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SIMGE VE KISALTMALAR

AAP: Amerikan Pediatri Akademisi
ABU: Asemptomatik Bakteritiri

APN: Akut Piyelonefrit

CRP: C Reaktif Protein

CXCR1l: C-X-C Motif Kemokin Reseptor 1
DMSA:  Dimerkaptosiiksinik asit
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IRF3: Interferon Diizenleyici Faktor 3
IRS: Uluslararasi Reflii Calismasi
IYE: Idrar Yolu Enfeksiyonu

LE: Lokosit Esteraz

NICE: Ulusal Saglik ve Koruyucu Bakim Enstitiisii

PCR: Polimeraz Zincir Reaksiyonu
RBC: Kirmiz1 Kan Hiicresi

SNP: Tekli Niikleotid Polimorfizm
SPA: Suprapubik Aspirasyon

TAK: Temiz Aralikli Kataterizasyon
TLR: Toll-Like Reseptor
TMP-SMX: Trimethoprim-Sulfamethoxazole
USG: Ultrasonografi

VCUG:  Voiding Sistoiiretrografi
VKi: Viicut Kitle Indeksi

VUR: Vezikoiireteral Refli

WBC: Beyaz Kan Hiicresi



OZET
ULTRASONOGRAFI (USG) BULGUSU NORMAL,
DIMERKAPTOSUKSINIKASIT (DMSA Tc99m) SINTIGRAFI BULGUSU
PATOLOJIK OLAN URINER SISTEM ENFEKSIYONLU COCUKLARIN UZUN
DONEM PROGNOZU
Dr. Mehmet Pektang
Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Ana Bilim Dali

Amag: Idrar yolu enfeksiyonu (IYE) renal skar olusumuna ve buna iliskin
komplikasyonlara neden olabilir. Renal skari gostermek i¢in altin standart
dimerkaptosiiksinik asit (DMSA) sintigrafisidir. Ancak DMSA sintigrafisi invazif bir
islemdir ve hastayr radyasyona maruz birakir. IYE nedeni ile izlenen hastalarda
tiriner sistem ultrasonografisi (USG) patolojik ise voiding sistoliretrografi (VCUGQG)
ve DMSA sintigrafisi ile ileri degerlendirme onerilir. Ancak, USG normal olanlarda
da DMSA sintigrafisi patolojik olabilir. Bu galismada, IYE tanisi ile izlenen hastalar
arasindan iriner sistem USG normal olup DMSA sintigrafisi normal veya patolojik
olanlar arasinda demografik, antropometrik, klinik, laboratuvar ve VCUG bulgulari

bakimindan fark olup olmadiginin arastirilmasi amaglandi.

Hastalar ve Yéntem: Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghg ve
Hastaliklar1 Anabilim dali Cocuk Nefrolojisi Boliimiinde 2009-2019 yillar1 arasinda
IYE tamsi alarak izlenen hastalarm verileri retrospektif olarak incelendi. Uriner
sistem USG’si normal olan ve en az bir DMSA sintigrafisi yapilanlar ¢aligmaya
alindi. Olgular ilk DMSA sintigrafisi normal ve patolojik olanlar seklinde
gruplandirildi. Her iki grup yas, cinsiyet, bagvuru anindaki ates, viicut kitle indeksi
(VKI), kan basinci, kan iire azotu (blood urea nitrogen: BUN), serum kreatinini, C-
reaktif protein (CRP), eritrosit sedimentasyon hizi (ESH), beyaz kiire, tam idrar
analizi, idrar kiiltiirii, vezikotireteral reflii (VUR), koruyucu antibiyotik tedavisi ve
cerrahi girisim gereksinimi yoniinden karsilagtirildi. Daha sonra, ilk DMSA
sintigrafisi patolojik olan olgular kontrol DMSA sintigrafisi normal ve patolojik
olanlar seklinde gruplandirilarak ayni parametreler yoniinden karsilastirildi. Siirekli

degiskenlerin karsilastirilmasinda gruplardaki olgu sayisina gore t-testi (n>30) ve



Mann Whitney U testi (n<30), siirekli olmayan degiskenlerin karsilastiriimasinda ki-
kare testi kullanildi. Anlamli degiskenler, bagimliligi test etmek icin, lojistik
regresyon analizi ile topluca incelendi. Anlamli siirekli degiskenlerin dogrulugunu

degerlendirmek i¢in ROC analizi uygulandi.

Bulgular: Hedeflenen kriterlere uyan 147 hastaya ulasildi [122 (%83) kiz, 25 (%17)
erkek; ortalama yas 61.7+46.6 ay (1-203)]. Olgularin hepsinde serum kreatinin ve
BUN degerleri normal smirlarda idi. [lk DMSA sintigrafisi patolojik olanlarin (n=58)
normal olanlara (n=89) gore ortalama yas1 daha biiyiik (72.0+46.7 vs 55.0+45.6 ay,
p=0.030); BUN (11.4+3.7 vs 9.7+3.4 mg/dL, p=0.005), kreatinin (0.43+0.14 vs
0.38+0.12 mg/dL, p=0.013) ve ESH (28+13 vs 16+14 mm/saat, p=0.025) diizeyleri
daha yiiksek idi. CRP ise daha yiiksek olmakla birlikte fark anlamli degildi
(35.8453.0 vs 20.0+47.0 mg/L, p=0.067). Bununla birlikte, CRP diizeyi yiiksek (>5
mg/L) olanlarin orani bu grupta fazla idi (31/55 vs 31/85, p=0.021; OR 2.25). VUR
siklig1 da patolojik DMSA sintigrafisi olan grupta daha yiiksek idi (29/49 vs 19/50,
p=0.035; OR 2.36). Lojistik regresyon analizi ile VUR varligi patolojik DMSA’y1
ongdrmede en giiclii etken olarak belirlendi. Koruyucu antibiyotik tedavisi (52/58 vs
67/89, p=0.030) ve antireflii cerrahi gereksinimi (20/58 vs 13/89, p=0.005) DMSA
sintigrafisi patolojik olan grupta daha yiiksek idi.

[lk DMSA sintigrafisi patolojik olup kontrol DMSA sintigrafisi yapilan olgular iki
gruba ayrildi: Kontrol sintigrafisi patolojik kalanlar (n=30) ve normale ddnenler
(n=9). Bu iki grup da ayni degiskenler i¢in karsilagtirildi. Sintigrafisi patolojik
kalanlarm VKI SDS daha diisiik (-0.29+1.60 vs 0.86+1.24, p=0.033), idrar dansitesi
daha diistik (1013+6 vs 1018+5, p=0.025) ve CRP diizeyi daha yiiksek (37.4+42.4 vs
14.0£34.2 mg/L, p=0.027) bulundu. CRP diizeyi yiiksek (>5 mg/L) olanlarin orani
bu grupta fazla idi (21/28 vs 2/9, p=0.005; OR 10.5). ROC analizi ile CRP 5.2 mg/dL
esik deger olarak belirlendi (Sensitivite %75.0, spesifite %77.8).

2 yas altindaki 46 hastadan VSUG yapilan 30 olgunun 19’unda (%63) VUR saptandi.

Bunlardan 6’sinda (%32) DMSA patolojik iken VUR saptanmayan 11 (%37)
olgunun sadece 1 tanesinde (%9) DMSA patolojik idi.
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Yorum: IYE nedeni ile bagvuran ve iiriner sistem USG’si normal olan ¢ocuklarda
CRP yiiksekligi ve VUR varligit DMSA sintigrafisinde patolojik bulgu saptanmasi
olasiligini arttirmaktadir. CRP yiiksekligi olanlarda persistan sintigrafik patoloji riski
10.5 kat artmaktadir. Bu bulgular, IYE tanis1 konulan hastalarda iiriner sistem USG
normal olsa bile, CRP yiiksek ise izlemde DMSA sintigrafisi istenmesinin uygun
olacagmi diisiindiirmektedir. Ote yandan, iiriner sistem USG normal olan iki yas
altindaki ¢ocuklarin yaklasik {igte ikisinde VUR mevcut olup, bunlarin {igte birinde
de DMSA npatolojiktir. Bu bulgu, Amerikan Pediatri Akademisinin 2-24 ay
arasindaki ¢ocuklarda USG normal ise ek tetkike gerek yoktur seklindeki tavsiyesi

ile ¢elismektedir.

Anahtar Kelimeler: idrar yolu enfeksiyonu, Dimerkaptosiiksinik asit sintigrafisi,

ultrasonografi, vezikoiireteral reflii

11



ABSTRACT

LONG TERM PROGNOSIS OF CHILDREN WITH URINARY TRACT
INFECTION HAVING NORMAL URINARY SYSTEM ULTRASONOGRAPHY
AND PATHOLOGIC DMSA SCINTIGRAPHY FINDINGS
Mehmet Pektang, MD
Dokuz Eylul University Medical Faculty, Department of Pediatrics

Aim: Urinary tract infections (UTI) might lead to renal scar formation and related
complications. Dimercaptosuccinic acid (DMSA) scintigraphy is the gold standard
for demonstration of renal scarring. However, DMSA scintigraphy is an invasive
procedure and exposes children to radiation hazard. Children with UTI and abnormal
urinary system USG are recommended to be evaluated by voiding
cystourethrography (VCUG) and DMSA scintigraphy. Yet, children with normal
urinary system by USG might still have abnormal DMSA scans. We aimed to
compare the demographic, clinical, laboratory and VCUG findings of children with
UTIs, normal USG and normal DMSA scan with those having normal USG but
abnormal DMSA scan.

Patients and Methods: Hospital files of children presenting to Dokuz Eyliil
University Medical Faculty Pediatric Nephrology Department due to UTI during the
years 2009-2019 were evaluated retrospectively. Those with normal urinary system
USG and evaluated by at least one DMSA scan were enrolled in the study. Patients
were grouped as those having normal or pathologic DMSA scan according to the first
DMSA scintigraphy results. Both groups were compared for age, gender, fever at
presentation, body mass index (BMI), blood pressure, blood urea nitrogen (BUN),
serum creatinine, C-reactive protein (CRP), erythrocyte sedimentation rate (ESR),
white blood cell count, urinalysis, urine culture, vesicoureteral reflux (VUR),
prophylactic antibiotic treatment and surgery requirement. In addition, patients with
pathologic initial DMSA scans who were evaluated by a second DMSA scintigraphy
were grouped as those with resolved or persistent pathologic DMSA findings. These

groups were also compared for the same parameters. Statistical analyses of
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continuous variables were performed by student-t test and Mann Whitney U test with
respect to case numbers in each group as >30 or <30, respectively. Univariate
analyses was performed using the odds ratio (OR) and chi-square test to evaluate the
association between binary clinical and laboratory findings and pathological DMSA
scan. To evaluate the accuracy of significant continuous predictive variables, we

used the area under the receiver operation characteristic curve (ROC area).

Results: There were 147 patients [122 (83%) female 25 (17%) male; mean age
61.7+46.6 months (1-203)] fulfilling the inclusion criteria. Serum creatinine and
BUN levels were within normal limits in all patients. Patients with pathologic initial
DMSA scan (n=58) were older (72.0+46.7 vs 55.0+45.6 months, p=0.030), had
higher BUN (11.443.7 vs 9.743.4 mg/dL, p=0.005), creatinine (0.43+0.14 vs
0.38+0.12 mg/dL, p=0.013) and ESR (28+13 vs 1614 mm/h, p=0.025) compared to
those with normal initial DMSA scans (n=89). CRP was also higher in pathologic
DMSA group, but the difference was not significant (35.8+£53.0 vs 20.0+47.0 mg/L,
p=0.067). However, the rate of increased CRP (>5 mg/L) was higher in this group
(31/55 vs 31/85, p=0.021; OR 2.25). VUR frequency was also higher in those
children with pathologic DMSA scan (29/49 vs 19/50, p=0.035; OR 2.36). Presence
of VUR was determined to be the most significant parameter predicting pathological
DMSA scan by logistic regression analysis. Prophylactic antibiotic treatment (52/58
vs 67/89, p=0.030) and antireflux surgery requirement (20/58 vs 13/89, p=0.005)
were higher in patients with pathologic DMA scan.

Patients with persistent pathological findings in the control DMA scan (n=30) had
lower BMI SDS (-0.29+1.60 vs 0.86+1.24, p=0.033), lower urine specific gravity
(101346 vs 1018+5, p=0.025) and higher CRP levels (37.4+42.4 vs 14.0+34.2 mg/L,
p=0.027) compared to those with resolved findings (n=9). The rate of patients with
increased CRP (>5 mg/L) was higher in this group (21/28 vs 2/9, p=0.005; OR 10.5).
Cut-off level of CRP for predicting persistent pathological DMSA findings was
determined to be 5.2 mg/L by ROC analysis (sensitivity 75.0%, specificity 77.8%).
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VCUG was performed in 30 out of 46 children under 2 years of age and 19 of them
(63%) had VUR. While DMSA scan was pathologic in 6 (32%) of those with VUR,
only 1 of 11 (9%) children without VUR had pathological DMSA scan.

Conclusion: High CRP and presence of VUR increase the probability of pathologic
DMSA scan findings in children presenting with UTI and normal urinary system
USG. Persistent scintigraphic pathology probability increases 10.5 times in those
with increased CRP. These data indicate that ordering DMSA scintigraphy during
follow up of children with UTI despite normal urinary system USG is feasible if
CRP level is increased at presentation. On the other hand, two thirds of children
under 2 years of age with normal urinary system USG had VUR and one third of
these children has pathologic DMSA scan. This finding contradicts the American
Academy of Pediatrics's suggestion that "if urinary system ultrasonography is normal
in children under 2 years of age with UTI, no additional examination is required."

Key words: Children, Dimercaptosuccinic acid scintigraphy, ultrasonography,

urinary tract infection, vesicoureteral reflux
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1. GIRIS VE AMAC

Idrar yolu enfeksiyonu (IYE), cocukluk ¢agmin sik ve dnemli klinik bir
problemidir. Genel prevalansi ¢ocuklukta %2 ile %8 arasindadir. Idrar yolu
enfeksiyonu, ates, karin agrisi, sirt agris1 veya kostofrenik agri, halsizlik, bulanti,
kusma ve nadiren ishal semptomlarindan bir kismi veya tamamiyla karsimiza
cikabilir.

Idrar yolu enfeksiyonlar1 prevelans: yasa gore degismekle birlikte, erkeklerin
%1'inde ve kizlarin %]1-3'linde goriiliir. Hayatin ilk yilinda, erkek: kadin orani 2.8-
5.4:1°dir. 1-2 yas arahiginda kadin istiinliigii vardir. Erkek ¢ocuklarda ¢ogu IYE
yasamin ilk yilinda goriiliir ve siinnetsiz ¢ocuklarda ¢ok daha siktir. Kizlarda ise 5
yaslarinda goriiliir, bebeklik ve tuvalet egitimi sirasinda zirve yapar.

Idrar yolu enfeksiyonlarina daha siklikla kolonik bakteriler neden olur. Erkek
ve kizlarda en sik etken Escherichia coli’dir. Klepsiella ve Proteus spp. tiirleri de her
iki cinste sik goriilmiis. Adenoviriis ve diger viral enfeksiyonlar da hematiiriyle
seyreden sistit nedeni olabilirler. E. coli disindaki bir organizma ile enfeksiyon,
bobrekte skar olasiligini arttirmaktadir.

Enfeksiyona katkida bulunan faktorler, konak¢i savunma mekanizmalarinin
yan1 sira bakteri viriilans faktorlerini icerir. IYE’ler, bobrek yetmezligi veya son
donem bobrek yetmezligi gelisimi i¢in bir risk faktorii olarak degerlendirilse de,
izole dnemli bir risk faktorii olmasi konusu hala tartismalidir. Clinkii renal yetmezlik
olgularinin sadece %2’sinde idrar yolu enfeksiyonu dykiisii raporlanmaistir.

IYE’nin 3 temel formu vardir; piyelonefrit, sistit ve asemptomatik bakteriiiri.
Piyelonefrit, karin agrisi, sirt agris1 veya kostofrenik agri, ates, halsizlik, bulanti,
kusma ve nadiren ishal semptomlarindan bir kismi veya tamamiyla karakterizedir.
Bazen ates tek semptom olabilir [1]. Yenidoganlarda, beslenmede azalma, irritabilte,
sarilik, kilo kaybi gibi nonspesifik semptomlar seklinde goriilebilir. 2 yasindan
kiiciik, odag belirsiz atesi olan bebeklerde IYE akilda tutulmalidir. Sistit veya alt
tiriner sistem enfeksiyonu; ates gibi sistemik bulgular olmadan genellikle mesane
iritasyonu, diziiri, sik idrara ¢ikma ve hafif karin agris1 semptomlari ile ortaya ¢ikan
mesane mukozasinin enfeksiyonudur. Asemptomatik bakteriiiri (ABU), piylirisi
olmayan asemptomatik c¢ocugun idrar numunesinden Onemli sayida tek bir

organizmanin (genellikle > 10° koloni olusturan {inite (CFU) / ml) tiremesi olarak
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tanmimlanir. Indirekt inflamasyon testleri [yiiksek periferik beyaz kan hiicresi (WBC)
sayisi, yiksek C-reaktif protein (CRP)] yararli birer rehber olabilir, ancak tek
baslarina anlamli degillerdir. idrar yolu enfeksiyonu tanisi i¢in, idrar analizi ve kiiltiir
daha degerlidir. Idrar numunesi kontamine olmadan uygun sekilde toplanmasi
gereklidir. Bebeklerde ve kiigiik ¢ocuklarda idrar, idrar sondasi veya suprapubik
aspirasyon ile alinmalidir. Hizli tani i¢in idrar, dipstick ¢ubugu ve mikroskopi ile
incelenir. Lokosit esteraz (LE) ve / veya nitritin varlig1 pozitif olarak yorumlanir, kan
ve protein ise idrar yolu enfeksiyonunun zayif gostergeleridir. Bakteriler i¢in idrar
gram boyamasi, tek basina veya kombinasyon halinde, idrar yolu enfeksiyonu pozitif
oldugundan siiphelenilen ¢ocuklarda tedaviye yol gosterecek, diger hizli testlere gore
daha iyi bir duyarliliga (% 91) ve ozgiillige (% 96) sahip tanisal bir tekniktir. Gram
boyama en iyi, tek hizl testtir ancak yine de idrar kiiltiiriiniin yerini alamaz. Idrar
kiiltiirii IYE teshisi icin referans standart olmaya devam etmektedir. Ancak, sonug
elde edebilmek icin en az 18 saat beklemek gerekir.

Asemptomatik bakteritiri genellikle tesadiifi bir bulgudur ve tekrarlanan idrar
kiiltiirlerinde gosterilebilir. Tedavisi icin antibiyotik verilmesine gerek yoktur.
Asemptomatik bakteriiiri, norojenik mesanesi olan ¢ocuklarda temiz aralikli
kateterizasyon (TAK) yapmalari sebebiyle gozlenmektedir. Ancak caligmalar, bu
grupta renal skar riskinde artiga rastlanmadigimi ve profilaktik antibiyotik
gerektirmedigini gostermistir.

Idrar yolu enfeksiyonunun ve ozellikle piyelonefritin dogru tanisi sadece
Klinik bulgular ve laboratuar sonuglariyla konulmasi zordur. Bu sebeple radyolojik
goriintiilemeler 1idrar yolu enfeksiyonunda primer olarak kullanilir. Renal
goriintiilemelerde amag, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonu ve bobrek skar olasiligini
azaltmak icin modifiye edilebilen risk faktorlerini ve genitoliriner sistem

anormalliklerini tanimlamaktir. Bu amacla kullanilan teknikler;

1.1. Bobrek USG: Renal ultrasonografi (USG), iiriner sistemdeki bazi anormallikleri
degerlendirmede invaziv olmayan, daha ulagilabilir ve uygun maliyetli bir yontemdir.
Ayni zamanda bobregin biiyiikliigiinii, seklini, pozisyonunu ve ekojenitesini tanimlar
ve piyelonefrit tanisinda yardimei olabilir. Renal ultrason; renal apse, hidronefroz,

konjenital anormallikler ve bazen de taslar1 tespit etmek icin kullanighdir.
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Piyelonefrit teshisinde DMSA'dan (Dimerkaptosiiksinik asit) daha diisiik bir
duyarliliga sahiptir. USG normalligi bobrek hasarini ekarte ettirmedigi gibi, bobrek
dokusunu degerlendirmede altin standart degildir. Bu nedenle bobrek dokusunda
hasar diigiinliliiyorsa, altta yatan anatomik veya fizyolojik anormallikler i¢in once

DMSA ¢ekilmeli, eger bir patoloji saptanirsa VCUG ¢ekilmesi gerekmektedir.

1.2. VCUG: Vezikoiireteral reflii (VUR) tanisinda ana yontemdir. Antibiyotik
tedavisi tamamlandiktan hemen sonra yapilabilir ve hasta asemptomatiktir.

Uluslararasi Reflii Calisma Grubu tarafindan 5 dereceye ayrilmistir.

1.3. DMSA (Dimerkaptosiiksinik asit Sintigrafisi): Akut piyelonefrit ve
bobreklerde skar izlerinin teshisinde altin standarttir. Dezavantaji pahali olmasi ve
radyasyon i¢ermesidir.

Idrar yolu enfeksiyonunun her yas grubunu etkilemesi ve tekrarlayan idrar
yolu enfeksiyonlariin ilerleyen doénemlerde kalici bobrek hasar1 birakma riski
yiiksek olmas1 gbz oniine alindiginda giiniimiizde hala 6nemini korumaktadir. Daha
Oonce yapilan c¢aligmalarda goriintilleme tekniklerinden renal ultrasonografi ve
Dimerkaptosiiksinik asit sintigrafisi kiyaslanmis ve istinlikleri tartigilmis. Biz bu
calismamizda; 0-17 yas araliginda, ozellikle tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonu
Oykiisliyle bagvuran kiz ve erkek hastalar1 ele alarak, bu hastalara yapilan abdomen
USG normal olanlar i¢inden DMSA sintigrafi sonucu normal olanlarla bozuk olanlari
ayirmay1 planlandik. Ayrica DMSA sonucu bozuk olanlara en az 6 ay sonra kontrol
DMSA c¢ekilerek bu hastalar1t da DMSA sonucu normal ve bozuk olanlar diye
ayirdik. Béylelikle USG sonucu normal olan IYE’li hastalar, DMSA sonuglari gore
ve diger laboratuar sonuglariyla birlikte degerlendirerek USG sonucu normal olan
hastalara daha ileri tetkik yapmaya gerek duyulan durumlarin tespiti ve DMSA
¢ekilmesine gerek olup olmamasi durumunu belirlemeyi hedefledik. Bu sayede
goriintiileme yontemleriyle hastalik prognozu arasindaki iligskinin nasil daha verimli

kilinabilirligini, prognoz belirteci olarak farkliliklarini ortaya koymayi amagladik.
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2. GENEL BILGILER

Idrar yolu enfeksiyonu, siklikla atesle birlikte, bazen diger konstitiisyonel
semptomlarin eslik ettigi, yan agris1 ve mesane irritasyon bulgularinin oldugu akut
bir hastaliktir. Cocukluk ¢aginin sik ve 6nemli klinik bir problemidir [2]. Genel
prevalansi ¢ocuklukta % 2 ila % 8 arasindadir [3-5]. Amerika Birlesik Devletleri’nde
acil servise bagvurular arasinda 500.000 cocuga IYE tanisi konulmustur [6].
Ulkemizde IYE insidansiyla ilgili yeterli ¢alisma bulunmamaktadir. Ancak Nebigil
ve arkadaslarinin 1992 yilinda yaptiklar1 asemptomatik idrar yolu enfeksiyonlu
cocuklarla ilgili bir ¢aligmada; 2591 saglikli goriintimlii 1giin- 16 yas arasindaki
cocuklar degerlendirilmis, bunlarinda yenidoganlarin %4’linde, bebeklerin
%5.2°sinde, okul oOncesi cocuklarin %5.8’inde, ilkokul c¢agindaki ¢ocuklarin
%4.5’inde, ve lise cagindaki cocuklarin %4.8’inde asemptomatik idrar yolu
enfeksiyonu tespit edilmis [7]. IYE’de etken siklikla bakteriyeldir. Nadir de olsa
viriisler ve mantarlar da IYE nedeni olabilirler. IYE, 6zellikle de iist iiriner sistem
enfeksiyonlar1 (6rn, akut piyelonefrit), renal skar, hipertansiyon, proteiniiri ve son

doénem bobrek yetmezligine yol agabilmektedir [8-13].

2.1.Tammmalar

Idrar yolu enfeksiyonu: Normal kosullarda steril olan idrar yollarinda
bakteriyel tiremenin olmasidir.

Akut piyelonefrit: Ates ve/veya karin agrisi, yan agrisi, ve siklikla idrar
kiiltiiriinde tek bir bakterinin liredigi sistit semptomlarmin eslik ettigi iist tiriner
sistem enfeksiyonudur.

Akut sistit: Atesin olmadig1 veya subfebril atesin eslik ettigi, alt iiriner
sistem semptomlar1 olan diziiri, idrara ¢ikma hissi, yeni gelisen idrar kagirma, alt
abdominal agri gibi semptomlarla birlikte idrar kiltiirinde belirgin bakteri
tiremesinin oldugu alt {iriner sistem enfeksiyonudur.

Asemptomatik bakteriiiri: Hi¢ bir semptomu olmayan veya mindr
yakinmalar1 olan ¢ocuklardan farkli zamanlarda tekrarlanan idrar kiiltiirtinde bakteri

uremesi olmasidir.
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2.2.Epidemiyoloji:

Cocuklarda IYE semptomatik veya asemptomatik olabilir. Semptomatik
olanlar, mesaneyle (sistit) smirli kalabilir, veya list toplayici sistemi de etkileyebilir
(tretrit, piyelit) veya renal parankime kadar genisleyebilir (piyelonefrit). Yas,
cinsiyet, irk, siinnet olma durumu, yapilan idrar tetkikinin yontemi, enfeksiyonun
ortaya cikis sekli semptomatik veya asemptomatik idrar yolu enfeksiyon prevalansini

belirlemektedir [14].

Idrar yolu enfeksiyonlar1 prevelans: yasa gore degismekle birlikte, kizlarin %
1-3'iinde ve erkeklerin % 1'inde goriiliir. Yas ve cinsiyetlere gore IYE dagilimi tablo
1’de yer almaktadir [15]. Neonatal bakteriiiri insidans1 %1-1.4 olarak raporlanmistir
[16-18]. Hayatin ilk yilinda, erkek / kadin orani 2.8-5.4 /1’dir. 1-2 yas araliginda
kadin tstiinliigi vardir, erkek / kadin orani 1/ 10’dur [19]. Erkek ¢ocuklarin ¢ogunda
idrar yolu enfeksiyonu yasamin ilk yilinda goriiliir ve siinnetsiz ¢ocuklarda ¢ok daha
siktir. Kizlarda ilk idrar yolu enfeksiyonu 5 yaslarinda goriliirken, bebeklik ve
tuvalet egitimi sirasinda zirve yapar. Yine okul dncesi ve okul ¢ag1 cocuklarda IYE
siklig1, neonatal doneme gore tersine doniip kizlarda daha sik goriiliir [20, 21]. Beyaz
irk erkek ¢ocuklarda siyah ik erkeklere gore IYE sikligi 2-4 Kat, kiz ¢ocularinda,
stinnetli erkek gocuklara gore yine 2-4 kat daha sik idrar yolu enfeksiyonu oykiisii
belirlenmistir. Kunin tarafindan yapilan bir ¢alismada beyaz irk kiz ¢ocuklarinin
%80’inde, zenci kiz ¢ocuklarinin %60’ inda tekrarlayan IYE gelistigi goriilmiis [22].
Daha ¢ok 2 yasindan biiyiik ve 19 yasindan kii¢iik cocuklar1 kapsayan, iiriner sistem
enfeksiyonu bulgular1 olan ve/veya atesin eslik ettigi hastalarin olusturdugu, 4

caligmadan toplanan verilere gére IYE prevalansinim %7.8 oldugu goriilmiistiir [23].

Ulkemizde IYE insidansiyla ilgili yeterli ¢aligma bulunmamaktadir. Ancak
Nebigil ve arkadaslarinin 1992 yilinda yaptiklar1 asemptomatik IYE’li gocuklarla
ilgili bir calismada; 2591 saghkli ve lgiin- 16 yas arasindaki ¢ocuklar
degerlendirilmis ve bu olgulardan yenidoganlarin %4’iinde, bebeklerin %5.2’sinde,
okul Oncesi ¢ocuklarin %5.8’inde, ilkokul ¢agindaki ¢ocuklarin %4.5’inde ve lise
cagindaki cocuklarin %4.8’inde asemptomatik idrar yolu enfeksiyonu tespit
edilmistir [7].
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Tablo 1: IYE nin Cinsiyet Ve Yas Gruplarina Gore Siklik Oranlar [15]

YAS KIZ % ERKEK %

Yenidogan 0,4 1
1-6 ay 1,5 1
6-12 ay 4,0 1
1-3 yas 10,0 1
3-11 yas 9,0 1
11-16 yas 2,0 1

2.3.Patogenez:

Idrar yollari iiretranin distal kismu hari¢ normalde sterildir. Saglikli geng
cocuklarda goriilen IYE’lere siklikla kolonik bakteriler neden olur. Kizlarda, % 75-
90 oraninda enfeksiyonlara Escherichia coli (E.Coli) neden olurken, Klebsiella spp.
ve Proteus spp. tiirleri daha az siklikla etkendir [24]. E.Coli erkek gocuklarda da en
sik etken olsa da, baz1 olgularda 1 yasindan biiylik erkek cocuklarda Proteus spp.
tirleri de bir o kadar sik gorilmistiir. Erkeklerdeki diger baskin etken gr (+)
organizmalardir. Staphylococcus saphrophyticus ve Enterococcus tiirleri, her iki
cinste de patojen olarak goriilmiistiir. Immiin yetmezligi olan ve immiin sistemi
baskilayici tedavi alan hastalarda viral enfeksiyonlar IYE etkeni olabilirler. Ozellikle
Adenoviriis olmak Ttzere, diger viral enfeksiyonlar gross hematiiri, diziiri ve
huzursuzluk ile seyreden sistit nedeni olabilirler. Yine polyomaviriis tiiriinden olan
BK viriis hemorajik sistite neden olabilir. Bunlarin tanis1 polimeraz zincir reaksiyonu
(polymerase chain reaction (PCR)) ile konulur. Tedavileri semptomatiktir.
Sistomiyazis agisindan endemik bolgelere seyahat eden ¢ocuklar, sistite ve terminal
hematiiriye yol acabilen sistomiyazis ile enfekte olabilirler. Fungal sistitler nadir olsa
da, uzun siireli antibiyotik kullanimi olanlarda, kalici katater kullananlarda yada
immiin sistemi baskilanmis ¢ocuklarda gelisebilir. En sik etken Candida sp.’dir [25].
Tiim IYE’ye neden olan patojen mikroorganizmalardan E. coli disinda bir organizma

ile enfeksiyon gelismesi, bobrekte daha fazla skar olugma riski tagimaktadir [26].
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Enfeksiyona katkida bulunan faktorler arasinda, konak¢r savunma
mekanizmalarinin yam sira bakteri viriilans faktorleri de bulunur. IYE’ler, bobrek
yetmezligi veya son donem bdbrek yetmezligi hastaligi gelisimi i¢in bir risk faktori
olarak degerlendirilse de, izole onemli bir risk faktorii olmadigi konusunda hala
tartismalar mevcuttur. Ciinkii renal yetmezlik olgularinin sadece %2’sinde IYE
oykdisii raporlanmistir [27].

Neredeyse tiim IYE vakalar1 asendan yolla gergeklesir. Perineye kolonize
olan bakteri iiretra yoluyla mesaneye ulasir. Baz1 kolaylastiric1 faktorler (norojenik
mesane, mesanenin idrar1 tam bosaltamamasi, konagin immiin sisteminin zayifligi,
anatomik bozuluklar (VUR, c¢ift toplayict sistem), vb) sayesinde bobrege dogru
ilerleyip piyelonefrite ve hatta iirosepsise neden olabilirler. Tablo 3’te IYE ye sebep
olabilecek yliksek risk faktorleri siralanmastir.

Normal bir bobregin tekli veya birlesik papillalarinda idrarin toplayici
tiibiillerine kagisini engelleyen antireflii mekanizmalart mevcuttur. Ancak 6zellikle
bobregin alt ve iist pollerinde bulunan birlesik papillalarda, intrarenal refliiye neden
olabiliyorlar. Bakteriyle kontamine olmus idrar bu yollada bobregi etkileyip
parankimde immiinolojik ve inflamatuar bir cevaba neden olur. Bu da sonug olarak
bobrek hasarina ve skara sebep olur. Grade 3-4 veya 5 VUR’lu hastalarda ayni
zamanda ates olmast %90 olasilikla bobrek sintigrafisinde ve diger goriintiilemelerde
akut piyelonefrit olduguna delil kabul edilir.

Tuvalet aliskanligi donemindeki kiz ¢ocuklarinda heniiz mesane ve bagirsak
kontrolii saglanamamis olmasi sebebiyle, bir yandan ¢ocugun kendini kuru tutmak
istemesi, diger yandan mesanenin i¢ginde olan idrar1 digsar1 atmasina izin vermemesi
sonucunda mesane ic¢inde yiiksek basinca neden olup turbiilan akima veya tam
bosalmayan mesaneye yol acar. Bunlarin her ikisi de bakteri ¢ogalmasini
kolaylastirir. Benzer durum okul ¢aginda olan ve okul tuvaletini kullanmak
istemeyen cocuklar icin de gegerlidir. Obstriiktif iiropatiye veya VUR’a bagl
hidronefroz, steril kosullarda yapilamayan idrar yolu kataterizasyonu da IYE riskini

arttiran faktorlerdendir.
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Tablo 2: idrar Yolu Enfeksiyonunun Risk Faktérleri [28]

e Kiz cinsiyet e Dar i¢ camagir1 giyilmesi
e  Siinnetsiz erkek e Kil kurdu enfestasyonu
. VUR* o Kabizlik
e P fimbrial1 bakterilerle
e Tuvalet egitimi enfeksiyon
e iseme disfonksiyonu e Anatomik bozukluklar (labial
fiizyon)

o Obstriiktif iiropati e Norojenik mesane
e Urethral enstriimentaller (sonda) e  Sexiiel aktivite
e Kiz Cocuklarinda perinenin e Gebelik

arkadan 6ne dogru silinmesi

e Kopiik banyosu

VUR, ¢ocuklarda gériilen en sik iirolojik problemlerdendir. insidansi, IYE ile
basvuran ¢ocuklarda %10-40 iken, IYE ge¢irmeyen ¢ocuklarda %0.4-1.8’dir. VCUG
ana radyolojik goriintiileme metodudur. Ureteriyal yiizeyde bulunan iiroplakinler,
adezyon, konak hiicreye invazyon ve tip 1 fimbraya sahip E.Coli tiirlerinin
yapismasiyla iligkili hiicrelerdir. Plaq formundaki proteinlerden olusan bu yapilar
liimenden idrar akigini saglarlar ve normal iiriner sistem gelisimini saglarlar. Yapilan
arastirmalarda iiroplakin defekti olan farelerde hidronefroz ve VUR gelisimi sik
goriilmiis olup, troplakin la defektlilerde {tiropatojenik E.Coli’ler igin tip 1
fimbrialarina reseptor gorevi gordiikleri tespit edilmis [29].

IYE patogenezi, kismen bakterinin yiizeyinde bulunan pili ve fimbria
varligia baghdir. Tip 1 ve 2 olmak iizere iki ¢esit fimbria mevcuttur. Tip 1 cogu
E.Coli tiirlerinde bulunur. Sekretuar IgA gibi glikoproteinleri baglayan bu yap,
hedef hiicreye yapigmaya yarar. D-mannoz tarafindan engellendikleri igin, bu
fimbriay1 bulunduranlar mannoz sensitif olarak adlandirilirlar ve piyelonefritte rolleri
yoktur. Tip 2 fimbria, mannoz rezistans olarak bilinirler ve sadece belirli E.Coli
tirlerinde bulunur. Tip 2 fimbria reseptori, hem iiroepiteliumda hem de eritrosit
membraninda bulunan Gala 1-4 galP yapisinda bir glikosfingolipittir. Bu fimbrialar,

P grup eritrositlerce agliitine edildikleri i¢in P fimbria olarak isimlendirilmisler. Bu
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tir fimbriaya sahip bakteriler daha sik piyelonefrite neden olabilirler ( %76-94
siklikta). Bakteriyel viriilansa katkida bulunan diger faktorler lipopolisakkarit
iiretimi, flagella ile hareket, kapsiiler polisakkarit ve hemolizindir. Ayrica iiropatojen
E.Coli tiirleri konak hiicreleriyle demir kullanimi agisindan yarigirlar. Akut
piyelonefrite neden olan bircok E.Coli tiirli demir baglama proteinine yiiksek
afinitesi olan “aerobactin” denen bir protein tiretirler.

Idrar yolu enfeksiyonuna sebep olan diger konake1 faktdrlerinden biri labial
fiizyondur. Bu lezyon iiretra ¢ikisinda bir bariyere neden olup, vajinal doluma yol
acar. Yine ndrojenik mesanesi olan hastalar tam mesane bosaltimi yapamazlarsa IYE
olusumunu kolaylastirirlar.  Bunlarin  sonucunda konakg¢imin idrar yollarinda
enfeksiyona kars1 olusturacagi yanit, dogal bagisiklik sisteminin gelistirecegi akut
faz yanitidir.

Patojenik E.Coli P fimbrialar1 glikolipit reseptorlere baglanmasiyla TLR4
daha belirgin olmak tizere Toll-like reseptdr sisteminin aktivasyonuna neden olur. Bu
aktivasyon sonucunda sitokin iretimini tetikleyen ve notrofil kiimelenmesini
saglayan interferon diizenleyici faktor (IRF3) gibi transkripsiyon faktorlerini aktive
eder. Uroepitelyal hiicreler, mukozal IgA iiretimini, hepatik C-rekatif protein
tiretimini, pirojen olarak etki eden interlokin-6 (IL-6) iiretimlerini tetikler. Ayrica
enfekte hiicreler notrofil migrasyonunu saglayan ve piiiriye neden olan interlokin-8
(IL-8) tiretimini arttirtr (Sekil 1).

Bazi genetik varyasyonlar IYE nedeni olabilirler. Ornegin; asemptomatik
bakteriiirili baz1 ¢ocuklarda TLR4 diizeyi diisiik tespit edilmis ve bunun bulundugu
genin promotor bolgesinde mutasyon gézlenmis. Bu konuda yapilan bir aragtirmada;
atesli IYE geciren ¢ocuklarda daha siklikla TLR-4 Thr3991le polimorfizmi ve diisiik
monosit/ nétrofil TLR-4 ekpresyonu goriilmiistiir. Ancak TLR-4 polimorfizmi ve
TLR-4 ekspresyon seviyesiyle renal skar arasindaki iligki tespit edilememistir [30].
Bunun disinda, tekrarlayan akut piyelonefrit ataklari olan ¢ocuklarin %80’inde IRF3
geninin promotor bdlgesinde tek niikleotid polimorfizmi (Single Niicleotide
Polymorphism (SNP)) tespit edilmistir. Yine tekrarlayan IYE’li ¢ocuklarda SNPs ile
baglantili C-X-C Motif Kemokin Reseptor 1 (CXCR1) gen bozukluguna bagli IL-8

reseptOr ekspresyonunda azalma tespit edilmistir.
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2.4.Klinik:

IYE birkag farkli sekilde karsimiza c¢ikabilir. Yenidoganlar nonspesifik
semptomlarla gelebilirlerken, daha biiyilk c¢ocuklar sikayetlerinin yerinin
tarifleyemeyebilir. Piyelonefritli ¢ocuklar ates yiiksekligiyle karsimiza ¢ikmasina
ragmen, bir kisim kiigiik ¢ocuklarda piyelonefriti sistitten klinik olarak ayirdetmek
zordur [31]. Karn agrisi, sirt agrisi veya kostofrenik agri, halsizlik, bulanti, kusma ve
nadiren ishal semptomlarindan bir kismi veya tamamiyla karsimiza ¢ikabilirler. Ates
ve / veya iiriner semptomlar ile bagvuran bir ¢ocukta idrar yolu enfeksiyonu ve
bobrek skarlar igin risk faktorlerinin varligl tanisal test ve tedaviyi yonlendirmede
yardimcidir.

Idrar yolu enfeksiyonlarmin 3 temel formu vardir; piyelonefrit, sistit ve

asemptomatik bakteritiri.

2.4.1.Akut piyelonefrit:

Renal parankimin tutulumuna “akut pyelonefrit” denir, parankim tutulumu
yoksa, durum piyelit olarak adlandirilir. Karin agrisi, sirt agrisi veya kostofrenik agri,
ates, halsizlik, bulanti, kusma ve nadiren ishal semptomlarindan bir kismi veya
tamamiyla karakterizedir. Bazen ates tek semptom olabilir [1]. Yenidoganlarda,
beslenmede azalma, irritabilte, sarilik, kilo kaybi gibi nonspesifik semptomlarla
goriilebilir. 2 yasindan kiiciik odag1 belirsiz atesi olan bebeklerde IYE akilda
tutulmalidir. Akut piyelonefrit piyelonefritik skar denilen bobrek hasarina neden

olabilir.

2.4.2.Akut sistit veya alt idrar yolu enfeksiyonu:

Ates gibi sistemik bulgularin olmadigi ve renal hasara neden olmayan,
genellikle mesane iritasyonu, diziiri, sik idrara ¢ikma ve hafif karin agrisi
semptomlari ile ortaya ¢ikan idrar mesane enfeksiyonudur. Idrarda kotii koku sistitte
bulunmaz. Sistit’in birkag farkli enfeksiyon sekli mevcuttur:

- Akut hemorajik sistit (siklikla E.Coli tarafindan, Adenoviriis tip 11 ve 21)
- Eozinofilik sistit

- Interstisyel sistit (irritatif idrar yapmakla karakterize)
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Sekil 1: Akut piyelonefritin patofizyolojisi [32]

2.4.3.Asemptomatik bakteriiiri:
Enfeksiyon bulgulart olmaksizin idrar kiiltiiriinde bakteri tiremesi olmasidir.
Bu durum renal hasara yol agmaz. Ancak gebelerde tedavi edilmezse semptomatik

hale doniisebilir.

2.5.Tam ve Goriintiileme:

Tim yayimnlarda belirtildigi gibi c¢ocuklarda, o6zellikle < 2-3 yasindan
kiiiiklerde TYE tanis1 koymak, bu yas grubunda semptom ve belirtilerin nonspesifik
olmas1 sebebiyle, ¢cok zordur. Bu sebeple idrar tetkiki sadece tipik IYE semptomlar1
olan cocuklar i¢in degil, ayn1 zamanda nedeni bilinmeyen ates ile gelen ¢ocuklarda

da yapilmas: sarttir. IYE tanisi, semptomlara, idrar analizi sonuglarina veya her
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ikisine bagli olarak konulur. Diziiri, sik idrar ¢ikma, idrara sikisma, ve idrar kagirma
nonspesifik semptomlar olsa da iiretrit, disfonksiyonel iseme gibi rahasizliklarin
nonspesifik bulgulart olabilir. Tiim bunlarla birlikte idrar kiltiri taniy1
kesinlestirmede ve tedaviyi planlamada ¢ok onemlidir. IYE tanisinda, idrar analizi ve
kiiltiir i¢cin kontamine olmayan idrar numunesinin uygun sekilde toplanmasi
gereklidir. Idrar1 elde etme teknigi numune kalitesini etkileyebilir. Bu sebeple birkag
idrar toplama yontemi mevcuttur:

- Tuvalet egitimi olan ¢ocuklarda orta akim idrar toplama (6rnek alimi
Oncesinde liretra girisinin temizlenmesi, slinnetsiz ¢ocuklarda ise
prepuciumun gerilmesi gerekmekte)

- Tuvalet egitimi olmayan ¢ocuklarda;

o Yapiskan idrar torbalariyla 6rnek alinmasi (kontaminasyon riski
yiiksek)
o Idrar sondasiyla 6rnek alinmasi

o Suprapubik aspirasyon

Enfekte idrar Orneklerinde siklikla nitrit ve lokosit esteraz pozitif olarak
goriiliir. Mikroskopik hematiiri genelde akut sistitte goriiliirken, mikrohematiri
tekbasia IYE’yi gostermez. Cocuk asemptomatik ve idrar Ornegi normal ise
IYE’den bahsedilmez, ancak ¢ocuk semptomatikse ve idrar 6rneginde bulgu yoksa
IYE’yi dislamaz. Bu sebeple tek basimna idrar analizi IYE tamsinda yeterli degildir
(Tablo 3).

Bebeklerde ve kiiciik cocuklarda idrar, idrar sondasi veya suprapubik
aspirasyon ile alinmalidir. Idrarin perineal alana yapistirilan torbalarla toplanmasi,
yiiksek kontaminasyon riski nedeniyle, IYE tanisinda faydali degildir. Hizl1 tan igin
idrar, dipstick ¢ubugu ve mikroskopi ile incelenir. idrar ¢ubugu, ucuz ve hazir bir
tekniktir. Bununla I6kosit esteraz (LE) ve / veya nitritin varligi pozitif olarak
yorumlanir [33]. idrarda kan ve protein gériilmesi ise IYE’nin zayif gostergeleridir.
Bakteriler i¢in idrar gram boyamasi, tek basina veya kombinasyon halinde [33] ve
IYE pozitif oldugundan siiphelenilen ¢cocuklarda tedaviye rehberlik edebilecek diger
hizli testlere gore [33] daha iyi bir duyarliliga (% 91) ve 6zgiilliige (% 96) sahiptir.

Gram boyama tek, en iyi hizli testtir, ancak yine de idrar kiiltiirliniin yerini alamaz.
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Idrar kiiltiirii idrar yolu enfeksiyonu teshisi igin referans standart olmaya devam
etmektedir. Ancak, sonug elde edebilmek i¢in en az 18 saat beklemek gerektiginden,

hizli testler genellikle ilk tedaviyi yonlendirmek amaciyla kullanilirlar.

Tablo 3: idrar analiz yontemlerinin tek baslarina ve birlikte sensitivite ve
spesifiteleri [34]

TEST DUYARLILIK % OZGUNLUK %
Lokosit Esteraz 83 78
Nitrit Pozitifligi 53 98
Lokosit Esteraz veya Nitrit 93 72
Pozitifligi

WBC (mikroskopide) 73 81
Bakteri (mikroskopide) 81 83
Lokosit Esteraz, Nitrit veya 99,8 70
Mikroskopi Pozitifligi

Idrar kiiltiirii igin almacak &rneklerin giivenilirligi, 6rnegin alim sekline ve
ornegin alindiktan kiiltiire ekimine kadar gecen siireye baghdir. Torbali idrar
orneklerinde, cilt temas1 olmasi sebebiyle, numune ancak negatif olmasi durumunda
giivenilirdir. Ayrica torbanin 30 dk’dan uzun siire yapisik kalmasi ve drnegin bu
stirede elde edilememesi, kiiltiiriin giivenilirligini diistirtir. Eger ki tam1 hizh
konulmasi gerekiyorsa ve hemen tedavi baslanmasi gerekiyorsa sondayla veya
suprapubik aspirasyon (SPA) ile idrar 6rnegi alinmalidir. Bunun igin 8-10 fr’lik
feeding ile mesaneye birka¢ milimetre girmek yeterlidir. SPA’nin, baz1 merkezlerde,
her ne kadar daha iyi oldugu soylense de, mesanenin bos olmasi durumunda islem
basarisiz olacaktir. Eger hemen tedavi baslanmasi gerekiyorsa, idrar sondasi
yardimiyla 6rnek alinip tedavi baslanabilir.

Idrar kiiltiiriiniin standart tam kriterinde, orta akim idrar 6rneginde en az

mililitrede 10 ten fazla organizma iiremesi gerekmektedir. Ancak bu deger bazi
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kaynaklar ~arasinda farklilk gdstermektedir. Ornegin  Amerikan Pediatri
Akademisi’nin (American Academy of Pediatrics (AAP)) ifadesine gore; katater ile
alina idrar 6rneginde belirgin bakteriiiri denilebilmesi icin mililitrede 5x 10* koloni
olusturan tnite (colony forming units(cfu)) tanimlanmasi gerekmektedir. Bir diger
caligmada Ginsburg ve McCraken 100 bakteriiirili ve atesi olan yenidoganda SPA ile
alman idrar rneklerinin yaklastk %96’sinda > 10° CFU/ml ve %4iinde 40-80x 10°
CFU/ml miktarinda tireme saptamislar [35]. Bu sonuglar 1s1ginda pozitif tireme
denilebilmesi i¢in en az 40000 koloni tiremesi olmas1 gerekmektedir (Tablo 4).

Asemptomatik bakteriliri (ABU), piyiirisi olmayan asemptomatik ¢ocugun
idrar numunesinden énemli sayida tek bir organizmanin (genellikle >10° cfu/ml)
tiremesi olarak tanimlanir. Genellikle tesadiifi bir bulgudur ve tekrar idrar
kiiltiirlerinde gosterilebilir. ABU’yu yok etmek igin antibiyotik verilmesine gerek
yoktur [36-39]. ABU, noérojenik mesanesi olan ¢ocuklarin TAK yapmalari sebebiyle
gozlenmektedir. Ancak c¢alismalar, bu hastalarda renal skar riskinde artisi
gostermedigi ve koruyucu antibiyotik kullanimi gerektirmedigini gostermistir [36].

IYE tanisinda indirekt inflamasyon testleri [yiiksek periferik beyaz kan
hiicresi (WBC) sayisi, yliksek C-reaktif protein (CRP)] yararli bir rehber olabilir.
Akut bobrek enfeksiyonunda lokositoz, notrofili, eritrosit sedimentasyon hizinda
(ESR) artig, prokalsitonin ve CRP’de artig sik goriiliir. Ancak bunlarin hepsi
nonspesifik inflamatuar parametrelerdir. Renal apsede WBC sayist >20000-
25000/mm? ‘e kadar yiikselir. Prokalsitonin yiiksekligi akut piyelonefrit ile iliskilidir
ve renal skar agisindan yiiksek risk gostergesidir. 2011 AAP klavuzuna gore 2- 24
aylik ¢ocuklar icin hayati tehlike olusturan ve IYE icin atipik bulgular; 48 saatlik
antibiyotik tedavisine ragmen tedaviye yanit alinamamasi, idrar akisinda azalma
olmasi, karm agris1 veya suprapubik kitle, non-E.Coli kaynakli patojenler, lirosepsis
ve kreatinin diizeyinin yilikselmesidir.

Idrar yolu enfeksiyonunun ve ozellikle piyelonefritin dogru tanisi1 sadece
klinik bulgular ve laboratuar sonuglariyla konulmasi zordur. Bu sebeple radyolojik
goriintiilemeler idrar yolu enfeksiyonunda primer olarak kullanilir. Renal
goriintiilemelerde amag, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonu ve bobrek skar olasiliginm
azaltmak i¢in modifiye edilebilen risk faktorlerini ve genitoiiriner sistem

anormalliklerini tanimlamaktir.
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Tablo 4: idrar kiiltiirii ile TYE tanisinin konulmasi

Toplama yontemi Koloni sayis1 (CFU/ml) | Enfeksiyon olasihigi
(%)
Suprapubik aspirasyon Herhangi bir tireme >99%
Kataterizasyon >10° 95%
10%-10° Muhtemel
Enfeksiyon
Temiz yakalama, orta akim >10* (erkek) Muhtemel
idrar Enfeksiyon
>10° (kiz) (3 drnek) 95%
>10° (kiz) (2 6rnek) 90%
>10° (kiz) (1 drnek) 80%

2.5.1.Bobrek Ultrasonografisi:

Renal ultrasonografi (USG), iiriner sistemdeki baz1 anormallikleri
degerlendirmede invaziv olmayan, daha ulasilabilir ve uygun maliyetli bir yontemdir.
Ayn1 zamanda bobregin biiyiikliigiinii, seklini, pozisyonunu ve ekojenitesini tanimlar
ve piyelonefrit tanisinda yardimer olur [40]. Renal ultrason; renal apse, hidronefroz,
konjenital anormallikler ve bazen de taslar tespit etmek i¢in kullanilir. Ancak USG,
VUR tespitinde yeterince iyi degildir ve kilolu ¢ocuklarda zayif goriintiileme olmasi
sebebiyle daha zayif kalir. Piyelonefrit teshisinde Dimerkaptosiiksinik asit
sintigrafisinden (DMSA) daha diisiik bir duyarliliga sahiptir [41]. Ahmed ve ark.nin
bir calismasma gore; Ultrasonun, bobrek skarinin varligimi degerlendirmek igin
sinirh bir kullanim alanina sahip oldugu belirtilmekte [42]. Hipertansiyona yonelik
yapilan calismalarda ¢ocuklarda bobrek skarmin tespitinde renal ultrasonun DMSA
kadar hassas olmadig1 gosterilmistir. Anormal tiriner sistem ultrasonografi kriterleri,
diffiiz veya fokal parankimal ekojenitede artis veya azalis, kortikomediiller
farklilasma kaybi, bobrek pozisyonunda diizensizlik, parankimal azalma,

hidronefroz, hidrotiireter ve bobrek biiyiikliigiinde artis olarak kabul edillir [43].
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2.5.2.Voiding sistoiirethrogram (VCUG):

Voiding sistotirethrogram (VCUGQG) vezikotireteral refli (VUR) tanisinda ve
derecelendirmesinde altin standart yontemdir. Ayrica iiretra ve mesanenin anatomik
yapisim degerlendirmede kullamishidir. Dezavantaji radyasyon igermesi, IYE’yi
tetikleme riski, pahali olmasi ve hastalar i¢in konforsuz olmasidir. Antibiyotik
tedavisi tamamlandiktan hemen sonra yapilabilir ve hasta asemptomatiktir. VUR
puanlamasi Uluslararas1 Reflii Calismasi Grubu tarafindan 5 dereceye ayrilmistir

[44].
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| \ { (
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Sekil 2: Vezikoiireteral refliiniin Uluslararasi siniflandirmasi. [45]

2.5.3.Dimerkaptosiiksinik asit Sintigrafisi (DMSA)

DMSA, akut piyelonefrit ve bobrek skarlarinin teshisinde altin standarttir.
Ancak, bu yontem pahalidir ve radyasyon igerir [9, 40, 46]. Ayrica, akut
piyelonefritin ikincil degisikliklerinin, Onceden varolan bdobrek izlerine bagh
olanlardan ayirmasi zor olabilir. Bu nedenle, akut piyelonefrit sonrasinda bobrek
skarin teshis etmek amaciyla akut geri doniislii lezyonlarin ¢oziilmesini beklemek

icin 4-6 aylik bir siireye ihtiyag¢ vardir [47].
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Anormal bobrek DMSA taramasi i¢in kriterler tek ya da ¢oklu hipoaktif
alanlar, centropeni, her iki bobrek arasinda boyut farkliligidir.

LPO RPO

Sekil 3: DMSA bdobrek sintigrafi 6rnegi. Bilateral akut piyelonefriti ve renal skari gosteren
fotopenik alanlar. (LPO, sol posterior obliq; RPO, sag posterior obliq) [48]

Akut piyelonefit ile iliskili en 6nemli predispozan neden vezikoiireteral refliidiir.
1970’1i yillarda piyelonefritin her zaman VUR ile iligkili oldugu diisiiniilmiistiir ve
IYE saptanan tiim ¢ocuklara 6ncelikle VCUG ile VUR arastirilmas1 onerilmistir. O
yillarda heniiz DMSA sintigrafisi gelistirilmedigi i¢in, renal parankimal hasarin
degerlendirilmesi i¢in intravendz {rografi Onerilmistir. Daha sonra DMSA
sintigrafisinin  gelistirilmesi ile IYE gegiren hastalara yaklasim once VCUG
yapilmasi, VUR var ise DMSA sintigrafisi yapilmasi seklinde degisiklige ugramistir.
Bu yaklagima “asagidan yukariya yaklasim” denilmistir.

Ancak zaman i¢inde DMSA kullaniminin yayginlagsmas: ile VUR ile renal
skarin dogrudan iliskili olmadig1 anlasilmistir. Renal skar1 olan hastalarin %61’inde
VUR olmadigi, refliilii renal iintelerin ise %53 linde skar olmadig bildirilmistir. Bu
nedenle onceligin renal skari belirlemek oldugu, bu nedenle IYE tanisi alan
cocuklarda dnce DMSA ile renal parankimin degerlendirilmesi, parankimal hasar var
ise ancak o zaman VCUG ile reflii degerlendirilmesi 6nerilmistir (yukaridan asagiya

yaklagim).
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Ancak, 6zellikle 2000 yilindan sonra yapilan randomize kontrollii ¢aligmalar ile
pyelonefrit ve renal skar gelisiminde vezikoiireteral refliiniin ve refliisii olan
hastalarda koruyucu antibiyotik tedavisinin yeri tartisilmaya baglanmistir. Bu
donemde farkli bilimsel kurumlar tarafindan yeni IYE yaklasim kilavuzlar
yayinlanmistir. AAP ve NICE 2011 ve 2007 yillarinda yayinladiklar1 kilavuzlarda ilk
IYE tans1 alan ¢ocuklarda goriintiileme ydntemi olarak USG’yi 6nermekte, ancak
USG normal ise VCUG ve DMSA’y1 (baz1 6zel kosullar disinda) dnermemektedirler.
Ancak bu durum renal parankimal hasar1 olan bazi ¢ocuklarin gézden ka¢gmasina

neden olabilecegi icin elestirilmektedir.

2.6.Tedavi:

IYE tedavisinin asil hedefi semptomatik rahatlama ve renal skar agisindan
biiyiik risk tasiyan, 6zellikle yenidogan ve bebekleri, yeni ve ilerleyici bobrek
hasarindan korumaktir. Baslangic tedavisinde ideal olan laboratuar sonuglarina goére
hareket etmektir. Ancak ¢ogu klinikte bu uygulanmiyor.

Akut sistit, piyelonefrite ilerleme riski sebebiyle hemen tedavi edilmelidir.
Eger semptomlar ciddiyse ampirik tedavi baslanip kiiltiir sonucu beklenmeli. Eger
semptomlar orta siddetteyse veya tani siipheliyse tedavi kiiltiir sonuglari ¢ikana kadar
ertelenebilir. Eger tedavi kiiltiir sonuglarindan 6nce baslanacaksa, ¢ogu E.Coli tiiriine
etkili trimethoprim-sulfamethoxazole (TMP-SMX) 3 ila 5 giin siireyle baslanabilir.
Ayrica Klebsiella ve Enterobacter tiirlerine de aktif olarak etkili olan nitrofurantoin
de 5-7mg/kg/giin’den 3-4 dozda verilebilir. Amoxicilin de 50mg/kg/giin dozundan
baslangic tedavisi olarak baslanabilir, ancak bu ilaca kars1 yiiksek oranda bakteriyel
direng gelismistir.

Klinik olarak piyelonefriti diisiindiiren atesli akut enfeksiyonlarda 7-14 giin
siireyle genis spektrumlu antibiyotiklerle tedavi edilebilir. Dehidrate, kusan,
beslenemeyen, 1 aydan kiiciik cocuklar yada gengler, komplike enfeksiyonu olan
veya ilirosepsisteki hastalar hastaneye yatirilip, intravendz (IV) rehidratasyon ve IV
antibiyoterapi uygulanmalidir. Parenteral tedavide 2 gr’i gegmeyecek sekilde 50-
75mg/kg/glin dozunda seftriakson yada 100 mg/kg/giin dozunda sefotaksim, yada 3-
5 mg/kg/giin dozunda 1-3 dozda bir aminoglikozit olan gentamisin ile kombine

sekilde 100 mg/kg/glin dozunda ampisilin tercih edilebilir. Aminoglikozitlerin yan
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etkileri olan ototoksisite ve nefrotoksiste acisindan dikkatli olunmalidir. Ayrica
aminoglikozitlerle tedavi kismen Pseudomonas tiirlerine karsi da etkilidir.

Atesli IYE tedavisinde, renal dokuya gecisi olmamasi sebebiyle
nitrofurantoin tedavisinin yeri yoktur. 17 yasindan biiylik ¢ocuklarda bir oral
florokinolon olan siprofloksasin tedavisi diren¢li mikroorganizmalara kars1 alternatif
tedavidir. Bu ayrica pseudomonas ile enfekte idrar yolu enfeksiyonlu geng ¢cocuklarin
tedavisinde de kisa siireli kullanilabiliyor. Levofloksasin de c¢ocuklarda giivenle
kullanilabilen kinolon tiirevi ilagtir. Yine kinolonlarin yan etkisinde bulunan kikirdak
hasari riski agisindan dikkatli olmak gerekmektedir. IYE tedavisi bitiminden yaklasik
1 hafta sonra idrar kiiltiirii alinabilir, ancak siklikla negatif sonuglanacaktir. Bu
sebeple rutinde gerek yoktur.

Renal apseli veya perirenal apseli ¢ocuklarda, veya obstriiktif idrar yolu
enfeksiyonu olan ¢ocuklara antibiyotik esliginde cerrahi veya perkutan drenaj
tedavisi uygulanabilir.

Tekrarlayan 1YE’li ¢ocuklarda daha cok altta yatan predispozan faktorler
belirlenmeli ve nedene yonelik tedavi uygulanmalidir. Bu hastalara TMP-SMX veya
nitrofurantoin proflaksisi giinliik tek doz seklinde baslanabilir. Ancak c¢ogu
tekrarlayan 1YE’li ¢ocuklar i¢in gerekli degildir. Norojenik mesanesi, idrar yolu
obstriiksiyonu, ciddi VUR’u, bobrek tas1 olan ve tekrarlayan IYE’si olan hastalar igin
uzun donem antibiyotik proflaksisi faydali olabilir. Patolojik idrar yolu florasini
diizelten probiyotik ve, bakteriyel yapismayr ve biyofilm tabakasi olugmasin
engelleyen cranberry juice (kizilcik suyu) tedavide kullanilabilir. Ancak ¢ocuklar
IYE’den koruduguna dair faydal yeterince veri bulunmamaktadir.

Idrar yolu enfeksiyonunun her yas grubunu etkilemesi ve tekrarlayan idrar
yolu enfeksiyonlarinin ilerleyen donemlerde kalici bobrek hasar1 birakma riski
yiiksek olmasi g6z Oniine alindiginda gliniimiizde hala 6nemini korumakta. Daha
once yapilan caligmalarda goriintiileme tekniklerinden renal ultrasonografi ve
Dimerkaptosiiksinik asit sintigrafisi kiyaslanmis ve tstiinliikleri tartigilmis olsa da,
caligmalarda degerlendirilen hasta sayisinin belli yas grubunu, veya belirli hastalar
kapsamasi sebebiyle dar alanda yapilmis ¢alismalar oldugu goriilmiis. Bu calismada,
IYE tanis1 ile izlenen hastalar arasindan iiriner sistem USG normal olup DMSA

sintigrafisi normal veya patolojik olanlar arasinda demografik, antropometrik, klinik,
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laboratuvar ve VCUG bulgulart bakimindan fark olup olmadiginin arastirilmasi

amaclandi.

34



3.MATERYAL VE METOD

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Nefrolojisi polikliniginde
2009-2019 yillar1 arasinda IYE tanis1 alan, izleminde iiriner sistem USG ve DMSA
sintigrafisi yapilan 0-17 yas araligindaki ¢ocuk hastalar arasindan, USG’si normal
olanlarin hastane kayitlar1 geriye déniik olarak incelendi. IYE nedeni ile DMSA
sintigrafisi yapilan ¢ocuklarda renal skar orami %40.2 olarak bildirildiginden,
caligmamizda %80 giic, %7 maksimum hata payr ve %95 giiven diizeyine
ulasabilmek icin en az 116 olguya ulasilmasi planland: (en az 58 patolojik DMSA ve

en az 58 normal DMSA sintigrafisi olan hastalar1 igerecek sekilde).

Diizenli olarak takip edilen, kayitlar1 tam olan, {iriner sistem USG’si normal
olan ve DMSA sintigrafisi yapilan hastalar ¢aligmaya dahil edilirken, izlemi yetersiz,
kayitlar1 eksik, goriintiilemeleri yapilmayan veya iriner sistem USG’si patolojik

olanlar ¢alisma diginda tutuldu.

IYE tanisi ile izlenen hastalar arasindan iiriner sistem USG normal olup
DMSA sintigrafisi normal veya patolojik olanlar arasinda demografik,
antropometrik, klinik, laboratuvar ve VCUG bulgular1 bakimindan karsilastirildi:
Yas, cinsiyet, ates varlig1, viicut kitle indeksi (VKI), yiiksek kan basinci varligi, akut
faz yanit1 (CRP, WBC, ESH), bobrek fonksiyonlari (BUN, kreatinin), idrar analizi
(dansite, nitrit, idrar proteini, 16kosit esteraz, 16kosit sayisi, eritrosit sayisi, silendir
varlig1), izlemdeki IYE sayisi, IYE etkenleri, VUR varligi, koruyucu antibiyotik
uygulamas1, antireflii cerrahi gereksinimi. Ote yandan, ilk DMSA sintigrafisi
patolojik olup ikinci kez DMSA sintigrafisi yapilan hastalar, kontrol DMSA’s1
normal ya da patolojik olanlar olarak gruplandirildi ve yukaridaki degiskenler i¢in
karsilastirildi (Sekil 4).

VKI Diinya Saghk Orgiitii kriterlerine gore hesaplandi [49]. Kan basinci
degerleri Amerikan Pediatri Akademisi’nin 2017°de belirledigi verilere gore
degerlendirildi [50]. Idrar kiiltiirleri uygun sterilizasyon kosullarina uyularak alind:
ve idrar kiltiriinde >10° cfu/mL iireme pozitif kabul edildi [51]. CRP >5 mg/L
olmasi laboratuvar referans verilerine gore pozitif kabul edildi. ESH 1. saatinde >20
mm/saat pozitif olarak kabul edildi. Lokositoz WBC >10* hiicre/ul olarak kabul

edildi. Dis kulak yolundan timpanik &lgiilen viicut sicakliginin >38°C olmasi ates
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olarak kabul edildi. idrar &rnekleri biyokimya laboratuvarinda rutin ydntemle
degerlendirildi.

Anormal tiriner sistem USG Kriterleri; parankimde diffiiz veya fokal ekojenite
artis1 veya azalisi, kortikomedullar bileskenin kaybolmasi, bobregin normal yerinde
olmamasi, parankim kaybi, hidronefroz, hidroiireter, bobrek boyutlarinda artis olarak

belirlenmistir.

DMSA sintigrafi ¢ekimi i¢in hastalara en diisiik doz olan 0.3 mCi dozunda
radyofarmasdtik ajan olan Tc-99m-DMSA 1V verildikten 2 saat sonra 6n, arka, sag
arka oblik ve sol arka oblik yonlerinde goriintiileri alindi. Her bir renal {initenin
radyofarmasotik tutulum oram1 >%45 ve homojen olmast normal; tutulum
gostermeyen alanlarin varligi ya da global olarak renal iinitenin radyofarmasétik

tutulum orani <%#45 olmasi patolojik olarak kabul edildi [52].

VCUG, IYE tedavisi sonrasinda hastanin yas ve boyutlarina uygun Foley
kateter steril kosullarda mesane kateterizasyonu sonrasi radyoopak madde verilerek
yapildi. On-arka ve oblik goriintiiler ile reflii siddeti Uluslararas1 Reflii Calisma

Grubu’na gore 1 ila 5. Derece arasinda smiflandirildi [44].

Sonuglar IBM, SPSS 24 istatistik programi kullanilarak degerlendirildi.
Veriler normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov testi ile degerlendirilerek
normal dagilima uyanlarda parametrik testler, uymayanlarda nonparametrik testler
kullanild1. Siirekli degiskenlerin karsilastirilmasinda gruplardaki olgu sayisina gore t-
testi (n>30) ve Mann Whitney U testi (n<30), siirekli olmayan degiskenlerin
karsilastirilmasinda ki-kare testi kullanildi. Anlamli degiskenler, bagimlilig test
etmek icin, lojistik regresyon analizi ile incelendi. Siirekli degiskenlerin dogrulugunu

degerlendirmek i¢in ROC analizi uygulandi.

Calisma igin Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Etik
Kurulu’ndan 31/07/2019 tarihli 2019/19-29 karar no’lu etik kurul onay1 alindk.
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IYE ile gelen hastalarda USG
normal olanlar

DMSA normal

DMSA anormal

1. DMSA anormal
2. DMSA anormal

1. DMSA anormal
2.DMSA normal

Yas, Cinsiyet, VKi, TA, Bun, Krea, CRP, ESH,
WBC, Ates, idrar Kiiltiirdi, idrar analizi,
VCUG, Supresyon durumu, Cerrahi

Sekil 4: Veri toplanmasi esnasinda uyulmasi planlanan yol
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4 BULGULAR

Izmir Dokuz Eyliil Universitesi Cocuk Nefrolojisi Poliklinigi'ne IYE
semptomlariyla veya idrar kiiltiiriiyle kanitlanmis IYE’yle basvuran 450 hastadan
abdominal ultrasonografisi normal olan ve en az bir kez DMSA sintigrafisi yapilmis
olan 147 hasta calismaya alindi ve hastalar DMSA sintigrafisi normal (Grup 1, n=89)
ve patolojik (Grup 2, n=58) gruplara ayrildi. Daha sonra, DMSA sintigrafisi patolojik
olan 58 hastanin 39’undan ilk sintigrafiden en az 6 ay sonra kontrol DMSA
sintigrafisi istendi. Kontrol sintigrafi sonucuna gore bu hastalar DMSA
sintigrafisindeki patolojik bulgular normale dénen (Grup 3, n=9) ve patolojik olarak
devam edenler (Grup 4, n=30) olarak gruplandirilip, ayni parametreler yoniinden

karsilastirildi.

Calismaya alinan tiim hastalarin 122°si (%83) kiz, 25’1 (%17) erkek, olarak
tespit edildi. ilk DMSA sintigrafisi normal olan ve patolojik olan her iki grup iginde
de kiz hastalarin sayisi fazla oldugu goriildii (sekil 5).

Cinsiyet- flk DMSA

ilk DMSA

W oot
Wl psicli

40

YAS (AY)

0=

Sk

Sekil 5: Hastalarin normal ve patolojik DMSA sintigrafi sonuglarina gore, her iki
cinsiyette yasa gore dagilimi
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Hastalarin yas ortalamasi 61,7 + 46,6 ay (1-203 ay) olarak tespit edildi.
Kizlarin yag ortalamasi 65 + 44 ay, erkeklerin yas ortalamasi 47 + 47 ay olarak

bulundu.

4.1. Grup 1 ve Grup 2 Hastalarin Degerlendirilmesi

Toplam 147 hastanin 89’unun DMSA sintigrafi sonucu normal (grup 1) olup,
58 hastanin DMSA sintigrafi sonucu patolojik (grup 2) olarak bulundu. Grup 1°de
bulunan hastalardan 73’i (%82) kiz iken, 16’s1 (%18) erkek hastaydi. Grup 2’de
bulunan hastalarin 49’u (%84.,4) kiz, 9’u (%15,6) erkek olarak bulundu. Her iki
gruptaki hastalar, yas, VKI (SDS ile), kan basinc1 diizeyleri, BUN, Kreatinin, akut
faz reaktanlar1 (CRP, ESH, WBC), idrar kiltiirii, tam idrar analiz (dansite, nitrit
varligi, 16kosit esteraz diizeyi, idrarda 16kosit, idrarda eritrosit, idrarda silendir),
VUR varligi, koruyucu tedavi gereksinimi, cerrahi tedavi gereksinimi yoOniinden

degerlendirildi. Hastalara ait degiskenler Tablo 6 ve 7°de belirtilmistir.

Grup 2’deki olgularin Grup 1°dekilere gore ortalama yasi daha biiyiik idi
(72.0+46.7 vs 55.0+£45.6 ay, p=0.030). Olgularin hepsinde serum kreatinin ve BUN
degerleri normal sinirlarda idi. Bununla birlikte, BUN (11.4+3.7 vs 9.7+£3.4 mg/dL,
p=0.005), kreatinin (0.43+0.14 vs 0.38+0.12 mg/dL, p=0.013) ve ESH (28+13 vs
16+14 mm/saat, p=0.025, ESH >20mm/sa patolojik kabul edildi.) diizeyleri Grup
2’de Grup 1°den yiiksek bulundu. CRP diizeyleri (35.8+53.0 vs 20.0+47.0 mg/L,
p=0.067) de Grup 2’de daha yiiksek olma egiliminde olmakla birlikte, aradaki fark
anlaml degildi. Ancak, CRP diizeyi yliksek (>5 mg/L) olanlarin oran1 Grup 2’de
anlamli derecede fazla idi (31/55 (%56.3) vs 31/85 (%36,4), p=0.021; OR 2.25).
VUR sikligi da DMSA sintigrafisi patolojik olan grupta daha yiiksek idi (29/49 vs
19/50, p=0.035; OR 2.36). Lojistik regresyon analizi ile, VUR varlig1 patolojik
DMSA’y1 6ngérmede en giiclii etken olarak belirlendi. Koruyucu antibiyotik tedavisi
(52/58 vs 67/89, p=0.030) ve antireflii cerrahi gereksinimi (20/58 vs 13/89, p=0.005)
DMSA sintigrafisi patolojik olan grupta daha ytiksek idi.
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Tablo 5: ilk DMSA sonucuna gére siirekli degiskenler

Ik DMSA
Grup 1* Grup 2**
n=89 n=58 P
Yas (Ay) 55+ 46 72+ 47 0.030
VKI (SDS) -0.11+ 1.44 | -0.14+ 1.54 0.919
BUN 9.7+ 3.4 11.4+3.7 0.005
Kreatinin 0.38+0.12 0.43+£0.14 0.013
CRP (mg/L) 20.0=47.0 | 35.8+53.0 0.067
ESH(mm/sa) 16+ 14 28+ 23 0.025
Kanda WBC 9.7+ 3.8 11.2+5.3 0.044
Dansite 1015+ 7 1014+ 7 0.532
Ates 37.8+1.2 379+ 1.3 0.377
Lok.Esteraz 162+ 201 165+ 181 0.927
Idrarda WBC 108+ 344 65+ 128 0.363
Idrarda RBC 14+ 53 6+ 17 0.278
Silendir 1+£3 2+5 0.222
IYE sayisi 6+ 6 6+5 0.654

*Ilk DMSA sintigrafisi normal olan grup
** JIk DMSA sintigrafisi patolojik olan grup



Tablo 6: ilk DMSA sonucuna gére siirekli olmayan degiskenler

[lk DMSA
Grup 1* Grup 2** 0
n=89 n= 58
Cinsiyet (K/E) 73/16 49/9 0.698
VKI (SDS) (N/Y) 19/70 13/45 0,878
Kan basinci (N/Y) 86/2 55/3 0.346
CRP (N/Y) 54/31 24/31 0.021
Kanda WBC (N/Y) 54/32 33/25 0.590
ESH (N/Y) 16/8 13/15 0.143
Ates (N/Y) 33/56 21/27 0.915
Nitrit (+/-) 21/68 14/44 0.940
Silendir (+/-) 17172 15/43 0.332
VUR (+/-) 19/31 29/20 0.035
Siipresyon (+/-) 67/22 52/6 0,030
Cerrahi (+/-) 13/76 20/38 0.005

*Ilk DMSA sintigrafisi normal olan grup

** [lk DMSA sintigrafisi patolojik olan grup
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Hastalarmn ilk bagvuru aninda alinan idrar kiiltiirlerinde tireyen organizmalar
her iki grup icin Tablo 8’de gosterilmistir. E.coli ve E.coli-dis1 mikroorganizmalar ile
IYE siklig1 Grup 1 ve 2’de farkl1 degildi (siras1 ile 62/27 vs 38/20, p=0.538.

Tablo 7: Idrar kiiltiir sonuglarinin ilk DMSA sonuglarina gore dagilimi

Kiiltiir tiremesi Ik DMSA
Grup 1 (%60,5) | Grup 2 (%39,5) Toplam

E.coli 62 38 100
ESBL(+) E.coli 9 8 17
K.pneumonia 6 6 12
K.pneumonia ESBL (+) 1 2 3
Proteus Mirabilis 1 1 2
Enterococcus spp 4 1 5
P. aeruginosa 1 1 2
Candida spp 1 0 1
Diger 4 1 5

4.2. Grup 3 ve Grup 4 Hastalarin Degerlendirilmesi

Calismanin  ikinci asamasinda Grup 2’deki hastalardan, ilk DMSA
¢ekiminden en az 6 ay sonra, kontrol DMSA sintigrafisi istenen 39 olgu
sintigrafideki patolojik bulgular1 gerileyenler (Grup 3) ve sebat edenler (Grup 4)
olarak gruplandirildi ve bu iki grup ayni parameterler i¢in karsilagtirildi (Tablo 9 ve

Tablo 10).
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Tablo 8: Kontrol DMSA sonucuna gore siirekli degiskenler

Kontrol DMSA
Grup 3* Grup 4**
n=9 n= 30 P
Yas (Ay) 64+ 48 78+ 44 0.421
VKi (SDS) 0.86+1.24 | -0.29+1.60 0.033
BUN 12.2+ 4.3 11.1£3.5 0.441
Kreatinin 0.42+0.14 | 0.45+0.16 0.639
CRP 14.0+34.2 | 37.4+42.4 0.027
ESH 22+ 13 33+ 28 0.442
Kanda WBC 9.5+2.8 11.8+6.2 0.294
Dansite 1018+ 6 1013+ 6 0.025
Ates 374+ 15 | 379+13 0.339
Lok.Esteraz 175+ 211 167+ 177 0.906
[drarda WBC 59+ 83 56+ 120 0.938
Idrarda RBC 4+ 5 8+ 23 0.624
Silendir 1+£2 1£2 0.929
IYE sayisi’ 2.9+3.9 2.0+2.3 0.806

*Sintigrafide patolojik bulgusu gerileyenler

**Persistan sintigrafik patolojisi olanlar

'iki DMSA arasindaki iYE sayisl
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Tablo 9: Kontrol DMSA sonucuna gore siirekli olmayan degiskenler

Kontrol DMSA
Grup 3* Grup 4** P
n=9 n=30
Cinsiyet (K/E) 8/1 25/5 0.685
VKI (SDS) (N/Y) 6/3 2416 0,316
Kan basinci (N/Y) 9/0 2713 0.323
CRP (N/Y) 712 7121 0.005
Kanda WBC (N/Y) 5/4 17/13 0.953
ESH (N/Y) 212 5/8 0.682
Ates (N/Y) 5/4 11/19 0.312
Nitrit (+/-) 217 9/21 0.649
Silendir (+/-) 3/6 8/22 0.697
VUR (+/-) 4/5 16/10 0.372
Siipresyon (+/-) 8/1 28/2 0,661
Cerrahi (+/-) 1/8 13/17 0.077

*Sintigrafide patolojik bulgusu gerileyenler

**Persistan sintigrafik patolojisi olanlar

Grup 4’te VKI SDS ve idrar dansitesi Grup 3’e gore diisiik, CRP diizeyi ise
yiiksek bulundu. CRP diizeyi yiiksek (>5 mg/L) olanlarin oran1 da Grup 4’te fazla idi
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(OR 10.5). ROC analizi ile CRP 5.2 mg/dL esik deger olarak belirlendi (sensitivite
%75.0, spesifite %77.8).

VUR’a bagl renal hasarlanma riskinin yas kiigiildiik¢e arttig1 bilinmektedir. 2 yas
altindaki 46 hastadan VSUG yapilan 30 olgunun 19’unda (%63) VUR saptandi.
Bunlardan 6’sinda (%32) DMSA sintigrafisi patolojik iken VUR saptanmayan 11
(%37) olgunun sadece 1 tanesinde (%9) DMSA sintigrafisi patolojik idi (Tablo 11).
Bu yas grubunda VUR siklig1 patolojik DMSA grubunda DMSA sintigrafisi normal
olanlara gore 3.5 kat fazla olmakla birlikte, aradaki fark istatistiksel anlamlilik

gostermedi (Tablo 10).

Tablo 10:Grup 1 ve 2’deki 2 yas altindaki hastalarda VUR sikliginin
karsilastirilmasi

Ik DMSA
VUR Grupl Grup 2 p
Yok 10 1
Var 13 6 0.161
Toplam 23 7
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5.TARTISMA

IYE cocukluk caginda sik goriiliir; prevalanst %2 ila %8 arasindadir [3-5].
Piyelonefrit (renal parankimal enfeksiyon) renal skar, hipertansiyon, proteiniiri ve
son donem bobrek yetmezligine yol agabilir [8-13]. Bu sebeple piyelonefritin erken
tan1 ve tedavisi onemlidir. Yanlis tan1 hastayr gereksiz invazif tetkiklere maruz
birakirken, tani atlandiginda da yukarida so6zii edilen komplikasyonlar gelisebilir. Bu
nedenle, IYE tamisinda kullanilan laboratuvar ve goriintiileme ydntemleri zaman

igerisinde degisikliklere ugramistir.

Akut piyelonefrit kendine 6zgii Klinik semptom ve bulgular ile birlikte bakteritirinin
saptanmasi ile taminir [9, 43]. Ancak, sadece klinik ve laboratuvar sonuglari
kullanilarak piyelonefritin dogru teshisi zordur [53, 54]. Bu sebeple radyolojik
goriintiilemeler APN’de primer olarak kullanilir. Bunlar igerisinde en sik kullanilan
renal USG olsa da, bobrek parankimini degerlendirmede yetersiz kalmaktadir.
DMSA sintigrafisi piyelonefrit iligkili bobrek parankim hasarinin tespitinde en

duyarli yontemdir, ancak pahalidir ve hastay1 radyasyona maruz birakir.

Akut piyelonefit ile iligkili en onemli predispozan neden vezikoiireteral refliidiir.
1970’11 yillarda piyelonefritin her zaman VUR ile iligkili oldugu diisiiniilmiistiir ve
IYE saptanan tiim ¢ocuklara dncelikle VCUG ile VUR arastirilmasi nerilmistir [55].
O yillarda henliz DMSA sintigrafisi gelistirilmedigi i¢in, renal parankimal hasarin
degerlendirilmesi i¢in intravendz irografi Onerilmistir. Daha sonra DMSA
sintigrafisinin  gelistirilmesi ile IYE gegiren hastalara yaklasim once VCUG
yapilmasi, VUR var ise DMSA sintigrafisi yapilmasi seklinde degisiklige ugramistir.
Bu yaklagima “asagidan yukariya yaklasim” denilmistir [56].

Ancak zaman i¢inde DMSA kullaniminin yayginlagmasi: ile VUR ile renal
skarin dogrudan iliskili olmadig1 anlasilmistir. Renal skari olan hastalarin %61 inde
VUR olmadigi, refliiye maruz kalan renal iintelerin ise %53’linde skar olmadigi
bildirilmistir [57]. Bu nedenle 6nceligin renal skari belirlemek oldugu, bu nedenle
IYE tamsi alan gocuklarda once DMSA ile renal parankimin degerlendirilmesi,
parankimal hasar var ise ancak o zaman VCUG ile reflii degerlendirilmesi

Onerilmistir (yukaridan asagiya yaklasim) [58].
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Ancak, 6zellikle 2000 yilindan sonra yapilan randomize kontrollii caligmalar
ile pyelonefrit ve renal skar gelisiminde vezikoiireteral refliiniin ve refliisii olan
hastalarda koruyucu antibiyotik tedavisinin yeri tartisilmaya baslanmistir [59-61]. Bu
donemde farkli bilimsel kurumlar tarafindan yeni IYE yaklasim kilavuzlar
yayinlanmistir. AAP ve NICE 2011 ve 2007 yillarinda yayinladiklar1 kilavuzlarda ilk
IYE tanis1 alan ¢ocuklarda goriintiileme ydntemi olarak USG’yi 6nermekte, ancak
USG normal ise VCUG ve DMSA’y1 (baz1 6zel kosullar disinda) 6nermemektedirler
[62, 63]. Ancak bu durum renal parankimal hasari olan bazi ¢ocuklarin gozden

ka¢masina neden olabilecegi i¢in elestirilmektedir.

Bu calismadaki amacimiz IYE tanisi alan ve iiriner sistem USG’si normal
bulunan ¢ocuklarda DMSA sintigrafisi ile renal parankimal hasar saptananlarin renal
parankimi normal olanlardan demografik, klinik, laboratuvar ve radyolojik
farkliliklar1 olup olmadigini arasgtirmak idi. ikincil amacimiz ise, renal parankimal
hasar saptanan hastalarda bu hasarin zaman igindeki seyrini degerlendirmek ve
izlemde parankimal hasar1 sebat eden ve diizelen hastalar arasinda benzer

karsilastirmalar1 yapmak idi.

Piyelonefrit tanisinda DMSA, enfeksiyonunun akut fazinda veya skar olusup
olugsmadigini belirlemek icin, enfeksiyondan 6 ila 12 ay sonra bakilmasi uygun
oldugu bildirilmektedir [8, 64]. Pecile ve ark. [65] APN’li ¢ocuklar iizerinde yaptig
calismada ilk 5 giinde ¢ekilen DMSA sonuglarinin %59’unun anormal oldugu
bulunmustur. Ayn hastalara enfeksiyonun 6. ayinda tekrarlanan DMSA’larin ancak
% 35’inin patolojik oldugu goriilmiistiir. Yiiksel ve ark.’larmin [66] yaptigi bir
calismada da; DMSA yapilma zamani piyelonefritin baglangicindan sonraki 7 giin ile
sinirlandirildiginda bozuk DMSA orami %62 iken, enfeksiyon baslangicindan sonraki
30 giin olarak siirlandirildiginda bozuk DMSA oran1 %49’a geriledigi goriilmustiir.
Bizim klinigimizde izledigimiz hastalarda DMSA istenme zaman ilk atesli IYE’den
6 ay sonradir. Ancak, klinigimize daha énceden IYE gecirme yakinmasi ile bagvuran
olgularda ge¢misteki enfeksiyonlarin renal parankim {izerindeki etkisini

degerlendirmek i¢in bagvuru aninda da DMSA sintigrafisi istenebilmektedir.
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IYE sonrasinda bobreklerde skar gelismesi bakimmdan yasm dnemli bir risk
faktorii oldugu birgok ¢alismada tespit edilmistir. IYE'lerin bébreklere zarar veren
etkilerine duyarliliin yasla birlikte azaldigi, 5 yasina kadar olan ve 6zellikle 1 yas ve
altindaki ¢ocuklarda bobreklerde sekel olusma riski daha yiiksek oldugu bildirilmistir
[67-70]. Yiiksel ve ark., 0-14 yas arasinda APN tanili 201 hastada yaptiklari
calismada 1 yasindan kii¢iik cocuklarda bozuk DMSA oran1 % 22, 1- 5 yas arasinda
% 47 ve 5 yas lzeri ¢ocuklarda %53 oldugu goriimiis [66]. Benzer sekilde Pecile ve
ark. da yasin renal skar gelisimiyle pozitif korelasyon gosterdigini belirtmisler [65].
Bizim c¢alismamizda da ilk DMSA’s1 patolojik olanlarin yas ortalamasi 72 + 47 ay
olup, sintigrafisi normal olan gruptan daha yiiksektir. Bu durum, ilerleyen yas ile

birlikte hastalarin gegirdikleri IYE sayisinin artmast ile iliskili olabilir.

Piyelonefritli ¢ocuklar daha ¢ok ates yiiksekligiyle karsimiza ¢ikmakta olup,
bu durumla ilgili ve atesin bobrek skariyla iligkisini belirten birgok c¢alisma
mevcuttur. Ates varligi bobrek tutulumu olasiligini artirir (duyarlilik,% 53-84;
ozgiilliik,% 44-92) [70] ve altta yatan nefroiirolojik anormalliklerin artma olasilig1 ve
sonucta bobrek skarlagmasi riski ile iliskili oldugu goriildi [71]. Yine Pecile ve
ark.’nin [65] yaptig1 bir ¢alismada; APN’li 316 ¢ocukta, tedavi 6ncesi maksimum
atesi < 38 °C olan hastalarin DMSA sonucu bozuk olanlarin oran1 % 17 iken, atesi
38- 38,5 °C olan hastalarin oran1 % 36, 38,6- 39,5 °C olan hastalarin oran1 %60 ve >
39,5 °C olan hastalarin oran1 da %74 olarak saptanmis. Bu ¢alismanin aksine, Yiiksel
ve ark. calismasinda [66]; DMSA’st bozuk olan g¢ocuklarin viicut sicakliklari
ortalama 38,8 °C saptanirken, DMSA sonucu normal olan ¢ocuklarin viicut
sicakliklart ortalama 38,7 °C oldugu gériilmiis. Bizim ¢alismamizda atesin, renal skar
ile iliskisi Yiiksel ve ark.’min ¢alismasindaki gibi, istatistiksel ac¢idan anlamli
olmadig1 ve her atesli IYE sonrasinda bobreklerde skar olusacagina dair giivenilir bir

parametre olmadig1 anlagildi.

Tim enfeksiyonlar genel olarak enflamatuar yanita yol acar. Bunun
sonucunda viicuda sitokinler salinir. Salinan bu sitokinlerden istah kaybi ve kilo
kaybina neden olur. IYE’nin de temelinde enflamatuar yanit olmasi sebebiyle, sik
tekrarlayan IYE 6ykiisii olan hastalarda izlem siirecinde gelisim geriligi ve VKI’nde
gerileme beklenmekte. Calismamizda da benzer bulgular goriildi. hastalarin ilk

basvuru esnasindaki VKI’leri SDS olarak hesaplandi. tekrarlayan IYE 6ykiisii olan
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ve DMSA sonucu bozuk olan hastalarda SDS diisiik olarak saptandi.bu sonuglara
gore istatistiksel olarak anlamli oldugu goriildii. Ancak DMSA sonucu bozuk olan bu
hastalarin izleminde de, kontrol DMSA’s1 bozuk olanlarda SDS diistikliigi devam
etse de SDS’nin renal skara yonelik ipucu vermesi bakimindan tek basina anlamli

olmadig gorildii.

Tekrarlayan IYE olan hastalarda renal skar gelismesi ilerleyen dénemlerde
hipertansiyon ve bobrek yetmezligine yol actigi bildirilmektedir. Bobrek skari olan
cocuklarda hipertansiyon insidansi % 10'dan fazla olarak bildirilmistir [72-75].
Ayrica  hipertansiyon, DMSA  taramalarindan elde edilen sonuglarin
yorumlanmasinda da sorunlara neden olabilir. Homojen kortikal DMSA alimi, yeterli
renal kan akigina dayanir. Bobrek otoregiilasyon mekanizmalari, hipertansif
hastalarda glomertiler filtrasyonu nispeten sabit tutar. [76, 77]. Ancak renal skar
varliginda ve bu skar1 biiyiik olmasi durumunda kan akisinda bozulmaya, sonug
olarak da DMSA sonucuna etki etmektedir. Calisjmamizda da hastalarimizin uygun
kosullarda ilk gelis ve son izlemlerinde tansiyonlarina bakildi. Her iki 6l¢iimlerde de
yiiksek tansiyon tespit edilen hasta sayisi ¢ok az oldugu goriildii. DMSA sonuglariyla
kiyaslandiginda; renal skar varlig1 hipertansiyonla korele oldugu sdylense de, olaya
tersinden bakildiginda tansiyon yiiksekliginin tekrarlayan IYE o6ykiisii olan

hastalarda renal skar varligina anlamli olarak isaret etmedigi goriildii.

Piyelonefrit sonrasi gelisen bobrek skarinin, bobrek fonksiyonlar: ilizerine
etkisini aragtiran ¢aligmalar bulunmaktadir [78-80]. Yapilan ¢alismalardan birinde
bobrek skari olan hastalarin, toplam izlem siiresince, bobrek fonksiyonlarinda énemli
bir degisiklik bulunmamis. Bizim c¢aligmamizda da BUN ve kreatinin diizeyleri
bakilmis, belirgin bir yiikseklik goriilmedi. Sonuglar DMSA sonuglariyla birlikte

degerlendirildiginde anlaml bir sonug elde edilmedigi goriildii.

Klinik uygulamada, akut faz reaktanlar1 (ESH, CRP ve WBC sayis1) iist ve alt
IYE'leri ayit etme girisiminde yaygin olarak kullanilir. CRP diizeylerinin
parankimal enfeksiyon tanisi i¢in iyi duyarliliga, ancak diisiik 6zgiilliige sahip oldugu
gosterilmistir [81, 82]. Garin ve ark. [81], yaptiklart bir c¢alismada akut faz
reaktanlarinin APN tanisinda etkinigini degerlendirmis; CRP yiiksekliginin (>0,5
ng/ml) sensitivitesi %100 iken spesifitesi %8 oldugu, ESH yiiksekliginin
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(>10mm/sa) sensitivitesi %100, spesifitesi % 8, kanda beyaz kiire yiiksekliginin
(>10* K/pL) sensitivitesinin % 89, spesifitesinin % 27 oldugu goriilmiistiir. Mohkam
ve ark. [83] 1467 hasta ilizerinde yaptigi ¢alismada da, APN tespitinde CRP
yiiksekliginin sensitivitesi % 46.4 , spesifitesi % 54.2 , ESH yiiksekligi sensitivitesi
% 89.8 , spesifitesi % 16 oldugu gorilmiistiir. Kanda beyaz kiire sayisinin
>10%/uL’den yiiksek olmasinin bobrek skariyla anlamli iliskisinin oldugunu gosteren
yayinlar mevcut [65, 81, 84, 85]. Garin ve ark.’nin [81] yaptiklar1 ¢alismada DMSA
sintigrafisi bozuk olan hastalarda kanda beyaz kiire sayis1 23880 iken, DMSA sonucu
normal olan hastalarda 19990 olarak bulunmustur. Istatistiksel agidan anlamli olan
bu sonuca karsit olarak, Jacobsson ve ark.’nin [84] yaptiklar1 ¢alismada DMSA’sinda
skar olan ve olmayan hastalarin ortalama kanda beyaz kiire sayilari
karsilastirildiginda anlamli bir fark saptanmadigir goriilmiistiir. Calismamizda akut
faz yaniti parametrelerinden ESH ve CRP patolojik DMSA sintigrafisi olan
hastalarda anlamli dl¢iide yiiksek bulunmustur. Ayrica CRP diizeyi normal sinirlarin
tistiinde olan hastalarin orani da patolojik DMSA grubunda belirgin yiiksektir.
Dahasi, CRP yiiksekligi olanlarda persistan renal anormallik siklig1 da daha fazla
bulunmustur. Bu bulgu, 1YE saptanan ¢ocuklarda iiriner sistem USG normal bile olsa
CRP yiiksek ise DMSA ile renal parankimal goriintileme yapilmasinin O6nemli

oldugunu diistindiirmektedir.

IYE'lere daha siklikla kolonik bakteriler neden olur. Kizlarda, % 75-90
oraninda enfeksiyonlara Escherichia coli neden olurken, ardindan Klebsiella spp. ve
Proteus spp. tiirleri daha az siklikla neden olur [86]. Bizim ¢alismamizda da benzer
sonuglar elde edildi ve idrar kiiltlirlinde iireyen patojen ile DMSA’da skar varligi

iliskisi arasinda anlamli bir sonug¢ bulunmadi.

Idrar nitritleri IYE igin ¢ok spesifiktir, ancak her zaman IYE gelisti§inde
ortaya ¢ikmazlar [87]. Nitritler, diyet nitratlarinin enterik gram-negatif, enterik
organizmalar tarafindan doniistiiriilmesiyle ortaya ¢ikar. Ayrica, tiim iiropatojenik
bakteriler nitrit iiretmez, bu da nitratlara IYE'yi dislamak igin zayif bir duyarlilik
verir. Alternatif olarak, 16kosit esteraz, IYE igin yiiksek bir duyarliliga sahiptir,
ancak son zamanlarda yapilan bir calisma IYE olan cocuklarda daha diisiik bir piyiiri
insidansina isaret etmektedir. Bizim ¢alismamizda idrar analizi sonuglar1 hem ilk

DMSA ¢ekilen gruplar, hem de ilk DMSA sonucu patolojik olan kontrol DMSA
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sintigrafisi yapilan gruplar arasinda karsilastirildiginda; idrar dansitesinin, nitrit
varliginin, 16kosit esteraz diizeyi, idrarda WBC ve idrarda RBC varligi, silendir

varligit DMSA’da skar varligin1 gosterecek diizeyde anlamli olmadiklar1 goriildi.

VUR, alt iiriner sistemde var olan bakterilerin iist iiriner sisteme transportunu
kolaylastiran ve piyelonefrit gelismesine neden olan bir rahatsizliktir. VUR,
bebeklerde ve kiigiik cocuklarda ilk atesli IYE sonrasinda saptanan en sik idrar yolu
anomalisidir. Ilk atesli IYE sonrasi ¢ocuklarin% 40'mda bir miktar VUR bulunur
[88]. Kuzey Amerika Pediatrik Bobrek Calismalart ve Isbirligi Calismalari'nin
(NAPRTCS) 2008 verilerine dayanarak, reflii nefropatisi ¢ocuklarin % 8,4'liinde
kronik bobrek hastaligmin  bildirilen nedenidir. [89]. Ulkemizde yapilan
caligmalarda, kronik bobrek yetmezligi sekellerinin % 32.4’tinlin VUR’a bagh
nefropatiyle olustugu belirtilmektedir [90]. Bu nedenle ileriki ddnemlerde
olusturdugu ciddi morbidite ve mortalite géz 6niine alindiginda IYE ve VUR varhig
ciddi bir sekilde izlenmeli, tedavis yapilmali ve gerekli siire boyunca proflaksi

uygulanmalidir.

Genel toplumda VUR prevelanst % 1.3 iken, IYE sonrasi incelemelerde
prevelans % 8’den % 50’ye kadar genis bir aralikta degismektedir. Mohkam ve ark.
[83] 1467 APN’li hastayla yaptiklari ¢alismada hastalarin % 25.9’nda VUR
saptanmis. Ulkemizde ise; Yiiksel ve ark. [66] yaptiklar1 bir calismada 201 hastada
VUR insidansi % 22, Soylu ve ark. [91] IYE nedeniyle basvuran 494 hastada
yaptiklari1 ¢calismada VUR insidansi % 36.8 olarak bulunmustur. Bizim c¢alismamizda
VCUG yapilan ve ilk DMSA sonucu bozuk olan 49 hastadan 29 (%59.1)’unda VUR
saptand1. Ote yandan DMSA sintigrafisi patolojik olamayan 89 hastanin 50 tanesine
VCUG yapilmis olup, bu hastalardaki reflii oran1 ise %38 idi. Skarli grupta VUR
sikligr anlamli Olglide yiiksek idi ve VUR varliginda patolojik sintigrafi bulma
olasiligt 2.36 kat artmakta oldugu hesaplandi. DMSA sintigrafisi normal olan
hastalarin iigte birinde VUR olmasi, vezikoiireteral refliiniin saptanmasinm [YE’li
hastalarda 6ncelik olmadigir bilgisi ile uyusmaktadir. Ote yandan, DMSA
sintigrafisnde patolojisi olan hastalarm %60’inda VUR olmasi, IYE’de 6nce DMSA

yapilmasi ve sonra VUR arastirilmasi 6nerileri ile uyumludur.
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2 yas altindaki hastalar 6zelinde veriler degerlendirildiginde ise {iriner sistem
USG normal bile olsa, IYE ile basvuran bu yas ¢ocuklarda reflii siklig1 %63 ve reflii
varliginda skar siklig1 %32°dir. Bu yas grubundaki hastalarin bagvuru aninda ilk kez
IYE gegiriyor olmasi olasilig1 yiiksektir. Bu durum, AAP tarafindan 2 yas altinda ilk
IYE ile basvuran gocuklarda USG normal ise ek goriintilemeye gerek yoktur
seklindeki Onerisine gore yaklasim yapilir ise refliilli ve renal skarli ¢ocuklarin

gbzden kagabilecegini diisiindiirmektedir.

Tekarlayan IYE’si olan hastalarin ileriki ddénemlerde bobrek fonksiyon
kayiplar1 yasamalari riski, gegirdikleri IYE sayisiyla ve altta yatan anatomik ve
fonksiyonel bozuklarla koreledir. Ektopik bobrek varligi, VUR olmasi gibi
bozukluklar, hem kolonizasyon, hem de enfeksiyonun alt tiriner sistemden {ist {iriner
sisteme tasimnmasi agisindan Onemlidir. Bunun ig¢in hastanin alinan idrar kiltir
sonucuna gore proflaktk antibiyoterapi baslanmakta ve siklikla TMP-SMX veya
nitrofurantoin kullanilmaktadir. Calismamizda DMSA sintigrafisi patolojik olan 58
hastalardan 52 (%89.6)’sine siipresyon tedavisi baslandi. Kontrol DMSA sintigrafisi
patolojik olarak devam eden hastalar iginden de 30 hastadan 28’ine (%93) siipresyon
verilmeye devam edildigi goriildii. Bu duruma gére DMSA sintigrafisi patolojik olan
hastalarin siipresyon tedavisi almasi gerektigi diisiiniilmekle birlikte, silipresyon
tedavisinin DMSA sintigrafi sonucu {iizerine bir etkinliginin olmadigi sonucu da
¢ikarilabilir. Cerrahi ihtiyac1 bakimindan, ilk DMSA sintigrafisi patolojik olan 58
hastadan 20’sinin cerrahi ihtiyact oldugu goriilmiis olup, bugrup icinde kontrol
DMSA sintigrafisi patolojik olarak devam eden 30 hastanin 13’iine cerrahi
uygulandigi goriildii. Bu sonuca gore; DMSA sintigrafisi patolojik olan hastalara
cerrahi uygulanma ihtiyact agisindan istatistiksel agidan anlamli bir birliktelik

gorilmedi.

Tekrarlayan IYE , ¢ocukluk ¢aginin énemli hastaliklarindandir ve sonuglar
itibariyle 6nemli bir morbidite ve mortalite nedenidir. Cocukluk ¢agi kronik bobrek
yetmezliginin 6nemli bir nedeni olmasi sebebiyle erken tani ve tedavisi 6nem arz
etmektedir. IYE semptomlariyla bagvuran hastalara ilk basvuruda ve sonrasindaki
izlemde bakilan CRP, ESH, kanda WBC, idrar analizi sonuglariyla bobrekte
olusabilecek skar agisinda anlamli belirte¢ olabilseler de su ana kadar tek baslarina

bu durumu karsilayamamaktadirlar. Bu sebeple goriintiileme yontemleriyle birlikte
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degerlendirmeleri gereklilik arz etmektedir. ancak bu sekilde tekrarlayan IYE

komplikasyonlarinin 6niine gegilebilecektir.
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6. SONUCLAR

Izmir Dokuz Eyliil Universitesi Cocuk Nefroloji Poliklinigi’ne idrar yolu
enfeksiyonu semptomlariyla veya idrar kiiltiiriiyle kanitlanmis idrar yolu enfeksiyon
ile bagvuran 450 hastadan abdominal ultrasonografisi normal olup, ¢ekilen DMSA
sintigrafisi normal veya anormal olan 147 hasta calismaya alindi. Daha sonrasinda
DMSA sonucu bozuk olan 58 hasta, kendi i¢cinde kontrol DMSA c¢ekilerek sonucuna
gbre normal ve bozuk olarak ayrica degerlendirildi. Tiim hastalarin 25 (%17)’1 erkek,
122 (%83)’st kizdi. Yas ortalamalar1 61,7 + 46,6 ay (1 ay- 17 yas) olarak tespit
edildi. Kizlarin yas ortalamast 65 + 44 ay, erkeklerin yas ortalamasi 47 + 47 ay
olarak bulundu. Yas ve cinsiyete gore dagilimda belirgin bir anlamlilik saptanmasa
da; tiim hastalarin yas ortalamasi ile ilk DMSA sintigrafisi patolojik olan ve kontrol
DMSA sintigrafisi yapilan grubun yas ortalamasi karsilastirildiginda; ilk DMSA
sintigrafisi patolojik kontrol DMSA sintigrafisi yapilan hasta grubunun yas
ortalamasi, tlim hastalarin yas ortalamasina gore daha biiylik oldugu dikkat ¢ekmistir.

Bu durum istatistiksel agidan anlamli olarak goriilmedi.

Her hastaya ilk IYE semptomundan sonra ortalama 16 ay iginde (1 ay- 3 yil)
DMSA sintigrafisi yapildi. Bu hastalarin % 39.4’intiin sonucu patolojik olarak
gelmisken, % 60.6’sinin DMSA sintigrafi sonucu normal oldugu goriildi. DMSA
sintigrafisi patolojik olan hastalardan 39’una, ilk DMSA sintigrafisinden en az 6 ay
sonra kontrol DMSA sintigrafisi yapildi. Bu hastalarin % 77’sinin sonucunun

patolojik oldugu, %23 liniin normal olarak sonuglandigi goriildii.

Hastalarin ilk bagvuru aninda, VKI (SDS ile), kan basing diizeyleri, BUN,
Kreatinin, CRP, ESH, WBC, idrar kiiltiirii, idrar analizi (dansite, nitrit varligi, 16kosit
esteraz diizeyi, WBC, RBC, idrarda silendir varlig1) degerlendirildi. akut faz yaniti
parametrelerinden ESH ve CRP patolojik DMSA sintigrafisi olan hastalarda anlaml
Ol¢iide yiiksek bulunmugstur. Ayrica CRP diizeyi normal sinirlarin {istiinde olan
hastalarin oran1 da patolojik DMSA grubunda belrgin yiiksektir. Dahasi, CRP
yiiksekligi olanlarda persistan renal anormallik siklig1 da daha fazla bulunmustur. Bu
bulgu, IYE saptanan ¢ocuklarda iiriner sistem USG normal bile olsa CRP yiiksek ise
DMSA ile renal parankimal goriintileme yapilmasmin Onemli oldugunu

diistindiirmektedir.
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Tekrarlayan 1YE, cocukluk ¢agmin dnemli hastaliklarinda olup, sonuglar
itibariyle 6nemli bir morbidite ve mortalite nedenidir. Bu sebeple erken tani ve tedavi
onem arz etmektedir. Tan1 tetkikleri igerisinde bulunan goriintiileme tetkiklerinden
olan DMSA bobrek sintigrafisi bobrek fonksiyonlarin degerlendirimesi ve skar

tespiti acisindan altin standart olarak goriilmektedir.
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