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Eniirezis ¢cok eski yillardan beri bilinmesine ragmen halen c¢éziimleneme-
mis bir sorun olarak, cocuk hekimlerinin siklikla karsilagtigi kronik prob-
lemlerden biridir. -

Enirezis etiyolojisinde; maturasyondaki gecikme, genetik ve c¢evressl
faktorler, psikolojik ve psikiyatrik bozukluklar, uyku bozukluklari ile or-
ganik nedenler sorumlu tutulmustur.!

Bugiine kadar eniirezis nokturna tedavisinde tek basina basart ile kulla-
nilabilecek bir tedavi yontemi gelistirilememistir. Bu amagla son yillarda
yurtdigindaki -bazi merkezler eniirezis tedavisinde antiditrik 6zelligi ne-
deniyle sentetik bir vasopresin analogu olan desmopressin (DDAVP)
tledavisini kullanmaktadir. Hicbir yan etkisi olmayan DDAVP'ye karsi. olu-
san antidiiiretik cevabin % 71-88 oldugu, ilacin etkisinin ahmuni takiben
kisa siirede gorildiga bildirilmektedir>~ Ulkemizde ise bugiine kadar
entirezis nokturna tedavisinde DDAVP kullanildigina ait bir calismaya rast-
lamImamigtir.
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Bu calisma ile, cocukluk cadimin halen coziimlenememis, Gnemli problem-
terinden biri olan eniirezis sorununun c¢6ziimiine yardimci olabilmek ama-
ctyla, organik bir lezyona bagli olmayan enirezis nokturnali cocuklarda,
DDAVP tedavisi uygulanmak istenmistir.

Materyal ve Metod

Calisma, Mayis 1985 - Nisan 1986 tarihleri arasinda Ondokuz Mayis Uni-
versitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi, Cocuk Sagh¢i ve Hastaliklari- Anabilim
Dal¥'nda eniirezis nedeniyle poliklinige getirilen 7-17 yas arasindaki co-
cuklar {izerinde yapildi. Eniirezis yakinmasi olan her hasta igin rutin oykd,
fiztk muayene diginda, laboratuvar tetkiki olarak tam idrar analizi yapildi
ve direkt karin grafisi cekildi. ‘ - ‘ '

Oykiide Griner sisteme ait semptomlar, polidri, pollakiiri, diziiri, dam-
la-damla, zor idrar yapma, tekrarliyan ates, gegirilmis Uriner sistem en-
feksiyonu, hematiiri, karin agrisi, polidipsi olup olmadigi arastirildu.

Hastalarin sistemik muayenesi sirasinda Ozellikle kar basinct, karinda
kitle, genitoliriner organ muayenesi, sfinkter tonusu, perine hissi deger-
‘lendirilerek, spinal bdlgede defekt olup olmadigi arastirildi ve norolojik
‘muayeneleri yapildi.

Fizik muayene bulgulari normal, idrar tetkiklerinde proteiniirisi, 6kosi-
tiirisi- ve bakteritirisi, hematiirisi olmayan, idrar dansitesi 1020'nin. lze-
rinde olan, direkt karin grafilerinde drolitiyazis olmayan cocuklar calis-
~maya- alimip, kalp ve bobrek hastaligi olan vakalar calisma disi birakildi.
‘Calismaya alinan hastalarin ebeveynlerine 2 ay siireyle gocugun kuru ve
islak kaldigi geceleri isaretlemesi icin takip cizelgesi verilerek, gocukla-
rin ayda bir kontrola gelmeleri saglandi. Galigma sirasinda ebeveynlere
gocugun geceleri kaldirilmamast ve sivi kisitlamasi yapiimamast 6nerildi.
2 aylik siire sonunda hastalara ilaci ne kadar ve nasil uygulayacaklar
anlatilip gdsterildi. DDAVP tedavisi siiresince de daha dnce verilen takip
cizelgesinin doldurulmasi istendi. Hastalara DDAVP tedavisi 20 mcg doz-
da yatmadan hemen énce intra nasal yoldan 2 ay sire ile verildi. 2 ayhk
tedaviden sonra olgularin gece islatma durumlar retrospektif ve pros-
pektif olarak gbzden gecirildi. ‘

“Calismada 1 mililitresinde 100 mcg DDAVP-Diacetat bulunan, rinil kate-
terle dozu ayarlanan DDAVP, nasal solusyon (Minirin, Fehring, 5 ml). sek-
i kullanild.
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Arastirmanin_istatiksel degerlendirmeleri iki_es arasindaki farkin énemli-
lik testi, Fisher'in Exact-Khi-Kare Testi ve iki ortalama arasindaki farkin
onemlilik testi ile yapildi?

Bulgular

Gahsma grubumuzu olusturan 17 vakanin 13'nii (% 76.4) eniirezis noke
turna, 3'0ni (% 17.6) eniirezis kontinua, birini ise (% 5.8) sekonder enure
zis olusturuyordu.

Calismaya alinan vakalarin ortalama yaslari 9.96 + 0.57 olup- 10 vaka
(% 56.25) 10-14 yas, 7 vaka 7-9 yas arasindaydi (Tablo 1). 16 vakadan 7'si-
nin, (% 43.75) ailenin 1. gocudu, 3'tinlin (% 18.75) son gocudu oldugu, 10
vakada, (% 62.5) glic uyanma, 11'inde (% 68.75) ailede eniirezis Oykiisii

2 vakada epilepsi oldugu 6grenildi.

Epilepsi Oykilisli olan 12 ve 13 no.lu hastalarin calisma baslamadan
énce cekilen son E.E.G. leri normaldi. 12 no.lu erkek hasta 3 yasina ka-
dar fenobarbital kullannmus olup, son 4 yildir bu ilaci almiyordu. Nokitr-
nal epilepsisi olan 13 no. lu hasta ise 6 ay oncesine kadar 3 1/2 yll dafeml
hidantoin kullanmisti. : ‘

Eniirezisin alti vakada cocuk yattiktan sonraki ilk 2-3 saatte, alti vakada
2-3 -saatten sonra oldugu ogrenildi. Dort vakada ise aileden &ykii alina-
madi.

Hastanemize basvurmadan 6nce alti hastada (% 37.5) imipramine hydro--
klorid tedavisi uygulanmis olup diger vakalarda ise aksamlari sivi kisitla-
mes1 ve .gece kaldirmalari denenmis ancak bu uygulamalardan olumlu so-
nug alinamamistir,



TABLO |

Vakalarin Yas, Cinsiyet, DDAVP Kulanma Siireleri ve
Caligma Swrasindaki Eniirezis Durumlan

Vaka Yas Siresi Tedavi DDAVP Tedavi Tedaviye

No. (¥#) Cins. (Gin) Oncesi Aliwken Scnrast Cevap
30 Giindeki Yatak Islatma Sayist
1 10,5 E 25 12 2 8 (10) -}
2 10 K 60 29 2 (3) 25 (30) -+
3 9 K 73 28 12 (13) 25 (27) —
4 13 E 40 15 0 3 (10) 4+
5 13 E 30 13 0 13 {12) -+
6 11 E 25 30 V] 26 (25) +-
7 14 E 66 27 0 4) 27 (30) -
8 13 E 60 30 2 1) 25 (30} -+
9 . 8 E 33 28 12 23 (30) -+
10 10 E 70 10 3 (N 0 @ @ —
11 10 K 37 25 9 {3) 25 (27) -
i2 8 E 60 29 16 {8) 27 (27) —
13 '8 E 25 20 19 26 (10) —
14 - 7 K 25 30 21 30 (27) —_—
15 ‘8 E 60 16 4 (3) 5 (8] +
i6 7 K 25 28 2 3 (10} +

X "F SD : 9.96 44 62 22.59 6.96 18,8 10 -+

+ + * + +
a.57 18.62 1.83 2.04 2.63 6 —

( ) 2. aya ait deéerler (—) : DDAVP cevabi iyl defil (+) : DDAVP cevam iyi

Direkt karin grafilerinde, 16 vak'anin 5'inde (% 31.25) spina bifida, 1 va-
kada (% 6.25) sakralizasyon iespit edildi.

Vakalarin tedavi oncesi, DDAVP alirken ve tedavi sonrasi 2 aylhk do-
nemde 30 giindeki 1slak gece sayilari, tedaviye cevap, yas ve cinsiyet
Tablo 1'de gosterilmistir. 30 glinlik sirede yatak 1slatan gece sayisi te-
davi dncesi ortalama 22.59 = 1.83, glinde 20 mcg DDAVP alirken 6.96 ==
2.04, DDAVP tedavisi sonrasi 1. ayda 18.3 &= 2.64, 2. ayda ise 18.6 £ 2.76
olarak tespit edildi {Tablo 1). '
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Hastalar, tedavi oncesi, tedavi alirken, tedavi sonrasi birinci -ay_ve tedavi

senrasi ikinci aydaki islattiklari gece sayilarina gbére 4 grup altinda ince-
lendi. Tedavi 6ncesi birinci grubu tedavi alirken ikinci grubu, tedavi sonu
birinci ay ficlinct grubu ve tedavi sonu ikinci ay dérdincii grubu olugtur-
du. Gruplararas: istatiksel degerlendirmeler Tablo l'de belirtilmistir.

TABLO I

Tedavi Oncesi, Tedavi Alirken ve Tedavi Scnras
Gruplararasi Ferklarin Degerlendiriimesi®

I e — A . S e timsiot :%
| Gruplar™* i Dedgeri P Degeri ;g
1 ]
1 — 2 7.08 P < 0.001 {
S 2—3 5.15 P < 001 !

2 — 4 3.74 P < 0.01

1 — 3 2.96 P < 0.01

{ — 4 2.98 P < 0.01
3 —14 0.21 P < 0.05 !
X:n olgu sayisi: 16 xx: Tedavi o6ncesi: 1. grup Tedavi alirken : 2. grup

Tedavi sonu birinei ay : 3. grup Tedavi sonu ikinci ay : 4. grup

DDAVP'ye cevap; efer 30 ginde hic eniirezis yoksa «cok ivi», 1slak gece
sayis1 7'den azsa «iyi», 1slak gece sayisi 7 ise «kétii» olarak degerlendi-
rildiginde 16 vakadan dérdinde (% 25) cevap cok ivi, 6 vakada (% 37.5)
iyi, 6 vakada (% 37.5) kétii olarak tespit edildi. DDAVP tedavisine ¢ok
iyi ve iyi cevap veren toplam 10 vakamin, kétli cevap alinan 6 hastann
tedavi Oncesi, tedavi alirken, tedavi sonrasi birinci ve ikinci ayda ortala-
ma 1slak gece sayilari Tablo Ili'de gosterilmistir.

Tablo Il : DDAVP'ye cevabi iyi ve kdtii olan vak'alardaki 30 giinlik orta
lama 1slak gece sayilar

Cévap iyi: X = SD Cevap kit X - 8D

1. Tedavi 6ncesi 201 = 24 267 + 15
2. DDAVP alirken - 1.5 + 0.3 159 + 2.7
3. Tedavi sonrast 1. ay - 134 =+ 3.3 28.7 4+ 0.78
4. Tedavi sonrasi 2. ay 154 + 3.9 ' —
Vaka Sayisi 10 6
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DDA\_/P"den_alm‘an‘ cevap yoniinden 10 yas {izerindeki cocuklarla, 10 yas
altindaki cocuklar istatistiksel olarak karsilastirildiginda 10 yasin izerinde
cevabin daha iyi oldugu saptanmustir (P < 0.05); (Tablo IV).

TABLO IV
Yas ile DDAVP tedavisinden alican cevap asrasindaki iliski
DDAVP Tedavisine Cevap
Yas (}ok iyi lyi Koti  Toplam
10 yag alt . 2 S T
10 yas (st 4 4 1 9
Toplam 4 6 6 16

DDAVP tedavisinden alinan cevap ile cinsiyet arasindaki iliski istatistik-
sel olarak karsilastirildiginda aradaki farkin istatistiksel olarak anlamlai ol-
madigl géraldi (P > 0.05).

Tedavi siiresi arttikca ilagtan alinan cevabin artmadifl, 25 ile 40 gln ve
80 ile 73 giin tedavi alan vak'alar tedaviye cevap yéniinden (valk'a sayist
az olmzkla beraber) istatistiksel olarak karsilastiniidiginda énemli bir far-
kin olmadigi tesbit edildi (P{> 0.05). DDAVP alirken hastalarin  viicut
agirhklar, kan basinglari ve nabiz sayilari yoniinden tedavi oncesi ve te-
davi sonrasi kiyaslandiginda istatistiksel olarak dnemli bir farkin olmadifn
saptandi (P > 0.05).

Tartisma

Enivezis tedavisinde psikoterapi, hipnoterapi, diyet tedavisi, kisiligin ge-
listirilip desteklenmesi, mesane egitimi, enlirezis alarm cihazlari, aksam-
lari sivi kisitlamasi, akupunktur ve cesitli ilaclar denenmektedir."*"

Bu tedavi yontemlerinin uygulamadaki zorluklari, yan etkileri ve basan
oranlermin dusiikligt nedeniyle eniirezisde yeni tedavi sekilleri arasti-
rilmaktadir. Bu amagla son yillarda yurt disinda bazi merkezlerde enirezis
tedavisinde antiditiretik 6zelligi nedeniyle sentetik bir vasopressin analo-
gu olan desmopressin (DDAVP) uygulanmaktadir.™

Dimsan® ilk kez 1977 yilinda 20 nokturnal eniirezisli gocukta yaptig kont-
rolsuz bir calismada, aksamlari 10 mcg DDAVP intranasal kullandiginda
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enlirezisli olgularinin 15’inde (% 75) enlrezisde dizelme cldugunu sapta-
di. Daha sonraki yapilan kontrollii calismalarda DDAVP'nin plasebo ile
birlikte kullamldiginda DDAVP'nin plasebo’ya gore iistiin oldugu, gece yat-
madan énce 10-40 mcg intranasal olarak kullanildiginda 1-2 giin icinde et-
kisinin goraldtuga bildirilmektedir>7 Birkasava® 10 mcg DDAVP ile % 82,
Tuvemo™ 20 mcg DDAVP ile %88, Post” 40 mcg DDAVP ile % 75 oranin-
da eniirezisde dizelme oldugunu kamitladilar. Bu calismada bildigimiz ka-
dari ile tlkemizde enirezis tedavisinde hic kullanilmamis olan DDAVP,
intra nasal yoldan gece yatmadan 6nce 20 mcg olérak kullanildi. Kullanimi
takiben 1-2 glin icinde eniirezis sikli§inda azalma gézlendi. 16 olgumuzda te-
davi oncesi 30 glnltk ortalama islatilan gece sayisi 22.59 =+ 1.83 iken
DDAVP alirken ortalama 1slatilan gece sayisi 6.96-2.04 olarak saptandi
(P < 0.01). Bu bilgilerimiz literatiire uyum géstermektedir.

Birkascva® yaslari 4 ile 12 arasinda degisen toplam 22 olguya 20 meg
DDAVP'yi intranasal olarak 15 giin siire ile kullandiginda tedavi &ncesi
15 glnlik ortalama enurezis sikhiginin 10.67 = 49 den 4.2 - 45'e dis-
tagiini goézledi. Tuvemol™ yaslart 6 ile 12 arasinda degisen 18 olgusuna
20 mcg DDAVP'yi 28 giin sire ile kullandi. 18 vakada tedavi &ncesi 28
ginlik crtalama enurezis sikhgmm 20.5 == 2.98 den 28 giinlitk uygulama
sonucu 6.3 = 1.72'ye dustigiuni kanitladi. Calismamizda tedaviye iyi ce-
vap alinan 10 olgumuzda (% 62.5) tedavi 6ncesi 30 giinde ortalama 20.1 =
2.4 olan enlrezis sikhiginin DDAVP alirken 1,5 = 0,3, tedavi kesildikten
sonra birinci ayda 13.8 + 3.3, ikinci ayda 15.3 & 3.9 oldugu gdzlendi. Te-
davi kesildikten sonra tedavi éncesine gére eniirezis sikliginda 6nemli bir
azalma oldugu (P < 01) saptandi. Tedavi sonrast birinci ve ikinci aydaki
eniirezis sikliginda istatistikse! olarak énemli bir farklilik olmakla beraber
eniirezis sikhiginda azalma kaydedildi (Tablo : 1il}. DDAVP tedavisine iyi
cevap alinamayan 6 olgumuzda tedavi éncesi 30 giinde ortalama 26.7 &= 1,5
olan eniirezis sikligi, DDAVP alirken 15,9 == 2,7 tedavi sonrasi birinci ay-
da 26.7 -+ 0.78 olarak bulundu. DDAVP tedavisi alirken tedavi éncesi ve
sonrasi eniirezis sikhginda Pelirgin bir azalma (P < 0,01) olmasina karsin,
tedavi scnrasi birinci aydaki eniirezis sikligmin, tedavi &ncesindeki eni:
rezis sikligindan farkli olmadigi (P > 0,05) gozlendi.

Tedaviye iyi cevap alinamayan olgularin tedavi dncesi 30 giinlitk eniirezis
nokturna sikhdinin iyi cevap alinan olgulardan daha fazla oldugu ve ara-
daki farkin istatistiksel olarak (P < 0.10) ile anlamh oldugu saptand.

Tedavi siiresiyle tedaviye cevap arasindaki iliski arastirildiinda 1 ile 3
ay tedavi alanlar ile 2 haftalik tedavi alanlar arasinda entirezis sikhigin-
da farklihk olmamakla beraber bazi vak'alarda tedavi siresi arttiginda
daha iyi cevap alindigi bildirilmektedir.” Baska bir calismada 24 vak’ada
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3 ay siire ile aksamlar 20 mcg DDAVP intra nasal olarak uygulamis, te-
davi kesildikten sonra kalici kiir hizinin % 42 oldugu saptanmistir.” Ca-
smamizda DDAVP uygulama siiresi 2 ay olarak planlanmis clmakla be-
raber ilacin tlkemizde olmamasi nedeniyle vak'alarimizin ancak 7'sinde
2 ay siire ile uygulanabilmistir. 60-73 giin tedavi uyguladigimiz 7 vak'adan
5'inde, 25-40 giin arasinda tedavi olan 9 vak'adan 5'inde tedaviye cevabin
iyi oldugu, her iki grupta birer vakanin tedavi kesildikten sonra tam kuru
kaldigi gortldi. Her iki grup arasinda tedaviye cevabin istatistiksel ola-
rak farkh olmadigt (P > 0,05) saptandi. Calismamizda gruplarin kiiciklagu
nedeni ile 1 ve 2 ayhk tedavi sonrasi eniirezis rélaps hizinda olacak de-
gisiklikleri saghkli bir sekilde degerlendirmemiz miimkiin olmadi.

Dokuz yasindan biiylik cocuklarda 20 mcg yerine 40 mcg DDAVP kullanil-
mas! durumunda tedaviden daha iyi bir cevap alinacag belirtilmektedir.”
7-15 yas grubundaki gocuklar arasinda yapilan bir calismada 10 mcg DDAVP
ile klinik cevabin 10 yasindan bilyiik gocuklarda daha iyi olacadr bildiril-
mektedir? Calismamizda tedaviden iyi cevap alinamayan 6 vakamizdan
5'i 10 yasindan kiigtik, iyi cevap alinan 10 vak'adan 8'i 10 yasindan biyiktd.
Her iki yas grubu arasindaki fark istatistiksel olarak onemli (P < 0.05)
idi. (Tablo V). Hastalarimizda kilo basma diisen DDAVP dozu 0,32-1 mcg/
kg. arasinda degismekte idi. Viicut agirhklarina gére daha diisiik dozda
ilac almalarina ragmen 10 yas iizerindeki cocuklarda tedaviye cevabin da-
ha iyi olusu ilacin dozu ile ilgili olmayip, bilylik cocuklarda yiiksek sereb-
ral kontrolin ve mesane fonksiyonunun daha kiclik gocuklara gore daha
fazla gelismis oldugunu disiindiirmektedir. DDAVP tedavisine cevap ile
cinsiyet arasinda iliski olmadigi bildirilmektedir.”” Bu calismada da DDAVP
tedavisine cevap ile cinsiyet arasinda iliski saptanamamistir (P > 0.05).
DDAVP'nin diabetes insipidus ve eniirezis nokturnadaki intra nasal kulla-
mm dozlarinda (10-40 mcg/giin) ve intra vendz kullaniminda yan etkisinin
olmadigt veya ¢ok az oldugu bildirilmektedir.21820.21 By hormonun yan et-
kisinin az olusu, vasopressor etkisinin diistikligii yaninda, plazma osmo-
laritesi 290 miliosmol/ilitre Gzerinde iken susuzluk hissedilmesi ve vi-
cutta biriken fazla sivinin atilmadikca susuzluk hissedilmesine baglaml-
maktadir>2 Bu calismamizda da DDAVP'nin yan etkisi gdrilmedi.

Bu galisma ile DDAVP'nin yan etkisinin olmayisi, etkisinin kisa sirede
baslamasi, tedaviden alinan cevabin biyitk cocuklarda yiiksek olusu ne-
deniyle 6zellikle kisa siirede eniirezis tedavisine cevap istenilen kamp,
misafirlik, yolculuk, yatili okulda okuma gibi bazi zel durumlarda ve diger
tedavi. yontemleri ile cevap almamamis vakalarda DDAVP tedavisinin kul-
lanilabilecedi sonucuna varilmis ve bu ilag enuresis vakalarinda yurdu-
muzda ilk defa uygulannustir.
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Ozet

Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghgr ve Hastaliklari
Anabilim Dali Pediatrik Netroloji poliklinigine basvuran 17 eniirezis. nok-
turnali hastada DDAVP'nin eniirezis tedavisindeki etkinligi yurdumuzda ilk
defa arastirildi. Fizik inceleme bulgulari, idrar tetkikleri ve direkt karmn
grafileri normal olan vakalarda gece tek doz 20 mcg DDAVP intra-nasal
olarak uygulandi. 10 yasin Uzerindeki cocuklarda tedaviden iyi cevap
ahindi.

SUMMARY

Desmopressin in the pharmaco-therapy of enuresis nocturna

Efficacy of desmoppressin in the pharmacotherapy of enuresis was inves-
tigated on 17 enuretic cases by the Department of Pediatric Nephrology, On-
dokuz Mayis University, School of Medicine. 20 mcg desmopressin given in-
tranasaly at night as a single dose was useful for enuretic children over
fen years of age.

-
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