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OZET
Alt Uriner Sistem Disfonksiyonu Olan Cocuklarda Hiperkalsiiiri ve
Hiperiirikoziirinin Arastiriimasi

Dr. Giirsel SEN

Alt iiriner sistem disfonksiyonu (AUSD) pediatrik yas grubunda sik rastlanan
genis bir hastalik grubudur. Tanim olarak belirgin iiropati ya da altta yatan
norolojik bir bozukluk olmaksizin; idrar tutamama, sik idrara ¢ikma, sikisma hissi,
zayif idrar akimi gibi alt idrar yolu semptomlari ile kendini gosteren bir durumdur.

Calismamizin amaci AUSD olup geleneksel tedavilere yanit vermeyen
hastalarda eslik edebilecek hiperkalsiiiri ve hiperiirikoziirinin tespit edilmesi ve
iriner disfonksiyonu olan cocuklarin tedavilerine ek katki saglanmasidir. Bu
amacla AUSD tanimlanmasi icin Iseme Bozuklugu Semptom Skoru (IBSS)
kullanilmistir.

Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Pediatrik Nefroloji poliklinigine alt
iiriner sistem disfonksiyonu Ontanisi ile gelen 5-15 yas arasi tiim ¢ocuklara Akbal
ve ark. IBSS anketi yapildi. Anket sonucuna gore IBSS 9 ve iizeri olan 50 hasta
caligsma grubu olarak; yas ve cinsiyet dagilimi ¢alisma grubuna benzerlik gdsteren
50 saglikli ¢ocuk kontrol grubu olarak ¢alismaya alindi.

Calisma ve kontrol grubuna dahil edilen tiim hastalar i¢in ayr1 birer form
hazirlanarak tetkik Oncesinde 2 giin yasina uygun kalsiyum ve irik asit diyeti
almalar1 saglandi. Iki giinliik kalsiyum ve iirik asit agisindan normal diyet ile
beslenme sonrasinda serum ve 24 saatlik idrar kalsiyum ve iirik asit diizeyleri
caligildi. Kalsiyum ve {irik asitin 24 saatlik atilimlarinda kalsiyumun 4
mg/kg/glin’den yliksek saptanmasi hiperkalsiiiri ve {irik asit atilhmi 520 + 145
mg/glin/1,73m2 formiiliine goére hesaplanip list degerinden daha yiiksek degerler
hiperiirikoziiri olarak kabul edildi. Tiim katilimcilardan idrarla ayni giin igerisinde
hemogram, ire, kreatinin, kalsiyum, trik asit, aspartat aminotransferaz (AST),
alanin aminotransferaz (ALT), kan gazi, paratiroit hormon (PTH) bakildi. Hasta
grubunda olanlara ayni1 radyoloji uzmani tarafindan alt abdomen orta hat hizasindan
idrar kesesi bosken ve doluyken ayr1 ayr1 2 kez tiriner USG yapildi. Mesane dorsal
ve ventral duvar kalinligina bakildi. Mesane duvar kalinlig1 >4 mm olmasi, mesane

duvar kalinlig1 artmis olarak degerlendirildi.
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Iseme bozuklugu semptom skoru yiiksekligi ile 24 saatlik idrarda Ca atilimi
ve irik asit atilimi arasinda korelasyon saptanmadi. Caligsma grubu ile kontrol grubu
arastnda AUSD olan hasta grupta hiperkalsiiiri goriilme sikligi kontrol grubuna
gore belirgin yiiksek olmasina ragmen istatistiksel olarak anlamli degildi fakat 24
saatlik idrarda kalsiyum atilim1 ortalamas1 kontrol grubuna gore istatistiksel olarak
anlamli saptandi. Calisma grubunda kontrol grubuna gore 24 saatlik idrarda hem
hiperiirikoziiri saptanma orani, hem de ortalama iirik asit atilimi istatistiksel olarak
anlaml yiiksek saptandi.

Alt iriner sistem disfonksiyonu olan hastalarda iseme Oncesi 6n duvar
kalinlig1 ortalamasi1 3,3 £ 1, arka duvar kalinlig1 ortalamasi 3,3 + 1, iseme sonrast
on duvar kalinhigr 6,4 + 2,3 ve iseme sonrasi arka duvar kalinligr 5,9 = 2 olarak
saptandi. Bu sonuglar daha 6nce yapilan normal ¢ocuklarda mesane duvar kalinligi
ortalamalarin1 gdsteren calismalarla karsilastirildiginda AUSD olan hastalarda
mesane duvar kalinliginda artis oldugu seklinde degerlendirildi.

Sonug olarak AUSD olan ¢ocuklarda hiperkalsiiiri ve hiperiirikoziiri gériilme
sikliginin arttig1, radyolojik olarak bakildiginda mesane duvar kalinliklarinda artig
oldugu sonucuna varildi. Ancak hiperkalsiiiri ve hiperiirikoziirinin AUSD

patogenezindeki roliinii belirlemek i¢in daha ¢ok ¢alismaya ihtiyag¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: Cocuklarda alt firiner sistem disfonksiyonu,

Hiperkalsiiiri, Hiperiirikoziiri, Cocuklarda mesane duvar kalinlig
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ABSTRACT
Researching Hypercalciuria and Hyperuricuria in Children with Lower
Urinary Tract Dysfunction

Lower urinary tract dysfunction (LUTD) is a large group of diseases that are
common in pediatric age group. By definition, it is a disease which occurs, without
obvious uropathy or an underlying neurological disorder, with lower urinary tract
symptoms such as urine incontinence, frequent urination, feeling of tightness, weak
urine flow.

The objective of our study is to identify the hypercalciuria and hyperuricuria
which may accompany in patients with LUTD who do not respond the conventional
treatments and to contribute to the treatment of children with urinary dysfunction.
To that end, we use Voiding Dysfunction Symptom Score (VDSS) in order to
identify LUTD.

The Akbal et al. VDSS survey was conducted to all children between the
ages of 5-15 who applied to Pamukkale University Faculty of Medicine Pediatric
Nephrology Polyclinic with the prediagnosis of lower urinary tract dysfunction.
According to the survey result, 50 patients with 9 or more VDSS were evaluated as
the study group; 50 healthy children, age and gender distribution of whom was
similar to those in study group, were evaluated as the control group.

A separate form was prepared for each patient included in the study and
control groups and a calcium and uric acid diet appropriate to their age was applied
for 2 days before the examination. Serum and 24-hour urine calcium and uric acid
levels were studied after a two-day diet normal in terms of calcium and uric acid.
Hypercalciuria and uric acid excretion were considered as 520 + 145 mg / day /
1.73m2 because it was identified in 24 hours of calcium and uric acid excretion that
calcium was higher than 4 mg / kg / day. Hemogram, urea, creatinine, calcium, uric
acid, AST, ALT, blood gas, PTH were observed on the urine of all participants in
the same day. Those in the patient group underwent urine USG in the lower
abdomen midline 2 times separately when the urinary bladder was empty and full,
by the same radiologist. Bladder dorsal and ventral wall thickness were measured.
Where the bladder wall thickness was measured as > 4 mm, bladder wall thickness
was considered as increased.

No correlation was identified between elevated voiding dysfunction

symptom score and Ca and uric acid excretion in 24-hour urine. Although between
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the study and control group, the frequency of hypercalciuria in those with LUTD
was significantly high compared to the control group but it was not statistically
significant. However, it was identified that the average calcium excretion in 24-
hour urine in patients in the study group was statistically significant when
compared to those in the control group. In the study group, both the hyperuricuria
detection rate and the average uric acid excretion in the 24-hour urine were found
as statistically significantly higher than the control group.

In patients with lower urinary tract dysfunction, it was identified that the
average thickness of the anterior wall was 3.3 + 1 and the average posterior wall
thickness was 3.3 + 1 before micturition; the anterior wall thickness was 6.4 + 2.3,
and the posterior wall thickness was 5.9 + 2 after micturition. When compared with
the studies carried out on healthy children about the average bladder wall thickness,
these results were considered as there was an increase in the bladder wall
thicknesses of patients with LUTD.

As a result, it was seen that the frequency of having hypercalciuria and
hyperuricuria was increased in children with LUTD and radiological examination
showed that there was an increase in their bladder wall thicknesses. However,
further studies are required to determine the role of hypercalciuria and
hyperuricuria in LUTS pathogenesis.

Key words: Lower urinary tract dysfunction in children, Hypercalciuria,

Hyperuricuria, Bladder wall thickness in children
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GIRIS VE AMAC

Alt iiriner sistem disfonksiyonu (AUSD) ¢ocuk yas grubunda sik rastlanan genis
bir hastalik grubudur. Tanim olarak belirgin iiropati ya da altta yatan norolojik bir
bozukluk olmaksizin; idrar tutamama, sik idrara ¢ikma, sikigma hissi, zayif idrar akimi1
gibi alt idrar yolu semptomlar1 ile kendini gdsteren bir durumdur. Ilkokul yas
grubunda ¢ok sik gbézlenmekle beraber prevelansi, yasa ve bulundugu bdlgeye gore
degismektedir. Ulkemizde degisik bolgelerde degisik prevelans calismalari yapilmis
olmakla beraber; ortalama prevelans: ilkokul ¢ocuklarinda %9,3 olarak saptanmustir.
AUSD %15 oraninda yillik spontan diizelme gosterir (1).

Alt triner sistem disfonksiyonu etiyopatogenezini belirlemek i¢in birgok alanda
caligmalar yapilmis, fakat tiim olgulari agiklayabilecek tek bir neden saptanamamustir.
Etyolojisi tam olarak aydinlatilamamakla beraber maturasyonda gecikme, davranig
problemleri, tuvalet aligkanliginin olusmamasi, seyrek iseme, tekrarlayan idrar yolu
enfeksiyonlari, elektrolit bozukluklari sebepleri arasinda sayilabilir. Ayrica erkek
cinsiyet, aile bireylerinin sayisi, diisiik sosyoekonomik diizey, 20-40 yas aras1 anneye
sahip olma, uyanma gil¢liigii, aksam sivi besinlerin alinmasi ve yorgunluk, aile
bireylerinde AUSD varlig1 da etiyopatogenezde énem arz eden durumlardir (2).

Alt iriner sistem disfonksiyonu olan tiim hastalarda organik nedenler
dislanmalidir. Alt {riner sistem disfonksiyonu; nokturnal eniirezis, giindiiz
inkontinansi, glindiiz ve gece inkontinansi seklinde siniflandirilir. Nokturnal eniirezis
daha ¢ok nokturnal poliiiri, uyanma gii¢liigii, nokturnal detriisér hiperaktivitesi gibi
sebeplere baglanabilirken, giindiiz inkontinans1 ve miks tip inkontinansta ndrojenik
mesane, anatomik bozukluklar, idrarmi tutma, detriissor hiperaktivitesi, stres
inkontinans gibi sebepler gdzden gecirilmelidir (2).

Yapilan galismalar AUSD olan ¢ocuklarda hiperkalsiiirinin sikliginin yiiksek
oldugunu géstermistir. Idiyopatik hiperkalsiiiri, hiperkalseminin eslik etmedigi iiriner
kalsiyum atilimimin artmis olmasini ifade eder. Yirmidort saatlik idrarda bakilan Ca
atillmmin 4 mg/kg/giin ya da spot idrarda Ca/kre > 0,2 olmasi biiyiikk ¢ocuklarda
hiperkalsiiiri olarak kabul edilir. Idiopatik hiperkalsiiiri ¢ocuklarda %3-6 oraninda
goriilmektedir. Hiperkalsitlirinin ¢ocuklarda yan agrisi, hematiiri, karin agrisi,
tirolitiazis, kemik mineral yogunlugunda azalma ve alt iiriner sitem disfonksiyonuna

neden oldugu kabul edilmektedir (3).



Hiperkalsiiiri disinda hiperiirikozilirinin de alt {iriner sistem bozuklugu
semptomlari ile ilgili olabilecegi diisiiniilmektedir. Urik asit, piirin metabolizmasimin
son iriiniidiir ve bobreklerden itrah edilir. Diyette asir1 protein alimi ve piirin
metabolizma bozukluklarinda trik asitin = atitllminda artis  goriilebilir  (4).
Hiperiirikoziiri; kan iirik asit seviyesi normal iken idrarda 520 + 145 mg/giin/1,73
m2’dan yiiksek olmasi olarak kabul edilmektedir (5). Hiperiirikoziiri ¢ocuklarda
diziiri, karin agrisi, yan agrisi, kristaliiri ve hematiiri gibi semptomlara sebep olabilir.
Urik asit atilim1 ¢ocuklarda eriskinlerden daha fazladir. Yas ile birlikte giderek azalir
ve 2 yas sonrasinda idrar atilimi sabit seyreder (4).

Alt iriner sistem disfonksiyonu tani ve tedavisine yardimci olunmasi amaciyla
semptom skorlama anketleri olusturulmustur. Bu sekilde hastalarin semptom siklig1 ve
siddeti degerlendirilmektedir. Anket yontemi ile elde edilen bulgularin her birine puan
verilerek olusturulan bu skorlama sistemine iseme bozuklugu semptom skorlamasi
(IBSS) adi verilir. Bu konuda bircok calisma ve anket yapilmis olup iilkemizden
Akbal ve arkadaslarinin (7) yaptig1 calismada iIBSS’nin sentitivitesi ve spesifitesi %90
oldugu bildirilmistir. Akbal anketi giinliik tedavi yaklasimlarinda da kullanilmakta
olup ¢ocuklarda mesane disfonksyonu tanisinin konulmasi, siniflandirilmasi, izlemi ve
tedaviye yaniti degerlendirmede oldukga fazla yarar saglamaktadir (7).

Bu semptom skorlama sistemi disinda ilave olarak alt {iiriner sistem
disfonksiyonu olan hastalarda yapilan c¢alismalarda radyolojik goriintiilemelerde
mesane duvar kalinliginin normal popiilasyona gore artmis oldugu gosterilmistir (8, 9).
Uygulanan iseme egitim programlar1 ile mesane duvar kalinliginin normale gelmesi
beklenmektedir.

Alt triner sistem disfonsiyonu olan hastalarda hiperkalsiiiri insidansi daha 6nce
calistlmis olup kontrol grubuna gore anlamli olarak yiiksek saptanmig (10-12).
Hipertirikoziiri ile alt {iriner sistem disfonksiyonu arasindaki iligskiye yonelik calisma
bulunmamaktadir. Ozellikle idiopatik hiperiirikoziiri olan hastalarin bazi alt {iriner
sistem semptomlarmdan yakindigi bilinmektedir. Ancak hiperkalsiiiri ile AUSD
bulgularinin varligi arastirilmis olmasina ragmen, hiperiirikoziirinin bu bozuklukta
etkisi bilinmemektedir.

Bu c¢aligma ile alt iiriner sistem disfonksiyonu olup geleneksel tedavilere yanit

vermeyen hastalarda eslik edebilecek hiperkalsiiiri ve hiperiirikoziirinin tespit edilmesi



ve driner disfonksiyonu olan g¢ocuklarin tedavilerine ek katki saglanmasi

amaglanmstir.



GENEL BiLGILER

ALT URINER SISTEM ANATOMISi

Alt iiriner sistem mesane ve liretra olmak tizere iki kisimdan olusur. Mesane,
ireterler araciligi ile bobreklerden gelen idrarin iseme ihtiyaci duyulana kadar
toplanmasini saglayan bir kesedir. Detriisor kasi ve trigon boliimiinden meydana gelir
(13).

Bos mesanenin sekli piramide benzer. Tabani (fundus vesicae), tepesi (apex
vesicae),boynu (cerviks vesicae) ve ili¢ yiizii vardir. Yiizlerden biri iistte (fascies
superior), ikisi yanlardadir (fascies anterolateralis). Mesanenin apeksi urakus olarak
bilinen embriyolojik fibroz bir band ile ekstraperitoneal yag dokusu i¢inde umblikusa
baglanir. Bu fibr6z band ligamentum umbilicale medianum olarak adlandirilir. Mesane
tabant kadinlarda vajen 6n duvari ve uterusla, erkeklerde rektum ile komsudur.
Mesanenin iist yiizeyi peritonla kaplidir. Peritonla kapli olmayan alt ve yan yiizleri
simfizis pubis, levator ani ve internal obturator kaslarla komsudur. Simfizis pubis ile
mesane 6n duvari arasinda Santorini ven pleksusunu barindiran Retzius araligi denilen
fonksiyonel bir bosluk mevcuttur. Mesanenin arka duvarinda boynun iistiinde trigon
ad1 verilen iiggen sekilli alan bulunmaktadir. Ureterler mesaneye trigonun iist
koselerinden girer, detrusor kasinin i¢inde submukozal alanda yaklasik 1-2 cm
ilerledikten sonra liimene agilirlar (13).

Detriisor kasi her yonden dagilan kas liflerinin yaptig1 bir ag seklindedir.
Endodermal yapida olup mesane boynuna yaklastik¢a kas lifleri birbirinden farkl {i¢
belirgin tabakaya ayrilir. En digta longitudinal, ortada sirkiiler, i¢te yine longitudinal
lifler yer alir. Dis longitudinal lifler en dista bulunur. Kadinda tiim iiretra boyunca
erkekte ise prostat bezinin distal ucuna kadar sirkiiler ve spiral kivrimlar yaparak
ilerler. Major istemsiz sfinkter olarak ¢alisir ve kontinansta etkili olurlar. Orta sirkiiler
lifler ventralde en geligmis liflerdir ve mesane boynuna yapisarak sonlanirlar. Ig
longitudinal lifler ise mesane boynu denilen kalinlagsmis bélgeyi olustururlar (13, 14).

Trigon mezodermden kdken alip mesanenin agiz kismina yakin kiiclik iiggen
seklinde kas yapisidir. Uretranin baslangi¢ kismimi saran sirkiiler demetlerden 0,5 cm
kalinliginda bir kas meydana gelir. Bu trigonal kasa mesanenin internal sfinkteri denir.
Internal sfinkter tonusu siirekli olarak {iretrayr kapali tutar ve bu kasin hareketleri

tamamiyla istegimiz disinda gergeklesir. Dis sfinkter ise ¢izgili kaslardan yapilmis



olup iiretranin diafragma parcasinin etrafini sarar. Istemli calisan bu kas kontinans
kontroliinde birinci rolii oynar (13, 14).

Mesanenin kanlanmasi1 umblikal arter ve internal iliak arterden gelen
damarlarla saglanir. Umblikal arterden gelen dallara siiperior vezikal arter, internal
iliak arterden gelenlere ise inferior vezikal arter denir. Mesane venleri internal iliak
vene dokiiliirler. Lenfatik drenaj ise eksternal ve internal iliak lenf nodlarina
olmaktadir (13, 14).

ALT URINER SiISTEM NOROANATOMISi VE INERVASYONU

Mesanenin inervasyonu otonom ve somatik sinir sisteminin beraber gorev aldigi
kompleks bir sinir ag1 ilizerinden saglanmaktadir. Otonom sinir sistemi medulla
spinalisin sakral bolgesinden gelen (S2-S3) pelvik sinirlerle parasempatik etkinlik
gosterirken; torakolomber bolgeden gelen sinir lifleri ve hipogastrik sinir ile de
sempatik etkinlik gosterir. Somatik sistem ise medulla spinalisin sakral bolgeden gelen
lifleri ve pudental sinir ile somatik etkinligini gosterir (15, 16).

Somatik sinir sistemi mesane inervasyonuna hem motor hem de duyu lifleri ile
katilir. Spinal kordda S2-4 seviyesindeki pudental nukleustan kaynaklanan pudental
sinir eksternal sfinkteri innerve eden motor sinirdir. S2-3 segmentinden kaynaklanan
pelvik sinir demeti i¢inde hem duyu hem motor lifler mevcuttur. Duyusal lifler
parasempatik sistem etkisi altindadir ve mesane duvar gerginligini iletirler (15, 16).

Sonug¢ olarak sempatik sistem detrusor relaksasyonu ve proksimal {iretra
kontraksiyonuna neden olarak dolum fazini, parasempatik sistem detrusor

kontraksiyonu ve iiretra relaksasyonuna neden olarak bosaltim fazini regiile eder (15,
16).

MESANE FiZYOLOJISI VE NORMAL MiKSIYON MEKANIZMASI

Mesanenin doldugu zaman bosalma islevine iseme denir. Once mesane duvar
gerilimi esik diizeyin iistiine ¢ikincaya kadar mesane giderek dolar, ikinci basamakta
artan gerimin ortaya ¢ikardigi iseme refleksi denilen sinirsel refleks ile mesane bosalir
veya idrar yapilamazsa bile en azindan idrar yapma arzusuna neden olur. Iseme
otonomik bir spinal kord reflesi olmasina karsin beyin korteksi ve beyin sapi

tarafindan kolaylastirilir veya baskilanir.



Detriisor kas lifleri, aralarinda diisiik direngli elektriksel baglantilar olusacak
sekilde birbirleri ile kaynagmiglardir. Bu nedenle detriisor kasinda yayilan bir aksiyon
akimi tiim kesenin ayn1 zamanda kasilmasini saglar. Detriisor kas kasilmasi ile mesane
i¢i basimcimi 40-60 mm Hg’ ye kadar ¢ikarabilir. Boylece detriisér kasinin kasilmasi
mesanenin bosalmasi i¢in esas adimdir. Detriisor kasiin diiz kas hiicreleri birbiri ile
kaynasarak bir hiicreden digerine elektrik akimi i¢in diisiik direngli yollar olusturur.
Bu nedenle, aksiyon potansiyeli detriisor kasi boyunca bir hiicreden digerine hizla
yayilarak bir anda tiim mesanede kasilmaya neden olur (15).

Mesane dolarken birgok iseme kontraksiyonu da ek olarak belirmektedir.
Impulslar duyusal sinir ve pelvik sinirlerle medulla spinalisin sakral segmentlerine ve
oradan da gene ayni sinirlerin sempatik lifleri ile mesaneye ulasir. Iseme refleksi
basladigi zaman “kendi kendini yineleyen” bir karakter gosterir. Yani kesenin
baslangi¢ kontraksiyonlari, reseptorleri tekrar uyararak afferent impulslarin artmasina
yol agar, buda refleks kontraksiyonlari ¢ogaltir ve kendi kendini yineleyerek siddetli
hale gelir. Birka¢ saniye ya da dakika sonra refleks yorgunlugu baslayarak iseme
refleksinin kendini yineleyen siklusu kesilir ve kontraksiyonlar hizla azalir. Bagka bir
deyimle iseme tam bir siklustan ibarettir. Bu siklus basincin gittikge artisi, stirekli
basing ve basmcin kesedeki tonik bazal diizeye donme asamalarmi igerir. iseme
refleksi meydana geldigi halde mesane bosalmazsa refleksin sinirsel elementleri birkag
dakika ile bir saate kadar inhibe edilmis durumda kalir. idrar torbas1 gittikce daha fazla
dolarken iseme refleksi de gittikce kuvvetlenir. iseme refleksi yeteri kadar kuvvetlenip
mesanedeki sivi basinct boyun kasmin tonik kontraksiyonunu yenecek giice ulastigi
zaman refleksin siddeti son derece artar. Medulla spinalis sakral boliimiine ulagan
sinyaller gene pudental sinirler ile dis sfinktere iletilen inhibitdr impulslar yaratir.
Eger bu inhibisyon beyinden gelen istemli konstriktor sinyallerden daha kuvvetli ise
iseme gergeklesir, degilse iseme refleksi daha baskin hale gelinceye kadar idrar tutulur
(15).

IDRAR KONTROLUNUN FiZYOLOJiSi VE BIiYOLOJIK GELISiMi

Alt triner sistemin innervasyonu periferik sempatik ve parasempatik sistemin

heniiz tam olarak anlasilamamis kompleks iliskisi ile saglanir. Bu sistemler; spinal



iseme merkezi, beyin sapi, orta beyin ve serebral korteksin kontrolii altindadir. Mesane
kontroliiniin fizyolojik gelisimi dort evrede incelenebilir:

Birinci evre, ilk alt1 aylik donemde gece ve giindiiz isemeleri inhibe edilmemis
refleksler ile saglanir. Fetus ve yenidogan, idrart mesane diiz kasmin refleks
kasilmalari ile sik araliklarla (20 kez/giin) kontrolsiiz olarak bosaltir.

Ikinci evre, alti-on iki aylik dénemde merkezi sinir sisteminin inhibitér etkisi ile
reflekslerin mesanenin bosalmasinda 6nemi azalmaya baslar. Iseme seyreklesir ve
idrar voliimii artar.

Uciincii evre, bir-iki yas déneminde mesane dolusunun bilingli olarak
hissedilmesi ile iseme sayis1 giderek azalir. Daha sonra isemeyi erteleyebilme yetenegi
kazanilir. Bu donemde merkezi sinir sisteminin inhibitdr etkisi ile mesane
kasilmalarinin baskilanmas1 artar.

Dordiincii evre, li¢-bes yas doneminde normal mesane dolus hissi ortaya ¢ikar.
Artik iseme arzusu hem bilingsiz, hem de istemli olarak inhibe mesane dolu olmasa da
istemli olarak iseme baglatilabilir. Ortalama dordiincii yasla birlikte ¢cocuklarin biiyiik
cogunlugu (%85) erigkin iseme paterni gelistirir (17-19).

Normal idrar yapma siklig1 yas gruplarina gore; 6 aydan kiigliklerde giinde
ortalama 20 defa, 6-12 ay arasinda 16 defa, 1-2 yas arasinda 12 defa, 2-4 yas arasinda
8-9 defa ve 5 yasindan biiyiiklerde 4-6 defadir. Idrar kontrolii ve idrar yapma siklig1 ile
iligkili olan mesanenin fonksiyonel kapasitesi ilk iki yas i¢in 10 ml/kg idrar miktarina
esdeger iken, 2-10 yas arasinda (yas+2) x30 formiilii ile mililitre olarak hesaplanabilir
(20).

Ortalama 4 yas doneminde %85 cocukta erigkin tipte idrar kontrolii gelismis
olur. Uriner kontrol gelisimi, mesane ve barsak kontroliinii de iceren ardisik bir
siralama izler. Bunlar;

1- Gece barsak fonksiyonunun kontrolii

2- Gilindiiz barsak fonksiyonunun kontrolii
3- Giindiiz mesane fonksiyonunun kontrolii
4- Gece mesane fonksiyonunun kontrolii

Bu sira tiim c¢ocuklarda neredeyse sabit iken son basamak olan uykuda idrar
kontrolii bireysel degisiklik gosteren ve dis etmenlerle degistirilebilen zaman diliminin

sonucunda ortaya cikar. Idrar kontroliiniin kazamlmasi sosyal, ailevi, cevresel,



egitimle ilgili faktorlerden etkilenir. Giindiiz idrar kontroliiniin kazanilmasi egitimle
yakin iliskili olmakla birlikte, gece idrar kontrolii spontan olarak gelisir. Ozellikle
gece mesane kontrolliiniin kazanilmasi hizlandirilamaz, fakat negatif tavirlarla

geciktirilebilir ( 21).

ALT URINER SISTEM DISFONKSIYONU TARIHCESI VE
TERMINOLOJISI

Tarihsel agidan bakildiginda alt {iriner sistem disfonksiyonu ile ilgili ilk bilgiler
milattan 6nce 1550 yilina ait Eber papiruslarinda rastlanir. Gegmis donemlerde tedavi
olarak cesitli bitkilerden ve hayvan organlarindan yapilan iksirler kullanildigi
bilinmektedir. 18.yiizyilda altini1 1slatan ¢ocuklarin yataklarina kurutulmus horozibigi
sermek seklinde tedaviler oldugu goriilmektedir. Giintimiiz ilkel bazi toplumlarinda
kaynatilmis tavuk kursagi, beyaz kasimpati ¢ayi, icinde 24 saat yabani tavsan testisi
bekletilmis bir bardak kirmizi sarap ya da tavuklardan ¢ikarilan mide mukozasinin siit
icine katilarak icirilmesi seklinde tedaviler halen daha goriilebilmektedir. Bu tarz
mantik dis1 tedaviler yaninda ilkel olmakla beraber gilinlimiiz modern tedavilerine
onciil olabilecek ilkel tedavi yaklagimlari da goriilmiistiir. Bunlar arasinda uyuyan
cocugun beline kurbaga baglamak, sartlandirma tedavisinde kullanilan eniirezis
alarminin, yatmadan 6nce bol tuzlu seyler yedirmek de antiditiretiklerle tedavinin ilkel
sekilleri olarak karsimiza ¢ikmaktadir (22).

Zaman igerisinde modern tipin gelismesi ile modern tedaviler ve bunla
beraber yeni terminolojiler gelistirilmistir. Tibbi terminolojide Oncelikli olarak
eniireziS terimi mesane kontroliiniin kazanilmasi gereken yaslarda idrar kagirmayi
tanimlamak i¢in kullanilmistir. Eniirezis terimi, Yunanca idrar yapmak anlamina gelen
“enourein” sozciigiinden gelmektedir (22, 23).

Tanim olarak alt triner sistem disfonksiyonu; belirgin tiropati ya da néropati
olmaksizin, sikisma, idrar1 tutamama, zayif idrar akimi, kararsiz akim, sik idrara ¢ikma
ve idrar yolu infeksiyonlart da dahil, alt idrar yolu semptomlariyla kendini gosteren bir
durumdur. Cocuklardaki iirolojik terimler en son International Children Continence
Society (Uluslararasi Cocuk Kontinans Dernegi) (ICCS) tarafindan 2006 yilinda
standardize edilmistir. ICCS tarafindan Onerilen ve sik olarak kullanilan iseme

bozukluklarina yonelik terimlerin bazilar1 sunlardir:



Eniiresiz (gece inkontinansi): 5 yas {izerindeki ¢ocuklarda istemdis1 olarak
uygunsuz yer ya da zamanda, mesanenin tam bosalmasi ile sonuglanan idrar
kagirmadir. Altta yatan dogustan ya da kazanilmis santral sinir sistemi defekti olmayan
5 yasin lizerindeki ¢ocuklarda istemsiz olarak gece uykuda altini islatma enurezis
nokturna (EN) olarak tanimlanir (23-25). ICCS tarafindan, enurezis nokturna yerine
‘eniirezis’ teriminin sadece uykuda idrar kagirma anlaminda kullanilmasi ve eniirezis
diurna yerine ‘giindiiz inkontinansi ¢ teriminin kullanilmasi 6nerilmistir (26).

Primer (birincil) Eniirezis: Alt1 aydan uzun siire gece kuru kalmanin olmamasi.

Sekonder (ikincil) Eniirezis: Daha Once alti ay veya daha uzun siireli gece
kuruluk donemi olduktan sonra tekrar ortaya ¢ikan yatak 1slatma durumuna denir.

Monosemptomatik eniirezis (basit): Sadece gece altin1 1slatma sikayeti olan,
beraberinde baska alt iiriner sistem (AUS) bulgulari ve mesane islev bozuklugu
Oykiisii olmayan ¢ocuklardaki eniirezis, monosemptomatik olarak tanimlanir.

Non-monosemptomatik eniirezis ( komplike ) : Monosempromatik eniirezise
gore daha komplike bir durum olup gece altini islatma yaninda sik idrara gitme,
giindliz idrar kacirma, giindiiz ani sikisma hissi, kronik kabizlik gibi iseme
problemlerinin eslik ettigi durumdur. Bu hastalarda ayrica duraksama, ikinma, zayif
akimli kesik kesik iseme, tutma manevralari, tam bosaltamama hissi, iseme sonrasi
damlatma ve genital agr1 esilik edebilir. Bu hastalarin tedavisi monosemptomatik
eniirezise gore daha zor ve daha uzun siirelidir.

Uriner inkontinans: Kontrolsiiz idrar kagirma

Giindiiz inkontinansi: Gece idrar kagirmasi olmayan sadece giindiiz idrar
kaciran cocuklar i¢in kullanilir. Alt {riner sistem disfonksiyonu olan c¢ocuklarda
giindiiz idrar kagirma gece idrar kagirmadan daha fazla goriilmektedir. Bunun sebebi
ise AUSD olan ¢ocuklarda olusan yanlis iseme aliskanliklari, idrarini ¢ok fazla tutma,
konstipasyon ve tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonlaridir (26).

Fonksiyonel Inkontinans: Altta herhangi bir nérolojik ve anatomik sorunu
olmayan ¢ocuklarda anormal idrar tutma ya da idrar kagirma gibi iseme bozuklugu
durumlaridir (25, 26).

Detrusor-sfinkter uyumsuzlugu (dissinerjisi): Iseme esnasinda detrusor kasi

kasilmasi ile iiretral kasilma arasindaki uyumsuzluktur. Normalde destriisor kasta



kasilma ile eszamanl iiretral sfinkterde gevseme gozlenirken bu ¢ocuklarda es zamanl
kasilma olur (25).

Giilme (Giggle) inkontinansi: Kikirdama ya da giilme esnasinda olan idrar
kacirma i¢in kullanilir. Kiz c¢ocuklarda erkeklerden daha fazla gozlenir. Stres
inkontinansindan farki giilme sirasinda idrarin tamami bosalir. Siklig1 %8-10 olarak
bildirilmektedir (29, 30). Eriskin yaslara kadar goriilebilmekle beraber gililme
inkontinans: disinda isemeleri tamamen normaldir. Nedeni tam olarak bilinmese de
kolinerjik ve monoaminerjik sistem arasindaki uyumsuzluk sorumlu tutulmaktadir.
Tedavide antikolinerjik ilaglar ya da sempatomimetikler kullanilabilir (25).

Tembel mesane (az etkin mesane): Tembel mesane daha ¢ok yasina gore
mesane kapasitesi biiylik ve hipotonik olan ¢ocuklarda goriiliir. Bu ¢ocuklarda mesane
dolum hissi azdir ve iseme aralarinda idrar kagirma mevcuttur. Idrar akimi zayif ve
detrusor kasilmalari ¢ok az oldugu igin isemeyi tam olarak gergeklestiremezler,
isediklerinde de mesanelerini tam bosaltamazlar. Uroflovmetre ile incelemesinde kesik
kesik iseme paterni goriiliir. Bu hastalara {irodinamik inceleme yapilarak kesin tant
koyulur. Bu ¢ocuklar mesaneyi tam bosaltamadiklari igin rezidiiel idrar kalmasiyla
idrar yolu enfeksiyonlari sik goriiliir. Taniya kabizlik sik eslik eder. Tedavide davranis
tedavisi (gift iseme, saatli iseme) Onerilmektedir. Bazi olgularda ise tedavide temiz
aralikli kataterizasyon gerekir (25).

Stres inkontinansi: Adolesan donemde daha sik olan egzersiz ya da aktivite
sirasinda intraabdominal basincin artmasina bagli az miktarda idrar kagirmadir. Bu
cocuklarda, aktiviteden dnce mesanenin bosalmasi saglanmalidir. Norolojik problemi
olmayan ¢ocuklarda ¢ok nadirdir (27).

Iseme sonras1 damlatma: Normal ¢ocuklarda da olabilmekle beraber daha ¢ok
sisman kiz ¢ocuklarinda goriilen, vajinanin alt kisminda idrar birikmesi sebebiyle
gelisen durumdur. Iseme bittikten sonra ¢ocugun ayaga kalkmasiyla idrar damlatilir.
Iseme pozisyonuyla ilgili olup, tuvalete dik oturma, bacaklarin iyice agilmasiyla
onlenebilir (26, 27).

Asir1 aktif mesane: Mesanenin dolma fazinda inhibe olmamis detriisor
kontraksiyonlarina bagli olarak tekrarlayan hafif karakterde idrar kacirma, ¢amasirini
islatma mevcuttur. Semptomlar inhibe edilemeyen detriisér kontraksiyonlarinin

olusturdugu mesane i¢i basing artiglarina karsilik, pelvik tabanin istemli kasilmalari
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sonucunda olusur. Cocuklarda en sik goriilen iseme bozuklugudur. 5-15 yaslarinda sik
goriiliir. Bu hastalar gilindiiz idrar kacirma, sikisma (urgency), az miktarda sik sik
iseme, kabizlik ve idrar yolu infeksiyonu ile basvururlar, tutma manevralar1 (idrari
tutmaya calisirken bacaklarin ¢aprazlanmasi ve hafif one egilme ile karakterize 6zel
hareket (Vincent sign) (31)) (sekil 1) ile kendini gosterir. Tedavide mesane egitimi
onemlidir. Detriisor aktivitesini azaltmak i¢in antikolinerjik tedavi onerilmektedir (25).

Urge sendromu (acil sikisma): Mesanenin erken dolum fazinda instabil
detriisor kontraksiyonlar1 nedeni ile sikisma hissinin olmasidir. Mesane basinci
detriisor kas kontraksiyonlari ile dogru orantilt artig gosterir bu da hastaligin siddetini
belirler. Beraberinde idrar yolu infeksiyonu, vezikoiireteral reflii, konstipasyon ve
davranis problemleri eslik edebilir. Tedavide mesane egitimi 6zellikle saatli iseme ve
olumlu geri bildirim ¢ok 6nemlidir. Detrusor aktivitesini azaltmak igin antikolinerjik
tedavi verilebilir (25).

Disfonksiyonel iseme: Norolojik ve anatomik bir bozukluk olmadigi halde
iseme sirasinda pelvik taban kaslarinin ve iriner sfinkterin tam gevseyememesine
bagli olusur (27). Bu hastalarda depolama fazi normal olup bosaltim fazindaki
bozukluktan kaynaklanir. iseme sirasinda pelvik taban kaslar1 yeterince gevseyemez
buna karsilik cocuk karin 6n duvar kaslarini kullanarak detriisér basincini arttirmaya
calisir. Idrar akim siiresi uzayarak, akim hiz1 artar, rezidiiel idrarin kalmastyla idrar
yolu enfeksiyonu riskinde artis olur. Tuvalet egitimi donemindeki uygulama hatalari
iseme bozuklugunu ortaya ¢ikarir.

Hinmann Sendromu (Non-nérojenik norojen mesane): Hinmann sendromu
terimi ¢ocukluk doneminde baslayan, norolojik bozukluga bagli olmayan, kazanilmis
iseme fonksiyon bozuklugu i¢in kullanilmaktadir. Bozukluk iseme sirasinda detriisér
ve eksternal sfinkterin uyumlu calismamasi ile ortaya ¢ikar. Hastalarda nérojenik
bulgu olmadigi halde nérojenik mesane semptomlar1 goriiliir. Erkeklerde siktir.
Diizenli iseme ve bazi durumlarda temiz aralikli kataterizasyon (TAK) uygulamasi ile
tedavi edilebilir.

Ochoa sendromu: Urofasial sendrom olarak tanimlanan, giilimsediklerinde
agliyormus gibi goriinen 6zel bir yiiz sekilleri vardir. Klinik hinmann sendromuna
benzer. Bu hastalar da diizenli iseme ve bazi durumlarda TAK uygulamasi ile tedavi

edilebilirler.

11



§
:
¢

Sekil 1: Alt iiriner sistem disfonksiyonu olan ¢ocuklarda idrar tutma manevralari (1)

ALT URINER SiSTEM DiSFONKSiIYONU EPIDEMiYOLOJISi

Alt tiriner sistem disfonksiyonu hem ilkel hem de gelismis toplumlarda ¢ocukluk
cagimin en dnemli hastalik gruplarindandir. Toplumlarin gelismislik diizeyi, aile ici
cocuk sayisi, beslenme durumu gibi sebeplere bagli sikliginin  degistigi
diistiniilmektedir (1).

Yiiksel ve arkadaglarinin (1) yaptigi genis ¢apli epidemiyolojik ¢aligmada; 3892
cocuk incelenmis ve alt iiriner sistem disfonksiyonu prevelanst %9,3 olarak saptanmas.
Hastaligin ilkokul yas doneminde sik goriildigi ve yillik %15 spontan diizelme
oldugu tahmin edilmektedir. Bazi kaynaklarda goriilme sikligi dokuz yasina kadar
erkeklerde daha fazla olup, dokuz yas sonrasinda her iki cinsiyette de esit oldugu
belirtilmis olmakla beraber; ¢ofu kaynaklar tiim zamanlarda cinsiyetler arasinda
farklilik olmadig1 yoniindedir (22).

Entirezis igin epidemiyolojide genetik yatkinlik 6nemli bir faktor olarak
karsimiza ¢ikar. Bu sorunu anne ve babadan birisi yasamigsa ¢ocuklarda goriilme
olasiligt %45, her ikisi de yasamissa risk orami %75'tir. Alt diriner sistem
disfonksiyonu, monozigot ikiz erkeklerde %70, kizlarda %65 orani ile benzerlik

gosterirken; dizigot ikizlerde ayni oran erkeklerde %31, kizlarda %44' diir (22).
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Ergiiven ve ark.’nin (32) yaptigi c¢alismada primer eniirezisli ¢ocuklarin
ailelerinde %90 oraninda AUSD &ykiisii bulunurken kontrol grubunda bu oran sadece
%?7,5 olarak saptanmustir.

Yapilan birgok calismada AUSD prevelansina etki eden faktdrler arasinda etnik
kokene dikkat cekilmistir. israil’li arastirmacilar tarafindan AUSD prevelansimin ayn
bolgede yasayan Arap ve Avrupa kokenli cocuklara gére Askenazi Yahudilerin de
daha diisiik oldugu bildirilmis ve benzer sekilde Jamaika' da hem beyaz 1irk hem de
siyah irktan ¢ocuklarda triner disfonksiyon prevelansi Jamaika yerlilerinden daha
diistik bulunmustur (33, 34).

ALT URINER SISTEM DISFONKSIYONU ETIYOLOJiSi VE
PATOGENEZI

Alt iriner sistem disfonksiyonu etiyopatogenezinde ¢ok biiyiikk oranda non-
organik nedenler olmakla beraber az bir kisminda organik nedenler
saptanabilmektedir. Organik nedenler arasinda konstipasyon, diyabetes mellitus,
diyabetes insipitus, ektopik iireter, hiperkalsiiiri, nérojenik mesane, obstriiktif {iropati,
hipertrofik adenoidlere bagli uyku apneleri, iiriner enfeksiyon gibi sebepler ve non-
organik nedenler arasinda genetik, uyku bozukluklari, antidiiiretik hormon (ADH)
bioritm bozuklugu, diyet, dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu (DEHB) ve
psikojenik faktorler sayilabilir (2).

Genetik Faktorler :

Alt driner sistem disfonksiyonu etiyopatogenezinde genetik etkilenimin en
onemli faktorlerden biri oldugu kabul edilmektedir. Daha ¢ok otozomal dominant
gecis gosterir.

Ailesel gegisi iki nesil siiresince gosterilmis 11 aile lizerinde genomik DNA
belirleyicileri kullanilarak yapilan incelemede 5 ailede 13 numarali kromozomun q13
veq14.2 bolgesinde lokalize bir genin iliskisi oldugu saptanmustir (35).

Bakwin ve ark. (36) 1971 yilinda ikiz ¢ocuklar iizerinde yaptigi galigmada,
eniirezisin monozigotik ikizlerde %68, dizigotik ikizlerde %36 gibi yiiksek oranda
goriildiiglinii ortaya koymuslardir. Yapilan ¢aligmalar 8, 12,13. kromozomlar iizerine

yogunlagmustir (37).
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Urodinamik Faktérler:

Alt iiriner sistem disfonksiyonu etiyolojisinde mesanenin roliinii arastirmak
icin ¢ok fazla calisma yapilmistir. Bu calisma sonuglarina gore fonksiyonel mesane
kapasitesinin diisiik olmasi, gece iiretilen fazla miktarda idrar ve mesane kaslarinin
diizensiz kasilmasi {iriner disfonksiyona neden olmaktadir. Bu olgularin biiyiik
cogunlugunda gece mesane kapasitesinin azaldig1 gosterilmistir. Ozellikle tedaviye
direncli hastalarda yapilan tirodinamik incelemeler %30 oraninda mesanede detriisor
instabilitesi oldugunu dogrulamaktadir (38). Yine yapilan iiriner ultrasonografi (USG)
sonuglarinda mesane duvar kalinliginda artma oldugu saptanmustir (39).

Uyku-Uyanma Bozukluklar::

Alt iiriner sistem disfonksiyonu ailelerine gore daha ¢ok uyuyan ve gece
uykudan zor uyandirilabilen ¢ocuklarda daha fazla olmaktadir. Bu sebepler uyku
evreleri ile {iriner disfonksiyon arasinda iliski olup olmadigi sik arastirilan bir
konudur. Uykunun derinliginin bazi eniiretik ¢ocuklarda bir faktor olabilecegi
diisiiniilmiigse de, son yillarda yapilan kontrollii ¢aligmalarda entiretik c¢ocuklarin
saglikli ¢ocuklara gore uykularinin daha derin olmadigi ve gercekte altini 1slatma
olaymin hafif uyku sirasinda veya uyanikken ortaya ¢iktigi gosterilmistir (40).

Cocuklarda altini 1slatma ataklarin genellikle non-REM (Rapid Eye Movements)
fazindan uyanirken (genellikle dordiincti donem) olustugu, en az REM fazinda ortaya
ciktig1 gosterilmistir (41).

Maturasyonda gecikme:

Merkezi sinir sisteminin olgunlasmasindaki gecikmeye bagli olarak, normal
inhibitdr kontrol mekanizmasinin ge¢ gelismesidir. Alt iiriner sistem disfonksiyonu
olusturmasina yonelik kesin bulgular olmamakla beraber iliskili oldugu
diistiniilmektedir (42).

Psikososyal faktorler:

Psikolojik bozukluklar AUSD’de olduk¢a nadirdir. Ancak emosyonel
bozukluklar iiriner disfonksiyonu olan ¢ocuklarda genel popiilasyondan biraz daha
fazladir. Hallegren ve arkadaslarinin (42) 1957°de yaptigi bir caligmada hastaneye
basvuran iiriner disfonksiyonlu c¢ocuklarla, saglikli kontrol grubu karsilastirilmis, bu

hasta grubunda psikolojik bozukluk insidansi yiiksek bulunmustur.
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Tuvalet egitimi:

Alt iriner sistem disfonksiyonu hastalarinda tuvalet egitimi O6nemli yer
tutmaktadir. Tuvalet egitiminin baslatildig1 yas, uygun iseme ve kontinans icin verilen
destegin kalitesi, uygun olmayan eliminasyon i¢in verilen cezanin niteligi dogru
nitelikte olmalidir. Tuvalet egitimi ¢ok erken baslatilan c¢ocuklarda mesane
kontroliiniin diger ¢ocuklara oranla geciktigi gosterilmistir (42, 43). Sosyal ddiillerin
ozellikle iki yasin iizerindeki ¢ocuklarda bu siireci hizlandirdigi bildirilmistir. Hafif
diizeyde elestirilerin yarar1 olabilir ama asir1 sertlikler istenmeyen etkiler dogurabilir.
Uzmanlar, erken yasta ve sert bir yaklasimla tuvalet egitimi vermenin zararli oldugu
konusunda birlesmektedirler (43).

Beslenme Ahskanhg::

Besleme aligkanligi {izerine bir¢ok ¢alismalar yapilmis olup tiriner disfonksiyon
ile beslenme arasinda olasi iligki olabilecegi diislinlilmiistiir. Beslenme aliskanliginda
degisiklik yapilarak alt iiriner sistem disfonkisyonunda diizelme saglanabilecegine

yonelik sonuglar elde edilmisse de iligkisi tam kesinlik kazanmamustir (44).

ALT URINER SISTEM DiSFONKSIYONLU HASTANIN
DEGERLENDIRILMESI

Oykii

Cocukluk ¢aginda alt iiriner sistem disfonksiyonu tanisi i¢in ayrintili alinmig bir
oykii ve dikkatli bir sistemik fizik muayene gereklidir. Oykiide gocugun altin 1slatma
epizotlari, tuvalet egitimine baslama yasi, gece-giindiiz 1slatma sikligi, acil sikisma
hissi, bacaklarda ¢aprazlama, kosarak tuvalete gitme, kabizlik dykiisii, enkoprezis olup
olmadigi, iseme bozuklugunun sonradan mi1 basladig: (sekonder) yoksa tuvalet egitimi
tamamlandigindan beri devamli m1 oldugu (primer), giinliik siv1 tiiketme miktar1 vb.
ayrintili sorgulanmalidir. Miimkiin oldugunca ¢ocukta aile ile beraber gériismeye dahil
edilmelidir. Gegirilmis idrar yolu enfeksiyonu olup olmadigi 6grenilmelidir. Cocugun
dogumdan itibaren gelisim agamalar1 sorgulanmali, ailede enurezis ya da inkontinans
Oykiisii, ailenin sosyoekonomik diizeyi, aile i¢i iletisim arastirilmalidir. Bu hastalara
iseme takvimi tutulmasi ile iseme sikliginin ve miktarmin degerlendirilmesi yararhidir.

Ayrica gecirilmis enfeksiyonlar, ndrolojik hastaliklar, ila¢ kullanim, ailevi hastaliklar
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(epilepsi, diabetes mellitus ), gecirilmis ameliyatlar, enkoprezis, horlama ve apne
ataklarmin varligi sorgulanir (27, 45).

Fizik Muayene

Alt iriner sistem disfonksiyonu olan her ¢ocuga ayrintili bir fizik muayene
yapilmalidir. Hastalarin vital bulgularina bakilmali; boy ve kilo c¢izelgeleri
incelenmelidir. Muayenede batin, genital sistem, perine, aniis, sirtin alt kismi ve alt
ckstremitenin norolojik degerlendirmesi yapilip L1 ve S3-S4 duyu ve motor
fonksiyonlaria bakilmalidir. Norolojik problemler acisindan her hastada sakral bolge
ayrintili degerlendirlip olasi killanma artigi, sakral gamze ve cilt renginde degisiklik
olup olmadig1 kontrol edilmelidir. Kabizlik siiphesi olan hastalar rektal tuse ile
degerlendirilmelidir. Genital muayenede; kiz ¢ocuklarda wvulvit, vajinit, anormal
genitaller, labial yapisiklik, erkek ¢ocuklarda ise fimozis, epispadias ve hipospadias
bakilmali, gocugun isemesi gézlenmelidir (46). Hastalar karinda ele gelen kitle, tiretral
meatusun yerlesimi, glob vezikale, sakral gamze, sakral bolgede lipom, sakral bolgede
killanma  artigr, yiirliylls  bozuklugu, diisik ayak acisindan  ayrintili

degerlendirilmelidir.

Laboratuvar Degerlendirmesi:

Alt riner disfonksiyonu olan tim ¢ocuklardan tam idrar tetkiki
degerlendirilmeli, idrar dansitesi bakilmali, glikoziiri dislanmalidir. Uriner sistem
enfeksiyonunu diisiindiiren 6ykii veya idrar tetkiki mevcutsa idrar kiiltiirii istenmelidir.
Hastanin ayrintili anamnez ve fizik muayenesi yapilip klinik durumuna goére kronik
bobrek yetmezligini dislamak igin serum ire, Kreatinini, diabetis mellitusu dislamak

icin serum glukozunu ve serum elektrolitlerini gormek gereklidir.

Goriintiileme Yontemleri:

Alt {iriner sistem disfonksiyonu olan hastalarda lumbosakral grafi g¢ekilerek
spinal defektlerin varlig1 arastirilir stipheli bulgu var ise spinal manyetik rezonans
(MR) ¢ekilmelidir. Uriner ultrasonografi (USG) yapilarak mesane kapasitesi, duvar
kalinligi (<4 mm), trabekiilasyonu ve rezidiiel idrar miktarinin(>20 ml) varlig
gosterilebilir.  Obstriiktif iiropati, Tlreterosel ve mesane duvart kalinliginin

goriintliilenmesi i¢in iseme Oncesi ve sonrasinda bobrek ve mesane ultrasonu
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yapilmalidir. Iseme egitimi ve farmakolojik tedaviye direngli vakalarda iirodinami
yapilabilir (27, 47).

Iseme Bozuklugu Semptom Skorlamas: (IBSS):

Alt tiriner sistem disfonksiyonu tani ve tedavisine yardimci olunmasi amaciyla
semptom skorlama anketleri olusturulmustur. Bu sekilde hastalarin semptom siklig1 ve
siddeti degerlendirilmektedir. Bu konuda bir¢ok ¢alisma ve anket yapilmis olup Akbal
ve arkadaslarinin (7) yaptif1 calismada IBSS’nun sentitivitesi ve spesifitesi %90
oldugu bildirilmistir. Akbal anketi gilinliilk tedavi yaklasimlarinda da kullanilmakta
olup ¢ocuklarda mesane disfonksyonu tanisinin konulmasi, siniflandirilmasi, izlemi ve
tedaviye yanitt degerlendirmede oldukca fazla yarar saglamaktadir. Bu skorlama
sisteminin Dogan ve ark. (48) tarafindan gegerliligi kanitlanmistir. AUSD ile ilgili
caligmalarda, Akbal ve ark. (7) kullandig1 semptom skorunun Tiirk¢e olmasi nedeni ile
kollanim kolaylig1 yaratmaktadir. Bundan farkli olarak Afshar (49) ve Nelson (50) ve
ark. yaptig1 benzer semptom skorlar1 da giiniimiizde kullanilan yontemlerdir. Yiiksel
ve ark. (1) calismalarinda kullandiklar1 Akbal ve ark (7) kurguladiklari semptom
skorundaki 11. soruya daha iyi anlasilmasi icin viicut sekilleri goriintiilerini
eklemislerdir. Bu skorlama sisteminde 9 ve iizeri puan alan ¢ocuklarda AUSD’ den
bahsedilebilir. Boyle bir tanimlamada {irodinami, tiroflowmetri gibi daha invazif
tekniklere gerek kalmaz. Bu nedenle bu yontem ¢ocuklarda yaygin olarak
kullanilmaktadir.

AUSD Tedavi Yaklasimlari:

AUSD olan hastalarda tedavi yaklagiminda ¢ocuga baski yapilmamasi, cocugun
tedaviye istekli olana kadar beklenmesi onerilmektedir. Ebeveynlere ¢cocuklar iizerinde
baski kurulmamasi, sugluluk hissi olusturulmamasi1 konusunda danismanlik verilmesi
onemlidir. Altta olabilecek ek hastaliklar anatomik bozukluklar varsa onlara yonelik
tedavileri diizenlenmelidir. Uyumlu hastalarda hastaya uyumlu olmayan hastalarda
ebeveynlere iseme egitimleri ve davranig egitimi verilmelidir. Aylik iseme defteri ile
iiriner disfonksiyonun gerileme siireci takip edilmelidir. Davranis tedavisi basarisiz
oldugunda uyumlu hastalarda oncelikle alarm tedavisine gecilmeli yine fayda
goriilmemesi durumunda desmopressin, oksibutinin, tolterodin gibi ila¢ tedavileri
baglanir. Tiim tedaviye direncli vakalarda alternatif tedaviler, cocuk pskiyatri takibi

planlanmalidir.
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Iseme Bozukluklar: Semptom skoru (:i:ass)

1. Cocujunux gindix idrar Hayr Bazen &inde 1-2 kex Her zaman
kagwriyor mu > Kagwmaz
) 1 3 5
2. GQocufumwux gindix idrar Damia-damia Sadece kilot Pantolon Tamamen
kagmyorza ne ziddette idrmar =hak 1zlak
kacwiyor > 1 3 5
3 Cocufunuz gece idrar Haywr Haftada 1-2 | Hafredae 3-5 | Hafrada 6-7
kagwryor mu > Kagwmaz gece gece gece
o 1 3 5
= Cocufunuz gece idrar Camaze veya Pijamasz: islamnr Yarak islamwr
kagmyorsza ne ziddette idrmar 1 3
kacwiyor >
S Cocufunuz ginde kog kere 7 den ax 7 den fazla
lete giz yopmaya geder? [« 1
6. Cocudunux igerken dorwr ma > Hayw Ever
O <
7. GCocufuwux igerken agresa Hayw Ever
oldudunu soyler mi >
O 1
8. Cocudumwux igerken bir baglayw Hayw Ever
bir durarck gigini yapar ma> o =
9. Cocudumnux gigi bitince telomar Hayw Ever
tTuvalete gidip gizimi yapar mu? S >
10. Cocufunuz amiden gigimin Hayw Ever
A sSyleyip fuzl -
koguyor mu® G 1
11. Cocudunuz oyun ssrasinda bir Hayw Ever
kenara diz Gzt gokap drarwm —
tutmaya galgryor mu?X O 2
12. Cocufunuz giz: geldiinde Hayw Ever
tTuvalete yetigemeden gigmi ~
altwna kagirryor mu? o o
13. Cocufunuzun kabizhge var me? Hayw Ever
O 1
HAYAT KALITESI
Cocudunuzda yukarda saydan
Fikayetierden bir weya birkag: varsa Haywr Ever ax Ewver Ever cidds
bu gile, olad ve sozyal yagantizew ne Ericilemiyor erkilryor e tiilryor erkilryor
kodar etkiliyor> o 1 2 3

(* :11. soru icin alttaki resimlere bakiniz ve gocugunuzda goézlemlediginiz

tutma manevrasini igaretleyiniz)

,

.

Sekil 2: iseme bozukluklari semptom skorlamasi (1, 7)
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3- HIPERKALSIURI

3.1-ALT URINER SISTEM DiSFONKSIYONLU COCUKLARDA
HIPERKALSIURI

Hiperkalsiiiri serum kalsiyum seviyesi normal iken idrar kalsiyum atiliminin
artmasi olarak tanimlanabilir. Ilk olarak Albright ve arkadaslar tarafindan tekrarlayan
bobrek tasl hastalarda serum kalsiyum seviyesi normal iken idrar kalsiyum atiliminin
artmis oldugu farkedilerek tanimlanmistir (51). Hiperkalsiiiri tanisinda altin standart
24 saatlik idrarda bakilan kalsiyum atilimin 4mg/kg/giin {izerinde olmasi kabul
edilmistir. Fakat ¢ocuklarda yirmi dort saatlik idrar toplanmasi zor olacagi igin,
genellikle spot idrarda kalsiyum ve kreatin oranlar1 (UCa/Cr) tanida kullanilmaktadir.
Spot idrarda yasa gore degiskenlik gostermekle beraber 1-18 yas araliginda Ca/Kre
orani >0,2 hiperkalsiiiri olarak kabul edilmistir. Calismalar her iki yOntemin
sonug¢larimin uyumlu oldugunu géstermistir (3, 52).

Idrar ile kalsiyum atilimi farkli populasyonlara, farkli yaslara gore degiskenlik
gosterir. Genetik faktorler, diyet, iklim, tiiketilen suyun mineral igeriginin idrar
kalsiyumunu neden ve nasil etkiledigi tartigmali bir konudur. Fakat 24 saatlik idrarda
kalsiyum atilimi, spot idrarda kalsiyum/kreatin oranina gore daha c¢ok etkilenmektedir
(52).

Hiperkalsiiiri erkek ¢ocuklarda daha siklikla goriildiigii diistiniilmektedir fakat
Sivas’da ve Ankara’da yapilan calismalarda cinsiyet ile iliskisiz oldugu tespit
edilmistir (53, 54).

Yapilan c¢alismalar hiperkalsitiri sikliginin irklara, iilkelere ve hatta aymi
ilkedeki farkli yerlesim birimlerine gore degistigi tespit edilmistir. Beyaz irka gore
siyah 1rkta daha siklikla goriilmektedir (55). Farkli iilkelerde yapilan farkli
calismalarda da hiperkalsiiiri sikligi farkli oranlarda tespit edilmis. Ornegin
Japonya’da yapilan bir calismada %0.6 (56), Iran’da yapilan ¢alisma da %12.8 (57),
Arjantin’de yapilan c¢alisma da ise %12.7 (58) gibi farkli sonuglar goriilmektedir.
Ulkemizde ise Aydin’da yapilan bir ¢alismada %9,6 (59), Manisa’da yapilan bir
calismada %4.2, Antalya’da yapilan farkli bir calismada ise %7 olarak bulunmustur
(58).

Yapilan caligmalar hiperkalsiiiri olusumunda beslenme aligkanliginin biiyiik

onem tasidigini ortaya koymaktadir. Sodyumdan fakir ve potasyumdan zengin
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beslenme ile idrar kalsiyum atilimi azalir. Diyette protein alimimin artirilmasiyla
idrarda kalsiyum atilimi artar. Yaklasik olarak her 2,3 gr (I mmol) sodyum alimi ile
giinliik yaklasik 40 mg (100 mmol) kalsiyum atilimi1 gergeklesir. Diyetle protein alimi
sonucu net asit atilimi ve iriner kalsiyum atilimi artar (60).

Hiperkalsiiiri Etiyolojisi:

Hiperkalsiiiri primer (idiopatik) nedenlerle olabilecegi gib baska hastaliklara
sekonderde ortaya cikabilir. Idiopatik hiperkalsiiiride klinik olarak, laboratuar ve
radyolojik incelemelerle olasi sebep bulunamaz. Sekonder hiperkalsiiiride ise hastada
eslik eden ve hiperkalsiiiriye sebep olan baska bir patolojik durum s6z konusudur.
Hiperkalsiiirili bir ¢ocuk degerlendirilirken mutlaka sekonder nedenler dislanmalidir.
Eger neden olacak ikincil bir durum yoksa o zaman idiopatik hiperkalsiiiriden
bahsedilir ve ¢ocuk yas grubunda ¢ogunlukla idiopatiktir (60). Sekonder hiperkalsitiri
nedenleri; renal defekte bagl olusan hiperkalsiiiri (Bartter sendromu, glikojen depo
hastalig1 tip 1, herediter hipofosfatemi, trizinomi tip 1, dents hastalig1, wilson hastalig1
vb.), intestinal emilim defektine bagli hiperkalsiiiri (down sendromu, konjenital laktaz
eksikligi, glukoz/galaktoz eksikligi vb.), kemik yikimina bagh hiperkalsiiiri (infantil
hipofosfatazya, McCune-Albright sendromu, MEN 1 sendromu) ve diger nedenler
(kistik fibrozis, beta talasemi, fenilketonuri vb.) seklinde dort ana kategoride
incelenmistir (61) .

Idiopatik hiperkalsiiiri semptomatik ve asemptomatik olarak iki sinifta
incelenebilir. Cogunlukla asemptomatik tip hiperkalsiiiri goriiliir ve tesadiifen
saptanirlar. Idiopatik hiperkalsiiiride bir kisim hastada familyal gecis olup otozomal
dominant gegis gosterdigi diisiiniilmektedir (61).

Idiopatik hiperkalsiiiri renal hiperkalsiiiri ve absorbtif hiperkalsiiiri ve rezorbtif
olarak ti¢ grupta incelenebilir.

Absorbtif hiperkalsiiiride kalsiyumun barsaklardan emilimin artmasi soz
konusudur. Hastalar normokalsemiktir. Hastalarin kan kalsiyum diizeyleri, paratiroid
hormon diizeyleri ve kemik mineral dansiteleri normaldir. Ozellikle postprandial
hiperkalsitiri  geligir. Kalsiyumun barsaklardan emiliminin artmasi sonucunda
dolasimdaki kalsiyum oram yiikselir, bobrek yoluyla atilan kalsiyum miktar1 artar
sonugta paratiroid hormon fonksiyonu baskilanir. PTH diizeyinin azalmasi sonucunda

da renal kalsiyum atilimi artar. BOylece intestinal emilim artmasi nedeniyle artan
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kalsiyum diizeyi renal atilimin saglanmasiyla tekrar dengeye girer.(13, 60) Absorbtif
hiperkalsitirinin 3 tipi mevcuttur. Tip [’de esas olarak kalsiyumun intestinal
absorbsiyonunda artis vardir. Diyetten bagimsiz olarak idrar kalsiyum atilimi fazladir.
Tip II’de kalsiyumun absorbsiyonu diyete bagli olarak degisir. Tip III’de ise renal
fosfat kayb1 sonucu olusan hipofosfatemi nedeniyle kalsitriol fazla tiretilir ve intestinal
kalsiyum absorbsiyomu artar (62).

Renal hiperkalsitiride problem kalsiyumun bobreklerden transportundadir.

Hiperkalsiiiride Klinik Belirti ve Bulgular:

Hiperkalsiiiride hastalarin bircogunda belirti ve bulgu saptanmaz. Hastalar
cogunlukla asemptomatik olup tesadiifen fark edilirler. Klinik bulgu veren az orandaki
kisilerde ise hematiiri, diziiri, karin agrisi, yan agrisi, izole veya tekrarlayan idrar yolu
enfeksiyonu, gece ve/veya giindiiz idrar kagirma, {iriner sistem tast gibi bulgu ve

semptomlar ile karsimiza ¢ikabilir (63).

HIiPERURIKOZURI
URIK ASIT METABOLIZMASI

Insanlarda iirik asit niikleer materyalin yikim1 sonucu ortaya ¢ikan adenozin ve
guanozin bazli piirinlerin metabolizmasinin son {rlinidiir. Purin niikleotidleri,
niikleotidleri olusturan bilesenlerin sirasiyla ayrilmasi sonucu yikilir. Besinsel niikleik
asit katabolizmasindan elde edilen pirinler direkt olarak iirik aside doniisiirler.
Sonugta idrarda iirik asit olarak ekskrete edilen piirinlerin ana kiitlesi, endojen niikleik
asit yitkimindan kaynaklanir. Urik asitin giinliik sentez hiz1 yaklasik 400 mg olup,
diyetsel kaynaklardan da 300 mg’lik bir katki olmaktadir. Insanlarda viicuttan
uzaklastirilan tirik asitin % 75°1 idrar ile atilima ugrar; kalanin biiyiik kism1 bakteriyel
enzimler tarafindan alantoin ve diger bilesiklere yikilip gastrointestinal kanala sekrete
olur. Urik asitin kimyasal mikrogevresine bagl olarak ¢ok giiclii antioksidan veya pro
oksidan ozelik gosterebildigi bilinmektedir (64). Birgok memelide karacigerde iirik
asiti allontoine g¢eviren iirat oksidaz (iirikaz) enziminin varligi sebebiyle iirik asit
diizeyleri diisiiktiir. Insanda ise bu enzim mutasyona ugramistir. Bu nedenle insanlarda
serum {irik asit seviyeleri daha yiiksektir (65). Urik asitin %98’i plazmada sodyum

tirat seklinde serbest olarak dolasir ve glomeriiler filtrasyona tabidir, %5’ ten az1 ise
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proteine baghdir (66).Urik asit zayif asittir ve ekstraselliiler ortamda sodyum iirat
seklinde dagilmistir. Birey i¢in iirat konsantrasyonu piirin metabolizmast (hem
endojen hem eksojen) ile renal klirensin etkinligi kombine edilerek belirlenir. Piirin
metabolizmast giinliik besinle oldugu kadar genetik faktorlerin hiicre islevini
diizenlemesi ile de iliskilidir. Urik asit sulu ortamda ¢ok az ¢dziiniir ve siirekli yiiksek
serum diizeylerinde bulunmast yumusak dokuda {irat kristalleri seklinde
depolanmasina yol agar (67). Piirinlerin katabolizmasi iirik asit olusumuna yol agan
ortak bir yoldan gerc¢eklesir. Niikleazlar niikleotidleri niikleik asitlerden ayirir ve
bunlar niikleotidazlar tarafindan tekrar metabolize edilir. Adenin niikleotidlerinin
metabolizmasi inozin monofosfat ve adenozin iizerinden inozine ¢evrilmesini kapsar.
Adenozinin inozine deaminasyonu adenozin deaminaz tarafindan kontrol edilir.
Hipoksantinin ksantine ve ksantinin iirik aside ¢evrilmesi her asamada ksantin oksidaz
tarafindan kontrol edilir (68).

Urik asit insanda {irikaz enzimi bulunmadigindan katabolik dongiiniin son iiriinii
olarak kalir. Daha dnceleri biyolojik olarak inert bir madde olarak bilinse de sonradan
insan igin yararli veya zararl birgok 6zelligin oldugu saptanmustir (69). Urik asidin en
onemli faydalarindan biri antioksidan olarak davranabilmesi ve belki de plazmadaki en
onemli antioksidanlardan biri olmasidir. Urik asidin kanda ¢dziinen formu olan iirat;
hidrojen peroksit, hidroksil radikalleri ve nitrik oksit deriveleri ile reaksiyona girerek
onlarin toksik etkilerini nétralize eder (70). Urik asit vaskiiler endotelde belirgin
antioksidan etkisi olan siiperoksit dismutaz enziminin degradasyon ve
deaktivasyonunu inhibe eder (71). Urik asidin bu faydalar iirik asidin kardiyovaskiiler
hastalikta kompansatuar mekanizma ile oksidatif stres nedenli yiikseldigi hipotezini
dogurmustur (72, 73). Ancak bu hipotez hiperiirisemi ve kardiyovaskiiler olay
insidansindaki artis1 savunan hipotez ile tamamen zittir. Ayrica ekstraselliiler sivida
antioksidan etkiye sahip tirik asit hiicre icine girdiginde ¢ogu deneysel calismada
gdsterilmis zararli etkilere sahiptir (74). Urik asit spesifik anyon transporterlar: ile
vaskiiler diiz kas hiicrelerine girerek intraselliiler protein kinazlar1 ve niikleer
transkripsiyon faktorlerini (niikleer factor kappa-B (NF-KB) ve aktivator protein 1
(AP-1)) proliferatif ve proinflamatuar tipte aktive eder. Kan damarlarinin vaskiiler diiz
kas hiicreleri biiylime faktorleri (platelet derived growth factor), vazokonstriktif

maddeler (anjiotensin 2 (AT2) ve tromboksan A2 (TXAZ2)), sitokinler ve
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proinflamatuar molekiiller (c-reaktif protein (CRP) ve monosit kemoatraktan protein-1
(MCP-1)) salgilar (75, 76). Ayrica iirik asit endotel hiicrelerinin proliferasyonu,
migrasyonunu ve NO salintmini inhibe ederek endotel disfonksiyonuna yol agar (77).
Saglikli goniilliilerin 6n kollarindan yapilan iirik asit infiizyonu bozulmus asetilkolin
induced vazodilatasyon ve bozulmus NO salinimina neden olmustur. Aynt zamanda
iirik asit trombosit adezyon ve agregasyonunu tetikleyerek vaskiiler tromboz
olusumunu desteklemektedir (78).

Insanlarda degisik nedenlerle serum iirik asit diizeyinde yiikselmeler olabilir.
Hiperiirisemi genel olarak serum veya plazma iirik asit konsantrasyonlarinin
erkeklerde 7.0 mg/dL’den, kadinlarda 6.0 mg/dL’den yiiksek oldugu durum olarak
tanimlanir. Asemptomatik hiperiirisemik olgular, hiperiirikiirinin uzun dénemde renal
bir hastaligin gelisim riski nedeniyle izlenmelidir (64). Hiperiirisemi kalitilmisg
metabolik bozukluklar, artmis piirin sentezi gibi primer nedenler yaninda birgok
sekonder duruma da bagli olusabilir. Bunlar; diet ile asir1 piirin alimi, malignite,
psoriyazis, sitotoksik ilag etkileri, doku hipoksisi, alkol, kronik renal yetmezlik,
kursun zehirlenmesi, tiyazid ditiretik kullanim1 vb. gibi bir¢ok nedene baglanabilir.
Hiperiirisemi piirin metabolizmast ile ilgili yollarda yer alan enzimatik kusurlara bagl
da olugabilir. Lesch-Nyhan sendromu, hipoksantinin piirin kurtarma yolunun major
enzimi olan guanin fosforibozil transferazin (HGPRT) komple yoklugu ile tanimlanan
bir sendromdur (64).

Yapilan c¢aligmalar hiperiiriseminin birgok kronik hastalikla iliskili oldugu
yonlinde kanaat sunmaktadir. Yiksek iirik asit seviyeleri gut, bobrek tasi,
hipertansiyon, viseral obezite, insiilin rezistansi, dislipidemi, bdobrek hastaligi ve

serebrovaskiiler hastaliklarla da iliskili bulunmustur (79
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Purin Metabolizmasi

Riboz-5-P + ATP
|
| PRPPS (fosforibozil pirofosfat sentetaz)

!

Guanilik asit inozinik asit Adenilik asit
HGPRT
Hipoksantin (hipoksantin guanin
KO fosforibozil transferaz)

Allopiid
Ksantin e P

KO (ksantin oksidaz)

Urik asit -======- Allantoin + CO2

Sekil 3. Piirin metabolizma semasi

COCUKLARDA HiPERURIKOZURI

Cocuklarda hiperiirikoziiri; Kan irik asit seviyesi normal iken idrarda 520 + 145
mg/glin/1,73 m2’dan yiiksek olmasi olarak kabul edilmektedir (5). Daha ¢ok piirin
metabolizma bozukluklarinda ve diyette fazla protein alinmasi durumlarinda
goriilmektedir (80).

Urik asit atilim1 ¢ocuklarda eriskinlerden daha fazla olmaktadir. En yiiksek iirik
asit atilimi yeni doganlarda goriiliir ve yas biiyiidiikce giderek azalir (4, 101) (Tablo
1). Matos ve arkadaslar1 (81) spot idrar iirik asit/kreatinin oranlarinin yasa bagli olarak
bebeklikte yiiksek oldugunu ve c¢ocuk biiyiidiikge diistiiglinii gostermislerdir.
Glomeriiler filtrasyon hizi ayarlandiginda, iirik asit atilimi goreceli olarak 2 yasindan
sonra sabit kabul edilir. Urik asidin idrardaki ¢dziiniirliigii pH’> ya bagimlidir. Diisiik
idrar pH’s1  (<6,0) iirik asit tast olusumu icin baslica risk faktoriidiir. Tiim renal

taslarin % 10-15 ini irik asit taglar1 olusturmaktadir (4).
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Tablo 1: Cocuklarda yas dagilimina gore 24 saatlik idrar atilim ¢izelgesi (5, 6)

Yas

Atilim

Kalsiyum

Tim yaslarda

< 0,1 mmol/kg/24 saat

< 4 mg/kg/24 saat

Oksalat

Tim yaslarda

< 0,5 mmol/ 1,73 m2/ 24

saat

< 0,45 mg/17,3 m2 / 24 saat

Sistin

<10 yas

< 55 mmol/ 1,73 m2/ 24
saat

<13 mg/17,3 m2 / 24 saat

>10 yas

< 200 mmol/ 1,73 m2/ 24

saat

<48 mg/17,3 m2 / 24 saat

Urik Asit

Tim yaslarda

520 + 145 mg/gin/1,73

m2’dan

<1 yas

<70 pmol (1,29 mg)/kg/24

saat

1 yas-5 yas

< 65 pmol(1,1 mg)/kg/24

saat

>5 yas

< 55 pumol(0,9 mg)/kg/24
saat

Sitrat

Tim yaslarda (erkek)

> 1,9 mmol/ 1,73 m2/ 24

saat

>365 mg/17,3 m2 / 24 saat

Tim yaslarda (kiz)

> 1,6 mmol/ 1,73 m2/ 24

saat

>310 mg/17,3 m2 / 24 saat

Magnezyum

> 2 yas

< 3,6 mmol/ 1,73 m2/ 24

saat

<88 mg/17,3m2 / 24 saat
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Hiperiirikoziiri Etiyolojisi:

Hiperiirikoziiri, idiopatik veya sekonder nedenlerle goriilebilir. Idiopatik renal
hiperiirikoziiri siklikla kalitsaldir ve asemptomatik seyreder. Hastalar ¢ogunlukla
tesadiif tas etiyolojisine ve ya bagka amaglarla yapilan tetkiklerde tespit edilirler.
Hastalarin serum {irik asit diizeyleri normaldir. Sekonder {irikoziiri terimi altta olan
baska bir patolojiye sekonder ortaya c¢ikan idrarda iirik asit yiiksekligi icin
kullanilmaktadir (4).

Sekonder Hiperiirikoziiri Nedenleri:

. Diyetle fazla miktarda piirin alim1

. Herediter renal hiperiirikoziiri

. Hipertirikoziirik ilaglar

. Piirin agir1 tiretilmesi ile ilgili bozukluklar

* HPRT1 (hipokanstin guanin fosforibozil transferaz) eksikligi
* Fosforibozil Pirofosfat aktivitesinde artis

* Glikojen depo hastalig1

* Myeloproliferatif bozukluklar

* Timor Lizis Sendromu

Bazi ilaglarin da hiperiirikoziiri yaptig1 bilinmektedir. Askorbik asit, probenesid,
salisilatlar ve fenilbutazon hiperiirikoziirik ilaglar olarak kabul edilmektedir. Yine bol
ketojenik diyet, yiiksek yag diisiik karbonhidrat tiikketimi, diyabetes mellitus ve
metabolik sendromlu hastalarda da hiperiirikoziiri goriilebilmektedir (4).

Hiperiirikoziirisi olan hastalar genellikle asemptomatik olup nadir semptom
verirler. Bunlar arasinda diziiri, karin agrisi, yan agrisi, daha ¢ok mikroskobik, nadiren
gross hematiiri ve kristaliiri daha siklikla goriilen semptomlardir (4).

Hiperiirikoziiri tespit edilen hastalarda ¢ok hizli bir sekilde nefrolitiyazis ile
iligkisi olup olmadig1 arastirilmalidir. Eger tas olusumu var ise ilk basamak tedavi sivi
alimmin artirilmasi ve potasyum sitrat ile idrar alkalinizasyonunun saglanmasidir.
Tedavi yetersiz olan hastalarda diette protein alimmin biiylime ve gelismeyi
engellemeyecek diizeylerde kisitlanmasi, bir ksantin oksidaz inhibitorii olan

allopurinoliin kullanim1 hiperiirikoziirinin azaltilmasina yardimci olabilir (82).
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4-GEREC VE YONTEM

Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Anabilim Dali,
Pediatrik Nefroloji Bilim Dali tarafindan alt {iriner sistem disfonksiyonu tanisi ile izlenen 50
cocuk calisma grubu olarak; yas ve cinsiyet dagilimi ¢alisma grubuna benzerlik gosteren 50
saglikli cocuk kontrol grubu olarak ¢alismaya alindi.

Arastirmanmin Tipi

Bu ¢aligma kesitsel olgu kontrol seklinde bir ¢aligmadir.

Gruplarin Tamimlanmasi

Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Pediatrik Nefroloji poliklinigine alt {iriner
sistem disfonksiyonu Ontanisi ile gelen 5-15 yas arasi tiim ¢ocuklara Akbal ve ark.
IBSS anketi yapildi. Anket sonucuna gore IBSS 9 ve iizeri olan 65 hastadan
calismamiz geregince gerekli aile onamlar1 alindiktan sonra idrar ve serum tetkikleri
yapildi. Incelenen tetkik sonuclarinda 30 hastanin 24 saatlik idrar voliimlerinin
yetersiz oldugu goriildii. Bu hastalara 24 saatlik idrar toplama yontemi tekrar anlatildi
(sabah uyandiginda ilk idrar1 tuvalete daha sonraki tiim idrarlari temiz bir kap igerisine
yapacak. Sonraki giiniin ilk idrarin1 da kap igerisine yapip toplanan idrar1 getirecek).
Ikinci defa 24 saatlik idrar istenen hastalardan 15°i idrar toplayip getirirken diger 15
hasta ikinci kez idrar toplamadigi i¢in ¢aligma digina ¢ikarildi. Sonug olarak 5-15 yas
arasi alt iiriner sistem disfonksiyonu saptanan ve tedavi almamis olan 50 hasta ¢ocuk
hasta grubu olarak, rutin sistem degerlendirilmesinde patoloji saptanmayan, travma ve
enfeksiyon gibi inflamasyona ait 6ykii ve klinik bulgulari olmayan, kronik bagka bir
hastaligi bulunmayan, herhangi bir ila¢ tedavisi almayan, yas ve cinsiyet dagilimi
olarak hasta grubuna benzeyen, ailesinde akrabalik ve kalp hastalig1 dykiisii olmayan
5-15 yas araliginda saglikli 50 ¢ocuk kontrol grubu olarak ¢alismaya dahil edildi.

Calisma ve kontrol grubuna dahil edilen tiim hastalar igin ayr1 birer form
hazirlanarak tetkik oncesinde 2 giin yasina uygun kalsiyum ve tirik asit diyeti almalari
saglandi. Bu konuda Pamukkale Universitesi Diyet Boliimiinden destek alindi. Iki
giinliik kalsiyum ve iirik asit acisindan normal diyet ile beslenme sonrasinda serum ve
24 saatlik idrar kalsiyum ve lrik asit diizeyleri ¢alisildi. Kalsiyum ve iirik asitin 24
saatlik atilimlarinda kalsiyumun 4 mg/kg/giin’den yiiksek saptanmasi hiperkalsitiri ve
trik asit atthmi 520 + 145 mg/giin/1,73m2 olarak kabul edildi (5). Tim
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katilimcilardan idrarla ayn1 giin igerisinde hemogram, iire, kreatinin, kalsiyum, iirik
asit, AST, ALT, kan gazi, PTH bakildi. Hasta grubunda olanlara ayni radyoloji uzmani
tarafindan alt abdomen orta hat hizasindan idrar kesesi bosken ve doluyken ayr1 ayr1 2
kez tiriner USG yapildi. Mesane dorsal ve ventral duvar kalinligina bakildi. Mesane
dolu ve/veya bos iken duvar kalinligi > 4 mm olmasi, mesane duvar kalinligi artmig
olarak degerlendirildi.

Calisma ve kontrol grubuna alinan ¢ocuklarin ailelerine sozlii ve yazili olarak
calisma hakkinda ayrintili  bilgi verildi. Arastirmayr kabul eden ailelerden
bilgilendirilmis aile goniillii olur formu imzalatilarak izin alindi. Calisma Oncesi
Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu'ndan 26. 01. 2016 tarihli (13. 12.
2016 diizeltme tarihli) kurul toplantis1 22 sayili karar1 ile onay alindi.

Dislama Kriterleri
1. Son bir ay igerisinde iiriner sistem enfeksiyonu 6ykiisii ve/veya antibiyotik
kullanmis olmak
Kortikosteroid tedavisi almak
Son 1 ayda diiiretik kullanmis olmak
Son 6 ayda yiiksek doz D vit kullanma 6ykiisti
Boy ve agirlik yiizdesi < %5 veya > %95 olmak

Verilen diyet programina veya tetkik alim kurallaria uymamis olmak

N o g b~ DD

Kontrol grubunda IBSS’ den > 9 puan almak

Laboratuvar Tetkikleri

Vakalarin aileleri yapilacak tetkikler hakkinda bilgilendirildikten sonra
ailelerden yazili onam alindi. Diyetisyen bolimii ile goriisiilerek iki giin yagina uygun
kalsiyum ve {irik asit diyeti almalar1 saglandi. Ugiincii giin tiim katilhimcilardan 24
saatlik idrar toplatilarak iirik asit ve kalsiyum degerlerine bakildi. Tiim katilimcilarda
24 saatlik idrarda Ca atilimi > 4 mg/kg/giin ve trik asit atilmi > 645 mg/giin/1,73m2
yiiksek kabul edildi. Idrarla ayni giinde tiim olgulardan kontrol kan tetkikleri alind.
Hastalardan elde edilen serum 6rneginden ayni giin PTH, AST, ALT, iire, kreatinin,
kalsiyum ve iirik asit diizeyleri, hemogram tiipiine alinan vendz tam kan Orneginden
hemogram, heparinize edilmis enjektore almman arteryel tam kan Orneginden

bekletilmeden kan gazi, 24 saatlik idrar 6rneklerinden kalsiyum ve iirik asit diizeyleri
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ol¢iimii yapildi. Olgiilen analizlerin dlgiim yontemleri ve 6lgiimde kullanilan cihazlar

tabloda gosterilmistir.

Tablo -2: Biyokimya parametreleri 6l¢iim yontemi ¢izelgesi

Analit Analiz Ornegi Olgiim Yontemi Kullanilan Cihaz
PTH Cobas 8000 Otoanalizor,
Serum Elektrokemiliminesans Roche Diagnostics,

(pg/ml) Mannheim, Almanya
AST Cobas 8000 Otoanalizor,
Serum Enzimatik - Fotometrik Roche Diagnostics,

(IU/L) Mannheim, Almanya
ALT Cobas 8000 Otoanalizor,
Serum Enzimatik - Fotometrik Roche Diagnostics,

(IU/L) Mannheim, Almanya
Ure ) Cobas 8000 Otoanalizér,
Serum Ureaz - Fotometrik Roche Diagnostics,

(mg/dl) Mannheim, Almanya
Kreatinin Cobas 8000 Otoanalizor,
Serum Jaffe - Kolorimetrik Roche Diagnostics,

(mg/di) Mannheim, Almanya
Kalsiyum Cobas 8000 Otoanalizor,
Serum, idrar Fotometrik Roche Diagnostics,

(mg/di) Mannheim, Almanya
Urik asit Cobas 8000 Otoanalizor,
Serum, idrar Enzimatik - Kolorimetrik Roche Diagnostics,

(mg/di) Mannheim, Almanya
Hemogram Tam Kan Siyanirsuz - Fotometrik Siemens, Advia 2120,
Erlangen, Germany

Kan Gazi Tam Kan Siemens, RAPIDLab 348EX,

Erlangen, Germany
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Radyolojik Goriintiilleme:

Alt iriner sistem disfonksiyonu olan tiim olgulara ayni radyoloji uzmani
tarafindan mesane bos iken ve dolu iken Simens marka USG cihazi ile ayr1 ayr {iriner
USG vyapildi. Hastalarin mesane dorsal ve ventral duvar kalinligina bakildi. Mesane
dolu ve/veya bos iken duvar kalinligr > 4 mm olanlar mesane duvar kalinligi artmig

olarak degerlendirildi. Tiim bilgiler kayit altina alind.
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5- BULGULAR

Calismaya gii¢c analizine gore %95 spesifite ile 50 hasta ve 50 saglikli olmak
iizere 100 cocuk katilmistir. Calismaya katilan toplam 100 ¢ocugun yaslar1 5-15
arasinda degismekle beraber ortalama yas 8,6 £ 2,9 yil olarak saptandi. Hasta
grubundaki katilimeilarin 26’s1 (%52) kiz, 24’1 (%48) erkekti. Kontrol grubundaki
katilimcilarin 32°s1 (%64) kiz, 18’1 (%36) erkekti. Hastalarin yas ortalamasi 8,4 + 3
ve kontrol grubunun yas ortalamas: 8,8 + 2,9 idi. Hastalar ve saglikli kontroller

arasinda erkek/kiz oran1 ve ortalama yas bakimlarindan istatistiksel anlamli fark

saptanmadi ( p > 0,05) (Tablo 3) (Grafi 1-4).

Tablo 3: Hasta ve kontrol grubunun demografik 6zellikleri

Hasta grubu Kontrol Grubu p* degeri
(n:50) (n:50)
(%50 ) (%50 )
Erkek/ Kiz
24126 18/ 32 0,286
Ortalama yas
araligi 8,4+ 3 8,8+29 0,46

* Student t testi kullanilmistir.

Calisma grubu ile kontrol grubu yas aralig1 agisindan karsilastirildiginda ¢alisma
grubunun yas dagiliminda en ¢ok 5 yas ve en az 12 yas oldugu gozlendi. Bu sonug
AUSD' nun prevelansinin yasa gore giderek azaldigi gézlemiyle uyumluydu. Kontrol
grubu secilirken ¢alisma grubu yas dagilimi dikkate alinarak ayni yas gruplarinda ayni
oranda ¢ocuk caligmaya dahil edildi. Calisma ve kontrol gruplarina ait yas ve cinsiyet

verileri asagida grafi 1- 4 ‘te ayrintili gosterilmistir.
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Grafi 2: Kontrol grubunun yas dagilim ¢izelgesi
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Calismaya katilan AUSD olan ¢ocuklara yapilan Akbal ve ark. (7) iseme
semptom skorlamasi anketine gore; ¢alisma grubundaki 50 cocuktan 17’sinde (%34)
sadece gece , 13’ilinde (%26) sadece giindiiz ve 20’sinde (%40) hem gece hem giindiiz
idrar kagirma mevcuttu. Sadece 8 (%16) cocukta iseme bozukluguna kabizlik eslik
ediyordu. Cocuklardan 31 (% 62) tanesinde oyun sirasinda bir kdseye ¢okiip idrarini
tutma davramislart mevcuttu. Anket sonuglaria gére 43 (%86) cocukta AUSD nin
cocuk ve ailenin sosyal yasam kalitesini ciddi sekilde etkiledigi saptandi.

Hasta grubundaki tiim c¢ocuklarin IBSS puanlar1 ortalamasi 17 olarak
hesaplandi. Hasta grubu kendi arasinda ortalamanin iistiinde kalanlar (> 17) IBSS
yiiksek ve altinda kalanlar (< 17) IBSS diisiik diye ikiye ayrildi. iki grup arasinda 24
saatlik idrarda Ca ve iirik asit atithimlar1 karsilastirildi. iki grup arasinda hem kalsiyum
atiliminda hem de {irik asit atiliminda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi.
Iseme bozuklugu semptom skoru ile 24 saatlik idrarda Ca atilimi ve iirik asit atilim1
arasinda korelasyon yoktu fakat Ca atilimu ile iirik asit atilimlar1 arasinda pozitif yonde
zayif korelasyon saptandi (Tablo 4).

Tablo 4: IBSS ile idrar kalsiyum atilimi ve idrar iirik asit atilim arasindaki

korelasyon iligkileri

IBSS Idrar  Ca | Idrar Urik | p degeri | p degeri
Atilimi Asit
Atilimi

iBSS Korelasyon | 1 0,046 -0,248 0,74 0,08™

katsayis1 (r

degeri)
idrar Ca | Korelasyon | 0,046 1 0,329 0,001 |-
Atilim katsayist (r

degeri)
Idrar Urik | Korelasyon | -0,248 0,329 1 - -
Asit katsayist (r
Atilimi degeri)

*: IBSS ile idrar kalsiyum atilimi arasindaki korelasyona bagli p degeri
**: [BSS ile idrar Urik asit atilimi arasindaki korelasyona bagl p degeri
***: [drar kalsiyum atilimi ile idrar tirik asit atilimi arasindaki korelasyona bagh p degeri
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Calismamizda c¢alisma grubu ile kontrol grubu arasinda hemogram, AST, ALT,
iire, kreatinin, kan gazi (bikarbonat diizeyi) ve PTH diizeyleri arasinda istatistiksel

olarak anlamli farklilik yoktu ( Tablo 5).

Tablo 5: Calisma grubu ile kontrol grubunda serum tetkiklerinin karsilastirilmasi

Calisma Grubu Kontrol Grubu p degeri

(n: 50) (n: 50) (<0,05)
WBC 7398 + 1564 6894 + 2064 0,17
HGB 12,8+ 1 12,3+ 1,8 0,12
PLT 326020 + 61464 322280+ 71193 0,77
AST 23,1 £5,8 25,2+ 10,5 0,23
ALT 155+5,3 14,6 £5,3 0,45
Ure 22,6 +6,2 22,4 +58 0,73
Kreatinin 0,45+0,11 0,45+ 0,09 0,79
Bikarbonat 25+2)5 24,6 +2,1 0,14
PTH 33£11 31,9 +8,1 0,42
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Calismamizda calisma grubu ile kontrol grubu arasinda serum kalsiyum
diizeyi ve serum firik asit diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlaml farklilik yoktu

(Tablo 6).

Tablo 6: Calisma ve kontrol grubunda serum kalsiyum ve iirik asit
degerlerinin karsilastirilmast

Hasta grubu Kontrol grubu p degeri
Serum  kalsiyum | 9,8 +0,4 9,8+0,3 0,74
diizeyi ortalamasi
Serum urik asit|4,1+0,9 3,8+0,8 0,21
diizeyi ortalamasi

Calisma sonucunda 24 saatlik idrarda AUSD olan hastalarda % 16 (8/50)
oraninda ve kontrol grubunda % 6 (3/50) oraninda hiperkalsitiri saptandi. 24 saatlik
idrarda kalsiyum atilimi ortalamasi ¢alisma grubunda 2,2 + 1,6 kontrol grubunda ise
1,3 £ 1 (p: 0,001) olarak hesaplandi. Bu degerlere gore iki grup arasinda AUSD olan
hasta grupta hiperkalsiiirt goriilme siklig1 kontrol grubuna goére belirgin yiliksek
olmasina ragmen istatistiksel olarak anlamli degildi, fakat 24 saatlik idrarda kalsiyum

atilim1 ortalamasi kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli saptand: (p:0,001)
(Tablo 7, 8) (Grafi 5).
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Tablo 7: Calisma ve kontrol grubu arasinda hiperkalsiliri goriilme siklig

karsilastirmasi
Calisma Grubu | Kontrol Grubu | p degeri
(n:50) (n:50)
24 saatlik idrarda | 8/50 (% 16) 3/50 (% 6)
hiperkalsiiiri (+) saptanan
(>4 mg/kg/giin)
p: 0,124
24 saatlik idrarda | 42/50 (% 84) 47/50 (% 94)
hiperkalsiiiri (-) Saptanan
(<4 mg/kg/glin)

Tablo 8: Calisma grubu ile kontrol grubu arasinda 24 saatlik idrarda kalsiyum atilim1

ortalamasi ve medyan degerlerinin karsilastirilmasi

Calisma Grubu | Kontrol Grubu | p degeri
(n:50) (n:50)
24 saatlik idrarda | 2,2+ 1,6 13+1 0,001
kalsiyum atilimi
ortalamast
24 saatlik idrarda | 1,6 (1,7) 1(1,1) < 0,001
kalsiyum atilimi1 median
degeri (ceyrekler arasi
fark)
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Grafi 5: Calisma ve kontrol grubunda 24 saatlik idrarda kalsiyum atiliminin

karsilagtirilmasi

24 saatlik idrarda AUSD olan hastalarda % 42 (21/50) oraninda ve kontrol
grubunda % 10 (5/50) oraninda hiperiirikoziiri saptandi. Idrarla atilim ortalamalarina
baktigimizda 24 saatlik idrarda iirik asit ortalamasi ¢alisma grubunda 317,3 + 147,
kontrol grubunda ise 227,7 + 88,5 olarak hesaplandi. Sonug olarak ¢alisma grubunda
kontrol grubuna goére 24 saatlik idrarda hem hiperiirikoziiri saptanma orani, hem de

ortalama trik asit atilimi istatistiksel olarak anlamli yiiksek saptandi (Tablo 9, 10)
(Grafi 6).
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Tablo 9:

sikliginin karsilagtirilmasi

Calisma

ve kontrol gruplarinda 24 saatlik idrarda hiperkalsiiiri

Calisma Grubu | Kontrol Grubu | p degeri
(n:50) (n:50)

24 saatlik idrarda | 21/50 (% 42) 5/50 (% 10)

hiperiirikoziiri (+)

saptanan hastalar

(> 665 mg/giin/1,73 m2)

24 saatlik idrarda | 29/50 (% 58) 45/50 (% 90) 0,01

hiperiirikoziiri -)

saptanan hastalar

(< 665 mg/giin/1,73 m2)

Tablo 10: Calisma ve kontrol gruplarinda 24 saatlik idrarda trik asit atilimi

ortalamas1 ve medyan degerlerinin karsilastirilmasi

Calisma Grubu | Kontrol Grubu | p degeri
(n:50) (n:50)
24 saatlik idrarda trik | 317 + 147 277 + 88 <0,01
asit atilimi ortalamasi
24 saatlik idrarda irik | 286 (245) 223 (109) 0,02
asit atilim1 median degeri
(ceyrekler arasi fark)
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Grafi 6: Calisma ve kontrol gruplarinin 24 saatlik idrarda tirik asit atilimlarinin

karsilagtirilmasi

Mesane Duvar Kahnhklar:

Calisma grubunda olan tiim vakalara aym radyoloji uzmani tarafindan
prevoiding ve postvoding iki ayri liriner USG yapildi. Hastalarin mesane dorsal ve
ventral duvar kalinligina bakildi. Mesane bos ve/veya dolu iken duvar kalinhig > 4
mm olanlar mesane duvar kalinligi artmis olarak degerlendirildi. Alt {iriner sistem
disfonksiyonu olan hastalarda prevoiding % 32 (16/50) oraninda mesane 6n duvar ,
%22 (11/50) oraninda mesane arka duvar ve postvoiding % 90 (45/50) mesane 6n
duvar, %84 (42/50) mesane arka duvar kalinliginda artis oldugu gozlendi. Farkli bir
yaklagimda iseme Oncesi ve igeme sonrasi yapilan mesane 6n ve arka duvar kalinlig

dlciimlerinin ayr1 ayri ortalamalar1 alindi. iseme 6ncesi 6n duvar kalinlig1 ortalamasi
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3,3 £ 1, arka duvar kalinlig1 ortalamasi 3,3 £ 1, iseme sonrast 6n duvar kalinlig1 6,4 +

2,3 ve iseme sonrasi arka duvar kalinlig1 5,9 + 2 olarak saptandi. Bu sonuglar AUSD

olan hastalarda mesane duvar kalinliginda artis oldugu seklinde degerlendirildi (Tablo

11).

Tablo 11: Calisma grubunda mesane duvar kalinliginin prevoiding ve postvoiding
iiriner USG ile gosterilmesi

Prevoiding Uriner USG Postvoiding Uriner USG
(n:50) (n:50)
On duvar Arka duvar | On duvar Arka duvar
Artmis  mesane duvar | 16 (% 32) |11 (% 22) 45 (%90) 42 (%84)
kalinlig1 olan hasta sayis1
(>4 mm)
Mesane duvar kalinhig | 3,3+1 33+1 6,4+23 59+2
ortalamast
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TARTISMA

Alt iiriner sistem disfonksiyonu cocuk yas grubunda sik rastlanan genis bir
hastalik grubudur. Tanim olarak belirgin iiropati ya da altta yatan noérolojik bir
bozukluk olmaksizin; idrar tutamama, sik idrara ¢ikma, sikigsma hissi, zayif idrar akimi
gibi alt idrar yolu semptomlari ile kendini gosteren bir durumdur. Etyopatogenezinde
gelisimsel sorunlar, psikososyal ve ¢evresel faktorler, uyku ve uyaniklik sistemine ait
bozukluklar, genetik ve hormonal sebepler gibi bir¢ok faktdriin yer aldigi
bildirilmistir. Alt tiriner sistem disfonksiyonu kisinin sosyal gelisimi, kariyeri ve insan
iliskileri iizerinde problemler yaratan 6nemli bir hastaliktir. Idrar ka¢irma ve bu
durumun tekrar etmesi c¢ocuk icin hos olmayan bir tecriibedir. Cocukta saskinlik,
kiigiik diisme, sosyal izolasyon, korku ve asagilanmig hissetmeye sebep olabilir ve
idrar kacirma, kacinilmaz bir sekilde ¢ocugun giinliik aktivitelerini kesintiye ugratir.
Bu nedenle AUSD ihmal edilmemesi gereken gocukluk gagi hastaliklarmndandir (83).

Tiirkiye ve diger iilkelerde AUSD prevelansina yonelik birgcok calismalar
yapilmig; %1,8 ile %49 arasinda degisken sonuglar elde edilmistir. Bu genis
degiskenligin ¢aligmalardaki hasta grubu farkliliklari, anket metodu, farkli
popiilasyonlarin  6zellikleri, farkli yas gruplarina ve voiding semptomlarini
tanimlamada kullanilan terminolojiye bagli olabilecegi diisiiniilmistiir. Bu sebeple
yazarlar alt {riner sistem semptomlar1 ile iliskili epidemiyolojik c¢alismalarda
dogrulanmis anketlerin kullanimimni énermektedirler (1). Ilkokul yas grubunda ¢ok sik
gdzlenmekle beraber AUSD prevelansi yasa ve bulundugu bolgeye gore de
degismektedir. Ulkemizde degisik bolgelerde degisik prevelans calismalari yapilmis
olmakla beraber; ortalama prevelans: %9,3 olarak saptanmistir. AUSD %15 oraninda
yillik spontan diizelme gosterir (1).

Schneider ve ark. (84) alt iiriner sistem semptomlarinin siddetini tahmin etmede
kullanilan ii¢ anketi (Farhat ve ark. (85) , Akbal ve ark.(7) ve Nelson ve ark. (86) )
degerlendirmistir. Sonugta bu ii¢c anketinde hekimin alt {iriner sistem semptom
siddetine bakisi ile istatistiksel olarak iligski gosterdigi gortilmistiir. Biz ¢alismamizda
Akbal ve ark.(7) anketini kullandik. Dokuz ve {izeri semptom skoru olanlari ¢alismaya
dahil ettik. Hasta grubunda IBSS ortalamasi 17 olarak hesaplandi ve hasta grubu IBSS
yiiksek olanlar (> 17), IBSS diisiik olanlar (< 17) seklinde kendi iginde iki gruba

ayrildi. ki grup, 24 saatlik idrar &rneklerinde kalsiyum ve iirik asit atilimi agisindan
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karsilastirildi. Yiiksek IBSS ile idrarda kalsiyum ve iirik asit atilimlari arasinda
baglanti saptanmadi. Ancak 24 saatlik idrarda kalsiyum atilimi ile iirik asit atilimi
arasinda zayif pozitif korelasyon saptand (r: 0,329).

AUSD ile yas arasindaki iliskiyi degerlendiren ¢alismalara baktigimizda, yas ile
birlikte giderek sikliginda azalma oldugu goriilmiistiir. Yiiksel ve ark.(1) 3892 ¢ocuk
iizerinde yaptiklar1 calismada; AUSD 6 yas ¢ocuklarda en yiiksek sikliga (% 23)
sahipken, 10 yasinda bu oran % 7,9 ve 14 yasinda % 4,9 seklinde bulmustur. Ayrica
AUSD semptom prevelansinin kizlarda 10 yas ve erkeklerde 11 yas civarinda
stabillestigi gosterilmis bu farklilikta pubertenin zamanlamasina baglanmistir (1).
Bizim ¢alismamizda da c¢alisma grubunun yas analizine bakildiginda en fazla 5 yas
sonra 9 yas cocuklar oldugu, 14 yas grubunda hi¢ hasta olmadigi, 12 yas araliginin en
az siklikta oldugu gozlendi. Caligmamizda hasta grubu ile kontrol grubu arasinda yas
analizi agisindan istatistiki anlamda farklilik yoktu.

AUSD ile cinsiyet arasinda iliskiyi degerlendiren calismalara baktigimizda
giindiiz iriner inkontinansin kizlarda erkeklerden daha fazla oldugu, gece yatak
1slatmanin ise erkeklerde daha fazla goriildiigii gosterilmistir. Toplam degerde AUSD
ile cinsiyet arasinda istatistiksel olarakta anlamli iligki saptanmamustir (1). Amerika’da
1136 cocuk gece yatak 1slatma agisindan sorgulanmis ve erkeklerde kizlara oranla
daha sik oldugu bulunmustur (87). Yine ililkemizde yapilan ¢aligmalarda da yakin
sonuclar ortaya koyuldugu goriilmektedir. 1999 yilinda Manisa, 2001 yilinda Aydin,
2004 yilinda da Istanbul illerinde yapilan ii¢ ayri ¢aliymada gece idrar kagirma
prevelansi sirasiyla %13,7 (kizlarda %10.6, erkeklerde %16.9), %11,6 ve %124
olarak bulunmustur (88-90). Bizim ¢alismamizda hasta grubunda 24 erkek ve 26 kiz
mevcuttu ve hasta grubu ile kontrol grubu arasinda cinsiyet dagilimi agisindan
istatistiki anlamda farklilik yoktu.

AUSD etiyopatogenezinde c¢ok biiyilkk oranda non-organik nedenler olmakla
beraber az bir kisminda organik nedenler saptanabilmektedir. Organik nedenler
arasinda konstipasyon, diyabetes mellitus, diyabetes insipitus, ektopik iireter,
hiperkalsiiiri, ndrojenik mesane, obstriiktif iiropati, hipertrofik adenoidlere bagl uyku
apneleri, tiriner enfeksiyon gibi sebepler ve non-organik nedenler arasinda genetik,
uyku bozukluklari, antidiiiretik hormon (ADH) biyoritm bozuklugu, diyet, dikkat
eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu (DEHB) ve psikojenik faktorler sayilabilir (2).
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Cocukluk doneminde AUSD etyolojisi kesin bir nedene baglanamasa da bu
konuda yapilan ¢alismalarda farkli teorilerin one siiriildiigii goriilmektedir. Bunlar
icerisinde AUSD ile hiperkalsiiiri iliskisine yonelik bircok calisma yapilmus, iliskili
olduguna yonelik bir¢ok yayin olmakla beraber iligkili olmadigini belirten bazi
calismalar da vardir.

Korzeniecka ve ark. (10) 2014 yilinda Polonya’da yaptiklar1 ¢alismada AUSD
olan hastalarda 24 saatlik idrarda Ca atilimi incelemislerdir. Bu ¢alismada AUSD olan
83 ¢ocuk ve saglikli 121 ¢ocuk degerlendirilmistir ve ¢alisma grubunda idrar Ca iyon
atilim1 ve serum Ca konsantrasyonu agisindan kontrol grubuna gore istatistiksel olarak
anlamli yiiksek bulunmustur. Yine bu ¢aligmada ilave olarak 24 saatlik idrar
osmolaritesi hiperkalsiiirik ¢ocuklarda kontrol grubuna gore yiiksek bulunmustur.
Calisma sonunda AUSD olan hastalarda iiriner Ca atiliminin ciddi olarak bozuldugu,
hiperkalsitirinin patogenezdeki roliiniin aydimnlatilmasi i¢in daha kapsamli yeni
caligmalara ihtiya¢ oldugu vurgusu yapilmistir.

Nikibakhsh ve ark. (11) 2011 tarihinde iran’ da yaptiklar1 calismada AUSD olan
hastalarda hiperkalsiiiri ile iligskisini arastirilmislar ve c¢alismada tiim deneklerden
sabah ve oOgleden sonra spot idrarda Ca atilimi degerlendirmislerdir. Calismada
hiperkalsiliri oran1 giin i¢i alinan idrarda sabah alinan idrardan daha fazla olmakla
beraber istatistiksel olarak anlamli bulunmamigtir. Hiperkalsiiiri saptanan ¢ocuklarin
ebeveynleri incelendiginde 151 ev hanimi ¢ocugunun 6’sinda ve 67 disarda calisan
bayan cocugunun 9’unda hiperkalsiiiri saptanmistir. Bu da annelerin calistig1 isle
cocuklarinda hiperkalsiiiri goriilme siklig1 arasinda istatistiksel anlamli fark oldugunu
gostermistir. Buna ragmen annelerin egitim durumuyla c¢ocuklarindaki hiperkalsitiri
sikligr iliskili bulunmamustir. Calismada AUSD olan ¢ocuklarda kontrol grubuna gore
istatistiksel anlamli seviyede hiperkalsiiiri sikliginda artis oldugu belirtilmistir. Bu
sebeple desmopressin tedavisinin yaninda sodyum ve kalsiyum kisitlayic1 diyet
verilmesiyle iyilesme siirecinin hizlandirlabilecegi savunulmus ve bunu da Penido ve
ark. (12) yaptig1 ¢alismaya dayandirmistir. Ayn1 goériisii savunan Civilibal ve ark. (91)
2014 yilinda yaptiklar1 ¢alismada AUSD olan c¢ocuklarda anlamli diizeyde yiiksek
hiperkalsitiri saptadiklarindan diisiik kalsiyum ve sodyum diyeti ile tedavide fayda

saglanabilecegini belirtmislerdir.
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Penido ve ark. (12) 2001 yilinda idiyopatik hiperkalsiiiri tanist olan 471 vaka ile
yaptiklari ¢aligmalarinda; hastalara yiiksek miktarda su alimi, sodyum ve protein
miktarinin diyetle ayarlanmasi, potasyum sitrat ve tiazid diiiretikler ile tedavi plani
yapmiglar ve iki haftalik takip sonrasinda vakalarin % 67’sinde sikayetlerinde azalma
ve idrar kalsiyum atilimlarinda diisme saptamislardir. Yine ayni ¢alismada idiopatik
hiperkalisiirisi olan hastalarin % 8‘inde gece altin1 1slatma goézlendigi, %18,5‘inde
hiperiirikoziirinin hiperkalsiiiriye eslik ettigide belirtilmistir.

AUSD etyolojisinde hiperkalsiiirinin dnemli bir yer tuttugunu ifade eden birgok
calisgmanin yaninda bu calismalara karsit olarak hiperkalsiiirinin alt {iriner sistem
disfonksiyonu ile baglantisinin olmadigina yonelik ¢aligmalar da mevcuttur. Neveus
ve ark. (92) 2002 yilinda yaptiklar1 galismalarinda 28 tedaviye yanit veren ve 15
tedaviye direngli AUSD olan hasta grubu ile 51 saglikli ¢ocugun oldugu kontrol
grubunda 12 saatlik susuzluk provokasyonu sonrasi serum ve idrarda vazopressin ve
kalsiyum sonuglarini degerlendirmislerdir. Calisma sonucunda vaka grubu ile kontrol
grubu arasinda idrar kalsiyum atilimi acisindan anlamli fark saptanmamis ve ayni
caligmada gece altini 1slatan, gece poliiirisi olan ¢ocuklarda vazopressin eksikligi de
gozlenmedigi belirtilmistir.

Farkli bir caligmada Kamperis ve ark. (93) gece altini 1slatan ve desmopressin
tedavisine direngli 46 hasta cocuk ile 96 saglikli g¢ocuk iizerinde yaptiklari
caligmalarinda tlim katilimcilarin, iki giinliik idrar takipleri yapilarak idrar voliimleri,
24 saatlik idrarda kalsiyum atilimlar1 karsilastirilmis ve calisma grubu ile kontrol
grubu arasinda hiperkalsiiiri agisindan anlamli farklilik bulmamaislardir.

Calismamizda hiperkalsiiiri tanimlamasinda altin standart olarak kabul edilen 24
saatlik idrarda kalsiyum atilim1 degerlendirildi. Alt iriner sistem disfonksiyonu tanisi
olan hasta gruptan 8 (% 16) hastada hiperkalsiiiri saptanirken saglikli kontrol
grubunda sadece 3 (% 6) vakada hiperkalsiiiri bulundu. Bu sonu¢ ‘AUSD ile
hiperkalsitiri arasinda dogru orantili iliski vardir’ teroisiyle uyumluydu, fakat iki grup
arasinda hiperkalsiiiri gériilme siklig1 istatistiksel olarak ki-kare testine gore anlamli
saptanmadi. Bu sonucun hiperkalsilirisi olan kisi sayisinin az olmasina bagh
olabilecegi diisiiniildii. Iki grupta 24 saatlik idrarda kalsiyum atilimi ortalamalarina
bakildiginda AUSD olan ¢ocuklarin degerleri kontrol gruplarina gore istatistiksel fark

yaratacak diizeyde yiiksek bulundu. Calismamiz bu ag¢idan Korzeniecka ve ark. (10)
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ile Nikibakhsh ve ark.’min (11) yapmis oldugu aciklamalarla paralellik
gostermekteydi.

Normal popiilasyonda hiperkalsitiri siklig1 farkli iilke ve bolgelere gore
degisiklik gosterse de, iilkemizde yapilan ¢alismalarda % 4-7 araliginda oldugu tahmin
eilmektedir (94). Bizim c¢alismamizda da kontrol grubunda hiperkalsiiiri goriilme
sikl1g1 % 6 oraninda bulundu. Bu deger iilkemizde yapilan diger ¢alismalarla paralellik
gosteriyordu.

Klasik olarak hiperkalsiiiri absorbtif, rezorbtif ve renal olarak ii¢ alt grupta
incelenir (62). Calismamizda hiperkalsiiiri alt tiplerinin belirlenmesi i¢in ayrintili
caligma yapilmadi. Vaka ve kontrol gruplarinda tiim katilimcilarda serum Ca, {irik asit,
AST, ALT, iire, kreatinin, kan gazi, hemogram ve parathormon bakilip anormal degeri
olanlar ¢alismadan ¢ikarildigindan absorbtif ve rezorbtif hiperkalsiiiri tipleri dislanmig
oldu.

Son yillarda AUSD etiyopatogenezine yonelik yapilan arastirmalarda idrar
kalsiyum atilimi ile beraber iirik asit atilimi da sorgulanmaya baslanmustir. Urik asit
atilimma yonelik olan caligmalar daha c¢ok nefrolitiazisi olan hastalar iizerinde
yogunlagsa da altin1 1slatan ¢ocuklarda da rolii olabilecegi diisiiniilmektedir.

Urik asit insanlarda iirik asit niikleer materyalin yikimi sonucu ortaya cikan
adenozin ve guanozin bazli piirinlerin metabolizmasmnin son iiriiniidiir. Insanlarda
viicuttan uzaklastirilan iirik asitin % 75°1 idrar ile atilima ugrar, kalanin biiylik kismi1
bakteriyel enzimler tarafindan alantoin ve diger bilesiklere yikilip gastrointestinal
kanala sekrete olur (64). Urik asitin renal atilimi dért ayri basamak seklinde
gergeklesir. Bunlar ; (1) Glumeriiler filtrasyon (2) proksimal tiiplerde %98-100 geri
emilim (3) proksimal tiiplerin distal boéliimiinden limene sekresyon ve (4) distal
tiiplerde daha ileri reabsorbsiyon seklindedir. Urik asitin net iiriner ekskresyonu filtre
olan miktarin % 6-22’si kadardir. Urik asit pH degerinin 5.57’nin iizerinde oldugu
durumlarda daha ¢6ziinebilen bir form olan iirat iyonu formunda bulunmaktadir (64).
Hiperiirikoziiri; kan iirik asit seviyesinin normal iken idrarda 520+145 mg/giin/1,73
m2’°dan yiiksek olmasi kabul edilmektedir. Hiperiirikoziirisi olan hastalar genellikle
asemptomatik olup nadir semptom verirler. Bunlar arasinda diziiri, karin agrisi, yan
agrisi, daha cok mikroskobik, nadiren gross hematiiri ve kristaliiri daha siklikla

goriilen semptomlardir (4).
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Yapilan c¢aligmalar hiperiiriseminin birgok kronik hastalikla iliskili oldugu
yoniinde bilgiler sunmaktadir. Yiiksek {irik asit seviyeleri gut, bdbrek tasi,
hipertansiyon, viseral obezite, insiilin rezistansi, dislipidemi, bobrek hastalifi ve
serebrovaskiiler hastaliklarla da iliskili bulunmustur (79). Cocuk nefroloji alaninda da
daha ¢ok nefrolitiazis, vezikoiireteral reflii (VUR) ile iliskili ¢aligmalar1 olmak tizere
bircok alanda idrar iirik asit atilimi incelemeye alinmustir, fakat AUSD ile iliskisine
yonelik heniiz yapilmis ¢calisma mevcut degildir.

Mahyar ve ark. ( 95) 2016 yilinda VUR tanis1 almis 100 hasta gocuk ile onlara
esit demografik Ozellikte 100 saglikli gocuk iizerinde yaptiklari calismada idrar
kalsiyum ve trik asit atilimlarini incelemislerdir. VUR tanisi olan ¢alisma grubunda
kontrol grubuna gore cok daha fazla hiperkalsiliri ve hiperiirikoziiri oldugunu
saptamigslardir.

Kamal Akl ve ark. (96) 2012 yilinda yaymlamis olduklart Ocak 2004-Aralik
2008 tarihleri arasinda hiperiirikoziiri tanist almis cocuklar {izerinde yaptiklar
caligmalarinda; c¢ocuklarda hiperiirikoziirinin klinik bulgularinin arastirilmasi ve
hiperkalsiiiri,  hiperoksaliiri  ile iligskilerinin  aydinlatilmasi  amag¢lanmistir.
Aragtirmacilar ¢alismaya hiperiirikoziiri tanis1 almis toplam 64 ¢ocuk dahil etmisler ve
hastalar bulgularina goére; sadece hiperiirikoziiri olan 19 hasta, hiperiirikoziiri ve
hiperkalsiiiri olan 4 hasta, hiperiirikoziiri ve hiperoksaliiri olan 21 hasta ve
hiperiirikoziiri, hiperkalsiiiri, hiperoksaliiri olan 20 hasta seklinde toplam dort gruba
boliinmiistiir. Hastalar mevcut semptomlarina gére incelendiginde tiim hiperiirikoziiri
hastalarinda % 67 oraniyla karin agrist en sik goriilen semptom olarak bulunmustur.
Diger semptomlar % 59 hastada yan agrisi, % 43 artmis idrar siklig1 , % 39 ani sikisma
hissi, % 31 eniirezis, % 29 oligiri, % 25 diziiri , % 20 hematiiri vb. seklinde
saptanmustir. Pozitif aile hikayesi ve hematiirisi olan hastalarda hiperiirikoziiri goriilme
siklig1 diger hastalara gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde iliskili bulunmustur.
Aragtirmacilar hiperiirikoziirisi olan hastalarin eniirezis, diziiri, oligiiri, urgency gibi
bir¢ok iirolojik semptomla gelebilecegini, bu hastalarin iyi incelenmezse farkli tanilar
alabilecegini belirtilmislerdir. Ozellikle renal tas1, hematiirisi ve pozitif aile dykiisii
olanlarin hiperiirikoziiri agisindan ayrintili  degerlendirilmesi  gerektigini de

vurgulamiglardir.
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Polito ve ark. (97) 2005 yilinda apendektomi olan 180 gocuk ve 270 esit
ozelliklere sahip saglikli cocuk ile yaptiklari ¢aligma buna giizel bir O6rnek teskil
etmektedir. Tekrarlayan karin agrilari nedeniyle apendektomi olan ¢alisma grubunda
% 10, saglikli cocuk kontrol grubunda ise % 1,5 oraninda hiperiirikoziiri, hiperkalsiiiri
saptanmistir. Iki grup arasindaki bu farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmus ve
apendektomi sonrasinda da tekrarlayan karin agrilar1 devam eden bu hastalara
hiperiirikoziiri ve hiperkalsitiriye yonelik tedavi verilmis. Bu tedaviyle bir yilik takip
sonrasinda bir¢ok hastada basar1 saglanmistir. Calisma aktif hematiiri, diziiri veya
iirolojik semptomlar1 olmasa dahi tekrarlayan karin agrisiyla gelen hastalarda idrar
iirik asit ve kalsiyum atilimlarinin ayrintili degerlendirilmesine vurgu yapmaktadir.

Gadomska-Prokof ve ark. (44) hiperiirikoziiri tanist almis 39 ¢ocuk tiizerinde
yaptiklar1 ¢aligmalarinda hiperiirikozliri olanlarda iirik asit metabolizmasini ve
hiperiirikoziiri tedavi yaklagimlarini incelenmislerdir. Tedavi artmig sivi alimi, tuzdan
ve pirinden diisik diyet ve idrar pH’smin alkalize (6,5-6,8) edilmesi seklinde
yapilmis, hastalar serum iirik asit seviyelerine gore ve idrar tirik asit atilimina gore iki
ayr1 gruba boliinmiistiir. Birinci grup serum {irik asit ortalamasi1 2.52 mg/dL, idrar {irik
asit atilimi 13.11 mg/kg/giin ve idrar tirik asit atilimi fraksiyonel oran1 % 21; ikinci
grup serum Urik asit ortalamast 4.7 mg/dL, idrar iirik asit atithmi 12.8 mg/kg/giin ve
idrar trik asit fraksiyonel orant % 10,9 seklinde saptanmustir. Birinci grupta verilen
tedavi ile idrar alkalilestirilmis, fakat iirikoziiri tedavi edilememistir. ikinci grupta ise
verilen tedavi ile tirik asit atilimi1 azalmis (8.37 mg/kg/giin) ve idrar pH’s1 6,3 olarak
saptanmistir. Arastirmacilar ¢alisma sonucunda; tiibiiler sekresyon bozuklugunun
cocuklarda  hipotirisemi  olmaksizin  hiperiirikoziiriye  sebep  olabilecegine,
hiperiirikoziiri temel tedavi yaklagiminda idrar pH’sinin normal aralikta olmasinin
onemine ve siipheli tiibiiler transport bozukluklarinda iirik asit metabolizmasina
yonelik uygun testlerin yapilmasi gerekliligine vurgu yapmislardir.

Daha once yapilan caligmalarda ¢ocuklarda iirik asit atilimina yonelik, iirik asit
atiliminin iiriner semptom ve tanilarla birlikteligini gosteren birgok calisma yapilmis
fakat literatiirden incelendigi kadariyla AUSD olan hastalarda iirik asit atilimima
yonelik heniiz calisma yapilmamistir. Biz ¢alismamamizda AUSD olan hasta grubu
ile kontrol grubu arasinda 24 saatlik idrarda kalsiyum atilimi ile beraber iirik asit

atilmint da karsilastirdik. Caligma grubunda idrar tirik asit atilim ortalamasinin
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kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli yiiksek oldugunu saptadik. AUSD
olan hasta grubunda ki 50 hastanin 21’inde (% 42) hiperiirikoziiri saptanirken, kontrol
grubunda 5 (% 10) cocukta hiperiirikoziiri tespit edildi ve iki grup arasinda
hiperiirikoziiri goriilme siklig1 agisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik saptandi.
Bu hastalarda diyette protein aliminin biiyiime ve gelismeyi etkilemeyecek Olgiide
kisitlanmast ve sivi alimmin artirilmasi ile AUSD bulgularinda azalma olacag:
diistiniilmektedir.

Alt iriner sistem disfonksiyonunda radyolojik goriintileme Onemli yer
tutmaktadir. Mesanede 20 cc’den fazla rezidiiel idrar olmasi, mesane duvar
kalinliklarinda artig olmasi alt iiriner sistem disfonksiyonu tanisini destekleyici bulgu
kabul edilmektedir. Bu konuda Miiller ve ark. (8) yaptig1 ¢alismada gocuklarda
transabdominal USG yardimi ile mesane duvar kalinliklariin 6l¢limiinti standardize
etmeyi ve degerlendirmeyi amaglamislardir. Sistoiiretrografi ile mesanenin degisik
doluluk seviyelerinde &n ve arka duvar kalinliklarmi oSlgmiisler. ki ile 13 yas
araliginda 38 c¢ocuk iizerinde yapilan ¢alismada 6n duvar kalinlik araligir 0,4-2,9 ve
arka duvar kalinligi araligr 0,4-2,8 mm saptanmigtir. Calisma sonucunda arka duvar
kalinliginin 6n duvar kalinligina gore biraz daha belirgin oldugu gézlemlenmistir.
Calisma sonunda da iiriner sistem hastaliklarina yonelik yapilan arastirmalarda mesane
duvar kalinliklarinin taniya yardimet olabilecegi belirtilmistir.

Adibi ve ark. (98) 2016 ‘da Iran’ da yaptiklar1 calismada 2-14 yas arasi 82
saglikli ¢ocuk tizerinde yaptiklari ¢aligmada mesane arka ve yan duvar kaliliklar
Olemiisler ve saglikli ¢cocuklarda ortalama mesane duvar kalinligi ve ortalama mesane
voliimiinii hesaplamiglardir. Calismada mesane yan duvar kalinlig1 ortalamasi 1.75 +
0.32 mm ve mesane arka duvar kalinligi 1.59 + 0.34 mm saptanmistir. Saglikli
cocuklarda mesane duvar kalinliklariin incelendigi bir diger ¢alismada Uluocak ve
ark. (99) Tirkiye'de 244 saglikli okul ¢agi ¢ocugu {lizerinde yaptiklari ¢alismada;
cocuklarda mesane duvar kalinliklarin1 ve bu kalinliklarin ¢ocuklarin yasi, kilosu ve
vucut Kitle indeksi ile iliskisini incelemislerdir. Calisma sonucunda mesane duvar
kalinlig1 ortalamasi 6n duvar 1,42 mm, arka duvar 1,57 mm ve yan duvar 1.49 mm
bulmuslar ve mesane 6n ve arka duvar kalinliklarinin ¢ocugun yasi, kilosu ve vucut

kitle inseksi ile orantili artis gosterdigini belirtmislerdir.
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Leung ve ark. (9) 2006 yilinda yaptiklari ¢aligmada gece altini 1slatan
cocuklarda mesane duvar kalinliklarini incelemis, 511 gece altini 1slatan ¢ocuk ile 266
saglikli cocugun kabul edildigi ¢alismada; tlim ¢ocuklarda iseme sonrasi iireterlerde jet
akim ve mesane duvar kalinliklar1 kayit altina almmistir. AUSD olan ¢ocuklarda
monofazik ireter jet dalga insidansinda ve mesane duvar kalinliklarinda kontrol
grubuna gore belirgin artis gozlenmis, mevcut ¢alismada altini 1slatan ¢ocuklarda ki
mesane duvar kalinlig1 ortalamasi 3,85 + 1,23 mm olarak hesaplanmistir.

Tangal ve ark. (100) yaptigi farkli bir ¢alismada iseme disfonksiyonu olan
cocuklarda mesane duvar kalinliklarinin 6l¢iimii ve bos/dolu ayrimini incelenmisler,
iseme disfonksiyonu olan 126 ve saglikli 198 c¢ocugu c¢alismaya dahil etmislerdir.
Mesane duvar kalinliklart mesane bosken ve dolu iken 6n, arka ve yan yiizlerden
Olciilerek oranlar karsilastirilmis, mesane duvar kalinliklarinin prevoiding dl¢iimlere
gore postvoiding Ol¢iimlerde ve kizlara gore erkeklerde daha yiiksek oldugunu, fakat
cinsiyet farkliliginin  sonucu istatistiksel anlamli  diizeyde etkilemedigini
saptamiglardir. Hem prevoiding hem postvoiding yapilan Jlgiimlerde iseme
disfonsiyonu olan grupta saglikli gruba gére mesane duvar kalinligi oranlari belirgin
yiiksek bulunmustur.

Calismamizda AUSD olan tiim olgulara aymi radyoloji uzmani tarafindan
mesane bos iken ve dolu iken ayr1 ayri tiriner USG yapildi. Hastalarin mesane 6n ve
arka duvar kalinligi incelendi. Mesane duvart > 4 mm olanlar mesane duvar kalinlig:
artmis olarak degerlendirildi. Calisma grubunda olan hastalara yapilan prevoiding ve
postvoiding USG incelemelerinde prevoiding 16 (% 32) hastada 6n duvar, 11 (% 22)
hastada arka duvar; postvoiding 45 (% 90) hastada 6n duvar ve 42 (% 84) hastada arka
duvar kalinliginda artis saptandi. Bunlarin disinda farkli bir yaklasim olarak tiim
hastalarimizin iseme Oncesi ve sonrasi mesane On ve arka duvar kalinliklarinin
ortalamasi hesaplandi. Iseme dncesi 6n duvar kalinlig1 ortalamas: 3,3 + 1, arka duvar
kalinlig1 ortalamasi 3,3 £ 1, iseme sonrasi 6n duvar kalinlig1 6,4 + 2,3 ve iseme sonrasi
arka duvar kalinlig1 5,9 + 2 olarak saptandi. Bu sonuglar daha dnce saglikli ¢gocuklarda
yapilan ve mesane duvar kalinhig1 Ol¢iim ortalamalarim1 veren ¢alismalarla
kiyaslandiginda mesane duvar kalliginda artisin AUSD hastaliklarini destekledigini
gosteren 6nemli bulgulardi. Fakat ¢alismamizin zayif yonlerinden bir tanesi kontrol

grubuna iiriner USG yapilamamasidir. Bu sebeple mesane duvar kalinligindaki artisin
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AUSD ile baglantis1 istatistiksel olarak anlamlandirilamadi. Yine g¢alismamizda
postvoiding duvar kalinliklarinin prevoiding duvar kalinliklarina gore belirgin yiiksek
oldugu goriildii. Bu da Tangal ve ark.’nin (100) yaptig1 ¢alisma sonuglari ile paralellik
gostermekteydi.

Sonu¢ olarak bu c¢alismada AUSD olan c¢ocuklarda hiperkalsiiiri ve
hiperiirikoziiri goriilme sikliginin arttig1, radyolojik olarak bakildiginda mesane duvar
kalinliklarinda artis oldugu sonucuna varilmistir. Alt {iriner sistem disfonksiyonu
hastaliklarina yonelik yapilan arastirmalarda mesane duvar kalinliklarinin taniya
yardimc1 olabilecegi, hiperkalsitiri ve hiperiirikoziiriye yonelik yapilan tedavi
yaklagimlari ile AUSD semptomlarinda azalma saglanacag diisiiniilmektedir. Ancak
hiperkalsiiiri ve hiperiirikoziirinin AUSD patogenezindeki roliinii belirlemek icin daha

cok calismaya ihtiyag vardir.
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SONUCLAR

1- Calismaya alinan 50 ¢ocuk hasta (24 erkek, 26 kiz) ve benzer yas ve cinsiyet
dagilimina sahip 50 saglikli (18 erkek, 32 kiz) kontrol bireyin yas ortalamasi sirasiyla
8,4 ve 8,8 idi.

2- Hastalar ve saglikli kontroller arasinda, cinsiyet ve yas bakimlarindan
istatistiksel anlamli fark saptanmadi ( p>0,05) (Tablo 2) (Sekil 5-8).

3- Calisma grubundaki 50 cocuktan 17’sinde (%34) sadece gece, 13’iinde
(%26) sadece giindiiz ve 20’sinde (%40) hem gece hem giindiiz idrar kagirma
mevcuttu. Sadece 8 (%16) c¢ocukta iseme bozukluguna kabizlik eslik ediyordu.
Cocuklardan 31 (% 62) tanesinde oyun sirasinda bir kdseye ¢okiip idrarini tutma
davranislart mevcuttu. Anket sonuclarina gére 43 (%86) cocukta AUSD’nin cocuk ve
ailenin sosyal yasam kalitesini ciddi sekilde etkiledigi saptandi.

4- Iseme bozuklugu semptom skorunun yiiksekligi (>17 puan) ile 24 saatlik
idrarda Ca atiliminin artmasi veya irik asit atiliminin artmasi arasinda korelasyon
saptanmadi, fakat Ca atilimi ile iirik asit atilimlari arasinda pozitif yonde zayif
korelasyon saptandi.

5- Calisma sonucunda 24 saatlik idrarda AUSD olan hastalarda % 16 (8/50)
oraninda ve kontrol grubunda % 6 (3/50) oraninda hiperkalsitiri saptandi. 24 saatlik
idrarda kalsiyum atilimi ortalamasi ¢aligma grubunda 2,2 + 1,6 mg/kg/giin, kontrol
grubunda ise 1,3 + 1 (p: 0,001) mg/kg/giin olarak hesaplandi. Bu degerlere gore iki
grup arasinda AUSD olan hasta grupta hiperkalsiiiri gdriilme siklig1 kontrol grubuna
gore belirgin yiiksek olmasina ragmen istatistiksel olarak anlamli degildi fakat 24
saatlik idrarda kalsiyum atilimi ortalamasi kontrol grubuna gore istatistiksel olarak
anlamli saptandi (p:0,001).

6- 24 saatlik idrarda AUSD olan hastalarda % 42 (21/50) oraninda ve kontrol
grubunda % 10 (5/50) oraninda hiperiirikoziiri saptandi. Idrarla atilim ortalamalarina
baktigimizda 24 saatlik idrarda {iirik asit ortalamasi ¢aligma grubunda 317,3 + 147
mg/giin/1,73m2, kontrol grubunda ise 227,7 + 88,5 mg/giin/1,73m2 olarak hesaplandi.
Sonug¢ olarak calisma grubunda kontrol grubuna gore 24 saatlik idrarda hem
hiperiirikoziiri saptanma orani, hem de ortalama iirik asit atilimi istatistiksel olarak

anlamli yiiksek saptandi.
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7- Mesane duvar kalinlig1 > 4 mm olanlar mesane duvar kalinlig: artmis olarak
degerlendirildi. Alt iiriner sistem disfonksiyonu olan hastalarda prevoiding % 32
(16/50) oraninda mesane 6n duvar , %22 (11/50) oraninda mesane arka duvar ve
postvoiding % 90 (45/50) mesane 6n duvar, %84 (42/50) mesane arka duvar
kalinliginda artis oldugu gozlendi.

8- Iseme oncesi on duvar kalinlig1 ortalamasi 3,3 + 1, arka duvar kalinlig
ortalamasi 3,3 + 1, iseme sonras1 6n duvar kalinlig1 6,4 £ 2,3 ve iseme sonrasi arka
duvar kalinlig1 5,9 + 2 olarak saptandi. Bu sonuglar AUSD olan hastalarda mesane

duvar kalinliginda artis oldugu seklinde degerlendirildi.
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