bazen daha ge¢ dénemde seri grafiler cekilmesi gerekir Nefrogram
kalitesi glomertiler filtrasyona baghdir. llk 3-5 dakikada bdbrek sinirlart,
daha sonra pelvikalisivel sistem, ge¢ filmlerde ise ureterler ve mesane
gozlenebilir. Bébrek ve toplayici sistem anomalilerinin gdsterilmesinde
RUS vyetersiz kalmaktadir. Bu durumda IVP en sik kullanilan tani yontemi
olmalidir (At nali bdbrek, ekiopik bobrek, ¢ift toplayici sistem, Greter
patolojileri, mesane ve duretra malformasyonlan gibi). Ayrica kronik
pivelonefrit tanist bu yontemle konulabilir. Ancak parankim zedelenmesinin
olusmasinda skar dokusunun IVP'de gérulebilir duruma gelebilmesi igin
gecen slre alt ay ile iki yif arasinda degismektedir. Renal zedelenmenin
erken bulgusu iki bébregdin asimetrik olmasidir. Etkilenen bobrekte bliyume
yavastamakta, karsi bdbrekte kompansatuvar mekanizma ile buyume
hizlanmaktadir VUR ve parankimal skarn gostermede yetersizdir. Lavocat
ve arkadaslar (78), yas ortalamasi 32 ay olan, ilk atak akut piyelonefrit
geciren 74 cocukta, tanidan 9 ay sonra yapilan DMSA sintigrafisinde %77
oraninda skar gelisimi oldugunu saptamiglardir 74 c¢ocuktan 43’Une,
tanidan ortalama 26 ay sonra intravendz urografi yapiimig, bunlardan
sadece 5inde skar gelisimi oldugu saptanmistir. Intravendz urografi
sonucu normal ofan 38 ¢ocugun 28'inde DMSA'da renal parankimal skar
oldugu saptanmustir.

Enjeksiyon gerektirmesi, uygulamanin ve hazifliginin eziyetli
olmasi, gonadlara radyasyon verilmesi, kontrast madde komplikasyonlari
gibi riskleri ve gorunti kalitesinin renal fonksiyonlara bagh olup, ézellikle
yenidogan déneminde sorun yaratmasi, sut ¢ocuklugu déneminde asiri
gastrointestinal gaz varli§i ve perirenal yag dokusunun azh§ gibi
sebeplerle iyi goruntu alinamamasi ve skar dokusu bébregin 6n veya arka

ylizundeyse gbzden kacgma riskinin olmast olumsuz yoénleridir. Bazi
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ilkelerde ve merkezlerde (isve¢ gibi ) uygulamadan hemen tamamen

kaldrimistir.

Retrograt piyelografi
_ Renal parankimde dolma defektleri, hidronefroz ve obstriiksiyon
incelemelerinde zaman zaman basvurulan bir metoddur. Genel anestezi
~altinda ureter kateteri retrograt olarak renal pelvise dogru ilerletilir ve
.'kontrast madde verilerek grafiter cekilir. Nukleer tip teknikleri sonrasinda

gok 6zel durumlar haricinde uygulama alani yoktur.

Antegrat piyelografi

Hidronefroz incelemesinde tercih edilen yéntemdir Lokal veya
genel anestezi altinda US kontrolunde nefrostomi tiipu sokulur, kontrast

~madde verilir ve obstruksiyonun yeri belirlenir.

Miksiyon sistoliretrografi (MSUG)

Ozellikle alt Uriner sistemi ve refliyl gdstermek igin en iyi yéntemdir.
6-10 F kateter Uretra yoluyla mesaneye yerlestirilir. idrar kesesi %20
oraninda kontrast madde iceren serum fizyolojik ile hastanin mesane
kapasitesine ulasana kadar, yergekimine bagh infuzyon ile doldurulur.
Hastadan idrar yapmasi istenir ve bu sirada cekilen on-arka ve oblik
fiimlerte Uretranin butun ézellikleri géruntilenebilir,

Bu inceleme Uretrayl ve patolojilerini, posterior Uretral valvi gok iyi
gosterir. Refliyu ve derecesini gosterir Bunun disinda nérojenik
mesaneyi, mesane divertiklluntl ve ¢ift toplayici sistemi géstermede
yaralidir. Kateterizasyondan kaynaklanan enfeksiyon bulastirma riski
bulunmaktadir.

Tuvalet terbiyesinin tamamlanmasiyla iseme sikliginda azalma ve
fonksiyonel mesane kapasitesinde artis olmaktadir, Tetkik sirasinda
mesanenin bir kez doldurulmasi ve voiding yaptiriimas yeterli olmaktadir.
Ancak reflu suphesinin kuvvetle muhtemel oldugu durumlarda mesanenin

birka¢ kez doldurulup voiding yapiimasi gerekebilir.
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Tetkik sirasinda floroskopinin aralikiarla yapiimasi gonadal ve tum
vucudun aldi§i radyasyon miktarint duslrecegi igin  buyluk &nem
tasimaktadir. Ureterosel ve mesane duvanndaki patolojileri gostermek igin
erken dolum filmlerinin alinmasi gerekmektedir. Tetkik sirasinda reflu
gozlenirse Ureterovezikal bileskenin yeri oblik grafilerde gosterilmelidir,
Voiding sirasinda erkek gocuklarda tum uretrayl gésterecek sekiide oblik
pozisyon verilerek spot grafiler alinmalidir, Kiz ¢ocuklarda ise supin
pozisyonda grafiler alinmas) yeterlidir.

MSUG endikasyonlari:

1 Yenidoganda ilk piyelonefritik enfeksiyonda,

2 Posterior {iretral valv olasihginda,

3. Tekrarlayan ve nedeni gosterilemeyen enfeksiyonlarda,
4.Skarl: boébrekte reflu olasiliginda,

5.Ailede reflil dykisu olan enfeksiyonlarda,

8.Ailede reflii oykiisi olan ¢ocuklarda,

7 Megalireter ve Ureterosel dustintldugunde,

8 Veziko-tireteral reflude,

9 Multikistik bobrek, diger bdbrekte VUR olasiliinda

MSUG, enfeksiyon eredike edildikten 3-6 hafta sonra, mesane
irritasyonu  kaybolduktan sonra yapilmalidir. Yuksek radyasyon riski
nedeniyle mumkun oldugunca az grafi g¢ekilmelidir.  Kateter
konulmasindaki guglukler ve yiuksek radyasyon riski nedeniyle
endikasyonu cok iyi konulmahdir. MSUG sirasinda vicut tarafindan
adsorbe edilen radyasyon miktan, 1 yasinda 55 akciger grafisine, 5

yasinda 76 akciger grafisine esittir.

Urodinami

Urodinami, alt uriner sistemin islevierinin degerlendiriimesinde
kullanilan yéntemlerin genel tanimidir. Urodinamik caligmalarla incelenen
alan mesane, mesane boynu ve lretra ile sinirlidir,

Uredinamik ¢alismalar baslica iki temel hasta grubunda kullanihir;

iseme sorunlari olan hastalar ve idrar kaciran hastalar.
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Cocuklarda urodinami endikasyonlar:

1. Norolojik hastalik suphesi (spinal disrafizm, serebral palsi),
Diurnal inkontinans,
Pubertede tedaviye yanit vermeyen enfirezis nokturna,

Persistan iseme zorlugu,

o R LN

Profilaktik antibiyotik tedavisine ragmen tekrarlayan uriner
enfeksiyon,
6 MCUG veya sistoskopi sirasinda mesanede trabekiilasyon ya da
sifinkter spazmi gorulmesi.
Urodinamik galigmalar, troflovmetri, sistometri, uretral basing profii,
sfinkter elektromiyografisi (EMG), basing akim caligmasi ve floroskopi

olarak siralanabilir.

Uroflovmetri

Alt uUriner sistemin mesane, mesane boynu ve Uretra tarafindan
olusturulan iseme fonksiyonunun  sonucunun degerlendiriimesidir.
Uroflovmetri sirasinda hasta elektronik élgiim yapabilen cihaza isetilerek
idrarin bosaltilmasina kadar gecen zamanl, idrarin akim hizi (tepe ve
ortalama) ve iseme suresi dlgulebilir.akim hizi mi/fsn birimi ile ifade edilir,
yani bir saniyede ka¢ mililitre idrar vapildig gésterilir. idrar akimi cihaz
tarafindan bir grafik seklinde gizilerek bir iseme egrisi elde edilir
Uroflovmetride iyi akim elde edilmesi hem mesane hem de Uretranin
normal fonksiyonunun sonucudur  Uygulamasi kolaydir ve invaziv
olmayan bir tani aracidir. Bu nedenle alt uriner sistem fonksiyonu

hakkinda kabaca fikir edinmek igin ¢ok yararhdir.

Sistometri

Mesanenin doldurulus  sirasinda  basinglannin dictlmesine
dayanan bir incelemedir. Dolum hizlan genellikle fizyolojik degildir, fakat
detrisor islevleri hakkinda yeterli bir fikir vermektedir Mesaneye biri akim,

dijeri basing 6Igmek icin kullanilan iki fumenli bir kateter yerlestirifir




iF

Mesane kateter ile doldurulurken verilen sivi miktari “x’ eksenine

kaydedilir Ayni grafik uzerinde “y” eksenine basinglar kaydedilir
Sistometride mesanenin kapasitesi, ¢esitli volumilere basing olarak
verdigi  yanit, kompliyanst, engellenemeyen kontraksiyonlari, iseme
sirasindaki basinglari kaydedilir  Ayrica sistometri, sfinkter EMG’si ve
floroskopi ile kombine edilerek daha degerli bilgiler edinilebilir. Urodinamik
tetkiklerin  fioroskopi ile kombine edilmesi videourodinami olarak

tanimianir.

2.9. RADYOIZOTOPLAR ILE YAPILAN iNCELEMELER

Akut piyelonefrit cocuklarda renal skar olusmasinin en dnemili
nedenidir Skar gelisenlerin %10-20’sinde ileri ddnemierde hipertansiyon
meydana gelmektedir (5).

Renal parankima! skar olusumu bobregin fonksiyonlarini bozabilir.
 Bobrek fonksiyon kaybina yol agmasi igin skar dokusunun yaygin
- olmasina gerek yoktur. Skar dokusunun disinda kalan normal bébrek
~ dokusunda da hiperfiltrasyona bagh fokal glomeriiloskleroz geligimi renal
~ fonksiyon kaybina ve bunun sonucunda da kronik bdbrek yetmezligine
" neden olabilmektedir. Kronik bobrek yetmezliklerinin %10-20'sinin kronik

piyelonefrite bagh oldugu ditssuntlmektedir (5).

Tc-99m DMSA Sintigrafisi
Teknisyum ile igaretlenmis Dimerkaptosuksinik asit (Tc-99m DMSA)
~ bir civa bilesigidir Renal sirktilasyondan proksimal tubul aracihgr ile alinir,
- tubulierde saatlerce kalir,  Kortikal defektler renal skar olarak
gbruntillenirken pelvikalisiyel sistem géruntulenemez. DMSA piyelonefritte
renal parankimal degisikligin belirienmesinde altin standart olarak kabul
edilmekte ve tant icin primer galigma olarak kullanimasi énerilmektedir
DMSA ile goruntuleme, bdbreklerin sayisi, pozisyonu, buyUklugu,

morfolojisi ve fonksiyonlari hakkinda bilgi verir. Tc-89m DMSA sintigrafisi
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bobrek parankim enfeksiyonunun varligi ve bobrekteki yayginhgini
saptamak icin mikemmel bir yéntemdir. DMSA sintigrafisi yuksek
duyarhhdl ve &zgulludu nedeniyle diger incelemelerin dogrulugunu
belilemede referans metod ofarak kullamiir  Ayrica izlem sonrasi
lyilesmeyi ve/veya bobrekte olusan kalici hasai degerlendirmede de
yararhdir.

DMSA sintigrafisi her bir bébregin toplam fonksiyona sagladigr katk
(rolatif fonksiyon) hakkinda da bilgi verir.

Normal yenidogdanda tubuler hucre fonksiyonlan eriskin diuzeyin ¢cok
altindadir. Genel kural olarak tubtler fonksiyonlar olgunlagsmadan (3.aydan
énce) DMSA sintigrafisinin uygulamasinin uygun olmadigr belirtiimektedir.

Dimerkaptosuksinik asit agir metal zehirlenmelerinin tedavisinde
kullamlan bir ajandir. Plazma proteinlerine %90 baglanma gosterir.
Yaklasik %8k bir kismi glomertler filtrasyona ugrar. Verilen aktivitenin
%10°'u 6.saatte idrar ile atilmaktadir. Birinci saatte verilen dozun %5Q’si,
24 saatte %70’i bobrekler tarafindan tutuimakta, kugik bir kismi idrara

gecmekiedir.

Akut Piyelonefritte DMSA Tutulumunun Mekanizmasti

DMSA  sintigrafisi cocuklarda akut piyelonefritin  ve bébrek
korteksinde skar olugumunun gésteriimesinde altin standart olarak kabu!
edilen bir goruntuleme yéntemidir (1,5,8).

Akut piyelonefrit olusturufan deneysel hayvan modellerinde
histopatoloji referans alindiinda DMSA %87 duyarlilik, %100 dzgulluk
saglamaktadir (79). DMSA bulgular histopatolojik bulguiarla %94 uyumlu
bulunmustur (79). Ancak DMSA ile géruntilemenin negatif oldugu
vakalarin tamaminda gross kesitlerde inflamasyon  izlenmezken
mikroskopik bulguiar izlenmistir (79).

Bakteri inokulasyonunu takiben bébrek parankiminde granulositterin
onciiluk ettigi akut iltihabi reaksiyon izlenir. iltihabi reaksiyona sekonder
kiiclik lokal édem alanlan gelisir. Odem etkiledigi alanda kan akimini

bozar ve iskemiye neden olur Granlositlerin intravaskiler alanda
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aggregasyonu da arteriolar ve kapiller duzeyde kan akimini azaltir ve
iskemiye katkida bulunur. Akut enflamasyon alanlarinda renin gibi
vazokonstriksiyona neden olan maddelerin duzeyinde artis olmasi
iskeminin diger nedenleri arasindadir. Granilositler tarafindan sahnan
lizozimin ve iskemik dokunun reperfiizyonu sirasinda olusan superoksidin
tibuler htcre Uzerinde toksik etkiler  gosterdigi ve fonksiyonlarinin
bozulmasina neden oldugu diusiinulmektedir. Genel olarak iskeminin 6nce
olustugu, tubller disfonksiyonun ise daha sonra  olustugu
dusunulmektedir. Dolayisiyla akut enflamasyonun baslangicinda, erken
dénemde DMSA  goruntulemesinde korteksde azalmig  aktivite
akiimilasyonlari ortaya cikmakta ve herhangi bir ciddi doku hasari
olmadan oénce akut piyelonefrit tanisini koymak mumkin olmaktadir.
DMSA’in bébrek taraftndan tutulumu bébrek kan akimi ve bébrek tubuler
hiicre fonksiyonuna baglidir. DMSA tutulumu peritubtler damarlar aracilig
ile proksimal bobrek tubtluslerin diiz kisminda (pars rekta) olur. Kiiglk bir
kismi diginda glomeruler filtrasyona ugramaz, tubuler hiuicre igine girdikten
sonra ekskrete olmaz. Tibuier fonksiyon ve bébrek kan akimi ile iyt uyum

gosterir.
Piyelonefritte DMSA Bulgulari

Akut piyelonefrit

DMSA incelemesi ile akut piyelonefritte degisik aktivite dagihm
paterni izlenebilir. Tipik bulgusu fokal azalmis aktivite tutulum alanlarinin
varligidir. Aktivite kayip alanlart birden fazla sayida olabilir, bobrek
sinirlarini bozmaz ve hacim kaybina neden olmaz.

lL.ezyonlar ¢ogunlukla Ust ve alt pollerde izlenmekle birlikte, orta
kesimlerin tutulmasi nadir degildir.

Bir diger akut piyelonefrit sintigrafi bulgusu da buyuk goérunen bir

bébregin diffuz azaimig aktivite tutulumu géstermesidir.
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Kronik piyelonefrit

Skar kortikal incelme, bobrek sinirlannda duzlesme, kama tarzinda
defekt biciminde kendini gosterebilir. Siklikla etkilenen bd&bregin hacmi
azalmistir ve diger bobrekten kugiik gézlenir

Minimal veya belirgin hipoaktivite gdsteren, ancak bobrek
sinirlarinin korudugu fokal defektlerin cogunun (%88) tedaviyi takiben 1-2
hafta icinde tam olarak iyilestidi, aktivite ftutulumunun tam olarak
kayboldugu, boylelikle bobrek sinirlarini bozan fokal defektlerin bilytk
cogunlugunun (%93) ise fibréz igeren geg¢ skar lezyoniart oldugu
bilinmektedir (6) Bobrekte olusmus kalici degisikliklerin saptanabilmesi
icin DMSA goruntlilemesinin en az 3, optimal 5 ay, en lyisi 1 yIl sonra
yapilmast uygundur (80).

Kortikal skar gelisiminin patofizyolojisi  henliz tam olarak
netlesmemistir. Akut piyelonefritte gelisen lezyonlarin doku oitmuni
takiben fibroz doku olusumu ile iyilesmesi en &nemli faktdr gibi
gorunmektedir.  Skar dokusu gelisme riskini en cok etkileyen faktor ilk
enfeksiyon sirasinda Kkortikal tutulumun varh@idir. Bunu vezikoUreteral

reflu ve tekrarlayan enfeksiyonlar takip etmektedir.

2.10. URINER SiSTEM ENFEKSIYONLARININ TEDAVISI

Uriner sistem enfeksiyonunda tedavinin amaci, semptomlarin
ortadan kaldinimasi, enfeksiyonun eredikasyonu, enfeksiyonlarin
tekranimin  dnlenmesi ve renal parankimin korunmasidir. USE’' undan
siiphelenildigi zaman olasi bobrek zedelenmesini engellemek icin gerekli
kilturier alindiktan sonra en kisa donemde antibakteriyel tedaviye
gecilmelidir. USE ile bagvuran cocukta tedavi yakiagimini klinik bulgular,
enfeksiyonun lokalizasyonu ve hastanin yasi belirler.

Atesli USE geciren kuglik gocuklarda 6 ayin altinda olan gocuklarin
hastaneye vyatirilarak tedavi edilmesi onerilir. Perinefrik abse, akut

piyelonefrit, Uriner sistem obstriksiyonu ile komplike olan, toksik
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'-'géru'n'umlu, israrll kusma, orta ve agir dehidratasyonla birlikie idrar yolu
enfeksiyonu tablosu olan buyuk gocuklar ve tedaviye uyum sorunu olas
:'éiie ve cocukiar da semptomlari kontrol altina alinincaya kadar hastaneye
.:yatlrllmahdlr.‘

: Ozellikle hayatin ilk birkag ayinda [YE kokenli sepsis riskinin yuksek
olusu; Kiinik ve deneysel calismalarda piyelonefritlerde erken ve uygun
antibiyotik tedavisi ile renal skar gelisiminin belirgin olarak azaldiginin
gosterimesi nedeniyle, kuguk cocukiarda erken ve agresif antibiyotik
tedavisi verilmesi gereklidir (47,48). Yapilan bir caligmada, semptomlarin
baslangicl ile tedavi arasindaki sirenin 48 saati gecmesi durumundé,
" renal skar gelisme riskinin 1,55 kat arttigi gosterilmigtir (81).

Antibiyotik segimi bulunulan cografi bélgenin uriner patojenierinin
diren¢ durumu, hastanin son kullandigi antibiyotik, antibakteriyel ajanin
yan etkileri, tedavinin ekonomik yuku goz online alinarak yapilmaiidir,
Trimetoprim, Ampisilin, Amoksisilin direng olusumunun yiksek oldugu (son
ikisinin patojen Uretral kolonizayonu artirdidi) bilinen ajanlardir (63,82)
Hastanin son haftalarda kullandii antibiyotigi vermekten mumkun
oldugunca kaginilmalidir. Yan etkiler agisindan bilingli secim yapiimaldir,
Kotrimaksazol ve diger sulfonamidler kemikterus riskini artirdigindan,
seftriakson sartlikli yenidoganda bilirubini albimine baglandig: yerinden
ayirdigi, safra gamuru ve psddolitiyazise sebep oldugu igin, kloramfenikol
“gray baby” sendromu riskinden dolay yenidogana veriimemelidir.
Aminoglikozidler oto ve nefrotoksiktir. Nitrofurantoin yenidogana, GFR 50
ml/dk'nin altinda olan ¢ocuklara, kan ve doku konsantrasyonu yetersiz
oldugu icin sistemik bulgular  olanlara veriimemelidir.  Ayrica
gastrointestinal yan etkiler, alerjik pulmoner reaksiyon, periferik néropati,
megaloblastik degisiklikler yapabilir Beg yasin altindaki cocuklarda
kullaniimamalidir.  Kinolonlar kartilaj destruksiyonu ve ensefalopati
yapabilirler; 15 yasin altindaki cocuklara kullanilmasindan kaginiimahdir,
Kullanitan antibakteriyel ajanin hangi idrar pH'inda etkili oldugunu bilerek
ek &neriierde  bulunmak da tedaviyi destekler  Nalidiksik asit,

nitrofurantoin, aminoglikozidler, kinolonlar alkali pH'da etkilidirier.
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Hastaneye yatinimasi gerekenlerde gram (+) ve gram (-) bakterilere
ortak etkili parenteral antibiyotik baglanmasi gereklidir. 3 kugak
sefalosporinler veya bunlarin aminoglikozidler ile kombinasyonu uygun
olabilir 75 mg/kg /guin, 12-24 saatte bir, IV/IM seftriakson, 150 mg/kg/gun,
6-8 saatte bir, [V/IM sefotaksim, 150 mg/kg/gun, 6-8 saatte bir, 1V/IM
seftazidim’'den birisi komplike idrar yolu enfeksiyonu tiedavisinde
sneriimektedir (83). Klinik cevaba ve idrar kultur antibiyogrami sonucuna
gore tedavi yeniden duzenlenebilir dame sivisinin 1,5 kati olacak sekilde
parenteral hidrasyon saglanmalidir. 48-72 saat sonunda kultir sonucu ile
birlikte idrar mikroskopisi (canl bakteri ve piylri ac¢isindan) ile hasta
degerlendirilmelidir. 1V antibiyotik tedavisi klinik diizeldikten ve ategsiz 24-
36 saat gectikien sonra, agizdan alimi da uygunsa oral antibiyotige
degistirilerek  ayaktan takibe alinabilir. Antibiyotik tedavi suresi
tartismalidir. Amerikan Pediatri Akademisinin dnerisine gore uriner sistem
enfeksiyonu olan butun cocuklar 7-14 gun antibakteriyel tedavi almalidir
(56). Komplike olmayan idrar yolu enfeksiyonlarninda tedavi 7-10 gin ile
kisittanabilirken, toksik goérunumiu c¢ocuklarda tedavinin 14 gune
uzatiimasi onerilmektedir (56). YenidoJanlarda ve agir piyelonefritli
olgularda 21 gune uzatilabilir. Antibakteriyel tedavinin verilis yolu da
tartismalidir. Benador ve arkadaslar yapmig olduklart galismada (84) akut
piyelonefritli gocuklarda 3 gunlik IV tedavi ile 10 gunluk IV tedaviyi
karsitastirmistir.  Her iki grupta da antibakteriyel tedavi parenteral
tedaviden sonra oral olarak 14 gine tamamlanmistir. Calisma sonucunda
3 gun IV tedavi alan grupta %36, 10 gun IV tedavi alan grupta %33 renal
skar gelistigi gorulmistir. Hoberman ve arkadaslar (85) 1 — 24 ay arasi
uriner sistem enfeksiyonu olan ¢ocukiarda oral tedavi ile 3 gun IV tedaviyi
takiben 11 gun oral tedaviyi karsilastirdiklarinda etkilerinin egit oldugunu
gostermiglerdir.  Buna karsin Levichenko ve arkadaslarn (86), akut
piyelonefriti cocuklarda 3 ve 7 gunluk [V . tedavinin etkinligini
karsilastirdiklari calismada, 7 ginluk 1V tedavi alan gruptaki gocuklarin
%21'inde, 3 gunluk IV tedavi alan gruptaki cocuklarin %38’inde renal skar

gelistigini bildirmislerdir
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Ayaktan takip edilecek hastalarda komplike olmayan idrar yolu
enfeksiyonunda, sistemik bulgulari olmayan hastalarda oral tedavi tercih
~ edilebilir. Amoksisilin klavulonat (50 mg/kg/giin, 12 saatte bir), oral
sefalosporinler (sefaleksin 25-50 mg/kg/gun, 6-8 saatte bir, sefiksim 8
mg/kg/giin, 12 saatte bir, sefaklor 30-50 mg/kg/gun, 8 saatie bir),
trimetoprim/stlfometaksazol (6-12 / 30-80 mg/kg/gun, 12 saatte bir} oral
yoidan verilerek hastalar ayaktan takip edilebilir (83) Klinige yansiyan
iyilesme 2-3 gln igerisinde atesin diismesi, genel durumun duzelmesidir.
idrar mikroskopisi duzelmediyse, semptomlar devam ediyorsa, bakteriyel
direng ya da uriner sistem anomalisi s6z konusudur; hasta yeniden
degerlendiriimelidir.

iYE tedavisi destekleyici ve genel koruyucu énlemleri de icermelidir.
Bunlar:

1. Duzenli ve bol sivi alimi: Dehidratasyon varsa duzeltilir, oral veya

gerekirse IV sivi verilir

2. Duzenli iseme ve mesaneyi bosaltma aliskanhginin kazandiriimasi:
Gun boyu 3-4 saatte bir, yemekten ve yatmadan once iseme;
mesanenin tam bosaltilmasini takiben 5 dakika sonra ikinci igeme
onerilebilir (¢ift miksiyon) Bu sartlar okul iginde sadlanmalidir.
Konstipasyonun dntenmesi, enkoprezisin tedavisi.
Vulvovaijinitin tedavi edilmesi.

OksiyUriozisin tedavi ediimesi,

@ oA W

Banyoda irritan (renkli, kokulu) sabunlarin kullaniimamasi, oturarak
dedil dus seklinde banyo yapiimasi, deniz ve havuza girmekien
kaginilimasi.

7. Dar ic camasin ve pantolonlardan kaginiimasi gibidir,

iseme disfonksiyonu varsa mutlaka duzeltiimelidir. Nonnorojenik
iseme anormallikleri 8grenilmis davraniglar oldugunda mesanenin yeniden
egitimi gereklidir Normal ve duzenli bir iseme paterni gelistirilerek
mesanenin agifl dolusu engellenir. Iseme egitiminin disinda antikolinerjik

ajanlar, cizgili kas relaksanlar, temiz aralikli kateterizasyon diger tedavi




secenekleridir, Iseme disfonksiyonu olan gocuklarin buytk bir kisminda
konstipasyon da bulunmaktadir Konstipasyon tekrarlayan IYE'na neden
oldugu icin tedavi edilmelidir.

iseme disfonksiyonu olan bazi olgularda ilagla tedavi gereksinimi
vardir. Oksibitin klorid antikolinerjik etkili bir duz- kas gevsetici olup,
spontan mesane kontraksiyonlarnini azalti§i icin ozellikle “unstable
mesane” olan ¢ocuklarda faydalidir.

Ayrica aile danismanlid: ve psikoterapinin tedavinin basarili oimasi
icin gerekli oldugu unutulmamatidir. Nadiren cerrahi duzelime gerekli

olabilir.

Asemptomatik bakteriiiride tedavi

Genellikle okul c¢adr kiz cocuklarinda goérulen asemptomatik
bakteriuri yaklasim ve prognoz yénunden tartismall bir durumdur. Genig
kapsamll izlem calismasinda asemptomatik bakteritrinin 2-5 yil iginde
tedavi edilmezse de %40-50 oraninda kultir negatif hale gelecedi rapor
edilmistir (73). Kisa sureli tedavi, ya da uzun ddénem profilaksi altindaki
cocukiarda %30’a varan yuksek oranda semptomatik piyelonefrit gelistigi
bildirilmigtir (83). Bu zit durumun olasi agiklamasi asemptomatik
bakteriurili cocuklarin buylk gogunlugunda virulans faktorleri icermeyen
tiplendirme dist E. Coli suslaninin etken oldugu; verilen fedavilerle
intestinal agresif patojenierin  asint  ¢ogalmasina ve c¢ocuklarda
semptomatik hastaliga yol acidi§: seklindedir (16,73,83). Alita yatan bir
Uriner sistem anomalisi veya renal skar yoksa bodbrek fonksiyonlari
bozulmaz. Yeni renal skar olugsumu beklenen bir durum olmamakia

beraber var olan renal skarda ilerleme olabilir {87).

VUR tedavisi

Renal parankimal skar, refll nefropatisi, hipertansiyon ve son
dénem bébrek hastaligina gidis yénunden VUR ve tekrarlayan IYE olan
hastalar yiksek risk tasir (62,88). Hafif derecede VUR vyasla birlikie

duzelme gosterir. Bir cahgsmada 5 yiilik izlem sonunda 1-2 derece




refluinin %80, 3. derece reflinun % 46 oraninda kayboldugu rapor
edilmistir (83,88) “International reflux study ve Birmingam reflux study”
calismalarinda 3 ve 4 derece reflust olan hastalanin 5 vyillik iziemi
sonunda rekirren enfeksiyon, eski skarda ilerleme ve yeni skar olugumu
agisindan cerrahi ve medikal yaklagimlar arasinda fark olmadigs
gosterimistir (83). VUR varliginda hasta profilaktik antibiyotik rejimine
alinmali, ilk U¢ ay her ay, eger enfeksiyon tekrarlamazsa sonra 2-3 ayda
bir gérilup IYE tekrarn agisindan izlenmelidir. Profilaktik antibiyotik tedavisi
hastaya gére 6-24 ay surebilir. Yilda bir radyontiklid sintigram ile VUR; US
ile bobredin yasa uygun biiyimesi ve yeni renal skar gelisip geligsmedigi
izlenmelidir. En az bir yil yeni enfeksiyon ataklar yoksa, VUR dizeldi ise;
ya da hasta 5-6 yasin Uzerinde ve VUR devam ediyor olmasina ragmen
yeni skar gelisimi yok ve normal renal buyume saglaniyorsa profilaktik
antibakteriyel tedavi kesilebilir.

VUR’un cerrahi tedavisi: Amag renal parankimal hasari énlemek
veya hasarlanmis bobrekteki riski azaltmaktir. Hangi bébreklerin skar riski
altinda oldudu, hangi yasta cerrahi tedavinin yapiimasi gerektigi, cerrahi
tedavinin skar gelisimini ne oranda Onleyece§i sorulmasi gereken
sorulardir. Ancak genel olarak kabul goéren yaklasim bu tedavinin
proteiniiri, renal yetmezlik veya hipertansiyon geligtikten sonra yarar
olmayacagidir Iki yagin Uzerinde direngli ve yuksek dereceli (grade 4-5)
reflisti olan gocuklarda rezoltusyon ve refliiniin gerilemesi ihtimali duguk
oldudu icin cerrahi tedavileri dusunmek gerekir (89).

Cerrahi teknikler: Antireflii ameliyatlan tecrubeli ellerde en basarnli
yéntem olarak gérilmektedir ve morbiditesi ¢ok duguktliir Cohen
ameliyatlari en ¢ok kullanilan yontemdir ve prensip olarak submukozal
treterin uzunlugunu artirmayl amaclar. Diger bir yéntem endoskopik
olarak intravezikal direterin arkasina yapilan teflon enjeksiyonudur. Fakat
teflonun migrasyonu, granulom olugumu ve olasi karsinojenik etkileri
nedeniyle son zamanlarda uygulama alani azalmig, bunun yerine diger
alternatif maddeler (kollajen gibi) endoskopik enjeksiyon yontemiyle

kullaniimaya baglamistir
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Antibakteriyel profilaksi

Dusuk doz-uzun ddnem antibiyotik profilaksisi renal skar
gelismesini  6nleyebilir  VUR saptananiarin, tekrarlayan enfeksiyonlari
olanlarin profilaksisi gereklidir. llk enfeksiyonunda sistemik belirtilerle ciddi
enfeksiyon atadi gecirmis olanlarda, yas! kiicik olan cocuklarda, tedaviyi
~takiben radyografik ayrintill incelemeler sonuglanana kadar da profilaksi
verilebilir,. Smellie uzun slreli profilaksi ile rekirrensin énemli derecede
dnlenebildigini gostermistir (90). Ayrica profilaksiden sonra tekrarlayan
enfeksiyon orant da yalniz tedavi verilerek izlenenlerden daha dusuktur.
Profilaksi i¢in nitrofurantoin (1-2 mg/kg/giin, tek doz, gece yatarken),
trimetoprim-suilfometaksazol (3 mg/kg/gln, tek doz, gece vyatarken)
veriimesi siklkla tercih edilen yaklasimdir (62,91,92) Barsak florasina
etkisi minimal oldugundan ozellikle 5 yas Uzeri ¢cocuklarda ilk tercih edilen
nitrofurantoinin, hepatik ve pulmoner toksisite riski vardir, Nitrofurantoin
triner sistemden hizla atilir ve 8-12 saat icinde antibakteriyel akfivitesi
kalmaz. Dolayisiyla ilag alimindaki 1-2 gunluk aksamalarda reenfeksiyon
riski artar. Trimetoprim-stlfometaksazol daha yavas ekskrete edilir (1)
Sulfa grubu ilaglann 6 haftadan kliglk c¢ocuklarda kullanimi guvenli
olmadigindan, profilakside sefaleksin ( 10 mg/kg/gun, tek doz) gibi birinci
kusak oral sefalosporinler veya ampisilin kullanilabilir (60,62) Profilaksi
sirasinda ortaya ¢ikan enfeksiyon buyuk olasilikla ilacin  uygun
kullaniimamasindan ( doz disuk veya hi¢ kullanmama) ve destekleyici
énlemlere dikkat edilmemesinden kaynaklanir. ileri derecede reflilu
olgularda da vyetersiz kalabilir. Nitrofurantoin kullaniminda Klebsiella,
trimetoprim-sllfometaksazol kullaniminda Enterobakter vé Stafilokokkus
epidermidis ile araya giren enfeksiyonun sik oldugu biidirilmistir (1). Hasta
ve ailesine israrla duzenli kullanimin énemi anlatimalidir. Nitrofurantoin
GFR’si dusuk olan c¢ocuklara veriimez TMP-SMX vyan etkileri
{trombositopeni, makrositik anemi, urtiker ve Stevens Johnson sendrofmu)

unutulmamabidir
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Profilaksi stiresi konusunda degisik uygulamalar énerilmektedir

1. Ilk enfeksiyondan sonra rekirrens olugsmussa; 2-4 ay
profilaksi, kesiimesinden sonra kisa siirede tekrarlar ise;
6-12 ay profilaksi vermek gerekebilir (2).

2. Elo grubunun onerisi; 1 yilda 3 enfeksiyon olmusgsa
ucuncuden sonra profilaksi yapilmasidir. Stre 2-3'uncl
enfeksiyonlar arasindaki sureye gore degisir: 3 haftadan
az ise 1 yil, 3 hafta-3 ay arasi ise 3 ay profilaksi yapilir. 3
aydan uzun ise profilaksiye gerek yoktur. Bu protokolde
hastalar 2-3 ayda bir kontrol edilir lleri derecede refiusit
olmayan, 4-5 yillk izlemde skar gelismemis olan
hastalarin 5 yildan sonra, yilda bir kontrolu yeterlidir

3. Akut enfeksiyonu takiben VUR’su sebat eden hastalarda
minimum 6 ay profilaksi yapiimaldir.

4, Skar olusmus bir boébrekte profilaksinin stresi kesin
bilinmemektedir.

5 Profilaksinin sonlandirimasi: Hastada en az 1 yil
enfeksiyonsuz sure saglandi ise, VUR saptanan
hastalarda 1 yilik profilaksiyi takiben VUR dizeldi ise ya
da VUR sebat ettiji halde bobrekleri normal ve 1 yil

enfeksiyonsuz kald ise profilaksi kesilebilir.

2.11. PROKALSITONIN

Prokalsitonin (PCT) 13 kilodalton agirhginda, 116 aminoasitten
olusan bir glikoproteindir. Normal kosullarda tiroid bezinde C hilcrelerinde
uretilir ve 6zgll bir proteaz ile kélsitonine déner. Kalsitoninin 10 dakikalik
kisa dmrune karsilik prokalsitoninin 25-30 saat gibi uzun bir yar émrQ
vardir. Prokalsitonin saglikl insanda oigulemeyecek dizeydedir (< 0,1
ng/ml) Prokalsitonin dizeyi, yasla ve cinsiyetle degismemektedir (93).
Agir  bakteriyel, fungal ya da paraziter enfeksiyonlarin seyrinde

prokalsitonin diuzeyi 100 ng/ml'nin Uzerine cikabilir ve tiroid digi dokular




tarafindan da uretilir (94) Prokaisitonin duzeyleri enfeksiyon disi
durumlarda da artabilir Agir yanik veya travma nedeniyle yodun bakim
unitesinde takip edilen hastalarda prokalsitonin diizeyleri sepsisteki serum
prokalsitonin  diizeyleri ile hemen hemen aynt (0-120 ng/ml)
bulunmustur(95). Benzer sekilde kanserler, akut veya kronik inflamatuvar
akciger hastaliklar, akut pankreatit, bobrek yetmezligi, benign karaciger
hastaliklart  ve vyeni dodanin fulminan meningokosemisinde de
prokalsitonin duzeyleri yukselir (95). Multipi travma, buyik cerrahi
girisimler, kardiyopuimoner bypass cerrahisi sonrasi, tiroid bezinin C
hucreli ve akcigerin klUglk hucreli karsinomlarinda herhangi bir ciddi
enfeksiyon bulgusu olmadan prokalsitonin dlizeyi yuksek bulunabilir TUm
bu bilgilere ragmen prokalsitoninin yapim yeri kesinlesmis degildir. Insan
I6kositlerinde prokalsitonin  benzeri aktivite gozlemlenmistir.  Sepsisli
hastalarda prokalsitonin Uretim yerinin buyiik olasilikla karaciger oldugu
dusuntlmekiedir (95). Total tiroidektomi yapilmis bireylerin bile agir
enfeksiyon durumunda ytksek miktarda PCT Uretebilecekleri gdsteriimis
oldugundan, noéroendokrin hicreler veya akcigerin PCT sentez veri,
yerlerinden biri  olabilecedi dusuUnilmektedir. Brongial epiteldeki
néroendokrin hiicrelerin prokalsitonin kaynagi oldugunu bildiren calismalar
vardir (96)

ilk olarak 1992 yilinda vyanikll hastalarda PCT duzeyleri ile
enfeksiyon arasinda bir klinik iliski oldugu gdsterilmis (87) ve yapilan
¢alhsmalar sonrasinda PCT sepsis tanisinda yeni bir belirleyici olarak
kullaniimaya baslanmistir  (68,98,99,100,101).  Prokalsitoninin  sepsis
tanisindaki en Snemli avantaji yarn émrinun tumor nekrozis faktdr ve
interldkin-6 gibi mediatérlerden uzun olmasidir (102). Az miktarda kan ile
calisilabilmesi ve kisa surede sonug elde edilebilir olmasi nedeniyle eriskin
ve gocukluk ¢aginda sistemik bakteriyel enfeksiyonlari, viral enfeksiyonlar,
otoimmun hastaliklar ve graft reddi gibi ates ile seyredebilecek diger
durumlardan ayirt etmede umut veren bir laboratuar yéntemi oldugu

dustunuimektedir
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Ciddi viral enfeksiyonlar veya enfeksiyéz olmayan inflamatuvar
reaksiyonlarda serum PCT duzeylerinde artis olmaz veya hafif artiglar
go6zlenir. 79 gocugun alindigi prospektif bir calismada serum prokalsitonin
duzeyleri agir bakteriyel enfeksiyonu olan olgularda 6-53 ng/m! arasinda
olgulurken; infeksiyonu olmayanlarda 0,1 ng/ml' nin altinda Siculmustur.

Lokal enfeksiyonu veya kolonizasyonu olanlarda ise, prokalsitonin diizeyi

0,1-1,5 ng/ml arasinda saptanmistir  Prokalsitoninin  enfeksiyonun
baglangicinda arttigi ve bu artisin enfeksiyonun siddeti ile korele oldugu
gosteritmistir (95).

Sepsis patogenezi ile ilgili son gelismeler enfeksiyonun yani sira,
pankreatit, agir travma ve yaniklarin da asir bir inflamatuvar reaksiyonu
baslatabilecegini, sistemik inflamatuvar cevap sendromu (SIRS) ve multipl
organ yetmezIigi sendromuna (MODS) neden olabilecegini gostermistir
(103) Sistemik inflamasyonda g&zlenen hipotermi veya hipertermi,
lokositoz ve tasikardi gibi bulgular sepsis igin duyarli ve &zgil degildir.
Ustelik bu kriterler sepsisin prognozunu, inflamasyonun siddetini
gostermede yetersiz kalirlar. Enfeksiyonun bakteriyolojik géstergeleri altin
standart olmakla beraber, negatif kulturler sepsis tanisindan uzaklasmak
icin yeterli degildir . Pozitif kan kulturleri ise klinik sepsis bulgulariyla es
zamanlt  olmayabilir  Sepsis tanisinda yaygin olarak kullanilan
parametrelerin duyarlik ve o6zgullukleri yetersiz kalabilir ve SIRS
etyolojisinin erken belirlenmesinde bagka yontemler gerekebilir. Béylece
erken tani ve daha 6zgul tedavi saglanabilir. SIRS'da olasi bir géstergenin
prokalsitonin oldugu dustniimektedir (94). Agir bakteriyel enfeksiyonlarda
yuksek konsantrasyonlarda bulunan prokalsitoninin immun savunmada
fonksiyonel anlami oldugu ve lenfositlerde siklo-oksijenaz aktivitesinin
baskilanmas! sonucu arasidonik asit UrUnu olan prostaglandin ve
tromboksan yapimini  engelledigi  dusunulmektedir (94) Boéylece
prokalsitonin bu hastalarda immunomodulatér etki gésterebiimektedir.
Yiksek prokalsitonin diizeyi inflamasyonun yaygmigin, buyuklugunu,
genigligini yani organizmanin genel immunolojik aktivitesini gésterir.

Sepsis semptomlari olmayan lokal organ tutulumiu bakteriyel




enfeksiyonlarda prokalsitonin dusik diizeylerde, cogunlukiada 5 ng/ml'nin
altindadir. Sepsis esnasinda prokalsitonin duzeyleri organizmanin azalan
veya artan immun cevabin yansitir. Hastanin klinik durumu ve takibinde
yol gostericidir. Yapilan bir calismada agir enfeksiyonu olan hastalarda
antibiyotik tedavisi ile serum prokalsitonin dizeyleri hizia dagmustur. Ayni
calismada kalsitonin diizeylerinin ise normal sinirlarda oldugu belirtiimistir
(95). Bu bulgulara dayanilarak prokalsitoninin ciddi sistemik enfeksiyon
veya sepsiste yeni bir parametre olarak duglnuimesi gerekliligi ortaya
cikmistir

De Werra ve arkadaglannin yaptigr c¢alismada prokalsitonin
duzeylerinin bakteriyel pnémonili hastalarda hafif duzeyde yukseldigi;
septik sokiu hastalarda ise daha yiksek dizeylerde oldugu rapor edilmistir
(104). Gendrel ve arkadaglanni yaptid: calismada bakteriyel menenjitli
cocuklarda ortalama PCT duzeyini 57,9 ng/ml, viral menenijitli cocuklarda
0,3 ng/ml bulunmustur (98). Viallon ve arkadaslari da akut bakteriyel
menenjith ve viral menenjitli eriskin hastalann ayriminda serum
prokalsitonin diizeyindeki artisin en iyi gosterge oldugunu rapor etmiglerdir
(105).

TNF, IL-1, IL-6 gibi sitokinler ciddi enfeksiyon ve sepsis
patogenezinde rol oynarlar (106-108). Saglikli génillilerde, Escherichia
coli endotoksin enjeksiyonu ile yapilan bir galismada enjeksiyondan 1-3
saat sonra ates, miyalji, Uslume gibi sistemik belirtiler g6zienmistir
(109,110). Baglangigta prokalsitonin duzeyi olgllemez dizeyde iken, 4
saat sonra artmaya baslamis ve 8-24 saatler arsinda 4 ng/mlnin
dizeyinde kalmistir TNF ve IL-6 seviyeleri endotoksin enjeksiyonundan 2-
3 saat sonra pik yapmis ve 24 saat icinde odlgllemez duzeylere inmistir
(110). Prokalsitonin duzeyindeki artis sitokinlerin pik yapmasindan sonra
olmaktadir ve serumdaki yuksek degerler 24 saate kadar surebilmektedir
Bu durum prokalsitoninin yan émrunun uzun olmasi ite agiklanabilir.
Sitokinterin kendileri de PCT yapimini sitimlie edebilir. Kanserli hastalarda
IL-2 ve TNF infuzyonundan sonra PCT dizeyi artmigtir Buna kargin

Romatoid Artrit, Sistemik Lupus Eritematozus gibi otoimmun hastaliklarda
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TNF ve IL-6 gibi sitokinier artarken prokalsitonin diciulemez diuzeylerde
kalmistir (94)

Brunkhorst ve arkadaslar (93) iyatrojenik sepsisli bir olguda serum
PCT duzeyinin, CRP duzeyinden daha erken yikseldigini gdstermisler ve
TNF-alfa ve IL-6 ile karsilastinidi§inda yar émriunin uzun olmasi
nedeniyle daha guvenilir bir marker oldugunu vurgulamiglardir. Bu
galismada serum PCT duzeyinin bakteriyel kontaminasyondan 2,5 saat
sonra Olgulebilecek seviyelere yiikseldigi, 13,5 saatte bazal degerinin
yaklagik 3000 katina ulasarak pik yaptidi ve plazma yan émriniin uzun
olmasl nedeniyle serum duzeyinin uzun sure 6lgllebilir duzeyde oldugu

gosteriimistir.

Akut piyelonefrit ve prokalsitonin

Prokalsitoninin akut piyelonefrit tanisinda kullammi ile ilgili kisitl
sayida caligma vardir. Smolkin ve arkadaslarinin (11) yapnus oldugu bir
calismada alt Uriner sistem enfeksiyonu olan cocuklarda serum PCT
duzeyleri ortalama 0,13 ng/ml (0,02-2,15), iist Uriner sistem enfeksiyonu
olan olgularda serum PCT duzeyleri ortalama 3,41 ng/mi (0,36-12,4)
olarak saptanmigtir. Yine ayni calismada CRP testinin sensitivitesi %100,
spesifitesi %18,5 ; PCT sensitivitesi %94,1, spesifitesi %89,7 olarak
bulunmustur. Gervaix ve arkadaslarinin (10) yaptig: calismada serum PCT
duzeylerinin renal tutulumu gdstermedeki pozitif prediktif degeri %87-92,
CRP'in %44-83 oldudu belirtilmistir. Benador ve arkadasglannin (8) yaptigi
bir baska galismada ise alt Uriner sistem enfeksiyonu olan ¢ocuklarda
serum PCT duzeyleri 0,38 + 0,19 ng/ml iken, piyelonefritli olgularda 5,37 +
1,9 ng/ml olarak saptanmus, renal tutulumun siddeti ile serum PCT
duzeyleri arasinda yuksek korelasyon varken; CRP ile sinirda korelasyon
saptanmigtir. Beyaz kure degerleri ile renal tutulumun siddeti arasinda
herhangi bir korelasyon bulunamarmstir. Prat ve arkadaslarinin (12)
yaptigl ¢aligmada ise prokalsitonin duzeylerinin renal skar olusumu ile
yuksek korelasyonu oldugu gésterilmistir Ayni calismada PCTin CRP'e

gobre spesifitesi ve sensitivitesi daha yuksek bulunmustur. Yakin zamanda




Pecile ve arkadasglan (9) tarafindan yapian, yaslan 1ay ile 13 yas
arasinda degisen, ilk atak Uriner sistem enfeksiyonu olan 100 c¢ocugu
iceren calismada PCT serum duzeyi, alt Uriner sistem enfeksiyonu olan
grupta 0,44 £ 0,30 ng/ml, akut piyelonefriti saptanan grupta 4,48 + 5,84
ng/ml olarak bulunmustur. Ayni calismada, PCT'nin akut piyelonefriti
saptamadaki sensitivitesi %83,3, spesifisitesi % 93,6 olarak bulunurken,

bu oranlar CRP igin sirasiyla %94,4 ve %31,9 olarak bulunmustur.




3. GEREG VE YONTEM

Mayis 2002-Haziran 2004 tarihieri arasinda Akdeniz Universitesi
Tip Fakiltesi Cocuk Saghg ve Hastaliklar birimine ardi sira basvuran;
kiinik ve laboratuar bulgulari ile akut piyelonefrit &n tanisi alan 33 hasta
calismaya alindi. Akut piyelonefrit klinik tan kriteri olarak ates (aksiller,
=88,5°C), karin-bdégur agnisi (kendini ifade edebilen ¢ocuklarda), kusma,
I6kositoz (240.000/mm?), I6kosit formulinde sola kayma, CRP yuksekligi,
idrar mikroskopisinde piylri (buyuk biyiitme ile her sahada 8'in tizerinde
Iokosit gorulmesi) ve canli bakteri varligi bulgularinin birkaginin bir arada
olmasi kabul edildi. Daha oénceden gegiriimis idrar yolu enfeksiyonu
OykUsu olanlar, bir yagindan kugik olaniar, kronik hastaligi veya Konjenital
uriner sistem anomalisi olantar ¢alismaya alinmadi Tum hastalarda
semptomatik idrar yolu enfeksiyonunun, ilk enfeksiyon olup-olmamasi
tekrar tekrar sorgulandi Bir yasin altindaki gocuklar, PCT diizeyinin yasa
ve cinsiyete bagl olmadiyi da bilindiginden, DMSAnin uygulama,
yorumlama yoniinden zor ve tartismaya acik olmasi, idrar kultrlerinin
suprapubik ve kateterle, acil ve polikiinik ‘kogullarinda alinmasinda
zorluklar olabilecedi ve ardi sira hasta alma kararin bozacagi ve kiigiik
bebeklerde 1 yillik bir izlemin aile igin zor olacagi diustinceleri ile calismaya
hakkinda bilgi verilerek izinleri alindiktan ve Akdeniz Universitesi Tip
Fakiltesi Etik Komite Onayi alindiktan sonra calismaya kabul edildi
Basvuruda yapilan DMSA sintigrafisinde renal parankimal tutufumu olan
hastalar akut piyelonefrit olarak kabul edildi
Idrar kalturt  6rnekleri, tuvalet egitimini tamamlamis olan
cocuklardan orta akim idrar seklinde, tuvalet egitimini tamamlamamisg
olan gocuklardan uriner kateterizasyon ile alindi. Her &rnekten iki idrar

kultara ekildi. Idrar sedimenti ik basvuruda géren doktor tarafindan

incelendi. Orta akim idran ile alinan idrar orneklerinde = 10°

mikroorganizma/ml, kateterizasyon ile alinan idrar érnekierinde = 104

mikroorganizma/ml anlamli bakteriuri olarak kabul edildi
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Tum olgulardan bagvuru sirasinda beyaz kire sayimi, CRP ve PCT
galigiimast icin serum ve plazma Srnekleri alindi. Prokalsitonin icin ayrilan
serum ve plazma orekieri — 70 °C de saklandi Tedaviye baslandiktan
sonraki 72 saat icerisinde DMSA sintigrafi, renal ve pelvik ultrasonografi
yapildi. Buigular, bir radyoloji ve iki ayn nikleer tip uzmani tarafindan
degerlendirildi. Kultur ahindiktan sonra 75 mg/kg/giin parenteral seftriakson
tedavisi baglandi. Uguincii giinde idrar mikroskopisi tekrar deg@erlendirildi.
Idrar kulturt hassasiyetine goére, gerektiginde tedavi modifiye edildi.
Tedavi 14 giine tamamlandiktan sonra kontrol idrar kilturleri  alind:,
Bakteri  eradikasyonu saglanan olgulara 2 mg/kg/gun trimetoprim —
sulfometaksazol ile profilaksi baglandi,

Beyaz kire degerleri LH 750 Beckman Coulter tam kan sayim
cihazt kullanilarak saptandr.

CRP degerleri immunoturbidometrik yéntem ile Roche Modular P
otoanalizorunde belirlendi. 0,5 mg/di'nin uzerindeki degerler yuksek kabul
edildi.

Prokalsitonin  dlizeyi immunoluminometri  (ILMA) yoéntemi ile
cakgildi. 0,5 ng/ mlnin Uzerindeki degderier vyiksek kabul edildi.
Prokalsitonin duzeylerini belirflemek icin LUMItest® PCT kiti kullanid)
(BRAHMS. Diagnostica GmbH, Hennigsdorf, Berlin, Germany) (bu
testle olculebilen en dusuk PCT konsantrasyonu 0,1 ng/ml' dir ).
Prokalsitonin  dlizeyi Gilhane Askeri Tip Akademisi immunoloji

laboratuannda agagidaki prosedir izlenerek calisiid::

1. Tum kitler ve hasta serum 6rnekleri oda isisinda agildt.

Isaretleyici hazirland!.

Kit reaktanlari ile hasta 6rnekieri yavasca karistirildi,

Tum tupler numaralandtrildi.

Yikama solusyonunun 11 mfl'si distile su ile 550 ml ye tamamianarak
haztrlandi

Luminometre cihazi calisir konumda hazirland:

Tum tupler vortekste kanistinidt.
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2. Standart s1ab . . s6ab icerisne 20 mikrolitre PCT konuldu. Ayni
sekilde kontrollerin  kla,b ve k2a,b ile hasta &rneklerinin igerisine de (
pi1a,b ) 20 mikrolitre PCT konuidu. Bu iglemier igin kullanilan mikropipetier
her hasta igin degistiriidi.

3. Tum test tuplerinin icerisine 250 mikrolitre isaretleyici eklendi.

4. Kangim haline getirilmis olan test tiipleri kisa bir zamanda homojen hale
getiriimek amaciyla miksere konuldu. Tum test tuplerinin agzi sikica
kapatildi ve inkubasyon icin horizontal rotatére konuldu. Rotatérun hizi
170 — 300 RPM olarak ayarlandi. 1 saat — 1 saat 15 dakika, 18 —25 derece
oda sicakliginda, isik ile temas etmeden inkube edildi.

5. Yikama solusyonundan 1 ml drnek materyale eklendi Ozellikle tip
Uzerinde kalan fazla miktardaki isaretleyici disan alindi. Bu islem toplam 4
kez tekrarlandi. En son olarak tup, kurutma kagid: lzerinde ters konuma
getirilerek tamamen direne oimasi saglandi.

6 Tum tupler luminometre cihaz: icerisine kullanma proseduriine uygun
olacak bir sekilde yerlestirildi.

7. Luminescence &lglilmesi igin 300 mikrolitre lumitest- basiskit reaktan:
1. ve 2. tipe otomatik enjekidr lle eklendi.

8. Serum PCT diizeyleri cihaz tarafindan otomatik olarak yazdinld.

Hastalara bagvurudan sonra 72 saat igerisinde Renal-pelvik
Ultrasonografi ve DMSA sintigrafi yapildi. Tc-99m DMSA 1,5 MBag/kg
(minimum 20, maksimum 100 MBq) intraventz enjeksiyonundan 3-4 saat
sonra goruntuler alindi. Toshiba GCA-501 S gama kamera sistemi ve
pinhole kolimatdr kullanilarak géruntiileme yapildi. Sad ve sol posterior,
sag ve sol posterior oblik goruntuler 10 dakikada 256 x 256 matriksde
alindi. Renal lezyonun genisligi ve intensitesi, hastalarin klinik ve
laboratuvar bulgularindan haberdar olmayan iki nikleer tip uzmani
tarafindan degerlendirildi. Renal lezyonun genislijine gére vyapilan
skorlamada: 0, lezyon yok; 1, lezyonun genisligi ylizey alaninin < %57; 2,
lezyonun genisligi yuzey alaninin %5-10'u; 3, lezyonun genisligi yiizey

alaninin %10-30'u; 4, lezyonun genigligi yuzey alaninin >%30'u olarak




belirlendi. Renal lezyonun yogunluguna gore yapilan skorlamada: 0,
lezyon yok; 1, hafif hipoaktif alan; 2, orta derecede hipoaktif alan; 3,
siddetli hipoaktif alan olarak belirlendi Renal lezyonun genisligi ve
intensite skorlarinin toplami ile DMSA inflamasyon skoru (DMSA-|S)
olugturuldu (8,111). DMSA’da multipl defekt saptanan olgularin intensite
skorlari yiksek intensite olarak kabul edildi. DMSA inflamasyon skoruna
gbre olguiar 4 gruba ayrildt; grup 1 normal DMSA bulguian olan hastalar,
grup 2 DMSA-IS 2-3 olan hastalar, grup 3 DMSA-IS 4-5 olan hastalar,
grup 4 DMSA-IS 6-7 olan hastalar tarafindan olusturuldu.

Akut dénemde yapilan DMSA sintigrafide renal tutulumu saptanan
olgulara 3. ayda kontrol DMSA vyapild:. Tutulumu devam eden olgulara 6,
12 ve 24 ayda DMSA sintigrafileri yapiimasi ongorildu.  iseme
disfonksiyonu bulgular gelisen ve/veya enfeksiyonlari tekrarlayan olgulara
voiding sistolreterografi (VCUG ) veya videourodinami yapildi.

Verilerin ortalamalar ve standart sapmalari hesapiandi. DMSA’'nin
pozitif ve negatif olmasina gére olusturulan 2 hasta grubunun beyaz kire,
CRP ve PCT degeri ortalamaian ve standart sapmalari Mann-Whitney test
kullanllarak karsilastirldi. DMSA-IS'na gore olusturulan 4 grubun beyaz
kire, CRP ve PCT degeri ortalamalan ve standart sapmalari Kruskal-
Wallis test kullanilarak incelendi. P degeri < 0,05 olmasit istatistiksel olarak
anlamh kabul edildi Beyaz kiire, CRP ve PCTnin cut-off degerleri
Receiver Operating Characteristic (ROC) egrileri  yapilarak olusturuldu,
ROC egrisi ile belifenen cut-off degerlerine gore duyarlilik, &zgulluk,
negatif ongdri degeri (NPV), pozitif éngori degeri (PPV), accuracy
(dogruluk orani) hesapland: Istatiksel analiz SPSS/10.0 paket programi
kuitanilarak yapildi.




4. BULGULAR

Galigmaya ardi sira basvuran 33 hasta alindi 31'i kiz (%93,9), 2'si
:erkekti. Yaglarl 14 ay ile 10 yas arasinda (4,44 t 2,51 yil) degismekte idi 6
olgu 2 yas altindaydi (%18,2). 13 olgu 2-5 yas arasinda (%39,4), 13 olgu
5-10 yas arasinda {%39,4}, 1 olgu 10 yas Uzerindeydi (%3). Hastalarin
“yakinmalannin baslama zamani ile basvuru zamanlar arasinda 1-10
Lgun (2,72 £ 2,34 gun) bulunmaktaydi 25 hasta yakinmalarinin
baglamasindan sonraki ilk 72 saat igerisinde (%75,7), 4 olgu 3-5 gun
“arasinda (%12,1), 3 hasta 5-7 gun arasinda bagvurdu (%9,1). Bir olgu 7
“glnden sonra bagvurdu.
Cizelge 4 1. 33 Hastamin Basvurudaki Klinik Ozellikieri

n Yo
Cinsiyet
Erkek 2 6
Kiz 31 94
Yas
14-24 ay 6 18,2
>2-<5 yas 13 39,4
2 - <10 yag 13 39,4
=10 vas 1 3
Ates (°C)
<38,35 3 9,1
38,3-38,9 7 21,2
=39 23 69,7
Karmn Agrisi
Var 15 55,5
Yok 12 445
Yan Ajrisi
Var 5 18,5
Yok 22 81,5
Kusma
Var 11 33,3
Yok 22 66,7
Ptyiiri
Var 30 90,9
Yok 3 9.1
Bakteriiiri
Var 30 90,9
Yok 3 9.1
Tdrar Kitlttirii
Steril 8 24,2
<100 000 CFU 3 9.1
100.000 CFU 22 66,7
Antibiyotik Kulianimi
Var 7 21,2
Yok 26 78.8
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3 hastanin atesi < 38,5 °C (36 5, 36.7, 38°C), 30 hastanin atesi =
38,5 °C (%90,9) idi Yakinmalarin: ifade edebilen 27 hastanin 15'inde
(%45,5) bagvuru aninda karin agrisi bulunmaktaydi. 5 hastada (%15,2)
bogur agrisi vardi. 11 hasta kusma yakinmasi ile basvurdu (%33,3)
Hastalarin bagvuru anindaki klinik ézellikleri Cizelge 4 .1'de 6zetlenmistir.

Olgularin bagvuru sirasinda bakilan idrar mikroskopisinde 3'iinde
piylri yoktu. Bunlann 2'sinde idrar kuitura steril, 1'inde anlambi greme
vardi. 22 hastanin (%66,7) idrar kilturunde aniamh Ureme (>100.000
cfu/ml) saptanirken, 8'inde (%24,2) idrar kiilttru steril, 3’unde (%9,1) idrar
kulturinde <100.000 cfu/m! Ureme saptand!. idrar kiltiru steril olan 8
hastanin 5'inde basvurudan once antibiyotik kullanimi vardi Idrar
kultariinde <100.000 cfu/ml Ureme olan olgularin hicbirinde antibiyotik
kullamimi  dyklsl bulunmamaktayd) Idrar kblfuriinde ureme olan 25
hastanin 22'sinde (%88) E.coli, 2'sinde (%8) Kiebsiella spp, 1'inde (%4)
Enterobakterdi. -

Hastalarin beyaz kire degerleri 6.900-29.100 / mm?® (17.760 +
4973) arasinda degismekte idi. Bir hastanin beyaz kire degeri 6.900/mm?,
11 hastanin (%33.3) 10-15.000 / mm?® arasinda, 21 hastanin (%63,6)
beyaz kiire degerleri >15.000/mm? idi

Hastalarin CRP degerleri 1,5-33,1 mg/di (10,6 + 7,8) arasinda idi.
Uc hastada (%9) CRP degeri 2 mg/dl ve altindaydi. Olgularin 6'sinda
(%18,2) CRP degeri 2,1-5 mg/dl, 9unda (%27,3) 51-10 mg/d!
arasindaydi. Olgularin 15'inde (%55,5) CRP degeri 10 mg/dl (zerindeydi.

Hastalann PCT degerleri 0,06-5,04 ng/ml (1,063 + 1,026) arasinda
degismekteydi. PCT degerleri hastalarin 13'0nde (%39,3) 0,5 ng/mlnin
altindaydi. Olgularin 7'sinde (%21,2) 0,5-0,99 ng/ml, 8’inde (%24,2) 1,0-
1,99 ng/ml arasinda bulundu. Hastalarin 5'inde (%15,3) PCT degeri 2
ng/ml ve uzerindeydi.

Hastalarin bagvurularindan sonraki ilk 72 saat icerisinde yapilan
RUS' lerinde 18 hastada (%54,5) patolojik bulgular {nefromegali,

parankimal ekojenite artisi, pelvikalisiyel dilatasyon, fokal piyelonefritik




odak, tas olusumu gibi) saptandi Hastalarimizin RUS bulgulart Cizelge
4.2 'de dzetlenmektedir.
Cizelge 4 2 Bagvurudaki RUS Sonuglart

Renal Ultrasonografi (RUS)
Q

1 Yo
Normal 15 455
Nefromegali 7 21.2
Pelvikalisiyel Dilatasyon 5 15.2
Parankimal Ekojenite Artisi 3 9.1
Nefrolitiyazis 2 6
Fokal Pivelonefritik Alan 1 3

Olgulann basvuru sonrast ilk 72 saat icerisinde yapilan DMSA
sintigrafisinde 21 hastada (%64) akut piyelonefrit ile uyumlu tutulum
saptandi. Bunlann 3’Unde tutulum multipl odaklar seklinde idi. DMSA'da
tutulumu olan 21 hastadan 7'sinde DMSA inflamasyon skoru grup 2,
7’sinde grup 3, 7’sinde grup 4 olarak bulundu.

Akut ddnemde DMSA'da tutulumu olan 21 hastanin 19una 3. ayda
kontrol DMSA sintigrafisi yapildi. Bu 19 hastadan 6'sinda tutulum devam
ediyordu.  Akut donemde tutulumu olan diger 2 hastanin DMSA
sintigrafilert 6 ayda yapildi. Bu 2 hastanin 6 ay sintigrafilerinde tutulum
devam etmekte idi. 3.ayda tutulum devam eden 6 hastanin 6 ayda yapilan
DMSA sintigrafisinde 3'inde tutulum devam etmekteydi. 6. ayda yapilan
DMSA sintigrafisinde toplam 5 hastada (%23.,8) renal skar geligimi
mevceuttu (Sekil 4.1.).

Sikayetlerin  baglama zamani ile DMSA sintigrafisi yapiimasi
arasindaki slre 1-12 gun arasinda degismekteydi (4,27 + 2,51 gtn) 17
hastada > 3 gun olup bu hastalarin 10'unda (%58,8) DMSA'da tutulum
vardi 16 hastada bu sure 3 gun ve altindaydi. Bu 16 hastanin 11'inde
(%68,7) DMSA'da tutulum saptandi. DMSA sintigrafisinde akut piyelonefrit
ite uyumlu tutulumu saptanan 21 olgunun sikayetlerinin baslamasi ile
DMSA yapilmast arasinda gecen sure 1 — 12 giin (4,38 * 2,85) arasinda
idi. DMSA'’si normal olan 12 hastanin sikayetlerinin baslamasi ile DMSA
yapilimast arasinda gecen sure 1 — 7 gin arasinda degismekte (4,08 +
1,88) idi.
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Sekil41 0,3,6ve 12 ayda yapian DMSA sintigrafisi sonuclarinin sematik
bzeti

33 Hasta

(Basvuru) 21 Hasta DMSA(+) 12 Hasta DMSA(-)

(3.ay) 13 Hasta 6 Hasta
DMSA (-) DMSA(+)

(6.ay) 3 Hasta 3 Hasta + 2 Hasta
DMSA(-) DMSA(+) DMSA(+)
(12.ay) 5 Hastadz Renal Skar

Istatistiksel caigma sonuglar

Klinik ve laboratuvar verilerinin DMSA ile korelasyonu:

Bagvuru sirasinda yapilan DMSA sintigrafisinde tutulumu olan 21
hasta ve tutulumu olmayan 12 hastadan olusturulan iki grubun cinsiyet,
yas, sikayetlerin basiamasi ile basvuru arasinda gegen sire, ates, karin
agrisi, bogur agrisi, kusma gibi klinik ve demografik 6zellikleri ile bagvuru
aninda bakilan beyaz kire, CRP, PCT degerleri, idrar mikroskopisinde
piyuri ve canli bakteri varligi, idrar kiltirleri ve renal-pelvik USG sonuclan
Chi Square test ile karsilagtiriidi. Her iki grubun klinik, demografik ve
laboratuvar bulgulan ile RUS sonuglart arasinda istatistiksel anlamli fark
saptanmadi (Cizelge 4 3.).

Akut dénemde yapilan DMSA sintigrafisinde tutulum saptanan 21
olgunun yaslar 15 ay — 9 yas (4,42 + 2,41 yil) arasindaydi DMSA
sintigrafisi normal olan 12 olgunun yaslart 14 ay — 10 yas (4,41 + 2,73 yil)
arasindaydi. 2 yas altindaki 6 olgunun 4’unde (%66,6) DMSA pozitif
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saptandl. 2 - 5 yas arasindaki 13 hastanin 8’inde (%61,5) DMSA bulgularn
akut piyelonefrit ile uyumlu saptandi. 5 — 10 yas arasindaki 13 olgunun
9'unda (%69,2) DMSA bulgulan pozitifti. 10 yas ve Uzerindeki 1 hastanin

| DMSA’st negatifti. Renal skar gelisen 5 hastanin tumu 5 yas altindaki
olgulard:. Ancak iki grup arastnda yas yéninden istatistiksel olarak anlamli
fark bulunmadi (p=0,985).

Cizelge 4.3. 33 Hastanin bagvurudaki klinik 6zellikleri ve DMSA tutulumunun

dagilimi
Tim Hastalar DMSA(+) Olan p*
n % Hastalar
n %o
Cinsiyet i
Erkek 2 6 1 50
Kiz 31 94 20 64,5
Yas n
14-24 ay 6 18,2 4 66,7
>2 - <5 yag i3 39,4 8 61,5
=3 - <10 yas 13 39,4 9 69.2
= 10 yas I 3 0 -
Ates (°C) ' 0,5382
<385 3 9.1 1 33,3
38,5-38.9 7 21,2 7 100
=39 23 69,7 13 56,5
Karm Agris 0,692
Var 15 58,5 9 60
Yok 12 445 7 58,3
Yan Agrist 0,328
Var 5 18,5 2 40
Yok 22 8L5 i4 63,6
Kusma 0,703
Var 11 333 8 72,7
Yok 22 66,7 13 59
Idrar Kiiltiiri 0,471
Steril - 8 242 5 62,5
<100.000 CFL? 3 9.1 ] 333
100.000 CFU 22 66,7 15 68,1
Antibiyotik Kullamim 0,377
Var 7 21,2 3 42.8
Yok 26 78.8 18 69,2

*

: Chi-Square test

': p degeri 5 yas alti ve ustlne gére hesaplanmistir.
2. p degeri 38,5 °C alti ve ustune goére hesaplanmistir
: tum idrar ktiturleri orta akim idrari ile alinmigtir

w
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Atesi < 38,5 °C olan 3 hastanin 1'inde DMSA’da tutulum saptandi.
Atesi =38,5 °C olan 30 hastanin 20’sinde (%66,6) DMSA'da tutulum
vardi. Ates yakinmasi ile bagvurup DMSA'da pozitif tutulum saptanan 20
olgunun bagvuru éncesindeki ates yakinmasinin siiresi 1-10 gun (2,28 +
1,97) arasinda degismekte idi. Ates yakinmasi jle basvurup DMSA
sintigrafi  buigulart normal olarak saptanan 10 hastanin basvuru
oncesindeki ates yakinmasinin slresi 1-7 gin arasinda (245 + 1,8)
degismekte idi. ki grup arasinda ates sureleri ybnlinden istatistiksel olarak
anlaml fark bulunmad: (p= 0,755).

Karin adnisi yakinmasi ile basvuran 15 hastanin 9unda DMSA
bulgulari akut piyelonefrit ile uyumiuydu DMSA pozitif ve negatif olan iki
grup arasinda karin agrisi yakinmas: yoniinden korelasyon saptanmadi
(p=0,692). Boglr agrisi yakinmasi olan 5 hastanin 2'sinde DMSA’da
tutulum vardi. DMSA pozitif ve negatif olan iki grup arasinda bogiir agnst
yonunden korelasyon saptanmadi (p=0,328).

Kusma yakinmasi ile bagvuran 11 hastanin 8inde DMSA'da
tutulum saptandi DMSA pozitif ve negatif olan iki grup arasinda kusma
yakinmasi yoniinden istatistiksel fark saptanmadi (p=0,703).

[drar kulttrii steril olan 8 hastanin 5'inde DMSA'da tutulum vard.
Hastalarin 7'sinde antibiyotik kullanimi meveuttu. Bunlarin 3'inde DMSA
pozitifti. Bagvuru aninda antibiyotik kullanmayip idrar kultirii steril olan 2

hastanin DMSA bulguiarn akut piyelonefrit ile uyumlu saptandi.

Laboratuvar Verilerinin Kantitatif Degerlendirmesi

Olgularin bagvuru sirasindaki beyaz kure sayimi, CRP degeri ve PCT
degeri ile DMSA tutulumunun olup olmamasina gore olugturulan iki grup
nonparametrik testler (Mann Whitney test) kullanifarak karsilastirildi. Her

iki grup arasinda istatistiksel olarak fark yoktu (Cizelge 4.4.)
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Cizelge 4 4. Laboratuvar Bulgulari ve DMSA Sintigrafi Sonuclarinin Karsilastirilinasi

Normal DMSA (1:12)  (+) DMSA (n:21) p*

CRP (mg/dl) 1,5-26 1,7-33,1 0,291
(8,69 % 7,18) (11,8 +8,17)
PCT (ng/ml) 0,06 — 1,98 0,19 - 5,04 0,228
(0,766 + 0,644) (1,232 +1,172)
Beyaz Kiire (/mm?) 6.900 - 29.100 1190026300 0,782
(17.458 + 6472) (17.933 + 4055)

" Mann-Whitney testi

DMSA sintigrafisinde tutulumu olan 21 hastanin beyaz kire
degerleri 11.900-26 300 / mm?® arasindaydi (17.933 + 4055 / mm3).
DMSA'sI negatif olan 12 hastanin beyaz kire degeri 6.900-29.100 / mm?
arasinda bulundu (17 45846472 /mm?) Beyaz kire sayimi >15.000 / mm?
olan 21 hastanin 14'Unde DMSA'da tutulum vardi Beyaz kiire degeri
<15.000 /mm? olan 12 hastanin 7’sinde DMSA’da tutulum vardi. DMSA
tutulumuna gére beyaz kire degerleri istatistiksel fark godstermedi
(p=0,782) (Cizelge 4 4.),

DMSA sintigrafisinde tutulumu olan 21 hastanin CRP degeri 1,7-
33,1 mg/dl (11,8 * 8,17) arasinda degismekte idi. DMSA tutulumu olmayan
12 hastanin CRP degeri 1,5-26 mg/dl (8,69 + 7,18) arasinda idi CRP’si 2
mg/dl altinda olan 3 hastadan 1'inde, CRP degeri 2,1-5 mg/dl arasinda
olan 6 hastanin 4’inde, CRP 5,1-10 mg/dl arasinda olan 9 hastanin
d'inde, CRP 10mg/dl Uzerinde olan 15 hastanin 11'inde DMSA’da tutulum

saptandi. DMSA tutulumuna gére olusturulan iki grup arasinda CRP

degerleri istatistiksel fark gostermedi (p=0,291) (Cizelge 4 4.). | :

DMSA sintigrafisinde tutulumu olan 21 hastanin PCT degeri 0,19 — o
5,04 ng/ml (1,232 £ 1,172 ng/ml) arasinda; DMSA’si negatif olan 12
hastanin PCT degeri 0,06 — 1,98 ng/m! (0,766 + 0,644) arasinda idi. PCT
0,5 ng/ml altinda olan 13 hastanin 8'inde (%61,5), PCT degeri 0,5-0,99
ng/ml arasinda olan 7 hastanin 3'tinde, PCT 1-1,99 ng/ml olan 8 hastanin
d'inde, PCT degeri 2ng/ml ve Uzerinde olan 5 hastanin tumunde DMSA'da
tutulum vardi Iki grup arasinda istatistiksel fark yoktu (p=0,228) (Cizelge
4.4
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DMSA'da tutulum saptanan 21 olguda DMSA inflamasyon skoruna
gore 4 grup olusturuldu. Bu 4 grubun beyaz kure, CRP ve PCT degerteri
istatiksel olarak nonparametrik test (Kruskal Wallis test) kullanilarak
karsilagtirildi. Dért grup arasinda beyaz kire sayimiari ile CRP ve PCT

degerieri arasinda istatistiksel olarak fark saptanmadi (Cizelge 4.5.)

Cizelge 4.5. Laboratuvar bulgulan ile DMSA inflamasyon skoru farkl gruplarin

karsilagtirilmasi

Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 Total
n=12 n=7 n=7 =7 n %
Beyaz kiire (mm?®)
<10.000 i 0 0 0 [ 30
10-15.000 4 2 3 2 Il 333
>15 600 7 3 4 5 2] 636
Ont £5D 17458 £ 6472 16842 + 3610 17685 £ 4166 19185 + 4524
CRP (mg/dl)
<2 2 0 1 0 3 21
21-5.0 2 1 2 1 6 182
5.1-10.0 4 i 3 | 9 273
>10,0 4 5 1 5 i5 454
Ort + 8D 8069+718 137631 7.08+£627 14,6 £ 10,1
PCT (ng/ml)
<03 5 2 3 3 13 393
05099 4 2 1 0 7 212
1,0-1.99 3 1 3 i 8 242
20 0 2 0 3 5 153
Ort £SD 0.766 £0.644 1,08 + (839 0.896+0.711 1,72+ 1.71

Beyaz kure degeri 10.000/mm?® altinda olan 1 hastanin DMSA
inflamasyon skoru grup 1'di. Beyaz kire degeri 10 .000-15.000/mm?
arasinda olan 11. olgunun 4’unde DMSA inflamasyon skoru grup 1, 2’sinde
grup 2, 3'unde grup 3, 2'sinde grup 4'tli. Beyaz kiire degeri 15.000/ mm?3
uzerinde olan 21 hastanin 7’sinde DMSA inflamasyon skoru grup 1, 5'inde
grup 2, 4'inde grup 3, 5'inde grup 4'tu. DMSA inflamasyon skoruna gore
doért gruba aynilan olgularin ortalama beyaz kire degerleri sirastyla grup
T'de 17458 + 6472, grup 2'de 16842 + 3610, grup 3'te 17685 + 4166, grup
4'te 19185 £ 4524 olarak saptandi Dért grup arasinda istatistiksel olarak
anlambi fark saptanmadi (p=0,800) (Cizelge 4 5.).

CRP degeri <2 mg/dl olan 3 hastanin 2'sinde DMSA inflamasyon
skoru grupi, Tinde grup 3tu. CRP degeri 2,1-5 mg/dl arasinda olan 6
olgunun 2'sinde DMSA inflamasyon skoru grup 1, 1'inde grup 2, 2'sinde
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grup 3, 1inde grup 4'tu. CRP degeri 5,1-10 mg/dl arasinda olan 9 olgunun
4'iinde DMSA inflamasyon skoru grup 1, 1'inde grup 2, 3’inde grup 3,
1'inde grup 4'tu. CRP degeri >10 mg/di olan 15 hastanin 4’inde DMSA
inflamasyon skoru grup 1, 5inde grup 2, 1inde grup 3, 5’inde grup 4tu.
DMSA inflamasyon skoruna gére olusturulan doért grubun ortalama CRP
dederleri sirasiyla, grup 1'de 8,69 £ 7,18, grup 2’de '13,7 + 6,31, grup 3'te
7,01 £ 6,27, grup 4'te 14,6 + 10,1 olarak bulundu. Bu dért grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0,108) (Cizelge 4.5).

PCT degeri <0,5 ng/ml altinda olan 13 hastanin 5inde DMSA
inflamasyon skoru grup 1, 2’sinde grup 2, 3’Gnde grup 3, 3’Ginde grup 4'tu.
PCT degeri 0,5-0,99 ng/ml olan 7 olgunun 4’unde DMSA inflamasyon
skoru grup 1, 2'sinde grup 2, 1inde grup 3'tu. PCT degden 1-1,99 ng/ml
arasinda olan 8 hastanin 3’'unde DMSA inflamasyon skoru grup 1, 1'inde
grup 2, 3'linde grup 3, Tinde grup 4tu PCT degeri 2 ng/ml olan 5
hastanin 2'sinde DMSA inflamasyon skoru grup 2, 3'Unde grup 4 olarak
bulundu. DMSA inflamasyon skoruna gére olusturulan dért grubun
ortalama PCT degerleri sirastyla, grup 1'de 0,766 * 0,644, grup 2'de 1,08
+ 0,839, grup 3'te 0,896 £ 0,711, grup 4te 1,72 £ 1,71 olarak saptandi. Bu
doért grup arasinda istatistiksel olarak anlaml fark saptanmadi (p=0,482,}
(Cizelge 4.5).

Laboratuvar parametrelerinin 6zgiilllik, duyarhihik, NPV, PPV ve
dogruluk oranlarinin belirlenmesi

Beyaz kure, CRP ve PCT degerlerinin ideal spesifisite ve
sensitivitesinin belirlenebiimesi icin uygun olan cut-off degerleri Receiver
Operating Characteristic (ROC) egrileri yapilarak saptandi. _

Beyaz kiure icin belirlenen cut-off dederi 12.300 /mm?, sensitivitesi
% 95,5, spesifisitesi % 27,3, "area under the ROC curve” degeri 0,535
olarak saptandi. Sonuglar Cizelge 4.6 'da ézetlenmekiedir. Beyaz kure icin
belirlenen ROC egrisi Sekil 42 de, DMSA poziif ve negatif hastalarin

beyaz kure dagilimlan Sekil 4 3'te gosterilmektedir.
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CRP igin belirlenen cut-off dederi 2,8 mg/dl, sensitivitesi % 86,4,
spesifitesi % 36,4, “"area under the ROC curve” degeri 0,603 olarak
saptandi. Sonuglar Gizelge 4.6 'da 6zetlenmektedir. CRP igin belirienen

ROC egrisi Sekil 4 4'te, DMSA pozitif ve negatif hastalarin CRP dagilimlari
Sekil 4.5 'de gosteriimektedir
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Sekil 4 4 CRP ROC ejrisi Sekil 4.5 CRP dagilum

PCT i¢in belirlenen cut-off degeri 0,9605 ng/mi, sensitivitesi % 50,
spesifitesi % 81,8, “area under the ROC curve” degeri 0,661 olarak
saptandi. Sonuglar Cizelge 4.6’da 6zetlenmekiedir PCT igin belirlenen
ROC egrisi Sekil 46’da, DMSA pozitif ve negatif hastalarin PCT
dagiimlart Sekil 4.7.'de gésteriimektedir, | |
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Cizelge 4 6 Beyaz kure, CRP ve PCT igin belirlenen cut-off dederleri, sensitivite,
spesifisite ve “area under the ROC curve” dederleri

Cut-off degeri  Sensitivite (%)  Spesifisite (%)  Area under the ROC curve

Beyaz Kiire 12300 / mm? 95,5 27,3 0,535
CRP 2,8 mg/dl 86,4 36,4 0,603
PCIT 0,9605 ng/ml 50 81,8 0,661

Beyaz kure cut-off deferi 15000 /mm* alindijinda da DMSA .
tutulumunu gostermede istatistiksel anlamiihg saptanamadi (p=0,716 Chi- -
Square test) Sensitivitesi %66,7, spesifitesi %41,7, NPV %41.7, PPV o
%66,7, dogruluk orant %576 olarak saptandi.

CRP ve PCTin farkh degerleri icin duyarlilik, 6zgullik, pozitif
ongoéru degeri, negatif dngorti dederi ve dogruluk orani Cizelge 4.7 'de
Ozetlenmektedir

Beyaz kire > 15.000 / mm®, CRP> 10 mg/dl ve PCT> 1 ng/mi olan
6 hastanin hepsinde DMSA'da tutulum mevcuttu. Bu olguiann 2’sininin

DMSA inflamasyon skoru grup 2, 4’unde grup 4 bulundu. .
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Cizelge 47 CRP ve PCT'nin sensitivite, spesifisite, NPV, PPV ve Dodruluk
oranlan (CRP cut-off degerleri 2- 5- 10 mg/d! igin, PCT cut-off degerleri 0,5- 1-2

ng/ml icin})
CRP PCT

=2 3.0 =10 2.5 A0 20
Spesifisite (%) 16,6 33,3 66,7 41,7 75 100
Sensitivite (%) 95,2 76,2 524 57,1 47.6 23,8
PPV (%) 66,7 66,7 73,3 63,2 76,9 100
NPV (%) 06,7 44 4 444 35,7 45 42,9
Dogruluk oran1 (%) 667 60.6 576 51,5 57,6 51,3

PPV: Pozitif Ongérii Degeri
NPV: Negatif Ongorii Degeri

CRP ve PCT igin farkli cut-off degerlerindeki dogru pozitif DMSA ve
dogru negatif DMSA dagilimi Sekil 4.8 'de gosterilmektedir

Sekil 4 8 CRP 2-5-10 mg/d! ve PCT 0,5-1-2 ng/m| degerlerindeki DMSA tutulumu

20

201
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5. TARTISMA

Calismamizda, ilk piyelonefrit ataginda renal parankimal tutulumun
olup olmadiginin ayirt ediimesinde prokalsitonin testinin kullanilabilirligi
arastirilmistir. Akut piyelonefrit tanisinda kullanilan geleneksel klinik ve
laboratuvar metodlarinin ve tanida altin standart test olan DMSA
sintigrafisinin ~ yerine  kullanilabilirligi  yéntnden PCT  dizeylerinin
dlculmesinin bir UstUnIUQU saptanmamistir.

Serum PCT duzeyi saglikh kisilerde 0,1 ng/ml'nin altindadir (7). Prat
ve arkadaglan (12), enfeksiyonu ofmayan 38 sagiikll cocukta ortalama
PCT degerinin 0,363 + 0,29 ng/ml oldugunu géstermislerdir. Siddetli
bakteriyel enfeksiyonlarin seyri sirasinda serum PCT degerinin 20-2000
ng/mlye ulastigi belirtiimektedir. Enfeksiyonun baslamasi ile PCT serum
dizeyleri 12. saatte pik yapmakta ve enfeksiyon uyarisi bittikten sonra bile
PCT degerleri 10 glin kadar yuksek diizeylerde kalmaktadir. PCT'nin
yarilanma émri 22,5 saattir (93). Bu gune kadar yayinlanan calismalarda
prokalsitonin diizeyi ile APN arasinda giclu korelasyon bulundugu
belirtiimektedir (8-13).

Calismamizda, DMSA tutulumu olan ve olmayan iki grup arasindaki
Bununia birlikte PCT serum dlzeyi yiksek olan (> 2 ng/mi) hastalarin
hepsinde DMSA tutulumu olup; ézgullugu %100, pozitif éngorii degeri
%100 olarak saptanmistir. Smolkin ve arkadaslan (11), APN tanisi DMSA
ile kanitlanmig gocuklarin serum PCT degerlerinin gok degiskenlik
gosterdigini belirtmiglerdir (0.36-12 4 ug/L, ortanca 3.41). Ayni calismada
PCT cutoff degeri 0,5 ng/ml olarak alindiginda duyarhilik ve &zgullugu
sirastyla %94,1 ve %89,7 olarak bulunmustur. Calismamizda PCT cutoff
degeri 0,5 ng/ml olarak alindi§inda duyariihgi %57,1, ozgullugu %41,7
bulunmustur. Prat ve arkadaslar {(12), dusik PCT serum duzeyi olan ve
Klinik olarak APN tanisi alan ¢ocuklarda renal skar gelisme riskinin dustik
oldugunu iddia etmektedirler. Yakin zamanda Pecile ve arkadagslan (9),

piyelonefritik gruptaki ortalama serum PCT degerlerinin; alt Uriner sistem
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enfeksiyonu olan gocuklara gére belirgin yitksek oldugunu gostermiglerdir
(448 + 5,84 SE). Aymi galismada PCT duyarlilidi ve 6zgulligi bizim
calismamizdaki dederlerden yuksek bulunmus olup, PCT cutoff degeri 0,8
ng/ml olarak alinmistir (PCT cutoff degeri 0,5 ng/mi olarak alindiginda
duyarlihd ve 6zgtlitgu sirasiyla %90,7 ve %702 olarak saptanmistir). Bu
caltsmada PCT cutoff degerini belirlemek icin yapilan ROC analizinde 0,8
ng/ml cutoff degeri icin belirlenen area under ROC curve degeri 0,924
saptanmistir. Bizim ¢alismamizda ROC analizinde en uygun cutoff degeri
0,96 ng/mi olarak bulunmus ve area under ROC curve degeri 0,661
saptanmistir. Yuksek cutoff degerleri ve dusik area under ROC curve
degeri elde etmemizi, hasta sayisinin sinirli olmasi ile aciklayabitiriz.
Gervaix ve arkadaglari (10}, akut piyelonefritli cocuklanin %26’sinda serum
PCT dtzeyini 0,5 ng/mlI'nin altinda, alt uriner sistem enfeksiyonu gegiren
cocuklarin %15'inde PCT serum diizeyini 0,5 ng/mlnin Uzerinde
saptamistir. Ayni calismada PCT cutoff degeri 0,5 ng/ml yerine 2 ng/ml
olarak alindiginda piyelonefrit olasiligi %34’'den %92've yikselmektedir.
Bigot ve arkadaglar (13), 42 g¢ocuk Uzerinde yaptiklar galismada,
basvurudan sonraki itk 3 gun icerisinde DMSA'da renal parankimal
tutulumu saptanan 19 hastanin ortalama serum PCT diizeyini 5,4 ng/ml,
DMSA'si normal olarak saptanan 23 hastanin ortalama serum PCT
duzeyini 0,4 ng/ml olarak buimuslardir (p<0,00001). Ayni calismada,
serum PCT duzeyinin (cutoff 0,5 ng/ml) ézgulliguni %87, duyarliigini
%100 olarak bildirmislerdir Benador ve arkadaslan (8), alt Uriner sistem
enfeksiyonu olan 23 ¢ocugun ortalama PCT serum diizeyini 0,38 + 0,19
ng/ml (SE) saptamug, kanitlanmis piyelonefriti olan 37 cocukta ortalama
PCT serum dizeyini 5,37 + 1,9 ng/ml (SE) olarak saptamis ve bu iki grubu
karstlagtirmistir (p< 0.0001). Ayni calismada DMSA'da lezyonu olmayan
veya grade 1 ve 2 lezyonu olan gocuklarin %25,6’sinda, DMSA'da grade 3
ve 4 lezyonu olan gocuklarm timinde PCT serum diizeylerinin > 0,6
ng/ml oldugu goérulmustur Literatlrdeki bu veriler ve calismamizdaki
bulgular birlikte degerlendirildiginde: 1. Cok yuksek PCT degerleri siddetli

renal parankimal tutuluma isaret etmektedir 2. PCT degerleri yiksek ise
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akut piyelonefrit ile iyi korefasyon géstermektedir 3. Normal veya dustk
serum PCT degerleri gok hafif veya hafif renal tutulum ile birliktedir 4.
Bunlarin aksine, DMSA'da tutulumu olan her hastanin PCT dizeyi yuksek
olmayabilir.

Klinikte hastanin hastaneye yatinimasi, yogun antimikrobiyal tedavi
uygulanmasi, altta yatan risk faktorlerinin gecikmeden incelenmesi
konularinda, akut dénemdeki PCT diizeyi ¢ok yluksek degerlerde olur ise
yol gosterici olabilir. Diger taraftan DMSA sintigrafisinin en guvenilir test
oldugu akilda tutuimahdir Dustk serum PCT degerleri olan gocuklarda
ozellikle invaziv girisimler (MSUG gibi) geciktirilebilir veya daha fazla
tartisitmalidir gérugundeyiz.

Calismamizda hastalanin %94’tnu kiz olgular olusturmaktayd.
Erkek hastalarin az olmasinin iki nedeni olabilir: 1. Calismaya ard: sira
basvuran hastalarin kabu! edilmesi nedeni ile rastlanti olasihg 2.
Erkeklerde Uriner sistem enfeksiyonlan &zellikle ilk 1 yasta sik olmasi ve
calismamiza, 1 yagin altindaki hastalar almamamiz. Bir yasin altindaki
gocukiarin  (PCT dlzeyinin yasa ve cinsiyete badh olmadi§i da
bilindiginden) ozellikle ik aylarda yapilacak DMSA’nin  uygulama,
yorumlama yénunden zor ve tartismaya acik olmasi, idrar koltirlerinin
suprapubik ve kateterle, acil ve poliklinik kosullaninda alinmasinda
zorluklar olabilecegi ve kugik bebeklerde bir yillik bir izlemin aile icin zor
kabul edilebilir olacagd! dusiinceleri ile calismaya alinmamasi prospektif
olarak éngdrulmus idi,

Calismamizda atesi > 38,56 °C olan 30 hastanin 20'sinde (%66,7)
DMSA sintigrafisinde tutulum saptandi. Bu oran Benador ve arkadaslarinin
(8) yapmis oldugu, 1ay-16 yas arasinda atesli Uriner sistem enfeksiyonu
geciren cocuklan igeren calismada %71 olarak bulunmus olup, bizim
sonuclanimiz ile benzerlik gdstermektedir Benador ve arkadaslannin
yapmis olduklari bir baska galismada (112), ilk piyelonefrit atadi gegiren
87 gocugun 64’Unde ates bulunmakta idi. Majd ve arkadaslarinin (53)
yapmis oldugu calismada, 94 atesli Uriner sistem enfeksiyonu olan

gocugun %78inde ates >39,4 °C, DMSA ile akut piyelonefrit tanisi
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kanitlanmis olan olgularin % 55'inde <39,4 °C olarak bulunmustur
Stokland ve arkadaslarinin (67) yapmis oldugu ¢alismada, 1 yas alti Uriner
sistem enfeksiyonu gegiren 137 cocugun 109'unda ates >38,5 °C olarak
saptanmis olup, bu hastalarin 43’tinde (%39) DMSA'da renal parankimal
tutulum oldugu goésteriimistir Atesi <38,5 °C olan 28 gocugun 7'sinde
(%25) DMSA'da renal parankimal hasar saptanmistir. Biggi ve arkadaglar
da (113) yaptiklari galismada, maksimum viicut 1sis! ile pozitif ve negatif
DMSA sonuglari arasinda fark bulunmadigini bildirmislerdir. Bu veriler
ylksek atesin renal parankimal tutulumu géstermekte belirleyici
olmadigini, her zaman bulunmayacagini géstermektedir.

Kan beyaz kiire sayisinin APN tanisinda yol gésterici oldugu genel
olarak kabul gdérmektedir Calismamizda DMSA’da tutulumu olan ve
olmayan iki grubun beyaz kire degerlerine bakildiginda, akut piyelonefrit
le uyumlu tutulumu olan hasta grubunda ortalama 17.933 + 4055 / mm?,
normal DMSA sonucu olan hasta grubunda ortalama 17 458 + 6472 / mm?
olarak saptanmig, ve iki grup arasinda istatistiksel anlamli farklilik
saptanmamistir (p=0,782). Biggi ve arkadaglarinin yaptiklari ¢alismada
(113), 1 ay-13,5 yas arasinda 101 cocuk degerlendirmeye alinmus,
bunlardan alt iriner sistem enfeksiyonu saptanan 31 cocugun ortalama
beyaz kure dederi 14603 + 5593 /mm?®, akut piyelonefrit saptanan 70
¢ocugun ortalama beyaz kire degeri 16152 + 6756 / mm® olarak
saptanmig olup, iki grup arasinda anlamii fark bulunamamistir (p=0,2613).
Ayni calismada beyaz kirenin akut piyelonefriti saptamadaki duyarhhgi
%36, 0zgullugu %58, dogruluk orani %56 olarak bulunmustur. Bizim
calismamizda ROC ile saptanan beyaz kure cut off degeri 12 300 / mm3
olup, duyarlilifl %955, 6zgulligl %27,3 olarak bulunmustur. Prat ve
arkadaslar (12), beyaz kire degerlerinin renal parankimal tutulumu
belirlemede iyi bir belirteg olmadigini géstermislerdir. Bu calismada klinik
olarak alt Uriner sistem enfeksiyonu tanisi konulan gocuklarn ortanca
beyaz kure degeri 12 100 /mm?®, klinik olarak piyelonefrit tanisi konulup
DMSA'da tutulumu olmayan cocuklarin 18 000 / mm?®, DMSA'da tutulumu
olan ¢ocuklarin 21.000 / mm? olarak saptanmis ofup, DMSA’da tutulumu
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olan ve olmayan grup arasinda istatistiksel anlamh fark saptanamamistir
{p= 0,174) Yakin zamanda Pecile ve arkadaslarinin (9) yapms oldugu
calismada, Uriner sistem enfeksiyonu olup DMSA'da tutulumu olmayan
veya hafif lezyonu olan hastalarin ortalama beyaz kire degeri
16 7415302 / mm? DMSA'da orfa ve siddetli tutulumu olan hastalarda
18.492+6839 / mm? olarak saptanmis, iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmamistir (p=0,1512). Buna karsin Benador ve
arkadaglar (8), yaptikiar calismada ilk Uriner sistem enfeksiyonu olan 1
ay ile 16 yas arasindaki 80 cocudu degerlendirmisler, alt lriner sistem
enfeksiyonu olan olgularin beyaz kure dederini 10 939 + 834 /mm?3, DMSA
ile kanitlanmig akut piyelonefriti saptanan olgularin beyaz kire degerini
17.429 + 994 / mm? olarak saptamiglardir (p=0,0001). Sonugcta, beyaz
kure degerinin alt Uriner sistem enfeksiyonu ile akut piyelonefriti birbirinden
ayirdetmek igin iyi bir parametre oldugunu belitmisler, ancak DMSA ile
beyaz kire degerlerinin korele olmadigini bildirmislerdir.

Beyaz kire sonuglanmiz, literaturdeki galismalann goguniugunun
sonuglan ile benzer olup, akut piyelonefritte parankimal tutulumu
belirlemede bu parametrenin de yeterli olmadi§i gérilmektedir.

Caligmamizda 33 hastadan 30'unda serum CRP konsantrasyonu 2
mg/di uzerinde bulunmus, serum CRP degerleri ile pozitif DMSA sonuclari
arasinda korelasyon saptanmamistir. Biggi ve arkadaslan (113), CRP
serum duzeyinin akut piyelonefriti saptamadaki dogruluk oranini %65
olarak bildirmiglerdir ki bu deder bizim sonucglanmiz ile benzerlik
gostermektedir. Ayni ¢alismada CRP’nin 6zgullugt ve duyarliligt sirasiyla
%68 ve %64 olarak bulunmustur. Bu ¢alismada CRP ve beyaz kiirenin
Gzellikle ciddi renal tutulum ile hafif ve orta derecedeki renal tutulumu ayirt
etmedeki énemine dikkat gekmislerdir. liging olarak CRP ve beyaz kiire
birlikte degerlendirildiginde korelasyonun derecesinin artmadigini, aksine
azaldigini gostermigler; her bir parametrenin tek basina 101 cocuktan
65'inde yanlis negatif sonug verdigini bildirmiglerdir Calismada, atesli
uriner sistem enfeksiyonlarinda CRP’nin tek basina renal tutulumu

gostermede 6nemli, ancak beyaz kure ile kombine edildiginde ise iyi bir
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belite¢ olmadigini gostermiglerdir. Prat ve arkadaglarinin (12) yapmis
olduklan ¢aligmada, serum CRP duzeyinin (cut off 2 mg/dl icin) renal
parankimal hasan gdstermedeki 6zgultugini %34,4, duyarhhgini %92,3,
pozitif Ongoru degerini %23 ve negatif 6ngéru degderini %95 olarak
bildirmigierdir. Stokland ve arkadaslan (67), serum CRP dizeyinin (cut off
20 mg/L) renal parankimal tutulumu belirlemedeki 6zgulligiunt %28,
duyarhhigini %95, negatif éngoru degerini %88, pozitif éngéril degerini
%49 olarak bildirmislerdir Bigot ve arkadaslarn (13), 42 cocuk Uzerinde
yaptiklari galismada, bagvurudan sonraki ilk 3 gug icerisinde DMSA'da
renal parankimal tutulumu olan 19 hastanin ortalama serum CRP dizeyini
99,1 mg/i., DMSA’sI normal olarak saptanan 23 hastanin ortalama serum
CRP duzeyini 44,6 mg/L olarak saptamisiardir (p<0,001). Ayni ¢alismada,
serum CRP duzeyinin (cut off 20 mg/L) ézgullugunit %30, duyarliligini
%94 olarak bildirmislerdir Pecile ve arkadaglarinin (8) yapmis olduklari
galigmada, serum CRP duzeyinin (cut off 20 mg/L icin) APN'li cocuklarda
bobrek hasarint beliremedeki 6zgulligu %31,9, duyarlih§i %94,4, pozitif
ongoru dederi %61,4, negatif 6ngbru degeri %83,3 olarak saptanmigstir
Her iki calismada da CRP’nin ézgulitigunun dusuk oldugu goérilmektedir.
Bununla b.ir!ikte Prat ve arkadaslarinin (12) yapmis oldugu calismada,
Klinik olarak akut piyelonefrit tanisi konulan, ancak renal parankimal hasar
olmayan olgular ile DMSA'da renal parankimal tutulumu olan olgularin
serum CRP duzeyleri arasinda anlamii farkhiik saptanmistir (p= 0,026).
Ayni sekilde Pecile ve arkadaslarinin (9) yapmus olduklart ¢alismada da
renal parankimal tutulumu olan ve olmayan gruplar arasinda serum CRP
duzeyleri anlfamh farkiilik gé&stermektedir (p< 0,0001). Gervaix ve
arkadaglannin (60) yapmig olduklari calismada, serum CRP dizeylerinin
akut piyelonefritli gocuklarda, alt uriner sistem enfeksiyonu olan cocuklara
gore belirgin yuksek oldugu saptanmistir (p=0,007). Ancak ayni ¢alismada
serum CRP duzeyi normal, hafif yiksek olarak saptanan cocuklarin
%32,3'Unde DMSA'da renal parankimal tutulum saptanirken, serum CRP
diizeyleri yuksek olan ¢ocuklarin %45'inde DMSA bulgulari normal olarak

saptanmistir. Buna karsin, Benador ve arkadaslannin (8) yaptiklarn
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calismada, serum CRP duzeyinin akut piyelonefriti  belirlemedeki
duyarlihdini %100 olarak saptanmig, CRP dizeyleri ile DMSA bulgulari
karsilastinildiinda sinirda korelasyonun oldugu belittilmigtir. Smolkin ve
arkadaslarinin  (11) yapmis olduklan calismada da, serum CRP
duzeylerinin renal parankimal hasari belirlemedeki duyarlihgs %100 olarak
saptanmistir. Ancak, gerek Benador ve arkadaslarinin, gerekse Smolkin
ve arkadaslannin yapmis olduklan calismada serum CRP diizeylerinin
APN'li olgularda boébrek tutulumunu géstermedeki Ozgullugu  diusik
bulunmustur

Tum bu veriler sonucunda CRP’nin akut piyelonefritl; cocuklarda
normal degerlerin zerinde olduju ancak renal parankimal tutulumu
aytrdetmede gtivenilir bir belirte¢ olmadigi séylenebilir.

RUS, Uriner sistem enfeksiyonlaninin degerlendiriimesinde en sik
kullanilan géruntileme yontemi olmakla beraber VUR ve renal hasarin
saptanmasinda yetersiz kalmaktadir (114). Bé&brek buyukiugi:, renal
pelvisteki ve Ureterdeki geniglemeler hakkinda guvenilir sonuglar verebilir.
Ancak uriner sistem enfeksiyonlarinin  arastinlmasinda parankimal
tutulumu gdstermede yetersizdir. Biggi ve arkadasiarinin (113) yapmis
olduklart calismada, DMSA ile renal parankimal tutulumu kanitianan
¢ocuklarda RUS'nin 6zgulligunii %89, duyarlihgmi %27, dogruluk oranini
%65 olarak bildirmiglerdir. Bizim calismamizda RUS’nin renal parankimal
hasan belirlemedeki 6zgulligis %50, duyarlihg: %57,1, dogruluk orani
%54,5 olarak saptanmistir. Donoso ve arkadaslan (115), ik atak akut
piyelonefrit gegiren 143 gocukda, DMSA buigulari ile RUS bulgularinin
%32 oraninda uyumlu oldugunu belirtmislerdir. Benador ve arkadaslarn
(112) yapmis olduklar calismada, APN'li gocuklarda, RUS ile DMSA’nin
%28,8 oraninda uyumlu oldugunu géstermislerdir. Bizim galismamizda,
DMSA ile RUS %36,3 oraninda uyumlu olarak saptanmig olup, literatir
verileri ile benzerlik géstermektedir 91 cocukta yapilan prospektif bir
calismada, ilk atak atesli Uriner sistem enfeksiyonu, gegiren cocuklarda
DMSA’da renal tutulumu olan (%63) olgularin %39’unda RUS bulgularinin
uyumlu oldugu saptanmistir (73). llyas ve arkadaslar (116) yapmis




olduklar galismada, normal RUS bulgulan olan 146 atesli uriner sistem
enfeksiyonu olan gocugun 89'unda (%61) DMSA’da renal parankimal
tutulum saptamiglardir Bizim galismamizda da normal RUS bulgular olan
15 cocugun Q'unda (%60) DMSA'da renal parankimal tutulum oldugu
saptanmigtir. Majd ve arkadaslan (53), 94 atesli uriner sistem enfeksiyonu
olan gocukda, DMSA'da renal parankimal hasari olan 62 cocugun sadece
13’0nin RUS’sinde anormaliik saptarmislardir. Bu 13 hastanin 4’inde
hidronefroz, 7'sinde fokal ekojenite artigi, 2'sinde renal parankimal
ekojenitede azalma gdsterilmigtir.‘ Bununla birlikte Khan ve arkadaglar
(69), klinik otarak akut piyelonefrit tanisi konulan cocuklarda, RUS nin iki
bdbrek arasindaki volum farkini géstermede, alt triner sistem enfeksiyonu
olan c¢ocuklar ve kontrol grubuna gére belirgin farklilik oldugunu
gostermiglerdir (p<0,001). Ayni calismada, akut piyelonefrit tanis konulup
antibiyotik tedavisi baglanan cocuklarin, 7-14 gun igerisindeki kontrol
RUS'lerinde, ortalama renal hacimlerinin %43,6 oraninda azaldig
belirtiimistir.

Calismamizda, ilk APN atagi oldudu dustinilen olgularin %63'linde
DMSA sintigrafisi ile tutulum gésterilmistir. Bu oran literatiirdeki dider atesli
semptomatik Oriner sistem enfeksiyonu geciren olgularin DMSA sonuglar
ile uyumludur, Benador ve arkadaglar (112) yaptiklari calismada, 111 itk
atesli uriner sistem enfeksiyonu olan gocukda, itk 3 giin igerisinde yapilan
DMSA sintigrafisinde %67 (74/111) renal parankimal tutulum oldugunu
gostermislerdir. Majd ve arkadaslarinin (53) yapmis olduklari calismada,
bu oran %66 olarak bildirilmistir. Gervaix ve arkadaslar (10), ilk kez akut
piyelonefrit geciren cocuklarin %63'unde DMSA'da renal parankimal
tutulum oldugunu géstermislerdir. Stokland ve arkadaslar (67), ilk atak
atesli Uriner sistem enfeksiyonu geciren cocuklarin %42'sinde DMSA'da
renal parankimal hasar, %29unda slpheli DMSA bulgular oldugunu
belirtmiglerdir. Literatiirde daha dusuk oranlar da bildirilmektedir (117).

Cahgmamizda DMSA sintigrafisinde akut piyelonefrit ile uyumiu
bulgulari olan 21 hastanin 3. ayinda yapilan kontrol sintigrafilerinde

13’untn tamamen kayboldugu saptanmistir. 5 hastanin 6. ayda yapilan




DMSA sintigrafisinde skar ile uyumlu bulgularinin devam etmekte oldugu
gozlenmis olup, bu oran da literatur verileri ile uyumiudur. Smolkin ve
arkadagian (11), yapmis olduklari calismada, ilk atesli Uriner sistem
enfeksiyonu geciren 64 cocugun ilk 7 gin icerisinde yapitan DMSA
sintigrafisinde, %28,1’inde (18/64) renal parankimal tutulumu saptamis, ilk
yapilan DMSA’da tutulumu saptanan hastalarin 6. ayda yapiian kontrol
sintigrafilerinde %22,2'sinde (4/18) skar gelisimi oldugunu gdstermislerdir.
Benador ve arkadaslan (8), ilk atesli Uriner sistem enfeksiyonu geciren 80
gocugun %771’inde renal parankimal hasar saptamigtir. Bu calismada ilk
yapilan DMSA'da tutulumu saptanan 57 cocugun 50’sine 6. ayda kontrol
DMSA sintigrafisi yapiimig ve 50 cocugun 13’iinde (%26) skar gelisimi
saptanmistir.

Galgmamizada renal skar gelistiren 5 olgunun serum PCT
duzeyleri 0,327-5,037 ng/ml (ortalama 1,907, ortanca 1,017) olarak
bulunmustur (bu hastalardan ikisinde izlem siresince USE atagd) bir kez
tekrarlamigtir). Bu veriler gostermektedir ki ilk enfeksiyon ataginda PCT
yuksek olmayan hastalarda da skar gelismektedir.

Literatirde renal skar geligimi ile yas arasinda negatif korelasyon
oldugu bildiriimektedir. llyas ve arkadaslarinin (116) yapmis oldugu ve 222
akut piyelonefritli cocugu kapsayan caltsmada, 2 yas alti oigularin
%85'inde DMSA’da akut piyelonefrit ile uyumlu bulgular saptanirken, bu
oran 2-8 yas arasi olgularda %69, 8 yas ustll olgularda %48 olarak
bulunmustur. Bizim ¢alismamizda 14 ay-2 yas arast gocuklarda DMSA'da
tutulum orani %66,6, 2-5 yas arasi olgularda %615, 5-10 yas arasi
olgularda %89,2 olarak bulunmustur Bir yas altindaki atesli uriner sistem
enfeksiyonu olan olgulann ¢alismamizin disinda tutulmasi: yukandaki
verilerin bir kismi ile bulgularimizi kiyaslamamizi engellemektedir. Ancak
dijer yas gruplanndaki hastalarimizdaki oranlar yaga gore farkiilik
géstermemektedir.

Hasta sayimizin az olmas! ve idrar kulturu steril olan 8 hastanin
varligr kesin yorum yapmamizi sinirlamaktadir idrar kiltiirG steril olan 8

hastanin  &'inde basvuru o6ncesinde antibiyotik kuilanimi vardi, idrar
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kulturunde anlamli Ureme olmayan 3 hastanin ise hi¢ birinde antibiyotik
alimi 8ykusu yoktu. Antibiyotik tedavisi baglanarak sevk edilen hastalarin,
idrar kultur sonuglarinin sterif olmasi geneliikle karsilasilan bir sorundur
Bakteriyel enfeksiyonlarin seyrinde, antibiyotik kutlaniminin yiksek PCT
seviyelerini degistirmedigi gosterilmistir (93). Bunun yani sira nonspesifik
mikroorganizmalarin neden oldugu idrar yolu enféksiyoniannda idrar
kiiturleri negatif sonu¢ verebilir Bu yénden caltsmamizdaki hastalar bir
anlamda pratik uygulamada karsilastlan klinik durumlar yansitmaktadir

Sonug olarak, geleneksel klinik bulgular ile Griner enfeksiyon
dusunulen veya yuksek atesle gelen ve Uriner enfeksiyon icin ayirici
taniya bagvurulan bir gocukta atesin derecesi, beyaz kure sayisinin
yuksekligi, CRP duzeyi ve uygun sarttarda alinan idrar koltora gibi
parametreler tek basina veya birlikte yorumlansa da; bu parametrelere son
yillarda glndeme gelen serum PCT diuzeyi eklense de, erken dénemde
elde edilen DMSA sintigrafisi gibi, her merkezde bulunmayan, hemen
uygulanmas! mumkin olmayan ve maliyeti yiksek olan bir incelemenin
yerini tutmamaktadir

Bu durumdaki cocuklarda APN oldugu varsayilarak, hemen
parenteral antibiyotik tedavisi baglanmakta; ancak bundan sonraki
inceleme basamaklari ¢ok farkhiiklar géstermektedir. Calismamizda 2
ng/ml Uzerinde PCT degerleri olan hastalarin timinde DMSA tutulumu
olmasi, PCT duzeyinin belki boyle bir hastada iteriye yénelik invaziv
tetkiklerin yapiimasi, izieminin de farkll olmasi yéniinden yol gosterici
olabilecegini géstermektedir.

Daha fazla sayida hastayt iceren, prospektif, cok merkezli
caligmalar yapild:d1 takdirde, PCT duzeylerinin, belirli bir “cutoff’ degerinin
uzerinde olmasinin, atesli uriner sistem enfeksiyonu geciren cocuklarda
renal parankimal tutulumu belirlemede yol gosterici olabilecedi, DMSA
sintigrafisi gibi her yerde uygulama olasili§i olmayan bir teste de alternatif

olabilecegi kanisindayiz
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6. OZET

Bu calismada, Mayis 2002 - Haziran 2004 tarihleri arasinda, Akdeniz
Universitesi Tip Fakiltesi Cocuk Sagdlgl ve Hastaliklan acil veya poliklinigine
basvuran, klinik olarak akut piyelonefrit tanisi konulan ve daha énceden Uriner
sistem enfeksiyonu gecirme oyklsu olmayan, yaslarn 14 ay- 10 yas arasinda
dedisen 33 hasta prospektif olarak dederlendirildi Tum hastalarin basvuruda,
klinik ve demografik dzellikleri kaydedildi, laboratuvar parametresi olarak beyaz
kire, C-reaktif protein ve prokalsitonin duzeyleri ¢ahisildi Olgulara bagvurudan
sonraki ilk 72 saat icerisinde renal ve pelvik ultrasonografi ve dimerkaptostksinik
asit sintigrafisi yapildi, klinik ve laboratuvar parametreieri ile dimerkaptosiksinik
asit sintigrafi sonuglan karsilastirildr

Dimerkaptosuksinik asit sintigrafisinde tutulumu clan ve olmayan iki grup
arasinda kiinik buigulart ve demografik dzellikleri yéniinden istatistiksel olarak
anlamli farklilk yok idi

Hastalarin beyaz kure dederleri 6 900-29.100 / mm?® (17 760 = 4973)
arasinda, C-reaktif protein degerleri 1,5-33,1 mg/dl (10,6 + 7,8) arasinda,
prokalsitonin degerleri 0,08-5,04 ng/ml (1,083 £ 1,026) arasinda dlguldu.

Olgularin bagvuru sirasindaki ates, karin adrisi, yan agnist ve kusma gibi
klinik bulgular (tek veya bir diferi ile beraber oldugunda) ile dimerkaptosuksinik
asit sintigrafisinde tutulumunun olup olmamasina gére olusturulan iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlaml farklibk yoktu. Beyaz kure sayimi, C-reaktif
protein de@eri ve prokalsitonin dederi (tek basina veya bir dideri ile birlikte olsa
da) ile dimerkaptosUksinik asit sintigrafisi pozitif ve negatif olan iki grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli farkhiik yoktu. Prokalsitonin degeri 2ng/ml ve tizerinde
olan 5 hastanin tuminde dimerkaptosuksinik asit sintigrafisinde tutulum vardt,
Beyaz kiure sayimi >15.000 /mm?, C-reaktif protein >10 mg/dl, prokalsitonin >1
ng/ml olan 6 hastanin timiinde dimerkaptosiksinik asit sintigrafisinde tutuium
vardi.

Olgulann  bagvuru sonrasi ik 72 saat icerisinde yapilan
dimerkaptosiksinik asit sintigrafisinde 21 hastada (%64) akut piyelonefrit ile
uyumlu tutulum saptandi. Dimerkaptosiksinik asit sintigrafisinde tutulumu olan 21
hastadan besinin (%23,8) 6 ayda tutulumlan devam etmekte idi Bu 5 olgunun
12 .ay kontrollerinde de tutulumlari devam ediyordu.

Sonug olarak, caligmamizin sonuglarinda da goéruldugu gibi geleneksel
klinik bulgular ile Uriner enfeksiyon diusunulen veya ylksek atesle gelen ve uriner
enfeksiyon igin ayirici taniya basvurulan bir cocukta atesin derecesi, beyaz kure
sayisinin yuksekligi, C-reaktif protein dizeyi ve uygun sartlarda alinan idrar
kiiltiru gibi parametreler tek basina veya birlikte yorumlansa da renal parankimal
tutulumu gostermede yetersiz kalmaktadir Bu parametrelere son vyillarda
gindeme gelen serum prokalsitonin duzeyi oOlgiminu ekledigimizde,
prokalsitonin duzeyinin de akut piyelonefritli cocuklarda, renal parankimal
tutulumu 6n goérucu dederinin disuk oldugunu gésterdik. Caltsmamizin bu
sonucu literaturdeki kisith sayida ki verilerden farklidir.  Literaturdeki bu veriler ve
calismamizdaki bulgular birlikte dederlendirildiginde: 1. Cok yiiksek prokalsitonin
degerleri siddetli renal parankimal tutuluma isaret etmektedir 2 Prokalsitonin
degerieri yiksek ise akut piyelonefrit ile iyvi korelasyon gdstermektedir 3. Normal
veya dustk serum prokalsitonin degerleri ¢ok hafif veya hafif renal tutulum ile
birliktedir 4 Bunlarin aksine, dimerkaptosuksinik asit sintigrafisinde tutulumu
olan her hastanin prokalsitonin duzeyi yitksek olmayabilir.
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