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GIRIS

Bakteriyel idrar yolu enfeksiyonlar (IYE), gocukluk yas grubunda sik
gorilen hastahkiar arasindadir!. [YE'nda klinik belirtiler hastanin yasina bagh
olarak degistiginden ve erken gocukluk déneminde iiriner sisteme yénelik belirgin
yakinmalara neden olmadigindan kolaylikla gézden kagmaktadir. Ayrica
asemptomatik bakteritrinin sik goriiimesinin IYE'nun gocukiuk yas grubundaki
gergek sikhginin bilinmemesinde &nemli bir etken oldugu belirtiimektedir!-3. Bu
konuda yapilmis en yaygin genelleme solunum yolu enfeksiyonlarindan sonra ikinci

sirada hastalik olusturduklaridir4.

Gocuklarda gozlenen I[YE'lan bu yas grubunda hayati lehlike
olusturabileceg@i gibi erigkinlerin de agir bébrek hastaliklarina 6ncilik ettiginden
her iki yagsam dénemi icin de dnem tagimaktadir>. Son yirmi yilda cocukluk gag:
IYE'larinin 8énemi giderek daha iyi anlasihir hale gelirken, iilkemizin &nde gelen

saglik sorunlarindan biri oldugu da bildiriimektedir®.

Enfeksiybn, alt diizeyde kaldi§1 siirece bobrekler igin bir tehlike
olugturmazken (st dizeydeki enfeksiyonlar bébrek fonksiyonlarini degigik
derecelerde bozarak bobrek yetmezligine kadar ilerleyebilmektedir! 2:4,7.8, Sik
tekrarlayan st diizeydeki enfeksiyonlarda bébrek hasar daha siklikla olusabilecegi
gibi ilk enfeksiyonda bile skarlagma oldugu gosterilmistir8:9. Bu nedenle bébrek
hasarini énlemek icin IYE'larinin erken tanimlanmasi, dizeyinin belirlenmesi,
dzellikle Gst diizey IYE'lanmin daha uzun siireli tedavisi ve takibinin gerektigi

bildiriimektedir1-3,7-9,
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21. yozyila girerken tip alanindaki, &6zellikle imrﬁ(jnoloji dalindaki
aragtirmalara hergegen giin yenileri eklenmekiedir. IYElannin patogenezinde ve
bobrek hasarinin olusumu veya onlenmesinde immiinitenin rolinin arastinldig
birgok caligma sirdirilmektedir'®-13, Enfeksiyon etkenlerine karsi viicut direnci
spesifik (6zgul) ve nonspesifik (6zgil olmayan) immin sistem aracihg ile
saglanir. Nonspesifik imminitenin bir pargasimi olusturan kemotaksis, enfeksiyon
odagina hiicrelerin go¢i sonucu enfeksiyonun kontrol altina alinmasinda 6nemli rol
oynayan mononikleer fagositik sistem hicrelerinin bir fonksiyonudur!4.
Nonspesifik immunitenin elkili olabilmesi igin kemotaksisin normal olmasinin
onemi buyuktir. Son yillarda gelistirilen in vitro kemotaksis yontemlerinin yaygin
olarak Klinik uygulamaya girmesi, bir ¢ok yeni kemotaksis bozuklukiarinin
tanmimlanabilmesine yol agmis ve azalmis kemotaktik cevap ile enfeksiyona egilim
arasinda yakin iliski oldugu kanitlanmistir’5-17. [YE'nda nétrofil kemotaksisinin
sekonder siipresyonunun patogenezde énemli rol oynadidi, 6zellikle iist diizey IYE

sirasinda hiicresel immiin cevapta azalma oldugu belirtiimektedir?0-13,18,19,

Calismamizda, [YE'lu gocuklarda nétrofil kemotaksisinin patogenezdeki roli
ve enfeksiyon dizeyinin belirlenmesi igin noninvaziv bir ydntem olarak
kullanilabilecegi gz 6nine ahnarak, klinik, laboratuvar ve radyolojik bulgularia
Ust-alt dizey aynimi yapilan hastalarda notrofil kemotaksisi yoniinden bir farklilik

olup olmadiginin belirlenmesi amaglanmsgtir.




GENEL BILGILER
IDRAR YOLU ENFEKSIYONU

Uriner sistem, gocukluk yas grubunda bakteriyel enfeksiyonlarin en sik
gorildugi yerlerden biridir20. Uretra,mesane, iireterler, bobrek pelvisi, kaliksler
ve bobrek parankimi gibi Uriner sistem bdélimlerinden biri veya birkaginin enfekte
olmasi IYE olarék tanimlanmaktadir3. Uretra ve mesanede enfeksiyon varsa alt
dizey IYE, Ureterler, bobrek pelvisi, kaliksler ve parankim tutuimus ise tst dizey

[YE terimleri kullaniimaktadir?-3.

Cocuklarda IYE'larinin gogu asemptomatiktir ve gocugun yasl ne kadar
kiigiikse belirtiler de o kadar nonspesifiktir’. Bu nedenle gocukluk yas grubunda
gozden kagmakta ve tanida guglik yaratmaktadir’-S. Gorillme sikhigi tam olarak
bilinmemekie ve cesitli yayinlarda farkli sonuglar verilmektedir. IYE prevelansi
yas ve cinse gore degisiklik gdsterir. Yenidogan ddéneminde [YE sikhgt % 0.1-1
arasinda degismektedir. Dlsiik dogum agiriikli bebeklerde sikhidr % 10'a kadar
yikselebilir. Yenidogan doéneminde erkek bebeklerde daha fazia
gﬁrﬂlmektedir‘:zvf’vz‘. Bu doénemdeki [YE'larinin yiksek g6rilmesinin
imminolojik immatirite ile ilgisi oldugu belirtiimektedirl. IYE sikhginin, sit
gocuklugu déneminde % 1, okul 6ncesi % 1.9-4, okul yaslarindaki kizlarda: % 2.5-
5, erkeklerde % 0.03-0.04 arasinda degistigi bildirilmektedir!-2.5,7.8. |YE
sikligi iki yasindan sonra kizlarda artarken, erkeklerde dismektedirt 2,5,
Imminitelerinde bozukluk oldugu bilinen malniitrisyonlu gocuklarda [YE daha sik

gorilmektedir22,




Etyoloji:

IYE'nun en sik etkeni bakterilerdir. Viriis, fungus ve protozoalara bagh
enfeksiyon daha az gorilur'. Gram negatif mikroorganizmalardan en fazla
enfeksiyon etkeni olanlar; E. coli, Klebsiella pneumoniae, Proteus mirabilis,
Enterobacter aerogenes, Pseudomonas aeruginosa, Serratia marcescens ve
Salmonelia'dir3. Gram pozitif mikroorganizmalar ise Staphylococcus epidermidis,
Enterococcus, Staphylococcus aureus ve Staphylococcus saprophyticus olarak
siralanabilir3. En sik saptanan etken E. coli'dif1'3-7123. Tum enfeksiyonlarn %
75-90'indan E. coli sorumludur?.3. E. coli ilk enfeksiyonlarin % 80'inden
fazlasini, tekrarlayan enfeksiyoniarin ise % 75'ini olusturmaktadir’.23. Daha az
stklikla Klebsiella, Proteus, Staphylococcus ve Pseudomonas etken
olabilmektedir2:3:7.23, Proteus, Pseudomonas ve Klebsiella daha gok kronik veya
tekrarlayan enfeksiyonlara eslik eder3.23. Adenoviriis tip 11 ve 21 akut hemorajik
sisti'e neden olur. Candida albicans ise devamli kateter bulunan hastalarda, uzun
stire antibiotik kullaniminda ve immiin yetmezligi olan hastalarda etken olabilir3.

Etken olarak Proteus'un saptanmasi bir enfeksiyon tasinin varhgini gosterebilir23.

Patogenez:

IYE'nunda patogenez mikroorganizmaya ve viicudun savunma sistemine

baglidir3,10,

Bakteriler uriner sisteme direkt olarak {retra yoluyla veya hematojen
yolla girebilirler2:3. En sik gorilen giris yolu iretradan mesaneye bakterilerin
gitkmasidir2:3,8,10 Hematojen yolla bulagma daha gok yenidogan bebeklerde ve
septisemili hastalarda goriilmektedir!-3. Lenfatik bulagmanin da s6z konusu oldugu

belirtilmektedir3.

[YE'nda bakterilerin kaynag: fekal floradir’,10,24. Distal iretrada

kolonize olan bakteriler, idrar yaparken idrarin tirbilans) ile birlikte mesaneye
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ulagir®. Kiz gocuklarinda [YE'nun baslangicindan 6nce vaginal kolonizasyon

gosterilmistir!0,

Enfeksiyon ajaninin patojenitesini belirleyen etmeﬁlér; kolonizasyon,
yapisma ve girme, ¢ogalma, yayilma, immin siéteme direnme ve virulan faktorler
yapma seklinde siralanabilir?5. [YE'na neden olan birgok,bakteri yapigma
yetenegine sahiptir2.3,19,23 E. colinin 150'den fazla 0 Serogrubu vardir ve
sadece bir kagi (01,92,04,06,07,0.75) IYE'ndan sorumludur3. Daha gok E. coli ve
Proteus mirabilis'te bulunan fimbrialar bakterilerin tromukoid veya uroepitelyal
hiicrelere baglanmasini saglarlar:3,10, Tip 1 fimbria, P fimbria ve X fimbria
adlari verilen 3 tip fimbria g6sterilmistir. Tip 1 fimbria epitelyal hiicrelerde
mannoz bulunan reseptdrlere baglanir. Tip 1 fimbria'nin Tamm-Horsfall
proteinine yapigsmasi bakterilerin igeri girmesini engelleyen koruyucu bir
mekanizmadir. P fimbria epitelyal hicrelerde spesifik glikolipid reseptérlere
baglanmaktadir ve mannoza direnglidir. Nefropatik bakteriler mannoza direngli
fimbrialara sahiptirler. .P fimbria'nin Ureteral mukozaya baglanmasiyla bakteriyel
endotoksinin toksik etkisi gorilir ve ureteral peristaltizmin azalmasiyla
bakterinin Ust tarafa gegmesi kolaylagir. Bakleriler lreterde sekonder paraliziye
neden olarak obstriiktif bir etki gostermektedirler. X fimbria da Uroepitelyuma
baglanma yetenedindedir. Ust triner sisteme egilimi vardir ve reseptér yerleri

gbsterilememistir3:10,

Uropatojenik E. coli'ler fimbrialardan bagka virulansi etkileyecek bagka
ozellliklere de sahiptir. spesifik 0-serotipleri, endotoksin yapimi (hemolizin ve
kolisin V gibi) ve mannoza direngli hemagliitinasyona aracilik eden adhezinler
sayilabilir23. Bu virulans fakiorleri anatomik olarak normal Uriner sisteme sahip
olan gocuklarin enfeksiyonu ve kolonizasyonunda énemlidir. Kapsiler K antijenleri
opsonizasyon ve fagositoz olaylarmna karigarak baklterinin invazyonunu artirir.
Bakteriyel endotoksin iireter diiz kaslarina etki ederek peristaltizmi azaltir ve
ureteral obstritksiyona neden olur3:10, Bu tikanikhk sonucu Ureterdeki tirbiilans
akimi etkinligini kaybedeceginden bakterilerin bdbrege ulagsmasi kolaylasir19.

Vezikoiireteral refli'nin (VUR) varhiinda bu olay daha da belirginlesir.




Bakterilerin intrarenal reflist ve bobrek i¢i basincinin artmasiyla skarlagsma

olusur2,10,

[YE'nun olugmasini, tekrarlamasini ve (st diizey enfeksiyonu seklinde

ortaya ¢ikmasini kolaylagtiran nedenler vardir!-3.7,26;

1. Intrensek nedenler:

2. Ekstrensek nedenler:

-Obstriksiyon.

-Staz.

-Vezikoiireteral refli.

-Gebelik.

-Renal skarlar.

-Renal medullanin hiperosmolalitesi.
-Baglanma igin hiicre reseptdr yerleri.
-Immiin yetersizlik.

-Metabolik bozukluklar.

-Genetik predispozisyon.

-B veya AB kan grubu.

-Kabizhk.

-Parazitler.

-Bakterinin invazyon kapasitesinin fazla olmasi.
-Bbbregin kongenital anomalileri.
-Uretraya yapilan girisimler (katater).

-Antimikrobial ajanlar.

En 6nemli faktor idrar akiminin, obstrikksiyon veya mesane disfonksiyonu

sonucu duraksamasidir!-3. Buna yol acan en sik nedenler sunlardir3:

1. Ureter veya iiretrada kongenital anomaliler (valv, stenoz)

N

. Tag

& W

. Norojenik mesane.

(97

. Disfonksiyonel voiding.

. Ekstrensek {ireteral veya mesane basisi.




Bu faktorler sonucu olugan staz enfeksiyona yatkinhig: artirir.

VUR, biiyiiyen bébrekte skarlasmaya yol agmasi nedeni ile gocukluk yas
grubunda bir problem olarak karsimiza ¢ikar!,2,:23,26,27  V(R'un derecesi ile
renal skar sikhi@ arasinda iligki géze carpmaktadir2®. Kronik pyelonefritli
gocuklarin % 90'nda VUR bulunmaktadir2. IYE ile VUR kombinasyonu renal hasar

igin yiiksek bir risk olusturmaktadiri»2,28,

Uriner sistemde bulunan savunma mekanizmalari asagida

siralanmigtir3,10,24;

1.ldrarin antibakteriyal aktivitesi.

2.Postpubertal erkeklerde prostatik sekresyon.
3.Mesane mukozasinin antibakteriyal aktivitesi.

4 .ldrar akiminin mekanik yikama etkisi.

5.ldrarda yiiksek osmolalite ve digiik pH.
6.Uromukoidin bakteri baglanmasini dnleyici etkisi.
7 .Vaginadaki diisik pH.

8.Humoral imminite.

9.Lokal sekretuar imminite.

10.Normal flora.

Oriner sisteme bakterilerin girmesiyle bir immin cevap meydana gelir ve
bunun sonucunda bakteri 6lir veya canhligini surdirerek enfeksiyona neden
olur'0®. Primer savunma mekanizmalan yetersiz kalirsa, 16kosit kemotaksisi ve

fagositoz gibi sekonder olaylar devreye girer24.
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Enfeksiyona karst immun sistemin ¢alismasi su sekilde

gosterilebilir10,25;

Bakteriler
Endotoksin
' \
Kompleman aktivasyonu
immun cevap Prostoglandin salinimi
Kemotaksis-Opsonizasyon l
Diz kasa etki
Fagositoz
Y Y \
Bakteriyal Oksijen radikalleri Lizozimal enzimler

6ldirme

l

Tubuler hicrelerde 6lum

:

Interstisyuma invazyon
Renal skar

Kronik pyelonefrit

Goroldiga gibi immin sistem kontrol edilemez ise, bakterilerin



oldurulmesi ile birlikte driner sisteme de zarar \}ermektedir. Tedavi edilmeyen
renal enfeksiyonu takiben ilerleyici renal hasar in‘flamatuar cevaba bagh olarak
olusabilmektedir!0. Pyelonefritte kronik renal skarlar akut sipuratif faz sirasinda
olusan doku yikimi ve inflamasyon sonucudur2S. Akut enfeksiyon déneminde cgesitli
fakiorlerin etkisiyle notrofil kemotaksisinde azalma meydana gelmekte ve bu azalma

sonucu bébrek hasarinin énlendigi bildiriimektedir!9,30-33,
Klinik:

IYE gocukluk yas grubunda siklikla asemptomatik seyretmektedir!;2.,8,
Semptomatik olgularda yakinmalar gocugun yasina ve mesanenin veya bobregin
tutulumuna bagh olarak degismektedir!-3:23, Yenidoganiarda ve 2 yasin altindaki

gocuklarda belirtiler nonspesifiktir?-3,34,

Yenidogén dénemindeki IYE'lan, ates veya hipotermi, kusma, sarilik, ishal,
abdominal distansiyon, emme giigligi, konvilsiyon, letarji veya irritabilite gibi
belirtilerle sepsise benzer tablo seklinde goriilebilmektedir?-3,23,27,34, Yenidogan
bebekler enfeksiyonu sinirlayamadiklarindan dokuya invazyon fazladir ve
bakteriemi olasih@: yiiksektir. [YE'lu yenidogan bebeklerin % 30'unda pozitif kan

kiiltiira  saptandigr bildirilmektedir23.

Sit cocuklarinda da sistemik hastalik belirtileri vardir, fakat yenidogan
bebekler gibi toksik goriinim genellikle bulunmayabilir. Ates en stk rastlanan
bulgudur2,3,.23, Gelisme geriligi, kilo alamama, kusma, ishal, kann agnsi,
huzursuziuk, istahsizlik, sik idrar yapma ve k(itu kokulu idrar gibi yakinmalar

goriilmektedir1-3.23,

Okul 6ncesi gocuklarda, okul déneminde ve adolesanda yakinmalar driner
sisteme yonelmekiedir. Dizliri ve sik idrar yapma en sik rastlanan yakinmalardir.
Idrar zorlugu, idranni tutamama, eniresis, idrar gapinda azalma, agriya bagh az

idrar yapma, koti kokulu idrar ve makroskopik hematiri, gibi belirtiler

gorilebilir1-3,23,27,34,
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Ust diizey IYE'nda ates, titreme, kusma, bogir agnsi, kostovertebral aci
hassasiyeti (KVAH) ile birlikte sik idrar ve diziri gibi Uriner sisteme y6nelik

yakinmalar da bulunabilir!-3,23,

Alt dizey IYE'nda sik idrar yapma, idrar yaparken agn, idrar zorlugu,
suprapubik agrn ve nadiren makroskopik hematuri gibi belirtiler goériiimektedir!-

3. Ates genellikle saptanmamaktadir.

Cocukluk yas grubunda, bu klasik belirtilerle st diizey |YE'nu alt dizey

IYE'ndan ayirt etmek tedavi ve izlem agisindan énemlidir23.

IYE'lar1 komplike ve komplike olmayan |YE olarak agagida belirtilen

kriterlere gbre ayirt edilebilir23.

Komplike Komplike olmayan

Yag <3 ay >3 ay
Sistemik semptom + -
Bilinen drolojik anomali + -
Fizik inceleme:Ateg + -
Boglur agrisi ( + -
Abdominal kitle + -
Laboratuvar; Nadir patojen + -
Azotemi + .
Lokositoz + -

Obstritksiyonun radyolojik

gosterilmesi + .

Butin yenidogan bebeklerin, pyelonefritin klinik olarak tanimlandig:
hastalarin ve Uriner sistemde mekanik veya fonksiyonel obstriksiyon gosterilen
bitin g¢ocuklarin  komplike IYE'lu olarak kabul edjlmesi gerektigi
belirtiimektedir23,

Kuglk gocuklarda enfeksiyona bagh renal skar riski buyik gocuk veya
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erigkinlerden daha fazladir’,2,4,.23_ [k semptomatik |YE'dan sonra kiziarin %
5'inde, erkeklerin % 13'inde renal skar gelistigi gosterilmistir3S. ik [YE'nu
takiben renal skar olusumu erken taninin ve tedavinin &nemini ortaya
koymaktadir36.37, Kiicitk yasiarda VUR ile birlikte IYE olan hastalann % 98'inde,
radyolojik olarak bébreklerde skar gelistigi bildiriimektedir26. Otopsilerde
rastlanan bdbrek [ezyonlarinin en yaygim pyelohefrittir ve kronik bdbrek

yetmezliginin en sik nedenidir!.14.

Tant:

Semptomatik [YE'nun sikligi asemptomatik bakteriiiri(ASB)'den daha
azdir2:8, ASB prevalansi prematirelerde yaklasik % 3, miadinda yenidogan
bebeklerde % 1, sit gocuklugu dbéneminde kizlarda % 1.8, erkeklerde % 0.5, okul
oncesi dénemde % 0.8-1, okul déneminde % 1.5-4.6 arasinda degismektedir6.8,
ASB'nin sikhgi ve semptomatik |YE'lu gocuklarda yakinmalarin yasa ve enfeksiyon
diizeyine bagl olarak gesitli belirtilerle karslmlz'a c¢tkmasi nedeniyle tani gdzden

kagabilir. Tani igin I[YE'ndan siphelenmek gerekir.

IYE'da tani, idrarda bakterinin varhgini gostermeye dayanir. Semptomatik
hastalarin idrarinda 100.000 kol/ml. veya daha ¢ok tek mikroorganizma Gremesi
IYE igin % 90'dan fazla oranda spesifiktir2:3. 50.000-100.000 kol/ml. arasinda
bakteri bulunmasi [YE'nun sipheli oldugunu dusindurir ve kialtar tekrarn
yapiimalidir!-3, Asemptomatik hastalarda ise kesin tam igin arka arkaya ahinmig 3
idrar kultirinde 100.000 kol/ml. veya daha fazla aym bakterinin go6sterilmesi

gereklidir8.

Idrar kiltird igin, driner akimin diurnal. ritmi nedeniyle ve bakteri
konsantrasyonu daha fazla oldugundan sabah ilk idrar alinmahdir?3. Gocuklarda
idrar elde etmek igin orta akim idrarinin steril tipe alinmasi, steril torba
baglanmasi, suptapubik aspirasyon ve kateterizasyon, gibi teknikler
kullanilabilir1,3,6.23, Suprapubik aspirasyonla alinan idrarda az miktarda bakteri

olsa da IYE tamisi igin degerlidir’,2,23,35  [drarda anlamh sayida bakteri
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bulundugunda, bakteri artiklar nitratiar nitrite dénistirerek test kagitlarinda
renk degisikligi olustururlar. Bu dipstik testlerin enfeksiyon olmasina ragmen %

30 negatif sonu¢ verdigi bildirilmektedir6,38,

Bazi durumiarda IYE olsa bile Kkiltir galismalari ile bakteri

tretilememektedir1,2.6,23,35 By durumlar:

1.Cok diliie idrar 6rneginden kiltir yapilmis olmast,

2.Antibiotik tedavisi ahinmasi,

3.ldrara antiseptik soliisyonlanin karigsmasi,

4.8 < idrar pH < 5,

5.Enfeksiyonun krohik veya hafif olmasi,

6 .Bakterinin L formu olmasi,

7.Ust diizey enfeksiyoniarinda intermittan bakteriiiri,

8 .Bakteri digi bir patojen veya rutin vasatiarda kolay Uremeyen bakteriyel

ajan olmasidir.

Idrarda bakteri, idrarin mikroskopta direkt incelenmesi veya gram boyama

yapilarak bakilmasi ile de gésterilebilir3.23,

Akut pyelonefritte gegici kronik pyelonefritte kalict konsantrasyon

defektleri olusur'-®. ldrar dansitesi 1015'ten azdir.

Ust diuzey [YE'larinda idrarda hafif proteiniiri saptanabilir. Akut
enfeksiyon sirasinda mikroskopik hematiiri, nadir olarak ta makroskopik hematiri

gorilebilir?.

Santrifije edilmemis 1 mm3. idrarda 5-8'den fazla beyaz kiirenin varligi
veya santrifije edilerek elde edilen idrar sedimentinde biyuk biyiitme ile bir
mikroskop alaninda 5 ve daha fazla beyaz kire go6rilmesine piylri adi
verilmektedir1,3. Piyiirinin, idrar kiiltiriinde 100.000 kol/ml. iiremesi olanlarin

% 43-68'inde tesbit edilebildigi bildirilmektedir!,7,39, Piyari her IYE'da
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gorulmediginden taninin atlanmasina yol agmaktadir. Beyaz kire silendirlerinin
olmasi daha ¢ok iist diizey IYE'nu dusundirir!. Bazi durumlarda bakteriyel IYE
olmasa da idrarda piyiri gériilebilir!,6,23, Steril piyuri denilen durumlar

sunlardir:

1 .Dehidratasyon

2.Travma, tag veya Uriner sisteme bir iglem uygulanmasi.

3.Renal tiberkiloz. . ‘

4 .Akut poststreptokoksik glomerilonefrit ve diger nefritler.

5.0Oral polio agisl.

6.Ates.

7.Kimyasal irritasyon.

8.Hiperkioremik renal asidoz.

9.Apandisit.

10.Vulvo-vaginit.

11 Adenoviral sistit.

IYE'nun tanisinda ve (st-alt diizey aynminda kullanilan direkt ve indirekt
yontemler vardir. IYE'larinda diizey belirlenmesinin amaci, hangi hastalara uzun
sireli antibiotik tedavisi ve takip gerektigini saptayarak renal hasari
onlemektir. Renal parankimal tutulum, Uretra ve mesanenin enfeksiyonundan

daha uzun siiren ve yasami biylik oranda tehdit eden bir durumdur?,2,35,40,41,

Ust ve alt diizey |YE'nun belirlenmesinde kullanilan bobrek biopsisi,

iireteral kateterizasyon ve mesane yikama yontemi invaziv uygulamalardir40-43,

Gocuklarda klinige ve basit laboratuar bulgUlara gﬁ‘re Ust-alt diuzey ayrimi
yapilabilir!-3,40,41,43  viksek ates, bogir agrisi ve KVAH, lokositoz, eritrosit
sedimantasyon hizi (ESH)'nda artma ve C-reaktif protein (CRP)'de yikselme gibi
klinik ve laboratuar kriterlerin st diizey IYE'nu goéstermede degerli oldukian
bildirilmektedir40-43.

Ust diizey enfeksiyonlarda, bébrek parankim hasari sonucu idrarda fazla
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miktarda bulunan B o-mikroglobulin, B-glukuronidaz, N-Asetil-B-D-
glukozaminidaz (NAG), laktik dehidrogenaz (LDH), anjiotensin konverting enzim
(ACE), lizozim ve alkalen fosfataz oiglmlerinin enfeksiyon dizeyi tayininde

kullanilabilecedi belirtiimektedir49,44-48

Idrarda antikor kapli bakterilerin go6steritmesi, Tamm-Horsfall proteinine
ve etken olan bakteriye kargi olusan antikorlarin saptanmasi, maksimum idrar
konsantrasyon kapasitesinin o6lgimi, tek doz antibiotik verilmesi ve radyolojik
tetkiklerin de alt-Gst diizey ayniminda kullanilan non-invaziv yéntemier oldugu

bildirilmektedir40,41,43,47-50

Bu yontemlerin hig biri tek bagina kullaniimamakta, klinik ile birlikte
birkag kriter kombine edilmektedir. Kiinik ve laboratuar bulgulara dayah Jodal43
kriterleri, alt-ist IYE'nun belirlenmesinde pek ¢ok pediatrik nefroloji biriminde

guvenle kullaniimaktadir.

Jodal kriterleri su sekilde siralanabilir:

1Klinik bulgular (39 °C'nin Ustinde ateg, b6glr agrisi, KVAH).

2.20 mg/L'den yiuksek CRP.

3.25 mm/h. veya daha yiksek ESH.

4 .Maximal renal konsantrasyon kapasitesinin 815 m Osm/L'nin altinda
olmasi.

5.0 antijeniﬁe karst 1:128'in (zerinde antikor titresi.

6.Radyolojik bulgularin gériilmesi.

Bu kriterlerin her IYE'lu gocuga uygulanmasinin zor olmasi nedeniyle
Jodal kriterleri modifiye edilerek kullamiimaktadir. Son yayinlardan birinde [YE'lu
gocuklarda su testlerde 0-1 pozitiflik varsa alt dizey IYE, 2 veya daha fazla
pozitiflik varsa st diizey IYE olarak kabul edilebilecegi belirtiimektedirt’: 1. Ates
> 38 °C, 2. serum CRP > 10 mg/L., 3. ESH > 25 mm/st., 4. 1-deamino-8-D-
arginin vazopressin'e renal konstrasyon < 810 mOsm/kg.

CRP diizeyinin 6nemini gosteren bir gok calisma yapilmistir41,48,51-53
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Bu gahgmalarda Ust diizey enfeksiyonunun klinik bulgulari ile serum CRP
yiuksekligi birlikte degerlendirildijinde, diizey belirlenmesinde pratikte

kullanilabilecek bir kombinasyon oldugu vurgulanmaktadir.

Radyolojik inceleme, [YE'nda dizey belirlgnmesinde bagvurulabilecek bir
y6ntemdir, bununla beraber altta yatan kolaylastinici faktérlerin saptanmasinda ve
hastanin takibinde de biyik dnemi vardir. Erkeklerde ilk IYE ataginda, kizlarda ise
tekrarlayan ikingci étaktan sonra intravendz pyelografi (IVP) ve miksiyon
sistoiiretrografi (MSUG) gibi radyolojik incelemeler yapulmasnv énerilmektedir2,8.
Rekirren |YE'lu gocuklarin % 30-55'inde VUR bulundugu bildirilmektedir54.
Ayrica |IYE'nun akut ddheminde renal ultrasonografi (RUSG) ile renal veya
perirenal abseler, hidronefrotik degisiklikler, bébregin buyimesi, parankim

kahnhgi, taglar ve bobrek anomalileri degerlendirilebilmektedir2,50:55,

Gocukluk ¢aginda IYE'nun erken tanisi, iist-alt diizey belirlenmesi, IYE'na
neden olan kolaylastiric) faktdrlerin erken tanimlanmasi ve tedavisi ile
tekrarlamalarin 6nlenerek bobrek parankiminin korunmasi prognozun iyi olmasi

acisindan 6nemlidir.
KEMOTAKSIS

Kemotaksis, mononiikieer fagositik sistem hicrelerinin bir fonksiyonudur.
Kemotaksis, bu hicrelerin enfeksiyon odagina dogru hareketi sonucu,
mikroorganizmalarin proliferasyonunun ve geli§imin:in inhibe edilmesini saglar4.
Lékositler disinda, néronal hicreler, timor huCreIéri, fibroblastiar, diz kas ve
endotel hiicrelerinde de gosterilmistirS8. Nonspesifik bagisikhk sistemi igerisinde

incelenen fagositik islev birbirine bagh alti evreden olugsmaktadir:

1.Kemik iliginde yeterli sayida fagositik hiicre yapiimasi,
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2.Dolagima yeterli sayida fagositik hiicre salinmasi,

3.Dolagimdaki fagositlerin enfeksiyon bolgesine gitmeleri,

4.Mikroorganizma ile fagositik hiicre arasinda iligkinin saglanmasi
(Opsonizasyon), ,

5.Mikroorganizmanin fagositik hiicre igine alinmasi (Fagositoz),

6.Granul bosalmasi (Degraniilasyon) ve mikroorganizmanin oldirilmesi

(Killing).

Bu evrelerden herhangi birinde olugacak bir yetersizlik, organizmanin

enfeksiyonlara egiliminin artmasina neden olur15,17,57,58,

Kemotaksis, hiicrelerin kimyasal bir uyarana dogru artmig ve yénlenmis
hareketleri ile gergekiegir. Fagositik hicrelerin, bir uyaranin etkisi olmadan
kendiliginden olugan hareketleri random migrasyon (rastgele hareket) olarak

tanimlanmaktadir59.

Fagositik hiicrelerin, enfeksiyon etkeninin bulundugu alanda hizia
toplanmalarini saglayan kemotaksisi basglatan ve devam ettiren uyaranlara
kemotaktik fakior adi verilmektedir'4-16, Kemotaktik faktorler endojen ve eksojen

kaynakli olabilirler14,60,61,

1.Endojen fakiérler.
a)Kompleman irinleri (C5a, C3a, C567) .
b) Hiicrelerden salinaniar:
-Lenfositler: Lenfokinler.
-Fagositler: Lipooksijenaz driinleri:  Lékotrien By, 5-HETE (5-
hydroxy-6,8,11,14-eicosatetraencic acid), 8-HETE, 11 HETE.
-Trombositler: Trombosit faktor 4.
-Fibroblastlar: Fibroblasta bagh faktor.
-Eritrositler: Desnatire hemoglobin.
-Pituiter hiicreler: Endorfin ve enkephalin.

-Tumér hiicreleri: Kemotaktik polipeptidler.
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-Gesitli hicreler: Formile mitokondrial peptidler.
¢) Konnektiv dokudan salinanlar:

-Fibronektin fragmanlar.

-Elastin.

-Kollajen ve kollajen fragmaniari.

-Desmosine.

-Doku hasari sohucu denatiire proteinler, op-M-proteaz.

d) Plazmada bulunaniar:
-Trombin, Kallikrein.
-Denatiire albumin.
-Tripsin, Plazmin.
-Proteazlar.

-Antijen-antikor kompleksi.

2.Eksojen faktdrler
-N-formylmethionyl peptidler.
-Bakteri fosfolipidleri.
-B-kazein.
-Bakteriyel kemotaktik faktorler (E.coli, Streptokok).
-Zimozan.

-Kobra venom faktor.

Kemotaksis, kemoatraktanlarn konstrasyonuna bagl olarak azalabilir

(down-regulated) veya artabilir (up-regulated)14,60,61,

Kemotaksisin isleyis mekanizmasi ¢ok karmasgik olup, tam olarak

aciklanmis degildir. Kemotaksis basit olarak ii¢ fazda incelenebilir!4:

1.Tamima fazi; hiicte ylizeyine lokalize reseptor ile kimyasal ajanin

iligkisini icermektedir. Kemoatraktan-reseptér kompleksi olusur.
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2.Transdiiksiyon fazi; kemoatraktan-reseptér kompleksinin olugsumundan
sonraki biokimyasal olaylan g&stermektedir. Hiicre hareketini baglatan ana olay
sitozol kalsiyumunun artirilmasidir. Inositol-triphosphate (IP3), hiicre iginden
kalsiyum saliniminda mediatér rol oynayarak hiicreden kalsiyum g¢ikigini bloke

eder. Boylece hiicre igi kalsiyum diizeyini artirir (Sekil 1).

3.Motor faz, hiictenin motor veya kasilabilir elemaniar ile kemotaktik
fakior ve yogunluk farkina dogru hareket etmesidir. Aktin, Aktini fikse eden protein

AFP), mysin ve mikrotiibiiller bu hareketi saglamaktadir.

Lékositlerin bolgeye gitmeleri; reversibl yapisma, psédopot ¢ikarma,
huicrenin sekil degistirmesi ve kasilabilir elemanlaria hareket etmesi ile dort fazda

gergekiesmektedir14,59,62,

Kemotaktik faktériin hiicre yiizeyinde reseptdre baglanmasi ile hiicre
membran potansiyelinde degisme sonucu cGMP (siklik guanozin monofosfat)'de,
glikolizis ile hekzos monofosfat gsantinda artma hiicrenin yén tayini ve kontraktil
elemanlarinin aktivasyonu olugmaktadir56,59, Aragidonik asitten siklooksijenaz
yolu ile metabolize olan prostoglandinier ve tromboksaniar da ¢cGMP duzeyini

artirir’4,56,
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Kemoatraktan
+
¢:]
A
o222 Reseptor T IO TEOOOIENT N TIOFEIIID
k B | \
Ca HETE
Fosfatidil-inositol
Fosfolipaz C atdi-inostto
NGDP NGTP th Lipooksijenaz
Aktive fosfolipaz C ~~———— ___ Aragsidonik asid
DAG __ | . .. —_
IP3 Siklooksijenaz
Proteinkinaz Aktive proteinkinaz
Kalslyum mobilizasyonu ‘
Prostoglandinler
Tromboxan
cGMP g GTP

Sekil I: Transdiiksiyon fazinda olusan biokimyasal olaylar.

Kemotaksis; olayi baslatan kemotaktik faktorler, sonlandiran inhibitorler
ve inhibitdér antogonistierinin denetimi altindadir. Bu inhibvitérler baglayan

kemotaksisin kontrolsuz olarak slrmesine engel olurlar. Hiicreye yoénelik
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kemotaksis inhibitéri (makrofaj migrasyonunu inhibe eden faktér-MIF gibi) ve
kemotaktik faktér inaktivatori (Cb5a inaktivatér) kemotaksis denetemini saglayan

inhibitorlerdir15,60,

Kemotaksis bozuklugu saptanan hastalarda en 6nemli klinik bulgu
tekrarlayan ve kronik bakieriyel enfeksiyonlardir!5. Goriilen enfeksiyonlarin
etkenleri gogunlukia Staphylococcus aureus, gram negatif bakteriler, Candida

albicans ve aspergillus'tur®.

Kemotaksis bozukliugu yapan nedenleri su sekilde
siralayabiliriz16,17,57,58;

1.Kemotaklik fakidr yapiminda defekt,
-Cir, C2, C4, C3, C5'in familyal eksikligi.
-SLE, yenidoganlarda immattr kompleman sistemi, Diabetes mellitus,

C5 disfonksiyonu, kronik hemodializ, glomerilonefrit.

2.Kemotaklik faklst inaktivatdrlerinin asir yapimi,

-Siroz, Hodgkin hastaligi, sarkoidoz, lepramatdz lepra.

3.K taktik_faktrl strofil l inhibi
Immiin kompleks hastaliklari (romatoid artrit).
-IlgA paraproteinemi durumlan.

-Solid tumérler.
-Kemik iligi transplantasyonu.

-llaglar (etanol, antitimosit globulin)

4 .Kemotakli
-Wiskott-Aldrich sendromu.

-Hemodializ.

-Juvenil periodontit.

-Bakteriyel sepsis.




5.Eagosit_defektieri.
-Yenidogan nétrofilleri.

-N6trofil membran glikoprotein eksikligi.

-Nétrofil aktin disfonksiyonu (mainitrisyon).

-Chediak-Higashi sendromu.
-Spesifik grantl eksikligi.
-Tembel I8kosit sendromu.

-Down sendromu.

6.Dider defekiler.
-Hiper lg-E sendromu (Job sendromu)

-Hipofostatemi.
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GEREC VE YONTEMLER

Caligma, Anadolu Universitesi Tip Fakiltesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklani
Ana Bilim Dali'na 15 Ekim 1990-15 Subat 1991 tarihleri arasinda basvurarak
IYE tanisi alan 18 hasta ve 18 saglikhi gocukta yapildi.

Hastalarin 9'u erkek, 9'u kiz olup yaslan 3-192 ay arasinda degisiyordu.

Ortalama yas 46.8 + 11.28 ay idi.

Hastalarin hepsine |YE tanisi, aseptik sartlarda idrar torbasi veya kiiltiir
topine alinan idrar orne@inde, 1 mi. de 100.090 koloniden fazla ayni cins
mikroorganizma 'Uretilmesi ile konuldu2:3.|YE'lu gdcuklann yakinma ve o6ykileri
alinarak, fizik incelemeleri yapildi, bagka enfeksiyonlarn olmadigi saptandi ve ilag
kullanma hikayesinin olmamasina 6zen gosterildi. Kgmotaksis bozukluguna neden

olacak hastahgl bulunanlar calismaya alinmadi16.17.57,

Oykiide , titreme, kusrna, bdgir agns: yakinmasi olan, fizik incelemede 38
oC'nin iizerinde ates, KVAH saptanan, periferik beyaz kiire sayisi 15.000/mm3.'tin,
CRP 20 mg/L.'nin, ESH 25 mm/stin {zerinde bulunan ve IVP veya RUSG'de
nefrogram fazinda azalma, bobrek parankiminde artma veya azalma, b&brek
biyikliginde artma, kalisiyel yapilarda dolgunluk ve kiintlesme, renal pelvis ve
ireterde dolguniuk, treter duvarinda diizensizlik gibi radyolojik degisiklikler olan

hastalar iist diizey IYE olarak kabul edildil-3,40,41,43,47,
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Oykiide, idrar yaparken yanma, sik idrara ¢ikma, idrar zoriugu
yakinmalari olan, fizik incelemede 38 °C'nin altinda ates ve suprapubik hassasiyet
saptanan, periferik beyaz kiire sayisi 15.000/mm3'in, CRP 2'6%’?ng/L'nin, ESH 25
mm/st'in, altinda bulunan, IVP veya RUSG'de bobrekleri normal goérilen, mesane

duvan 6demli ve diizensiz olan hastalar alt diizey IYE olarak alindi1-3,40,41,43,47,

Kontrol grubu olarak, ayni yag grubundan, IYE ve kemotaksis bozukiuguna
neden olacak, bir hastaligi bulunmayan, ilag kullanma &ykiisi olmayan 18 saglkl
gocuk alindi. Kontrol grubunun 10'u erkek, 8'i kizdi. Yaslan 4-168 ay arasinda

degisiyordu. Ortalama yag 63.1 £ 11.46 ay idi.

1. ldrar &6rnekleri piyiri, hematiiri ve proteiniri yéniinden
degerlendirildi. Idrar 6rnegi 3000 rpm'de 3 dakika santrifiij edildikten sonra dipte
kalan sedimentten 1 damla lam {zerine konularak, mikroskopta biyik biyutme ile
incelendi. Bir mikroskop alaninda 5'ten fazla I6kosit gorilmesi piyiri, 3'ten fazia
eritrosit goriilmesi mikroskopik hematiiri olarak kabul edildi. Idrar dansitesi,

reaksiyonu ve protein miktan idrar analizérii (Clhinitek 200) ile 6lgildil.
2. Tam kan sayimi yapildi (Sysmex K-1000 Counter Coulter).

3. ESH igin kan ornegdi 0.4 ml. sodyum sitrat Gzerine 1.6 ml. kan konularak

hazirlandi. Westergreen tipiine gekilerek 1 saatte okundu.

4. CRP, anti-CRP Latex kullanilarak lam agglitinasyonu yéntemiyle

cahsiidi (Rapi Tex-CRP Behring Inistitute 208139 B Kkiti).

5. Serum komplemaninin C3 ve C4 komponentleri, Turbiquant-Cz. ve
Turbiquant-C4 antiserumlari kullanilarak immin elektroforezle 6lguldi

(Turbitimer Behring)

Cg3 igin 50-90 mg/dl, C4 igin 10-40 mg/dl. arasi degerler normal olarak

alindi.

6. Rutin radyolojik ydntemler kullanllarak,‘ 8 hastanin [VP, 8 hastanin
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RUSG ve 2 hastanin hem [VP, hem de RUSG ile triner sistemleri incelendi (Philips
Diagnost 90/s ve Toshiba Sanoloyer-LS SAL 55 AS).

Sadece 2 hastada sistoliretrogram gekildi.

KEMOTAKSIS DENEYI
Notrofillerin Elde Edilisi:

Hasta ve kontrollerden iginde 50 U/ml. heparin bulunan plastik enjektorle
10 ml. vendz kan alindi.Enjektér igne ucu yukar gelecek sekilde eritrositlerin
¢cokmesi igin 37 °C'de 60 dakika bekletildi. Ustte toplanan Iskositten zengin plazma,
hasta ve kontrol igin 2 plastik tipe 3'er ml. konularak hazirlanmig fikol
(Histopaque77 Sigma) uzerine yayilarak 1600 devir/dk. da 20 dakika santrifij
edildi. Tapian altina ¢dken l6kositler Gzerinde kalan plazma aspire edildi. Lokosit
tabakas lizerine RPMI-1640 (Gibco) soliisyonundan’'5 ml. eklenerek pasteur pipeti
ile resuspanse edildi. Plastik tiiplerin agizlar paraTinlekapatharak 1200 devir/dk.
da 10 dakika santrifij uygulandi. Sedimentin Gzeri tekrar aspire edildi. Lokosit
tabakasi tizerine 1 ml. RPMI-1640 eklenerek l6kosit sayimi ve ndtrofil ylzdesi
Counter Coulter Sysmex 1000 cihazinda yapildi. Hiicre sayist RPMI-1640 ile

sulandirilarak 1 ml. de 5x106 nétrofil olacak sekilde ayarlandi.
Zimozan ile Aktive Serum (ZAS)'un hazirlamisi:

AB kan grubu olan saghikh 3 erigskinden alinan toplam 30 cc. kan, oda
sicakhginda 20 dakika bekletildikten sonra + 4 °C'de 1400 devir/dk. da 15 dakika
santrifiij edilerek serumlari aynildi. Ayrilan serumlar birbirleriyle karistinidi,
bu karisitk serum dzerine konipleman sistemini alternatif yoldan aktive ettigi
bilinen zimozan-A (5 ugr/ml. olacak sekilde) eklendi ve 37 ©9C'de araliklarla
sallanarak 1 saat bekletildi. Siire sonunda 1500 devir/dk. da 15 dakika santrifij
edilerek zimozan ¢oktirildi. Ustte kalan aktive serum 0.4 ml. lik bolamlere
ayrilarak - 20 °C'de donduruldu. Galisma siresince standart olarak ayni ZAS, 3.6

ml. RPMI-1640 ile sulandirilarak kullamlidi.
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Hasta ve Kontrol Notrofillerinin Kemotaksis ve Random

Migrasyonu:

llk kez Boyden tarafindan tanimianan millipore filtre yéntemi, bazi
degisikliklerle uygulandi. Kemotaksis degeriendirilmesi Zigmond ve Hirsch'in 63,64
tanimladigi sekilde yapildi. Bu yéntemde Sykes-Moore celik kameralan (Bellco
Glass Inc. Vineland: N.J.) kullanild:.

Burgu sistemi ile birbirine sikica kenetlenebilen alt ve tst iki gemberden

olusan kameranin alt gemberine sirasi ile;

- Yuvarlak lamel

- Yuvarlak lastik yastik

- Nétrofil gegisine uygun 3 pum'lik porlari ve ¢api 25 mm. olan Millipore
filire yerlestirildi ve Ust gember ile sikica kapatildi. Boylece kamera, fiitre
yardimi ile Ust ve alt iki boélime ayrildi. Bu deneyde, alt bélume 0.6 ml.
kemoatraktan (ZAS) veya RPMI-1640, st bélime 0.5 ml. hasta veya kontrol
nétrofil sispansiyonu konuldu. Bir deneyde 3 tanesi hasta, 3 tanesi kontrol igin

toplam 6 kamera kullanildi. Kameralar su sekilde hazirlandi:

e" ! E-l-- .t !"! ! ! :.l..m

1. kamera -----o---e- 1S | Hasta nétrofilleri

2. kamera -------eee- ZAS " "

3. kamera ----------- RPMI-1640 " "

4. kamera  -----e-e-e- ZAS Kontrol nétrofilleri
5. kamera ----------- ZAS " "

6. kamera ----------- RPM|-R1640 " "

Bu islemler yapildiktan sonra kameralar 37 °C'de % 5 CO, igeren nemli
ortamda 1 saat bekletildi. Stre sonunda filtreler gikanlarak st yiizeyleri yukarida
kalacak sekilde 6 cm. lik petri kutularina yerlestirildi ve boyandi. Boyama iglemi

asagidaki sira ile yapild:
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1. Absolii etanol 5 dakika
2. Distile su 2 dakika
3 Harris hematoksilen 30 sn-1 dakika
4. Distile su a 2 dakika
5. Gesme suyu 10 dakika
6. Etanol (% 70) 2 dakika
7. Absolii etanol 3 dakika
8. Absolii etanol (% 80)

+ Butanol (% 20) 5 dakika
9. Ksilol 10 dakika

Boyama sonunda, filtreler bir damla immersiyon ya@i damlatilmig lamlara
konulup {zerlerine bir damla immersiyon ya§ damlatilarak lamel ile kapatildi.
Mikroskopla 40'hik biylitme ile filtrenin ist yuzeyinde kalan nétrofiller bulundu.
Mikrometre yardimi ile filtre igerisinde ilerleyen hiicreler izlendi. Bir mikroskop
alaminda filtre igerisinde en ileri giden 2 hiicrenin aldiklari yol mikrometre ile
olcildi. Olgimler her filtrede 5 ayn alanda yinelenérek yapildi ve tim o&lgiimlerin

ortalamasi sonug¢ olarak kabul edildi. Mesafeler mikrometre (um) olarak verildi.

Hicrelerin  mediuma (RPMI-1640) kargi hareketleri random

migrasyonun gdstergesi olarak kabul edildi.

Istatistiksel &nemlilik aragtirmalarinda t-testi, ki kare testi, Fisher'in
kesin ki kare testi kullamldi. Ortalama degerler standart hata ile verildi, P

degerinin 0.05'den kiigilk olmasi anlamli olarak kabul edildi®>.



BULGULAR

Anadolu Universitesi Tip Fakiltesi Cocuk Saghgr ve Hastaliklari Ana Bilim
Dali'na 15 Ekim 1990-15 Subat 1991 tarihleri arasinda bagvurarak IYE tanisi

alan 18 olgu incelendi.

IYE'lu hastalann yag ve cinse gore dagilimi incelendiginde; 0-2 yas
grubuyla, 7-16 yas grubunda esit sayida olgu bulundugu (% 38.8), 0-2 yas
grubunda erkeklerde, 7-16 yas grubunda ise kizlarda daha fazla oldugu saptand:.
IYE'lu gocuklarda ortalama yas 46.8 + 11.28 ay, ‘kontrol grubunda 63.1 + 11.46 ay
idi (Tablo 1).

TabloI: IYE'lu Cocuk ve Kontrollerin yag ve cinse gore dagihmu.

YA$ GRUBU 77 ERK}JQST%PLAM % XIZ ERESKNT l'}(())IELAM %
0-2 yas 2 5 7 388 | 2 3 5 21.7
3-6 yag 2 | 2” T 4 | 222 | 2 4 6 33.3
7-16 yas 5 2 7 388 | 4 3 7 38.8
TOPLAM 9 9 18 100 | 8 .| 10 18 100

Yakinmalarin sikhk sirasina ve yas gruplarina goére dagihimi
incelendiginde, en sik gorilen yakinmalarin pollakiri, aglama, huzufsuzluk, ates ve
diziri oldugu goérildii. 0-2 yas grubunda aglama, huzursuzluk, ateg, sik idrar
yapma ve kilo alamama, 3-6 yas grubunda ates ve diziiri, 7-16 yas grubunda ise
stk idrar yapma, diziiri, bel agrisi sik goérilen yakinmalardi. Olgularin higbirinde

mikroskopik hematiri yoktu (Tablo 1l).
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TablolI: Yakinmalarin siklik sirasina ve yas gruplarma gore dagilimi.

Yag gruplari

Yakinmalar 0-2 yag 3-6 yag 7-16 yas Toplam
Pollakiiri 3 1 6 10
Huzursuzluk, aglama 7 1 - 8
Ates 3 2 2 7
Diziiri - 2 5 7
Kilo alamama 3 - - 3
Bel agrnisi - - 3 3
Karm agnsi - 1 2 3
Kusma 3 - ‘ - 3
Titreme - 1 - 1
Eniiresis - - 1 1
Mak. hematiiri - - - -

IYE'lu gocuklarin fizik ihcelemelerinde 38 °C'nin iizerinde ates 3 olguda
(% 16.6), KVAH 6 olguda (% 33.3), suprapubik hassasiyet 3 olguda (% 16.6) ve
fimozis 4 olguda (% 22.2) saptandi (Tablo Ill).

TabloIIl: Olgularmn fizik inceleme bulgular.

Bulgu Olgu sayisi %

Ates 38 oCT 3 16.6

38 ocd 15 83.4
KVAH 6 33.3
Fimozis 4 22.2
Suprapubik hassasiyet 3 16.6
Ureter trase hassasiyeli 3 16.6
Hepatomegali 1 5.5
Splenomegali 1 5.5

1
<

Palpabl bobrek
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Olgularin basit idrar incelemesinde; piyuri 18 olgunun 7'sinde (%38.8),
proteindri 6'sinda (%33.3), mikroskopik hematiri 1'inde (%5.5) gorilda. 17

olgunun idrar reaksiyonu asit, 1'inin alkali bulundu (Tablo IV).

Tablo IV: Olgularin basit idrar bulgulan

fdrar Bulgulan Olgu say1si %
Piyiiri 7 38.8
Proleiniin 6(5'1 eser) 33.3
Mikroskopik hematiiri 1 5.5
Asit reaksiyon 17 94.5
Alkali reaksiyon 1 5.5
Dansite 1010 3 16.6
10107 15 83.4

Olgularin idrar kultirlerinde Ureyen mikroorganizmalar incelendiginde;

11 olguda E. coli (%61.1), 4 olguda Klebsiella (% 22.2), 2 olguda Proteus (%
11.1) ve 1 olguda Pseudomonas (% 5.5) saptandi (Tablo V).

Tablo V: Idrar kiiltiirlerinde iireyen mikroorganizmalar

Mikroorganizma Olgu sayist %

E. coli _ 11 61.1
Klebsiella 4 22.2
Proteus 2 11.1
Pscudomonas 1 5.5

Olgularnn IVP bulgulan incelendiginde; 4 olguda (% 22.2) mesane
duvarinda 6dem, 3 olguda (%16.6) (reteral dilatasyon, 2 olguda (%11.1)
kalikslerde kiintlegsme goruldi. RUSG'de 5 olguda (% 27.7) parankim ekojenitesinde
Grade | degisiklikler, 2 olguda pelvi-kaliektazi ve 1 olguda tek tarafli hidronefroz

saptandi. Sistogram'da 1 olguda 1. derece refli tesbit edildi (Tablo Vi).




30

Tablo VI: Olgularin IVP ve RUSG bulgulan

Radyolojik Bulgu Olgu sayisi %

Mesane duvannda ddem 4 22.2
Mesanede trabekiilasyon 2 11.1
Ureteral dilatasyon-dolgunluk 3 16.6
Kalikslerde kiintlesme 2 11.1
Tek tarafl1 atrofik bobrek 1 5.5
Grade I parankim degisikligi 5 27.7
Tek tarafli hidronelroz 1 5.5
Bilateral Pelvi-Kalicktazi 2 11.1

Lokositoz 18 olgunun 4'linde (% 22.2), CRP pozitifli§i 8'inde (%44.4),
sedimantasyon yuksekligi 9'unda (% 50) tanimlandi. Olgularin hepsinde Cg ve Cy4
normal stmirlardaydi (Tablo VII). Jodal43 kriterleri esas alinarak; klinik,
laboratuvar ve radyolojik bulgularla 8 olgu iist diizey IYE, 10 olgu alt diizey [YE
kabul edildi.



TABLO VII: [YE'lu ¢ocuklarin laboratuar bulgulan.

{drar mikroskopisi

{drar kiiltiiril

Sedim (mm/st)

Olgu | Yag | Cins | Idrar proteini Hb Bk CRP(mg/L) [ C3 C4 Radyoloji
1LAO 10 K Eser Silme igkosit E. coli 13.6 9800 7| Negatif 55.3 14 Nommal
21E 312 { E ') bol amorf drat Klebsiclla 8.4 23500 25 Negatif 52 16 Normal
3EK 3 E ®) 1-2 Igkosit Pscudomonas 13.6 8400 9| Negatif 756 | 14.6 Nommal
4. HD* 25 | E ) 23 Igkosit Klebsiclla 9.5 13200 55 12 5921 19.8 Grade I defiigiklikler
5.NH* 11 K 6] 78 Iokosit E. coli 13.7 9400 44 24 66.9 16.9 Pelvi-kaliektazi mesanede 5dem
6.00 1 K Eser 78 kosit veepitel | Klebsiella 11.1 19000 17 | Negatif 833 | 367 Grade ] defigiklikler
7MB 15 E Eser 3-4 Igkosiz Protcus 10.8 12100 12 | Negatif 702 A 29.2 Normal
8.DK* 3 K ) 23 Iokosit kiimesi . coli 9.3 17300 120 12 84.4 28 WWW;?;M@ dilatss-
9.ED 12 E ) nadir amorf drat Klebsiclla 134 6600 5| Negatif 544 15|  MesanedeSdem trabekiilasyon
10BS* | 912 | K ) 1-2 Ca fostat E. coli 9.5 12800 36 24 79 34 Grade I degisiklikler
11.DE 25 K ) 3-4 IGkosit E. coli 13.1 6800 6 | Negatif 50 ‘10 Normal
12.FT* 3312 | E ¢ amorf trat B ool 9.3 6700 30 9% 643 | 176 Ureteral dilaasyon
13.EG 8 E Eser 3-4 Ibkosit ve epitel Proteus 13 4500 12 |  Negatif 587 | 19.9 | MesaneSdemli -;g;m wrabekillas-
14.G§* 8 K Eser | %% '6‘?‘;‘;‘ 12eh B.coli 11.8 9100 61 24 155 | 40.8 | Solvbreke pyclonefritic defisikiik-
15.1K 2 | E ) 2aiskaskIeegl | B el 137 | 10700 10 |  Negatif 81.1| 321 Normal

16BA* | 11/12| E ) 1-2 1gkosit E. coli 11.3 22300 38 96 739 | 217 Grade [ degigiklikler
17.ZE* 16 K ) ‘3"5;§;§g;i‘“ E. coli 124 8300 55 48 734 | 363 | Oradeldepigilicor saf bibrok bid-
18.FG 7 K ++ bol IBkosit 15-20 E.col 123 | 11700 12 |  Negatif 57| 236 Mesmeddemiil derece VIR

* (st diizey [YE.

LE
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Lokositoz sinirt 15000/mm3. alinarak, bu deger st ve alt dizey [YE'lu

gocuklarda karsilagtinlldiginda aradaki fark anlamii bulunmad: (p>0.05) (Tablo
Viil).

TABLO VIII: Ust ve alt diizey IYE'lu ¢ocuklarda Lékositoz'un
kargilagtiriimasi.

Lokosit Sayisi Ust diizey Alt diizey Toplam

15.000/mm 3. ve tistii 2 2 4

15.000/mm 3. altt 6 8 14

Toplam 8 10 18
x2=0.794 p>0.05

Ust ve alt diizey IYE'lu hastalarda serum CRP'si incelendiginde; tst dizey
I[YE'lu 6 hastada CRP 24 mg/L. veya {izerinde saptandi. Alt diizey IYE'lu hastalarin
hepsinde CRP élgﬁlemiyécek dizeylerde idi. Bu degerler istatistiksel olarak
karsilastinildiginda aradaki fark anlamh bulundu (p<0.01) (Tablo IX).

TABLO IX: Ust ve alt diizey IYE'lu cocuklarda serum CRP'sinin

kargilagtirilmas:. ¥

Serum CRP Ust diizey Alt diizey " Toplam

24 mg/L. ve iistii 6 0 6

24 mg/L . alt 2 10 12

Toplam 8 10 18
x2=0.0015 p<0.01

ESH'nin hastalara dagiimina bakildiginda; ist diizey IYE'lu hastalarin
hepsinde, alt diizey |YE'lu hastalann ise 1'inde ESH 25 mm/st. ve Ustiinde saptandi.
Aralarindaki fark istatistiksel olarak ¢ok anlamls idi (p<0.001) (Tablo X).
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TABLO X: Ust ve alt diizey IYE'lu ¢ocuklarda ESH'nin kargilagtiriimas:.

ESH Ust diizey Alt diizey Toplam

25 mm/st. ve iisti 8 1 9

25 mm/st. alu 0 9 9

Toplam 8 10 18
x2=0.0002 p<0.001

Ust ve alt diizey IYE'lu gocuklanin nétrofil kemotaksis degerleri tablo XI. ve

Xll'de gosterildi.

TABLO XI: Ust diizey I YE'lu cocuklarin ve kontrollerin nétrofil

kemotaksis diizeyleri. (@ m)

Hasta ve HASTA A KONTROL
kontrol no

ZAS(I) ZAS(I) Or. RPMI ZAS() ZAS() Or. RPMI

1 342 36 35.1 12.6 62 64.6 63.3 11.8
2 40.4 38.2 39.3 13.8  58.6 59.8 59.2 122
3 28.2 30 29.1 18.3 84.6 80.4 82.5 16
4 20.8 20.2 20.5 15 62 64 63 15.6
5 31 33.4 32.2 23 69 72.6 70.8 213
6 56.8 60. 584 17.6 728 71 719 188
7 37.2 34 356 15.6 92 90.6 91.3 17.2
8 34 32.6 333 164 56 54.4 55.2 15
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TABLO XII: Alt diizey IYE'lu ¢ocuklarin ve kontrollerin nitrofil

kemotaksis diizeyleri. ( 1 m)

Hasta ve HASTA KONTROL
kontrol no

ZAS() ZAS{D) Ort. RPMI ZAS() ZAS{I) Ort. RPMI

66.8 69.2 67.5 15 80.7 78 79.3 164

fam—y

2 32.6 34 333 135 7238 74 73.4 149
3 82 80.6 813 154 784 74 76.2 12
4 49.4 52 50.2 16 “52.4 50 512  18.2
5 66.8 69 679 204  79.6 81 80.3 22.1
6 514 54 527 142 58,6  60.2 59.4 12
7 89 92.8 909 148 90.8 89.4 90.1 13
8 52 55.4 53.7 200 598 574 58.6 244
9 86.8 84 854 14 9%  94.8 95.4 18
10 72.8 74 734 124  85.8 88 869 126

Hasta notrofillerinin kemotaksis degerler‘inin dedisim sinirlari 20.5 -
90.9 um., ortalamasi ise 52.23 + 5.05 um. idi. Kontrollerde bu degerlerin degisim
sinirlart 51.2 - 95.4 um idi. Ortalama 72.66 + 3.17 um. bulundu. IYE'lu
gocuklann nétrofillerinin kemotaksis deerleri istatistiksel olarak kontrollerden

anlamli dizeyde digiik. saptandi (p<0.01) (Tablo XllIl) (Grafik 1).

TABLO XHI: IYE'lu ¢ocuk ve kontrol grubunun nétrofil

kemotaksisleri ( p m).

n X Sx
IYE'lu ¢ocuklar 18 52.23 5.05
Kontroller 18 72.66 3.17

(H)=-3.51 SD:34 p<0.01
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Grafik I: IYE'lu ¢ocuklar ve kontrolde Nétrofil Kemotaksis diizeyleri.

IYE'lu gocuklarin nétrofil random migrasyon degerlerinin degisim
sinirlart 12.4-23 pm. idi. Ortalama 16.00+0.67 um. bulundu. Kontrol
notrofillerinin random migrasyonlari 11.8-24.4 um. arasinda degisiyordu ve
ortalama 15.86+0.71pum. saptandi. Hasta ve kontrol nétrofillerinin random
migrasyonlari arasinda istatistiksel olarak anlamh bir fark yoktu (p>0.05) (Tablo

XIV) (Grafik II).

TABLO XIV: 1YE'lu ¢ocuk ve kontrol grubunun random migrasyon
degerleri ( | m).

n X Sx
[YE'lu ¢ocuklar 18 16.00 0.67
Kontroller 18 15.86 0.71

(H)=0.14 SD:34 p>0.05
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Grafik II: IYE'lu Cocuklar ve Kontroller de Random Migrasyon diizeyleri

Ust dizey IYE'lu gocuklarin notrofil kemotaksis degerlerinin degisim
sinirlart 20.5-58.4 pm., ortalamasi ise 35.44 + 91.3 pum. idi. Kontrollerde bu
degerlerin degisim sinmirlant 55.2-91.3 pum. idi. Ortalama 69.65 + 4.32 um.
bulundu. Ust dizey IYE'lu gocuklarin nétrofillerinin  kemotaksis degerleri
kontrollerle istatistiksel olarak kargilagtiriidiinda ileri diizeyde farkliik saptandi
(p<0.001) (Tablo XV).

TABLO XV: Ust diizey IYE'lu ¢cocuklarm nétrofil kemotaksis degerlerinin

kontrollerle kargilagtiriimasi.

n X Sx
Ust diizey IYE 8 35.44 3.83
Kontroller 8 69.65 4.32
()=-5.94 SD:14 p<0.001

Alt diizey IYE'lu gocuklarin nétrofil kemotaksis degerleri 33.3-90.9 pm.,
arasinda degisiyordu. Ortalamasi 65.68+5.69 pum. saptandi. Kontrollerde ise
degisim sinirlan 51.2-95.4 um. idi. Ortalama deger 75.08+4.61 um. hesapiand:.
Bu degerler karsilagtinidifinda istatistiksel olarak fark bulunamadt (p>0.05)
(Tablo XVI).
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TABLO XVI: Alt diizey 1YE'Iu cocuklarin nétrofil kemotaksis degerlerinin

kontrollerle kargilastirilmasi.

n X Sx
Alt diizey IYE' 10 65.68 5.69
Kontroller 10 75.08 461
(1)=-1.29 SD:18 p>0.05

Ust diizey IYE'lu gocuklarin nétrofil kemotaksis degerleri, alt diizey [YE'lu
cocuklarin degerleri ile karsilagtinidiginda aralarindaki fark istatistiksel olarak

gok anlamli idi (p<0.001) (Tablo XVII).

TABLO XVII: Ust ve alt diizey IYE'lu ¢ocuklarin notrofil kemotaksis

degerlerinin kargilagtirilmasi.

n X Sx
Ust diizey IYE 8 35.44 3.83
Alt diizey IYE 10 65.68 5.69

(1)=-4.29 SD:16 p<0.001



TARTISMA

IYE'lan gocukluk yag grubunda sik gorulen hastaliklar arasindadir. Klinik
bulgularin degigkenligi, asemptomatik olgularin fazlali§i nedeniyle tani kolaylkla
konulamamaktadir. [YE'nun kronik bdbrek yetmezligi olusturacak kadar boébrek
hasarina yol agabilecedi konusunda toplum tam aydinlatilamadigindan, sonuglan
agisindan 6nemli bir saghk sorunu olarak karsimiza g¢ikmaktadir. [YE erken
tanimlanarak diizey tayini yaptimah ve ist diizey IYE olan gocuklar uzun sireli

tedavi ve takip edilerek bobrek hasarinin énlenmesine galisiimahdir.

IYE'nun yenidogan ve siitgocuklugu déneminde erkeklerde sik goriildugii, 2
yasindan sonra kizlarda oran artarken, erkeklerde azaldigi
bildirilmektedir1:2.5.7,8_ Galismamiz kapsamina alinan 18 [YE'lu olgunun 9'u kiz,
9'u erkektir. Olgulanimizda IYE, 0-2 yas grubunda erkeklerde, 7-16 yas grubunda
ise kizlarda daha fazla bu!unmustur. Yag gruplanina gore aynm diger calismalaria
uygunluk gostermekle birlikte, olgularimizi segerek belirledigimiz igin bu konuda

yorum yapmak dogru degildir (Tablo I).

Semptomatik IYE"lu gocuklarda, yakinmalar yasa ve enfeksiyon diizeyine
gore degisiklik gostermekiedir. Yenidogan ve siit gocuklugu dénemlerinde sistemik
enfeksiyon belirtileri siktir!-3,23,34, Okul éncesi- ve okul dénemi gocuklarinda ise
iriner sisteme yonelik belirtiler 6n plana g¢ikmaktadirt-3,23,27,34  gj
aragtirmada, en sik olarak saptanan yakinmalarin 0-2 yas grubunda kilo almada
yetersizlik, ates, kusma; 2-5 yag grubunda ates, karnn agrisi, sik idrara gikma;

okul déneminde ates, bel ve karin agnsi, sik idrara gikma ve diziri oldugu
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bildirilmistir®®. Galigmamizda da 0-2 yas grubunda huzursuzluk-aglama, ates,
kilo alamama, kusma ve sik idrar yapma; 3-6 yas grubunda atesg, diziri, karin
agnis) ve sik idrara gitkma; 7-16 yag grubunda ise sik idrara gikma, diziri, bel ve
karin agnsimin siklikla rastlanan yakinmaiar oldugu saptanmigtir (Tablo Il).

Bulgulanimiz galigmalarla uygunluk géstermektedir.

Tum [YE'lu olgulann % 43-68"i‘nije piyuri tesbit edildigi
bildirilmektedir!:7,39. Ayrica st diizey IYE'lu gocuklarin idrar incelemesinde
hafif proteiniiri olabilecegi ve akut enfeksiyon sirasinda nadiren mikroskopik
hematiiri gérilebilecegi bilinmektedir!:2. Bu bilgiler ile uyumlu olarak 18
olgumuzun 7'sinde (%38.8) piylri, 5'inde eser proteindri, 1'inde (++)
proteiniri ve 1'inde de mikroskopik hematiri saptanmigtir (Tablo V). Piydri
IYE'nu tanisinda her zaman yardimci olmamaktadir. Bu nedenle klinik olarak

IYE'ndan siphelenilen her hastada idrar kiiltiirii yapiimalidir.

I[YE'nda en sik saptanan etken E. coli'dir'-3.7.23,67 Daha az siklikla
Klebsiella, Proteus, Staphylococcus ve Pseudomonas etken olabilir2,3,7.67,
Caligmamizda 11 olgunun (%61.1) idrar kiltirinde E.coli dretilmig, bunu

Klebsiella ve Proteus izlemigtir (Tablo V).

Radyolojik incelemeler, IYE'lu hastalarin tanisinda, dizey
belirlenmesinde, Uriner sisteme ait yapisal veya fonksiyonel bozukluklarin
tesbitinde ve hastanmin lakibinde sikhkla bagvurulan yéntemlerdir. Genellikle VP ve
MSUG'in birlikte yapilmasi 6nerilmektedir2.8,39. Bununla birlikte RUSG'nin;
radyasyon ve allerji riskinin olmamasi, kolaylikla uygulanabilmesi, akut
enfeksiyon sirasinda da bilgi vermesi ve prenatal olarak agir obstriktif
lezyonlarin, renal anomalilerin gésterilebiimesi gibi nedenlerle pratikte siklikla
kullaniimasi gerektigini bildiren yayinlar vardi23.50,55 Bir caligmada RUSG ile
bobrek biyukiikleri Slgiimis, st dizey IYE'lu 18 gocugun 15'inde % 30'dan daha
fazla volum artisi saptanmig, sadece bir olguda RUSG'de gérilemiyen kaliksyel

dilatasyon IVP'de tesbit edilebiimistirS0. Hastahanemizde yapilan bir caligmada
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tekrarlayan |YE'lu hastalarin [VP'lerinde % 85, MSUG'da % 63 oraninda patolojik
degisiklikler bulunmus ve en sik gériilen patolojilerin kaliektazi, Ureteral
dilatasyon, VUR ve mesane trabekiilasyonunda artma oldugu bildirilmistir39. [VP'de
bébrekler normal ise ve IYE'lu gocuk 5 yasin Gzerinde bulunuyorsa MSUG'nin
gereksiz oldugu belirtilmektedir28,54, Ayrica, IVP ve MSUG'nin akut
enfeksiyonundan 4-6 hafta sonra c¢ekilmesi gerektigi bildirilmektedir?.2.8,20,
Calismamizda, IVP bulgulan olarak 4 olguda mesane duvarinda 6dem, 3 olguda
Ureteral dolgunluk, 2.olguda kalikslerde kiintiesme gérildi. RUSG'de ise 5 olguda
parankim ekojenitesinde degisiklik, 2 olguda pelvi-kaliektazi saptandi (Tablo VI).
Olgularimizin sayisinin azhg ve ozellikleri nedeniyle ve her hastaya MSUG

yapilamadigindan radyolojik patolojiler konusunda yorum yapmamiz zordur.

Cocukluk yas grubunda IYE diizeyini belirlemek igin gesitli yontemler
kultantiimaktadir40. Ust dizey enfeksiyonunda klinik bulgularla birlikte 16kositoz,
ESH'da ve CRP'de yiikselme gibi laboratuar bulgulari nemlidir40.43. Bir gok
calismada, Jodal43'in 1975'de tanimladigi kriterler degerlendirmeye

alinmaktadir41,48,51,52

Jodal43, calismasinda ust diizey IYE'lu olgularin hepsinde CRP'yi yiiksek
bulurken, alt dizey enfeksiyonlarinda sadece bir hastada olgilebilir (9mg/L.)
diizeyde oldugunu gostermistir. Ayrica Ust diizey enfeksiyoniu 14 olgunun 11'inde
ESH'ni 25 mnv/st. {izerinde saptamistir. Klinik olarak {ist diizey [YE'nu disundiiren
olgularda, CRP yiksekliginin dizey tayininde degerli bir kriter olarak

kullanilabilecegini belirtmigtir.

Hellerstein®2 ve arkadaglan, yiksek CRP ve ESH diizeylerinin (st
[YE'larinin aynminda 6nemli oldugunu, yalmz klinik bulgularin bunlara eslik

etmesi gerektigini vurgulamiglardir.
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Ulkemizde yapilan bir ¢ahismada, CRP!nin ast dizey IYE'lu gocuklarda
belirgin yikseldigi, klinik bulgularia birlikte pratikte Onerilebilecek bir test
oldugu belirtilmigtir48.

Jodal5!, CRP'nin iist diizey enfeksiyonunda yikseldigini ve basaril
antibakteriyel tedaviden sonra hizla diistiguni géstererek, dizey tayininde oldugu

kadar hastalarin takibinde de kullantlabilecegini dnermektedir.

Wientzen41 ve arkadaslan, CRP'nin bir akut faz reaktan: olarak diizey
tayininde noninvaziv bir ydntem olarak degerli oldugunu, CRP pozitif olan olgularin

st duzey |YE kabul edilebilecegini gostermiglerdir.

Mir68 ve arkadaglan, Jodal kriterlerine gore ust duzey IYE olarak

tanimlanan 35 olgunun hepsinde CRP yiksekligi saptamiglardir.

Caligmamizda, CRP'nin (st diizey IYE kabul edilen 8 olgunun 6'sinda 24
mg/L. veya tiizerinde, alt diizey IYE'lu olgularda ise &lgilemiyecek diizeylerde oldugu
bulunmustur. Enfeksiyon diizeyi ile CRP yuksekligi arasinda anlamh iligki oldugu
gosterilmistir (p<0.01). Bu bulgu literatiirle uyumludur ve iist diizey IYE'larinda

CRP'nin 6nemini vurguvlamaktadur.

ESH'nda yukseklik, iist diizey [YE'lu 8 olgunun hepsinde, alt diizey IYE'lu 10
olgunun 1'inde saptanmistir. Enfeksiyon diizeyi ile ESH yiksekligi arasinda
istatistiksel olarak gok anlamh fark bulunarak, diger galigmalarla uyumiu oldugdu

ve dizey tayininde kullanilabilecegi gésterilmistir (p<0.001).

IYE'lu gocuklarda ist-alt diuzey ayrimi yapilirken CRP ve ESH
yiksekliginin, st diizey enfeksiyonunu goéstermede yardimci yontemler olarak

kullaniimasi gerektigi bir kez daha ortaya konulmaktadir.
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Caligmamizda, I06kosit yiksekliginin dizey tayininde 6nemli bir kriter
olmadigr saptanmistir (p>0.05) Bu bulgumuz literatirden farkhilik

gostermektedir.

Mikroorganizmarin yok edilerek enfeksiyonun engellenmesinde, ilk adimi
olugturan nonspesifik imminitenin gok o6nemli reli vardir. Fagositik hucreler
nonspesifik imminitenin temel elemanlandir. Mononiikleer fagositik sistem
hucrelerinin azalmis kemotaktik cevabi ile enfeksiyona egilim arasinda yakin iligki
oldugu bilinmekiedir!5-17. Kemotaksis inhibitorleri hiicreye veya kemotaktik
faktore yonelik gahsarak, kemotaksisin belirli bir yerde durmasi igin gereklidir.
Ayrica kemotaksis olayl, kemotaksis inhibitér antagonistinin denetimi altindadir
Belirli bir bdlgede toplanan Ibkositlerden bazi enzimler salinir. ve bu enzimler
organizma igin zararll etki gosterirler. Inhibitérierin yilksek diizeyde olmasi veya

antagonistlerinin azhgimin kemotaksis bozukiuguna neden olabilecegi gosterilmistir.

Bir galismada, IYE'nun akut déneminde Idkoaglitinin ve conconavalin A(Con
A)'ya lenfosit cevaplarinin siiprese oldugu, bu siipresyonun pyelonefritte daha fazla
géruldigd ve akut pyelonefrit hiicresel imminitenin sipresyonu ile beraber
bulundugundan, enfeksiyon dilzeyinin saptanmas) igin kriter olarak

kullanilabilecegi bildirilmistir13,

Smith®9, E. coli ile pyelonefrit olusturulan tavsanlarda, enfeksiyonun
erken evresinde fitohemagliitinine lenfosit cevabinin azaldi§ini gdstermigtir.
Bakteriyel lipopolisakkaridlerin, T lenfositlerde mitojene badhi DNA sentezini

suprese ettigi belirtilmigtir.

Hakansson32 ve arkadaglan, tekrarlayan otitis media'li gocuklarda
kemotaktik cevapta gegici azalma saptamiglar, bunun enfeksiyona sekonder bir
bozukluk oldugunu ileri sirmuslerdir. Enfeksiyona sekonder olarak; bozuk
fagositoz, migrasyon bozuklugu, oldirme kapasitesinde bozukluk, bakterisidal
kapasilede azaima ve bakterisidal granil proteinlerinin konstrasyonunda azalma

olabilecedi vurgulanmistir.
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Diger bir gahigmada, kronik veya tekrarlayan pyelonefritli olgularda
PPD'ye immin cevapta azalma gosterilmis ve transfer faktor (TF)'Un tek doz
verilmesiyle PPD cilt reaksiyonunun normale déndiigi gézlenmistir'2. Ayni
hastalarda blastik transformasyon testinde de disiklik oldugu fakat transfer faktér
verilmesiyle degisiklik g6riulmedigi belirtilerek, selliler immunitedeki
yetersizligin lenfositlerin antijeni tanima ve cevabinda olmadigini, lenfokinlerin
sekresyonunda veya lenfokinlere target hiicrelerin reaksiyonundaki bozukluga bagh

olabilecegini disinmisglerdir,

Azikuri’0, obstriiktif tagh pyelonefritlerde T-lenfositlerin fonksiyonel
aktivitesinde azalma oldugunu fakat sayica normal bulundugunu, kronik
pyelonefritlerde ise hem sayisal azalma hem de fonksiyonel olarak bozulma meydana

geldigini gostermistir.

Williams11 ve arkdaglar, akut pyelonefrit olusturulan deney
hayvanlarinda Con A'va karsi DNA sentez cevabinin % 60-80 oraninda
baskilandigim, artmig sayida bulunan stpresér T lenfositlerinin immin sistemde T
lenfosit inhibisyonu yaptigimm ve bobrekte immiinolojik doku hasarinin

sinirlandiriidigine - bildirmiglerdir.

Bondestam30 ve arkadaslan, inflamatuar reaksiyonun bir bdliminde
kemotaktik faktérlerin yiksek konstrasyonlarinin, I6kositleri kemotaktik
aktivasyona karsgi duyarsizlagtirdifini, notrofil kemotaksisi distkligunin
kemotaktik faktor inhibitor aktivitenin varh§ ile agiklanabilecegini
belirtmiglerdir. Benzer bir galigmada bakteriyel driinlerin fagositoz ve 6ldarme
gibi spesifik nétrofil fonksiyonlarini inhibe ' ettigi, anaerobik bakteri
kiltarlerinden elde edilen supernatanlarin, Proteus mirabilis kaynakh kemotaktik
faktorlere karg! 16kosit kemotaksisini azalttigi gosterilmistir3!.

Hupp!® ve arkadaglari, inflamatuar cevap sirasinda serum kemotaktik

faktor inaktivator (CFl) diizeyinin yiikselmesi ile inflamatuar olusumda siipresyon
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ve sinirlama meydana gelerek doku hasarindan korunuldugunu, CFI'in bir akut faz

reaktani oldugunu bildirmiglerdir.

Yiksek immdnglobulin A (lg A) konsantrasyonlarinin da nétrofil

kemotaksisini inhibe ettigi g&sterilmistir32,

Khan18 ve arkadaglan, [YE'lu gocukjarda nétrofil kemotaksisin aktif
enfeksiyon sirasinda bozuidugunu ve mikroorganizmanin basarili eradikasyonundan
sonra normale dénduguni gostermiglerdir. Notrofil kemotaksisinin sekonder
baskilanmasinin [YE patogenezinde roli oldugunu bu baskilanmanin patojenler
tarafindan salgilanan bazi kimyasal maddelerle olusabilecegini belirtmiglerdir. Bir
calismada E. coli tarafindan salgilanan alfa-hemolizinin nétrofil kemotaktik
cevabini baskiladigi gésterilmistir’1. Marild’2 ve arkadaslarn febril IYE'lu
¢ocuklarda hemolizinin asemptomatik bakteriiirili g¢ocuklardan daha fazla
yapildigini, alfa hemolizinin patojenler tarafindan salgilanan bir virilans faktér

oldugunu tesbit etmiglerdir.

Galismamizda, yukarnda belirtilen bilgilere dayanarak nétrofil kemotaksisi
arastinidiginda, IYE'lu gocuklarin nétrofil kemotaksisleri, kontrol grubundan
anlamh olarak disiik bulunmusgtur (p<0.01). Buna kargin kontrollerin nétrofil

kemotaksis degerleri yayinlara uyguniuk goéstermektedir4 (72.66+3.17 pum).

Arastirmamizda, IYE'lu gocuk ve kontrol grubunun nétrofil random
migrasyonlari arasinda istatistiksel olarak anlamlh fark olmadigi bulunmustur
(p>0.05). Hastalarin notrofil random migrasyonunun normal dizeyde olmasi, hasta
hicrelerinin kemotaksiste &nemii roli olan temel hareket mekanizmalarinda
bozukluk olmadigini distndiirmektedir. Diger taraftan, Ost dizey I[YE'larinda
saptadigimiz kemotaksis bozuklugunun hicresel kokenli olmadigi da ileri

siirtlebilir.
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Galismamizda, ust diizey IYE kabul edilen gocuklarin nétrofil kemotaksis
degerleri ile kontrol ‘grubu kargilastinldiginda ileri diizeyde farkhilik saptanmistir
(p<0.001). Alt diizey IYE'lu gocuklarla kontrol igrubu arasinda anlamh fark
bulunamamistir (p>0.05). Ayrica, st ve alt diizey IYE'lu gocuklarin nétrofil
kemotaksis degerleri karsilastinidiginda farkin ileri diizeyde anlamli oldugu
gorilmisgtir (p<0.001). Literatiorde, bu bulgularin g6sterildigi bir gahigmaya

rastlanilamadigindan tartisma yapilamamigtir.

Serumun kemotaktik faktér olusturabilme yetenedi kompleman dizeyi ile
yakindan ilgilidir. Galismamizda, kompleman dizeyleri tiim ¢ocuklarda normal
sinirlarda bulunmustur. IYE'lu gocuklarda, 6zellikle st dizey enfeksiyonunda
nétrofil kemotaksisindeki diigiikliik, enfeksiyona sekonder hiicresel imminitenin
baskilanmasina, bakteriyel iriinlere ve kemotaktik faktér inhibitér aktivitenin

varhgina bagh olabilir.

Cocukluk ¢agi IYE'lannda nétrofil kemotaksis bozuklugunu, bu bozukluga
neden olan faktérleri ve 6zellikle Ust diizey enfeksiyonlarinda olusan kemotaksis
disikluginin patogenezdeki roliini, bdbrek hasarnndan korunmadaki etkilerini tam

olarak agiklayabilmek igin daha kapsamh galhgmalara gerek vardir.

Roberts33 ve arkadaslan, pyelonefrit olusturduklari deney hayvanlarinda
kobra venom faktor ile komplemam (C3) tiketerek, kemotaktik uyariya
nétrofillerin cevap verme yeteneginin distigunid gdéstermisglerdir. Kompleman
tikenmesi ile akut renal hasarin énlenmesinin, inflamatuar hiicrelerin ve fagositik
olaylarin azalmasina bagh oldugunu belirtmiglerdir. Bir galigsmada patojenin
bobrege ulasmasindan hemen sonra inflamatuar cevabin aktive oldudu, serum
kompleman diizeyinin 10 dk. iginde distug, kompleman aktivasyonu ile graniilosit
ve trombosit agregasyonunda artma meydana gelerek bdbrek artéFfSIIerinde tikanma

sonucu iskemik nekroz alanlari olustugu gﬁ‘sterilmi§tir73.
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Miller’4 ve arkadaglan, kobra venom: faktér verilerek kompleman
duglkiOgli olusturulan deney hayvanlarinda imniﬁn cevapta azalma meydana
geldigini, bébrek dokusunun E. coli'ye duyarhhiginin dnemli bir sekilde arttigini
saptamiglardir. e

s

Enfeksiyondan korunmada nétrofil kemotaksisinin énemli roli olmasina

karsgin, durdurulamayan kemotaktik cevap doku hasarina neden olmaktadir.

H

Bir caligmada, bakteriyel virulans faktdrlerinden g¢ok, nétrofillerin
pyelonefritik skar olusumu patogenezinde 6nemli rol oynadi§i g6steriimig, nétrofil

migrasyonunda diigmenin b8brek hasarim azalttigi belirtilmistir?S.

Shimamura’®, akut pyelonefritli, I6kositleri azaltilmis ratlarn
bébreklerinde yapisal korunmanin daha iyi oIdu§unu elektron mikroskobu ile

g6zlemlemigtir.

Roberts?7 ve arkadaslarn, fagositik olaylarin &zellikle toksik oksijen
radikallerinin bakterilerle birlikte bodbrek parankinjinde de hasara yol agtigini

gostermiglerdir.

Bu calismalarda da géraldagi gibi, bébregi tutan (st diizey enfeksiyonlarda,
imminolojik olaylarla bobrek hasarinin derecesi arasinda yakin iliski
bulunmaktadir. Fagositik sistemin ve bunun énemli “dkomponenti olan kemotaksisin
baskilanmasiyla bobrek hasarinda azalma meydana geldi§i, bu durumun organizmada
doku yikiminin 6nlenmesinde &6nemli bir mékanizma oldugu go6riimektedir.
Arastirmamizda da ist dizey [YE'nda nétrofil kemotaksisin, alt dizey [YE'na oranla
belirgin olarak azaldify go6sterilmigtir. Notrofil kemotaksisindeki azalmanin, st
dizey IYE'larinda saptanmasi nedeni ile bu ydntemin diizey belirlenmesinde
yardimci olabilecedi soylenebilir. Bununla birlikte nétrofil kemotaksisinin duzey
belirlenmesinde bir kriter olarak kullanilabiimesi igin, bu konuda daha kapsamh

aragtirmalara gereksinim vardir.



SONUGLAR

IYE'lu gocukilar klinik, laboratuar ve radyoloji bulgularina gore st ve alt
duzey IYE olarak ayriimig ve bu gocuklarda nétrofil kemotaksisindeki degisiklikler

arasgtiriimigtir.

1. IYE'lu cocuklarda en sik gérillen yakinmalar sik idrar yapma, ates,
aglama, huzursuzluk ve diziri olarak saptandi. 0-2 yas grubunda aglama,
huzursuzluk, ates, sik idrar yapma ve kilo alamama, 3-6 yas grubunda ates ve
diziiri, 7-16 yas grubunda ise sik idrar yapma, diziri ve bel agrisi sik goérilen

yakinmalardi.
2. Piyuri olgularin % 38.8'inde saptandi.

3. IYE'lu gocukiarda en siklikia retilen bakteri E. coli idi (% 61.1). Daha

az siklikla Kiebsiella, Proteus ve Pseudomonas saptandi.

4. Lokositoz, (st dizey |IYE'nu géstermede &nemli bir gosterge olarak

bulunmadi (p>0.05).

5. Serum CRP degeri, tist diizey IYE'lu gocukiarin 6'sinda 24 mg/L. ve
iistinde saptandi. Alt diizey IYE'lu gocuklarda ise CRP 6lgiilemeyecek diizeylerde idi.

Aralarindaki fark anlamli bulundu (p<0.01).
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6. ESH ust diizey IYE'lu gocuklann hepsinde, alt dizey IYE'lu cocuklarin
1'inde 26mm/h ve Ustinde saptandi. [ki grup karsilastinidiginda fark anfami
idi (p<0.001).

7.Nétrofil kemotaksisi, IYE'lu gocuklarda kontrollerden anlamh dizeyde

digtuk bulundu (p<0.01).

8.Hasta ve kontrollerde, nétrofil random migrasyonlari arasinda anlamli

fark yoktu (p>0.05).

9.Ust diizey IYE'lu gocuklarin nétrofil kemotaksis degerleri, kontrollerle

kargilagtinlldiinda ileri diizeyde farkliik saptandi (p<0.001).

10.Alt dijzey' IYE'lu gocuklann nétrofil kemotaksis degerleri ile kontroller

arasinda anlamh fark bulunamadi (p>0,05).

11.Ust diizey IYE'lu gocuklarin nétrofil kemotaksis degerleri, alt dizey

IYE'lugocuklarin degerleri ile kargilagtinidiginda fark anlaml idi (p<0.001).



OZET

Galisma, Anadolu Uhiversitesi Tip Fakilltesi Gocuk Saghgi ve Hastaliklari
Ana Bilim Dali'na bagvurarak IYE tanisi alan, yaglan 3 ay -16 yas arasinda degisen
9'u erkek 9'u kiz 18 hastada yapildi. Kontrol grubu olarak IYE olmayan, ayni yas
grubunda (4 ay - 14 yas) 10'u erkek, 8'i kiz olan 18 saglikli gocuk galisma

kapsamina alindi.

IYE'lu gocuklar; Kklinik, laboratuar ve radyolojik bulgular

degerlendirilerek ust ve alt diizey IYE seklinde aynidi.

CRP ve ESH yUkSekliginin, IYE diizeyi tayininde kullanilabilecegi bir kez

daha vurgulandi.

IYE'lu gocuklarda, nétrofil kemotaksisi ve random migrasyonu galigilarak,
ust ve alt diizey IYE'nda degisiklik olup olmadigi arastinildi. Tim sonuglar, kontrol

grubunun bulgulari ile karsilagtirildi.

IYE'lu gocuklarda notrofil kemotaksisi, kontrollerden anlamh olarak disiik

olmasina karsin (p<0.01) random migrasyonlari normal dizeyde idi (p>0.05).

Ust dizey IYE'lu gocuklarin nétrofil kemotaksisi, kontrollere gére ileri
dizeyde disik bulundu (p<0.001). Buna kargin, alt dizey [YE'lu gocuklaria
kontroller arasinda. nétrofil kemotaksis dizeyleri agisindan belirgin fark

saptanamadi (p>0.05).
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Sonuglarimiz, nétrofil kemotaksis bozuklugunun IYE'nda diizey tayininde
kullanilabilecek noninvaziv bir yéntem olabilecegini disindirmektedir. Bu
sonucumuzun bdébre@i koruyucu bir mekanizmaya bagh olugtugu, hiicresel nedenle

olmadi§i ve bu konuda daha kapsaml aragtirmalara gerek oldugu kanisina varild.
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