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OZET

Goren Ketenci F., Akut piyelonefrit tamsinda inflamatuvar belirtecler,
Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghgi ve
Hastaliklar:1 Tezi. Zonguldak, 2012

Uriner sistem enfeksiyonlar bébrek parankimini tutarak akut piyelonefrit tablosuna
yol acabilecegi gibi, alt {iriner sistemi tutarak akut sistit ve iretrit seklinde de
seyredebilir. Akut piyelonefrit geciren bobrekte kalici hasar olusma riski vardir ve bu
durum daha sonraki donemlerde bobrek fonksiyonlarinda bozulma, kronik bobrek
yetmezligi ve hipertansiyona yol agabilir. Akut piyelonefrit ve alt iiriner sistem
enfeksiyonlarinin 6zellikle ¢ocukluk yas grubunda ayirimi gerek klinik bulgular
gerekse de sik olarak kullanilan tanisal testlerle tam olarak yapilamamaktadir. Bu
calismada akut piyelonefrit ile alt {iriner sistem enfeksiyonlarinin ayirici tanisinda
inflamatuvar belirte¢lerden beyaz kiire, notrofil sayisi, C-reaktif protein (CRP),
eritrosit sedimentasyon hizi (ESR), prokalsitonin (PCT), serum interl6kin-6 (IL-6) ve
interlokin-8 (IL-8)’in kullanilabilirliklerinin belirlenmesi amag¢lanmistir. Bu amagla
Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi (BEU) Tip Fakiiltesi Cocuk Acil Servisi’ne ve
Cocuk Saglhigi ve Hastaliklar1 Poliklinigi’ne ates sikayeti ile basvurup, idrar
kiiltiirtinde tiremesi saptanarak iiriner sistem enfeksiyonu tanisi1 konulan 3 ay ile 16
yas arasinda toplam 51 hasta ¢aligmaya dahil edildi. Hastalardan antibiyotik tedavisi
oncesi CRP, beyaz kiire, notrofil sayisi, ESR, IL-6, IL-8 ve PCT calisilmak iizere kan
alindi. Uriner sistem enfeksiyonu tamisi konularak ilk yedi giin icinde
dimerkaptosiiksinik asit (DMSA) sintigrafisi ¢ekilen hastalar renal parankimal
tutulumlarina gore 23’1 akut piyelonefrit, 28’1 alt iiriner sistem enfeksiyonu olmak
tizere iki gruba ayrildi. Sistemik inflamatuvar belirteclerden nétrofil sayisi (p=0,014),
CRP (p<0,001) ve ESR (p=0,006) akut piyelonefrit grubunda alt iiriner sistem
enfeksiyonu grubuna gore anlamli derecede yiiksek bulundu. IL-6, IL-8 ve PCT
diizeyleri arasinda anlamh bir farklilik saptanmadi. CRP icin esik degeri 10 mg/l
alindiginda duyarliligi % 100 iken, ozgilligii % 60,7 idi. Eritrosit sedimentasyon
hiz1 igin esik degeri 20 mm/sa alindiginda duyarliligi % 86,9 iken, 6zgilliigi % 46,4
idi. Mutlak nétrofil sayis1 i¢in esik degeri % 70 olarak alindiginda duyarliligi % 39,1,
ozgiilligi % 78,5 olarak bulundu. Akut piyelonefrit tanisinda altin standart olarak

kabul edilen DMSA tetkikinin, her merkezde bulunamamasi, hastalarin radyasyona



maruz kalmast ve akut parankimal hasar ile eski skar ayriminin net olarak
yapilamamasi1 goéz Oniinde bulunduruldugunda akut piyelonefrit ile sistit ayirici
tanisinda daha diisiik maliyette ve daha kolay ulasilabilir tetkikler olan nétrofil
sayisi, CRP ve ESR ol¢iimlerinin kullanish birer inflamatuvar belirte¢ olabilecegi
sonucuna varilmstir. Ozellikle CRP’nin yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliige sahip olmas:
nedeniyle akut piyelonefrit ile alt iriner sistem enfeksiyonu ayirici tanisinda
kullanilabilecegi diisiiniilmektedir. Bununla beraber sonuglarimizi dogrulamak igin

daha fazla kiside yapilmis ileriye doniik caligsmalara ihtiya¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: Piyelonefrit, inflamatuvar belirtegler, prokalsitonin, IL-6, CRP,

ates
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ABSTRACT

Goren Ketenci F., Inflammatory markers for prediction of acute pyelonephritis,
Zonguldak Bulent Ecevit University School of Medicine, Department of
Pediatrics Thesis, Zonguldak, 2012.

Urinary tract infections can cause acute pyelonephritis by affecting renal parenchym
and also can lead to acute cystitis and urethritis by affecting lower urinary tract.
Kidney with acute pyelonephritis has a risk of permanent damage and this situation
can lead deterioration of renal function, chronic renal failure and hypertension in
later times. Distinction of acute pyelonephritis and lower urinary tract infections
especially childhood age group is not able to be done exactly either clinical findings
or often used diagnostic parameters. In this study, we aimed to determine the
availability of inflammatory markers such as leukocyte counts, neutrophil counts, C-
reactive protein (CRP), erythrocyte sedimentation rate (ESR), procalcitonin (PCT),
blood serum interleukin 6 (IL-6) and interleukin-8 (IL-8) at differential diagnosis of
acute pyelonephritis and lower urinary tract infections. Totally 51 patients who are
diagnosed as urinary tract infection in urine cultures, are between 3 months and at the
age of 16, consult with the complaints of fever to Child Emergency Department and
Child Health&Disease Polyclinic of Medical Faculty of Zonguldak Bulent Ecevit
University (BEU), are included in this study for this purpose. Before initiation of
antibiotic treatment, blood samples was collected for CRP, leukocyte counts,
neutrophil counts, ESR, IL-6, IL-8 and PCT levels. The patients who have
dimercaptosuccinic acid (DMSA) scintigraphy within the first 7 days, are diagnosed
as urinary tract infection, were divided into two groups: According to renal
parenchymal involvement, 23 of them were diagnosed as having an acute
pyelonephritis, 28 patients were diagnosed as having a lower UTI. Systemic
inflammatory markers including neutrophil count (p=0,014), CRP (p<0,001) and
ESR (p=0,006) were found significantly higher in children with acute pyelonephritis
group than in the lower UTI group. There was no significant difference between IL-
6, IL-8 and PCT levels in patients with acute pyelonephritis group or lower UTI
group. When cut-off value for the CRP was accepted 10 mg/l, sensitivity was % 100
and specificity was % 60,7. When cut-off value for the erythrocyte sedimentation

rate was accepted 20 mm/h, sensitivity was % 86,9 and specificity was % 46,4.

vii



When cut-off value for absolute neutrophil count was accepted %70, sensitivity was
% 39,1 and specificity was % 78,5. DMSA examination which is regarded as gold
standard at acute pyelonephritis diagnosis, is not able to be found in each center,
exposes the patients to radiation and is not able to be separated acute parenchymal
damage from old skar. Considering these reasons, it was concluded that , neutrophil
count, CRP and ESR measurements, which are more readily available and lower cost
tests, may be useful inflammatory markers at differential diagnosis of acute
pyelonephritis and cystitis. It is thought that CRP can be used at the differential
diagnosis of acute pyelonephritis and lower urinary tract infection, due to its high
sensitivity and specificity. Nonetheless, prospective studies which were applied more

people, are required in order to confirm our results.

Key Words: Pyelonephritis, inflammatory markers, procalcitonin, IL-6, CRP, fever

viii



ICINDEKILER

) Sayfa
ONSOLZ .. ii
OZET ..t b et bbbttt bbbttt %
ABSTRACT .. vii
ICINDEKILER .....oocviiiiiiiiiieiiccteiseseie ettt IX
SIMGELER VE KISALTMALAR .........ccceoietiiitetieeeieeieeee s, X
TABLO DIZINT ....coiiiiiiiiiee s Xi
SEKIL DIZINT ...ttt Xii
1. GIRIS oot 1
2. GENEL BILGILER .....ccoouiiiiitiiiieiiecssiesisisi s 2

2.1, TanimIamalar...........ccvoiiiiiii e 2
P = o Lo (=1 0T 1Yo [0 | SRS 4
2 T =1 Y01 (o] | USSP 5
2.4, PALOGENEZ ...ttt 6
2.4.1. Konak savunma mekanizmalari...........cccoooveeiiiiiiiniiee e 7
2.4.2. Konaga ait predispozan faktorler...........ccooeiiiiiiiiiiiii 16
2.4.3. Mikroorganizmaya ait faktorler...........cccooviiiiiiiiiiii 20

2.5. Uriner Sistem Enfeksiyonlarmda Klinik Bulgular ...........c.c.cccoevveveriivennennnn. 21
2.6. Tan1 ve DeZerlendirme .........cccovveiireiiiieiie e 22
2.6.1. Oykii Ve fIZIK MUAYENE ......c..vvvvcvivriicecieieeceeie e, 22
2.6.2. Laboratuvar inCelemMEeleri ... 23
2.6.3. Goriintiileme yontemIeri.........cooocveiiiiiiiiiiii e 29

2.7. Tedavi Ve IZIEM .....vveveececeeececececeeeee ettt 35
3. MATERYAL VE METOT ..ottt 40
4. BULGULAR ...ttt 43
5. TARTISMA ..ottt 49
6. SONUGCLAR ...ttt nneas 56
7. KAYNAKLAR Lottt bbbt 58
8. EKLER ... 72
EK 1: EtIK KUIUL ONAYIL...ciiiiiiiiiiieece e 72
Ek 2: Radyasyon Giivenligi Komitesi ONayl ........ccccvvvriiiiiieeniiieiniie e 73



USE
E.Coli
VUR
THP
PNL
IL

ml

ESH
CRP
USG
GFH
Ivp
VCUG
DMSA
MAG-3
VUS
KBY
SDBY
RNC
AAP
TLRs
CSF
IFN
TNF
GF
PDGF
LTB4

SIMGELER VE KISALTMALAR

: Uriner Sistem Enfeksiyonu

: Esherichia Coli

: Vezikoiireteral Reflii

: Tamm-Horsfall Proteini

: Polimorfontikleer Lokositler

- Interlokin

- Mililitre

: Immiinglobulin

. Eritrosit Sedimentasyon Hiz1

: C-Reaktif Protein

: Ultrasonografi

: Glomeriiler Filtrasyon Hiz1

: Intravendz Pyelografi

: Voiding Sistotiretrografi

: Dimerkaptosuksinik Asit

: Mercaptoasetiltriglisin

: Voiding Urosonografi

: Kronik Bobrek Yetersizligi

: Son Donem Bobrek Yetersizligi
: Radyoniiklid Sintigrafi

: Amerikan Pediatri Akademisi

: Toll-like Reseptorler

: Koloni Stimiile Edici Faktorler
: Interferon

: Timor Nekroze Edici Faktor

: Biiylime Faktorleri

: Platelet Kaynakli Biiyiime Faktorii
: Lokotrien B4



TABLO DiZiNi

Sayfa

Tablo 1: Idrar testlerinin duyarlilik ve 6zgiilliikleri (tek basina ve kombineli) .............. 26

Tablo 2: USE tanisinda idrar Kiltiir Kriterleri .......ooooevivcceereeieeiecee e, 26
Tablo 3: USE nin parenteral tedavisinde kullanilan bazi ampirik antimikrobiyal

QJANIAT .. nre s 36

Tablo 4: USE nin oral tedavisinde kullanilan baz1 ampirik antimikrobiyal ajanlar .. 37

Tablo 5: USE’de profilaksi amaciyla kullanilan bazi antibiyotikler ve dozlari ............. 39
Tablo 6: Hastalarin kliniksel 8zelliKIeri..........ccviiiiiiiiniiiiccc e, 43
Tablo 7: Akut piyelonefrit ve sistitli hastalarin semptomlara gore incelenmesi........ 43
Tablo 8: Akut piyelonefrit ve sistitli hastalarda tireyen bakteriler..............c.cccoeeneee. 44
Tablo 9: USG DULGUIATT......cviiiiiiiiiciise e 45

Tablo 10: Akut piyelonefritli ve sistitli hastalarda inflamatuvar belirteglerin
Kargtlagtirilmast .......eecuee i s 46
Tablo 11: Akut piyelonefritli hastalarda ESR, CRP ve mutlak nétrofil sayisinin
duyarlilik ve 0zgUIITKIErT .......occviiiiiiiiiii 46
Tablo 12: Akut piyelonefritli hastalarda farkli esik degerlerinde CRP’nin duyarlilik,
ozgiilliik, PKD, NKD ve dogruluk oranlart...........c.cccevuveiiiiniiiieiiiiennens 47
Tablo 13: Akut piyelonefritli hastalarda farkli esik degerlerinde ESR’nin duyarlilik,
ozgiilliik, PKD, NKD ve dogruluk oranlart............ccccvvviiiiiiiiiiiiciiiicnn, 47
Tablo 14: Akut piyelonefritli hastalarda farkli esik degerlerinde mutlak nétrofil
sayisinin duyarlilik, 6zgiilliik, PKD, NKD ve dogruluk oranlart................ 48

Xi



SEKIL DiZiNi

Sayfa
Sekil 1: Idrar yolu enfeksiyonuna Konak Yaniti ..........ccceceeeereeereeeererereeseeseeennn, 11
Sekil 2: Piyelonefritik skar patoOgenezi .........covvvveiiiiiiiiiiiiiiie e 11
Sekil 3: Vezikoiireteral refliide uluslararasi siniflama............ccccoevveeiiiieiiec e, 19
Sekil 4: Sistitli hastalarda tireyen bakteriler .............ccoooiiiiiniinciie, 44
Sekil 5: Akut piyelonefritli hastalarda iireyen bakteriler.........cccccoocvviviiiiiiiiniiennnnn, 45

Xii



1. GIRIS

Uriner sistem enfeksiyonlar1 (USE) yenidogan dénemi de dahil olmak iizere tiim
cocukluk caginda iist solunum yolu enfeksiyonlarindan sonra en sik goriilen ikinci
enfeksiyon grubudur (1). USE tedavi edilmezse ciddi morbidite ve mortalite nedeni
olabilir.

Son yillarda hizli tanisal yaklasimlar ve etkili yeni nesil antibiyotiklerin
kullanimi ile mortalite hemen hemen sifira inmistir. Tedavideki bu basarilara ragmen
tekrarlayan veya yetersiz tedavi edilen olgular hipertansiyon, ilerleyici bobrek
yetmezligi gibi ciddi mortalitesi olan hastaliklarla hekim karsisina gelebilmektedir.
Halen iilkemizde bobrek yetmezligi sebepleri igerisinde USE ilk siray1 almaktadir.

USE bébrek parankimini tutarak akut piyelonefrit tablosuna yol acabilecegi
gibi, alt {iriner sistemi tutarak akut sistit ve iretrit gibi de seyredebilir. Kiigiik
¢ocuklarda bu ayrimi1 yapmak giictiir. Akut piyelonefrit geciren bir hastada bobrekte
kalici1 hasar olusma riski vardir ve bu durum daha sonraki donemlerde bobrek
fonksiyonlarinda bozulma, kronik bdbrek yetmezligi ve hipertansiyona yol agabilir.
Akut piyelonefrit ve sistit ayirici tanisinda gold standart DMSA’dir. DMSA
tetkikinin yapilacagi merkezlerin her yerde olmamasi, akut dénemde yapilma
zorluklar ve tetkik sirasinda radyoaktif madde alinmasi bu ayirimin yapilabilmesi
icin daha kolay bagka tanisal tetkiklerin kullanilmasini giindeme getirmistir. Bu
calismada akut piyelonefrit ile alt USE ayirici tamisinda inflamatuvar belirteglerden
IL-6, IL-8, PCT, CRP ve CBC’nin kullanilabilirliklerinin belirlenmesi

amaclanmustir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Tanimlamalar

Uriner sistem enfeksiyonu: Uretra, mesane, iireter, toplayict sistem veya bdbrek
parankiminde enfeksiyon ve inflamasyon varligi olarak tanimlanir

Anlamh bakteriiiri: Uygun kosullarda ornek alinarak yapilan idrar Orneginde
100.000 koloni/ml’nin {izerinde iireme anlamli bakteriiiri olarak kabul edilir. Ancak
suprapubik aspirasyonla alinan idrar 6rneginde tek mikroorganizma bulunmasi bile
anlamlidir (2).

Semptomatik iiriner sistem enfeksiyonu

1-) Alt iiriner sistem enfeksiyonu (Sistit): Mesane mukozasinin inflamasyonudur.
Semptomlart; sik idrara ¢ikma, ¢abuk idrara ¢ikma, diziiri, idrar kagirma, suprapubik
agr1 ve koti kokulu idrar yapmadir. Genellikle Adenovirus sik goriilen bir sistit
etkenidir (1,3).

2-)Ust iiriner sistem enfeksiyonu (Piyelonefrit): Renal parankimin
inflamasyonudur. Ates, kusma, karin agris1 gibi sistemik sikayetler 6n plandadir.
Yenidogan ve siit ¢ocuklarinda emmede ve istahta azalma, huzursuzluk, tarti kaybi
gibi nonspesifik semptomlar olabilir. Bu bulgular iist iiriner sistemin bakteriyel
invazyonunu gosterir. Akut piyelonefrit renal hasara yol agarken piyelonefritik
skarlasma olarak isimlendirilir (1,5,6,7).

Asemptomatik bakteriiiri: Herhangi bir semptom olmaksizin idrar yollarinda
bakteri bulunmasi durumudur. Saglikli cocuklarda rutin saglik taramalarinda goriilen
bu duruma genellikle okul g¢agindaki kiz g¢ocuklarinda rastlanir. Kesin sikligini
belirlemek zordur. Geng¢ kizlarda ve kadinlarda seksiiel aktivite ile birlikte artis
gortliir (1,6,7).

Asemptomatik bakteriiirinin tedavi edilmesi daha az virulan bakterilerin
elimine edilmesine ve daha virulan mikroorganizmalarin invazyonuna yol agar. Bu
nedenle risk tasimayan hastalarda antibiyoterapiye veya profilaktik tedaviye gerek
yoktur. Ancak su durumlarda asemptomatik bakteritiri mutlak sekilde tedavi edilmeli

ve ataklar tekrarlarsa profilaktik tedaviye baslanmalidir:



a) Sik tekrarlayan USE ataklari

b) Gebelik

¢) Renal transplantasyon hikayesi

d) Urolojik diizeltme ameliyatlarindan dnce.

Steril Piyiiri: Belirgin piyiiri ile birlikte idrar kiiltlirlinde bakteri iiretilememesidir.
Bu grup hastalarin biiyiik kisminda etyolojiden klamidya, tiiberkiiloz basili,
mikoplazma gibi rutin idrar kiiltiiriinde tireyemeyen mikroorganizmalar sorumludur.
Bu nedenle aslinda bu terimin yanlis olarak kullanildig1 séylenebilir. Pek ¢ok olguda
idrar kiltiirinde iireme olmamasi idrarin steril oldugu anlamina gelmemektedir.
Piyiiri USE disinda baz1 nedenlerle de goriilebilir:

1-)Dehidratasyon

2-)Vaginit

3-)Meatal ve iiretral irritasyon

4-)Renal tas

5-)Renal tubuler asidoz

6-)Interstisyel nefrit

7-)Kistik renal hastalik

8-)Glomerulonefrit

9-)Apandisit

Akut iiretral sendrom: Idrarda anlamli bakteriiiri olmaksizin diziiri, sik idrara
c¢ikma istegiyle giden klinik durumu gosterir.

Rekiirren iiriner sistem enfeksiyonu: Semptomsuz donemlerle birbirinden ayrilan
genellikle farkli mikroorganizmalar yada aymi mikroorganizmanin farkli suslar
tarafindan olusturulan sik tekrarlayan iiriner sistem enfeksiyonlarini tanimlamaktadir.
Uriner sistem enfeksiyonu relapsi: Uygun antibiyotik tedavisine ragmen iiriner
sistemde ayni tir ve susta mikroorganizma bulunmasidir. Siklikla altta yatan
anatomik bozukluk yer almaktadir.

Reenfeksiyon: Daha Once iiriner sistem enfeksiyonu nedeniyle tedavi almis olan
hastada tedavi edilen mikroorganizmadan farkli bir etkenle enfeksiyonun
yinelemesidir.

Perinefritik abse: Renal parankimdeki veya hematojen yolla gelen

mikroorganizmalarin bobregi cevreleyen yumusak dokuyu sararak enfeksiyon ve



apse meydana getirmesidir. Genellikle tek taraflidir. Tas hastalarinda olusan
USE’den sonra gelisebilir. Tas ¢ikartilmasi, iireteropelvik darlik diizeltilmesi
operasyonlarindan sonra veya travmaya bagli olarak gelisebilir. Etken S.aureus,
E.coli, Klebsiella, Pseudomonas ve Proteus spp. olabilir. Bébrek lojuna uyan bolgede
duyarlilik ve eritem goriilebilir. Kars1 taraf kalgada yiirlirken zorluk olabilir.
Lokositoz, piyiiri, bakteriliri birlikte bulundugunda siklikla kan kiiltiirleri de
pozitiftir.

Uretrit: Uretranin enflamasyonu olmakla birlikte ciddi iiriner belirtiler verebilir.
Travma, kotii hijyen kosullari, erkek g¢ocuklarda retrakte olamayan prepisyum,
balanit, kiz ¢cocuklarda yetersiz banyo, banyo sabunlarina ve kopiiklerine duyarlilik,
oksiyiir enfeksiyonu varsa perineal agr1 ve duyarlilik ile birlikte olabilir ve bazen

kandida enfeksiyonlari eslik edebilir.

2.2. Epidemiyoloji

USE prevalansi infeksiyonun semptomatik veya asemptomatik olmasina, kullanilan
tan1 yontemleri ve kriterlerine, degerlendirilen yas grubuna, cinsiyet ve toplumun
ozelliklerine gore degiskendir. Belirtisiz seyreden vakalar da olabildiginden kesin
sikligin saptanmasi giigtiir. S1klik yeni dogan doneminde % 0.1-0.15, okul ¢agindaki
kizlarda % 1-2, erkeklerde % 0.003 olarak bildirilmektedir (7). Cocukluk ¢agi
boyunca kiz ¢ocuklarmin % 1-3’iinde, erkek cocuklarmn ise % 1’inde USE ortaya
cikar (1,8). Yasamm ilk 1 yilinda erkek:kiz oram1 2.8-5.4 : 1, 1-2 yastan sonra
erkek:kiz orani 1 : 10 saptanmustir (1).

Yenidogan déneminde USE &zellikle siinnet olmamis erkek cocuklarda daha
stk goriiliir. Bunun nedeni erkek ¢ocuklarda tiriner sistemin dogumsal anomalilerinin
sikligimin  yiiksek olmasidir (7). Erkek ¢ocuk populasyonu iginde Siinnetsiz
cocuklarda USE riski siinnetli cocuklara gore 3-7 kat artmistir (9,10). Yasamn ilk 3
ayimnda ¢ok belirgin olan erkek predominansi azalarak 1 yasina kadar devam eder. Bir
yas iizeri erkek ¢ocuklarda USE insidans1 % 1.9’a gerilerken kiz ¢ocuklarda bu oran
% 8.1’e kadar yiikselir (11).

USE yenidogan dénemi disinda kizlarda erkeklere gore daha sik goriiliir. Tlk
USE, kiz cocuklarda daha ¢ok ilk yas icerisinde ortaya c¢ikmakta, enfeksiyonun



sikligi 3-6 yaslar arasinda ikinci pikini, seksiiel aktivitenin baslamasi ile ti¢ilincii
pikini yapmaktadir (12). Ilk enfeksiyondan sonra erkek ¢ocuklarin % 20 — 30’unda,
kiz ¢ocuklarin % 40 — 60’ inda USE’ lerin tekrarlama riski bulunmaktadir (13).
Piyelonefrit i¢in ilk atagin en sik goriildiigii donem yasamin ilk 2 yilidir. Buna karsin
ilk sistit atagi hem kiz hem erkek ¢cocuklarda 2-4 yas arasinda olmaktadir.

Epidemiyolojik ¢aligmalarda asemptomatik bakterilirinin stk oldugu
saptanmis, okul ¢ag1 cocuklarinda ortalama % 1-2 oraninda bulundugu bildirilmistir
(14). Asemptomatik bakteriiirili kiz ¢ocuklarinda eriskin yaslarda piyelonefrit
goriilme siklig1 daha fazladir (15).

Asemptomatik bakteriliri yasamin ilk 3 ayinda erkek ¢ocuklarda, kizlardan
daha sik goriilmektedir. Yapilan ¢aligmalarda okul 6ncesi ¢cocuklarda kizlarda % 2.5
oraninda goriildiigii saptanmuis, erkek ¢ocuklarda ise asemptomatik bakteritiri hemen

hemen hi¢ goriillmemistir. 6-18 yaslar1 arasinda da benzer sonuglar bulunmustur (16).

2.3. Etyoloji

Uriner sistem enfeksiyonlarinda en sik rastlanilan etkenler gram negatif enterik
bakterilerdir. Tiim yas gruplarinda, asemptomatik bakteriiiri ve semptomatik idrar
yolu enfeksiyonlarinda en sik neden Esherichia Coli (E.Coli)’dir (7,16,17,18).
Gegirilen ilk enfeksiyonda E.coli’nin etken olma olasilig1 ¢ok yiiksektir, daha sonraki
enfeksiyonlarda bu siklik giderek azalir (7,18,19). Yeni dogan doneminde sepsis
seklinde seyreden enfeksiyonlarda Klebsiella ve B grubu streptekoklar USE etkeni
olarak karsimiza cikabilir.

Diger sik goriilen bakteriler Klebsiella, Enterobakter, Proteus, Stafilokok,
Psodomonas, Sitrobakter, Serratia ve Providensia’dir (21,22). Baz1 ¢aligmalarda bir
yasin lizerindeki erkeklerde Proteus ssp.’nin E. coli kadar sik gorilebildigi
bildirilmistir (1,23). Proteuslar {iriner sistem tas1 olanlarda ve siinnet olmamis erkek
cocuklarda (prepisyum altina kolonize olarak) sik goriilen bir etken olarak dikkat
cekmektedir. Ayrica, obstriiktif {iropati ve konjenital renal anomalisi olan erkek
cocuklarda Proteus ssp.’nin etken oldugu idrar yolu enfeksiyonuna sik rastlanir

(7,24,25).



Gram pozitif bakterilerin % 10 oraninda ve daha ¢ok erkeklerde etken
olabilecegi bildirilmektedir (26). Viriisler ve mantarlar da f{riner sistem
enfeksiyonlarinda etken olabilirler. Adenoviriisler hemorajik sistitlere yol agabilir,
mantarlar, 6zellikle Candida albicans bobrekte kolonize olabilir ve mantar toplari
tireterlerde tikanmalara yol acabilir (7,27,28). Fungal nedenli idrar yolu
enfeksiyonlar1 daha ¢ok immun sistemi baskilanmis, uzun siire antibiyotik kullanan,
diyabetes mellitusu olan, kortikosteroid kullanan ve uzun siire kateter uygulanan
cocuklarda ortaya c¢ikmaktadir. Tiberkiiloz basilleri de kronik {iriner sistem
enfeksiyonlarina, hematiiriye ve rutin kiiltiirlerde steril kalan piyiiriye neden olabilir
(1,7,29). Anaerop bakteriler diskida yogun olarak bulunmasina ragmen nadiren USE
nedeni olurlar (1).

Idrar kiiltiiriinde birden fazla etkenin saptanmasi, zellikle koloni sayis1 fazla
degilse kontaminasyonu diisiindiiriir. Ancak kronik ve rekiirren enfeksiyonlarda,
tiriner instrumantasyonlardan sonra olusan enfeksiyonlarda birden fazla etken
bulunabilir (7).

Uriner sistemin yapisal bozukluklarmin varliginda (obsrtiiktif {iropati,
konjenital anomaliler, ndrojenik mesane gibi) etken olarak daha siklikla Proteus ssp.,
Pseudomonas ssp., Klebsiella ssp. ve Entorobakter ssp. saptanir (7,30).

Idrar sondasi takilmasi, suprapubik idrar aspirasyonu gibi islemler sonrasinda
nazokomial enfeksiyonlar da goriilebilir. Nazokomial enfeksiyonlarinda en sik
rastlanan etkenler Klebsiella, Proteus, Enterobakter, Citrobakter, Serratia,
Pseudomonas aeruginosa, Providencia, Enterrococcus, Staphylococcus epidermitis
ve mantarlardir. E.coli goriillme sikligi nazokomial enfeksiyonlarda % 50’ye diiser
(31,32).

2.4. Patogenez

Enfeksiyon ajanlar iiriner sisteme 3 yol ile ulasmaktadir.

1-) Assendan yol: Enfeksiyona yol agan etkenler iiriner sisteme en sik iiretra yoluyla
assendan olarak ulasirlar (1,7). Periiiretral bolge normalde bakteriler ile kolonizedir.
Bu bakteriler patojen mikroorganizmalara karsi bir savunma hatti olustururlar.

Normal floranin bozulmasi, patojen bakterilerin kolonize olmasi, iiriner sistem



enfeksiyonu gelismesinde ilk basamaktir. Yagamin ilk yillarinda periiiretral florada
en sik rastlanan mikroorganizmalar gram (-) enterokoklardir. Ilk 5 yastan sonra ise
peritiretral florada bagirsak bakterilerinin goriilmesi ¢ok nadirdir. 5 yasin altindaki
cocuklarda peritliretral floranin bu 06zelligi aslinda assendan enfeksiyona zemin
hazirlayan bir durumdur. Kiz ¢ocuklarinda USE’ nin daha sik goriilmesi vajinal
floranmn ve asendan yolun dnemini ortaya koymaktadir. Kiz ¢ocuklarinda USE’ nin
erkeklerden sik olmasinin nedeni iiretranin Kisa olmasi ve assendan enfeksiyonun
kolay gelismesidir.

2-) Hematojen yol: Tim enfeksiyonlarin % 3’ {inden daha azi hematojen yolla
yayllim sonucunda ortaya ¢ikar (31). Hematojen yol yenidogan donemi disinda
oldukga nadirdir. Ug aydan kiiciik USE’li infantlarin yaklasik %30’ unda bakteriyemi
belirlenmistir. Hematojen yolla enfeksiyon Staphylococcus aeuresus, Salmonella,
Pseudomonas aeruginosa, candida ve tiiberkiiloz gibi viriilan mikroorganizmalarin
yaptigi bakteriyemi ile gergeklesir (32).

3-) Lenfatik yol: Pelvis yada karin iginde primer bir enfeksiyon odagi bulundugunda

mikroorganizmalar lenf yoluyla da iiriner sisteme ulagabilirler.

USE gelisimini etkileyen faktorleri iki ana baslik altinda inceleyebiliriz.
1-) Konaga ait faktorler

a ) Konak savunma mekanizmalari

b) Konaga ait predispozan faktorler

2-) Mikroorganizmaya ait faktorler

2.4.1. Konak savunma mekanizmalari

1-) Idrar akist ve miksiyon: USE gelismesine karsi ana koruyucu mekanizma
bobreklerden mesaneye dogru olan ve yikama etkisi yapan idrar akimidir (33).
Hayvan deneylerinde mesanenin diizenli ve tam olarak bosaltilmasi ile
bakterilerin % 99,9’unun uzaklastirilabilecegi gosterilmistir.
Mesanenin tam olarak bosalmasini engelleyen obstriiktif, fonksiyonel ya da
norojen bozukluklar bu 6nemli korunma mekanizmasinin ortadan kalkmasia yol

acar (7).



Bu nedenle disfonksiyonel iseme ve tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonlar
arasinda iliski vardir (34).

Benzer sekilde, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonlariyla kabizlik arasinda da
belirgin bir korelasyon vardir. Bu iliski teorik olarak mesanenin ve mesane boynunun
diski kiitlesi tarafindan mekanik olarak baskilanmasindan kaynaklaniyor gibi goriilse
de asil nedenin konstipasyonlu ¢ocuklarda ayni zamanda disfonksiyonel isemenin ve
mesanenin tam olarak bosaltilamamasinin oldugu daha dogrudur. Bu hastalarda
konstipasyon tedavi edildikge idrar yolu enfeksiyonu riski de azalmaktadir (35).

2-) Idrarm kimyasal ozellikleri: Idrarin  antibakteriyel aktivitesi iire
konsantrasyonun, osmolalitesinin ve pH “min yiiksek olmasina baghdir. Iyonize olan
hippurik asit ve beta hidroksibiitirik asit gibi organik asitler pH’ya bagh
antibakteriyel aktiviteden sorumludurlar. Idrarda bulunan organik asitlerden en
yaygin olan1 hippurik asittir ve bakteriyostatik etki gosterir. Idrarda bulunan diisiik
molekiil agirlikli poliaminler E.Coli'nin yapismasini engeller. Ancak bu koruyucu
ozelliklerinin yaninda idrarda glukoz ve osmoprotokten ozellik gdsteren prolinin
bulunmasi enfeksiyona yatkinlig1 arttirmaktadir.

3-) Mukozaya ait antibakteriyel o6zellikler: Epitelyal hiicreler E. Coli igin
bakterisidal etkili molekiiller salgilamaktadir. Tekrarlayan enfeksiyon gegiren
cocuklarda temel problemin bu koruyucu molekiillerin salinimindaki eksiklige bagh
oldugu disiiniilmektedir (36). Ayrica mesane mukozasini kaplayan mukopolisakkarit
yapidaki tabaka bakteriel yapisma ve kolonizasyonu engellemekte, bu sayede
mikroorganizma mesane epiteline yapisamamakta ve idrarin yikayici etkisi ile
atilmaktadir.

Uriner sistemden salgilanan proteinler de iiriner sistemin dogal immunitesi
acisindan bliylik 6nem tasir. Tamm Horsfall protein (THP) yada iiromodulin idrarda
en fazla bulunan proteindir.

THP mikroorganizma ile yarisa girerek, iiropatojenik E.coli tiirlerinin
kolonizasyonunu 6nler ve tip 1 fimbrialar ile olugan bakteriyel yapismaya engel olur.
Immun sistemin aktivasyonunda endojen uyaran olarak yer alir. Dogal ve adaptif

immunitede regiilator rol oynar ve konak¢1 immunitesinde etkisi biiytiktiir.



Son donemde yapilan arastirmalarda, patojene bagli molekiiler paternleri
hatirlayarak gerekli immun cevabin aktivasyonunda rol alan toll-like reseptorler
(TLRs) belirlenmistir.

TLRs 2, 4 ve 11 ozellikle idrar yolu enfeksiyonlari ile iliskilidir. Alt iiriner
sistem yollarindan ve mesane epitelinden salindigi bilinmektedir ancak bobrekten
salimiminin olup olmadig: tartigmalidir. Calismalarda olusturulan mutant kobay
farelerde idrar yolu enfeksiyonuna artmis yatkinlik saptanmistir (37,38).

4-) immiin sistemin etkKisi: Piyelonefritte serum ve iiriner antikor yanit1 belirgin
diizeyde ortaya c¢ikarken sistitte bunun daha az goriilmesi enfeksiyonun yliizeyel
karakterini ve immiin reaktif hiicrelerin olaya yeterince katilmadigini
diistindiirmektedir. E. Coli’nin neden oldugu piyelonefrit olgularinda P fimbria, O
somatik, K kapsiil antijenlerine kars1 spesifik immiinglobulin G ve M yapisinda
antikorlar gosterilmistir. Antikorlarin asil koruyucu etkileri derin parankimal
bakteriel enfeksiyonlar iizerinedir. Parankimde olusan antikor yanitinin lokal doku
hasarm azalttig1 ve bakteriel yayilimi engelledigi gdsterilmistir (1). USE’de hiicresel
immiin sistemin etkinligine dair kayda deger kanit yoktur.

5-) inflamatuvar yamt: USE’nin baslangicinda bakterinin mukozaya yapismas ile
birlikte polimorfo niikleer 16kositler (PNL) 6nce mukozaya ardindan idrara infiltre
olur. Enfeksiyonun ilk basamaklarinda ¢ok etkili olmayan PNL’ler 6zellikle doku
invazyonunu engellemede etkilidir. Yapilan hayvan c¢alismalarinda mesane
mukozasina PNL kemotaksisi ile bakterilerin yok edilmesi arasinda iliski
gosterilmistir. Uroepitelyal hiicreler salgiladiklar1 kemotaktik faktdrler ve adezyon
molekiilleri ile PNL gégiine katkida bulunur (1,39). Bu hiicreler kuvvetli kemotaktik
ozelligi bulunan Interlokin-8 (IL-8)’in &nemli kaynagidir. Idrar IL-8 diizeyi ile
notrofil sayilari arasinda kuvvetli iligki gosterilmistir.

Bakterilerin renal parankime girmesi hem immiin, hem de inflamatuvar yaniti
baglatir. Epitel hiicrelerinden ve diger hiicrelerden sitokinlerin ve proinflamatuvar
hiicrelerin salinimi stimiile olur (40). IL-6 gibi sistemik yayilan sitokinler ates ve
akut faz cevabini indiikler (41).

Piyelonefrit sirasinda bakteriyel lipopolisakkaritler (endotoksin), kompleman
yanitina neden olarak inflamatuvar yaniti tetikler (42). Aymi zamanda IL-8 gibi

kemotatktik sitokinler PMNL graniilositleri mukozal yilizeye ¢ekerler (41). Deneysel



olarak kompleman veya graniilositlerin azaltilmas1 ile piyelonefritte akut
inflamatuvar yanitin ve buna bagli renal hasarin azaltildigi gosterilmistir (43).
Bakteriler, enfeksiyon boélgesine graniilositlerin kemotaksisi ile fagosite edilir ve bu
durum renal hasara yol acan olaylar serisini baslatir (42). Bakterileri o6ldiirtirken,
graniilositlerin toksik enzimleri (lizozoim) hem graniilositlerin, hem de bdbrek
tiibiillerinin igerisine salinir (42).

Respiratuvar burst siiperoksitleri agiga ¢ikar (42). Bu reaksiyonlar hem
bakterilere, hem de graniilositlere ve ¢evredeki renal tiibiiler hiicrelere de toksik olan
oksijen radikallerini olugturur.

Tiibiiler hiicrelerin 6liimii ile birlikte interstisyuma salinan tosik maddeler
hasar1 daha ¢ok arttirir (42).

Iskemik dokunun reperfiizyonu sirasinda da siiperoksitler iiretilir. Renal
parenkimal enfeksiyon esnasinda, intravaskiiler graniilositlerin agregasyonu ve
O0deme bagl olarak fokal parenkimal iskemi meydana gelir (44). Piyelonefrit
sirasinda akut inflamatuvar yanita bagh olarak gelisen interstisyel hasar, toksik
enzimlerden ve iskemi ile iligkili hasardan kaynaklanir. Bu durum renal skarla

sonuglanir (42).
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6-) Idrar immun globulinleri: idrarda az miktarda lg G,A,E ve bunlardan daha az
oranda da IgM ve IgD bulundugu, iiretral yolla alinan idrarda sekretuar I[gA’nin daha
fazla oldugu bilinmektedir. Lokal sekretuar IgA E.colinin perirenal hiicrelere
yapismasini ve kolonizasyonunu azaltmaktadir.

7-) Sitokin cevabu:

Sitokinler: Sitokinler hiicreler arasinda sinyal ileten, hiicre matiirasyonu,
diferansiasyonu, inflamasyon, immiinite ve doku tamirinde rol oynayan, peptid veya
glikoprotein yapida ¢ozilinebilir biyolojik mediyatorlerdir.

Makrofajlar, monositler, lenfositler, fibroblastlar, endotelyal hiicreler, tiimoral
hiicre klonlar1 gibi ¢ok cesitli hiicre gruplan tarafindan sentezlenirler. Immun ve
inflamatuar olaylara katilan hiicrelerin etkinliklerini arttirirlar (45,46).

Lenfositler tarafindan sentezlenen sitokinlere lenfokinler, monosit ve
makrofajlardan sentezlenenlere ise monokinler denilmektedir (45). Sitokinlerin ¢ogu
multifonksiyoneldir. Bir kismi birbiri ile benzer aktivite gostermesine ragmen (TNF
ile IL-1 gibi), genetik olarak tamamen farkli molekiillerdir (45). Organizmada
endokrin, parakrin, otokrin etki gosteren sitokinlerin etki sekilleri son derece
komplekstir ve herhangi bir stimulasyonu takiben bir sitokin kaskadinin aktivasyonu
s6z konusudur (46,47). Karsihikli etkileserek ve pozitif-negatif feedback
mekanizmalart ile birbirlerini regiile ederler. Bazi sitokinler ise kendi sentezini
indiikleyebilir (45,46,47). Ihtiyag halinde salmip daha sonra kaybolurlar.
Salgilanmalar1 ve hedef hiicreleri etkilemeleri icin antijenik stimiilasyon gerekir.
Hiicreler iizerinde yiiksek afinite ile baglandiklari spesifik reseptorleri vardir. Bu
baglanma reseptor molekiillerde konformasyonel degisiklik yapar. mRNA
transkripsiyonu ve yeni protein sentezi olusur (47). Sitokinler fonksiyonlarina gore
interlokinler (IL), koloni stimiile edici faktorler (CSF), interferonlar (IFN), timor
nekroze edici faktorler (TNF), biliylime faktorleri (GF) ve kemokinler olarak alt
gruplara ayrilirlar.

IL-1 aktive edilmis mononiikleer fagositlerden, dokuda bulunan monosit,
makrofaj, lenfosit, notrofil ve fibroblastlar tarafindan sentezlenir. Son yillarda
antijenler, lenfokinler, cesitli enflamatuar ajanlar, mikroorganizmalar ve onlarin
iriinleri olarak siralayabilecegimiz, IL-1 salinimimi tetikleyen ¢ok sayida ajan

bulunmustur (48). IL-1 multifonksiyonel bir sitokindir, inflamatuvar hiicrelerin
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enfeksiyon alanina girigini saglamak, kemik rezorbsiyonunu diizenlemek, monosit ve
fibroblastlardan salgilanan eikosanoidleri stimiile etmek, ektraselliller matriks
proteinlerini yikan matriks metalloproteinazlarinin salimimmini stimule etmek ve
immun cevabin bir¢ok asamasina katilmak biyolojik etkilerinden bazilaridir (49). IL-
I’in ayrica konak immiin sisteminin modiilasyonunda da 6nemli rolii vardir. T hiicre
proliferasyonunu stimiile eder, T lenfositlerinden lenfokin sentezini arttirir, B
hiicrelerinden antikor tiretimini arttirir ve interferon sentezini indiikler (50). IL-1,
kendi etkisini giiclendirmek i¢in bir ¢cok baska hiicreden IL-1 salinimim tetikler.
Ayrica diger sitokinlerin sentezini de arttirmaktadir.

Esas olarak CD4+T hiicreleri tarafindan, daha az olarak CD8+T hiicreleri
tarafindan {iretilen, T hiicresi bliylime faktoérii de denilen interlokin-2, T
lenfositlerinin hiicre sikliisiiniin G1 fazindan S fazina ilerlemesinden sorumlu olan
sitokindir. IL-2, otokrin bitylime faktorii islevi gostererek, kendisini tireten hiicrelere
etki edip kendi olusumunu saglar. Ayrica parakrin bliylime faktorii olarak da etkisi
mevcuttur (51,52,53). IL-2, T lenfositleri i¢in otokrin bityiime faktoriidiir. IL-2, IFN-
v ve lenfotoksin gibi T hiicresinden koken alan sitokinlerin sentezini uyarir. Ayrica
NK hiicrelerinin biiylimesini uyarir ve onlarin sitolitik fonksiyonlarini arttirir. Diger
sitokinlerle sinerjik etkiyle NK hiicreleri tarafindan IFN-y salgisim arttirir. insan B
lenfositlerine etki ederek hem biiylime faktorii olarak olarak etki gdsterir, hem de
antikor sentezini uyarir.

IL-4, antijenle stimiile olmus CD4+ T lenfositlerinden 6zellikle Th2 alt
grubundan iretilir, temel fizyolojik etkisi allerjik olaylar1 diizenlemektir. B ve T
lenfositlerinin biliylime, etkinlik ve farklilasmasindan sorumlu olan ve IgE {iretimi
icin gerekli olan bir sitokindir. Yiiksek lokal konsantrasyonlarda IL-4, monosit ve
eosinofilden zengin inflamatuar reaksiyonlar1 baglatir.

IL-5 CD4+T hiicrelerinin Th2 alt grubu ve aktive mast hiicreleri tarafindan
retilir (51,52). IL-5’in temel etkisi eozinofillerin biiyiime ve farklilasmasini
uyarmaktir.

IL-6’nin en 6nemli kaynagi mononiikleer fagositik hiicreler olup, ayn1 zamanda
fibroblastlar, endotel hiicreleri, B ve T lenfositler, hepatositler, keratinositler, glial
hiicreler, kemik iligi stroma hiicreleri ve renal tiibiiler hiicreler tarafindan da

sentezlenir (54). IL-6, immun yaniti, akut faz reaksiyonlarini ve hematopoezi regiile
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ederek konagin savunma mekanizmasinda 6nemli bir rol oynar (45). TNF, IL-1,
platelet kaynakli biiyiime faktorii (PDGF) gibi sitokinler, antijenler, mitojenler ve
bakteriyel endotoksinler (lipopolisakkarit), IL-6 olusumunu uyarir. Ayrica viriisler ve
fibroblastlar beyin omurilik sivisindaki  (BOS) IL-6 yapimmi indiikler.
Glukokortikoidler 1L-6 gen ekspresyonunu negatif yonde etkiler (54). 1L-4 ve IL-13
IL-6 sentezini inhibe eder. B hiicrelerinin bilylime ve ¢gogalmasinda etkili olmamakla
birlikte, aktive olmus B hiicre dizisinin Ig salgilayabilmesini saglar. Aktive olmamis
T hiicrelerinin aktivasyonu ve ¢cogalmasinda IL-1 ile TNF’ye yardime1 bir faktordiir.
IL-6, uyarilmig T hiicreleri ve timositlerde hem IL-2 iiretimini arttirarak hem de IL-2
reseptorlerini aktive ederek, bazen de bu yoldan bagimsiz olarak T lenfositlerin
biiylime, ¢ogalma ve farklilagsmasinda rol oynar. Bu 6zellikleriyle IL-6 hem humoral
hem de hiicresel konak savunmasinda onemli bir mediatordiir (54,55). IL-6
hematopoetik sistem hiicrelerini Go fazinda iken aktive etmektedir (55). Ayni
zamanda bir nétrofil aktivatoriidiir ve diger sitokinlerle kemik iligi kok hiicre
matilirasyonunu destekler.

Akut faz cevabi, inflamasyona ve doku zararma kars1 sistemik bir
reaksiyondur. Hepatositlerden akut faz proteinlerinin sentezi IL-6, IL-1 ve TNF gibi
bazi sitokinler tarafindan diizenlenir. Her ii¢ sitokin aktive monositlerden koordine
olarak salmabilir ve biri digerini etkileyebilir. Bu {i¢ sitokin kan yoluyla uzak
bolgelere giderek akut faz cevabini olusturur (49,56). IL-6 hepatik protein sentezinin,
dolayisiyla da CRP’nin major indiikleyicisidir (57). IL-6 fibrinojen, alfa-1 asit
glikoprotein, alfa-1 antitripsin, haptogloblin, alfa-1 kimotripsin, C3, serum amiloid A
ve CRP’nin yapimini uyarirken, prealbumin, albumin ve transferrin gibi proteinlerin
yapimini engeller (49,56). IL-6 inflamatuar cevabin dnemli bir mediatoriidiir.

Enfeksiyon etkeni mikroorganizmalar ve onlarin irilinlerine karst konak
savunmasinda yer alan hiicrelerce ve hasar goren dokular tarafindan salgilanir. Sepsis
ve oOzellikle gram (-) bakterilerin yaptig1 septik sokta IL-6 ve TNF a seviyeleri
yiksek bulunmustur (58). Bakteriyel menenjitlerde de BOS’ta ve kanda IL-6
konsantrasyonu yiikselmistir (59). Enfeksiyon sirasinda bazi sitokinler birbirini
etkiler. IL-1 ve TNF direkt olarak IL-6 genine etki ederek IL-6 yapilmasini arttirir
(59).
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Son yillarda 16kositler ve fibroblastlar i¢cin kemotaktik aktivitesi olan yeni bir
sitokin ailesi tanimlanmistir. Bu kemotaktik sitokinler kemokinler olarak
adlandirilmistir ve yaptiklar1 ise yonelik isim alirlar (60). Kemokinler monosit,
makrofaj ve endotel hiicreleri gibi ¢esitli hiicreler tarafindan olduk¢a fazla miktarda
tiretilirler. Lokositleri aktive edebilirler ve bu durumda inflamasyonun potent
mediatorleri olarak rol alirlar. Bakteriyel enfeksiyonlara karst konak savunmasinda
onemli role sahiptirler (61).

IL-8 kemokin ailesinin iiyesi olan bir sitokindir, primer olarak mononiikleer
fagositlerden, endotelyal ve epitelyal hiicrelerden kaynaklanan IL-8, ayn1 zamanda T
hiicreleri, eozinofiller, nétrofiller, fibroblastlar, keratinositler, hepatositler ve
kondrositlerden de salgilanabilir. Kemokinler hedef hiicrelerin dominant olarak
biiylimelerinden ziyade fonksiyonlarini etkiler. Doku yaralanmasi ve inflamasyonu
olan yerlere spesifik tipte hiicrelerin gogiinde onemli rol oynar (62). IL-8;
noétrofillerin - mobilizasyonunu, aktivasyonunu ve degranulasyonunu saglar,
angiogenezde rolii vardir (60). IL-8 Iokositlerin vaskiiler endotele stabil olarak
baglanmasi i¢in adezyonunda rol oynar, nétrofillerin migrasyonunda gradyan saglar.
Notrofiller icin en potent kemotaktiklerden biri olan 1L-8, inflamatuar yanitta diger
kemotaktiklerle karsilastirildiginda daha ge¢ ortaya cikar. Ornegin 1dkotrien B4
(LTB4) hiicre aktivasyonunda dakikalar i¢inde ortaya ¢ikip, 3 saatte pik yaparken
konsantrasyonu azalmaya basladiginda IL-8 yeni sentezlenerek sekrete edilir ve
salgilanmasi 24 saat siirer (63).

IL-10 monosit, makrofaj, T lenfosit, dendritik hiicreler ve mast hiicrelerinden
salgilanan, genis antiinflamatuar ve antiallerjik spektrumu olan bir sitokindir.
Proinflamatuar sitokinleri (IL-1 B, TNF-a, IL-6) ve Th2 hiicrelerini uyaran IL-4, IL-
5’1 inhibe eder (64). IL-10 makrofajlarda nitrik oksit sentaz (iNOS), siklooksijenaz
(COX-2) gibi inflamatuar enzimlerin sentezini inhibe etmektedir (65).

Tiumor Nekrotizan Faktor (TNF), ¢ok sayida hiicreden salindigi gibi yine ¢ok
sayida hiicreyi etkileyebilmektedir. Genel olarak biyolojik etkileri sunlardir;
fibroblastlar1 uyararak kollejenaz salinmasi ic¢in uyarir, vaskiiler permeabiliteyi
arttrrr, IL-1 a ve B, IL-6, IL-8 gibi sitokinlerin ve matriksmetalloproteinazlarin

(MMP) salinimini indiikler, adezyon molekiillerinin iiretimini arttirir (66).
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Sitokinlerin klinik 6nemi

Sitokinlerin hastaliklarin tanisi, tedavisi ve hastaliklardan korunma agisindan klinik
Oonemi gittikce artmaktadir. Bazi sitokinlerin viicut sivilarinda veya serumda 6l¢tiimii
bazi hastaliklarin tanisinda Onem tagimaktadir. Sitokinler inflamatuvar siirecin
diizenlenmesinde 6nemi olan kiigiik proteinlerdir. Cocuklarda sepsis, menenjit,
piyelonefrit gibi ¢esitli enfeksiyonlarda inflamatuvar sitokinleri olusturan ve
bakteriyel patojenlere karsi tiretilen TNF-a, IL-1, IL-6 en gii¢lii proinflamatuvar
sitokinlerdir (52,67). IL-6, akut faz yanitin1 baglatan, pirojen olarak goérev alan ve
inflamatuvar siirecin erken doneminde ortaya ¢ikan proniflamatuvar bir sitokindir.
IL-8 nétrofiller icin giiclii bir kemotaktik faktdrdiir. USE geciren infant ve gocuklarmn
serum ve idrarinda IL-6, IL-8 gibi inflamatuvar sitokinlerin yiiksek oldugu
saptanmistir (68,69). Renal inflamatuvar hastaligi olanlarin serumunda ve buna ek
olarak diyabetik nefropatili ve lupuslu hastalarin bobrek biyopsi drneklerinde yiliksek
IL-6 seviyeleri saptanmistir. IL-6, bakteri invazyonuna, 6zellikle de P fimbriyali
E.coli’ ye karsi, liroepitelyal hiicrelerden salgilanmaktadir (70). Serum sitokin diizeyi
ile idrar sitokin diizeyi arasindaki zayif iliski USE’ nin engellenmesindeki nemli

rolii olan sitokinlerin {iriner sistemde lokal olarak {iretildigini diistindiirmektedir.

2.4.2. Konaga ait predispozan faktorler

1-)Vezikoiireteral reflii
Primer
e Intramural iireterin kisalig1
e Ureteral duplikasyon
o Ektopik iireter, lireterosel
Sekonder
e Infravezikal obstruksiyon (Posteroiiretral valv, iiretra darlig1)
e Norojen mesane
¢ Non-norojen ndrojen mesane (Hinnman sendromu)

e Enfeksiyon
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2-) Obstruksiyonlar
Dogumsal
e Urereopelvik ac1 darlip
e Ureterovezikal darlik
e Posterior iiretral valv
e Uretra darhg
Edinsel
e  Uriner sistem taslari
e Yabanci cisim (kateter, bakteri artiklar)

e Distan basi

3-) Cesitli malformasyonlar
e Multikistik displastik bobrek
e Hipoplastik bobrek
e Atnali bobrek

4-) Kateterizasyon ve enstriimentasyon

5-) Uretranin kisa olusu
e Kiz ¢ocuklar
e Uygunsuz anogenital hijyen

e Kil kurdu enfestasyonlari

6-) Diger
e Gebelik

e Genetik predispozisyon
Vezikoiireteral reflii
Erken ¢ocukluk déneminde USE’ye yol agan énemli bir predispozan faktordiir. Bir

tan1 degil, mesanedeki idrarin iireterlere geri kagmasi anlamina gelen radyolojik bir

bulgudur. Reflii saptandiginda buna yol agan nedeni arastirmak gerekir.
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Vezikotireteral reflii (VUR)’ ye yol agan nedenler primer ve sekonder nedenler
olarak simiflandirilir.

Primer VUR: Altta yatan herhangi bir noromiskiiler bozukluk veya
obstruktif hastalik yoktur. Vezikoiireteral birlesim bolgesindeki deformite ve
malformasyonlar sonucu ortaya ¢ikar. En sik goriilen primer neden lireterin mesane
kas tabakasi arasinda seyrettigi tiinelin kisa olusu ve burada idrarin geri kagmasini
engelleyen mekanizmanin yetersiz kalisidir. Primer reflii tek ya da ¢ift tarafli olabilir,
cift tarafli ise reflii dereceleri farkli bulunabilir.

Sekonder VUR: Ureterovezikal anatomi normaldir. Mesanenin fizyolojik
bosaltimini engelleyen ve mesane i¢i basincin yiikselmesine neden olan ndrojenik
mesane, disfonksiyonel iseme, mesane boynu obstruksiyonlari, posterior iiretral valv,
tireterosel, divertikiil gibi yapisal ve norojenik nedenlere bagli olarak ortaya ¢ikar
(71). Refliiye sebep olan obstruktif durumlardan en sik goriileni posterior iiretral
valvdir. Iseme disfonksiyonlar1 da tedavi edilebilir olmalar1 ve VUR etyolojisinde
yer almalar1 nedeniyle son yillarda daha fazla 6nem kazanmis olan bir hastalik
grubudur. Sekonder reflii iki taraflidir, iki tarafin derecesi birbirinin ayni ya da
benzerdir.

Glinliimiizde Ureterovezikal bileske anatomisinin kalitsal gegis gosterdigi ve
refliiniin ailevi 6zellikleri bilinmektedir. VURu olan kardeslerin incelemelerinin
yapildig1 bazi arastirmalarda %35 oraninda VUR saptanmis ve bunlarin %75 inin de
asemptomatik oldugu belirlenmistir (72).

Refliisti olanlarda, reflii nefropatisi ve renal skar insidansi refliiniin derecesi
ile birlikte artis gosterir. Intrarenal reflii, skar gelisme riskini artiriyor gibi
goriinmektedir. Ureteral dilatasyonu olmayan, vezikoiireteral bélge anotomisi normal
olan, grade 1 ve 2 refliisii olan hastalarin %80'inde yasin ilerlemesi ve ¢ocugun
lineer biiylimesine paralel olarak, treterin intravezikal segmenti de uzadigindan
zamanla VUR kendiliginden ortadan kalkar (1,12)

VUR, bakterilerin iist {iriner sisteme kolayca ulagsmasimna yol acarak
piyelonefritik skarlagsma, reflii nefropatisi, hipertansiyon ve bobrek yetmezligine yol
acabilir. VUR, duplikasyon, multikistik displasik bobrek, iireteropelvik a¢1 darligi

gibi ¢esitli iiriner sistem malformasyonlari ile birlikte bulunabilir.
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VUR kagisin boyutuna gore derecelendirilir. En sik kullanilan smiflama

uluslararasi siniflamadir.
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Sekil 3: Vezikoiireteral refliide uluslararasi simiflama (73)

Vezikoiireteral refliiniin uluslararasi derecelendirilmesi:

1. Derece: Mesaneyi dolduran kontrast madde iseme esnasinda ancak iireterin distal
kesimine ulasir.

2. Derece: Kontrast madde renal kalikslere kadar ¢ikar.

3. Derece: Ureter, renal pelvis ve kalikslerde orta dereceli dilatasyona ragmen,
heniiz renal kaliksler kiintlesmemistir.

4. Derece: Ureter, renal pelvis ve kalikslerdeki dilatasyonlar yaninda renal kaliksler
kiintlesmistir.

5. Derece: Refliiniin bulundugu tarafta ileri derecede hidrotireteronefroz ve kivrintili
bir iireter mevcuttur.

Idrar yolu enfeksiyonu gelismesinin énlenmesi ile reflii nefropatisinin biiyiik
Olclide engellenebileceginin anlagilmas1 ve izlemde O©nemli oranda spontan
diizelmenin oldugunun bilinmesi nedeniyle konservatif izlem protokolleri giindeme
gelmistir. Yeni protokollerle refliiniin cerrahi tedavisinde O6nemli oranda azalma
olmustur. Bes yasindan kii¢iik cocuklarda iki veya tek tarafli 1-4 dereceli refliilerde
baslangic tedavisi tibbi olmalidir. Daha ileri evreli VUR larda cerrahi tedavi

planlanabilir.
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2.4.3. Mikroorganizmaya ait faktorler

Bakteri sayis1 arttikca enfeksiyonun meydana gelmesi kolaylasir. Enfeksiyon
olusturabilecek bakteri sayisi etkilenen bolgeye gore degisiklik gosterir. Bobrek
medullasinda pH diisiik, osmolarite yiiksek oldugu icin lokosit fonksiyonlari
yetersizdir, bu nedenle medullada enfeksiyon gelisebilmesi igin gerekli bakteri sayisi
kortekste enfeksiyon yapabilecek bakteri sayisindan ¢ok azdir.

Virulans, mikroorganizmanin hastalik olusturma yetenegidir. Konaga giris ve
konagin primer savunma mekanizmalarindan kacis, konak hiicrelerine tutunma
(adhezyon), mikroorganizmalarin ¢ogalmasi ve yayilmasi, konak hiicrelere
toksinlerle yada inflamatuvar cevapla zarar verme, konagin sekonder savunma
mekanizmalarindan kagis bakteriyel patogenezin basamaklarini olusturur (74).

En 6nemli virulans faktorii yapisma (adherans) ozelligidir. Uropatojenik
bakteriler tiroepitelyal reseptorlere baglanarak, iiriner sistemde anatomik ya da
fonksiyonel bozukluk olmasa bile iist iiriner sisteme ulasabilirler. Uroepitelyal
reseptorlere spesifik baglanma, fimbria denilen (H antijeni) pililer ile olur (75).

Virulans faktorleri ile ilgili 6zellikle E.Coli {izerinde g¢esitli caligmalar
yapilmigtir. E.Coli'nin de en Onemli virulans faktorii adherans 6zelligidir.
Uroepitelyal hiicrelere yapisma kapsiildeki adhesinlerle veya P fimbria olarak da
bilinen 6zel bir pili ile olur. P-fimbria E.Coli'nin kapsiiliinde bulunan endotoksinin
daha fazla salinimina da aracilik eder. Piyelonefrite neden olan E. Coli’ lerde P
fimbria varligi % 76-84 iken, bu oran sistite neden olanlarda % 19-23, asemptomatik
bakteriiiriye neden olanlarda %14-18 ve fegesten izole edilenlerde ise %7-16 olarak
bulunmustur.

O antijeni, K antijeni (komplemanla lizisi ve fagositozu engellemede etkili),
H antijeni (flagellar antijen), pili ile tutunma E.Coli nin diger virulans faktorleridir.

Anlatilan viriilans faktorleri 6zellikle anatomik ya da fonksiyonel bozuklugu
olmayan kisilerde goriilen enfeksiyonlarda énemlidir. VUR ya da baska iiriner sistem
anomalisi olan hastalarda bu faktorlere sahip olmayan bakteriler de enfeksiyon etkeni

olabilirler.
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2.5. Uriner Sistem Enfeksiyonlarinda Klinik Bulgular

Uriner sistem enfeksiyonlarinin ¢ocuklarda asemptomatik bakteriiiriden semptomatik
komplike piyelonefrite kadar oldukca genis bir spektrum gdstermesi ve ileride ortaya
cikabilecek komplikasyonlar acisindan hastanin klinik degerlendirilmesinin dogru
olarak yapilmasi biiyiik 6nem tasir (76).

USE’de klinik bulgular ¢ocugun yasina, enfeksiyonun iiriner sistemdeki
diizeyine ve agirhigina gore degiskenlik gosterir. Yenidogan doéneminde bulgular
tiriner sisteme 6zgili degildir. Yiiksek ates yada hipotermi, sarilik yada soluk grimsi
cilt rengi, emmeme, beslenme bozukluklari, tartt alamama, huzursuzluk, konviilziyon
gibi herhangi baska bir enfeksiyonda goriilen bulgular vardir. idrar yaparken aglama
ya da idrar yapamama gozlenebilir. Bu donemde sepsis siklikla tabloya eslik
etmektedir. Kan ve idrar kiltlirlerinden elde edilen mikroorganizmalar % 30
oraninda benzerlik gostermektedir.

Siit cocuklarinda da gogu kez tipik, 6zgiil belirtiler yoktur. Istahsizlik, bulanti,
kusma, tart1 alamama, huzursuzluk, aglama, ates, meningismus, stupor, konviilziyon
gibi belirtiler gozlenir.

Daha biiyiik ¢ocuklarda siklikla tiriner sisteme spesifik semptomlar goriiliir.
Ates, bulanti, kusma, karin agrisi, bel agrisi, yan agrisi, kostovertebral bolgede
duyarlilik artig1 gibi iist USE bulgulari ve diziiri, idrar yapamama, sik idrar yapma,
idrar kagirma gibi alt USE bulgular1 saptanabilir. Ancak diziirinin vajinit, iiretrit gibi
enfeksiyonlarda da goriilebilecegi unutulmamalidir.

Cocuklarda piyelonefrit ve sistitin ayirt edilmesi kolay degildir. Ates, bel
agrist gibi bulgular piyelonefriti, idrar yapma bozukluklar1 sistitin varligini
diisiindiirse de atessiz piyelonefrit olabilecegi gibi, idrar yapma bozukluklar1 fark
edilmeyen sistit de olabilir. Ayrica hi¢ belirtisiz seyreden {iriner sistem
enfeksiyonlar1 da vardir. Cocukluk c¢aginda klinik bulgularla enfeksiyonun yerlesim
yerini saptamak son derece gii¢ olabilir.

Alt USE’de idrar Kkiiltiirinde 100.000 koloni/ml ve daha fazla
mikroorganizma  iireyebilir. Sik idrara ¢ikma  gereksinimi = mesanedeki
mikroorganizmalarin kulugka déonemini kisalttig1 i¢in bakteryel sistit esnasinda idrar

kiiltiirlinde daha diisiik sayida koloni elde edilmesi sasirtict degildir. Orta akim idrar1
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veya kateterizasyonla alinan idrarda 10.000 koloni/ml veya daha az mikroorganizma
iiremesi enfeksiyonu gosterebilir. Sistitli hastalarin ¢ogunda piyiiri vardir. Ureme
yoksa Adenovirus tip 11 veya 21’in neden oldugu viral sistit akla gelmelidir. Akut
hemorajik sistitte siklikla Adenovirus etkendir. Adenovirus sistiti erkeklerde daha
yaygindir, kendi kendini sinirlayan ve yaklasik 4 giin siiren hematiiri ile birliktedir.
Akut piyelonefrit, bobrek parankimi veya toplayici sistemin enfeksiyonu
olup, cocuklardaki idrar yolu enfeksiyonun en agir seklidir ve geriye doniisiimsiiz
renal parankimal zedelenme i¢in biiyiikk bir potansiyel olusturur (77). Cogu vakada
l16kositoz, yiiksek eritrosit sedimentasyon hizi (ESR) ve / veya artmis C-reaktif
protein (CRP) goriiliir. Idrar incelemesinde de 1okosit silendirleri saptanr.
Enfeksiyonun bobrek nedbelesmesinden sorumlu oldugu cesitli arastirmalar ile
belirlenmis oldugundan yeni skarlarin olugmasi veya mevcut skarin ilerlemesi i¢in
enfeksiyonun varligi sarttir. Akut piyelonefritin erken doneminde baslanan
antibiyotik tedavisiyle bobrek nedbelesmesinin onlenebilecegi veya azaltilabilecegi
hem deneysel hem de klinik calismalarla gdsterilmistir. Akut piyelonefrit akut
morbiditesinin yanisira bobreklerde kalici hasar birakabilmesi bakimindan da énemli
bir enfeksiyon olmasi nedeniyle tanisi kesinlesmis ¢ocuklarin hastaneye yatirilmalari

ve parenteral antibiyotiklerle tedavisi sarttir (75).

2.6. Tam ve Degerlendirme

2.6.1. Oykii ve fizik muayene

Uriner sistem enfeksiyonlarinda degerlendirme dikkatli bir dykii alinmast ile baslar.
Mesane bosalmas1 USE olusmasinda ve énlenmesinde énemli bir rol oynadigindan
ayrintili iseme Oykiisii almak, altta yatan iseme disfonksiyonunu saptayabilmek
agisindan 6nemlidir. Kabizligin da USE igin predispozisyon yarattig bilindiginden
defekasyon aligkanliklar: da degerlendirilmelidir.

Vezikotiretral refliiniin aile Oykiisii de sorgulanmalidir. VUR'un ailevi
ozelligi bilinmektedir. Kardeslerin birinde ya da ebeveynde reflii 6ykiisii varliginda

VUR ig¢in anlamli bir risk olustugu gosterilmistir.
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Fizik muayenede Oncelikle agirlik ve boy Olglimleri yapilmalidir. Fizik
muayene bulgular1 siklikla nonspesifiktir. Nadiren enfekte hidronefrotik yada
ksantogranulomat6z bobrek palpasyonla ele gelebilir. Kizlarda perine muayenesi ile
nadiren ektopik lireter agzi, lireterosel ve liretral akint1 goriilebilir. Erkek ¢ocuklarda
testikiiler muayenede epididimit ve epididimoorsit bulgulart saptanabilir. Biiyiik
cocuklarda kostovertebral ac1 ve abdomenin palapasyonu ile agr1 saptanabilir. Ayrica
norojen mesane ile birlikteligi olan lomber bolgedeki skarlar, sakral yag yastiklari,
gamzeler ayrintili olarak incelenmelidir (78).

Genital muayenede, erkekler meatus darliklar1 ve fimozis, kizlar labial
adhezyonlar ya da vulvovaginitis agisindan degerlendirilmelidir. Enkoprezis ve
eniirezis ile birlikte olan iseme bozukluklarinda ayrintili bir ndrolojik muayene ile
perineal ve alt ekstremite reflekslerine bakilmalidir. Lumbosakral muayene ile sakral
dimpling, spinal anormallikler arastiriimalidir. Oykiisiinde siddetli konstipasyon ya

da enkoprezis olan ¢ocuklarda rektal muayene yapilmalidir.

2.6.2. Laboratuvar incelemeleri

idrarin toplanmasi: USE tanis1 koyabilmek igin hekimin siipheci olmasi, kesin
yonlendirici bulgu olmasa da idrar incelemesi yaptirarak hastayr degerlendirmesi
gerekir. USE tanisi uygun kosullarda almmis idrar Srneginden yapilan idrar
kiiltiirtinde anlamli sayida bakteri iliremesi ile konulur. Dogru tam1 koyabilmek,
gereksiz tedavi ve incelemelerden kacinabilmek ve tedavi gerektiren hastalar
tedavisiz birakmamak i¢in idrar 6rneginin dogru sekilde alinmis olmasi, disaridan bir
bulasma olamamasi gerekir. Rutin olarak 6rnek dort sekilde alinar:
1-) Torba 6rnegi
2-) Orta akim idrar1
3-) Sonda ile alinan idrar
4-) Suprapubik aspirasyon

Torba 6rnegi: Idrar kontrolii gelismemis olgularda idrar torbasinin {iretra
agzin1 icine alacak sekilde sabunlu suyla temizlenerek, steril torbanin perineal
bolgeye yerlestirilmesi ile idrar 6rneginin alinmasidir. Torba 6rnegi en az travmatik

fakat kontaminasyon riski nedeni ile en az giivenilen idrar alim seklidir. Bu metod
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kiiltiir negatif oldugunda anlamli bir yontemdir. Kontaminasyon riski torbanin bagl
kaldig1 siirenin uzamasina bagli olarak arttig1 i¢in, bu uygulama ile 30 dakika i¢inde
idrar alinamamaissa torba degistirilmelidir. Siire 30 dakikay1 gecmezse % 98 oraninda
saglikli sonug alinabilir.

Orta akim érnegi: Idrarini kontrol edilebilen ¢ocuklarda en uygun idrar alma
yontemi iretra agzi ve cevresi sabunlu suyla yikanip, sabun artifi kalmayacak
sekilde bol su ile durulandiktan sonra akim ortasi idrarin alinmasidir. Bu sekilde
periliretral bolgeye ulasmis olan bakteriler ilk idrar ile atildigindan hatali bir
sonuctan kacinilmig olur, fakat bu yontem ile alinan idrar 6rneginin perineal bdlgeye
yakinlig1 nedeniyle {iiretra etrafinda kolonize olan bakterilerle kontamine olma
olasihgi vardir. Bu nedenle ¢oklu mikroorganizma ve USE etkeni olmast
beklenmeyen bir etkenin liremesi durumunda kontaminasyon diisiiniilmelidir.

Suprapubik aspirasyon yontemi: Bulasma riski olmadan mesaneden
dogrudan idrar 6rnegi alinabilir. Yenidogan ve siit cocuklarinda bu yontem kolayca
kullanilabilir. Aseptik kosullara dikkat edildiginde komplikasyon ve bulagma
olmadan steril idrar 6rnegi almanin en giivenilir yoludur. Bu nedenle az sayidaki
iireme dikkate alimmalidir. Ozellikle tekrarlanan kiiltiirlerdeki farkli sonuglarda bu
yontem oldukg¢a yararhidir. Sirtiistii yatan bir cocukta mesanenin dolu oldugu
saptandiktan sonra, orta hatta, pubis simfizisin 1-2 cm yukarisindan cilt temizligi
yapildiktan sonra, bir enjektor ile dik olarak 2-3 cm girilerek idrar 6rnegi alinabilir.
Bu yontem herhangi bir enjeksiyon-ponksiyon isleminden agrili degildir,
komplikasyon nadirdir. En sik komplikasyonu 9%0.2-3.2 oraninda gelisebilen
hematiiridir.  Ultrasonografi esliginde yapilmast giivenilirligi artirir.  Barsak
yaralanmasina neden olabileceginden batin distansiyonu olan ¢ocuklarda bu yontem
denenmemelidir. Suprapubik aspirasyon ile idrar &rnegi alinmasi USE tanisinda
“altin standart” kabul edilmesine ragmen invaziv bir yontem oldugundan c¢ok
yaygin degildir.

Sonda yontemi: Psikolojik nedenler ve enfeksiyon bulastirma riski nedeni ile
nadiren kullanilan bir yontemdir, diger yontemler ile basarili olunamadiginda
kullamilir. Infantlarda 5F, daha biiyiik ¢cocuklarda uygun kayganlastirici kullanilarak
8F polietilen feeding sonda kullanimi iiretral travma ve kontaminasyon riskini

minimale indirir (1).
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Hangi yontemle alinirsa alinsin idrar 0rnegi ya hemen kiiltlir ortamina
ekilmeli ya da ekilene kadar 4 °C de saklanmalidir.

Idrarin mikroskobik incelemesi: Pyiiri ve bakteriiiri USE nin iki 6nemli
bulgusudur. Pyliri santrifiij edilmis idrar 6rneginde mikroskop ile x 40 biiyiitmede,
her alanda » 5 lokosit goriilmesi veya santrifiij edilmemis idrarda erkeklerde » 10
16kosit/milimetrekiip, kizlarda » 50 16kosit/milimetrekiip saptanmasi anlamina gelir
ve iiriner inflamasyonun bir gostergesidir. Bakteriiiri olmasina ragmen hastalarin %
34-50'sinde piyliri olmayabilir. Ancak ates, dehidratasyon, renal tiiberkiiloz,
nefrolitiazis ve mekanik irritasyon gibi bazi durumlarda da idrar kiiltiiriinde tireme
olmadan piyiiri saptanabilir. Santrifiije edilmeden; taze idrardan hazirlanarak gram
boyasi ile boyanan preparatlarin 100 X biiyiitmeyle incelenmesi ile her alanda
ortalama en az bir bakterinin goriilmesi idrarin 1 mililitresinde 10 iizeri 5 ve daha
cok bakteri varligina esdeger sayilmaktadir (79). Mikroskopik olarak idrarin
incelenmesi USE diisiiniilen hastada yararli olmakla beraber kesin tan1 koydurucu
degildir. Hastanin tedaviye verdigi yanitin izlenmesinde klinisyene yardimci olabilir.

Idrar mikroskopisinin duyarliligii diisiik oldugundan negatif olmas1 USE'yi
ekarte ettirmez.

Lokosit esteraz: Piyiiriyi saptamak amaciyla kullanilan hizli bir tarama
testidir. Lokosit esteraz dipstick testi notrofiller icindeki esterazi saptayan
histokimyasal bir yontemdir. Idrarda mililitrede 10 ve iizeri sayidaki l6kositi
saptamak icin duyarlilig1 %75-96 6zgiilliigi %94-98°dir. Ancak testin negatif olmasi
taniy1 ekarte ettirmez.

Nitrit testi: Normalde idrarda bulunan nitratin bakteriler tarafindan nitrite
indirgenmesi esasina dayanir. Bakterilerin nitrati nitrite doniistiirebilmesi i¢in idrarin
mesanede en az 4 saat beklemis olmasi gereklidir. Test i¢in en uygun numune tuvalet
egitimini almis ¢ocuklar igin sabah ilk idrardir (75). Ancak az sayida bakteri ile
olusan enfeksiyonlarda yalanci negatiflik sik rastlanilan bir sorundur, testin negatif

olmasi taniy1 ekarte ettirmez.
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Tablo 1: idrar testlerinin duyarhlik ve ozgiilliikleri (tek basina ve kombineli) (80).

Test D“{;‘/Z ;‘l'k Aralik Ozgol)mk Aralik
Lokosit esteraz testi 83 (67-94) 78 (64-92)
Nitrit testi 53 (15-82) 98 (90-100)
Lokosit esteraz ve nitrit testi pozitif 93 (90-100) 72 (58-91)
Mikroskopi, 16kositiiri 73 (32-100) 81 (45-98)
Mikroskopi, bakteriiiri 81 (16-99) 83 (11-100)
Lokosit esteraz testi, nitrit testi ve
mikroskopi pozitif 998 (99-100) 0 (60-92)

Idrar Kiiltiirii: USE tanis1 uygun kosullarda alinmus idrar 6rneginden yapilan

idrar kiiltiiriinde anlaml1 sayida bakteri iiremesi ile konulur.

Tablo 2: USE tanisinda idrar Kiiltiir kriterleri

Idrar ahm yéntemi

Koloni sayisi

Enfeksiyon olasilig1 (%)

Suprapubik aspirasyon

Gram (-) basil ;1 tane bile

% 99 tizeri

Gram (+) kok; 1000-2000

% 95

100.000 tizeri

% 95

10.000-100.000

Enfeksiyon olabilir

Sonda 1000-10.000 Siipheli, tekrarla
1000 alt1 Enfeksiyon degil
Temiz iseme (erkek) 10.000 tizeri Enfeksiyon olabilir
3 ornekte 100.000 tizeri % 95
2 ornekte 100.000 tizeri % 90
1 6rnekte 100.000 tizeri % 80

Temiz iseme (kiz)

50.000-100.000

Stipheli, tekrarla

10.000-50.000

Semptomatikse tekrarla

10.000-50.000

Asemptomatikse enfeksiyon
degil

10.000 alt1

Enfeksiyon degil
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Enfeksiyonun yerinin belirlenmesi: USE idrar kiiltiirii ile kanitlandiginda
alt veya st Uiriner sistemin tutulup tutulmadigina karar verilmelidir. Akut donemde
enfeksiyonun yerlesim yerinin belirlenmesi segilecek tedavi, tedavi siiresi, tiriner
sistemin degerlendirilmesinde izlenecek yol ve hastanin daha sonraki izlemi
acisindan c¢ok degerlidir. Ancak cocukluk ¢aginda akut alt ve iist USE’nin klinik ve
laboratuar bulgular ile ayirt edilmesi oldukea giictiir.

Kiigtlik ¢ocuklarda diziiri, sik idrara ¢ikma ve hafif ates gibi sistit bulgulari ile
kostovertebral hassasiyet, titreme, yiiksek ates gibi piyelonefrit bulgulari belirgin
degildir ve genellikle bu yas grubunda USE lokalizasyonunda yetersiz kalmaktadir.

Laboratuvar ¢alismalarinda piyelonefritte 10kosit degerinin, eritrosit
sedimentasyon hizinin (ESR) ve C-reaktif protein (CRP) degerlerinin yiiksek oldugu
goriiliir. Ancak unutulmamalidir ki; ESR ve CRP akut faz reaktan1 olarak hareket
ederler ve tiim inflamatuvar olaylarda yiikselme egilimi gosterirler (81). ESR kandaki
eritrositlerin 1 saatteki ¢okme hizidir. Eritrosit kitlesi, hacmi, sekli, hiicreler arasi
kuvvetler ve plazma proteinleri ile iliskilidir. Akut doku hasar1 ve inflamasyondan 4-6
saat sonra CRP artar (82). USE mukozal sitokin yanitim tetikledigi icin, ciddi USE
tanimlamasinda ESR ve CRP yiiksekligi faydali olabilir (84).

Bakteriyel enfeksiyona karsit konakgi, birgok immun mekanizmanin devreye
girmesiyle cesitli inflamatuvar molekiilleri dolasima salar ve bu molekiillerin,
enfeksiyonun tanist ve takibinde kullanilabilecegi diislintilmiistiir. Enfeksiyon tanist,
bakteriyemi varligi, hastaligin seyri ve mortalitesi agisindan kullanilan bu belirtecler
arasinda tiimor nekrozis faktor alfa, interlokin 6 ve C-reaktif protein (CRP)
bulunmaktadir. Bu belirtecler ile iliskili ortak problem 6zgiil olmamalar1 ve hastaligin
siddeti ile her zaman korelasyon gostermemeleridir (84). CRP karaciger tarafindan
tiretilen bir akut faz proteinidir. Plazma konsantrasyonlari1 normalde cok diisiik
diizeydedir ama travma, inflamasyon ve doku hasari sonrasi diizeyi birkag Kat artar.
Ozellikle bakteriyel enfeksiyonlar saatler igersinde CRP diizeylerinin hizla
yiikselmesine yol agar ve ayni zamanda CRP’nin salinimu i¢in giilii bir uyaricidir (85).

CRP’nin de novo hepatik sentezi tek bir uyarici sonrasi ¢cok hizli baslar ve
serum konsantrasyonlar1 yaklasik 6 saat civarinda 5 mg/L iizerine ¢ikar, 48 saat
civarinda ise pik serum konsantrasyonlarina ulasir. CRP'nin plazma yarilanma émrii

yaklagik 19 saattir ve CRP’nin dolasimdaki konsantrasyonunun tek belirleyicisi
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sentez oranidir, bu yiizden CRP {iretiminin uyarilmasi patolojik siireglerin siddetini
yansitir. CRP konsantrasyonu inflamasyon ic¢in ¢ok yararli bir nonspesifik
biyokimyasal belirtegtir (86).

Genel olarak infeksiyonlarin erken ayirici tanisinda yiiksek oranda 6zgiil ve
duyarli1 bir belirteg gereklidir. 1990 yilindan itibaren sepsis ve bakteriyel
infeksiyonlarda yiikseldigi tespit edilen prokalsitonin giindeme gelmistir.
Prokalsitonin, son zamanlarda Dbakteriyel enfeksiyon gostergesi olarak
tanimlanmistir, normalde hiperkalsemiye yanit olarak tiroid bezi C hiicreleri
tarafindan salgilanan kalsitoninin bir prehormonu olup, normal kosullar altinda,
serum PCT diizeyleri distiktiir. PCT 116 amino asitten olusan peptittir ve
kalsitoninin ile aym1 peptid dizisine sahiptir ancak PCT’nin herhangi bir hormonal
aktivitesinin olup olmadigi bilinmemektedir (84). PCT diizeyinde, viral infeksiyonlar
ve sistemik immunolojik hastaliklarda belirgin bir artis saptanmaz. Sitokinler ve
CRP’nin aksine nekroz, inflamasyon ve viral infeksiyonlarda PCT seviyelerinde
onemli bir artis goriilmemekte, PCT’nin bakteriyel infeksiyonlara 6zgiin oldugu
kabul edilmektedir (87).

PCT sistemik infeksiyonun baslangicindan itibaren ti¢-dort saat icinde
yiikselir ve 8-24 saat iginde de plato degerlerine ulasir (88,89). Prokalsitonin,
spesifik proteaz tarafindan yikilir. Yaklasik olarak 25-30 saat yarilanma Omriine
sahiptir (90,91).

Cocuklarda ve yenidoganlarda prokalsitoninin akut piyelonefrit ve alt idrar
yolu infeksiyonlarinin ayriminda yiiksek oOzgiillik ve duyarliliga sahip olmasi
nedeniyle CRP ve beyaz kiire sayimina gére daha yararli oldugu saptanmistir (92).

Bu nedenle ¢ocuklarda piyelonefrit tanis1 koymakta veya oral ya da
intravendz antibiyotik se¢ciminde prokalsitoninden yararlanilmasi s6z konusudur.

Enfeksiyonun yerlesim yerinin belirlenmesinde yardimci olabilecek
laboratuvar ¢alismalar1 iginde, idrarda beta 2 mikroglobulin ve laktat dehidrogenazin
yiiksek miktarda bulunmasi, antikor kapli bakteri goriilmesi de piyelonefrit lehine
kabul edilen, ancak pratikte uygulanmasi kolay olmayan yontemlerdir (7). Agir
enfeksiyonlarda kreatinin klirensinde azalma, serum iire ve kreatinin diizeylerinde

azalma olabilir. Ust iiriner sistem enfeksiyonlarinda idrarin konsantre edilme
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yeteneginin Ol¢iilmesi enfeksiyonu saptamada duyarliligr diisiik testler olarak kabul

edilmektedir.

2.6.3. Goriintiileme yontemleri

Tek bir enfeksiyonun bile bobrekte skar olusumu ile sonlanabilecegi, piyelonefritik
atak sayisi ile bobrekteki skar olusumu arasinda dogru orantili bir iligkinin oldugu
deneysel ve klinik verilerle kanitlanmistir. Bu nedenle giiniimiizde giincel egilim,
hangi yas ve hangi cinsiyette olursa olsun, biitin cocuklarin ilk idrar yolu
enfeksiyonu atagi sonrasinda degerlendirilmesi gerektigi yoniindedir (93).

USE geciren ¢ocuklarda iiriner sistemin goriintiilenmesinin amaglari:
1) Uriner sistem taslarini
2) Obstruktif tiropatileri
3) Vezikoiireteral refliiyti
4) Bobrek parankim zedelenmesinin derecesini
5) Bobrek parankim zedelenme riski yiiksek olan gocuklari belirlemektir.

Cocuklarda 1idrar yolu enfeksiyonlarini degerlendirmede kullanilan
goriintiileme yontemleri hastanin yasi, cinsiyeti, gecirdigi enfeksiyon sayist ve
enfeksiyonun anatomik lokalizasyonuna gore farkliliklar gostermektedir. Secilen
radyolojik tetkik;
 Akut idrar yolu enfeksiyonunu degerlendirmeli ve lokalize etmeli
* Renal hasar1 gostermeli
* Genitoliriner anomali varsa ortaya ¢ikarmali
» Zaman i¢inde iiriner traktusda meydana gelebilecek degisiklikleri gosterebilmelidir.

Direkt iiriner sistem grafisi (DUSG): Kolay ulasilabilir, ucuz ve noninvaziv
bir yontemdir. Uriner sistem taslar1, nefrokalsinozis saptanabilir, bobrek boyutlar:
hakkinda fikir verir.

Genislemis bobreklerin varligi ve ekojenite artigt akut piyelonefriti destekler.
Reflii ve renal skar icin yetersizdir.

Ultrasonografi (USG): USE geciren c¢ocuklarda noninvazif olmasi
nedeniyle ilk tercih edilen goriintiilleme yoOntemidir. Agrisiz, noninvaziv, kolay

uygulanabilir ve renal fonksiyonlardan bagimsiz olmast dnemli 6zellikleridir. Bobrek
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biiytikliikleri, ekojenitesi ve konturlart degerlendirilerek parenkimal hastaliklar
hakkinda bilgi edinilebilir. Uriner sistem taslari, iireteral dilatasyon, rezidii idrar,
mesane duvar kalinliklar1 ve trabekiilasyonu, diger batin ve pelvis organlari
kolaylikla degerlendirilebilir. Deneyimli bir radyolog tarafindan yapildigi zaman
fokal renal skar ve komplike olmayan duplikasyon digsinda renal anomalileri
saptamada intravendz pyelografi kadar duyarli bir yontemdir. Uygulayan kisinin
deneyimine bagli olmasi ve akut inflamatuar degisiklikleri saptama duyarliliginin
diisiik olmas1 akut piyelonefrit tanisindaki degerini diisiirmektedir.

Intravenoz piyelografi (IVP): IVP pelvikalisyel sistemin antomik olarak
goriintiilenmesini saglayan tek yontemdir. Vendz sisteme verilen kontrast maddenin
bobreklerde atilimi sirasinda antomik yapi ve bobrek fonksiyonu hakkinda genel
bilgiler verir. Kii¢iik ¢cocuklarda uygulamanin zor olmasi ve alinan radyasyon en
onemli dezavantajlaridir.

Voiding sistoiiretrografi (VCUG): Ozellikle vezikoiireteral reflii, eniirezis,
travma, duplikasyon, posterior liretral valv, iiretral polipler, {ireterosel, iireterin tiretra
icine ektopik acilimi, rektoiiriner fistiil, interseks anomaliler, ndropatik mesane,
mesane divertikiilii ve Tretral striktiirlerin arastirilmasinda kullanilir. Mesane
kateterizasyonu ve kontrast madde ile dolumunu gerektiren, invaziv bir yontemdir.
Yiiksek VUR degerlendirilmesinde hala en degerli yontemdir. IYE sirasinda
yapilmasi, enfeksiyonu iist liriner sisteme tasima riski ve enflamasyona bagli ortaya
¢ikan VUR'un yanlis yorumlanmasi nedeniyle, enfeksiyondan 4-6 hafta sonra
uygulanmasi dnerilmektedir (94). Ancak bazi hastalarda IYE sirasinda olusan gegici
VUR’un saptanmast da anlamli olabileceginden, ozellikle sik IYE geciren
cocuklarda erken evrede idrar steril hale geldikten sonra VCUG ¢ekilebilecegi
bildirilmistir (95).

Radyoniiklid sistografi: Alinan radyasyon dozu floroskopik VSUG sirasinda
alman dozun %]1'1 kadardir. Bu teknikle 2. ve 5. dereceler arasi refliiler
goriintiilenebilir.

Ancak 1. derece refliileri, mesanenin ve tlretranin (Posterior {iretral valv gibi)
yapisal anomalilerini degerlendirmede yetersizdir. Kiz hastalarin tetkik ve takibinde,

VUR’lu kardeslerin taranmasinda kullanilabilir (95).
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Sintigrafi: Renal parankimin goriintilenmesi igin 99mTc ile isaretli
dimerkaptosuksinik asit (99mTc DMSA) ve MAG-3 (mercaptoasetiltriglisin)
kullanilir. Akut piyelonefritte sadece izotopik madde tutulumu azalirken kalici renal
skarlarda tutulumda azalmaya hacim kayb1 da eslik eder. Akut dénemde tutulumda
azalma olan hastalarin %50’sinde 4-6 ay sonra yapilan sintigrafiler dogal izlenir. Akut
piyelonefritte olugan hasarin skar olarak degerlendirilebilmesi i¢in 4-6 aylik bir siireye
ihtiyag vardir. Tc99m-DMSA ile renal Kkortikal sintigrafi iriner enfeksiyonlu
cocuklarda renal hasar1 tanimlamada ve iyilesmeyi ve/veya kalic1 hasar1 belirlemede
kullanilan bir yontemdir. DMSA sintigrafisinin akut piyelonefritin erken tanis1 ve
lokalizasyonunu belirlemedeki duyarliligr %91 6zgiilliigi ise %99 bulunmustur (96).
Tc99IM-DMSA giiclii bir selatlayict ajan olarak kullanilan dimerkaptosiiksinik asidin
teknesyum-99m ile isaretlenmesiyle elde edilmektedir. Tc-99m DMSA tutulumunun
renal kan akimi ve renal doku miktari ile dogru orantili oldugu bir¢ok c¢alismada
gosterilmistir (97). Intravendz yoldan verildikten sonra %901 plazma proteinlerine,
%0-5 arasinda degisen oranlarda da eritrositlere baglanmaktadir (98). Yiiksek oranda
plazma proteinlerine baglanmasi nedeniyle glomeriiler filtrasyona ¢ok az ge¢mekte
biiyiik oranda renal parenkimde tutulmaktadir. Tc99m-DMSA %5-10 oraninda
bobreklerden glomeriiler filtrasyonla atilirken, verilen dozun yaklasik yaris1 uzun siire
(yaklasik 6 saat) bobrek parenkim hiicrelerinde lokalize olur (99,100). Avrupa Niikleer
Tip Birligi Pediatrik Calisma Grubu’nun 6nerdigi dozlar kullanilarak yapilan DMSA
sintigrafisinde tiim yas gruplarinda maruz kalinan radyasyon dozu calisma bagma 0,9
mSv’dir (101). Normalde fonksiyone eden renal korteksde homojen DMSA dagilimi
gozlenir. Fonksiyone etmeyen korteksde, medulla ve toplayict sistemde DMSA
tutulumu gozlenmez. Akut piyelonefritte Tc99m-DMSA uptake’indeki azalmanin
patofizyolojik mekanizmasinin multifaktoriyel oldugu diistiiniilmektedir. Kortikal
Tc99M-DMSA uptake’i renal kan akimma ve proksimal tiibiiler hiicre membrani
transport fonksiyonuna baglidir. Bunlardan herhangi birinde veya her ikisinde gelisen
bir patoloji DMSA uptake’inde fokal veya diffiiz azalma ile sonuglanir. Primatlarda
yapilan deneysel c¢aligmalarda akut piyelonefrite karst erken donemde olusan
inflamatuar yanitta iskemi varligi, indirekt bir kanit olan yiikselmis renal ven renin
diizeyi ile gosterilmistir. Bu nedenle akut enflamasyon alanindaki azalmis DMSA

uptake’i hem fokal tiibiiler hiicre disfonksiyonunu hem de iskemiyi yansitabilir (96).
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DMSA sintigrafisinde akut piyelonefrite ait bulgular genellikle tek veya
multipl, fokal, yumusak kenarli, kontur deformitesi veya hacim kaybi olmadan
radyofarmasotik tutulumunun azalmasi veya tamamen kaybolmasi ile ortaya cikar.
Lezyonlarin biiyiikk ¢ogunlugu iist veya alt pollerde meydana gelirken, bobrek orta
zonu da siklikla etkilenir. Biiylimiis bobrekte diffiiz olarak azalmig DMSA tutulumu
akut piyelonefritte daha az rastlanan sintigrafik bulgulardan birisidir. Matiir bir kortikal
skar DMSA sintigrafisinde genellikle kontraksiyon ve etkilenen korteksde voliim
kaybu ile birliktedir. Bu kortikal incelme renal konturda yassilasma veya kama seklinde
defekt olarak da belirginlesebilir. Matiir skarin sintigrafik bulgular1 lezyonun siddet,
stre ve lokalizasyonuna baghdir. DMSA sintigrafisinde akut piyelonefrite bagh
lezyonlar ile kronik skarlarin ayirici tanisinda deneyim ve klinik bulgular ¢cok 6nem
kazanmaktadir. Ayrica gegici DMSA defektleri hastaligin akut déneminin 3-4 ay
sonrasina kadar kalict olabilmekte, 6-12 ay sonrasina kadar degisim
gosterebilmektedir. Degisik calismalarda akut donemde DMSA sintigrafilerinde
anormal bulgular saptanan bobreklerin 6 aylik bir siire igerisinde %20-50 arasinda
degisen oranlarda normale dondiigi bildirilmektedir (102-105).

DMSA ile bobrekte hasar saptandigi takdirde diferansiyel fonksiyonlarin
saptanmas1 i¢in calismaya MAG3 ditiretik renografi de eklenebilir. Hidronefrozu
olan yenidogan ve kiiciik bebeklerde ditiretik renogramin IVP karsisinda tartisilmaz
bir Gistiinligii vardir (12).

Bunun nedenleri:

1. Yenidoganin bobrek fonksiyonlarindaki immatiirite IVP ile toplayic sistemin 1yi
bicimde goriintiilenmesini engeller.

2. Ince barsaklar1 gazli oldugundan iyi kalitede goriintii elde etmek zordur.

3. Her iki bobregin fonksiyonlarini karsilagtirmali ve sayisal degerlerle ifade
ettiginden IVP ye gore bobrek fonksiyonlarini cok daha giivenilir tanimlar.

Ozellikle ultrasonografik olarak 3. ve 4. derecede hidronefrozu olan
bebeklerde mutlaka yapilmasi gerekli olan bir ¢aligmadir. Bu nedenle, hidronefrotik
bobrege ne zaman miidahale edilmesi  gerektigine  Teknesyum 99
dietilentriaminpentaasetikasit (99mTcDTPA) veya merkaptoasetil triglisin (MAG3)

ile yapilacak diiiretik renogramdaki diferansiyel bobrek fonksiyonunun baslangictaki
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ve izlem sirasindaki degisikliklerine bakilarak karar verilmesi giivenilir bir
yaklasimdir.

Retrograd pyelografi: Nadiren gerek duyulan bu islem, genellikle sistoskopi
esliginde, siklikla iireterin tas veya bagka bir nedenle tikali oldugu durumlarda
yapilir. Uretere sistoskopla kateter yerlestirildikten sonra kontrast madde verilir ve
oblik filmler ¢ekilir.

Bilgisayarh tomografi ve manyetik rezonans: USE'nin rutin
degerlendirilmesinde bu iki yontemin de pratik kullanimi yoktur. Komplike
enfeksiyon varliginda diger yontemlerle tani konamiyor ise renal anomalilerin
gosterilmesi ve hastaligin yayilimi ile ilgili bilgi verebilir (106).

USE’de goriintiileme kimlere, ne zaman, hangi ydntem? sorulari halen
tartismalidir. Eichenwald USE saptanan ¢ocuklarda asagidaki hastalara goriintiileme
onermistir (107);

e Bes yasindan kiiciik febril USE gecirenler

e Ug yasindan kiigiik ilk febril USE gegciren kiz ¢cocuklari

e Erkek cocuklarda herhangi bir yasta gecirilen USE’den sonra
e Tekrarlayan USE’den sonra

e Tedaviye yanitsiz USE’den sonra.

Evans’in 2006 yilinda yaptig1 derlemede USE de yiiksek riskli hastalar; iki
yasindan kiiciik olanlar, piyelonefrit, sepsis bulgular1 gosterenler, tekrarlayan USE
olan olgular, inkontinans ya da iseme bozuklugu gelisen hastalar, 6ykii veya fizik
muayene bulgularinda (antenatal, kisisel ya da ailesel) VUR dahil idrar yolu
anomalisi saptanan olgular olarak belirlenmistir. Bu grup hastalarin tiimiine iiriner
USG c¢ekilmesi, ek arastirmalarin yonlendirilmesini ise iiriner USG ve klinik
degerlendirme sonuglar ile degerlendirilmesini 6nermistir (108):

DMSA taramasi:

e Eger hasta 2 yasindan kiiciikse
e USG taramasi anormal ise
e Akut piyelonefrit var ise (rezidiiel skar olusumunun belirlenmesi i¢gin DMSA

ertelenir)
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VSU:
e Hasta bir yasindan kiigiik
e Profilaktik antibiyotiklere ragmen tekrarlayan USE var
e VUR (1-3) veya mesane ¢ikisi obstriiksiyonu (herhangi bir yas) diisiindiiren
USG bulgular1 mevcut ise onerilir.
Uriner sistem enfeksiyonlarina yaklasimda Royal College of Physicians’mn
USE taramasindaki onerileri ise (109,110)

1 yasin altindakilere:

e Renal USG
e DMSA
e VSU

1-7 yas arasina:
e Batin grafisi
e Renal USG
e DMSA

7 yastan sonra:
e Batin grafisi
e Renal USG

1-7 yas arasindaki ¢ocuklara su durumlarda VSU o6nerilmektedir; taramalarda
herhangi bir anormallik saptanmasi, akut piyelonefrit 6ykiisiiniin olmasi, reflii ya da
reflii nefropati aile 6ykiisii olmasi, tekrarlayan USE dykiisii varligidir.

Tiim bu verilerin 1131nda ilk kez USE gegiren ve uygun antibiyotik tedavisine
yanit vermeyen, zayif idrar akist olan ve batinda kitle ele gelen ¢ocuklarda iiriner
sistem USG mutlaka uygulanmalidir. VSU ¢ekimi ise invaziv bir girisim gerektirdigi
icin, profilaksi tedavisi VUR varligina dayandirilacaksa onerilmelidir. 1 veya IL
derece VUR olan c¢ocuklarda uzun donem proflaktik antibiyoterapi riskleri
muhtemelen yarara oranla agir basmaktadir. III. derece ve iizerinde VUR olan
cocuklar ise iist USE agisindan artmis riske sahip olduklari icin uzun dénemde
proflaktik antibiyoterapiden fayda gorebilirler (111).

Amerikan Pediatri Akademisi’nin 2011 yilinda yayimlanan giincellemesinde ,
ilk kez atesli USE geciren ¢ocuklarin degerlendirilmesinde, anatomik anormallikleri

(6zellikle obstriiksiyon) ekarte etmek i¢in USG yapilmasi 6nerilmektedir. Yine ayni
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giincellemede VSUG ilk kez atesli USE gegiren cocuklarin degerlendirilmesinde
rutin olarak onerilmemekte, USG de hidronefroz, skar, yiiksek dereceli VUR veya

obstriiksiyon diisiindiiren bulgular varsa uygulanmasi onerilmektedir (112).

2.7. Tedavi ve izlem

Zamaninda tanmip uygun antibiyotiklerle yeterli siire tedavi edilmeyen USE
parankimal skar, hipertansiyon ve bobrek yetmezligine sebep olabileceginden uygun
tedavi ve izlem ¢ok onemlidir. Tedavinin amaglar1 akut infeksiyonun temizlenmesi,
komplikasyonlarin 6nlenmesi ve kalici renal hasardan korunmadir. Tedavinin
basarisini belirleyen faktorlerin basinda mikroorganizmalarin antibiyotige duyarliligi,
antibiyotik konsantrasyonu ve tedavi siiresi gelir. Duyarlilik testlerine gore
antibiyotik secimi en uygun yaklasim gibi diistiniilebilir. Ancak kiiltir ve
antibiyogram sonuglarinin 48-72 saatten Once elde edilmemesi ve Ozellikle kiigiik
cocuklarin bu siire igerisinde tedavisiz kalmalarinin bobrek hasari gelisimi agisindan
riskli olmasi nedeni ile USE diisiiniilen bir cocukta antibiyogram sonugclari
beklenmeden antibiyotik tedavisine baglanmasi gerekir.

Yapilan galismalar akut piyelonefrit tedavisinde ti¢ giinden fazla gecikmenin
parankim  zedelenmesini  arttirdigin1  gostermektedir. Bu nedenle sebebi
aciklanamayan atesi olan kiiclik cocuklarda idrar analizi ve idrar kiiltiirii mutlaka
istenmeli ve USE saptanir saptanmaz antimikrobiyal tedaviye baslanmalidir (113).

USE tedavisi ¢ocugun yasina ve hastaligin siddetine gére degisiklik gosterir.
USE geciren 3 ay alt1 infantlarin hastaneye yatirilarak tedavi edilmesi, daha biiyiik
yastaki ¢cocuklar i¢in ise infeksiyonun komplike olup olmadigina gore karar verilmesi
gereklidir (78). Yiiksek ates (>39 C), klinik olarak hasta ya da toksik goriiniim,
devamli kusma, orta veya siddetli dehidratasyon ve huzursuzluk komlipe USE’yi
diisiindiiriir. Komplike olmayan USE olan gocukta ise atesli olmasina ragmen hasta
goriinimii yoktur, dehidratasyon mevcut degildir yada hafiftir, oral sivi ve ilaglar
alabilir ve huzursuzluk yoktur.

Hastaneye yatirilarak genis spektrumlu parenteral tedavi uygulanmasi

gereken durumlar:
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Iki-ii¢ ayin altindaki bebekler

Oral alim1 tolere edemeyen hastalar

Sistemik enfeksiyon bulgularinin olmasi

e Immun yetmezlik durumunun olmasi

Uc aydan kiiciik bebeklerin tedavisi : Bu yas grubundaki hastalar hastaneye
yatirilarak parenteral tedavi ile izlenmelidir.Genellikle ilk secenek olarak Onerilen
parenteral ampisilin ve aminoglikozid (iv veya im) kombinasyonudur, 3. kusak
sefalosporin ile birlikte aminoglikozid kombinasyonu da baska bir segcenek olabilir
(78, 114). Seftriakson yarilanma émriiniin uzun olmasi sebebiyle USE tedavisinde ilk
tercih edilecek ilag olabilir ancak yenidoganlar ve hiperbilirubinemisi olan
bebeklerde kaginilmalidir.  Aminoglikozidlerin ototoksik ve nefrotoksik yan
etkilerine dikkat edilmeli, tedaviye baglamadan 6nce ve sonrasinda giinliik olarak
serum kreatinin diizeyleri Ol¢iilmelidir. Aminoglikozitler ile tedavi ozellikle
Pseudomonas’a karsi etkilidir ve idrarin sodyum bikarbonat ile alkalinizasyonu
aminoglikozitlerin iiriner sistemdeki etkisini artirir (1).

Hasta tedavinin 48. saatinde degerlendirilmeli, iyilesme varsa tedaviye devam
edilerek 10-14 giine tamamlanmali, iyilesme yoksa antibiyograma gore tedavi tekrar
diizenlenmelidir.

USE tedavisinde parenteral yoldan verilebilecek bazi antibiyotikler ve dozlar
tablo 2’de gosterilmistir (80).

Tablo 3: USE nin parenteral tedavisinde kullanilan bazi ampirik antimikrobiyal
ajanlar (80).

Antibiyotik Doz

Seftriakson 75 mg/kg/giin, tek doz
Sefotaksim 150 mg/kg/giin, 6-8 saatte bir
Seftazidim 100-150 mg/kg/glin, 8§ saatte bir
Gentamisin 7,5 mg/kg/giin, 8 saatte bir
Tobramisin 5 mg/kg/giin, 8 saatte bir
Piperasilin 300 mg/kg/giin, 6-8 saatte bir
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Uygun tedavi ile idrar 24-48 saat iginde steril hale gelir, ates ve diger klinik
bulgular 2-3 giinde diizelir, piyiiri 3-4 giinde kaybolur. CRP 4-5 giinde, ESR 2-3
haftada normale doner, idrar konsantrasyon defekti 2-3 ayda diizelir (95).

U¢ aydan biiyiik cocuklarin tedavisi: Kusma, ishal, dehidratasyon ve
bilinen bir anatomik obstruksiyonu olmayan ve akut piyelonefrit diisiiniilmeyen
olgularda tedaviye oral yoldan baglanir. Genellikle kiiltiir dncesi ilk secenek olarak
trimetoprim + sulfometoksazol yada sefalosporinler (sefprozil, sefpodoksim,
sefaleksin,  sefuroksim,  sefiksim)  Onerilmektedir (95). Oral tedavide
amoksisilin+klavulonik asit diger segenektir. Alt iriner sistem enfeksiyonu olan
olgularda 7-10 giinliik tedavi yeterli olmaktadir (115).

Hastada >39°C ates, kusma, yan agrisi gibi bulgular mevcutsa, akut
piyelonefrit diistiniiliiyorsa, hasta hastaneye yatirilarak parenteral antibiyotik ve sivi
tedavisine baglanmalidir. Genellikle ampisilin + gentamisin yada 3. Kusak
sefalosporin + aminoglikozid onerilmektedir. Ug¢ aydan biiyiik, komplike olmayan
USE’de 1-2 giinliik parenteral tedavinin ardindan genis spektrumlu oral antibiyotik
ile 10 -14 giin tedaviye devam edilebilir. Oral tedavide kullanilan ilaglar tablo 3’de
gosterilmistir (80).

Tablo 4: USE’nin oral tedavisinde kullamlan bazi ampirik antimikrobiyal

ajanlar (80).

Antibiyotik Doz

Amoksisilin-klavulonat 20-40 mg/kg/giin, 3 dozda

Trimetoprim-sulfametoksazol | 6-12 mg/kg/giin, Trimetoprim dozu, 2 dozda

30-60 mg/kg/giin, Sulfametoksazol dozu, 2 dozda

Sefiksim 8 mg/kg/giin, tek doz
Sefpodoksim 10 mg/kg/giin, 2 dozda
Sefprozil 30 mg/kg/glin, 2 dozda
Sefuroksim-aksetil 20-30 mg/kg/giin, 2 dozda
Sephaleksin 50-100 mg/kg/giin, 4 dozda

Oral Nitrofurantoin (5-7 mg/kg/giin, 3-4 dozda) de oldukga etkili bir ajandir,

fakat renal dokuda belirgin bir konsantrasyona ulasamadig: igin, febril USE’de
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kullanilmamalidir. Siprofloksasin on sekiz yasindan biiyiik hastalarda rezistan
mikroorganizmalara karsi alternatif bir ajandir. Bununla birlikte cocuklarda
florokinolonlarin ~ klinik  kullannmi  potansiyel kikirdak hasar1  nedeniyle
sinirlandirilmalidir (1).

Bakteriyel sistit tedavisinde idrar kiltiirii ve antibiyogram beklenmeden
ampirik olarak antibiyotiklere baslanabilir. Hastalarin ¢ogunda 2-3 giinliikk
antibiyotik tedavisi sonucu klinik yanit alinir ve 5-7 giinliik tedavi yeterli olur. Eger
3 giinliik tedavi sonrasinda klinik iyilesme saglanmadiysa yeni bir idrar incelemesi
ve kiiltiirii alinmalidir.

USE’de, tedavi bitiminden 1 hafta sonra yapilan idrar kiiltiirii idrarin steril
kaldigin1 garantiler, fakat rutin olarak gerekli degildir (1).

USE 6ykiisii olan her c¢ocuk anatomik bozukluklar agisindan tiim
degerlendirmeleri tamamlanincaya kadar antibiyotik proflaksisi almalidir. Ayrica 3-6
ayin altindaki tekrarlayan USE geciren infantlar, vezikoiireteral refliisii olan
cocuklar, kismi obstruksiyonu olan ¢ocuklar, immunsupresif tedavi alan yada immun
yetmezligi olan ¢ocuklara antibiyotik proflaksisi baglanmalidir (115). Asemptomatik
bakterilirisi olan c¢ocuklarda iseme disfonksiyonu yoksa ve anatomik bir patoloji
saptanmamigsa piyelonefrit riski ¢ok diisiiktiir, bu ¢ocuklarin tedavi edilmeleri sart
degildir. Ancak iseme disfonksiyonu olan ¢ocuklarin tedavi edilmeleri, profilaksi
programina alinmalar1 ve en Onemlisi iseme disfonksiyonu acisindan egitilmeleri
gerekir.

Uzun siireli antibiyotik kullanimi olan hastalarda, intravendz kateteri olan
cocuklarda, parenteral alimentasyon uygulananlarda ve immunsupresif hastaliklarda
fungal USE goriilebilir. Bakteriyel enfeksiyonlarda oldugu gibi 100.000
koloni/ml’den fazla iireme olursa tedavi edilmesi Onerilmektedir. Tedavide 24-48
saat Amfoterisin B intravezikal irrigasyonun etkili oldugu bildirilmistir. Sistemik
enfeksiyonda parenteral Amfoterisin B nin 10-14 giin siire ile kullanimi dnerilmekte

ve flukonazolun da ayni derecede etkin oldugu bildirilmektedir (116).
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Tablo 5: USE’de profilaksi amaciyla kullanilan baz1 antibiyotikler ve dozlari (75) :

Antibiyotik Doz
Nitrofrontain 1-2mg/kg/giin
Trimethoprim+sulfomet 2mg/kg/gilin
Trimethoprim 2mg/kg/gilin
Sefaleksin 5-10mg/kg/giin
Sefadroksil 3-5mg/kg/giin
Sefiksim 1-2mg/kg/giin

(profilakside ilacglar giinde 1 kez ve gece yatmadan énce alinmahdir.)
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3. MATERYAL VE METOT

Bu c¢alisma; 01/07/2010-12/04/2012 tarihleri arasinda Zonguldak Biilent Ecevit
Universitesi T1ip Fakiiltesi Cocuk Acil Servisi'ne ve Cocuk Saglig1 ve Hastaliklari
Poliklinigi’ne, ates sikayeti ile basvuran, ates odagi bulunamayip iiriner sistem
enfeksiyonu diisiiniilen, yapilan idrar kiiltiiriinde iiremesi saptanarak iiriner sistem
enfeksiyonu tanisi konulan, daha dnce hi¢ idrar yolu enfeksiyonu tanisi almamais, 3
ay-16 yas aras1 51 hasta {lizerinde yapildi.

Ates sikayeti ile bagvuran ve dykii ve fizik muayenesi ile USE diisiiniilen tiim
hastalara tam idrar tahlili yapildi; piytiri ve nitrit pozitifligi saptanan 91 hastadan
idrar kiiltiirii istendi, tam kan sayimi, sedimentasyon ve CRP ¢alisilmasi i¢in kan
alinarak laboratuvara gonderildi, interlokin-6, interlokin-8 ve prokalsitonin i¢in kan
ornekleri alindi, bu kanlar daha sonra ¢alisilmak {izere santrifiij edildikten sonra
serum kisimlar1 ayrilarak — 80 dereceye kadar dondurulup saklandi. Idrar kiiltiiriinde
tireme olmayan, idrar kiiltiirii kontamine 6rnek olarak degerlendirilen, tuvalet egitimi
olmayan cocuklarda idrar kiiltiirii torba ile alinan, sonda ile veya suprapubik idrar
kiiltiirti alinmasina engel anatomik bozuklugu olan ve ailesi onay vermeyen 40 hasta,
calisma disinda birakildi. Hastalarin ebeveynlerine ¢alisma hakkinda yazili bilgi
veren bilgilendirilmis onam formu okutularak imzalatildi.

Aksiller 1sinin 38°C ve iizerinde olmasi ates olarak kabul edildi. idrar
kontrolii olan hastalarda orta akim idrar kiiltiirii, olmayan hastalarda idrar katateri ile
ya da suprapubik yontem ile idrar kiiltiirti alind1. Orta akim idrarda 10 tizeri 5, katater
kiltiriinde 10 tzeri 4 ve lizerindeki iiremeler, suprapubik aspirasyonla alinan
kiiltiirlerdeki tiim tiremeler pozitif kabul edildi.

Tim hastalara ilk bagvuru aninda hastanemiz radyoloji kliniginde fiiriner
sistem ultrasonografisi yapildi. Idrar Kkiiltiiriinde iiremesi olan hastalara akut
piyelonefrit ve alt iiriner sistem enfeksiyonu ayirici tanisinin yapilabilmesi i¢in, BEU
tip fakiiltesi niikleer tip kliniginde, ilk 7 giin icerisinde DMSA sintigrafisi yapildi.
Bobreklerde normal radyoaktif madde uptake inin olmasi normal DMSA incelemesi
olarak tanimlandi. Bobrek boyutlarinda degisiklik olmaksizin veya bobrek
boyutlarinda degisiklik ile birlikte, fokal veya multifokal azalmis uptake olmasi

anormal DMSA incelemesi olarak tanimlandi. DMSA sonuglarina gore hastalar alt
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tiriner sistem enfeksiyonu (grup 1) ve akut piyelonefrit (grup 2) olmak iizere 2 gruba
ayrildi. Radyoloji kliniginde 4-8 hafta sonra voiding sistoiiretrogram goriintiilemesi
yapildi. VUR saptanan hastalar uluslar arast1 smiflama sistemine gore
derecelendirildi. USG cihaz1 olarak GE Logiq 9 (GE Heathcare, Mildwaukee, Wisc)
marka cihaz, VSU degerlendirilmesinde Philips marka Tele Diagnost model cihaz,
DMSA degerlendirilmesine Philips-Adaa marka Forte model sift dedektorli Gama
Kamera cihaz kullanildi.

Hedeflenen sayida olguya ulasildiginda, daha 6nceden dondurularak saklanmis
olan serumlardan PCT diizeyi 6l¢iimii BEU Biyokimya Arastirma Laboratuvarinda,
IL-6 ve IL-8 diizeyi &lgiimleri BEU Immiinoloji Arastirma Laboratuvarinda yapildi.
Ornekler ¢alisilacagi zaman oda 1sisinda ¢dziinmeye birakildi. I1L-6 ve IL-8;
eBioscience ticari ELISA kiti kullanilarak, PCT; miniVIDAS cihazinda
B.RHAHM.S PCT ELFA (Enzyme-Linked Fluoorescent Assay) teknigi
kullanilarak, 6nerilen prosediire uygun olarak calisildi. CRP; BEU Immiinoloji
Aragtirma Laboratuvarinda BN Prospec cihazinda ticari nefelometrik kiti
kullanilarak, sedimentasyon; BEU Mikrobiyoloji Arastirma Laboratuarinda Vacuplus
ESR-120 cihaz1 kullanilarak, CBC; BEU Mikrobiyoloji Arastirma Laboratuarinda
Coulter LH 780 Analyzer marka cihaz kullanilarak onerilen prosediire uygun olarak
caligildi.

Calismanin istatistiksel analizlerinde SPSS 13.0 ve Medcalc 7.2.1 paket
programlari kullanildi. Veri setinde yer alan kategorik degiskenler frekans ve yiizde
ile stirekli deger alan degiskenler ortalama, standart sapma, medyan, minimum ve
maksimum degerleriyle birlikte verildi. Siirekli deger alan 6l¢iim degiskenlerinin
normal dagilima uygunlugu Shapiro Wilk testi ile test edildi. Normal dagilim
gostermeyen Ol¢iim degiskenlerinin 2 grup karsilastirmalarinda Mann Whitney U
testi kullanildi. Kategorik degiskenlerin grup karsilasgtirmalarinda Pearson, Yates
diizeltmeli ve Fisher kesin ki-kare testleri kullanildi. Noétrofil, CRP ve ESR
degiskenlerinin gruplara gore cutoff degerlerinin belirlenmesi i¢in ROC analizi
kullanild1. Caligmanin tiim istatistiksel analizlerinde p degeri 0,05'in altindaki

karsilastirmalar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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Calisma, BEU Tip Fakiiltesi Uygulama ve Arastirma Hastanesi Etik Kurul
tarafindan 01/07/2010 tarihli toplantisinda onaylanmustir.

Calisma, BEU Tip Fakiiltesi Uygulama ve Arastirma Hastanesi Radyasyon
Giivenligi Komitesi tarafindan 25/05/2010 tarihli toplantisinda onaylanmustir.

Caligmanin kisilerin yillik doz sinirlarin1 agsmayacagi karar verilmistir.
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4. BULGULAR
Calisma; 01/07/2010 - 12/04/2012 tarihleri arasinda B.E.U Tip Fakiiltesi Cocuk Acil
Servisi’ne ve Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Poliklinigi’ne bagvuran, 3 ay-16 yas arasi

51 hasta tizerinde yapildu.

Tablo 6: Hastalarm kliniksel ozellikleri

Sistit Piyelonefrit dederi
n=28 n=23 p degenl
Yas (ay) 27,54 + 36,17 51,9 £ 4821 0,73
Cinsiyet
Kiz/erkek 171 15/8 0,968
Mikroorganizma
E.coli/digerleri 19/9 20/3 )

Hastalarin 32’ si kiz (%62,7) 19 u erkek (%37,3) idi. Cinsiyet agisindan akut
piyelonefritli hastalar ile alt {iriner sistem enfeksiyonlu hastalar arasinda istatistiksel
fark yoktu (p=0,968). Grup 1’in yas ortalamasi 27,54 + 36,17 ay, Grup 2’in yas
ortalamasi 51,9 + 48,21 ay idi (p=0,73).

Tablo 7: Akut piyelonefrit ve sistitli hastalarin semptomlara gore incelenmesi

Sistit Piyelonefrit Toplam p degeri
n (%) n (%) n (%)
Karm Agrisi 6 (%12,2) 12 (% 23,0) 18 (% 17,8) 0,046
Kusma 6 (%12,2) 14 (% 26,9) 20(%19,8) 0,010
Idrar yaparken 5 (% 10,2) 2 (%3,8) 7(%6,9) 0,436
aglama
Huzursuzluk 14 (% 29,0) 9 (%17,3) 23(%22,8) 0,622
Diziiri 6 (%12,2) 1(%1,9) 7(%6,9) 0,112
Istahsizlik 6 (%12,2) 10 (%19,2) 16(%15,8) 0,166
Sik idrar yapma 3 (%6,1) 0 (%0) 3(%2,9) 0,242
Idrarda renk 1 (%2,0) 2 (%3,8) 3(%2,9) 0,583
degisikligi
Idrarda koku 0 (%0) 2 (%3,8) 2(%1,9) 0,198
degisikligi
Kabizlik 2 (% 4,0) 0 (%0) 2(%1,9) 0,495
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Atese ek olarak sirastyla en sik huzursuzluk (%22,8), kusma (%19,8) ve karin
agris1 semptomlart (% 17,8) eslik ediyordu. Kusma ve karin agrisi semptomlarinin

piyelonefritli hastalarda istatistiksel anlamli daha sik goriildiigii saptandi.

Tablo 8: Akut piyelonefrit ve sistitli hastalarda iireyen bakteriler

Bakteri ads Sistit Piyelonefrit Toplam
n(%o) n(%o) n(%o)

E.Coli 19 (%67,9) 20 (%87,0) 39 (%76,5)
Klebsiella 2(%7,1) 2(%8,7) 4 (%7,8)
Enterobakter 4 (% 14,3) 0(%0) 4 (%7,8)
Enterokok 1(% 3,6) 1 (% 4,3) 2 (%3,9)
Proteus 1(% 3,6) 0(%0) 1 (%2,0)
Citrobacter 1(% 3,6) 0 (% 0) 1 (%2,0)

Kiiltiirde {ireyen mikroorganizmalara gore dagilimlara bakildiginda ise
patojenlerin % 76,5’inin E.coli, % 7.8’inin Klebsiella spp., % 7.8’inin Enterobakter,
% 2’ sinin Enterokok spp., % I’inin Proteus spp., % 1’inin Citrobacter oldugu

saptandi.

36 36
3.6

\ E.coli (67,7)

Enterobakter (% 14,3)
14.3 = Klebsiella(7,1)

M Poteus(3,6)

67.7 M Enterokok(3,6)

M Citrobakter(3,6)

Sekil 4: Sistitli hastalarda iireyen bakteriler
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Alt triner sistem enfeksiyonu grubunun % 67’7 sinde E.coli , % 14,3’ilinde
Enterobakter, % 7,1’inde Klebsiella spp., % 3,6 sinda Proteus spp., % 3,6 sinda
Enterokok spp., % 3,6 sinda Citrobacter tiredigi goriild.

4.3
8.7

E.coli (% 87)
Klebsiella (% 8,7)

87 Enterokok (% 4,3)

Sekil 5: Akut piyelonefritli hastalarda iireyen bakteriler

Ust iiriner sistem enfeksiyonu grubunun % 87°7 sinde E.coli, % 8,7’sinde

Klebsiella spp., % 4,3’tinde Enterokok spp. iiredigi goriildii.

Tablo 9: USG bulgular:

Sistit Piyelonefrit Toplam deseri
n (%) n (%) n (%) b des
Normal 25 (%89,2) 22 (% 95,6) 47 (%92,1)
Kalkiil 1(%3,6) 0(0) 1(%2,0)
Pelvikaliektazi 1(%3,6) 0(0) 1(%2,0)
USG Hidronefroz 1(%3,6) 1(4,4) 2(%3,9) 0617
Toplam n (%) 28 (%100,0) | 23(%100,0) | 51(%100,0)

Biitiin hastalara triner sistem ultrasonografisi c¢ekildi, alt iiriner sistem
enfeksiyonu grubunun 3’tinde, ist iriner sistem enfeksiyonu grubunun 1’inde
patoloji saptandi. Patoloji saptanan sistitli hastalarin 1’inde sol bobrek inferior polde

milimetrik ekojenik goriiniim, kalkiil izlendi, 1sistitli hastada sag bobrekte minimal
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pelvikaliektazi, digerinde ise bilateral grade-1 hidronefroz saptandi, bu iki hastanin
VSUG incelemesi normal olarak degerlendirildi.
USG de patoloji saptanan piyelonefritli hastada ise sol bobrekte grade-1

hidronefroz saptandi, bu hastanin VSUG incelemesi normal olarak degerlendirildi.

Tablo 10: Akut piyelonefritli ve sistitli hastalarda inflamatuvar belirteglerin

karsilastirllmasi

Sistit Piyelonefrit ..

(n=28) (n=23) P degert
Beyaz Kiire Sayisi 12950,00 (5900- 13100,00 (7300- 0.940
/mm3 37300) 19800) ’
Notrofil Sayist /mm3 48,00 ( 0-84) 68,00 (20-82) 0,014
CRP(mg/1) 1.0 (1,0-147,0) 45,0 (11,0-188,0) <0,001
ESR (mm/h) 20,0 (1,0-107) 46,0 (14,0-139) 0,006
Prokalsitonin (ng/ml) 0,07 (0.04-5,94) 0,08 (0,04-5,02) 0,630
interlskin-6 (pg/ml) 6,60 (0,30-273,9) 7,70 (0,30-254,5) 0,711
interlskin-8 (pg/ml) | 157 (3,20-1806,0) 57,8 (3,20-1828) 0,848

*Sonuglar Median (min-max) olarak gosterilmistir.

Sistemik inflamatuvar belirteglerdan nétrofil sayisi, CRP ve ESR akut
piyelonefrit grubunda, alt iiriner sistem enfeksiyonu grubuna gére anlamli derecede

yiiksek bulundu. IL-6, IL-8, PCT diizeyleri arasinda anlaml1 bir farklilik saptanmada.

Tablo 11: Akut piyelonefritli hastalarda ESR, CRP ve mutlak nétrofil sayisimin

duyarhhik ve ézgiilliikleri

m ROC egrisi
Esik deger Du)(’;r;lhk Ozgg(;l)l ik altinda
0 0 kalan alan
ESR (mm/sa) 12 100 40 0,73
CRP (mg/l) 8,6 100 63 0,79
Mutlak notrofil
say1st /mm3 56 69.6 14 0,70
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Akut pyelonefritli hastalarda, istatistiksel olarak CRP’nin esik degeri 8,6
mg/l, ESR’nin esik degeri 12 mm/sa, mutlak notrofil sayisinin esik degeri %56
belirlendi. Bu esik degerlerde akut piyelonefrit tanisinda mutlak nétrofil sayisinin
duyarliligr %69,6, 6zgilliigii %71,4, CRP’nin duyarlilig1 %100, 6zgilligi %63,0,
ESR’nin duyarliligi %100, 6zgilligii %40,0 bulundu.

Tablo 12: Akut piyelonefritli hastalarda farkh esik degerlerinde CRP’nin
duyarhhik, ozgiilliikk, PKD, NKD ve dogruluk oranlari

> 10 > 20 >30
Duyarlilik(%) 100 82,6 69,5
Ozgiilliik (%) 60,7 64,2 71,4
PKD(%) 67,6 65,5 66,6
NKD(%) 100 81,8 74,0
Dogruluk(%) 66,6 72,5 70,5

CRP i¢in esik degerleri 10, 20, 30 mg/l, PKD; pozitif sonucun kestirim degeri, NKD;
negatif sonucun kestirim degeri

Tablo 13: Akut piyelonefritli hastalarda farkh esik degerlerinde ESR’nin
duyarhhik, ozgiilliikk, PKD, NKD ve dogruluk oranlari

ESR (mm/sa)
>20 > 30 >40
Duyarlilik (%) 86,9 69,5 52,1
Ozgiilliik (%) 46,4 64,2 75,0
PKD(%) 57,1 61,5 63,1
NKD (%) 81,2 72,0 65,6
Dogruluk(%) 64,7 66,6 64,7

ESR i¢in esik degerleri 20, 30, 40 mm/sa, PKD; pozitif sonucun kestirim degeri,
NKD; negatif sonucun kestirim degeri
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Tablo 14: Akut piyelonefritli hastalarda farkh esik degerlerinde mutlak nétrofil
sayisinin duyarhlik, ézgiilliik, PKD, NKD ve dogruluk oranlar:

Mutlak nétrofil sayis1 (%0)
>60 >70 >80
Duyarlilik(%) 65,2 39,1 17,3
Ozgiilliik (%) 71,4 78,5 89,2
PKD(%) 65,2 60,0 57,1
NKD(%) 71,4 61,1 56,8
Dogruluk(%) 68,6 60,7 56,8

Mutlak nétrofil sayist i¢in esik degerleri % 60, 70, 80, PKD; pozitif sonucun kestirim
degeri, NKD; negatif sonucun kestirim degeri

CRP, ESR ve mutlak nétrofil sayist icin, farkli esik degerlerinde 6zgiilliik,
duyarlilik, PKD, NKD ve dogruluk oranlar1 hesaplandi (Tablo 12, 13, 14). CRP i¢in
esik degeri 30 mg/l ve iizerinde alindiginda, duyarlilik ve 6zgiilliik sirasi ile % 69,5,
% 71,4, ESR i¢in esik degeri 40 mm/sa ve iizerinde alindiginda, duyarlilik ve
ozgiillik siras1 ile % 52,1, 75,0, mutlak noétrofil sayist i¢in esik degeri % 80 ve
tizerinde alindiginda duyarlilik ve 6zgiilliik sirasi ile % 17,3, % 89,2 saptandi.
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5. TARTISMA

Cocukluk déneminde iist solunum yolu enfeksiyonlarindan sonra en sik karsilagilan
enfeksiyonlar iiriner sistem enfeksiyonlaridir (7). Hastalik erken taninmadigi ve
dogru tedavi edilmediginde bobrekte skar olusumu ve kronik bobrek yetmezligi gibi
ciddi komplikasyonlarla karsilasilabilir.

Tedavideki basarilara ragmen tekrarlayan veya yetersiz tedavi edilen olgular
hipertansiyon, ilerleyici bobrek yetmezligi gibi ciddi mortalitesi olan hastaliklarla
hekim karsisina gelebilmektedir. Ulkemizde kronik bobrek yetmezliklerinin &nde
gelen nedeni USE’dir. Ozellikle erken cocukluk ¢aginda USE tanisinin erken
konmasi, dogru ve zamaninda tedavi ile profilaksi protokollerinin belirlenmesi; skar,
hipertansiyon ve kronik bobrek yetmezligi gelisiminin 6nlenmesi agisindan biiyiik
Onem tagimaktadir.

Uriner sistem enfeksiyonu, yenidogan déneminde erkek cocuklarda daha
fazla goriilmekte, ancak 2.ay itibariyle idrar yolu enfeksiyonu sikliginda iistiinliik kiz
cocuklarma geg¢mektedir (7,117). Bizim calismamizda da olgularin ¢ogunlugunu
(%62,7) kiz cocuklar olusturmaktaydi. Diinyanin ¢esitli merkezlerinden yapilan
calismalarda da kiz ustiinligli saptanmustir.

Idrar yolu enfeksiyonuna yol acan etkenler genellikle gram negatif bakteriler
olup, bunlar arasinda da en sik izole edilen E.coli’dir. Ulkemizde ¢esitli bolgelerden
elde edilen ¢aligma sonuclarma gore gocuklardaki E.coli izolasyon siklig1 %43 — 66.6
arasinda degismektedir. Alpay ve ark. (118) yaptiklar1 bir arastirmada %66.4 E.coli,
%4.7 Klebsiella, %16.4 Proteus, %5.5 Pseudomonas izole etmislerdir. Giirgdze ve
ark.’nin 2002 yilinda yapmis olduklar1 bir arastirmada ise %57 E.coli, %21
Klebsiella, %5 Pseudomonas, %20.8 Enterobacter,%7.5 Stafilokok izole edilmistir
(119). 2006 yilinda Isparta’da yapilan ve ¢ocukluk ¢aginda idrar yolu enfeksiyonuna
yol acan E.Coli suslarinin antibiyotik direncinin incelendigi bir aragtirmada ise
%¢45.7 oraninda E.coli, %17.3 oraninda Klebsiella, %10.4 oraninda Proteus, %5.8
oraninda Enterokok ve %6.9 oraninda Enterobacter iiredigi saptanmistir (120).

Bizim arastirmamizda da Tiirkiye’den yapilan arastirmalara benzer olarak en
stk etkenler E.coli (%76,5), Klebsiella spp. (%7.8), Enterobakter (%7.8)

bulunmustur.
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Uriner sistem enfeksiyonlarinda klinik bulgular ¢ocugun yasina,
enfeksiyonun lokalizasyonuna ve agirligina gore degiskenlik gosterir. Qureshi ve ark.
(121)’nin yapmus olduklar1 ¢alismada idrar yolu enfeksiyonu tanisi alan gocuklarin
en sik Klinik prezentasyonunun ates (%92) oldugu bulunmus ve bu bulguyu disiiri
takip etmistir. EIzouki ve ark.’nin (122) arastirmalarinda ise bagvuru anindaki en sik
Klinik bagvuru nedeninin bel ve kostovertebral bolgede agri oldugu, 2. basvuru
nedeninin ates oldugu belirtilmistir. Bizim ¢alismamizda ates sikayetine ek olarak
stirastyla en sik huzursuzluk (%22,8), kusma (%19,8) ve karin agris1t semptomlari
(%17,8) eslik ediyordu. Kusma ve karin agrist semptomlarin piyelonefritli
hastalarda istatistiksel olarak anlamli daha sik goriildiigii saptandi.

Giiven ve ark.’nin (123) yaptiklar1 ¢alismada atesi 38,5 derecenin iistiinde
olan 30 hastadan 20’sinin (%66) pozitif DMSA taramasina sahip oldugu
gosterilmistir.

Benzer olarak Benador ve ark.’1 (124) yaslar1 1 aydan 16 yasa kadar degisen
cocuklardan yalnizca %71 ’inin pozitif DMSA taramasina sahip oldugunu ve ilk kez
atesli iiriner sistem enfeksiyonu gegiren 87 ¢ocuktan 64’iiniin (%74) akut parankimal
degisiklikler gosterdigini belirtmislerdir. Biggi ve ark.’1 (125) ise pozitif ve negatif
DMSA taramasi olan hastalarin maksimum ates seviyeleri arasinda bir farklilik
bulamamiglardir. Bu g¢alismalara benzer olarak bizim c¢alismamizda da atesi 38
derecenin tstiinde olan 51 hastadan 23’iinde (% 45) pozitif DMSA bulgusu oldugu
goriilmistiir. Bu veriler 1s18inda yiiksek atesin, renal parankimal tutulumu ayirt etmede
yeterli bir igsaret olmadigi sdylenebilir.

Piyelonefrit ile sistitin ayirici tanisinda 6zellikle kiigiik ¢ocuklarda
semptomlarin yardimct olamamast nedeniyle arastirmacilar kolay uygulanabilir,
heryerde yapilmasi miimkiin olan tetkiklerle piyelonefrit tanismin koyulup
koyulamayacagini arastirmiglardir. En sik kullanilan akut faz reaktani olan CRP ile
yapilan ¢alismalarda birbirleriyle g¢elisen sonuglar saptanmistir. Giiven ve ark.’nin
(123) g¢aligmasinda serum CRP seviyeleri ve pozitif DMSA taramalar1 arasinda
pozitif bir korelasyon veya herhangi bir iliski saptanmamistir. Biggi ve ark.’1 (125)
CRP’nin duyarliligin1 %64 ve 6zgiilliigiinii %68 saptamislar; ayrica CRP seviyesi ile
kan beyaz kiire sayiminin, agir renal parankimal tutulumlu ¢ocuklar1 hafif ya da orta

siddetli hastaliktan ayirabildigini belirtmislerdir. Ilging olarak ayni ¢calismada WBC
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ve CRP parametrelerinin birlikte kullanilmasiin akut piyelonefrit tanisinin
dogrulugunu artirmadigi, hatta azalttigi belirtilmis, 101 c¢ocuktan 65’inin yanlis
negatif tam aldigin1  gostermislerdir. Ozetle; CRP’nin atesli iiriner sistem
enfeksiyonlarinda 6nemli derecede arttigini, fakat tek basina ya da yiiksek kan beyaz
kiire saymmi1 ile kombineli sekilde iyi bir renal parankimal tutulum belirleyicisi
olmadigr sonucuna varmiglardir. Bununla beraber bu calismalarin aksine bir ¢ok
calismada akut piyelonefritli hastalarda, alt USE olan hastalara gore CRP
diizeylerinin anlamli derecede yiiksek oldugu saptanmistir (126,127,128). Smolkin
ve ark.’nin (126) calismasinda 20 mg/lt ve lizerindeki esik degerlerinde CRP’nin
duyarliligit % 100, ozgilligi % 18,5, Glirgéze ve ark. ‘nin (68) calismasinda 20
mg/It ve lizerindeki esik degerlerinde CRP’nin duyarliligit % 94, 6zgiilliigii % 58
bulunmustur. Birgok arastirmanin degerlendirildigi metaanaliz caligmalarinda
CRP’nin piyelonefrit tanisinda duyarliliginin %85’in ilizerinde, 6zgiilligiiniin %19 ile
%60 arasinda degistigi belirtilmektedir (129). Bizim ¢alismamizda da bu ¢aligmalara
benzer sekilde akut piyelonefrit grubunda, alt USE grubuna gére CRP diizeyleri
anlamli derecede yliksek bulunmustur. Calismamizda CRP’nin esik degeri 8,6 mg/l
belirlenmis olup, bu esik degeri igin duyarlilik ve 6zgiilliik sirasiyla % 100 ve % 63,0
saptandi. Ayrica c¢alismamizda CRP’nin farkli esik degerlerinde duyarlilik ve
ozgiilliikleri hesaplandi, buna gére CRP igin esik degeri 10 mg/l, 20 mg/l, 30 mg/I
olarak alindiginda duyarlilik siras1 ile %100, %82,6, %69,5, ozgiilliik ise sirasi ile %
60,7, %64,2, %71,4 olarak bulundu.

CRP nonspesifik bir test olup pozitif olmasi yada yiiksek ¢ikmasi idrar yolu
enfeksiyonu i¢in tek basina tan1 koydurmaz. Bununla beraber idrar yolu enfeksiyonu
tespit edilmis olan ¢ocuklarda yiiksek CRP diizeylerinin piyelonefrit tanisinda ¢ok
onemli bir bulgu oldugu ¢aligmamizda gosterilmistir. Akut sistit genellikle yiizeyel
olarak sadece mukozal enflamasyona yol agmakta ve daha alttaki dokulari
etkilememektedir, bu nedenle de CRP degerleri genellikle sistit vakalarinda negatif
olarak izlenmektedir.

Tiim enfeksiyon hastaliklarinda oldugu gibi, USE’lerde de beyaz kiire sayist,
notrofil sayis1 ve ESR akut faz reaktani olarak artis gostermektedir. Glirgdze ve
ark.’larinin (68) yapmus oldugu calismada alt USE ile akut piyelonefritte dzellikle

notrofil sayisi yiiksekligi belirgin derecede anlamli saptanirken, yiiksek beyaz kiire
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sayisinin da orta derecede anlamli oldugu gosterilmistir. Garin ve ark.’lar1 (128) ile
Sheu ve ark.’larmin (130) yapmis oldugu calismada akut piyelonefrit ile alt USE’de
beyaz kiire degerleri karsilastirilmis, akut piyelonefrit grubunda anlamli derecede
yiikseklik saptanmistir. Bizim calismamizda Smolkin ve ark.’nin (126) yaptigi
calismaya benzer sekilde kan beyaz kiire sayisinda istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik bulunmamakla birlikte, ortalama nétrofil sayisinin piyelonefrit grubunda %
64,8, sistit grubunda % 48 oldugu izlenmis, bu farkliligin, Giirgdze ve ark.’larinin
(68) galismasi ile uyumlu sekilde istatistiksel agidan da anlamli oldugu saptanmustir.
Calismamizda, akut piyelonefrit tanisi i¢in, %56’lik esik degerinde, mutlak nétrofil
sayisinin duyarliligir %69,6, 6zgilligi %71,4 bulunmustur. Buna ek olarak, mutlak
notrofil sayisinin farkli esik degerlerinde 6zgiilliikk ve duyarliliklart hesaplanmais, esik
deger %60 olarak alindiginda duyarlilik %65,2, ozgiillik %71,4, esik deger %70
olarak alindiginda duyarlilik %39,1, ozgillik %78,5, esik deger %80 olarak
alindiginda duyarhilik %17,3, 6zgiillik %89,2 saptanmuistir.

Kotoula ve ark. (127) ile Garin ve ark.’min (128) calismasinda akut
piyelonefrit ile alt USE karsilastinldiginda, akut piyelonefrit grubunda ESR
diizeyleri anlamli derecede yiiksek bulunmustur. Calismamizda benzer sekilde ESR
diizeyleri akut piyelonefrit grubunda anlamli derecede yiiksek saptanmigtir. Garin ve
ark.’1 10 mm/sa’lik esik degerinde, ESR’nin duyarliligint % 100, 6zgilligiini %8
bulmuslardir. Bizim ¢alismamizda ESR’nin esik degeri 12 mm/sa belirlenmis olup,
duyarliligt %100, ozgiilliigli %40,0 bulundu, esik deger 20 mm/sa alindiginda
ESR’nin duyarliligt %86,9, ozgiilliigii %46,4 olarak saptandi. Her iki ¢alisma da
ESR’nin, akut piyelonefrit tanisinda yeterince spesifik olmadigin1 gostermektedir.

Cocuklarda ve yenidoganlarda prokalsitoninin akut piyelonefrit ve alt idrar
yolu infeksiyonlarmin ayriminda yiiksek duyarlilik ve 06zgiillige sahip olmasi
nedeniyle CRP ve beyaz kiire sayimina gére daha yararli oldugu saptanmistir (92).
Bu nedenle g¢ocuklarda piyelonefrit tanis1 koymakta veya oral ya da intravenoz
antibiyotik seciminde prokalsitoninden yararlanilmasini tavsiye eden bir¢ok ¢alisma
mevcuttur. Smolkin ve ark.’nin (126) yaptigi calismada, akut piyelonefritli
cocuklarda PCT diizeylerinin duyarlilik ve 6zgiilliigiiniin sirasiyla %94,1 ve %89,7
oldugu saptanmis, PCT seviyelerini akut piyelonefritli ¢ocuklarda, alt USE olan

cocuklara gore anlamli derecede yliksek bulunmustur. Benzer sekilde Gilirgdze ve
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ark.’larmin (68) ¢alismasinda PCT’nin akut piyelonefritte duyarliligi %58, 6zgiilligii
%76 saptanmis ve PCT seviyeleri akut piyelonefritli ¢ocuklarda anlamli derecede
yiiksek bulunmustur. Bressan ve ark.’1 (131) renal skar saptanan ve renal skar
saptanmayan USE olan hastalarda PCT, CRP, beyaz kiire ve nétrofil sayilarin
karsilastirmislar, bu laboratuvar parametrelerinden sadece PCT degerinin renal sakar
saptanan grupta anlamli derecede yiiksek oldugunu saptamislar, diger laboratuvar
parametreleri arasinda anlamli bir farklilik saptamamislar, serum PCT diizeylerinin
kalic1 renal skarin 6ngoriilmesinde iyi bir belirte¢ olabilecegi sonucuna varmislardir.
Kotoula ve ark. ‘nin (127) yaptigi caligmada akut piyelonefrit grubunda PCT
diizeylerinin anlamli derecede yiiksek oldugu saptanmistir. Yiiksek PCT degeri ve
akut piyelonefrit arasindaki iyi korelasyon birgok ¢alismada raporlanmasina ragmen;
Giiven ve ark. (123) ile Tuerlinckx ve ark.’nin (132) calismasina benzer sekilde
bizim ¢aligmamizda da PCT diizeyleri arasinda anlamli bir farklilik saptanmamustir.
Yiiksek PCT degerleri siddetli renal tutulumu olan gocuklari belirleyebilir ve normal
ya da disiik PCT degerleri DMSA taramalarindaki ¢ok hafif ya da hafif lezyonlarla
iliskili olabilir. Atesli USE olan ¢ocuklarda belirgin sekilde artmis PCT seviyesi,
hospitalizasyon kararini, antimikrobiyal tedavi yolu ve siiresini etkileyebilir. Diisiik
PCT seviyeleri ¢ocuklar1 zaman alic1 ve kismen invaziv testlerden koruyabilir. Ote
yandan, akilda tutulmalidir ki DMSA sintigrafisi daha gilivenilirdir.

Sitokinlerin hastaliklarin tanisi, tedavisi ve hastaliklardan korunma agisindan
klinik 6nemi gittikge artmaktadir. Sitokinler inflamatuvar siirecin diizenlenmesinde
Onemi olan kiigiik proteinlerdir. Cocuklarda sepsis, menenjit, piyelonefrit gibi ¢esitli
enfeksiyonlarda inflamatuvar sitokinleri olusturan ve bakteriyel patojenlere karsi
tiretilen TNF-a, IL-1, IL-6 en giiglii proinflamatuvar sitokinlerdir (52,67). IL-6, akut
faz yanitim1 baslatan, pirojen olarak gorev alan ve inflamatuvar siirecin erken
doneminde ortaya ¢ikan proniflamatuvar bir sitokindir. IL-8 nétrofiller i¢in giiclii bir
kemotaktik faktordiir. USE gegiren infant ve ¢cocuklarin serum ve idrarinda IL-6, IL-
8 gibi inflamatuvar sitokinlerin yiliksek oldugu saptanmistir (68,69).

Giirgdze ve ark.’lar1 (68) yapmis olduklar1 ¢aligmada kan beyaz kiire ve PCT
yaninda proinflamatuvar sitokinleri de degerlendirmisler ve proinflamatauvar

sitokinlerden TNF-alfa, IL-6 ve IL-1 beta diizeylerinin akut piyelonefritte alt USE’ye
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gdre daha belirgin olmak iizere, USE lerde yiikseldigini ve bu iki grup arasinda
anlaml farklilik oldugunu gostermislerdir. Sheu ve ark.’lar1 (130) akut piyelonefritli
¢ocuklarda serum ve idrar IL-6 ve IL-8 diizeyleri ile; ates, CRP, beyaz kiire sayisi
arasinda korelasyon oldugunu bulmuslardir, bu sonuglar akut piyelonefritli
cocuklarda bakteriyel invazyonun hem lokal hem de sistemik inflamatuvar yaniti
aktive edebildigine isaret etmektedir.

Rodriguez ve ark.’1 (133) akut piyelonefrit ve alt USE ayriminda idrarda IL-6
dlgiimiiniin faydali olup olmadigim degerlendirmisler, cocuklardaki iist ve alt USE
ayriminda idrar IL-6 diizeylerinin faydali oldugu , >15 pg/ml’ lik degerlerin akut
piyelonefrit icin giiglii bir belirteg oldugu sonucuna varmiglardir. Galanakis ve
ark. nin (134) yaptign calismada akut piyelonefrit grubu ile USE disinda atesli
hastalig1 olan kontrol grubu karsilastirilmis, bu iki grup arasinda serum ve idrar IL-6
seviyeleri 0l¢iilmiis, serum IL-6 diizeylerinde anlamli bir farklilik saptanmamuis fakat
idrar IL-6 diizeylerinde akut piyelonefrit grubunda kontrol grubuna goére anlamli
yiikseklik saptanmugstir. Roilides ve ark. (135) USE olan yeni doganlarda serum ve
idrarda IL-6 ve IL-8 seviyelerini ¢aligmislar, sadece idrar IL-6 ve IL-8 diizeylerini
yiiksek saptayabilmigler, serum IL-6 ve IL-8 diizeylerinde kontrol grubuna gore
farklilik saptamamislardir. Yukaridaki calismalarin 1s1ginda goriiliiyor ki; akut
piyelonefrit tanisinda idrar IL-6, IL-8 seviyeleri, serum IL-6, IL-8 seviyelerine gore
daha anlamlidir. Bizim ¢alismamizda benzer olarak akut piyelonefrit ve USE ayirici
tanisinda inflamatuvar sitokinlerden IL-6, IL-8 diizeyleri agisindan iki grup arasinda
anlamli bir farklilik saptanmamustir. Sonuglarimizi dogrulamak igin daha fazla
prospektif calismaya ihtiyac vardir.

Sonu¢ olarak c¢ocukluk caginda goriilen idrar yolu enfeksiyonlarinda akut
piyelonefrit ile sistit ayirict tanisinin yapilabilmesinde CRP, ESR ve kan nétrofil
diizeyinin fayda saglayabilecegi goriilmiistiir. Daha 6nce yapilan ¢aligmalarin aksine
prokalsitonin, IL-6 ve IL-8 diizeylerinin akut piyelonefrit ve alt USE’li hastalar
arasinda anlaml bir farklilik gostermedigi bulunmustur. Akut piyelonefrit tanisinda
altin standart olarak kabul edilen DMSA tetkikinin, her merkezde bulunamamasi,
hastalarin radyasyona maruz kalmasi ve akut parankimal hasar ve eski skar ayriminin
net olarak yapilamamasi goz 6niinde bulunduruldugunda akut piyelonefrit ile sistit

ayirict tanisinda daha diisiik maliyette ve daha kolay ulagilabilir tetkikler olan
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notrofil sayisi, CRP ve ESR olgiimlerinin kullanigli birer inflamatuvar belirteg
olabilecegi sOylenebilir. Bununla beraber sonuglarimizi dogrulamak i¢in daha fazla

kiside yapilmis prospektif ¢calismalara ihtiyag vardir.
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6. SONUCLAR

. Hem piyelonefrit hem de alt iiriner sistem enfeksiyonu olan hastalarda en sik

izole edilen mikroorganizma E.Coli idi.

. Atese ek olarak en sik goriilen semptom huzursuzluk idi. Kusma ve karin
agrist semptomlar1 anlamli olarak piyelonefritli hastalarda daha sik goriildii.
Sistitli ve piyelonefritli hastalar birbirleriyle karsilastirildiklarinda CRP, ESR
ve notrofil sayist anlamli olarak piyelonefritli hastalarda daha yiiksek
bulundu.

Sistitli ve piyelonefritli hastalar birbirleriyle karsilastirildiklarinda beyaz kiire
sayis1, prokalsitonin, serum IL-6 ve serum IL-8 diizeyleri arasinda farklilik
saptanmada.

. Esik deger 10 mg/l olarak alindiginda CRP’nin duyarliligit % 100 iken,
ozgiilligii % 60,7 idi.

. Esik deger 20 mm/sa olarak alindiginda ESR’nin duyarliligi % 86,9 iken,
ozgilligi % 46,4 idi.

. Esik deger %70 olarak alindiginda mutlak nétrofil sayisinin duyarliligt %
39,1 iken, ozgiilligi % 78,5 idi.
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8. EKLER

Ek 1: Etik Kurul Onay1

T.C.
ZONGULDAK KARAELMAS UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI ETIK DEGERLENDIRME
KOMISYON BASKANLIGI

TOPLANTI TARIHI :01/07/2010
TOPLANTI NO : 2010/05

KARARLAR :

11- Fakiiltemiz Dahili Tip Bilimieri BoIimu Cocuk Saghg ve Hastaliklart Anabilim
Dall 6gretim Gyesi Yrd. Dog. Dr. 1. Etem PISKIN'in sorumlulugunda yapilacak

olan “Akut Pyelonefrit Tanisinda inflamatuvar Belirtegleri” baglikli calismasi oy
birlidi ile etik olarak uygun bulunmustur.

ASLI GiBIDIR

Etik Degerlendirme Komisyon Bagkani
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Ek 2: Radyasyon Giivenligi Komitesi Onay1

T.C.
ZONGULDAK KARAELMAS UNIVERSITES]
- Uygulama ve Aragtirma Hastanesi
Radyasyon Giivenligi Komitesi Bag,kanhgl

RADYASYON GUVENLIGI KOMITEST TOPLANTI KARARLARI

TOPLANTI TARIH:25/05/2010
TOPLANTINO  :2010-1

1-Komitemize 21/05/2010 tarihinde bagvurusu yapilan bilimsel saligma degerlendirilmigtir.

Yaptlan degerlendirjme sonucunda; Yrd. Dog. Dr. [.Etem PISKIN damgmanligmda Arag, Gér. Dr. Funda
GOREN KETENCY tarafindan yiirittilecek galigmanm kisilerin yillik doz sinilarin: agmayacag: karari
verilmistir,

ASLI GIBIDIR!

Muhalem AKSU
Fizik Mithendisi
R.G Komitbsi Sekreteri
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