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OZET

Yenidogan Yogunbakim Unitesinde Uriner Sistem Enfeksiyonu
Nedeniyle Takip Edilen Vakalarin Retrospektif Degerlendirilmesi, Karadeniz
Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghg1 ve Hastahklar1 Anabilim Dal
Tipta Uzmanhk Tezi. Trabzon, 2024.

Giris: Yenidoganlarda ilk semptomatik USE sonrasi erken teshis, hizl1 ve etkili
tedavi ve varsa konjenital {iriner malformasyonlarin tespiti, akut ve kronik
komplikasyonlarin 6nlenmesinde en 6nemli basamagi olusturmaktadir. Bu calisma

neonatal USE vakalarmimn retrospektif degerlendirilmesi amaci ile gergeklestirilmistir.

Materyal ve metot: Calisma, KTU Farabi Hastanesi Yenidogan Yogunbakim
Unitesinde 1 Ocak 2012— 31 Aralik 2022 tarihleri arasinda yatirilarak takip edilen USE

tanil1 276 hastanin dosya verilerinin retrospektif olarak incelenmesi ile gergeklestirildi.

Bulgular: USE tespit edilen yenidoganlarda en sik saptanan semptom sarilik;
idrar kiiltiiriinde en sik lireyen mikroorganizma tiirleri Klebsiella pneumoniae (%22.1)
ve E. coli (%19.9) idi. Urosepsis oran1 %3.3 olarak bulundu. Gestasyonel yasi <28
hafta, dogum agirhig1 <1500 gram, iiriner malformasyonu ve ates semptomu olan USE
hastalarinda kan kiiltiirii tireme oranlar1 yliksekti (p<0.05). Hastalarda iiriner
malformasyon orant %15.6, renal skar oran1 %6.5 olarak tespit edildi. Kan kiltrd
pozitifligi ve Uriner malformasyonu olan hastalarda renal skar, rekirren enfeksiyon ve

komplikasyon gelisimi anlamli derecede yiiksek bulundu (p<0.05).

Sonug: USE diisiindiirecek semptomu olan yenidoganlardan kan kiiltiirii ile
birlikte idrar kiiltiirii alinmasi, kan kiiltiirii ¢ikana kadar parenteral tedavi verilmesi,
idrar kilturinde 10.000 CFU/mL ireme s USE tanist i¢in anlamli kabul
edilmesi, atesli olan, kan kiltiriinde Greme saptanan, Uriner malformasyonu olan
yenidoganlarda renal skar riskinin yiliksek olmas1 nedeniyle bu hastalarin daha yakin

takip edilmesi USE iliskili morbidite ve mortalitenin dnlenmesi agisindan énemlidir.

Anahtar kelimeler: Yenidogan, Uriner sistem enfeksiyonu, Griner

malformasyon, trosepsis, renal skar



SUMMARY

Retrospective Evaluation of Cases Followed Due to Urinary Tract Infection in
the Neonatal Intensive Care Unit, Karadeniz Technical University Faculty of
Medicine, Department of Child Health and Diseases, Thesis of Pediatrics.
Trabzon, 2024.

Introduction: Early diagnosis after the first symptomatic UTI, rapid and
effective treatment, and detection of congenital urinary malformations, if any, are the
most important steps in preventing acute and chronic complications. This study was
conducted to retrospectively evaluate cases of UTI in neonates.

Material and Method: The study was conducted by retrospectively examining
the file data of 276 patients diagnosed with UTI who were hospitalized and followed
up in the Neonatal Intensive Care Unit of KTU Farabi Hospital between 2012-2022.

Results: Among newborns with UTI, jaundice emerged as the leading
symptom (%41.7). Notably, Klebsiella pneumoniae (22.1%) and E. coli (19.9%) were
the most prevelant bacterial isolates in urine cultures. Urosepsis was observed in %3.3
of the cases. Blood culture positivity rates were significantly higher in UTI patients
with: gestational age <28 weeks, birth weight <1500 grams, underlying urinary
malformation and fever symptoms (p<0.05). Urinary malformations were detected in
15.6% of the cases, while renal scars were present in 6.5%. Patients with positive blood
cultures and urinary malformations had a significantly higher incidence of renal

scarring, recurrent infections, and complications compared to those without (p<0.05).

Conclusion: In neonates with symptoms suggestive of UTI, obtaining a urine
culture along with a blood culture, administering parenteral treatment until the blood
cultre results are available, and considering a uropathogen count of 10.000 CFU/mL
in urine culture as a significant threshold for UTI diagnosis are crucial. Additionally,
close monitoring of neonates with fever, positive blood cultures, or urinary
malformations is essential due to their increased risk of renal scarring, which can help

prevent UTI-related morbidity and mortality.

Keywords: Newborn, urinary tract infection, urinary malformation, urosepsis
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KISALTMALAR DIiZiNi

ACE : Anjiotensin doniistiiriici enzim

ADDA : Asir1 diigiik dogum agirligi

APA : Amerikan Pediatri Akademisi

AP cap - Anterior-posterior ¢ap

CRP : C-reaktif protein

CIS . Sezaryen seksiyo

CDDA : Cok diisiik dogum agirlig

DDA : Diistik dogum agirligi

DMSA : Dimerkaptostiksinik asit sintigrafisi
EMR : Erken membran ripturd

ESH : Eritrosit sedimantasyon hizi

E.coli : Escherichia coli

GSBL : Genigletilmis spektrumlu beta laktamaz
HSP-72 : Heat shock protein — 72

IV : Intravendz

I/T orami : Immatiir/total lenfosit oran

KBUSA : Konjenital bdbrek ve Uriner sistem anomalileri
KTU : Karadeniz Teknik Universitesi

LE : Lokosit esteraz

MAG-3 : Merkaptoasetiltriglisin-3 sintigrafisi
MRSA : Metisilin rezistan Staphylococcus aureus
MRSE . Metisilin rezistan Staphylococcus epidermidis
MSUG : Miksiyon sistolretrografisi
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1. GIRIS

Uriner sistem enfeksiyonlar1 (USE), cocukluk ¢agmda sik goriilen ve
tekrarlama riski bulunan enfeksiyonlardandir. Neonatal dénemde USE diger yas
gruplarindan daha fazla gorulur, sepsis ve menenijit ile birliktelik gdsterebilir ve altta
yatan konjenital bobrek ve Uriner sistem anomalileri (KBUSA) varligina isaret
edebilir. Akut ve kronik komplikasyonlarin 6nlenebilmesi i¢in hizli tan1 ve etkin tedavi
Onem arz etmektedir (1,2).

Yenidoganlarda semptomatik USE insidansi yaklasik %1°dir (3). Yasamn ilk
giinlerinde ger¢ek USE insidansini degerlendirmek zordur, ¢iinkii ¢ogu biiyiik ¢alisma
bu tiir vakalar1 daha genis yas kategorilerine dahil etmistir. Daha kiiciik sayida vaka
iceren ¢alismalar, atesli bebeklerde USE goriilme sikliginm %10.7 ile %15.4 arasinda
oldugunu gostermektedir (2,4). Yasamin ilk 3 giiniinde USE gelismesi nadirdir,
gelismekte olan iilkelerde bu oran %1.8'e kadar rapor edilmistir (5,6). Prematire
bebeklerde bile yasamin ilk 24 saatinde neredeyse hi¢ vaka saptanmaz (7). Atesli term
yenidoganlarda USE siklig1 yaklasik %15 iken, 1500 gramdan daha diisiik dogum
agirlikli bebeklerde bu oran %25’e kadar yukselmektedir (8). Yenidogan doneminde
erkek bebeklerde kiz bebeklerden 1.5-5 kat daha fazla USE gozlenir (9).

Slnnetsizlerde siinnetli erkeklere gore daha siktir (10).

USE tanisi alan term yenidoganlar genellikle ates, beslenememe, kusma, ishal,
letarji, 1s1 instabilitesi gibi spesifik olmayan semptomlar ile basvurur (11,12).
Prematire bebeklerde klinik belirtiler benzer olmakla birlikte prematiire bebeklerin
%50'sinden fazlasinda apne, hipoksi veya takipne gibi solunum semptomlar1 da
mevcuttur (8). Yenidogan USE sarilik ile iliskilendirilmistir. Uzamus sarilik ile
bagvuran term ya da preterm bebeklerin %6-18'inde USE saptanmustir (13). Ozellikle
postnatal 8. giin ve sonrasinda gelisen sariliklarda USE arastiriimalidir (14). Amerikan
Pediatri Akademisi (APA), direkt bilirubin seviyeleri yiiksek olan yenidoganlarm USE

acisindan taranmasini dnermektedir. Sarilikli bebeklerde USE tanisini dislamak igin



tam idrar tetkiki (TIT) yeterli degildir, bu hastalardan mutlaka idrar kiiltiirii alinmalidir
(15).

Yenidoganlarm sik idrara ¢ikmalar1 nedeniyle TiT te Iokosit esteraz (LE) ve
nitrit testleri genellikle anlamli degildir (1). Santrifiij sonrasi elde edilen idrar
bakisinda her biiyiik biiyiitme alaninda >5 16kosit varlig1 USE diisiindiiriir. Kesin tani,
suprapubik aspirasyon (SPA) ile alinan idrar 6rneginde >1 CFU/mL gram pozitif
mikroorganizma ya da >1000 CFU/mL gram negatif mikroorganizmanin veya
transiiretral mesane kateterizasyonu (TUMK) ile alnan idrar 6rneginde >10.000
CFU/mL mikroorganizmanin tiretilmesi ile konur. Kontaminasyon orami yliksek

oldugu i¢in, idrar torbasi ile kiiltiir alinmamalidir (16,17).

Neonatal USEnin en 6nemli etkeni Escherichia coli (E. coli) iken, Klebsiella,
Enterobakter tiirleri gibi diger gram negatif bakteriler ve 6zellikle 1000 gramin
altindaki prematiire yenidoganlarda Candida turleri de sik goriilmektedir (9,18).
Tedaviye genellikle ampisilin — 3. kusak sefalosporin ya da ampisilin — aminoglikozid
kombinasyonu ile baslanir (19). Kiiltiir antibiyogramlarma gore antibiyotik
diizenlemesi yapilir. Siklikla en az 4 giinii parenteral yoldan olmak Uzere 7-14 gin
tedavi verilir (20). USE geciren ¢ocuklarm iigte birinde, siklikla ilk 2-6 ay igerisinde
USE tekrarlamaktadir (21). Tekrarlayan enfeksiyon gelisimini 6nlemek amaciyla

antibiyotik profilaksisi verilebilir (22).

USE tanis1 alan yenidoganlarin yaklasik %30’unda iiriner anomali eslik
etmekte, en sik vezikoiireteral reflii (VUR) saptanmaktadir. Yiiksek tiriner anomali
insidans1 nedeniyle USE tanis1 alan tiim yenidoganlara goriintiileme yapilmalidir.
Yapisal anomalilerin tespiti i¢in ayrintili {iriner ultrasonografi (USG), tekrarlayan USE
acisindan predispozan faktor olmasi ve uzun donem istenmeyen etkileri nedeniyle
VUR tespiti amaciyla miksiyon sistolretrografisi (MSUG) cekilmelidir (21). Ozellikle
tekrarlayan USE gelisen cocuklarda Teknesyum-99m (Tc-99m) dimerkaptosiiksinik
asit (DMSA) kullanilarak yapilan statik bdbrek sintigrafi ile renal hasar taramasi
yapilabilir (23). Obstriuktif patolojilerin tespiti, renal konsantrasyon ve ekskresyon
fonksiyonlarmnin degerlendirilmesi amaciyla dinamik bdobrek sintigrafileri de
yapilabilmektedir. Yenidoganlarda renal immaturasyon nedeniyle glomertler

filtrasyon ajani olarak ekstraksiyonu yiiksek olan Tc-99m mercaptoacetyltriglycine



(MAG3) kullanimi tercih edilmektedir. Bu sayede ardisik incelemelerde

karsilastirilabilir ve tutarl sonuglar elde edilebilmektedir.

Neonatal dénemde belirti ve bulgularm spesifik olmamasi nedeniyle USE tan1
ve tedavisi gecikebilmekte, izlemde komplikasyonlar gelisebilmektedir. 2 ay ve iizeri
hastalar i¢in USE konusunda pediatrik kilavuzlar mevcut olsa da yenidogan yas grubu

icin fikir birligi bulunmamaktadir.

Calismamizda, Yenidogan Yogun Bakim Unitemizde (YYBU) takip edilen
neonatal USE olgularmm demografik, klinik ve laboratuvar 6zelliklerini, eslik eden
uriner anomalileri, takip sonuglarini, iinitemizde uygulanan USE algoritmasimni,
kilturlerde treyen mikroorganizma tirleri ile koloni sayilarini ve izlemde gelisen
komplikasyon durumunu retrospektif olarak degerlendirerek en dogru tani ve tedavi

plani ile renal hasar gelisimini 6nlemeyi amacladik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Tanim

Ulkemizde Saglhk Bakanlhg: tarafindan yapilan tanimlamaya gore yenidogan
dénemi, term bebekler i¢in dogum sonrasi 0-28 giinliik donemi, erken dogan bebekler

icin diizeltilmis yasa gore 52. haftaya kadar olan donemi kapsar.

USE, cocukluk ¢agmnda ve yenidogan doneminde sik goriilen, tekrarlama riski
bulunan enfeksiyonlardandir (11). Gelistigi yer ve enfeksiyonun ciddiyetine gore
degisik sekillerde smiflandirilabilir. Enfeksiyonun gelisim yerine gore, bobrek ve
iireterleri igeriyorsa iist USE, mesane ve iiretray1 i¢eriyorsa alt USE; USE’ye ait belirti
ve bulgu varligina gére asemptomatik ve semptomatik USE; enfeksiyonun ciddiyetine
gore basit ve komplike USE olarak smiflandirilir (24). Altta yatan Uriner anomali
varlig1, neonatal dénemde USE gelisimi, E. coli dis1 patojenle USE gelisimi komplike
USE olarak degerlendirilir (24).

2.2. Epidemiyoloji

Term yenidoganlarda USE prevelans1 % 0.1-15 arasinda iken prematiire
yenidoganlarda bu oran % 4-25 arasinda degismektedir (2,18,25). Gestasyonel yas ve
dogum agirhig1 azaldikca USE sikhigi artmaktadir (2). Yenidoganlarda USE tanisi
siklikla postnatal 4. giinden sonra konulmaktadir (5,7).

USE yasamin ilk yilinda erkeklerde daha sik goriiliirken, ilerleyen donemde
kizlarda goriilme sikligi anlamli olarak artar (11,26). Neonatal donemde erkek
bebeklerde, kiz bebeklere gére 1.5 - 5 kat USE goriilmektedir. Prepisyum varlig ve
daha yuksek tropatojen yiki nedeniyle stinnetsiz erkeklerde siinnetsizlerden daha sik
USE gelisir (27).

USE nedeniyle izlenen 3 aydan kiclik infantlar ve term yenidoganlarin
% 4-7’sinde, pretermlerin %13’iinde es zamanl kan kultr( Gremesi saptanmaktadir
(1,2,28).



2.3. Etiyoloji

Tiim yas gruplarinda USE’de en sik tespit edilen patojen E.coli olmakla birlikte
yenidogan doneminde E.coli dis1 mikroorganizmalarla meydana gelen USE’lerin orani

diger yas gruplarina gore daha yiiksektir (1,3,26,29-31).

Term yenidoganlarin idrar kulttrlerinden %80’e varan oranlarda E. coli izole
edilmektedir. E. coli disinda; Klebsiella, Proteus, Enterobacter, Citrobacter, Serratia,
Pseudomonas turleri gibi gram negatif bakteriler ve daha az siklikla Enterococcus
turleri, Staphylococcus aureus gibi gram pozitif bakteriler saptanmaktadir. Premattre
yenidoganlarda Klebsiella ve koagtlaz negatif Stafilokoklar sik goriilmekte, 6zellikle

1000 gramin altindaki prematiirelerde Candida turleri 6ne ¢ikmaktadir (3).

VUR’u olan erkek yenidoganlarda, E.coli dis1 gram negatif
mikroorganizmalarla gelisen USE daha siktir (2,32).

Yenidoganlarda %6’y1 bulan oranlarda USE’ye eslik eden kan Kultiri
pozitiflik oranlar1 bildirilmistir. Kan ve idrar kiiltiirlerinde ayni mikroorganizma
saptanan hastalar incelendiginde, dogum tartis1 >2500 gram olan yenidoganlarin
yaklasik %40’inda gram pozitif mikroorganizmalar saptanmakta, dogum tartis1 2500

gram altinda olan hastalarda ise Candida tiirleri 6ne ¢ikmaktadir (28).

Dogum sekli USE’ye neden olan mikroorganizma tipini etkilemektedir.
Sezaryen ile dogan yenidoganlarda, normal vajinal yolla doganlara gore E. coli dis1
patojenle USE gelisim riski daha yiiksektir. Bunun sebebi dogum seklinin

yenidoganlarin flora edinimini etkilemesidir (33).
2.4. Patogenez

Yenidoganlarda, 6zellikle prematiirelerde notrofil fonksiyonlari azalmistir,
immunoglobulin diizeyleri diistiktiir, kompleman sisteminde kantitatif ve kalitatif
defektler mevcuttur. Immiin sistem bilesenlerindeki eksikliklere bagl olarak
yenidogan bebekler enfeksiyonlara yetersiz yanit olustururlar (34). Gestasyonel yas,
altta yatan hastalik, anneden gegen antikor duzeyi, patojenin viriilansi, immun sistem

defektleri enfeksiyon gelisimini etkiler. Ozellikle ¢ok diisiik dogum agirlikli (CDDA)



yenidoganlarin yogun bakim yatig siirelerinin uzamasi da kazanilmis enfeksiyon

sikligini arttirir (7).

Yenidoganlarda USE ¢ogunlukla periiiretral kolonizasyonu takiben gelisen
asendan enfeksiyonlardir. Hematojen yayilim, 6zellikle bagisiklik sistemi yeterince
gelismemis, immunsupresif tedavi alan hastalarda meydana gelir, bu hastalarda

cogunlukla mantar ya da Stafilokok enfeksiyonlar1 saptanmaktadir (35).

Plasentadan pasif olarak gecis gosteren IgG yapisindaki antikorlar grup B
streptokok gibi kapsiillii bakterilere kars1 antikor aracili savunma saglar. Gram negatif
bakterilere spesifik bakterisidal antikorlar ise c¢ogunlukla IgM yapisindadir,
yenidoganlar E.coli ve enterobakterlere kars: antikor aracili savunmadan yoksundurlar

(25,34).

Uropatojenik E. coli’nin viriilansin1 P fimbria ve lipopolisakkaritler belirler.
P fimbrialar, PapG adezini ile epitelyal hiicrelerdeki reseptorlere baglanir. Bakteriyel
lipopolisakkaritler ise renal tubil epitel hiicrelerindeki Toll-like reseptdr-4’e (TLR-4)
baglanarak doku inflamasyonunu baslatir. “TLR-4", TLR ailesinden bir transmembran
proteinidir. Bu reseptorlerin  aktivasyonu, proinflamatuvar sitokinlerin ve
kemokinlerin salinmasina, nétrofillerin bélgeye toplanmasmna yol agar (36,37).
Lipopolisakkaritler toplanan makrofajlar1 da aktive eder. Inflamasyon; renal
interstisyumda makrofajlarin varligi, nétrofillerin bélgeye toplanmasi ve aktivasyonu,
reaktif oksijen tdrlerinin Uretilmesi yoluyla indiklenir. Bu durum patojenin

oldiiriilmesi ile sonuglanir (38).

Renal epitel hiicreleri monosit kemoatraktan protein-1 salgilayarak enfeksiyon
bdlgesine monositleri toplar. Bu monositler dokuya gecgince makrofajlara farklilasir.
Olusan makrofajlarin bir kismi interldkinler ve tiimdr nekrozis faktor alfa gibi
inflamatuvar sitokinler salgilayarak patojeni 6ldiiren proinflamatuvar makrofajlara, bir
kism1 da antiinflamatuvar makrofajlara déniisiir. Inflamatuvar ézellikte olanlar, renal
hasarin ciddiyetine bagl olarak transforming growth faktor B araciligiyla renal
fibrozisi indikler. Patojeni 6ldurmek icin gerekli olan proinflamatuvar yanit, ¢evre
dokuya da zarar vererek doku iskemisine, tubuler hicre 6limine neden olur, sonucta
renal skar gelisir (38—42)



2.5. Risk Faktorleri

Yenidoganlarda USE gelisiminde erkek cinsiyetin yam sira; prematirite,
KBUSA varlig1 (6zellikle ylksek dereceli VUR), mesane kataterizasyonu, antibiyotik
kullanim 6ykiisii, siinnetsiz olmak, mesane boynu disfonksiyonu, yiiksek ates, beyaz

irktan olmak ve genetik faktorler gibi risk faktorleri mevcuttur (10,43-45).

Akut piyelonefrit iligkili renal skar gelisiminde; yiiksek dereceli VUR varligi
(6zellikle evre 1V ve V), antibiyotik baslanmasi oncesinde 72 saatten uzun siire ates
olmasi, tekrarlayan USE oykusi, E. coli dis1 patojenler risk faktorii olarak kabul
edilmektedir (46-51). TLR-4 gen varyantlari, Heat shock protein — 72 (HSP72)
proteinini kodlayan HSPA1B gen polimorfizmi, Anjiotensin doniistiiriici enzim
(ACE) ve donistiiriicti biiytime faktori-beta 1 (TGF-B1) gen polimorfizmleri gibi
durumlarin akut piyelonefrit sonrasinda renal skar gelisimine genetik yatkinlik

gosterebildigi rapor edilmistir (52-54)

Gebelik sirasinda annede USE 6ykiisii, yenidoganlarda 5,9 kata kadar yiiksek
USE riski ile iliskilidir (55,56). Erken membran riiptiirii olup dogum sonrasr atesi olan

yenidoganlarda daha yiiksek USE insidans1 gézlendigi bildirilmistir (56).

2.6. Semptomlar ve Klinik Bulgular

Yenidogan doneminde semptom ve bulgularin spesifik olmamasi nedeniyle
USE tanisinda gecikmeler yasanabilmektedir (19) Neonatal dénemde klinik spektrum
oldukga degiskendir. Hastalarda semptom olmadan USE saptanabilecegi gibi sepsisin

eslik ettigi akut piyelonefrit, akut bobrek yetmezligi gibi tablolar da izlenebilir (57).

USE gelisen term bebekler genellikle ates, yetersiz beslenme, kusma, ishal,
letarji, bliylime gelisme geriligi ile bagvurur (11,12,23,58). Prematire bebeklerde de
klinik belirtiler benzer olmakla birlikte USE saptanan prematire bebeklerin
%50'sinden fazlasinda apne gibi solunumsal semptomlar gozlenebilir (8). USE

saptanan yenidoganlarin yarisindan fazlasinda ates yoktur (59).

Neonatal USE sarilik ile de iliskilendirilmistir (11,56). Sarilik, neonatal
USE’de tek bulgu olabilir (60). Uzamus sarilik veya patolojik sarilik ile bagvuran term
ve preterm bebeklerin %6-18'inde USE saptandig: bildirilmistir (13,61). Ozellikle



postnatal 8. giinden sonra gelisen sariligi olan yenidoganlar, USE acisindan
arastirilmalidir (14,60). APA, direkt bilirubin seviyeleri yiiksek olan infantlarm USE
acisindan taranmasini onermektedir. Sarilikli bebeklerde idrar tetkiki USE tanisini
dislamak i¢in yeterli olmayabilir, bu hastalardan mutlaka idrar kiiltiiri alinmalidir

(15).
2.7. Tam

USE tanisi, etken mikroorganizmanin idrar Kkiiltiiriinde anlamli diizeyde
uretilmesi ile konur. 2-24 ay arasidaki atesli ¢ocuklar i¢in USE kriterleri net olarak
belirlenmistir. Ancak yeterli ¢alisma olmamasi nedeniyle neonatal popiilasyonda USE
tanis1 igin farkl goriisler mevcuttur (11,58). 2-24 aylik ¢ocuklarda, piyiiri ya da TiT te
LE pozitifligine ek olarak mesane kataterizasyonu ile uygun sekilde aliman idrar
kiiltiiriinde en az 50.000 CFU/mL tekli patojen mikroorganizma tiremesi USE olarak

tanimlanir (17).

Yenidoganlarin daha sik idrara ¢ikmasi nedeniyle idrar kiiltiirlerinde daha
diisiik koloni sayilar1 saptanabilir. Neonatal popllasyonda USE tanis1 i¢in farkli
goriisler mevcuttur. Weems ve ark. (18) tarafindan yapilan ¢alismada 1000-100.000
CFU/mL arasinda degisen koloni sayisma sahip idrar kiiltiirii iiremesi USE olarak
tamimlanmustir. Foglia ve Lorch (62) tarafindan yapilan baska bir arastirmada ise idrar
kiiltiiriinde >1000 CFU/mL tek bir mikroorganizma iiremesi ya da >10.000 CFU/mL
tireme olan iki mikroorganizmanin iiremesi olarak tanimlanmistir. Bonadio ve ark. (2)
yaptig1 caligmada, idrar kiltirinde > 50.000 CFU/mL Ureme olan tek bir
mikroorganizma tiremesi veya piyiirinin eslik ettigi 10.000 - 50.000 CFU/mL tekli
mikroorganizma iiremesi anlamli kabul edilmistir (2). Ulkemizde kabul goren Turk
Neonatoloji Dernegi (TND) Rehberine gore ise SPA ile alinan idrar kiiltiiriinde >1
CFU/mL gram pozitif mikroorganizma ya da >1000 CFU/mL gram negatif
mikroorganizmanin, TUMK ile alinan idrar Kkiiltiiriinde >10.000 CFU/mL

mikroorganizmanin iiretilmesi neonatal USE olarak tanimlanmistir (63).

Cocukluk déneminde USE tanisinda idrar toplama yontemi biiyiikk 6nem
tasimaktadir (24). Yenidoganlarda idrar kiiltiirii icin TUMK, SPA ve steril torba ile

idrar numunesi elde edilebilir. Torba ile toplama yontemi diger iki yOntemle



karsilastirildiginda %80’e varan yiiksek bir kontaminasyon oranina sahiptir, miimkiin
oldugunca bu yontemden kaginilmalidir (17). SPA ile kontaminasyon orani (%0),
TUMK ile kontaminasyon oranindan (%9) biraz daha diisik olmasina ragmen;
ebeveynlerin invaziv olmasi nedeniyle kabul etmemesi, gelismis beceri ve ekipman
gerektirmesi nedeniyle cogu merkezde tercih edilen yontem TUMK olmaktadir (64).
Son yillarda yenidoganlarda suprapubik ve lomber bolgeye uyar1 sonrasinda temiz orta

akim idrar toplama yontemi ve gilivenilirligine dair bazi ¢alismalar da mevcuttur

(65,66).

Idrarda bulasm en yaygm iki kaynag, siinnet derisi altindan ya da vajinadan
gecerken temas edebilecegi deri ve diskidir. Ozellikle siinnetsiz ve belirgin fimozisi

olan yenidoganlarda kontaminasyon riski yiiksektir (24).

Idrar tetkikinde, her biiyiik biiyiitme alaninda >10 skuamdz epitel hiicresi
varlig1, 0nemsiz diizeyde koloni sayis1 ve orta akim alinan idrar kiiltiiriinde >2 patojen
varligi kontaminasyonu disiindiriir (67). Yine idrar kultirinde Lactobacillus,
Corynebacterium gibi tGropatojen olmayan mikroorganizmalar ile viridan streptokok

iremeleri ¢ocuklarda kontaminasyon olarak diisiiniilebilir (17).

Idrar kiiltiiriiniin neticelenmesi zaman aldigindan TIT ve idrar mikroskopisi
bulgularinin degerlendirilmesi erken tani igin dnem tasir. Alinan taze idrarin bir saat
icinde tetkik edilmesi, degerlendirilemeyecekse dOrt saati asmayacak sekilde
buzdolabinda muhafaza edilmesi gerekir. Taze idrardan gonderilen TIT te LE ve nitrit

bakilmali, idrar mikroskopisinde beyaz kiire ve bakteri varligi incelenmelidir (2).

Nitrit testi, endojen nitratlar1 nitritlere doniistiiren baz1 iropatojenler tarafindan
tiretilen nitrat rediiktazin varhigmi gosterir. Nitrit pozitifligi, Enterobacteriaceae
familyasindaki bakterilerin (E. coli, Klebsiella ve Proteus tiirleri) neden oldugu USE
icin oldukca spesifiktir. Nitrit olusmasi i¢in en az dOrt saat gerekir. Yenidoganlarimn sik
idrar yapmasi nedeniyle idrar tetkikinde nitrit pozitifligi USE igin anlamli kabul
edilebilir, ancak negatif olmas1 USE tanisini dislamaz. LE, 16kositler tarafindan salmnir
ve piyliri varhigmi gosterir. Yenidoganlarda LE testinin 6zgiilliigii, duyarlilig1 kadar
yiiksek degildir. Bu nedenle LE pozitifligi halinde yalanci pozitiflik yapabilecek

durumlar (Urolitiazis, mesane kataterizasyonu vb.) agisindan hasta degerlendirilmelidir



(1). Yenidoganlarin sik idrar yapmalar1 ve yeterli substrat konsantrasyonlarmin
olusamamasi nedeniyle nitrit ve LE testleri yenidogan déoneminde genellikle anlaml1

degildir (3,68).

Santrifiij edilmis idrarda her biiyiik biiylitme alaninda en az 5 l6kosit gorulmesi
piyuri olarak tanmlanir. Piyiri USE olan yenidoganlarn %50’den azinda
gorilmektedir (69). Piyiirinin olmamasi, bazi liropatojenlerin giiglii inflamatuvar
yanit1 ortaya ¢ikaramamasi ile agiklanabilir (70). Gram pozitif mikroorganizmalar,
gram negatiflere gore daha az piydriye neden olmaktadir (71). Aymi grup
mikroorganizmalar iginde de piyiri oranlart farlilik gostermektedir. Gram negatif
patojenlerden E.coli dis1 etkenlerin E.coli’ye gore 3 ila 5 kat daha fazla piyiiriye neden
oldugu bildirilmistir (70,72).

Lokosit sayisi, eritrosit sedimantasyon hizi (ESH) ve C-reaktif protein (CRP)
gibi laboratuvar parametrelerinde, USE olan ve olmayan yenidoganlar arasinda énemli
Olglide fark yoktur (2,62). Prokalsitonin ile diger parametrelerin (ESH, CRP, l6kosit
say1s1) karsilastirildig: bir calismada, ilk atesli USE ile renal parankimal inflamasyonu
erken tahmin etmede en glvenilir serum belirteci olarak prokalsitonin gosterilmistir.
Prokalsitonin dogumdan sonraki ilk iKi giinde bakteriyel enfeksiyon kaniti olmaksizin
fizyolojik olarak yiikselebilir, ancak {igiincii giinden itibaren referans degerler

yenidogan bebeklere uygulanabilir (73).

USE iirosepsise neden olabilecegi i¢in, USE diisiiniilen yenidoganlardan es
zamanli kan kiiltiirii almmalidir (2). Atesli ve toksik goriiniimde olan USE tanili
yenidoganlarda, eslik edebilecek menenjit agisindan BOS (beyin-omurilik sivisi)

incelemesi yapilmasi 6nerilmektedir (74).
2.8. Goruntuleme

USE sonras1 renal goriintiileme, altta yatan renal ya da iiriner sistem anomalisi
varligin1 ekarte etmek ve renal hasarin derecesi konusunda bilgi edinmek amaciyla

yapilmaktadir (24).

USE tanist alan yenidoganlarin yaklasik %30’unda iiriner anomali eslik

etmekte ve en sik VUR saptanmaktadir (69). Yiiksek iiriner anomali insidansi

10



nedeniyle, USE tamis1 alan tiim yenidoganlara goriintiileme yapilmalidir. Yapisal
anomalilerin tespiti icin detayli iiriner USG, tekrarlayan USE agisindan predispozan
faktdr olan VUR un tespiti icin MSUG yapilmalidir (1). Uriner USG ya da MSUG’de
herhangi bir anormallik saptanmasa da renal skar tespiti icin DMSA taramasi

yapilabilir (23).

Detayli iiriner USG’nin amaci; renal yapisal anomaliler, obstriiksiyon,
nefrolitiazis, kalsifikasyon, abdominal kitle dahil olmak (izere Uriner sistem
anomalilerini degerlendirmektir. Uriner USG, VUR igin az duyarlilii olan bir
goriintiileme yontemidir. Uriner USG’nin normal olmas1 yiiksek dereceli reflilyii
ekarte ettirmez (75). Uriner USG’de renal parankimal degisiklikler, iireteral dilatasyon

ya da mesane anormallikleri saptanmasi daha yiiksek VUR olasiligini gosterebilir (24).

[Ik kez atesli USE geciren 2-24 aylik bebeklere yonelik APA tarafindan
yayimlanan kilavuzda ilk USE sonrasinda tiim hastalara USG c¢ekilmesi onerilirken,
rutin MSUG 6nerilmemektedir. Uriner USG’de hidronefroz, yiiksek dereceli VUR ya
da obstriiktif iiropati diisiindiirecek bulgular mevcutsa, atipik USE gelismisse MSUG
onerilmektedir. Yenidoganlar, tekrarlayan USE olasilig1 ve daha siddetli renal skar

potansiyeli nedeniyle bu kilavuz disinda tutulmustur (17).

Neonatal donemde USE vakalarmin %20’si VUR ile iliskilidir (76). Bu
nedenle bazi1 yazarlar, USG'de renal toplayici sistem anormalliklerinin varligindan
bagimsiz olarak USE tanis1 alan tiim bebeklerde MSUG yapilmasini1 dnermislerdir.
Tim VUR vakalarmi teshis etmenin Onemini belirten bu yazarlar, tekrarlayan
enfeksiyon ve renal fonksiyon kaybi riskine odaklanmislardir (77). Bununla birlikte,
ozellikle son 10 yilda, USE gelisen yenidoganlarda USG’nin primer goriintiileme
yontemi olarak kalmas1 ve rutin VCUG yapilmamasini savunan goriisler de mevcuttur
(1,78,79). Bunun nedeni, ilk kez USE geciren ¢ocuklari iicte birinden azinda VUR
saptanmasi ve bunlarin da %10’undan azinda evre V-V VUR gorilmesidir (80). Bu
yazarlar yalnizca IV ve V. derece reflii olan hastalarm risk altinda olduguna dair
kanitlar olmasi nedeniyle diisiik dereceli VUR olan ¢ocuklarda, radyolojik olarak
refliinlin gdsterilmesinin daha az ©Oneme sahip oldugunu ileri stirmektedirler
(76,81,82). USE sonrasinda yapilan USG normal oldugunda, onemli renal

anomalilerin atlanma riski son derece diisiiktiir. USG normal olan yenidoganlarin
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%10’unda VUR saptanmaktadir ve bunlar da siklikla diisiikk dereceli VUR’dur. Bu
yaklasimla az sayida yiiksek dereceli VUR vakasi atlanabilse de ¢ogu bebekte gereksiz
invaziv goriintiileme yapilmasi 6nlenmis olur (1). Ismaili ve ark. (1) tarafindan
yapilan, ilk kez atesli USE geciren 0-3 ay aras1 209 hastanm incelendigi bir ¢calismada,
USE saptanan yenidoganlarin cogunda yiiksek dereceli VUR saptanmadigi, I-11l.
derece  VUR saptanan yenidoganlarda tekrarlayan enfeksiyon riskinde artig

olmaksizin, refliiniin 2 yil i¢erisinde spontan geriledigi gosterilmistir (1).

Anormal tiriner USG, atipik tiropatojen saptanmasi, komplike klinik seyri olan,
ailesinde VUR ya da KBUSA &ykiisii olan hastalarda ilk atesli USE sonrasinda MSUG
diistiniilmelidir (17,83-85).

DMSA taramas1 akut piyelonefritin dogrulanmasi ve atesli USE sonrasi gelisen
renal parankimal hasarin degerlendirmesinde altin standart olarak kabul edilmektedir.
Bununla birlikte rehberlerde; erisilebilirligi, maliyeti, invaziv olmasi, yenidoganlarda
sedasyon gereksinimi ve radyasyona maruz birakmasi nedeniyle olusan endiseler
sebebiyle, ilk kez atesli USE gegiren ¢ocuklarm ¢cogunda DMSA taramasi rutin olarak
onerilmemekte, tekrarlayan atesli USE gelisen ya da iiriner USG’de renal parankimal
anomali saptanan hastalarda onerilmektedir (17,83,84). Akut piyelonefrit sirasinda
veya hemen sonrasinda gercgeklestirilen DMSA taramasinda saptanan kortikal hasar;
onceden var olan konjenital veya kazanilmis lezyonlara ya da akut piyelonefrit iligkili
akut inflamatuvar reaksiyona bagl olabilir. Enfeksiyondan 4 ila 6 ay sonra yapilan
DMSA taramasi, inflamatuvar reaksiyonun azalmasma izin verir. Bu taramadaki
kortikal hasarin kalici renal skari temsil ettigi diisiiniilebilir. Ancak hastaya akut
piyelonefrit Oncesi tarama yapilmamigsa, konjenital lezyonlardan ayirt etmek de
zordur (86). Yas kiigiildiikce USE sonrasi renal skar gelisme riski artar, bu nedenle

neonatal USE tanis1 alan hastalarin skar agisindan izlemi dnemlidir (46).

Obstruktif patolojilerin  tespiti, renal konsantrasyon ve ekskresyon
fonksiyonlarmin degerlendirilmesi amaciyla dinamik bdbrek sintigrafileri de
yapilabilmektedir. Yenidoganlarda renal immaturasyon nedeniyle glomeriler
filtrasyon ajani olarak, ekstravaskiiler dagilimi ve diisiik ekstraksiyon orani gosteren
teknesyum-99m (Tc-99m) dietilen-triamin-pentaasetat (DTPA) yerine, ekstraksiyonu

yuksek olan Tc-99m mercapto-asetil-triglisin (MAG3) kullanimi tercih edilmektedir.
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Bu sayede ardisik incelemelerde karsilastirilabilir ve tutarli sonuglar elde

edilebilmektedir (87).
2.9. Tedavi
2.9.1. Medikal Tedavi

Uygun tedavi se¢imi igin, USE’ye neden olan patojenlerin ve antibiyotik
duyarliliklarinin bilinmesi gerekir. Son yillarda antibiyotiklere direngli iropatojenlerin
neden oldugu USE oranmin artmasi sonucu Ulusal ve Uluslararasi Pediatri
Rehberlerine gore baslanan ampirik antibiyotik tedavi basarisizligi giderek
artmaktadir (88). Immunitesi yeterince gelismemis, renal skar riski yiiksek olan atesli
yenidoganlarda, diren¢ gelisimi diisiik antimikrobiyal ajanlarin segilmesi

Onerilmektedir (24).

YYBU’deki USE ve sepsisin ana nedeni gram negatif bakterilerdir. Ortak
etiyolojik ajanlar nedeniyle neonatal USE ve sepsis i¢cin ampirik tedavi benzerdir (3).
Genel olarak ampisilin-3. kusak sefalosporin veya ampisilin-aminoglikozid tedavileri
uygun kultrlerin alinmasi sonrasinda ampirik olarak baslanir. Kiltlirde Ureyen
patojenlerin antibiyogram sonuglarna gore tedavi diizenlenir. Neonatal donemde

iiropatojenlerin biiyiik ¢ogunlugu, tigtincii kusak sefalosporinlere duyarhidir (89).

Yapilan bazi ¢alismalarda 2-24 ay arasi ¢ocuklarda oral ve parenteral tedavi
yanit1 agisindan anlamli fark olmasa da yenidoganlarda iirosepsis ve renal skar gelisimi
riski yiiksek oldugundan siklikla parenteral tedavi tercih edilmektedir. Oral
antibiyotiklerin absorbsiyonu, dagilimi, metabolizmasi, Klirensi ile ilgili endiseler ve
tam tedavi edilmemis enfeksiyon iliskili sekeller nedeniyle geleneksel olarak daha
uzun sdreli ve intravendz (1V) yoldan antibiyotik tedavileri uygulanmaktadir (90-92).
Kisa stireli IV tedavi konusunda da ¢aligmalar mevcuttur. IV antibiyotiklerin daha kisa
slireli uygulanmasi, sadece potansiyel iatrojenik komplikasyon riskini azaltmakla
kalmaz, ayn1 zamanda yatarak tedavinin saglik sistemi lizerindeki maliyetini de azaltir,
anne — bebek iliskisinin kesintiye ugramasmi engeller (93,94). Tedavi siresi
konusunda fikir birligi bulunmasa da kabul goren genel goriis en az 4 giinii parenteral

olmak izere 7-14 giin tedavi verilmesidir (20). Ulkemizde TND Rehberi onerilerine
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uygun olarak USE’ye eslik eden kamitlanmis sepsis varhginda 7-10 gin, menenjit
varliginda 14-21 gun tedavi verilmektedir (63).

2.9.2. Profilaksi

USE geciren c¢ocuklarin iicte birinde, siklikla ilk 2-6 ay igerisinde USE
tekrarlamaktadir (21). Renal skar1 6nlemede etkili olduguna dair yeterli kanit olmasa
da profilaksi kullanimmin niiks riskini azalttigi gosterilmistir. Ancak niiks gelisimi
halinde profilaksi kullaniminin  antibiyotik direnci riskini arttirabilecegi
diisiiniilmektedir (3). Ozellikle antenatal donemde yiiksek dereceli reflii saptanan
yenidoganlarda, ilk USE riskini azaltmak amaciyla profilaksi kullanmmi
diisiiniilmelidir (22). Avrupa Uroloji Dernegi, Avrupa Pediatrik Uroloji Dernegi, Isveg
ve Italyan Pediatrik Nefroloji Dernegi; bebeklerde klinik prezentasyonun spesifik
olmamasi, IV antibiyotik uygulamasi i¢cin hastaneye yatis ihtiyact olmasi, septisemi
riskinin yiiksek olmasi gibi nedenlerle sirekli antibiyotik profilaksisi 6nermektedir
(83,95-97).

2.9.3. Cerrahi Tedavi

USE sonrasinda VUR tanis1 alan hastalarda ¢ogunlukla cerrahi operasyon
ihtiyaci yoktur. Ancak posterior Uretral valv (PUV), ciddi VUR, ciddi Ureteropelvik
bileske darligi (UPBD) saptanan hastalarda cerrahi midahale gerekebilir (24,98).

Acik tireteral reimplantasyon temel cerrahi diizeltme yontemi olmakla birlikte,
ozellikle diisik dereceli VUR icin endoskopik tedavi de yaygmn olarak
kullanilmaktadir. Endoskopik tedavi, subiireteral ya da intraiireteral dolgu maddesi
enjeksiyonunu igermektedir. Robot yardimli ya da robotsuz laparoskopik
reimplantasyon tekniklerinin kullanimi1 son yillarda artmistir ancak kullanimi belirli

merkezlerle sinirli kalmaktadir (98).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu ¢ahisma, Karadeniz Teknik Universitesi (KTU) Farabi Hastanesi Cocuk
Saghg1 ve Hastaliklar1 Anabilim Dali Neonatoloji Bilim Dalina bagli YYBU’de 1
Ocak 2012 — 31 Aralik 2022 tarihleri arasinda yatarak takip ve tedavi edilen USE tanili
yenidoganlarda retrospektif olarak yapildi. Bu calisma i¢in KTU Tip Fakiiltesi
Bilimsel Arastirma Etik Kurulundan onay alindi (Karar No: 2023/107 ve
Tarih:22.05.2023).

3.1. Calismaya Dahil Edilme Kriterleri

1. Sebebi kan grubu uyusmazlig ile ifade edilemeyen patolojik sarilik veya
uzamus sarihg olan yenidoganlarda TUMK ile alman idrar kiltlriinde
>10.000 CFU/ml mikroorganizma iiremesi olmasi ve bu hastalarin teyit

idrar kiltiirlerinde de ayn1 mikroorganizmanin >10.000 CFU/ml Gremesi

2. Sepsis ve/veya USE’ye ait olabilecek semptomu bulunan ve bu nedenle
antibiyotik tedavisi baslanan hastalarda tedavi Oncesinde alman idrar

kiiltiiriinde >10.000 CFU/ml mikroorganizma iiremesi olmasi
3.1.1. Cahsmadan Dislama Kriterleri

1. TUMK ile alman idrar kiiltiirinde Corynebacterium, Lactobacillus gibi
florada bulunan mikroorganizma tiremesi olmasi

2. TUMK ile alman idrar kiiltiiriinde birden fazla mikroorganizma iiremesi
olmasi

3. Poliklinik sartlarinda steril torba ile idrar drneklemesi yapilip TUMK ile
alinan teyit idrar kiiltiirlinde iireme olmamasi

4. Sepsis klinigi olmayip alinan teyit idrar kiiltiiriinde lireme olmamas1 veya

farkli mikroorganizma tiremesi olmasi
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3.2. Tanimlamalar

Uriner sistem enfeksiyonu steril sekilde TUMK ile alinan idrar kiiltiiriinde
>10.000 CFU/mlI tekli mikroorganizma Uremesi, nefrostomi kataterinden alinan idrar
kiltirinde >1 CFU/mL gram pozitif mikroorganizma ya da >1000 CFU/mL gram

negatif mikroorganizma tremesi olarak tanimlandi (63).

Urosepsis idrar Kiiltiirii ve kan kiiltiiriinde ayn1 mikroorganizma iiremesi
olmas1 veya EMA sepsis skorlamasina gore klinik sepsis bulgularma sahip vakalarda

idrar kiiltiiriinde tireme olmasi olarak tanimlandi (99).

Teyit idrar kiltiri TUMK ile veya nefrostomi kataterinden alman idrar
kiiltliriinde tireme olan ve antibiyotik tedavisi baglanmas1 planlanan hastadan tedavi

oncesinde TUMK ile alman idrar kiiltiirii olarak tanimlandi (100).

Kontrol idrar kultiiri USE nedeniyle antibiyotik baslandiktan en az 48 saat
sonra tedaviye yanit1 degerlendirmek amaciyla TUMK ile alman idrar kiiltiirii olarak

tanmimlandi (100).

Maturite dereceleri Dogum haftas1 <28 hafta olan bebekler asir1 preterm,
28%7— 3157 hafta olanlar cok kiigiik preterm, 32%7 — 33%7 hafta olanlar orta preterm,
34-36%7 hafta olanlar geg preterm, 37%7-38%7 hafta olanlar erken term, 39%7-40%7 hafta

olanlar term, 41%7-42%7 hafta olanlar ise ge¢ term olarak tanimlandi (101).

Dogum agirhgina gore tammmlama Dogum agirligi 1000 gramin altinda
olanlar asir1 diisilk dogum agirligi1 (ADDA), 1000-1499 gram olanlar ¢ok diisiik dogum
agirhigi (CDDA), 1500-2499 gram olanlar diisiik dogum agirhigi (DDA), 2500-3999
gram olanlar normal dogum agirligi, 4000 gram ve {izerinde olanlar ise iri bebek olarak

tanmimlandi (102).

Patolojik sarithk Dogum sonrasi ilk 5 giinde yenidoganin gebelik hastasi,
postnatal yasi, risk durumuna gore bilirubin nomograminda fizyolojik olarak
degerlendirilmeyen sarilik olmasi, 5. giin sonrasinda total serum bilirubin diizeyinin

14 mg/dI’nin iizerinde olmasi olarak tanimland1 (103).
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Uzamis sarithk Term yenidoganlarda 14 giin, preterm yenidoganlarda 21. giin

sonrasinda sariligin devam etmesi olarak tanimlandi (103).

Neonatal USE tanis1 alan ve calismaya dahil edilen hastalarm demografik
ozellikleri (gebelik yontemi, gebelik yasi, dogum sekli, dogum agirligi, YYBU’ye
yatis anindaki yasi, USE tanis1 aldig1 postnatal yas), primer yatis nedenleri, klinik ve
laboratuvar bulgular, TIT sonuglari, idrar direkt bakisinda 16kosit varhgi, kantitatif
idrar kiiltiiri sonuglari, idrar kiiltiir antibiyogramlari, eslik eden kan kiiltiirii ve BOS
kiiltiirii tiremesi varligi, kullanilan antibiyotik tiirleri, verilis yollar1 ve kullanim
sreleri, profilaksi kullanimi, profilakside kullanilan antibiyotik ¢esitleri ve profilaksi
stireleri, yapilan antenatal ve postnatal radyolojik goriintiileme sonuglari, altta yatan
iriner anomali varligi, izlemde enfeksiyonun tekrarlama durumu, tekrarlama zamana,
proteiniiri, hipertansiyon ve kreatinin yiiksekligi gibi komplikasyonlarm varligi,

cerrahi operasyon gerekliligi geriye doniik olarak incelendi.

Annelerin gravida, parite durumlari, gebelik sirasinda gecirdigi hastaliklar
(USE, koryoamniyonit vb), dogum 6ncesi 7 giin igerisinde antibiyotik kullanimlari,

TIT, idrar kiiltiirii sonuglar1 ve kiiltiir antibiyogramlar1 kaydedildi.

Solunum sayisinin dakikada 60’1n {izerinde olmasi takipne, kalp tepe atimimin
dakikada 180 atimdan yiiksek olmasi tasikardi, viicut sicakliginin 37.4°C’nin {lizerinde
olmasi hipertermi ve 36.5°C’nin altinda olmasi hipotermi olarak kabul edildi. Kan
basinci alt ve iist sinirlar1 yenidoganlar ig¢in gestasyonel yas, dogum agirligi ve
postnatal yasa gore belirlendi (104). Tam kan sayiminda; beyaz kiire sayisinin
5.000/mm*’iin altinda olmasi 16kopeni, 20.000/mm®’iin iistiinde olmas1 l6kositoz,
trombosit sayisinin 150.000/mm®’iin altinda olmas: trombositopeni, 450.000/mm?®’iin
ustlinde olmasi trombositoz olarak kabul edildi. Akut faz reaktan pozitifligi; CRP’nin
10 mg/L’nin tizerinde ve prokalsitoninin ilk iki gin 2 ng/mL’nin, daha sonraki

ginlerde ise 0.5 ng/mL’nin {izerinde 6l¢iilmesi olarak degerlendirildi (105,106).

Transaminaz yiiksekligi term yenidoganlar i¢in ALT nin 40 IU/L, AST nin
100 IU/L’nin iizerinde olmasi olarak tanimlanirken, preterm yenidoganlar igin
gestasyonel yas ve postnatal yasa gore ALT ve AST diizeylerinin 90. persentil

tizerinde olmasi olarak tanimlandi (107). Kan sekerinin 180 mg/dL’nin iizerinde
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Olculmesi hiperglisemi, 50 mg/dL’nin altinda &l¢iilmesi hipoglisemi olarak tanimland1
(108).

Periferik yayma bulgularinda nétrofillerde toksik graniilasyon ve sitoplazmik
vakuolizasyon olup olmadig1 kaydedildi. Immatur nétrofil sayisinm total ndtrofil
sayisina oraninin (I/T orani) ilk 48 saat i¢cin 0.16’dan, 48. saatten sonra 0.2’den yliksek

olmasi I/T oran1 yiiksekligi olarak tanimlandi (109).

Kan kulturd sonuglanana kadar tiim hastalara IV tedavi verildi. Kan kiltirinde
lireme saptanmayan hastalarin tedavilerine IM yoldan devam edildi. Sepsis klinigi
bulunan ya da iirosepsis tespit edilen hastalarda gram pozitif etken saptandiysa 7-10
giin, gram negatif etken saptandiysa 10-14 giin tedavi verildi. Menenjit eslik ediyorsa
tedavi suresi 14-21 giine tamamlandi (63).

Hastalar kreatinin yiiksekligi, hipertansiyon ve proteiniiri komplikasyonlar1
acisindan takip edildi. Pediatrik RIFLE kriterleri kullanilarak, hastalarin gestasyonel
ve postnatal yasina uygun bazal kreatinin diizeyine gore %50 ve lizerinde artis olmas1
kreatinin yiiksekligi olarak tanimlandi (110). Postkonsepsiyonel yasi ayni olan diger
yenidoganlar ile karsilastirildiginda, sistolik ve/veya diastolik kan basincinin ortalama
+2 standart sapma deviasyonundan yiiksek olmasi ya da kan basinci persentilinin 95
persentil izerinde olmas1 hipertansiyon olarak tanimlandi (111). Izlemde proteiniiri
gelisimi spot idrar protein/kreatinin oranma gore belirlenmis olup spot idrar
protein/kreatinin oranmin 6.aydan 6nce 0.8’in, 6-24 ay arasinda ise 0.5’in lizerinde

olmasi proteiniiri olarak kabul edildi (112).

Hidronefroz derecesi, hastalarin antenatal ve postnatal renal USG’de 6lgiilen
renal pelvis anterior-posterior (AP) ¢aplarina gore; <7 mm (normal), 7-8 mm (hafif

derecede), 9-15 mm (orta derecede), > 15 mm (agir derecede) olarak tanimlandi (113).
3.3. Istatiksel Analiz

Aragtirma verileri SPSS 23.0 programi kullanilarak analiz edilmistir. Kategorik
degiskenler i¢in say1 ve yiizde, interval degiskenler icin ortalama, standart sapma
minimum ve maksimum degerler hesaplanarak tanimlayici istatistikler olusturuldu.

Bagimsiz gruplar arasindaki kategorik degiskenlerin karsilastiriimasinda Ki-Kare testi
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kullanilmistir. Istatistiksel olarak anlamli kabul edilen p degeri <0.05 olarak kabul

edilmistir.
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4. BULGULAR

Bu ¢alisma 2012- 2022 yillar1 arasnda KTU Farabi Hastanesi Neonatoloji
Bilim Dali YYBU’de USE tanisi ile takip ve tedavi edilen yenidoganlarin dosyalarmin
retrospektif incelenmesiyle gerceklestirildi. idrar kiiltiiriinde iireme olan 1116 vaka
tespit edildi. Bu vakalardan 276’s1 ¢alisma kriterlerini karsiladig1 i¢in ¢alismaya dahil
edildi.

Caligmaya alman vakalarin demografik bilgileri Tablo 1’de gosterilmistir.
Erken term yenidoganlarda USE goriilme orani diger gruplara gore daha fazlayd.
Hastalarin 43’iinde (%15.6) KBUSA mevcut idi. Hastalarin 43’iinde (%15.6) KBUSA
mevcut idi. Bu 43 hastanin 27’sinde (%62.9) primer VUR, altisinda (%13.9) UPBD,
uclinde (%7.1) PUV ve sekonder VUR, birinde (%2.3) ¢ift toplayici sistem, birinde
(%2.3) renal agenezi, birinde (%2.3) iireterovezikal bileske darligi, birinde (%2.3)
polikistik bobrek hastaligi, birinde (%2.3) Ureterosel, birinde (%2.3) atnali bobrek,
birinde (%2.3) ekstrofia vezika vardi. On dordii (%46.7) bilateral, on altis1 (%53.3)
unilateral olmak tzere toplam 30 hastada VUR saptandi. 37 hasta (%13.4) antenatal
hidronefroz tanis1 almisti, bunlarin da onunda VUR mevcuttu. Ayrica 12 hastada
(%4.3) noral tip defekti mevcut idi.

Tablo 1. Arastirmaya dahil edilen hastalarin tanimlayici 6zellikleri

n (%)
Cinsiyet Kiz 99 (35.9)
Erkek 177 (64.1)
Dogum sekli NSVY 91 (33.0)
CIS 185 (67.0)
Dogum agirhig Iri bebek 13 (4.7)
Normal 200 (72.5)
DDA 34 (12.3)
CDDA 17 (6.2)
ADDA 12 (4.2)
Gestasyonel yas Asir1 preterm 11 (4.0)
(Hafta) Cok kiglk preterm 21 (7.6)
Orta preterm 15 (5.4)
Geg preterm 47 (17.0)
Erken term 113 (40.9)
Term 65 (23.6)
Geg term 4 (1.4)

NSVY: Normal spontan vaginal yol, C/S: Sezaryen seksiyo, DDA: Diisiik dogum agirligi, CDDA:
Cok diisiik dogum agirligi, ADDA: Asir diisiik dogum agirhigt
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2012-2022 yillar1 arasinda KTU Farabi Hastanesi Kadin Dogum Kliniginde
1969 tanesi (%22.1) NSVY ile, 6927 tanesi (%77.9) C/S ile olmak tizere 8898 bebek
dogdu. C/S ile dogan bebeklerde (%67) NSVY ile doganlara gore (%33) daha yluksek
oranda USE gelismesine ragmen, dogum sekli ile USE saptanma oranlar1 arasinda
anlamli fark bulunmad: (p=0.204). USE tanis1 alan hastalardan NSVY ve C/S ile
doganlar arasinda EBS gelisimi ya da eslik eden kan kiiltiirii iiremesi agisindan da

anlamli fark bulunmadi (p>0.05).

Calismamizin kapsadigi on yillik siiregte, prematiirelerde USE siklig1 (%3.5)
term bebeklerden (%2.9) yiiksek saptandi, ancak aralarinda istatistiksel olarak anlamli

farlilik tespit edilmedi (p>0.05).

Hastalarin 115°1 (%41.7) uzamis sarilik veya kan grubu uyusmazlig ile ifade
edilemeyen patolojik sarilik, 94’4 (%34.1) prematiirite sorunlari, 43’1 (%15.6)
antenatal tani alan genitotiriner malformasyon, 12’si (%4.3) noral tiip defekti, yedisi
(%2.5) erken baslangicli sepsis, besi (%1.8) geg baslangicli sepsis nedeniyle hastaneye
yatirildi. Hastalarin 184’tiinin (%66.7) yatisinda alman idrar kiltiiriinde iireme
saptanirken, 92 hastanin (%33.3) izleminde USE tespit edildi. Hastalarmn yedisi (%2.5)
postnatal 72. saatinde, 269’u (%97.5) ise ortalama 19.1+15.0 giinde (minimum 4,
maksimum 37) USE tanis1 aldi. Postnatal 72. saatinde tan1 alan hastalarda erken
baslangi¢li sepsis mevcut idi. Bu yedi hastanin besinde kanitlanmis sepsis mevcuttu,

ikisinde tirosepsis bulgular ile birlikte idrar kiiltiiriinde tireme vardi.

Hastalarin annelerinin yast ortalama 30.0£6.1 (minimum 17, maksimum 46)
idi. Annelerin besinde (%1.8) EMR, dokuzunda (%3.3) koryoamniyonit, 14’iinde
(%5.1) son bir haftada antibiyotik kullanim &ykiisii, besinde (%1.8) gebelikte USE
Oykiisii vardi. Annelerin 128’inden (%46.4) TIT bakilmis ve normal olarak
sonuclanmust1. 25 annede (%9.1) ise TiT’te USE siiphesi vardi. 50 anneden dogum
Oncesi idrar kiiltiirii gonderilmis olup besinde kiltlr tiremesi saptandi. Dogum 6ncesi
alinan idrar kiiltiiriinde Greme olan bes anneden dorduniin bebekleri EBS nedeniyle
YYBU’ye yatirildi, bebeklerinde de ayn1 mikroorganizma kaynakli USE (Iki hastada
E.coli, bir hastada Klebsiella pneumoniae, bir hastada Enterobacter aerogenes)
saptand1. Kalan bir annenin idrar kultirinde Staphylococcus aureus iiremisken

bebeginde E.coli iiremesi mevcuttu, bu hastanin YYBU’ye yatis nedeni geg baslangiglt
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sepsis idi. Annesinde gebelikte USE &ykiisii olan yenidoganlarda USE gelisimi (%25),
annelerinde USE olmayanlara gére (%10.2) anlamli derecede yiiksek bulundu
(p=0.008)

EBS nedeniyle yatirilan 7 hastadan 4’iiniin (%57.1) annesinde gebelikte USE
oykiisii vardi. Annesinde gebelikte USE 6ykiisii olan yenidoganlarda EBS gelisimi,
annelerinde USE olmayanlara gore anlamh derecede yiiksek saptandi (p=0.004)
Annede EMR, koryoamniyonit varligi, dogum oOncesi son 1 haftada antibiyotik

kullanim1 ve anne yasi ile hastada EBS gelisimi arasinda anlamli fark bulunmadi

(p>0.05).

Annelerinde gebelikte USE oykusii olan ve USE gelisen yenidoganlarmn
postnatal yas1 (4.7+7.0) annelerinde USE olmayanlara gore (13.0£17.9) anlamli
derecede diisiik idi (p=0.033).

EMR gelisen ve USE tanis1 alan yenidoganlarm ortalama yatis yasi (4.4+1.3)
ile EMR gelismeyen hastalara gore (12.5+11.5) anlamli derecede diisiik idi (p=0.041).

Annelerinde koryoamniyonit dykiisii olan ve izleminde USE gelisen 9 vaka
(%3.3) mevcuttu (4 vaka Enterococcus faecalis, 1 vaka Klebsiella pneumoniae, 1 vaka
Pseudomonas aeruginosa, 1 vaka Serratia marcescens, 1 vaka Enterobacter cloaca, 1
vaka Streptococcus agalactiae). Annede koryoamniyonit 6ykiisii olan yenidoganlarda
gram negatif mikroorganizma kaynakli USE gelisimi (%88.9), annelerinde
koryoamniyonit 0ykusi olmayanlara (%70.4) gore daha yiiksek oranda izlenmekle
birlikte aralarinda istatiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p=0.568). Annelerinde
koryoamniyonit Sykiisii olan ve USE gelisen yenidoganlarin ortalama yatis yas
(4.1£2.9) annelerinde koryoamniyonit 6ykisl olmayan hastalara gore (17.6+12.6)
anlamli derecede diisiik idi (p=0.037).

Annelerinde dogum dncesi son bir hafta i¢erisinde antibiyotik kullanim dykiisii
olan ve izleminde USE gelisen 14 hasta (%5.1) mevcuttu (5 vaka E.coli, 3 vaka
Enterobacter cloaca, 2 vaka Klebsiella pneumoniae, 2 vaka Enterococcus faecalis, 1

vaka Serratia marcescens, 1 vaka Streptococcus agalactia). Annelerinde antibiyotik
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kullanim oykiisii olan ve olmayan yenidoganlar arasinda ise yatis yasi acisindan

anlamli fark saptanmadi (p=0.212).

USE tespit edilen yenidoganlarda en sik saptanan semptomlar; sarilik (%41.7),
emmede azalma (%30.4), ates (%23.6), solunum problemleri (%21.4), kusma (%19.2),
kapiller geri dolum zamaninda uzama (%15.2), kutis marmaratus (%13.8) idi (Tablo
2). Sarilig1 olan 115 hastanin 80’inde (%29.0) kan grubu uyusmazligi ile ifade
edilemeyen patolojik sarilik, 35‘inde (%12.7) uzamis sarilik mevcuttu. Prematiire
yenidoganlarda solunum semptomlari, matiirlere gore anlamli derecede daha yiiksek

bulundu (p=0.011).

Tablo 2. Hastalarda en sik goriilen semptomlarin dagilimi

n (%)
Sarilik* 115 (41.7)
Emmede azalma 84 (30.4)
Ates (>37.5°C) 65 (23.6)
Solunum sikintis1 / yetmezligi 59 (21.4)
Kusma 53 (19.2)
Kapiller geri dolum zamaninda uzama 42 (15.2)
Kutis marmaratus 38 (13.8)
Beslenme intoleransi 36 (13.0)
Tasikardi 31(11.2)
Letarji 26 (9.4)
Bozulmus periferik perfiizyon 16 (5.8)
Hipotonisite 11 (4.0)
Batinda distansiyon 9 (3.3)
Bradikardi 6 (2.2)
Irritabilite 6 (2.2)
Hipotansiyon 5(1.8)
Ishal 2 (0.7)
Idrar ¢ikim hiz1 <1 ml/kg/sa 2 (0.7)
Rezidi 1(0.4)
Ritim diizensizligi 1(0.4)

*Kan grubu uyusmazhigi ile ifade edilemeyen patolojik sarilik ve uzamis sarilik saptanan hastalar

USE tespit edilen hastalarin laboratuvar bulgulari tablo 3’te gdsterilmistir.

Hastalarin 19’unda (%6.9) l6kopeni, 44’{inde (%15.9) lokositoz; 43’linde (%15.6)
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trombositopeni, 101’inde (%36.6) trombositoz vardi. Hastalarin 116’sinda (%42.0)
CRP, 48’inde (%17.4) prokalsitonin yiiksekligi mevcuttu. 15 hastada (%5.5)
hipoglisemi, 2 hastada (%0.7) hiperglisemi saptandi. 155 hastada (%56.2) periferik
yaymada I/T oran1 yiiksek bulundu, 14 hastada (%5.0) nétrofillerde toksik graniilasyon
ve/veya vakuolizasyon izlendi. Hastalarin 24’tinde (%8.7) ALT yiiksekligi, 95’inde
(%34.4) AST ylksekligi, 115’inde (%41.7) total bilirubin yiiksekligi mevcuttu.
Sarilig1 olan yenidoganlarin total bilirubin diizeyleri ortalama 20.2+4.8 (minimum 6.2

maksimum 37.0) idi. Direkt hiperbilirubinemisi olan 9 hasta (%3.3) vard1.

Tablo 3. Hastalarin laboratuvar ve periferik yayma bulgular1 (n=276)

n (%)
Normal 213 (77.2)
Lokosit sayist <5 bin 19 (6.9)
>20 bin 44 (15.9)
Normal 132 (47.8)
Trombosit sayisi <150 bin 43 (15.6)
>450 bin 101 (36.6)
i . . Normal 160 (58.0)
C-Reaktif Protein Yiiksek 116 (42.0)
A Normal 228 (82.6)
Prokalsitonin Yiiksek 48 (17.4)
Normal 118 (42.7)
- I/T oram yiiksekligi 158 (57.3)
Periferik yayma Notrofillerde toksik granulasyon / 14 (5.0)
vakuolizasyon**
Normal 252 (91.3)
ALT Yiiksek 24 (8.7)
Normal 181 (65.6)
AST Yiiksek 95 (34.4)
e Normal 161 (58.3)
Total bilirubin Yiiksek 115 (41.7)
Normal 259 (93.8)
Kan sekeri <50 mg/dL 15 (5.5)
>180 mg/dL 2 (0.7)
A Yok 252 (91.2)
Metabolik asidoz Var 24 (8.7)

**Notrofillerde toksik graniilasyon / vakuolizasyon saptanan hastalarin tamaminda I/T orani yiiksekti.

Atesi olan USE hastalarinda atesi olmayan hastalara gore 16kositoz, CRP ve
prokalsitonin yiiksekligi, periferik yaymada I/T oram yiiksekligi, eslik eden kan
kiiltiirli tiremesi anlamli 6l¢iide daha ytliksek bulundu (p<0.05) (Tablo 4). Atesi olan
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hastalarda serum total bilirubin diizeyi atesi olmayanlara gére anlamli derecede
diistiktii (p<0.001) (Tablo 4).

Tablo 4. Hastalarda ates varhigma gore laboratuvar parametrelerinin

karsilastirilmasi (n=276)

Ates
Var Yok p
n (%) n (%)
Lokositoz Yok 45 (69.2) 187 (88.6) <0.001
Var 20 (30.8) 24 (11.4)
Lokopeni Yok 60 (92.3) 197 (93.4) 0.781
Var 5(7.7) 14 (6.6)
Trombositoz Yok 38 (58.5) 137 (64.9) 0.344
Var 27 (41.5) 74 (35.1)
Trombositopeni | Yok 52 (80.0) 181 (85.8) 0.353
Var 13 (20.0) 30 (14.2)
ALT Normal 57 (87.7) 195 (92.4) 0.352
Y uksek 8 (12.3) 16 (7.6)
AST Normal 19 (29.2) 76 (36.0) 0.391
Yuksek 46 (70.8) 135 (64.0)
CRP Normal 20 (30.8) 140 (66.4) <0.001
Yuksek 45 (69.2) 71 (33.6)
Prokalsitonin Normal 46 (70.8) 182 (86.3) 0.007
Yuksek 19 (29.2) 29 (13.7)
Kan kaltari Ureme yok 59 (90.8) 208 (98.6) 0.006
Ureme var 6 (9.2) 3(1.4)
I/T yiiksekligi | Var 46 (70.8) 109 (51.7) 0.010
Yok 19 (29.2) 102 (48.3)
Toksik Var 6 (9.2) 8 (3.8) 0.103
granilasyon Yok 59 (90.8) 203 (96.2)

* Prokalsitonin yiiksekligi, ilk 48 saat icin >2 ng/mL ve 48. saatten sonra >0.5 ng/mL olarak
tanimlandi.

Sarihg1 olan USE hastalarmin 27’sinde (%23.5) CRP, 12’sinde (%10.4)
prokalsitonin pozitifligi mevcuttu. Sarilik ile prezente olan USE hastalarinda; CRP ve

prokalsitonin yiiksekligi, trombositopeni goriilme orani sariligi olmayanlara gore

anlaml1 derecede diisiik idi (p<0.05) (Tablo 5).
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Tablo 5. Hastalarda sarilik varligina gore laboratuvar parametrelerinin

karsilastirilmasi (n=276)

Sarilik
Var Yok p
n (%) n (%)
Lokositoz Yok 101 (87.8) 131 (81.4) 0.201
Var 14 (12.2) 30 (18.6)
Lokopeni Yok 110 (95.7) 147 (91.3) | 0.244
Var 5 (4.3) 14 (8.7)
Trombositoz Yok 72 (62.6) 103 (64.0) 0.816
Var 43 (37.4) 58 (36.0)
Trombositopeni | Yok 104 (90.4) 129 (80.1) 0.031
Var 11 (9.6) 32 (19.9)
ALT Normal 109 (94.8) 143 (88.8) 0.129
Y uksek 6 (5.2) 18 (11.2)
AST Normal 35 (30.4) 60 (37.3) 0.239
Y uksek 80 (69.6) 101 (62.7)
CRP Normal 88 (76.5) 72 (44.7) <0.001
Y uksek 27 (23.5) 89 (55.3)
Prokalsitonin Normal 103 (89.6) 125 (77.6) 0.016
Y uksek 12 (10.4) 36 (22.4)
Kan kalttr Ureme yok 112 (97.4) 155 (96.3) 0.085
Ureme var 3(2.6) 6 (3.7)
I/T yiiksekligi | Var 59 (51.3) 96 (59.6) 0.169
Yok 56 (48.7) 65 (40.4)
Toksik Var 4 (3.5) 10 (6.2) 0.458
granilasyon Yok 111 (96.5) 151 (93.8)

* Prokalsitonin yiiksekligi, ilk 48 saat icin >2 ng/mL ve 48. saatten sonra >0.5 ng/mL olarak
tanimlandi.

USE tanisi alan hastalarin TiT bulgularina bakildiginda; hastalarm 111’inde
(%40.2) l6kosit esteraz, 13’iinde (%4.7) nitrit pozitifti. Idrar mikroskopisine gore
hastalarin 65’inde (%23.5) 16kositiiri, 10’unda (%3.6) bakteriiiri vard.

LE pozitifligi, nitrit pozitifligi, piyliri ve bakteriiiri; idrar kilturinde reyen
mikroorganizma sayis1 50.000 CFU/mL ve uzerinde olan hastalarda, 10.000 ve 25.000

CFU/mL iireyenlere gore anlaml olarak daha yiliksek oranlarda bulundu (Sirasiyla
p<0.001, p=0.012, p=0.048, p=0.025)

Hastalarm 272’sinden (%98.5) TUMK ile, 4’iinden ise (%1.5) nefrostomi
kataterinden steril sekilde idrar kiiltiirii alndi. Idrar kiiltiiriinde iireyen

mikroorganizmalar ve iireyen mikroorganizmalarin koloni miktarma gdre dagilimi
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tablo 6’da gosterilmistir. Hastalarin 196’sinin (%71.7) idrar kiltirinde gram negatif,

71’inde (%25.0) gram pozitif mikroorganizma ve 9’unda (%3.3) mantar tremesi oldu.

Hastalarin idrar kiiltiiriinde en sik iireyen mikroorganizma tiirleri sirasi ile
Klebsiella pneumoniae (%22.1) ve E. coli (%19.9) idi. Idrar kiiltiirlerinden en sik izole
edilen gram pozitif mikroorganizma ise Enterococcus faecalis (%14.1) idi.

Tablo 6. Hastalarin idrar kiiltiirii sonu¢larinin dagilimi

Idrar kiiltiiriinde Savi
iireyen etken y
Klebsiella spp. 72 (26.1)
Escherichia coli 55 (19.9)
Enterobacter spp. 41 (14.8)
Pseudomonas aeruginosa 11 (4.0)
Gram negatif Serratia marcescens 6 (2.2)
(n=196) Citrobacter spp. 4 (1.4)
Proteus mirabilis 3(1.1)
Stenotrophomonas maltophilia 2 (0.72)
Acinetobacter baumanii 1 (0.36)
Burkholderia cepacia 1 (0.36)
Enterococcus spp. 50 (18.1)
Gram pozitif Staphylococcus aureus 8 (2.9)
(n=71) Streptococcus agalfalctlae' ' 8 (2.9)
Staphylococcus epidermidis 4 (1.4)
Streptococcus mitis 1 (0.36)
z\r/]lig';ar Candida albicans 9 (3.3)

NSVY ile dogan hastalarin idrar kiiltiirlerinde en sik E.coli (%36.3) saptandi.
C/S ile dogan hastalarin idrar kiiltiirlerinde en sik saptanan mikroorganizmalar ise
sirastyla Klebsiella pneumoniae (%25.4), Enterococcus faecalis (%12.4), E.coli
(%10.8) idi. C/S ile dogan hastalarda E.coli dis1 mikroorganizmalarla USE gelisimi
(%89.1), NSVY ile doganlara gore (%63.7) anlamli derecede yiiksekti (p<0.001).

Hastalarin dogum agirliklarina gore idrar Kkiiltiirlinde {iireyen etkenler
karsilastirildiginda gram pozitif ve gram negatif etkenler arasinda anlamli fark
bulunmadi (p>0.05). Dogum agirlig1 (<1500 gram: %10.3, <2500 gram: %38,0) ve
gestasyonel yas (<28 hafta: %12.2, <32 hafta: %9.6) azaldik¢a idrar kiiltiiriinde mantar

tireme oraninin artt1g1 goriildii (p<0.05).
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Idrar kiiltiiriinde iireyen mikroorganizmalarin koloni sayilarina bakildiginda 83
hastada (%30.1) 10.000 koloni, 42 hastada (%15.2) 25.000 koloni, 63 hastada (%22.8)
50.000 koloni ve 88 hastada (%31.9) 100.000 koloni mikroorganizma tremesi vardi
(Sekil 1).

EMA sepsis skorlamasina gore sepsis olarak degerlendirilip antibiyotik
tedavisi baslandigi i¢in 155 hastadan (%56.2) teyit idrar kiiltiirii alinamadi. Teyit idrar
kiiltiiri alinan hastalarin 58’inde (%21.0) ayn1 etken 100.000 koloni iiremisken
25’inde (%9.1) ayni etkenin 10.000 koloni Gremesi oldu.

Idrar Kiiltiiriinde Ureme Miktar1 (%)

M 10.000 CFU/mL  ®25.000 CFU/mL  m50.000 CFU/mL 100.000 CFU/mL
Sekil 1. idrar kiiltiiriinde {ireyen mikroorganizmalarin koloni sayilar1 dagilimi
(n=276)
USE tanili hastalarm laboratuvar bulgular: idrar kiltiriinde Greme diizeyine
gore karsilastirildiginda; idrar kiiltiiriinde 25.000 koloni {izerinde iiremesi olanlarin
CRP ve prokalsitonin pozitiflik oranlari, 25.000 koloni ve altinda {iremesi olanlara

gore anlamli derecede yiiksekti (p<<0.05).

Idrar kiiltiiriinde 10.000 koloni iireme olan hastalarin ikisinde (%2.4), 25.000
koloni iireme olanlarin birinde (%2.4), 50.000 koloni tiremesi olanlarn birinde (%1.6),
100.000 koloni iiremesi olanlarin besinde (%5.7) es zamanli kan kiiltiirii iiremesi
mevcuttu. USE saptanan hastalar arasinda idrar kiiltiiriinde {ireyen koloni sayisma
gore; kan kiiltiirii pozitifligi, l6kositoz, l6kopeni, trombositoz, trombositopeni, ALT,
AST yiiksekligi, prokalsitonin yiiksekligi, periferik yayma bulgular1 agisindan anlamli
farklilik bulunmadi (p>0.05) (Tablo 7).
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Tablo 7.

Idrar kiiltiiriinde iireme diizeyine gore laboratuvar parametrelerinin

karsilastirilmasi (n=276)

Koloni Sayis1
10.000 25.000 50.000 100.000 p
n (%) n (%) n (%) n (%)
L6kositoz Yok 71(85.5) | 30(71.4) |54 (85.7) | 77(87.5) |0.110
Var 12 (14.5) | 12(28.6) | 9(14.3) | 11(12.5)
Lokopeni Yok 78 (94.0) | 40(95.2) | 57(90.5) | 82(93.2) |0.320
Var 5 (6.0) 2 (4.8) 6 (9.5) 6 (6.8)
Trombositoz Yok 53 (63.9) | 27 (64.3) |39(61.9) | 56 (63.6) | 0.994
Var 30(36.1) | 15(35.7) | 24(38.1) | 32(36.4)
Trombositopeni | Yok 69 (83.1) | 38(90.5) |51(81.0)| 75(85.2) |0.594
Var 14 (16.9) | 4(9.5) |12(19.0)| 13(14.8)
ALT Normal 74 (89.2) | 39(92.9) | 57(90.5) | 82(93.2) |0.788
Y uksek 9 (10.2) 3(7.1) 6 (9.5) 6 (6.8)
AST Normal 26 (31.3) | 12(28.6) |26 (41.3) | 31(35.2) | 0.508
Y iiksek 57 (68.7) | 30 (71.4) |37 (58.7) | 57 (64.8)
CRP Normal 47 (56.6) | 34 (81.0) |34 (54.0) | 45(51.1) |0.010
Y uksek 36 (43.4) | 8(19.0) |29 (46.0) | 43(48.9)
Prokalsitonin Normal 71(85.5) | 38(90.5) |50(79.4) | 69(78.4) |0.278
Y uksek 12 (145) | 4(9.5 |13(20.6) | 19 (21.6)
Kan kultird Ureme yok | 81 (97.6) | 41(97.6) | 62(98.4) | 83(94.3) |0.104
Ureme var | 2(2.4) 1(2.4) 1 (1.6) 5 (5.7)
I/T yiiksekligi | Var 46 (55.4) | 25(59.5) |31(49.2) | 53(60.2) | 0.564
Yok 37 (44.6) | 17 (40.5) | 32 (50.8) | 35 (39.8)
Toksik Var 4 (4.8) 0 (0.0) 4 (6.3) 6(6.8) |0.284
granilasyon Yok 79 (95.2) | 42 (100.0) | 59 (93.7) | 82 (93.2)

276 hastanm 121°i (%43.8) izole USE olarak degerlendirildi. 155 hastada
(%56.2) ise USE’ye eslik eden klinik sepsis tablosu vardi. Dokuz hastada (%3.3) kan
ve idrar kiiltiiriinde ayni mikroorganizma iiremesi mevcuttu. Bu dokuz hastanin
altisinda (%66.7) gram negatif mikroorganizma (Bir vaka E.coli, bir vaka Klebsiella
pneumoniae, bir vaka Pseudomonas aeruginosa, bir vaka Enterobacter cloaca, bir
vaka Enterobacter aerogenes, bir vaka Stenotrophomonas maltophilia), ikisinde
(%22.2) gram pozitif mikroorganizma (Staphylococcus aureus) ve birinde (%11.1)

mantar tremesi (Candida albicans) vard.

Dogum agirligi 1500 gramm altinda olan USE tamli hastalarda 1500 gram ve
iizerinde olan hastalara gore anlaml diizeyde yiiksek kan kiiltiirii pozitifligi mevcuttu
(p=0.042). Gestasyonel yas1 28 haftanin altinda olan USE tanili hastalarda 28 hafta ve

lizerinde olan hastalara gore anlaml diizeyde yiiksek kan kiiltiir pozitifligi mevcuttu
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(p=0.034) Altta yatan iiriner malformasyonu olan USE hastalarmda kan kiiltiirii

pozitiflik oran1 (%11.6) iiriner malformasyonu olmayanlara gore (%1.7) anlamli

derecede yuksekti (Tablo 8).

Tablo 8. Idrar kiiltiiriinde iireyen etken mikroorganizma tiirii, gram boyanma
ozelligi, dogum agirligi, gestasyonel yas ve Uriner malformasyon
varligina gore kan kultiriinde tireme durumunun karsilastirilmasi

(n=276)

Kan kiltiriinde dreme

Yok Var P

n (%) n (%)
Etken tar Gram pozitif 70 (98.6) 1(1.4) 0.180

Gram negatif 189 (96.7) 7 (3.6)
Mantar 8 (88.9) 1(11.1)
Gram negatif Escherichia coli 54 (98.2) 1(1.8) 0.214
etkenler Diger gram negatifler 136 (96.4) 5 (3.6)
Gram pozitif Enterococcus faecalis 39 (100.0) 0 (0.0) 0.208
etkenler Diger gram pozitifler 30 (97.1) 2(2.9)
Dogum agirligi | <1500 gram 27 (93.1) 2(6.9) 0.042
(gram) >1500 gram 240 (97.2) 7 (2.8)
Dogum agirhigi | <2500 gram 61 (96.9) 2(3.1) 0.687
(gram) >2500 gram 206 (96.7) 7 (3.3)
Gestasyonel yag | <37 hafta 91 (96.8) 3(33.2) 0.586
(hafta) >37 hafta 176 (96.7) 6 (3.3)
Gestasyonel yas | <28 hafta 9 (81.9) 2 (18.1) 0.034
(hafta) >28 hafta 257 (97.3) 7 (2.7)
Uriner Yok 229 (98.3) 4(1.7) 0.006
malformasyon Var 38 (88.4) 5 (11.6)
Hastalarin antenatal ve postnatal gorintileme sonuglar1 tablo 9°da

gosterilmistir. Hastalarin 239’unda (%86.6) antenatal USG normal iken, renal pelvis
AP ¢apa gore 13 hastada (%4.7) hafif, 11 hastada (%4.0) orta, 13 hastada (%4.7) agir
hidronefroz vardi. Postnatal USG 238 hastada (%86.2) normal iken, 13 hastada (%4.7)
hafif, 12 hastada (%4.3) orta, 13 hastada (%4.7) agir hidronefroz mevcuttu.

201 hastaya MSUG ¢ekildi, 30 hastada (%10.9) VUR saptandi. Bu hastalarin
14’tinde (%46.7) bilateral VUR, 9’unda (%0.3) unilateral evre 1V-V VUR mevcuttu.

VUR dis1 iiriner malformasyonu olan 13 hastanin (%4.7) MSUG sonuglar1

degerlendirildiginde, dokuz vakada MSUG normalken iki vakada unilateral evre IV-
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V VUR, bir vakada bilateral evre V-1V VUR, bir vakada unilateral evre 11l VUR, bir

vakada unilateral evre I-II VUR saptand.

Hastalarin 58’ine (%21.0) USE’den dért-alt1 ay sonra DMSA sintigrafisi
cekildi, DMSA cekilen 18 hastada (%6.5) renal skar saptandi. Alt1 hastaya (%2.2)
MAG-3 sintigrafisi gekildi. MAG-3 sintigrafisi ¢ekilen alt1 hastanin tigiinde (%50.0)
VUR, ikisinde (%33.3) UPBD saptandi. USE tamli tiim hastalarin 36’sma (%13.0)
izlemde genitodriner cerrahi operasyon gerekti.

177 erkek hastanin 30’unda (%16.9), 99 kiz hastanin ise 13’iinde (%13.1)
iriner malformasyon tespit edildi. Erkeklerde tiriner malformasyonu orani kizlara gore
fazla 1di, ancak aralarinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0.05).
Atesli USE gelisen yenidoganlar (%7.7) ve atessiz USE gelisen yenidoganlar (%3.8)
arasinda tiriner malformasyon saptanma oranlar1 agisindan anlaml fark tespit edilmedi
(p=0.194). Atesli USE gelisen hastalarda (%20.8), atesi olmayanlara gore (%13.1)
anlamli derecede yiiksek VUR saptandi (p=0.020).

MSUG ile degerlendirilen 201 hastanin 81’inde (%40.3) sarilik semptomu
mevcuttu. Sarilik semptomu olan (%12.3) ve olmayan USE hastalar1 (%16.7) arasinda

VUR saptanma oranlar1 agisindan anlaml farklilik saptanmadi (p=0.521)

Tablo 9. Hastalarin goriintilleme bulgularinin dagilimi (n=276)

n (%)
Hidronefroz tespit edilmeyen 239 (86.6)
Antenatal USG'de renal pelvis AP | Hafif hidronefroz 13 (4.7)
capma gore hidronefroz derecesi Orta hidronefroz 11 (4.0)
Agir hidronefroz 13 (4.7)
Hidronefroz tespit edilmeyen 238 (86.2)
Postnatal USG'de renal pelvis AP Hafif hidronefroz 13 (4.7)
capia gore hidronefroz derecesi Orta hidronefroz 12 (4.3)
Agir hidronefroz 13 (4.7)
Normal 171 (62.0)
Unilateral evre I-11 VUR 4(1.4)
'(\r/]'fgo%b“lg“la“ Unilateral evre 111 VUR 3(1.1)
Unilateral evre IV-V VUR 9(3.3)
Bilateral VUR 14 (5.1)
DMSA sintigrafisi bulgulari Skar saptanmayan 40 (69.0)
(n=58) Skar saptanan 18 (31.0)
MAGS3 sintigrafisi bulgulari Normal 1 (16.6)
(n=6) Patolojik 5 (83.4)
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On yillik izlem siirecinde c¢alismamiza dahil edilen hastalarin idrar
kiiltiirlerinde iireyen etkenlerin direng paternleri incelendiginde; ilk bes yillik donemde
E.coli suslarinin ampisilin direnci %56.7, gentamisin direnci %6.9, tli¢lincli kusak
sefalosporinlere direnci %42.9 iken; ikinci bes yillik siliregte ampisilin direnci
%72.7’ye, gentamisin direnci %19’a yiikseldi, tiglincii kusak sefalosporin direnci ise
%28.6’ya geriledi. Ilk bes yillik donemde Klebsiella spp.’nin ampisilin direnci %88.5,
gentamisin direnci %40.7, tiglincii kusak sefalosporinlere direnci %57.7 iken; ikinci
bes yillik siliregte ampisilin direnci %97.1°e yiikseldi, gentamisin direnci %29.4’e,
ticlincli kusak sefalosporin direnci %40.6’ya geriledi. Karbapenemlere karsi ilk beg
yilda direng saptanmadi, son bes yilda E.coli’de meropenem direnci %11.1, imipenem
direnci %12.5; Klebsiella spp.’de meropenem direnci %13.3, imipenem direnci %6.7

olarak tespit edildi.

Idrar kiiltiirlerinde iireyen mikroorganizmalarin ampisilin direnci %69.8,
sefotaksim direnci %38.0, gentamisin direnci %16.4, amikasin direnci %12.2,

karbapenem direnci %7.8 olarak bulundu.

Idrar kiiltiiriinden izole edilen mikroorganizmalarin 42’sinde (%15.2)
genigletilmis spektrumlu beta laktamaz (GSBL) iiretimi vardi. GSBL iireten 42
mikroorganizmanin 14’4 (%33.3) E.coli, 28’1 (%66.7) Klebsiella spp. idi.
Enterobacter cloaca (reyen 32 hastanin 1’inde (%3.1) potansiyel karbapenemaz
uretimi mevcuttu. Staphylococcus aureus ureyen 8 hastanin 1’inde (%12.5) metisilin

direnci saptandu.

Hastalardan 264’tine (%95.6) profilaktik antibiyotik olarak sefaleksin baslandi,
bu 264 hastanin 69’una (%42) izlemde profilaksi degisikligi gerekti. 12 hastaya (%4.4)
eksitus nedeniyle profilaksi baglanamadi. Profilaktik antibiyotik kullanan hastalarin
178’ine (%64.5) 1-7 ay, 56’sina (%20.3) 8-14 ay, 25’ine (%9.2) 15 aydan uzun siire

antibiyotik profilaksisi verildi.

Profilaksi degisikligi yapilan 17 hastada (%24.6) VUR, 12 hastada (%20.7)
renal skar saptandi. VUR’u mevcut olan hastalarda (%56.7), olmayanlara gore

(%20.5) anlamli derecede yiiksek oranda profilaksi degisikligi yapildig: tespit edildi
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(p=0.016). Profilaksi degisikligi yapilan ve yapilmayan hastalar arasinda renal skar

varlig1 agisindan anlamli fark bulunmadi (p>0.05).

USE tanis1 alan ve profilaksi ile izleme alinan 70 hastada (%26.5) USE tekrari
goriildii. Hastalarm ilk USE sonrasi rekiirren enfeksiyon gelisim siirelerinin dagilimi

Sekil 2°de belirtilmistir.

m USE Tekrarlama Zamani (%)

54,4
26,5
20,6
—  —

ilk 1 ayda 1-3 ay 3-6 ay 6-12ay 1 yildan sonra
arasinda arasinda arasinda

Sekil 2. Ik USE sonras: rekiirren enfeksiyon gelisim siirelerinin dagilimi (n=276)

Erkek yenidoganlarda rekiirren USE gelisim orani (%28.2), kizlara gore
(%20.2) yiiksekti, ancak aralarinda anlaml fark tespit edilmedi (p=0.184). Uriner
malformasyonu olan hastalarda rekiirren enfeksiyon gelisimi (%62.8), iriner
malformasyonu olmayanlara gore (%18.5) anlamli derecede yiiksekti (p<0.001). Kan
kiiltiiriinde {ireme olan USE hastalarinda (%44.4), olmayanlara gore (%24.7) anlamli

derecede yiiksek rekiirren enfeksiyon gelisimi saptandi (p=0.027).

Idrar Kkiiltiiriinde 10.000 koloni mikroorganizma iiremesi olan 83 hastanin
21’inde (%25.3), 100.000 koloni mikroorganizma iiremesi olan 88 hastanin 22’sinde
(%25.0) USE tekrarladig1 goriildii. Koloni sayis1 ve mikroorganizmalarm gram
boyanma 6zelliklerine gore rekiirren enfeksiyon gorilme agisindan istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmadi (p>0.05) (Tablo 10).
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Tablo 10. idrar kiiltiiriinde {ireyen etken mikroorganizma tird, koloni sayis1,
gram boyanma Ozelligi, lriner malformasyon varhigmna gore
rekurren enfeksiyon gelisme durumunun karsilastirilmasi (n=276)

Rekiirren enfeksiyon
Yok Var P
n (%) n (%)
Koloni sayisi 10.000 62 (74.7) 21 (25.3) 0.674
>10.000 144 (74.6) 49 (25.4)
Koloni sayisi <50.000 95 (76.0) 30 (24.0) 0.636
>50.000 111 (73.5) 40 (26.5)
Koloni sayisi <100.000 140 (74.5) 48 (25.5) 0.542
100.000 66 (75.0) 22 (25.0)
Mikroorganizmanin | Gram pozitif 57 (80.3) 14 (19.7) 0.061
gram boyanma Gram negatif 145 (74.0) 51 (26.0)
ozelligi (n=267)
Gram negatif Escherichia coli 41 (74.5) 14 (25.4) 0.375
bakteriler (n=196) Diger gram negatifler 104 (73.2) 38 (26.8)
Gram pozitifler Enterococcus faecalis 30 (86.8) 5(14.2) 0.088
bakteriler (n=71) Diger gram pozitifler 27 (75.0) 9 (25.0)
Kan kltiirinde Ureme yok 201 (75.3) 66 (24.7) 0.027
ireme Ureme var 5 (55.6) 4 (44.4)
Uriner Yok 190 (81.5) 43 (18.5) | <0.001
malformasyon Var 16 (37.2) 27 (62.8)

Yirmi dokuz hastanin (%10.5) izleminde USE iliskili komplikasyon gelisti.
20 hastada (%7.2) kreatinin yiiksekligi, 7 hastada (%2.5) proteiniiri, 2 hastada (%0.7)

hipertansiyon saptandi.

Uriner malformasyonu olan hastalarda komplikasyon gelisimi (%37.2) iiriner
malformasyonu olmayanlara gore (%5.6) anlamli derecede yiiksek bulundu (p<0.001).
Kan Kultiirii iiremesi olan USE hastalarinda (%44.4) olmayanlara gére (%9,4) anlaml1
derecede yiiksek komplikasyon gelisimi saptandi (p=0.032). Dogum sekli, idrar
kilturinde saptanan etkenlerin gram boyanma o6zellikleri ve koloni sayilar1 ile

komplikasyon gelisimi agisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0.05)
(Tablo 11).
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Tablo 11. idrar kiiltiiriinde {ireyen etken mikroorganizma tirt, koloni sayis1,
gram boyanma o6zelligi, liriner malformasyon varligr ve dogum
sekline gore komplikasyon gelisme durumunun karsilastiriimasi

(n=276)
Komplikasyon
Yok Var p
n (%) n (%)
Koloni sayist 10.000 76 (91.6) 7 (8.4) 0.462
>10.000 171 (88.6) | 22 (11.4) '
Koloni sayisi <50.000 115 (92.0) | 10 (8.0) 0.312
>50.000 132 (87.4) | 19 (12.6) '
Koloni sayisi <100.000 170 (90.4) | 18 (9.6) 0.297
100.000 77 (87.5) | 11 (12.5) '
Mikroorganizmanin | Gram pozitif 64 (92.8) 5(7.2)
gram boyanma Gram negatif 0.148
dazelligi (n=267) 177 (90.3) | 19 (9.7)
Gram negatif Escherichiacoli | 49(89.1) | 6 (10.9)
bakteriler (n=196) Dlger. gram 126 (89.4) | 15 (10.6) 0.559
negatifler
Gram poszler Enterqcoccus 33 (94.3) 2 (5.7)
bakteriler (n=71) faecalis 0.474
Diger gram
pozitifler 33(92.7) 3(8:3)
Kan kaltirinde l?reme yok 242 (90.6) | 25(9.4) 0.032
Ureme Ureme var 5 (55.6) 4 (44.4) '
Uriner Yok 220 (94.4) | 13 (5.6)
malformasyon Var 27 (62.8) | 16 (37.2) | 001
Dogum sekli NSVY 83 (91.2) 8 (8.8) 0.658
C/S 164 (88.6) | 21 (11.4) '

Idrar kiiltiiriinde 10.000 koloni mikroorganizma iiremesi olan 17 hastanin
6’sinda (%35.3), 100.000 {iiremesi olan 19 hastanin 7’sinde (%36.8) DMSA
sintigrafisinde renal skar saptandi. Idrar kiiltiiriinde iireyen mikroorganizma koloni

sayist DMSA’da renal skar varligi arasinda anlamli iliski bulunmadi (p>0.05).

DMSA ¢ekilen 58 hastanin 48’inin (%82.7) idrar kiltiriinde gram negatif,
9’unun (%15.6) idrar kiiltiiriinde gram pozitif, 1’inin (%1.7) idrar kiiltiiriinde mantar
tiremesi vardi. Mikroorganizmanm gram boyanma Ozelligi ile renal skar varligi

arasinda anlaml iliski bulunmadi (p=0.565).
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Idrar kiiltiiriinde gram negatif mikroorganizma tiremesi olan ve DMSA cekilen
48 hastanin 8’inin (%16.7) idrar kiiltiiriinde E.coli saptandi. E.coli dig1 gram negatif
mikroorganizmalar ile USE gelisen yenidoganlarda renal skar gelisimi orani1 (%32.5),
E.coli ile USE gelisenlere gore (%25) yiiksekti, ancak aralarmda anlamli farklilik
tespit edilmedi (p=0.884).

Idrar kiiltiiriinde gram pozitif mikroorganizma iiremesi olan ve DMSA ¢ekilen
9 hastanin 6’smin (%66.7) idrar kiiltiirinde Enterococcus faecalis saptanmakla birlikte
Enterococcus faecalis ve diger gram negatif mikroorganizma {iremesi olan hastalar

arasinda renal skar gelisimi a¢isindan anlamli farklilik bulunmadi (p=0.126).

Uriner malformasyonu bulunan 43 hastanin 16’smin (%37.2) izleminde renal
skar gelistigi goriildii. Altta yatan {iriner malformasyonu olan USE tanili
yenidoganlarda renal skar gelisimi (%37,2), malformasyonu olmayanlara gére (%0.9)
anlaml derecede yiiksekti (p<0.001). Eslik eden kan kiiltiirti iremesi olan hastalarda,

olmayanlara gore anlamli derecede yiiksek renal skar gelisti (p=0.041) (Tablo 12).

Idrar kiiltiiriinde {ireyen mikroorganizma koloni sayis1 ve eslik eden kan
kalturd Gremesi ile MAG-3 sintigrafisinde patolojik bulgu saptanmasi arasinda anlamli
iligki bulunmadi (p>0.05).
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Tablo 12. Koloni sayisi, idrar kiiltiiriinde tireyen etken mikroorganizma tiiri,
gram boyanma oOzelligi, eslik eden kan kiiltiirii tiremesi, Uriner
malformasyon varligi ve dogum sekline gére DMSA sintigrafide
renal skar varliginin karsilastirilmasi (n=58)

Renal skar
Var Yok p
n (%) n (%)
Koloni sayist 10.000 6 (35.3) | 11(64.7) 0.601
>10.000 12 (29.3) | 29 (70.7) '
Koloni sayis1 <50.000 8(34.8) | 15(65.2) 0.299
>50.000 10 (28.6) | 25(71.4) '
Koloni sayis1 <100.000 11 (28.2) | 28 (71.8) 0.597
100.000 7(36.8) | 12(63.2) '
Mikroorganizmanin | Gram pozitif 3(33.3) 6 (66.7)
gram boyanma Gram negatif 15(31.3) | 33(68.8) | 0.565
ozelligi (n=57)
Gram pozitifler Enterococcus 1(16.7) 5 (83.3)
bakteriler (n=9) faecalis 0.226
Diger gram 2 (66.7) 1(33.3) '
pozitifler
Gram negatif Escherichia coli 2 (25.0) 6 (75.0)
bakteriler (n=48) | Diger gram 13 (32.5) | 27 (67.5) | 0.884
negatifler
Kan kilttrinde Qreme yok 15 (30.6) | 34 (69.4) 0.041
ureme Ureme var 3(33.3) 6 (66.7) '
Uriner Yok 2(13.3) | 13(86.7) <0.001
malformasyon Var 16 (37.2) | 27 (62.8) '
Dogum sekli NSVY 4(26.7) | 11(73.3)
cis 14 (32.6) | 29 (67.4) | 2-7°6

USE tanist ile YYBU’ye yatirilarak tedavi edilen hastalarda en sik saptanan
semptom olan sarilik agisindan hastalar degerlendirildiginde; sarilig1 olan ve olmayan
USE tanili hastalar arasinda koloni sayisi, eslik eden kan kiiltiirii iiremesi varlig, altta
yatan driner malformasyon varhgi, renal skar ve komplikasyon gelisimi agisindan
anlamli fark bulunamadi (p>0.05). Sarilig1 olan hastalarda USE tekrarlama orani
(%18.3) sarilig1 olmayanlara gore (%30.4) anlamli derecede diisiik idi (p=0.031)
(Tablo 13).
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Tablo 13. Koloni sayisi, eslik eden kan kiiltiirii iiremesi, tiriner malformasyon
varlig1, komplikasyon ve rekiirren liriner enfeksiyon gelisimi, renal

skar gelisimi ile sarilik varliginin karsilastirilmasi (n=276)

Sarilik
Var Yok p
n (%) n (%)

Koloni sayisi 10.000 38 (33.0) 45 (28.0) 0.368

>10.000 77 (67.0) | 116(72.0) |
Koloni sayis1 <50.000 48 (41.7) 77 (47.8) 0.412

>50.000 67 (58.3) 84 (52.2) '
Koloni sayisi <100.000 84 (73.0) 104 (64.6) 0.288

100.000 31 (27.0) 57 (35.4) '
Kan kilttrinde Yok 112 (97.4) 155 (96.3)
reme Var 3(2.6) 6 (3.7) 0.094
Uriner Yok 100 (87.0) 133 (82.6) 0.416
malformasyon Var 15 (13.0) 28 (17.4) '
Renal skar Yok 16 (72.7) 24 (66.7) 0.514
(n=58) Var 6 (27.3) 12 (33.3) '
Rekdirren Yok 94 (81.7) 112 (69.6)
enfeksiyon Var 21 (18.3) 49 (30.4) 0.031
Komplikasyon Yok 108 (93.9) 139 (86.3) 0.068

Var 7 (6.1) 22 (13.7) '
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5. TARTISMA

Uriner sistem enfeksiyonu, cocukluk ¢aginda sik goriilen, tekrarlama riski
bulunan ve 6zellikle bir yas alt1 hastalarda tedavinin gecikmesi durumunda renal skar
gelisimi acisindan yiiksek risk barmdiran 6nemli bir klinik problemdir. Neonatal
donemde diger yas gruplarma gére daha fazla goriilen USE, sepsis ve menenjit ile
birliktelik gosterebilir ve altta yatan iiriner malformasyon varligina isaret edebilir
(1,11). Yenidogan doneminde semptom ve bulgularin spesifik olmamasi nedeniyle
tanida gecikmeler yasanabilmektedir (19). Bu vakalarin izleyen donemde renal
yetmezlige ilerleme egiliminde oldugu diistiniiliirse, akut ve kronik komplikasyonlarin

onlenebilmesi igin hizli tan1 ve tedavi 6nem arz etmektedir (1,2).

Neonatal dénemde USE siiphesi bulunan hastalarin kesin tanisi, steril sekilde
alman idrar kiiltiirinde anlamli diizeyde mikroorganizmanin iretilmesi ile
konulabilmektedir. Eslik eden sepsis varligindan siipheleniliyor ise, kan kultir de
almmalidir. Kiiltiirlerin sonuglanmasi i¢in en az 24-48 saatlik bir stire gerektigi icin;
ampirik tedavide dogru antimikrobiyal ajanlarin tercih edilmesi agismmdan USE ve
eslik edebilecek sepsis agisindan risk faktorleri bilinmeli, hasta klinik ve laboratuvar

ozellikleri ile bir biitiin halinde degerlendirilmelidir (5).

Neonatal donemde USE gelisimi agisindan dnemli risk faktdrlerinden biri
erkek cinsiyettir. Bu duruma yol acan en 6nemli neden, erkeklerde Uriner sistemin
dogumsal anomalilerinin daha sik goriilmesidir (1). KBUSA saptanan yenidoganlarda
iriner sistemdeki idrar akisinin ve mesane bosaltiminin yetersizligi, anatomik
bileskedeki bozukluklar ve enfekte idrarmn asendan kacisi nedeniyle daha sik USE
gelisir. Ayrica erkek cocuklarda miksiyon basmcinin daha diisiik olmasi ve
maturasyonla birlikte basincin artigi nedeniyle yenidogan doneminde ve yasamin ilk
yilinda USE’de baskin cinsiyet erkek iken, ilerleyen donemde kizlarda USE gériilme
sikliginin anlamli olarak arttig1 bilinmektedir (11,26). Neonatal donemde, erkeklerde
kizlarin bir buguk ila bes kat1 kadar USE goriilmektedir. Ulkemizde USE saptanan
yenidoganlarda yapilan ¢alismalarda erkeklerde USE goriilme oranlari %76-80

oraninda rapor edilmistir (114-116). Calismamizda literattr ile uyumlu olarak
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hastalarm 177°si (%64.1) erkek cinsiyette idi, erkek/kiz oran1 1.78 olarak tespit edildi.
Uriner konjenital malformasyon orani erkeklerde (%16.9), kizlara gore (%13.1)

yuksek bulundu.

Prematiire yenidoganlar, immatiir immun sistemleri, Uroepitelyal sistemin
yetersiz gelisimi, primer hastaliklar1 nedeniyle girisimsel islem maruziyetleri ve
medikal tedavi gereksinimlerinin fazlaligi, ciltteki verniks kazeoza miktarlarinin daha
az olmasi, annelerinde daha sik koryoamniyonit ve EMR gelisimi nedeniyle matiir
yenidoganlara gore daha yiiksek enfeksiyon riski altindadir (7). Plasentadan buyik
oranda gebeligin son 3 ayimda pasif olarak gecis gosteren IgG yapisindaki maternal
antikorlar grup B streptokok gibi kapsiillii bakterilere karsi antikor aracili savunma
saglar. Prematiire yenidoganlar bu gecis saglanamadan dogduklar1 i¢in
immunoglobulin seviyeleri yetersiz dizeydedir. Gram negatif bakterilere spesifik
bakterisidal antikorlar ise ¢cogunlukla IgM yapisindadir, yenidoganlar E.coli ve diger

enterobakterlere kars1 antikor aracili bu savunmadan da yoksundurlar (25).

Prematiire hastalarla ilgili veriler smirli olmakla birlikte, gestasyonel yas
azaldik¢a USE goriilme sikliginm arttigi bilinmektedir (2,5,25,101). Benzer sekilde
calismamizin kapsadigi on yillik siirecte prematiirelerde USE siklig1 (%3.5) term
bebeklerden (%2.9) yiiksek bulundu. USE gelisen 71 yenidoganin incelendigi Biyikl1
ve ark. (114) galismasinda, 29 hastanin (%40.8) preterm oldugu bildirilmistir.
Calismamiza dahil edilen hastalarin 94’1 (%34.1) prematiire idi. Tiim hastalarin
gestasyonel yaslar1 ortalama 35.3+2.4 hafta (minimum 25, maksimum 42 hafta) olarak

bulunmustur.

Yenidoganlarda daha cok iki ve {igiincii haftalarda olmak fizere, siklikla
postnatal dordiincii giinden sonra USE tanis1 konulmaktadir (5,7). Gelismis iilkelerde
yasamin ilk {i¢ giiniinde USE goriilme siklig1 <% iken, gelismekte olan ve gelismemis
iilkelerde bu oran %3’e ulasabilmektedir (5,7). Behrman ve ark. (117) yaptigi
calismada postnatal ilk 72 saatte USE tanis1 alan hasta oran1 %1.1 iken, Riskin ve ark.
(5) yaptigi caligmada %0.94 olarak bulunmustur. Biyikli ve ark. (114) yaptigi
calismada, USE nedeniyle izlenen 71 yenidoganin tan1 anindaki yas ortalamasi 18.8 +
11.2 giin (minimum 2, maksimum 30 guin) olarak saptanmisken, Yangin Ergon ve ark.

(115) yaptig1 calismada USE tanusi ile takibe alman 35 yenidoganim tan1 yasi ortalama
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157 £ 8.5 giin (minimum 1 giin, maksimum 40 giin) olarak bildirilmistir.
Calismamizda literatiir ile benzer sekilde yedi hasta (%2.5) postnatal 72. saatte; 269
hasta ise (%97.5) ortalama 19.1 + 15.0 giinde (minimum 4, maksimum 37 giin) USE
tanisi aldi. Postnatal 72. saatte tan1 alan hastalar, erken baglangicli sepsis nedeniyle
yatirilmiglardi. Bu hastalarm besinde es zamanl kan ve idrar Kilturl Gremesi, ikisinde
ise idrar kalturinde Gremeye ek olarak trosepsis ile uyumlu bulgular mevcut idi. Bu
hastalarda hematojen yolla bobrege ulasan mikroorganizmanin idrarla atilmasi sonucu

idrar kiiltiiriiniin pozitif olma olasihig1 yiiksektir (35).

Diinya Saglik Orgiitii’niin hedefledigi %10-15 optimal C/S oranina ragmen
tim diinyada C/S ile dogum tercihinin yillar icerisinde giderek arttigi, artan bu
oranlarm anne ve yenidogan sagligi acisindan ciddi morbidite ve mortalite riski
olusturdugu bilinmektedir (118-120). Tirkiye Niifus ve Saglk Arastirmalari
verilerine gore lilkemizde de C/S oranlar1 giderek artis gostermektedir (2008°de %37,
2013’te %48, 2018’de %52). ileri anne yas1, nulliparite, obezitedeki artis, dogum
anksiyetesi, C/S ile dogumun bebek agisindan daha giivenilir oldugu diisiincesi,
hekimler agisindan malpraktis dava korkular1 gibi nedenler bu artistan sorumlu
tutulmaktadir (118). Hyvonen ve ark. (121) tarafindan dogum sekli ile neonatal
enfeksiyon iliskisinin incelendigi ¢alismada, C/S ile doganlarda USE gériilme orani,
NSVY ile doganlara gore anlamli derecede yliksek olarak rapor edilmistir. Bu durum
C/S ile dogan bebeklerde floranin yeterli diizeyde gelismemis olmasi1 ve patojen
mikroorganizmalarin  kolayca kolonize olmasi ile iliskilendirilmistir (122).
Calismamizda hastalarin %67’si C/S ile, %33’ NSVY ile dogmus ancak aralarinda
anlamli fark tespit edilmemistir. Hastanemizde literattrden yuksek oranlarda (%77.9)
C/S tercih edildigi gozlemlenirken, C/S ile dogan hastalarin tamaminin tinitemiz
tarafindan takip edilmemesi ve bir kisminin dig merkezlere sevk edilerek takipten

¢ikmasi bu durum ile iliskili olabilir. Bu konuda kontrollii ¢caligmalara ihtiyag¢ vardir.

Gebelik srrasinda annede USE 6ykiisiiniin yenidoganlarda 5,9 kata kadar
yilksek USE riski ile iliskili oldugu bilinmektedir (55). Annede USE’ye neden olan
mikroorganizmanin bir sekilde (EMR, vajinal kolonizasyon vs.) bebekte kolonize
olmas1 USE’ye zemin hazirlamaktadir (123). Emamghorashi ve ark. (124) yaptig1 114
yenidoganmn incelendigi bir ¢alismada USE tamli yenidoganlarm %30’unda, USE
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tanis1 almayan kontrol grubunun ise %6.8’inde maternal USE &ykiisii saptanmuistir.
Khalesi ve ark. (55) yaptig1, maternal USE 6ykiisii ile neonatal USE gelisim iliskisinin
incelendigi baska bir ¢alismada, maternal USE 6ykiisii olan yenidoganlarm %30 unda,
olmayanlarin ise %6.8’inde USE gelistigi bildirilmistir. Ag¢iklanamayan indirekt
hiperbilirubinemisi olan 496 yenidoganin USE acisindan incelendigi Harb ve ark.
(125) tarafindan yapilan ¢alismada ise, gebelikte USE Oykiisii olan annelerin
bebeklerinde (%27.3), olmayanlarin bebeklerine gore (%6.6) daha yiiksek oranda USE
gelistigi saptanmistir. Calismamizda da literatiir ile uyumlu olarak annesinde gebelikte
USE 6ykiisii olan yenidoganlarda (%25), olmayanlara gore (%10.2) anlaml1 derecede
yiiksek oranda USE gelistigi goriildii.

Orman ve ark. (126) yaptig1 calismada annede gebelikte USE varhiginm,
ozellikle geg preterm yenidoganlarda USE gelisimi agisindan nemli bir risk faktori
oldugu belirtilmistir. Calismamizda da benzer sekilde gebelikte maternal USE 6ykis(
olan ve takiben USE gelisen prematiire yenidoganlarin tamam ge¢ preterm idi. An-
Annelerinde gebelikte USE 6ykiisii olan ve USE gelisen yenidoganlarin postnatal yas1
(4.7+7.0) annelerinde USE olmayanlara gore (13.0£17.9) anlamli derecede diisiik

bulundu.

Klinik spektrumun olduk¢a genis oldugu yenidogan doneminde belirti ve
bulgularin spesifik olmamasi nedeniyle USE tanisinda zorluklar yasanabilmektedir.
Literatiir incelendiginde; sarilik (%3-75), ates (%12-42), biiyiime geriligi (%7-43),
kusma (%6-41), emmede azalma (%3-35), ishal (%3-13), solunum problemleri (%2-
10) term yenidoganlarda USE swrasnda en sik goriilen klinik belirtiler olarak
bildirilmistir. Prematiire yenidoganlarda da benzer belirtiler gorilmekle birlikte,
matiirlere oranla daha sik solunumsal semptomlar saptandigi rapor edilmistir
(2,3,11,114,116,126,127). Calismamiza dahil edilen yenidoganlarda en sik saptanan
semptomlar; sarilik (%41.7), emmede azalma (%30.4), ates (%23.6), solunum
problemleri (%21.4) ve kusma (%19.2) idi. Literatur ile uyumlu olarak prematire

yenidoganlarda solunum semptomlari, matiirlere gére anlamli derecede daha ytiksekti.

Arikan ve ark. tarafindan yapilan neonatal USE tanili 65 hastanin incelendigi
caligmada en sik goriilen semptom sarilik (%55) olarak bildirilmistir. USE tanis1 ile

izlenen 32 ge¢ preterm ve 28 term yenidoganin karsilastirildigi Orman ve ark. (126)
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tarafindan yapilan baska bir caligmada ise, her iki grupta en sik semptomun sarilik
(%75-%75) oldugu belirtilmistir. Calismamiza dahil edilen vakalarda da en sik
saptanan klinik semptomun %41.7 oran ile sarilik olmas1 géz dniine alindiginda, eslik
eden semptom olmasa da kan grubu uyusmazligi ile aciklanamayan patolojik
sariliklarda veya uzamus sariliklarda idrar kiiltiirii ile USE taramasi yapilmasi uygun

bir yaklasim olacaktur.

Yasamin ilk iki haftasinda yenidoganlarm yaklasik 2/3’tinde sarilik goriiliir.
Sarilik fizyolojik olabilecegi gibi, USE gibi bir nedene ikincil de olabilir (128). USE
sirasinda, E.coli ve diger gram negatif mikroorganizmalar iligkili gelisen hemoliz
indirekt hiperbilirubinemiye neden olabilecegi gibi; bakteriyel liriinlerin direkt etkileri,
toksin iliskili mediatér salinimi ve mikrosirkulatuar degisiklikler nedeniyle direkt
hiperbilirubinemi de gelisebilmektedir (129). Diger yandan, antioksidan 6zelligi olan
ve nitrik oksit aracihigiyla diiz kaslar1 gevsetici 6zelligi oldugu bilinen bilirubinin
uriner sistem Gzerindeki etkisine yonelik Murat ve ark. (130) tarafindan yapilan
calismada, yiiksek bilirubin seviyelerinin tavsan iireteral ve mesane diiz kaslari
iizerinde de gevsemeye neden oldugu bildirilmistir. Ureteral peristaltizmdeki ve
mesane kontraksiyonundaki azalmanin idrar akigini azaltarak rezidii idrara yol

acmasinin USE olusumuna zemin hazirladig: diisiiniilmektedir (130).

Postnatal sekizinci giinden sonra gelisen sarihig1 olan yenidoganlarm USE
acisindan arastirilmas1 dnerilmektedir (14,60). Sarilik, neonatal dénemde USE’nin ilk
ve tek bulgusu olabilir. Uzamis sariligin yani sira, yasamin ilk iki haftasinda ortaya
¢ikan ve agiklanamayan patolojik sariligi olan hastalarda da USE saptanabilir
(125,131). Bu vakalarm tamamindan idrar kiiltiirii alinmasi durumunda olusacak
maliyet, kiiltiirlin invaziv yolla alimmas1 ve yanlis pozitif sonuglar sebebiyle ilk iki
haftada gelisen yenidogan sariliklarinda USE agisindan arastirmay1 gereksiz bulan
gortgler vardir (114,132,133). Ancak yasamin ilk iki haftasinda fototerapi gerektiren
indirekt hiperbilirubinemi ile bagvuran, sarilik dig1 semptomu olmayan ve etyolojik
incelemesinde baska anormallik saptanamayan (izoimmunizasyon, sistemik
enfeksiyon, eritrosit enzim defektleri, hipotiroidizm, metabolik hastaliklar, sekestre
kan vs.) yenidoganlarin USE agisindan arastirilmasini éneren goriisler de mevcuttur

(14,60,61,134).
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Garcia ve Nager (60) nedeni agiklanamayan sariligi olan sekiz haftadan kiigiik
160 hastay1 incelediklerinde USE oranmi %7.5 olarak tespit etmislerdir. Bu hastalarin
3/4’tiniin iki haftadan kii¢iik oldugunu ve iki haftadan kii¢iik yenidoganlarda USE
prevelansmin daha yiliksek oldugunu bildirmislerdir. Literatiirde, agiklanamayan
indirekt hiperbilirubinemi ile bagvuran iki haftadan kiigiikk yenidoganlarda %8-18
arasinda degisen USE oranlari rapor edilmistir (61,128,134). Calismamizda USE tanis1
ile izlenen hastalarin %29’u diger etiyolojik nedenlerle izah edilemeyen patolojik
sarilik, %12.7’si ise uzamig sarilik ile bagvurmustu. Direkt hiperbilirubinemisi olan
dokuz hasta (%3.3) vard1. Atesi olan hastalarda sarilik orani, olmayanlara gore belirgin
derecede diisiik idi. Uzamus sarilik olsun veya olmasin, izole sarilik ile bagvuran ve
nedeni agiklanamayan patolojik sariligi olan yenidoganlarim USE agisindan
degerlendirilmesi onem arz etmektedir. Sarilikli bebeklerde tam idrar tetkiki USE
tanisin1 diglamak i¢in yeterli degildir, bu hastalardan mutlaka idrar kiiltiirii alimmalidir

(15).

Hemogram ve CRP gibi laboratuvar parametreleri, diisiik spesifiteleri
nedeniyle USE agisindan tan1 koydurucu degillerdir (2,62). Literatiirde neonatal USE
hastalarmm %?3-26’sinda 16kositoz, %24-32’sinde CRP yiiksekligi bildirilmistir
(127,135). Prokalsitonin ile diger parametrelerin (ESH, CRP, l6kosit sayisi)
karsilastirildig: bir ¢alismada, ilk atesli USE ile renal parankimal inflamasyonu erken
tahmin etmede en giivenilir serum belirteci olarak prokalsitonin gosterilmistir (73).
Prokalsitonin dogumdan sonraki ilk iki giinde bakteriyel enfeksiyon kanit1 olmaksizin
fizyolojik olarak yikselebilir, ancak 0cunct gunden itibaren referans degerler
yenidogan bebeklere uygulanabilir (73). I/T orani, neonatal sepsis igin duyarliligi
yiiksek parametrelerden biridir, erken sepsislerde CRP’den daha yiiksek spesifiteye
sahiptir ve sepsis ekartasyonunda anlamlidir (109). Calismamizda hastalarm 44’tinde
(%15.9) 16kositoz, 116’sinda (%42.0) CRP yiiksekligi, 48’inde (%17.4) prokalsitonin
yiiksekligi mevcuttu. 155 hastada (%56.2) periferik yaymada I/T oram yiiksek
bulundu. 14 hastada (%5.0) nétrofillerde toksik graniulasyon ve/veya vakuolizasyon
izlendi. Atesi olan USE hastalarinda atesi olmayan hastalara gore 16kositoz, CRP ve
prokalsitonin yiiksekligi, periferik yaymada I/T oram yiiksekligi, eslik eden kan
kiiltiirii tiremesi anlaml 6l¢iide daha yiiksek bulundu. Atesi olan hastalarda serum total

bilirubin diizeyi atesi olmayanlara gore anlamli derecede diisiiktii. Sarilik ile prezente
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olan USE hastalarinda; CRP ve prokalsitonin yiiksekligi, trombositopeni goriilme
orani sarilig1 olmayanlara gore anlamli derecede diisiik idi. Bu laboratuvar bulgular
sepsisin de gostergeleridir (106,108). Vakalarimizdaki tirosepsis orani %3.3 olarak
bulunmustur. Calismamizda USE tanis1 alan hastalarda AST yiiksekligi (%34.4), ALT
yiiksekligi (%8.7) ve direkt hiperbilirubinemi (%3.3) diger laboratuvar bulgulari idi.

Perine bolgesine yapistirilan idrar torbalar1 kullanilarak idrar toplanmasi
yiiksek kontaminasyon riski tasidig1 i¢in neonatal USE tanisinda rolii yoktur (136).
Kataterizasyon ya da suprapubik yontemlerle steril sekilde alinan taze idrar
orneginden gonderilen idrar kiiltiirlinde anlamli diizeyde mikroorganizma {iremesi
olmasi, neonatal USE tanis1 konulmasinda altin standart yontemdir (105). Kulttiriin
sonuclanmasi en az 24-48 saat siire gerektirdigi icin, santrifiije edilmis idrar 6rneginin
mikroskopik incelemesinde anlamli diizeyde I6kosit ve/veya bakteri goriilmesi, TIT te
LE ve nitrit pozitifligi gibi taniya yardimci yontemler daha biiylik ¢ocuklarda
kullanilabilse de, neonatal donemde giivenilirlikleri dustiktiir (137-139).

Mesanede bekleyen idrarda lokositlerin par¢alanmasi sonucu agiga ¢ikan
I6kosit esteraz, immun sistemleri yeterli maturasyona sahip olmayan ve nétrofil
sayilar1 az olan, mesane kapasitesinin azalmis oldugu neonatal donemde yanlis negatif
saptanabilmektedir (137). Gram negatif mikroorganizmalarin nitrit Gretebilmesi icin
de idrarin mesanede en az dort saat beklemesi gerekir. Enterococcus, Staphylococcus,
Pseudomonas ve Acinetobacter tiirlerinin nitrat1 indirgeyemedikleri ve nitrit
pozitifligine neden olmadiklar1 bilinmektedir. idrar ¢ok dilile oldugunda da idrarda
nitrit negatif saptanabilir. Bu nedenle iseme sikliginin fazla oldugu, cogunlukla
hiposteniirik idrara sahip olan yenidoganlarda nitrit pozitifligi daha diisiik oranlarda
saptanmaktadir (17,140). Amerikan Pediatri Akademisi, 2-24 ay arasindaki atesli
cocuklarda idrar tetkikinde LE veya nitrit pozitifligi sensitivitesini %93 olarak
belirtmektedir (17). USE tamih ii¢ aydan kii¢iik bebeklerde ise, USE nin >50.000
CFU/mL mikroorganizma iiremesi olan hastalar olarak tanimlandig1 daha yakin tarihli
caligmalarda %84-94 arasinda degisen daha yiiksek sensitivite oranlar1 saptansa da;
USE’yi idrar kiiltiirinde >10.000 CFU/mL mikroorganizma {iremesi olarak
tanimlayan caligmalarda idrar tetkiki sensitiviteleri %48-81 arasinda bildirilmistir

(69,141-144). Crain ve Gershel (69), sekiz haftadan kiigiik 442 bebegi inceledigi ve
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32’sinde USE saptanan calismalarinda hastalarin yarisinda idrar tetkikinin normal
oldugunu bildirmislerdir. Benzer sekilde, Garcia ve Nager (60) tarafindan
aciklanamayan sarilig1 olan sekiz haftadan kiiglik 160 vakanin incelendigi baska bir
calismada, USE tanis1 alan hastalarm %58’inde idrar tetkiki ve mikroskopisinin
normal oldugu belirtilmistir. Bizim ¢aligmamizda da >10.000 CFU/m.L
mikroorganizma iiremesi olan hastalar1 USE olarak kabul eden diger calismalarla
benzer sekilde USE tanis1 alan yenidoganlarm 111’inde (%40.2) Iokosit esteraz,
13’iinde (%4.7) nitrit pozitifligi mevcuttu. Idrar mikroskopisine gore hastalarin
65’inde (%23.5) Iokositiiri, 10’unda (%3.6) bakteriliri vardi. LE pozitifligi, nitrit
pozitifligi, piyiiri ve bakteriiiri; idrar kiiltiirlinde lireyen mikroorganizma sayis1 50.000
CFU/mL ve (zerinde olan hastalarda, 10.000 ve 25.000 CFU/mL ureyenlere gore

anlamli olarak daha yiiksek oranlarda bulundu.

Rahman ve ark. (138) tarafindan 110 yenidoganin incelendigi bir ¢alismada
hastalarin 35’inde piyliri saptanmis, piyiirisi olan 35 yenidoganin %71.4’{iniin idrar
kiiltliriinde tireme olmadigi, anlamli diizeyde piyliri saptanmayan yenidoganlarin
%38.2’sinde ise idrar kiiltiiriinde tireme oldugu bildirilmistir. Calismamizda da idrar
mikroskopisine gore hastalarin sadece 65’inde (%23.5) piyiiri, 10’unda (%3.6)
bakteriiiri vardi. Idrar kiiltiiriinde iireyen mikroorganizma sayist 50.000 CFU/mL ve
Uzerinde olan hastalarda, 10.000 ve 25.000 CFU/mL Ureyenlere gore daha yiksek
oranda LE pozitifligi, nitrit pozitifligi, piyliri ve bakteriiiri saptandi. Bu yontemler daha
biiyiik gocuklarda USE tanis1 agisindan degerli olsa da, neonatal dénemde idrar analiz
ve mikroskopisinin sensitivite ve pozitif prediktif degerinin diisiik olmas1 nedeniyle
hastalarn ancak %30-50’si dogru sekilde tahmin edilebilmektedir. Diger yandan
piyiiri, TIT te LE veya nitrit pozitifliginin olmamas1 durumunda da USE tanisindan
uzaklasilmamalidir (9,145). Neonatal dénemde USE tanis1 koymada idrar tetkiki ve
mikroskopisi tek basina anlamli degildir, siiphelenilen her hastadan mutlaka mesane

kataterizasyonu ya da suprapubik aspirasyon ile kiiltiir alinmalidir (1).

USE kriterleri 2-24 ay arasindaki atesli ¢ocuklar icin net olarak belirlenmistir
(17). Yenidoganlarin daha sik idrara ¢ikmasi nedeniyle idrar kiiltiirlerinde daha diigiik
koloni sayilar1 saptanabilecegi icin, neonatal popiilasyonda USE tanis1 igin kesin

siirlar ¢izilememistir (11,58). Bonadio ve ark. (2) ¢alismasinda idrar kiiltiiriinde >
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50.000 CFU/mL tekli mikroorganizma Uremesi veya piyiirinin eslik ettigi 10.000-
50.000 CFU/mL tekli mikroorganizma tiremesi anlamli kabul edilmisken, Foglia ve
Lorch (62) tarafindan yapilan bir bagka arastirmada ise idrar Kiltirinde tek bir
mikroorganizmanin >1000 CFU/mL iiremesi ya da iki mikroorganizmanin ayr1 ayr1
>10.000 CFU/mL iiremesi USE olarak tanimlanmustir. Ulkemizde Tiirk Neonatoloji
Dernegi (TND) Rehberi dogrultusunda SPA ile alinan idrar kiiltiiriinde >1 CFU/mL
gram pozitif mikroorganizma ya da >1000 CFU/mL gram negatif mikroorganizmanin,
TUMK ile alinan idrar kiiltiirinde >10.000 CFU/mL mikroorganizmanin iiretilmesi

neonatal USE olarak kabul edilmektedir (63).

Calismamizda hastalarm 272’sinden (%98.5) TUMK ile, dérdiinden ise (%1.5)
nefrostomi kataterinden steril sekilde idrar kiiltiirii alind1. Idrar kiiltiiriinde {ireyen
mikroorganizmalarin koloni sayilarina bakildiginda 83 hastada (%30.1) 10.000
CFU/mL, 42 hastada (%15.2) 25.000 CFU/mL, 63 hastada (%22.8) 50.000 CFU/mL
ve 88 hastada (%31.9) 100.000 CFU/mL mikroorganizma iiremesi vardi. Teyit idrar
kiiltiirii alman hastalarm 58’inde (%21.0) aynm1 etken 100.000 koloni iiremisken
25’inde (%9.1) aynm etkenin 10.000 koloni iiremesi oldu. Esik deger olarak 50.000
CFU/mL olarak segilseydi, 125 hasta (%45.3) atlanmis olacakti. Bu 125 hastanin
18’inde (%14.4) iiriner malformasyon saptandi. Uriner malformasyon saptanmayan
107 hastanin ticiinde (%2.8) iirosepsis gelistigi diisiiniildiiglinde, yenidoganlar i¢in
idrar kdltdrinde 10.000 CFU/mL ve iizerinde mikroorganizma iiremesinin anlamli
kabul edilmesi daha uygun bir yaklasim olabilir. Bu konuda kontrollii ¢alismalara

ihtiya¢ vardir.

Neonatal dénem disindaki tiim yas gruplarinda USE’de en sik tespit edilen
patojen E.coli olmakla birlikte yenidogan doneminde KBUSA sikligmin diger yas
gruplarindan yiiksek olmasi nedeniyle E.coli dis1 mikroorganizmalarla meydana gelen
USE’lerin orani diger yas gruplarma gore daha yiiksektir (1-3,26,29-32). Sarilikli
bebeklerde gram negatif mikroorganizmalarin eritrositlerde hemolize yol agarak
bilirubin yiikiini arttirdigr bilinmektedir (125,129). Uzamus sarilik ile prezente olan
USE hastalarinin idrar kiiltiirlerinde E.coli ve Klebsiella pneumoniae saptanma
sikligmnin arttigmni belirten calismalar mevcuttur (129,135). indirekt hiperbilirunemisi

olan 152 yenidoganin incelendigi ve hastalarm %21.1’inde USE saptanan Chamdine
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ve ark. (129) calismasinda, idrar kiiltiirlinde en sik saptanan patojenler sirasiyla
Klebsiella pneumoniae (%46.8) ve E.coli (%37.5) olarak bildirilmistir. Calismamizda
hastalarin 196’sinmn (%71.7) idrar kiiltiirlinde gram negatif, 71’inde (%25.0) gram
pozitif mikroorganizma ve 9’unda (%3.3) mantar iiremesi oldu. Idrar kiiltiirlerinde en
sik saptanan mikroorganizmalar sirasiyla Klebsiella pneumoniae (%26.1) ve E.coli
(%19.9) idi.

Sezaryen seksiyo ile dogan yenidoganlarda, flora ediniminin etkilenmesi ve
patojen mikroorganizmalarin kolayca kolonize olmasi nedeniyle normal vajinal yolla
doganlara gore E.coli disi patojenle USE gelisim riskinin daha yiiksek oldugu
bilinmektedir (33,122). Calismamizda da NSVY ile dogan hastalarm idrar
kiiltiirlerinde en sik E.coli (%36.3) izole edilmisken, C/S ile dogan hastalarin idrar
kiiltiirlerinde en sik saptanan mikroorganizmalar sirasiyla Klebsiella pneumoniae
(%25.4), Enterococcus faecalis (%12.4), E.coli (%10.8) olarak saptandi. Literatiir ile
uyumlu sekilde c¢alismamizda C/S ile dogan hastalarda E.coli dis1
mikroorganizmalarla USE gelisimi (%89.1), NSVY ile doganlara gore (%63.7)

anlamli derecede yiiksek bulundu.

Dogum agirhig1 diisiik, prematiire yenidoganlarin idrar kiiltiirlerinde mantar
ireme sikhiginin daha yiiksek oldugu bilinmektedir (28). Calismamizda literatiirle
uyumlu sekilde, dogum agirlig1 (<1500 gram: %10.3, <2500 gram: %8,0) ve
gestasyonel yas (<28 hafta: %12.2, <32 hafta: %9.6) azaldik¢a idrar kiiltiirlinde mantar
ireme oraninda artis oldugu saptandi. Hastalarin dogum agirliklarna gore idrar
kiiltiirlinde tireyen etkenler karsilastirildiginda gram pozitif ve gram negatif etkenler

arasmda anlamli fark bulunmadi.

Yas kiiciildiikge, oOzellikle iki aymn altinda, USE’ye eslik edebilecek
bakteriyemi riski belirgin artmaktadir (146). 2000 y1l1 dncesinde yapilan ¢aligmalarda,
yenidoganlarda %21-31 arasinda degisen, daha yliksek tlirosepsis oranlar1 saptanirken,
son 20 yilda yapilan ¢aliymalarda takip, tan1 ve tedavideki gelismelerle birlikte
sepsis/iirosepsis oranlarinin azaldig1 bildirilmistir (2,146-148). Literatiirde USE tanis1
alan yenidoganlarda {lirosepsis saptanma orani %1-10 arasinda belirtilmektedir. Term
yenidoganlarda USE’lerin %2-7’sine bakteriyemi eslik etmekte iken, prematiirelerde

bu oran %10-13’e yiikselmektedir (1,2,28). Calismamizda kan ve idrar kiiltiiriinde ayn1
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mikroorganizma liremesi olan hasta orani, literatiir ile uyumlu olarak %3.3 idi. Term
yenidoganlari %2.2’sinde, preterm yenidoganlarin ise %5.3 linde lirosepsis saptandi.
Kan kiiltiirii iremesi olan dokuz hastanin altisinda (%66.7) gram negatif, ikisinde
(%22.2) gram pozitif mikroorganizma ve birinde (%11.1) mantar tiremesi vardi.
Gestasyonel yasi <28 hafta, dogum agirligi <1500 gram ve altta yatan iiriner
malformasyonu olan USE hastalarinda kan kiiltiirii pozitiflik oranlarmin yiiksek
oldugu gozlendi. Prematiire ve liriner malformasyona sahip hastalar basta olmak tizere,
USE tanist alan tiim yenidoganlar, eslik edebilecek bakteriyemi agisindan detayli

degerlendirilmelidir (6,7,149).

Kan kiiltiirtinde iireme saptanan hastalarin tici (%33.3) sarilik nedeniyle
basvurmustu. Bu hastalarin biri antenatal hidroiireteronefroz tanili, postnatal
MSUG’ta bilateral evre IV VUR saptanan bir hasta iken, diger ikisi sebebi kan grubu
uyusmazligi ile izah edilemeyen sarilig1 olan yenidoganlardi. Sarilik ile basvuran
hastalarda klinik iyi goziikse de bakteriyemi olma ihtimalinin bulundugu gézden

kagirilmamalidir.

Calismamizda kan kiiltiirii tiremesi olan hastalarn idrar kiiltiirlerinde tireyen
mikroorganizma koloni sayilar1 degerlendirildiginde; iki hastada 10.000 CFU/mL (Bir
vaka Candida albicans, bir vaka Staphylococcus aureus), bir hastada 25.000 CFU/mL
(Klebsiella pneumoniae), bir hastada 50.000 CFU/mL (Pseudomonas aeruginosa), bes
hastada ise 100.000 CFU/mL (Bir vaka E.coli, iki vaka Enterobacter spp, bir vaka
Stenotrophomonas maltophilia, bir vaka Staphylococcus aureus) mikroorganizma
iiremesi mevcuttu. Bazi merkezler USE tanisi igin idrar kiiltiiriinde koloni sayisi
smirint 50.000 CFU/mL olarak baz alsalar da 10.000 ve 25.000 CFU/mL
mikroorganizma Uremesi olup kan kiiltiirii pozitifligi olan hastalarin mevcudiyeti,
yenidoganlarda USE tanisma yonelik idrar kiiltiiriinde iireyen mikroorganizma sayisi
alt smirnm 10.000 CFU/mL olmasmin daha dogru bir yaklasim olacagini

gostermektedir.

USE tanist alan yenidoganlarda rutin lomber ponksiyon yapilmas tartigmali
bir konudur. Ug aydan kiigiik bebeklerde, USE ile birlikte bakteriyel menenjit goriilme
riski ¢ok diisiiktiir (<%1), ancak hastalarin %3'e kadarinda steril pleositoz goriilebilir

(74,148,150,151). Tebruegge ve ark. (74) tarafindan USE taml 163 yenidoganin
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incelendigi calismada menenjit oram1 %1.2 olarak bildirilmistir. USE gegiren
yenidoganlarm on yil siire ile prospektif izlendigi, Bonadio ve Maida (2) tarafindan
yapilan caligmada ise menenjit vakasi saptanmamistir. Caligmamizda menenjit
birlikteligi agisindan yedi hastaya (%2.5) beyin omurilik s1vist drneklemesi yapildi ve
higbir hastada menenjit saptanmadi. USE tespit edilen, sepsisin klinik ve laboratuvar
bulgularinm olmadig, bakteriyeminin tespit edilmedigi izole USE vakalarinda LP
yapilmadan hasta izlenebilir, ancak bu konuda kesin karara varmak i¢in kontrollii

calismalara gereksinim vardir.

Uriner sistem enfeksiyonlarinda yeterli siire boyunca, uygun dozda, etkin
tedavi verilmemesi durumunda renal skar ve ciddi komplikasyonlar gelisebilir. Bu
nedenle idrar kiiltiirlerinde saptanan mikroorganizmalarin antibiyotik duyarhliklari,
cogunlukla ampirik baslanan tedavinin etkinligi agisindan olduk¢a 6nemlidir (48). Son
yillarda antibiyotik direnglerinde ciddi artis izlenmektedir. Yiiksel ve ark. (152) 2006
tarihli calismasinda, neonatal USE vakalarinda ampisilin tedavisine E.coli direncini
%73.3, Klebsiella spp. direncini %82.3 olarak bildirmistir. USE tanili 229 yenidoganin
incelendigi, 2012 tarihli Yu-Jie ve ark. (153) c¢alismasinda Klebsiella spp. ve E.coli
suslarinda %385’in lizerinde ampisilin ve sefalosporin direnci varken karbapenem
direnci saptanmamuigtir. On yillik izlem siirecinde ¢alismamiza dahil edilen hastalarin
idrar kdltdrlerinde Ureyen etkenlerin direng paternleri incelendiginde; ampisilin
tedavisine E.coli direncinin ilk 5 yillik donemde %56.7 iken, son 5 yilda %72.7’ye;
Klebsiella spp. direncinin ise %88.5’den %97.1¢ yiikseldigini saptadik. Gentamisin
tedavisine E.coli direncinde artis varken (%6.9’dan %19.0’a), Klebsiella spp.
direncinde azalma (%40.7°den %29.4’e) mevcuttu. On yillik siiregte, liclincii kusak
sefalosporinlere direng E.coli’de %42.9°dan %28.6’ya, Klebsiella spp.’de ise
%57.7°den  %40.6’ya gerilemisti. Karbapenemlere karsi ilk 5 yilda direng
saptanmamigken, son 5 yilda E.coli’de meropenem direnci %11.1, imipenem direnci
%12.5; Klebsiella spp.’de meropenem direnci %13.3, imipenem direnci %6.7 idi. Idrar
kiiltiirtinden izole edilen mikroorganizmalarin 42’sinde (%15.2) GSBL iiretimi (14

vaka E.coli, 28 vaka Klebsiella spp.) mevcuttu.

Caliymamizda idrar kiltiirlerinde {ireyen tiim mikroorganizmalara

bakildiginda; ampisilin direnci %69.8, sefotaksim direnci %38.0, gentamisin direnci
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%16.4, amikasin direnci %12.2, karbapenem direnci %7.8 olarak bulundu. Ozellikle
hizla artan ampisilin direnci diizeyleri endise vericidir. Dinamik olarak degisen
antibiyotik direncleri nedeniyle, hastanmm bulundugu YYBU’de sik saptanan
mikroorganizmalar ve antibiyogramlari da goz Oniine aliarak ampirik tedavi se¢imi

yapilmasi ve mevcut tedavilerin akile1 sekilde kullanimi uygun olacaktir.

Ik kez atesli USE geciren 2-24 aylik bebeklere ydnelik APA tarafindan
yaymmlanan kilavuzda ilk USE sonrasinda tiim hastalara USG cekilmesi; USG’de
hidronefroz, ylksek dereceli VUR ya da obstriiktif tiropati diisiindiirecek bulgular
mevcutsa, atipik USE gelismisse MSUG cekilmesi &nerilmektedir. Yenidoganlar,
tekrarlayan USE olasilig1 ve daha siddetli renal skar potansiyeli nedeniyle bu kilavuz
disinda tutulmustur (17). USE tanis1 alan yenidoganlarmn yaklasik %30’unda iiriner
anomali eslik etmekte ve en sik VUR saptanmaktadir (154). Calismamizda 43 hastada
(%15.6) KBUSA saptandi. Bu hastalarin 27’sinde (%62.9) primer VUR, altisinda
(%13.9) UPBD, Uglinde (%7.1) PUV ve sekonder VUR, birinde (%2.3) ¢ift toplayici
sistem, birinde (%?2.3) renal agenezi, birinde (%2.3) iireterovezikal bileske darligi,
birinde (%2.3) polikistik bobrek hastaligi, birinde (%2.3) iireterosel, birinde (%2.3)
atnali bobrek, birinde (%2.3) ekstrofia vezika mevcut idi. Ayrica 12 hastada (%4.3)

noral tip defekti mevcut idi.

Neonatal dénemde USE vakalarinin %10-25’i VUR ile iliskilidir (50,76).
Tekrarlayan enfeksiyon ve renal fonksiyon kaybi riski nedeniyle tiim VUR vakalariin
teshis edilmesi, USG’de anormallik saptanmasa da USE tanis1 alan tiim yenidoganlara
MSUG g¢ekilmesi gerektigini savunan goriisler oldugu gibi, ilk kez USE gegiren
cocuklarmn {i¢te birinden azinda VUR saptanmasi ve %10’undan azinda evre IV-V
VUR goriilmesi nedeniyle rutin MSUG yapilmamas1 ve USG’nin primer goriintiileme

yontemi olarak kalmasi gerektigini savunan goriisler de mevcuttur (1,77-80).

Caligmamizda USE saptanan hastalarm tamam ayrintili iiriner USG ile
degerlendirildi, 43 hastada (%]15.6) anormal USG bulgular1 mevcuttu. 201 hastaya
MSUG c¢ekildi, literatiir ile benzer sekilde 30 hastada (%14.9) VUR saptandi.
Goriintiilemeler ile VUR saptanan 30 hastanin 11’inde (%40) evre 1V-V VUR
mevcuttu (MSUG c¢ekilen tiim hastalarn %5.5°1). USG bulgularmma gore hastalar
degerlendirildiginde, anormal USG bulgusu olan 43 hastanin 19’unda (%44.2) VUR
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vardi (Bes vakada evre I-11, Ui¢ vakada evre 11, on bir vakada evre 1V-V). USG sonucu
normal olan 233 hastanin ise 11’inde (%4.7) VUR tespit edildi (Dokuz vakada evre I-
I1, bir vakada evre 11, bir vakada evre 1V). MSUG ile degerlendirilen 201 hastanin
81’inde (%40.3) sarilik semptomu mevcuttu. Sarilik semptomu olan ve olmayan USE
hastalar1 arasinda VUR saptanma oranlar1 agisindan anlamli farklilik saptanmadi

(strastyla %12.3 ve 9%16.7).

USE sonrasinda yapilan USG normal oldugunda, énemli renal anomalilerin
atlanma riski son derece diisiiktiir (1,9,17). Ismaili ve ark. (1) tarafindan yapilan, ilk
kez atesli USE gegiren ii¢ ay altinda 209 hastanin incelendigi ¢alismada, USE saptanan
i¢ ay alt1 hastalarin ¢ogunda yiiksek dereceli VUR saptanmadigi, I-111. derece VUR
saptanan hastalarda tekrarlayan enfeksiyon riskinde artis olmaksizin, refliiniin iki y1l
icerisinde spontan geriledigi bildirilmistir. USG normal olan yenidoganlarin yaklasik
%10’ unda VUR saptanmaktadir ve bunlar da siklikla diisiik dereceli VUR’dur (2). Biz
de benzer sekilde postnatal USG’si normal olan 233 hastanin ise 11’inde (%4.7) VUR
tespit ettik. Bu hastalarin dokuzu tek tarafli evre I-I1 VUR, biri tek tarafli evre III VUR,
biri de tek tarafli evre IV VUR tanis1 aldi. Antenatal donemde hidronefroz tanisi alan
37 hasta mevcuttu (13 vakada hafif hidronefroz, 11 vakada orta hidronefroz, 13 vakada
agir hidronefroz). Antenatal hidronefrozu olan 37 hastanin 17’sinde (%46.0) spontan
rezoliisyon gelistigi, 20 hastanin (%54.0) ise postnatal donemde VUR tanis1 aldig1
belirlendi. Spontan rezoliisyon gelisen hastalar1 hafif ve orta hidronefrozu olan hastalar
olusturmakta idi. Ttim hastalar iki y1llik izlem siiresini tamamlamadiklar1 i¢in spontan

rezoliisyon oranlar1 verilememistir.

USG sonucu normal olan hastalarda rutin MSUG ¢ekiminden kag¢imilmasi ile
cogu yenidogana gereksiz invaziv goriintiileme yapilmasinin 6nlenmesi yaklagimina
karsin az sayida ve dnemli VUR vakasinin da atlanabilecegi unutulmamalidir. Bu
nedenle rutin MSUG g¢ekmek yerine hasta bazlh degerlendirme yapilmalidir. USE
tanisi alan tiim hastalarin eslik eden yapisal anomaliler i¢in detayli renal ve tiriner USG
ile degerlendirilmesi; anormal {iriner USG bulgular1 olan, idrar kiiltiiriinde atipik
uropatojen (non-E.coli) saptanan, komplike klinik seyir gosteren, ailesinde VUR ya da
KBUSA &ykiisii olan yenidoganlarda ilk atesli USE sonrasinda MSUG yapilmas1 daha
uygun bir yaklagim olabilir.
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Ik kez {ig-dort yaginda USE gegiren ve ilk USG ve DMSA taramalar1 normal
olan ¢ocuklarin iki ila on bir yillik takiplerinde %4’linde renal skar gelistigi saptanmus,
bu hastalarm tamammm en az ii¢ kez tekrarlayan USE gegiren g¢ocuklar oldugu
bildirilmistir (46). ilk DMSA’da skar saptanmayan hastalarmn, tekrarlayan atesli USE
ataklar1 sonrasinda yeni gelisen skar oranlar1 diisik bulunmustur (155). Bir yas
altindaki cocuklarda ise, ilk atesli USE sonrasinda ¢ocuklarm %4-51’inde renal skar
gelistigi  bildirilmistir (50,82,156-160). Maliyeti, invaziv olmasi, radyasyon
maruziyeti ve sedasyon gereksinimi gibi nedenlerle yenidoganlarda rutin DMSA

taramasi tartigmalidir (17,83,84).

Ates yiiksekligi (>2 giin, >39 derece), tiriner malformasyon varlig1 (6zellikle
yiiksek dereceli VUR), USE tedavisinin gecikmesi ¢ocuklarda renal skar gelisimi
acisindan bilinen risk faktorleridir (160,161). VUR, bobrege iletilen mesane basincini
arttirarak reflii nefropatisine ve skar olusumuna neden olur ve VUR derecesi arttikca
renal skar gelisimi artar (162). VUR tamli ¢ocuklarda ilk USE sonrasinda anormal
DMSA bulgulari, VUR olmayanlara gore 5.4 kat daha fazla (yiiksek dereceli VUR’da
yedi kat) bildirilmistir (155). Sastre ve ark. (23) USE tamli 301 yenidogani
inceledikleri ¢calismasinda, hidronefroz ve VUR olan hastalarin %69.5’inde, USG’de
hidronefroz saptanan ancak MSUG normal olan hastalarin %39’unda, USG normal
olan ancak MSUG’de VUR saptanan hastalarm %22.2’sinde, hem USG hem MSUG
normal olan hastalarin ise %21’inde renal skar bildirdiler. Tekrarlayan USE gelisen
cocuklarda renal skar gelisimini inceleyen Najib ve ark. (163) atesli USE geciren
hastalarda %43.7, atessiz USE geciren hastalarda %13.5 oraninda renal skar gelistigini
rapor etmiglerdir. Calismamizda 58 hasta DMSA ile degerlendirildi, bu hastalarin
18’inde (%31.0) renal skar saptandi. Literatiir ile uyumlu olarak; altta yatan iiriner
malformasyonu olan USE tanili yenidoganlarda (%37,2), malformasyonu olmayanlara
gore (9%0.9); ates ile bagvuran hastalarda (%33.3) atesi olmayanlara gore (%30.2)
anlamli derecede yiiksek renal skar gelisimi mevcuttu. Atesli ve atessiz USE gelisen
yenidoganlar arasinda iiriner malformasyon saptanma oranlar1 agisindan anlaml fark
olmasa da; atesli USE gelisen hastalarda VUR saptanma orani (%20.8), atesi
olmayanlara gore (%13.1) anlamli derecede yiiksek bulundu. Eslik eden kan kiiltiirii
tiremesi olan hastalarda renal skar gelisimi (%33.3), kiiltiir tiremesi olmayanlara gore

(%30.6) anlaml1 derecede fazla idi.
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Shaikh ve ark. (51) tarafindan yapilan metaanalizde, E.coli dis1
mikroorganizmalar ile USE gelisen cocuklarda (%26.7), E.coli kaynakli USE gelisen
cocuklara gore (%14.4) anlamli derecede yiiksek renal skar gelistigi bildirilmis, ancak
iki aydan kiigiik hastalar hari¢ tutulmustur. Calismamizda E.coli dis1 gram negatif
mikroorganizmalar ile USE gelisen yenidoganlarda renal skar gelisim orani (%32.5),
E.coli ile USE gelisenlere gore (%25.0) yiiksek bulundu, ancak aralarinda istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmadi. Idrar kiiltiiriinden izole edilen patojenin gram
boyanma 6zelligi ve koloni sayisi ile renal skar gelisimi arasinda iligki bulunmadi. C/S
ile dogan hastalarda renal skar gelisimi (%32.6), NSVY ile doganlara gore (%26.7)
yiiksekti, ancak aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi. Literattrde bu

konulara iligkin benzer ¢alisma olmadigi i¢in karsilastirma yapilamada.

Calismamizda sarilig1 olan hastalarda renal skar gelisimi (%27.3), olmayan
hastalara gore (%33.3) daha diisikk oranda saptandi, ancak aralarinda istatistiksel
acidan anlamli fark bulunmadi. Bilirubin molekiilii antioksidan ve sitoprotektif
Ozelligi olan bir molekiildiir (164,165). Bu 6zelligi nedeniyle renal skar gelisimini
onleyici bir etkiye sahip olabilir. Sarilikli bebeklerde renal skarin daha az goriilmesi,
bu diistinceyi destekler niteliktedir. Nitekim Firinci ve ark. (166) deneysel olarak
piyelonefrit olusturulan sicanlara ekzojen bilirubin vermisler, antioksidan ve
sitoprotektif etkileri ile hiperbilirubineminin renal skar olusumunda koruyucu rol
oynadigimi bildirmislerdir. Diger yandan Xinias ve ark (14) nedeni agiklanamayan
sartlig1 olan 462 yenidoganin 30'unda (%6.5) USE saptamis ve bu hastalarin 14'{inde
DMSA’da renal kortikal degisiklikler tespit etmislerdir. Bu hastalarin bilirubin
seviyelerini, sintigrafide degisiklik olmayan hastalara gore anlamli derecede yiiksek
saptamiglardir. Bu nedenle hiperbilirubineminin piyelonefrit gegiren yenidoganlarda
renal kortikal degisikliklerin gostergesi olabilecegini 6ne siirmiislerdir. USE tanili
yenidoganlarda hiperbilirubinemi varligi ile renal skar gelisimi 1iliskisinin

degerlendirilmesine yonelik kontrollii ¢caligmalara ihtiya¢ vardir.

Calismamizda MAG-3 sintigrafisi ¢ekilen alt1 hastanin ti¢iinde VUR, ikisinde
UPBD saptand:. Idrar kiiltiiriinde iireyen mikroorganizma tiirii, koloni sayis1 ve eslik
eden kan kadlturt tremesi ile MAG-3 sintigrafisinde patolojik bulgu saptanmasi

arasinda anlamli iliski bulamadik. Tekrarlayan atesli USE gelisen, iiriner USG’de
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anomali saptanan, eslik eden kan kiiltiirii tiremesi olan yenidoganlar basta olmak iizere
neonatal USE gelisen yenidoganlarm enfeksiyondan dért-alt1 ay sonra DMSA ile renal
skar agisindan degerlendirilmesi; obstriiktif patoloji diisiindiirecek USG bulgusu olan
yenidoganlara MAG-3 sintigrafisi ¢ekilmesi uygun olabilir.

USE gegiren, anormal antenatal USG bulgular1 olan, obstriiktif iiropati veya
yiiksek dereceli VUR saptanan yenidoganlarda antibiyotik profilaksisi yaygin olarak
kullanilsa da, neonatal USE sonrasinda antibiyotik profilaksisi kullanim1 konusunda
fikir birligi bulunmamaktadir (167). Bazi metaanaliz g¢alismalarinda, profilaksi
kullannminin evre III-IV VUR’u olan ve VUR’u olmayan bebekler arasinda
tekrarlayan USE sikhginda degisiklige yol agmadigi bildirilmistir (17,168). Isveg
Reflii Grubu tarafindan yapilan randomize g¢alismada ise profilaksi verilen kiz
cocuklarinda USE sikhigmin, profilaksi almayanlara gore daha az oldugu, profilaksi
almayan hastalarin tekrarlayan DMSA sintigrafilerinde yeni skar gelisimleri
saptandig1 rapor edilmistir (95,169,170). Amerikan Uroloji Dernegi, USE geciren bir

yasin alt1 ¢ocuklara profilaksi nermektedir (98).

Calismamizda 264 hastaya (%95.6) profilaktik antibiyotik olarak sefaleksin
baslandi, bu 264 hastanin 69’una (%26.1) izlemde profilaksi degisikligi gerekti. 12
hastaya (%4.4) eksitus nedeniyle profilaksi baslanamadi. Profilaktik antibiyotik
kullanan hastalarin 178’1 (%64.5) 1-7 ay, 56’s1 (%20.3) 8-14 ay, 25’1 (%9.2) 15 aydan
uzun sire antibiyotik profilaksisi almisti. Profilaksi degisikligi yapilan 69 hastanin
tamami1 MSUG ile, 58’1 (%84.1) DMSA ile degerlendirilmisti. Profilaksi degisikligi
yapilan 17 hastada (%24.6) VUR, 12 hastada (%20.7) renal skar saptandi. VUR’u
mevcut olan hastalarda (%56.7), olmayanlara gore (%20.5) anlamli derecede yiiksek
oranda profilaksi degisikligi yapildig: tespit edildi. Profilaksi degisikligi yapilan ve
yapilmayan hastalar arasinda renal skar varligi agisindan anlamli fark bulunmada.
Caliymamizdaki tiim vakalara profilaksi verildigi ig¢in, verilmeyen hastalarla bir

karsilagtirma yapilamadi.

Cocuklarda tekrarlayan USE agisindan; gegirilmis akut piyelonefrit, konjenital
iriner malformasyon varligi, siinnetsiz olmak, alt1 aydan kiigiik erkek cinsiyet gibi risk
faktorleri meveuttur (171). Neonatal dénemde USE tanis1 alan hastalarin yaklasik {icte

birinde, siklikla enfeksiyonu takip eden ilk alt1 ay igerisinde enfeksiyonun tekrarladigi

55



bilinmektedir. Biyikl1 ve ark. (114) calismasinda USE tanmis1 alan yenidoganlarin
%?28’inde, Winberg ve ark. (172) ¢alismasinda ise %26’sida ilk bir yil i¢erisinde
enfeksiyonun tekrarladigi bildirilmistir. Shim ve ark. (21) cogunlugu ilk semptomatik
USE’yi takiben ilk alt1 ay icerisinde olmak iizere hastalarm %21.1’inde tekrarlayan
USE gelistigini, tekrarlama agisindan cinsiyetler arasi farklilk olmadigmi rapor
etmislerdir. Calismamizda literatiir ile uyumlu sekilde, USE tanis1 alan ve profilaksi
ile izleme alinan 70 hastada (%26.5) USE tekrar1 saptand1. Bu hastalarin %95.7’sinde
USE’yi takiben ilk alt1 ayda, %75.7’sinde USE’yi takiben ilk ii¢ ayda enfeksiyon
tekrarladi. Erkek hastalarda rekiirren enfeksiyon gelisim orani (%28.2), kizlara gore
(%20.2) yiiksek tespit edildi, ancak aralarinda anlamli fark bulunmadi. Hastalarimizin
tamami1 siinnetsiz oldugu icin, bu konuda degerlendirme yapilamadi. Uriner
malformasyonu olan hastalarda (%62.8), Uriner malformasyonu olmayanlara gore
(%18.5); kan kulttrtnde treme olan hastalarda (%44.4), olmayanlara gore (%24.7)
anlamli derecede yiiksek rekiirren enfeksiyon gelisimi saptandi. Idrar kiiltiiriinde
10.000 koloni mikroorganizma iiremesi olan 83 hastanin 21’inde (%25.3), 100.000
koloni mikroorganizma iiremesi olan 88 hastanm 22’sinde (%25.0) USE tekrarladig:
goriildii. Koloni sayis1 ve mikroorganizmalarin gram boyanma Ozelliklerine gore

rekiirren enfeksiyon goriilme agisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi.

Gegirilmis ilk atesli piyelonefrit sonrasi fokal renal skar gelisen ve 27 yil
boyunca izlenen 30 ¢ocuk hastanin degerlendirildigi caligmada, hastalarin %23 {inde
hipertansiyon, %10 unda son dénem bobrek yetmezligi ve kadin hastalarin %13’iinde
gebelik doneminde toksisite (proteintiri, 6dem hipertansiyon) gelistigi gosterilmistir
(173). Calismamizda hastalarin ortanca izlem siiresi 10 ay (3-56) olup 29 hastanin
(%10.5) izleminde USE iliskili komplikasyon gelistigi goriildii. Yirmi hastada (%7.2)
kreatinin ytliksekligi, yedi hastada (%2.5) proteiniiri, iki hastada (%0.7) hipertansiyon
saptandi. C/S ile dogan hastalarda komplikasyon gelisimi (%11.4), NSVY ile
doganlara gore (%8.8) yiiksekti, ancak aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi. Uriner malformasyonu olan hastalarda komplikasyon gelisimi (%37.2)
tiriner malformasyonu olmayanlara gére (%5.6) anlamli derecede yiiksek bulundu.
Kan kiiltiirii iiremesi olan USE hastalarinda (%44.4) olmayanlara gore (%9,4) anlamli
derecede yiiksek komplikasyon gelisimi mevcuttu. idrar kiiltiiriinde >50.000 CFU/mL
mikroorganizma Uremesi olan hastalarda (%12.6), 25.000 ve 10.000 CFU/mL

56



mikroorganizma Ureyen hastalara gore (%8.7) daha yiksek oranda komplikasyon

gelistigi saptandi, ancak aralarinda anlaml fark tespit edilmedi.
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6. SONUCLAR

KTU Farabi Hastanesi Neonatoloji Bilim Dali Yenidogan Yogun Bakim
Unitesinde 2012- 2022 yillar1 arasinda izlenen neonatal iiriner sistem enfeksiyonu
vakalarinin retrospektif degerlendirilmesi amaciyla yapilan bu ¢alismada, 276 hastanin
dosya verileri retrospektif olarak incelendi. Demografik 6zellikler, klinik ve
laboratuvar bulgulari, antenatal ve postnatal goriintiileme sonuglari, medikal ve cerrahi
tedavi uygulamalari, izlemde enfeksiyon tekrar1 ve komplikasyon varligi

degerlendirildi. Elde edilen sonuglar asagida 6zetlenmistir:

1. Gebelikte annede USE &ykiisii olan, EMR gelisen ve koryoamniyonit olan
yenidoganlarda USE ve EBS gelisim oran1 anlamli derecede yiiksek, USE
tanis1 aldiklar1 yas anlamli derecede diisiik bulundu (p<0.05)

2. USE tespit edilen yenidoganlarda en sik saptanan semptomlar; sarilik,
emmede azalma, ates, solunum problemleri ve kusma idi. Prematiire
yenidoganlarda solunum semptomlari, matiirlere gére anlamli derecede
daha yuksek bulundu (p<0.05).

3. Atesli USE hastalarinda; 16kositoz, CRP ve prokalsitonin yiiksekligi,
periferik yaymada I/T orami yiiksekligi, VUR saptanma orani anlamli
derecede yiiksek; serum total bilirubin diizeyi anlamli derecede diisiik tespit
edildi (p<0.05).

4. Sarihk ile prezente olan USE hastalarinda; CRP ve prokalsitonin
yiiksekligi, trombositopeni goriilme orant anlaml1 derecede diisiik saptandi
(p<0.05)

5. CRP ve prokalsitonin pozitiflik oranlari, idrar kiiltiiriinde 25.000 CFU/mL
lizerinde patojen liremesi olan hastalarda anlamli derecede yiiksek bulundu
(p<0.05)

6. Idrar Kkiiltiiriinde iireyen mikroorganizma sayist 50.000 CFU/mL ve
lizerinde olan hastalarda daha yiliksek oranda LE pozitifligi, nitrit
pozitifligi, piyiiri ve bakteriiiri saptandi (p<0.05).

7. ldrar kiiltiiriinde en sik iireyen mikroorganizma tiirleri sirasi ile Klebsiella

pneumoniae (%22.1) ve E. coli (%19.9) idi. C/S ile dogan hastalarda E.coli
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

dis1 mikroorganizmalarla USE gelisimi, NSVY ile doganlara gore anlamli
derecede yuksek bulundu (p<0.05)

Dogum agirligr (<1500 gram: %10.3, <2500 gram: %38,0) ve gestasyonel
yas (<28 hafta: %12.2, <32 hafta: %9.6) azaldikc¢a idrar kiiltiirinde mantar
tireme oraninin arttigi1 tespit edildi (p<0.05).

Dokuz hastada (%3.3) kan ve idrar kiiltiiriinde ayni mikroorganizma
iremesi mevcuttu. Kan kiltiirii pozitiflik oranlari; gestasyonel yas1 <28
hafta, dogum agirlig1 <1500 gram, altta yatan iiriner malformasyonu ve ates
semptomu olan USE hastalarinda anlamli derecede yiiksek bulundu
(p<0.05).

Idrar kiiltiirlerinde {ireyen mikroorganizmalarin ampisilin direnci %69.8,
sefotaksim direnci %38.0, gentamisin direnci %16.4, amikasin direnci
%12.2, karbapenem direnci %7.8 olarak saptandi.

Profilaksi ile izleme alinan hastalarm 70’inde (%26.5), cogunlugu USE
sonrasi ilk alt1 ay icerisinde (%95.7) olmak iizere USE tekrar1 goriildii.
Rekiirren enfeksiyon gelisimi; iiriner malformasyonu ve kan Kkiiltiir
pozitifligi olan hastalarda anlamli derecede yiiksek, sarilig1 olan hastalarda
anlamli derecede diisiik bulundu (p<0.05).

VUR’u mevcut olan hastalarda, olmayanlara gore anlamli derecede yiiksek
oranda profilaksi degisikligi yapildigi tespit edildi (p<0.05).

Hastalarin 29’unun (%10.5) izleminde USE iligkili komplikasyon gelisti.
Komplikasyon gelisim orani; iiriner malformasyonu, kan kiiltlir pozitifligi
ve idrar kiiltiiriinde >50.000 CFU/mL mikroorganizma tremesi olan
hastalarda anlamli derecede yiiksekti (p<0.05).

Konjenital bobrek ve uriner sistem anomalileri 43 hastada (%15.6)
saptandi, erkeklerde (%16.9) kizlara gore (%13.1) daha sikti. MSUG
cekilen 201 hastanin 30’unda (%14.9) VUR tespit edildi.

Antenatal hidronefrozu olan 37 hastanin 17’sinde (%46.0) postnatal USG
normal saptandi. Postnatal USG’si normal olan 233 hastanin 11’inde

(%4.7) VUR tespit edildi.

59



16. DMSA ¢ekilen 58 hastanin 18’inde (%6.5) renal skar saptandi. Renal skar
gelisimi; tiriner malformasyonu ve kan kiiltiir pozitifligi olan hastalarda
anlamli derecede yiiksekti (p<0.05).

17. Alt1 hastaya (%2.2) MAG-3 sintigrafisi cekildi. MAG-3 sintigrafisi ¢ekilen
alt1 hastanin iigiinde (%50.0) VUR, ikisinde (%33.3) UPBD saptand1. USE
tanili tim hastalarin 36’sma (%13.0) izlemde genitoiiriner cerrahi

operasyon yapildi.
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7. ONERILER

Yenidoganlarda iiriner malformasyonlarin daha sik, tekrarlayan enfeksiyon ve
renal skar gelisim riskinin yiiksek olmas1 sebebiyle, ilk semptomatik USE sonrasi
erken teshis, hizli ve etkili tedavi ve varsa konjenital {iriner malformasyonlarin tespiti,

akut ve kronik komplikasyonlarin 6nlenmesinde en dnemli basamagi olusturmaktadir.

Calismamizda neonatal donemde USE gelisimi agisindan risk faktorleri;
gebelik doneminde annede USE oykiisii, EMR gelisimi, koryoamniyonit dykiisii,
prematlrite, erkek cinsiyet, iiriner malformasyon varligi olarak bulunmustur.
Annelerin prenatal Oykiileri detaylica Ogrenilmeli, prematiire eylem miimkiinse
onlenmelidir. Annesinde gebelikte USE olan yenidoganlarda anlamli derecede USE
gelismesi nedeniyle, herhangi bir semptom mevcut ise bu hastalardan idrar kilturi
almmasi1 Onerilir. C/S ile dogan hastalarda E.coli dis1 gram negatif
mikroorganizmalarin daha sik etken oldugu, bu grupta skar ve komplikasyon gelisim
oranlarmin NSVY ile dogan hastalara gore (sirasiyla %32.6’ya %26.7, %11.4’e %8.8)
daha yiiksek saptanmasi nedeniyle, gerekli degilse C/S ile dogumun tercih edilmemesi

Onerilir.

Yenidogan déneminde klinik spektrumun degiskenligi nedeniyle USE tanisi
alan her hastada ates olmayabilecegi unutulmamalidir. Calismamizda 65 hastada
(%23.6) ates tespit edildi, en sik saptanan semptom sarilikt1 (%41.7). Bu nedenle,
uzamis olsun ya da olmasin, sarilik ile bagvuran ve herhangi bir ek semptomu olmayan
hastalarda; sarilik kan grubu uyusmazIigi ile agiklanamiyor ise idrar kiiltiirii istenmesi,

renal skar ve komplikasyon gelisimini 6nlemek agisindan dnemli olabilir.

Daha biiyiik ¢cocuklarda ve eriskinlerde TiT te nitrit veya LE pozitifligi, idrar
mikroskopisinde piylri saptanmas1 USE diisiindiirse de yenidoganlarda bu yontemler
tan1 koymada yetersiz kalmaktadir. Caligmamizda koloni sayis1 50.000 CFU/mL ve
altinda olan hastalarda TIT’te LE ve nitrit pozitifligi, piyiiri ve bakteriiiri oranlar1
belirgin derecede diisiik bulunmustur. Bu nedenle, TiT te ya da idrar mikroskopisinde
patoloji olmamas1 USE tamismi dislamaz. USE diisiiniilen tiim yenidoganlardan SPA

veya TUMK metotlar ile idrar kiiltiirii alinmalidir.
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Calismamizda idrar kilturunde Greyen mikroorganizma koloni sayilarina gore
(swrastyla 10.000 - 25.000 - 50.000 - 100.000 CFU/mL igin) renal skar oranlar1 %35.3
- %33.3 - %18.7 - %36.8; komplikasyon gelisim oranlar1 ise %8.4 - %7.1 - %12.7 -
%12.5 olarak bulundu, aralarinda anlamli fark tespit edilmedi. Yine kan Kkilturu
pozitifligi saptanan dokuz hastadan ikisinin (%22.2) idrar kilttrinde 10.000 CFU/mL,
birinde ise (%11.1) 25.000 CFU/mL mikroorganizma tiremesi mevcuttu. Bu sebeple
USE tanist igin, 10.000 CFU/mL smirinin anlamli kabul edilmesi daha uygun bir
yaklasim olabilir.

Calismamizda iirosepsis orani %3.3 olarak bulundu. Gestasyonel yas <28
hafta, dogum agirlig1 <1500 gram olan, Uriner malformasyon saptanan, ates gelisen ve
postnatal 72.saatte tani alan yenidoganlarda iirosepsis gelisiminin daha fazla oldugu
tespit edildi. Sarilik ile bagvuran {i¢ hastada kan kiiltiirii pozitifligi saptandigi ve kan
kiiltiirii pozitifligi olan hastalarda renal skar gelisiminin anlamli derecede ytiksek tespit
edildigi diisiiniildiigiinde, sepsisi destekler laboratuvar bulgular1 olsun veya olmasin,
USE diisiiniilen tim yenidoganlardan kan kiiltiirii almmas1 ve kan kiiltiirii sonuclanana
kadar intravendz tedavilerinin yapilmasi uygun olacaktir. Hastalarmm bulundugu
YYBU’de sik saptanan mikroorganizmalar ve antibiyogramlar1 gdz oniine almarak
ampirik tedavi se¢imi yapilmali, artan direngler sebebiyle mevcut tedavilerin akilci

sekilde kullanimina dikkat edilmelidir.

Neonatal donemde diger ¢cocukluk ¢agi yas gruplarina gore daha yiiksek oranda
triner malformasyon saptanmaktadir. Calismamizda 43 hastada (%15.6) KBUSA
saptandi. MSUG c¢ekilen 201 hastanin 30’unda (%14.9) VUR tespit edildi.
Calismamizda atesli USE hastalarinda VUR saptanma orani anlamli derecede
yiksekti. Bu nedenle atesli USE gelisen yenidoganlarda MSUG ¢ekilmesi

diistiniilmelidir.

Sarilik ve sarilik dis1 semptomlarla bagvuran hastalar arasinda VUR ve iiriner
malformasyonlar agisindan fark bulunmadi, bu hastalarin ileri goriintiileme yontemleri

ile degerlendirilmesine yonelik vaka kontrollii ¢aligsmalara ihtiyag¢ vardir.

C/S ile dogan, E.coli dis1 gram negatif mikroorganizmalar ile USE gelisen, kan

kiiltlirii pozitifligi ve Uriner malformasyonu olan yenidoganlarda renal skar gelisim
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oranlar1 yuksek saptandi. Bu nedenle; ates ile bagvuran, kan kiiltiir pozitifligi saptanan,
C/S ile dogum 0Oykusl olan ve idrar kalturinde E.coli disi mikroorganizma tespit
edilen, Uriner sistem malformasyonu tespit edilen yenidoganlarin enfeksiyondan dort-
alt1 ay sonra DMSA ile renal skar ac¢isindan degerlendirilmesi, obstriiktif patoloji

diistindiirecek USG bulgusu varsa MAG-3 sintigrafisi ¢ekilmesi uygun olabilir.

Calismamizda tiim hastalara profilaksi verilmesi nedeniyle profilaksi etkinligi
acisindan karsilastirma yapilamadi. Ancak tiim hastalara profilaksi verilmesine
ragmen, 70 hastada (%25.4) rekirren enfeksiyon, 29 hastada (%10.5) hastada
komplikasyon gelistigi diistiniildiiglinde, yenidoganlarda profilaksi etkinligi agismndan

yeni ¢alismalara ihtiya¢ oldugu gorilmektedir.

Uriner malformasyon ve kan kiiltiirii pozitifligi olan hastalarda, rekiirren
enfeksiyon, renal skar ve komplikasyon gelisimi anlamli derecede yiiksek
bulunmustur. Profilaksi ile izleme alinan hastalarm dortte birinde, ¢ogu ilk alt1 ay
icerisinde USE nin tekrarladig: tespit edilmistir. USE gelisen hastalarin tedavi sonras1
donemde Yenidogan ve Pediatri Nefroloji Polikliniklerince yakindan izlemi

saglanmalidir.
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