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Oz

Amag: Yenidogan doneminde idrar yolu enfeksiyonu, term ve preterm bebekler icin 6nemli bir gec¢
sepsis nedenidir. Bu ¢alismanin amaci tgiincti diizey bir yenidogan yogun bakim tinitesine idrar yolu
enfeksiyonu tanisiyla kabul edilen hastalarin klinik, laboratuvar ve radyolojik inceleme sonuglarini
degerlendirmektir.

Materyal ve Metot: Mesane kateterizasyonu ile alinan idrar kiiltiiriine gore idrar yolu enfeksiyonu
tanisi alan ve yenidogan yogun bakim tinitesine kabul edilen term yenidoganlara ait klinik, laboratuvar
ve radyolojik goriintiileme sonuglarina geriye dontik olarak bilgisayar kayitlarindan ulasildi. Verilerin
farkliliklar ve iliskileri istatistiksel olarak degerlendirildi.

Bulgular: 2015-2018 yillar1 arasinda idrar yolu enfeksiyonu tanisiyla yenidogan yogun bakimda izlenen
43 hastanin verileri degerlendirildi. Olgularin %77 (n=30)’si erkekti ve ortalama tani giinii median 10 (7-
28 giin) olarak bulundu. Olgularin 22(%s51,16)’si sarilik, 6(%13,96)’s1 kusma, 5(%11,62)’i ates, 4(%9,30)i
beslenme gii¢cligli yakinmalar ile bagvururken %13,96’sinin basgvuru sirasinda semptomu yoktu. En sik
iireyen mikroorganizmalar %60,46 oraninda Escherichia coli ve %20,93 oraninda Klebsiella pneumonia
idi. Amikasin direncinin Escherichia coli ve Klebsiella pneumonia iireyen hastalarda gentamisin
direncine gore anlamh sekilde diisiik oldugu goriildii (sirasiyla p<o,001 ve p=0,046).

Sonug: Neonatal idrar yolu enfeksiyonlar1 klinik olarak asemptomatik olabilecekleri gibi sepsis ve renal
hasara yol acarak 6nemli morbidite ve mortalite nedeni de olabilirler. Erken ve etkin tedavi icin klinik
ve laboratuvar bulgularin degerlendirilmesi kadar, degisken antibiyotik direnclerinin dikkate alinarak
ampirik antibiyotik tedavisinin baslanmasi1 6nemlidir.

Anahtar kelimeler: Yenidogan, idrar yolu enfeksiyonu, antibiyotik direnci

Abstract

Objectives: Urinary tract infection in neonatal period is an important cause of late sepsis for term and
preterm infants. The aim of this study was to evaluate the results of clinical, laboratory and radiological
examinations of patients admitted to the third-level neonatal intensive care unit with urinary tract
infection.

Materials and Methods: The results of clinical, laboratory and radiological imaging of term newborns
who were diagnosed as urinary tract infection according to urine culture obtained by bladder
catheterization and accepted into neonatal intensive care unit were obtained from computer records
retrospectively. Differences and relationships of the data were statistically evaluated.

Results: The data of 43 patients who were followed up in the neonatal intensive care unit with the
diagnosis of urinary tract infection between 2015-2018 were evaluated. 77 (n=30) % of the cases were
male and the diagnosis day was median 10 (7-28 days). 22 (51%) of the cases presented with jaundice, 6
(13.96%) with vomiting, 5 (11.62%) with fever and 4 (9.30%) with feeding difficulties and 13.96% had no
symptoms at admission. The most common microorganisms were Escherichia coli (60.46%) and
Klebsiella pneumonia (20.93%). Amikacin resistance was significantly lower in patients with
Escherichia coli and Klebsiella pneumonia compared to gentamicin resistance (p<o.001 and p = 0.046).
Conclusion: Neonatal urinary tract infections can be clinically asymptomatic or cause sepsis and renal
damage and may be a major cause of morbidity and mortality. The initiation of empirical antibiotic
therapy according to variable antibiotic resistance is as important as the clinical and laboratory findings
for early and effective treatment.
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Giris

Yenidogan doneminde idrar yolu enfeksiyonu sepsis ve iiriner sistemin
konjenital anomalileri ile birlikte olabilmesi nedeniyle 6nemli bir klinik problemdir.
Hastaneye ates nedeniyle basvuran term yenidoganlarda triner sistem enfeksiyonu
sikligi yaklagik %15 iken,' 1500 gramdan kii¢iik bebeklerde bu siklik %25e kadar
artmaktadir.> Term bebeklerde idrar yolu enfeksiyonu tanisi siklikla postnatal 2.-3.
haftalarda konmakla birlikte erken yenidogan sepsisinde idrar yolu enfeksiyonu siklig1
%2’nin altindadir.3

Term yenidoganlarda idrar yolu enfeksiyonlarinin %80 gibi oldukc¢a biytik bir
kismindan Escherichia coli (E. coli) sorumludur. Bununla birlikte Klebsiella, Proteus,
Enterobacter ve Citrobacter gibi diger gram negatif bakteriler ve Enterococcus ve
nadiren de Staphylococcus aureus gibi gram pozitif bakteriler diger etken
mikroorganizmalardir.# Hastanede yatan prematiire yenidoganlarda ise Klebsiella ve
koagtilaz negatif Staphylococcus tiirleri siklikla etken olarak saptanmaktadir. Candida
turleri ise 1000 gramin altindaki prematiire bebekler i¢cin 6nemli bir idrar yolu
enfeksiyonu etkenidir.>

Erkek bebeklerde ve ozellikle stinnet olmamis erkek bebeklerde tiriner
enfeksiyon riski kiz bebeklere gore oldukca yiiksektir. Ilk {i¢ aydaki idrar yolu
enfeksiyonu olgularinin yaklasik %751 erkek bebeklerdir.*® Neonatal tiriner sistem
enfeksiyonu konjenital renal ve iriner sistem anomalileri ile birliktelikleri agisindan
onemlidir. Pelviektazi ve hafif hidronefroz en sik rastlanan anomaliler olmakla birlikte
hastalarin %s5-10 ‘unda ytiiksel dereceli hidronefroz, vezikotireteral refli ve 6nemli
yapisal anomaliler bulunmaktadir.7® Bu ¢alismanin amaci 3. diizey bir yenidogan
yogun bakim {nitesine idrar yolu enfeksiyonu nedeniyle yatan hastalarin klinik
bulgularini, laboratuvar ve goriintiileme tetkik sonuglarini tanimlamaktir.

Materyal ve Metot

Bu calisma retrospektif tanimlayici bir klinik arastirma olarak planlandi ve 3.
basamak bir yenidogan yogun bakim tinitesinde 4 yillik zaman araliginda idrar yolu
enfeksiyonu tanisiyla yatarak tedavi alan yenidoganlar tizerinde yapildi. Hasta verileri
retrospektif olarak hasta dosyalarindan elde edildi. Oncesinde hastane yatisi olan,
major cerrahi geciren, iriner kateterizasyon uygulanan, prematiire dogan ve idrar
kiltirinde ¢oklu patojen iiremesi olan yenidoganlar calismaya alinmadi. Calisma i¢in
lokal etik komiteden onam alindu.

Idrar yolu enfeksiyonu, mesane kateterizasyonu ile alinan idrar 6rneginin
kiltirinde piytri varliginda 10000-50000 CFU/ml koloni sayisi ya da piytri
yoklugunda =50000 CFU/ml koloni sayis1 mikroorganizma tiremesi olarak tanimlandu.
Hastalarin cinsiyetleri, gestasyon haftalari, dogum sekilleri, dogum kilolari, idrar yolu
enfeksiyonu tanisi1 aldiklar1 postnatal gilinleri, bagvuru yakinmalari, fizik
muayenelerinde ates ve erkek hastalar i¢in fimozis varligi, tam kan sayimlarindaki
16kosit, hemoglobin ve trombosit sayilari, C- reaktif protein (CRP) diizeyleri, tam idrar
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analizlerinde dansite ve pH degerleri ile piyiiri ve nitrit pozitiflikleri, idrar
kiltirlerinde tireyen mikroorganizma tiirleri ve antibiyogram sonuglari, kan kiltirt
sonuglar kaydedildi. Elde edilen veriler arasindaki fark ve iligkiler istatistiksel olarak
degerlendirildi.

Istatistiksel yontem

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS for Windows 20 kullanildi. Degiskenlerin
dagilim formlarinin belirlenmesi i¢cin Shapiro Wilk’s testi yapildi. Verilerin
Ozetlenmesinde  normal  dagilm  gosteren  degiskenlerde  (parametrik)
ortalamazstandart deviasyon (SD), normal dagilim gostermeyen degiskenlerde
(nonparametrik) median (minimum-maksimum) degerler kullanildi. Normal dagilim
gosteren degiskenlerin gruplararasi karsilastirilmalarinda Independent samples t test
(Bagimsiz 6rneklerde t testi, student t test), normal dagilim gostermeyen degiskenlerin
gruplararasi karsilastirilmalarinda ise Mann Whitney U testi ve Kruskal Wallis testi
kullanildi. Nominal degiskenlerin gruplar1 arasindaki iligkiler incelenirken Ki-Kare
analizi uyguland:. Birinci tip hata icin anlamlilik diizeyi 0,05 olarak kabul edildi.

Bulgular

Calismaya hastanemiz yenidogan yogun bakim servisinde 2015-2018 yillarinda
idrar yolu enfeksiyonu tanisiyla tedavi alan 43 yenidogan alindi. Hastalarin 13(%30) 't
kiz, 30(%70)u erkekti. Gestasyon yaslari median 38 hafta (35-40 hafta), sezeryan orani
%44,12 ve idrar yolu enfeksiyonu tanisini aldiklar1 postnatal giin median 10 (7-28 giin)
idi. Hastalarin 22(%51,16)’si sarilik, 6(%13,96)’s1 kusma, 5(%1,62)’i ates, 4(%9,30)1
beslenme gli¢ligli yakinmalar ile bagvurduklart ve 15 hastanin (%34,88) fizik
muayenesinde viicut sicakligi >38 °C oldugu saptandi. 6(%13,96) hastanin ise bagvuru
sirasinda yakinmasi yoktu. Fizik muayenesinde ates saptanan hastalarin tamaminda
gram negatif mikroorganizmalarin iiredigi gorildi. Bu hastalarda fizik muayenede ates
varligi ile treyen mikroorganizma arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmadi.

Tam kan sayimlarina gore ortalama l6kosit sayisi 10.946+3295/mm?, hemoglobin
degerleri 15,14+2,26 gr/dl, trombosit say1si 371.000 + 113.000/mm? olarak saptandi. CRP
diizeyi ortanca 0,09 mg/dl (0,01-14) idi ve sadece bir hastada 14 mg/dl seklinde yiiksek
bulundu. Tam idrar analiz sonuglarina gore ise ortanca dansite 1010 (1000-1025),
ortanca pH 6(5-8), piyiiri pozitifligi %30,23 iken higbir hastada nitrit pozitifligi yoktu.
Idrar kiiltiirii sonuglarina gore etken mikroorganizmalar olgularin %60,46’sinda E. coli,
%20,93’tinde Klebsiella pneumonia (K. pneumonia), %9,30’'unda Acinetobacter spp.,
%4,67’sinde Enterococcus fecalis (E. fecalis), %2,32’sinde Enterobacter cloacae (E.
cloacae) ve %2,32’sinde Staphylococcus aureus (Staf. aureus) olarak bulundu.
Hastalarin 36(%83,72)’sinda tedaviye ampisilin ve gentamisinle, 3 (%6,97)tinde sadece
amikasinle, 4(%9,31)’linde ise sadece gentamisinle baglandig1 gorildi. Higbir hastanin
kan kiiltiirtinde patojen mikroorganizma tiremesi yoktu.

Hastalarin antibiyogram sonuglar1 degerlendirildiginde E. Coli iireyen 26
hastanin 1 (%3,84)’'inde sadece amikasin direnci, 7 (%26,92)’sinde sadece gentamisin
direnci, 1 (%3,84)'inde hem amikasin hem gentamisin direnci saptanirken 17 (%65,40)
hastada amikasin ve gentamisine diren¢ saptanmadi. E. coli ireyen hastalarda
amikasin ve gentamisin direnci arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p<o,001). K. pneumonia tiremesi olan 9 hastanin ise 1(%m,11)'inde sadece amikasin
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direnci, 2 (%22,22)’sinde sadece gentamisin direnci, 1(%11,11)'inde hem amikasin hem
gentamisin direnci saptanirken 5(%55,56) hastada amikasin ve gentamisin direnci
yoktu. K. pneumonia tireyen hastalarda amikasin ve gentamisin direnci arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,046). Acinetobacter spp. iireyen hastalarin
antibiyogramlarinda ise amikasin ve gentamisin direnci esit saptandi. (Tablo 1)

Tablo 1. E. coli, K. pneumonia ve Acinetobacter spp. icin antibiyotik direngleri

Sadece Sadece Amikasin ve | Amikasin ve
amikasin gentamisin gentamisin | gentamisine p
direnci direnci direnci direng yok
E. coli 1 1 1 0,000
(n=26) 7 7 ’
K. pneumonia
P 1 2 1 5 0,046
(n=9)
Acinetobacter
- - 2 2 1
spp. (n=4)

Yillara gore E. Coli, K. Pneumonia ve Acinetobacter spp. i¢in amikasin,
gentamisin, ampisilin, sefotaksim ve sefepim direnc¢lerindeki degisiklikler istatistiksel
olarak degerlendirildiginde E. Coli ve Acinetobacter spp. i¢in gentamisin direncinin
anlamli gekilde azaldigi gortildi. K. Pneumonia olgularinin antibiyotik direnclerinde
ise yillar iginde istatistiksel olarak anlamli degisiklik izlenmedi. (Tablo 2, Sekil 1)

Tablo 2. Yillara gore E. coli, K. pneumonia ve Acinetobacter spp. i¢in antibiyotik
direnglerinin degisimi

E. Coli K. Pneumonia Acinetobacter spp.

Antibiyotik 2015- 2017- 2015- 2017- 2015- 2017-

direnci 2016 2018 P 2016 2018 P 2016 2018 P
n(%) n=12 n=14 n=3 n=6 n=2 n=2

Amikasin o(o0) 2(14,28) 0,106 1(33,33) 1(16,66) 0,578 2(100) o(o) 0,019
Gentamisin |  6(50) 2(14,28) | 0,046 | 1(33,33) 2(33,33) 1 2(100) o(o) 0,019
Ampisilin 8(75) 1(78,57) | 0,830 | 3(100) 6(100) 1 1(50) 1(50) 1
Sefotaksim 7(58,33) 4(28,57) 0,123 | 2(66,66) 3(50) 0,633 1(50) o(o) 0,189
Sefepim 6(50) 6(42,85) 0,716 | 2(66,66) 4(66,66) 1 2(100) 2(100) 1

Ampirik tedavi olarak ampisilin ve gentamisin baslanan 36 hastanin kiltir
sonuglar1 incelendiginde, 11 hastada iireyen mikroorganizmanin hem ampisilin hem
gentamisine direncli oldugu, 3 hastada iireyen etkenin gentamisine direncli fakat
ampisilin duyarli oldugu, 1 hastada ise etkenin ampisilin direngli gentamisin duyarl
oldugu gorilda.

Caligma siiresince yapilan renal ultrasonografilerde major renal ya da iriner
anomali hi¢bir hastada izlenmedi. Ancak Acinetobacter spp. iireyen 4 hastanin 3inin,
K. pneumonia iireyen 9 hastanin 3’tintin ve E. coli iireyen 26 hastanin 9'unun renal
ultrasonografilerinde grade 1 hidronefroz veya pelviektazi saptandi. Renal
ultrasonografi de patolojik bulgu saptanmasiyla tireyen mikroorganizma agisindan
anlaml fark izlenmedi (p=0,291).
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Sekil 1: Yillara gore E. coli, K. pneumonia ve Acinetobacter spp. icin antibiyotik
direnclerinin degisimi

Tartisma

Yenidogan doneminde idrar yolu enfeksiyonu uygun ve zamaninda tedavi
edilmediginde tirosepsis ve renal hasar riskini arttirmaktadir. Ancak ¢ogunlukla 6zgiil
olmayan klinik bulgular tamisal zorluga neden olabilmektedir. Bebekler takipne,
siyanoz, letarji, irritabilite gibi agir klinik bulgularla gelebilecekleri gibi asemptomatik
de olabilirler.® Prematiire bebeklerde ise apne, takipne, bradikardi, hipoksi, letarji,
abdominal distansiyon, beslenme intoleransi gibi sistemik klinik bulgular
izlenebilmektedir.> Baz1 yenidoganlarda triner enfeksiyonun tek bulgusu sarilik
olabilir.* Calismamizda en sik bagvuru nedeni sarilik olarak saptandi. Bu bulguy,
aciklanamayan yenidogan sariliginda idrar yolu enfeksiyonunun ayirict tanida mutlaka
distintilmesi gerektigini gostermesi bakimindan o6nemliydi. Nitekim literatiirde
postnatal tgiincii giinden sonra ac¢iklanamayan indirekt hiperbilirubinemisi olan
yenidoganlarda yapilan bir ¢aligmada idrar yolu enfeksiyonu siklig1 % 12,5 gibi oldukg¢a
yliksek bir oranda saptanmustir." Sarilik bulgusu olan 8 haftadan kii¢lik infantlarda
yapilan diger bir ¢alismada ise tiriner enfeksiyon orani %7,5 olarak bulunmustur.*®

Uriner sistem enfeksiyonlarinin beslenmeyle iliskili bulgular1 yenidogan déneminde
siktir. Farkli klinik calismalarda bagvuru yakinmalarinin %9-41'ini kusma, %15-43"tnt
kilo aliminda azalma, %3-5'ini sulu digkilama, %3-5'ini ise beslenme glicligi
olusturmaktadir.»3 Calismamiza katilan bebeklerde beslenmeyle ilgili en sik
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yakinmalar kusma ve beslenme giicliigiiydii. Uriner enfeksiyonlarin ates ile bulgu
vermesi term bebeklerde %20-40 oraninda bildirilmigtir. »3 Ayrica tim atesli term
yenidoganlarda idrar yolu enfeksiyonu sikligi yaklasik %is5'tir! Bu g¢alismada ates,
hastalarin %g,3’tintin bagvuru yakinmasiydi. Fizik muayenede ates sikligi ise %i13,9
olarak saptandi.

Tam kan saymmi bulgular1 neonatal idrar yolu enfeksiyonlarinda degisken
olabildigi icin tanisal degeri kisithdir. Uriner analiz de 6zgiil ve duyarhlik agisindan
tan1 icin yeterli degildir.' idrar yolu enfeksiyonu tanisi yenidogan déneminde steril
mesane kateterizasyonu veya suprapubik aspirasyonla alinan idrar kiltiriyle
konulmaktadir. Torba ile alinmis idrar kiltiiriiniin tanida yanlis pozitif sonuglar
nedeniyle 6nerilmemektedir.*’s Ancak son yillarda mesane ve lomber uyariyla toplanan
orta akim idrarmin givenilirligi ile ilgili ¢alismalar yaymnlanmigtir.’*7 Mesane
kateterizasyonu ile alinan idrar kiiltiiriinde piytiri varliginda 10000-50000 CFU/ml ya
da piytri yoklugunda =50000 CFU/ml ya da suprapubik aspirasyonla alinan kiiltiirde
=1000 CFU/ml tek bir iiropatojen mikroorganizmanin iiremesi tani icin gereklidir."’s
Term yenidoganlarda ve 3 aydan kii¢iik infantlarda idrar yolu enfeksiyonlarinin %4-
7'sine bakteriyemi eglik etmekteyken,"4 pretermlerde bu oran %13’tiir.® Caligmadaki
hicbir hastamizin kan kiltiiriinde iireme saptanmamast olgu sayisi ve olgularin term
yenidoganlar olmastyla iligkilendirildi.

Uriner sistem enfeksiyonlarinda lomber ponksiyon gerekliligi oldukca tartismali
bir konudur. Pek ¢ok calismada iyi goriinen ancak atesli idrar yolu enfeksiyonu gegiren
term yenidoganlarda bakteriyel menenjit orani oldukca diisiik bulunmustur. Ozellikle
son yillarda, agrili ve komplikasyonlar1 olan bir islemin gereksiz yere yapilmasindan
kaginilmasi ve sadece hasta goriinen term yenidoganlarda lomber ponksiyon yapilmasi
gerektigi yoniindeki goriisler artmaktadir.’92° Calismamizda hastalarin tamam iyi
goriinen term bebekler olduklar: icin hi¢bir hastaya lomber ponksiyon yapilmadi ve
izlemlerinde klinik bozulma olmad.

Caligmamizin sonuclarina gore en sik tireyen mikroorganizma literattirle
uyumlu sekilde E. Coli (%60,46) idi ve bu hastalarin %34,88'inde degisik derecelerde
konjenital renal anomaliler saptandi. E. Coli'nin 6zellikle iriner sistem anomalisi
varliginda, idrar yolu enfeksiyonuna yol agma riskini onemli o6l¢iide artiran cesitli
virulans faktorleri vardir. Bunlardan en Onemlisi tiroepitele bakterinin yapigsmasini
saglayan adhezinlerdir.>* E. Coli disindaki diger gram negatif bakterilerin ve nadiren de
olsa gram pozitif bakterilerin term yenidoganlarda idrar yolu enfeksiyonlarinda etken
olduklar1 bilinmektedir.# Etken mikroorganizma tiiriine bakilmaksizin iriner
enfeksiyon tanist alan tiim yenidoganlarin renal ve friner anomali agisindan
ultrasonografi ile degerlendirilmesi onerilmektedir. Calismamizda renal ve iriner
anormal ultrason bulgusu varlig1 agisindan iireyen mikroorganizma tiirleri arasinda
istatistiksel farklilik gortilmedi. Ancak renal ultrasonografi bulgularinin normal
olmasinin vezikotireteral reflii ve renal skar1 ekarte etmedigi de bilinmektedir.®
Literatiirde E. Coli'ye bagh idrar yolu enfeksiyonlarinda vezikotireteral refli sikliginin
¢ok distik oldugu ancak vezikoiireteral reflii olgularinin ¢ok biiytik kisminin E. Coli
dis1 mikroorganizmalarla olan iiriner enfeksiyonlarda saptandigi goriilmisttir.>

Neonatal idrar yolu enfeksiyonlarinda antibiyotik tedavi ¢ogunlukla neonatal
sepsisle benzer sekilde ampirik baslanmaktadir. Ancak bazi durumlarda hastaneye
yatis kultiir sonucuyla olmakta ve antibiyograma uygun antibiyotik secilmektedir.
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Ampirik tedavide ilk tercih ampisilin ve aminoglikozit kombinasyonudur.
Nosokomiyal idrar yolu enfeksiyonlarinda ise etken mikroorganizmalar ve antibiyotik
direncleri g6z oOniinde bulundurularak tedavi karari verilmelidir.2?> Calismamizda
ampirik tedavi olarak ampisilin ve gentamisin kombinasyonu baslanan 36 hastanin
1'inde (%30,55) tireyen mikroorganizmanin hem ampisilin hem gentamisine direngli
olduklar1 ve bu hastalarin tedavilerine antibiyogram sonuglarina gore baska
antibiyotiklerle devam ettikleri goriildi. Yillara gore mikroorganizmalarin antibiyotik
direncgleri karsilastirildiginda ise E. coli ve Acinetobacter tiirlerinde gentamisin
direncinin degisiklik gosterdigi goriildii. Bu sonug antibiyotik direnglerinin dinamik bir
siire¢ oldugunu ve antibiyotik tercihlerinin yogun bakima 6zgii diren¢ oranlar1 ve
degisiklikleri goz oniine alinarak yapilmasi gerektigini gostermesi agisindan oldukca
onemliydi.

Yenidogan donemindeki idrar yolu enfeksiyonlarinin klinik ve laboratuvar
bulgular1 degiskendir. Tam kan analizi, tam idrar analizi ve akut faz reaktanlar: idrar
yolu enfeksiyonunun tanisinda ve dislanmasinda belirleyici degildir. Patojen
mikroorganizmalar ve  antibiyotik  duyarliliklar1  yillar  icinde  degisiklik
gosterebilmektedir. Bu nedenle ampirik antibiyotik seciminin toplumsal ve yogun
bakima 6zgii antibiyotik direnclerinin g6z 6ntine alinarak yapilmasi etkin bir tedavi
icin sarttir.
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