Entirezis Nokturnali Cocuga Yaklasim
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Uluslararasi Cocuk Kontinans Cemiyeti'nin (ICCS) 1997'de yaptigi tamimlamaya gére ENUREZIS uygunsuz olarak yapilan normal iseme-
dir. Gece oldugunda NOKTURNAL ENUREZIS (NE) giindiiz oldugunda DIURNAL ENURESIZ adini alir. Idrar tutma cocuklarin % 85'inde 5
yasinda tamamlanan bir olgunlagma siirecidir. Buna gore 5 yasindaki gocuklarin % 15", 10 yasindaki ¢ocuklarin % 5”i altini islatir. Spon-
tan diizelme 6 yasdan sonra yillik yaklasik % 15'dir.

Eniiretiklerin % 80'ini sadece geceleri idrar kagiran ve baska bir semptomu olmayan MONOSEMPTOMATIK NOKTURNAL ENUREZIS-
Li (MNE) cocuklar olusturur. Bunun yani sira POLISEMPTOMATIK NE'li gocuklarin aciliyet, siklik veya mesane instabilitesi bulgular gibi
mesane semptomlari ile birlikte gece yatak islatmalari vardir. Gece uyurken gocugun istem digi yataga idrar yapmasi NE olarak tanimla-
nirken, yatak veya camasirini 1slatma hem gece hem giindiiz veya sadece giindiiz ise IDRAR INKONTINANSI olarak refere edilir. NE'li
cocuklarin birgogu geceleri 6 aydan uzun siire veya hig kuru kalmamig primer entiretiktirler (PNE). Buna karsin sekonder noktiirnal eni-
reziste (SNE) bdyle bir siire kuru dénem vardir.

Bu yazida eniiretiklerin cogunlugunu olusturan NE'li gocuklarin tani ve tedavisi iizerinde durulacaktir.

Etiyoloji

NE etiyolojisi multifaktdriyel olup tam olarak anlagilmamistir. Etiyolojiden sorumlu faktdrler; gelisimsel gecikme, genetik faktérler, anor-
mal tirodinami, vasopressin sekresyonunda degisiklikler, uyku faktdrleri, psikolojik faktérler, organik hastalik seklinde siralanmaktadir.

Gelisim ve eniirezis: NE ile gelisimsel gecikme siklikla birlikteyse de bu kanittanmamustir. Eniirezisli cocuklarin eniiretik olmayanlar-
dan kisa oldugu bulunmustur. Diisiik dogum agirlikli bebeklerde daha siktir. Yatak 1slatmayla konugsmada gecikme, yiirimede gecikme
arasinda da iligki oldugu bildirilmistir. Son hipotez NE'li cocuklarda sinir sistemindeki gelismenin gecikmesidir.

Genetik faktdrler: NE ile heredite arasinda kuvvetli iliski vardir. Eniirezisli akrabalari olanlarda yiiksek entirezis riski gosterilmistir. Daha-
sI ebeveynin eniirezisinin diizelme yasi gocugun diizelme yasi igin iyi bir gdstergedir. Yiiksek penetransli (% 90) otozomal dominant gegis vardir.

NE genetik olarak kompleks, heterojen bir hastaliktir. Fenotip-genotip birlikteligi gdsterilememistir. ENUR 1 kromozom 13 q'de tanim-
lanan ilk genetik mutasyondur. Daha sonra kromozom 12 q ve 22 ile de baglantisi gdsterilmistir.

Psikolojik Faktdrler: SNE genellikle psikolojik strese, kardes dogumu veya ayrilma gibi nedenlere baglanmistir. Dikkat eksikligi-hipe-
raktivite hastaliinda 2.7 kat daha fazla NE olma riski gosterilmistir. Bunlar trisiklik antidepresanlarla farmakoterapi igin ideal hastalardir.
Bazi yazarlar eniirezisin kendisinin emosyonel bozukluga yol a¢tigina inanirlar.

Organik Hastaliklar: MNE'li olgularin yaklasik % 1'inde gergek organik neden vardir. Idrar yolu enfeksiyonu (IYE) olup olmadig deger-
lendirilmelidir. Infeksiyon tedavi edildiginde eniirezis diizelir. Spinal kord patolojileri, posterior iirethral valv, ektopik iireter, konstipasyon,
diabetes insipidus, diabetes mellitus eniirezisli gocuklarda incelenmesi gereken diger durumlardr.

Diger iic etiyolojik nedenler NE'nin patofizyolojisinde incelenecektir.

Patofizyoloji

Patofizyolojideki belirleyici faktorler; noktiirnal idrar yapimi, noktiirnal fonksiyonel mesane kapasitesi ve uyanmadaki yetersizliktir.

Noktiirnal idrar Yapim: Insanlarda idrar yapiminin sirkadyen ritmi, geceleri giindiiz miktarinin % 50 azalmasiyla, erken ¢ocukluktan
itibaren gelisir. Bu ritm serbest su ekskresyonunu (arginin-vasopressin, AVP) ve soliit ekskresyonunu (renin, angiotensin Il, aldosteron,
ANP) diizenleyen hormonlarin artmig noktiirnal salinimi ile kontrol edilir. NE'li gocuklarda gece idrar yapiminin eniiretik olmayanlardan
daha fazla oldugu 1950°lerde gosterilmistir. Artmis nokturnal idrar miktarlari olan bu grup NE'li hastalarin fonksiyonel mesane kapasitesi
genellikle normal oldugundan bu hastalar idrar voliimlerinin azaltiimasi tedavisine (DDAVP) iyi cevap verirler. Bu hormonun normal nok-
tiirnal yiikselmesinin olmamasi poliiiriyle sonlanir. Uyku apnesi, noktiirnal hiperkalsiiiri, aquaporin 2 disfonksiyonu gibi diger faktdrler
MNE'de rol oynayabilir. Son ¢calismalarda muhtemelen renal tiibiiler gelisimsel defekt varligi iizerinde durulmaktadir.

Mesane Fonksiyonu: Mesane ve kapasitesi birgok yildir NE'de ¢alismalarin ilgi odagi olmasina ragmen klinik 6nemi hala net dedgildir.
Mesanenin ¢cok kompliant, kontraktil, sempatik ve parasempatik sinirlerle zengin olmasi nedeniyle mesane kapasitesinin tahmini ¢ok zor-
dur. Bunun igin fonksiyonel mesane kapasitesinin (FBC) tahmini yaygin olarak kabul gormiistiir. Gece mesane kapasitesi azalmasi NE'nin
en 6nemli sebebi olabilir. Bdylece kiigiik mesane kapasiteli eniiretik cocuklarda alarm tedavisi ile idrar yapimina etki etmeden mesane
kapasitesi arttirilarak basari saglanir. Ancak nokturnal mesane kapasitesinin 6lgiimii de kolay degildir. Bezin dl¢iimiiniin yani sira, mesa-
nedeki rezidiiel idrar da dlgiilmelidir. FBC yasi i¢in dngdriilen [(yas x 30) + 30 ml] voliimiin % 70 altinda oldugunda DDAVP"ye kétii cevap-
la birliktedir.

Uyku/Uyaniklik/SSS Fonksiyonu: Eniiretiklerde birgok yazar tarafindan 6ne siiriilen major patoloji uyku bozuklugudur. Genel kani enii-
retiklerin uykularinin derin oldugudur. Noktiirnal mesane kapasitesi ve noktiirnal idrar voliimii arasindaki uyumsuzluga bakildiginda ¢o-
cugun dolu mesaneyle uyanamamasi sonucu eniirezis gelisir.
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NE'li hastanin degerlendirilmesi

PNE’li cocuklarda degerlendirme ve tedaviye 5-6 yasdan dnce baslanmamalidir. Buna karsin altta yatan hastalik (DM, konstipasyon,
IYE, v.b) gériildiigiinde SNE'li cocuklar, altini 1slatma nedeni tanimlandiginda ve gerektiginde tedavi edilir.

Anamnez: Hastalarin cogunlugunu MNE'li cocuklar olusturdugundan baslangicda eniirezis ve iseme ile ilgili (iseme giinltigii) ayrinti-
I bilgiler ainmalidir. Bunun icin NE'nin baslangi¢ yasi, kuru dénem siiresi, NE veya noktiirinin epizod zamani veya sayisi, giindiiz semp-
tomlarinin varligi, aksam alinan sivi miktari, uyku aliskanliklari, konstipasyon ve enkoprezis semptomlarinin varligi, nérolojik problemler,
gelisimsel dykii, aile dykiisii sorgulanmalidir. Aile dykiisiiniin istemli verilmedigi unutulmamalidir.

Polisemptomatik NE'de yatak islatma diiirnal depolama ve diurnal iseme disfonksiyonlar ile komplike olur. Anamnezde depolama
semptomlari sorgulanmalidir. Bunlar; artmig siklik, aciliyet, aciliyet inkontinansidir. Giindiiz inkontinansi iseme sonrasi iseme hissi, idrar
gelmeksizin iseme hissini icerir. Aciliyet sendromunda ¢cocuk ¢cémelmeye yonelir. Cdmelme davranigi ani detrusér kontraksiyonuna ve in-
kontinansa cevap olarak 6grenilir.

Enkoprezis genellikle konstipasyonun bir semptomu veya spinal kord anormalligine bagl ndrojenik mesaneye ilave bulgudur. Asiri gai-
ta retansiyonu mesane disfonksiyonuyla sonlanir. Konstipasyon NE baslangicinda tanimlanmalidir.

Fizik Inceleme: PNE'li cocuklarin ¢ogunlugunun fizik incelemeleri normaldir.

Karin incelemesinde distandu mesane veya fekal impakt gibi kitle olup olmadigi arastirnimalidir. Rektal muayene, perineal his, perine-
al refleksler ve anal sfinkter tonusuna bakilmalidir.

Vertebra dikkatli muayene edilmelidir. Ciltte anormal renk, dimple, killanma artisi, cilt alti lipomlar, asimetrik kalga ve oblik gluteal ya-
rik olup olmadigi arastinimalidir. Nérolojik muayenede adele tonusu, duyu ve alt ekstremite derin tendon refleksleri, yiiriiyiis degerlendi-
rilmelidir.

Urolojik inceleme erkeklerde iirethral meatus ve fallusun incelenmesini, kizlarda intraoitus muayenesini icermelidir.

Laboratuvar ve Radyolojik incelemeler: Eniirezisli biitiin cocuklara idrar tetkiki yapilmalidir. idrar incelemesi veya anamnezde iYE'yi
telkin eden bir durum varsa idrar kiiltiirii génderilmelidir. PNE'li cocuklarin daha ileri incelemelere ihtiyaci yoktur.

Mesane ve bdbreklerin iseme dncesi ve sonrasi USG'si, VSUG ve iirodinami giindiiz semptomlari oldugunda veya ekarte edilemedi-
ginde gerekir.

Tedavi

Baslangic olarak sivi aliminda ve gikartiimasinda yapilacak diizenlemeler en basit yaklasimlardir. E§er ¢ocuk yatagi belirli bir zaman-
daislatiyorsa o zaman kaldirmak yararli olabilir. Nokturnal poliiiriyi azaltmak icin yatmadan birkag saat 6nce ¢cocugun gok yiyecek ve ige-
cek almamasi saglanmalidir. Cocuk giinboyu diizenli olarak isetiimelidir. Son dakikaya kadar idrarini tutmamasi, iseme sirasinda gevse-
mesi, idrari tamamen bosalincaya kadar yeterli zaman ayirmasi, iseme sirasinda optimal postiir 6gretilmelidir.

Enkoprezis ve/veya konstipasyon varsa ilk olarak bu tedavi edilmelidir. Birgok ¢ocuk bu ilk adim tedavisiyle diizelir. Tedavinin baslan-
gicinda baslangic konsiiltasyonlar, bilgi verilmesi, pozitif uyari ve motivasyonun arttirilmasi saglanmalidir.

Tedavinin daha ileri agsamalarini davranis tedavileri ve farmakolojik tedavi olusturur.

Alarm Tedavisi: NE'li cocuklarda yiliksek etkinligi ile birgok yildir kullaniimaktadir. Sik destek izlem vizitleri ve klinikten telefonla arama
tedavinin etkinligini arttirir. Ortalama basari % 68'dir.

Farmakolojik Tedavi: Tedavide eniirezisin patofizyolojisinde rol oynayan mekanizmalarda etkili olan ilaglar kullanilir.

Desmopressin (DDAVP): Vasopressinin sentetik analogudur. Bu tedavi dzellikle normal FBC'li ve yiiksek nokturnal idrar yapimi olan
cocuklarda etkilidir.

Oral veya intranazal olarak yatmadan bir saat dnce verilir. Oral 0.2 mg’la baslanir, 0.6 mg'a kadar ¢ikilabilir. Nazal olarak baslangic do-
zu 20 ug'dir, 40 ug'a kadar gikarilabilir. Doz her hastada titre edilmeyi gerektirir, hastalar 3-6 ay, hatta 12 ay tedavi edilmelidir. Yiiksek doz-
da birden kesme durumunda yiiksek relaps hizi vardir.

Yan etkileri nadirdir. Nazal irritasyon, bulanti, karin ve basagrisi yapar. Ciddi yan etkisi su intoksikasyonu ve buna bagli hiponatremik
konviilziyondur. Bunun dnlenmesi i¢in ilag alimindan sonra geceleri su aliminin kisitlanmasi gerekir.

Oxybutynin: Antikolinerjik ve antispazmodiktir, inhibe edilemeyen mesane kontraksiyonlarini azaltir. Polisemptomatik NE'de ve anor-
mal iirodinamili hastalarda etkilidir. Imipramin ile kombine tedavisinin monoterapiden daha etkili oldugu gosterilmistir. Baslangi¢ dozu
yatma zamani 5 mg'dir, biiylik cocuklarda 10 mg'a kadar ¢ikilir.

Yan etkileri siktir. Agiz kurulugu, gérme bulanikligi, kabizlik, tremor, flaging yapar.

imipramine: Trisiklik antidepresandir. Mesane kapasitesini zayif antikolinerjik etkiyle arttirir. Detrusor adale kontraksiyonunu azalta-
rak antispazmodik etki de gdsterir. Son ¢alismalarda ADH diizeyini arttirdigi da ileri siiriilmiigtir.

Baslangic dozu 25 mg'dir, biiyiik cocuk ve adélesanlarda 50 mg'a cikilabilir. 3-6 ay kullanilir, 3-4 haftada kesilmelidir. Ani kesildiginde
yiiksek relaps riski vardir.

Yan etkileri; kisilik degisiklikleri, anksiete, sinirlilik, uyku bozukluklari, kuru agiz, gastrointestinal bozukluklari igerir. Fazla alim konviilzi-
yon, hipotansiyon, koma ve fatal aritmi ile sonlanir.

Diger ilaclar: Indometazin gibi prostoglandin inhibitérleri NE tedavisinde kullanilmigtir. Istirahat mesane tonusunu azaltir ve mesane
kapasitesini arttirarak kontinansi saglar.

Stimulanlarin kullaniminin eniiretik hastalarin tedavisinde tarihi 6nemi vardir. Bu ilaglarin gogunlugu etkisiz bulunmustur, nadiren kul-
lanimi dnerilir.



Akupunktur: NE tedavisinde iyi sonuglari rapor edilmistir. Tedaviye direncli primer MNE'li 25 cocukta akupunktur tedavisi ile daha faz-
la kuru gece saglanmistir. Alternatif kisa stireli bir tedavi modeli olarak degerlendirilebilir.

Kombine Tedavi: Alarm tedavisi ile desmopressin kombinasyonu (6-12 h ile sinirh) 6zellikle yiiksek islatma sikigi ve davranigsal semp-
tomlari olanlarda etkilidir.

Geceleri antikolinerjik ilag ilavesi, gecede iki veya daha fazla isemesi olan, overaktif mesaneli cocuklarda endike olabilir.

Monosemptomatik NE'de antikolinerjik ve antidepresanlarin kombine tedavisinin daha etkili oldugu bildirilmigtir.
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