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OZET

IDRAR INKONTINASLI HASTALARDA KALP HIZI DEGISKENLIiGININ
DEGERLENDIRILMESI, KONYA-2017

Amag¢: Calismamizda eniirezisli hastalarda otonom sinir sistemi bulgularin
degerlendirerek klinik takipte bu bulgularin eniiresiz sayr ve siiresi iizerindeki
etkilerinin ortaya konulmasi1 amaglanmistir. Retrospektif olarak eniirezisli hastalarin
seyrinde baslanan tedavinin otonom sinir sistemi lizerine etkisini saptamak, tespit
edilen otonom sinir sistemi degisikliklerinin hastalik yonetiminde secilecek tedavi
secimine katki saglayip saglayamayacaginin belirlenmesi amaglanmistir

Yontem: Primer veya sekonder eniirezis nedeniyle Necmettin Erbakan Universitesi
Meram Tip Fakiiltesi Cocuk Nefroloji ve Cocuk Uroloji Béliimlerine basvuran ve
eslik eden sistemik hastalig1 olmayan ve otonom sinir sistemini etkiledigi bilinen ilag
kullanim1 olmayan, bu béliimlerce takibe alinmasi uygun goriilen ve tedavi baglanan
5-17 yas arasindaki 37 hastaya takibin baslangicinda EKG ve 24 saatlik Holter
EKG, takibin 3. ayinda ise kontrol Holter EKG ¢ekildi. Bu olgiimlerde 1. ve 2.
degerlendirmede min HR, max HR, SDNN, SDANN, rMSSD, pNN50,spectpower24,
VLF, LF, HF, LF/HF, total sempatik ve parasempatik, uyku SDNN, SDANN,
rMSSD, power, VLF, LF, HF, uyanik SDNN, SDANN, rMSSD, VLF, LF, HF,
power degerlendirildi. Benzer demografik ozelliklere sahip olan ve herhangibir
kardiyak semptomla Cocuk Kardiyoloji poliklinik basvurusunda Holter EKG kaydi
alinan; fakat kardiyak acidan saglikli olan 5-17 yas araligindaki 41 kontrol hastasinda
da ayni parametreler kayit edildi.

Bulgular:Vaka ve kontrol grubu kiyaslandiginda min HR, max HR, SDNN,
SDANN, rMSSD, pNN50,spectpower24, VLF, LF, HF, LF/HF, total sempatik ve
parasempatik, uyku SDNN, SDANN, rMSSD, power, VLF, LF, HF, uyanik SDNN,
SDANN, rMSSD, VLF, LF, HF, power parametreleri agisindan istatiksel olarak
anlamli fark goriilmedi. Yine ayni parametreler agisindan vaka grubunda 1. ve 2.
Ol¢iimlerde, tedavi tiirline, siiresine ve tedaviye alinan yanita gére 2. dlglimlerde
anlamlh fark tespit edilmedi. Tedavi tiiriine gore tedavi siiresi ve tedaviye alinan
yanita gore ilk dl¢climlerde bazi parametrelerde istatiksel olarak anlamli fark goriilse

de klinik olarak anlamli kabul edilmedi.



Sonug: Idrar kacirma sikayeti olan hasta grubunda kalp hiz1 degiskenligi degerlerinin
kontrol grubuna goére daha diisiik saptanmasi, eniirezisli hastalarda otonom sistem
disfonksiyonuna dikkat ¢ekmektedir. Takip siirecinde otonom sistem degisiklikleri
tizerinde durulacak daha genis kapsamli ¢alismalara ihtiya¢ oldugu kanaatindeyiz.
Anahtar Kelimeler: idrar inkontinansi, Kalp Hizi Degiskenligi (KHD), eniiresis
(MNE)
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ABSTRACT

ASSESSMENT OF HEART RATE VARIABILITY IN CHILDREN WITH
URINARY INCONTINANCE AND NOCTURNAL ENURESIS, KONYA-2017

Aim: In our study we aimed to emphasize the effect of autonomous nerve system
variability in enuresis duration and number during clinical follow up of eniiretic
children. In retrospectively we planned to determine the influence of chosen therapy
in autonomous nerve system and to see the contribution of detected variability to

treatment options.

Method: Thirty seven patients 5-17 years old who admitted to Necmettin Erbakan
University of Meram Medicine Faculty Pediatric Nephrology and Urology outpatient
clinics and planned to treat with medications or behavirol therapy are included in
this study. But the ones with systemic illnesses and taking medications that affect the
autonomous system function are ecxluded. We assesed the patients with 24 hour
Holter EKG and EKG in the first month and only 24 hour Holter EKG in the 3th
month of the follow up. We measure min HR, max HR, SDNN, SDANN, rMSSD,
PNN50, spectpower24, VLF, LF, HF, LF/HF, total sympathetic and parasympathetic,
sleep SDNN, SDANN, rMSSD, power, VLF, LF, HF, awake SDNN, SDANN,
rMSSD, VLF, LF, HF, power during first and 3th month control. Also 41 control
group 5-17 years old that have the same demografic features included in this study
and assesed with same parameters recorded during the application of Pediatric
Cardiology outpatient clinic with any cardiac complaint.

Results: There was no statistically significant difference of min HR, max HR,
SDNN, SDANN, rMSSD, pNN50, spectpower24, VLF, LF, HF, LF/HF, total
sympathetic and parasympathetic, sleep SDNN, SDANN, rMSSD, power, VLF, LF,
HF, awake SDNN, SDANN, rMSSD, VLF, LF, HF, power compared with enuretic
and control group first and 3th month records in eniiretic children. When assesing the
same parameters according to treatment option, duration and the answer of treatment;
there was no statistical difference. During these measurements we detected some
statistically significant differences but they are not clinically important and

meaningful.
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Conclusion: In conclusion, detecting low heart rate variability parameters in enuretic
children demonstrate the importance of autonomous imbalance. We need more

detailed studies that point at heart rate variability effect during follow up of patients.

Keywords: Heart Rate Variability (HRV) , urinary incontinance, enuresis
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1.GIRIS VE AMAC

Eniirezis, ¢ocukluk c¢aginda en sik rastladigimiz iseme problemlerinden biridir.
Psikososyal gelisim yoniinden hastayr olumsuz etkilemesi ile birlikte hasta yakinlarina
getirdigi ekonomik yiik nedeniyle eniirezis ¢oziim bekleyen bir saglik sorunudur. Olumsuz
psikolojik etkiler ozellikle yas ilerledik¢e (okul ¢agi ve adelosan donem) daha ¢ok
goriilmekte ve bu durum aileyi de olumsuz etkilemektedir. Yapilan ¢aligmalar 5 yasindaki
cocuklarin %15-20’sinin, 10 yas grubunun %5’inin ve adolesan grubun ise %]1’inin ayda
en az bir kez yatak 1slatma ve kiyafete 1slatma sorunu oldugunu gostermektedir (Rushton
GH,1995;Bozlu M,2002; Ernesto Kahan,1998). Ulkemizde de 4 -12 yas1 iceren degisik
gruplarda noktiirnal eniirezis prevalanst %11.5 ile %25 arasinda bulunmustur (Cuneyt
Ozden,2007). Eniiretik alarm cihazi, davranigsal girisimler, mesane germe egzersizleri,
konstipasyon tedavisi gibi farmakolojik olmayan yontemlerin yani sira, triksiklik
antidepresanlar, desmopressin, antikolinerjikler ve diiz kas gevseticileri gibi farmakolojik
yontemler eniirezis tedavisinde kullanilmaktadir (Kahan E, 1998; Arthur C, 1994; Ograsi
MS, 2013).

Entirezis etiyolojisinde birgok faktér sorumlu tutulmakla birlikte otonom sinir sistemi
degisiklikleri bu sebeplerin arasinda 6nemli yer tutar. Mesane hem otonomik hem de
somatik sinir yolu ile uyarilir. Mesanenin parasempatik kontrolii (mesane bosalmasina
sebep olan kas kasilmasi) sakral spinal kord segmentlerin (S2-S4) preganglionik
sinirlerinden koken alir. Sempatik kontrolii ise (mesane bosalmasini engelleyen internal
tiretral sfinkter kasilmasi ) alt torasik ve iist lumbar spinal kord (T10-L2) segmentlerinden
koken alir. Bunlara ek olarak mesane ve iiretradan gelen 3 afferent yol duyusal

inervasyonu saglar ( A delta ve C lifleri en 6nemlileridir) (MChiro E. I, 2016).

Parasempatik ve sempatik fiberler siniis nodunu uyarmaktadir, boylelikle kalp hizi ve
ritminde degisiklikler olusur. Sinus nodunun otonomik modulasyonunu degerlendirmede
en iyi yontem kalp hiz1 degiskenligidir (Tarvainen,2014). Kalp hiz1 degisiklikleri sayisal
olarak ambulatuar elektrokardiyogram ile degerlendirilir ve otonomik fonksiyonun
belirlenmesini saglar. Kalp hiz1 degisiklikleri birgok farkli yontemle olciiliir. Kalp hizi
degiskenliginin spektral analizi ile yiiksek frekans (HF) parasempatik aktiviteyi, diisiik
frekans (LF) daha ¢ok sempatik aktiviteyi olsa da bazen parasempatik aktiviteyi, LF/HF
orani ise sempatovagal dengeyi yansitir (Massin MM,1999). Kalp hiz1 degiskenligi (KHD)

degerlendirilmesi ardigik siniis ritmi RR araliklar1 analizine dayali ve kardiyak vagal ve



sempatik sinir faaliyetlerinin modiilasyonu ile ilgili nicel bilgiler saglayabilir. KHD
Olciimleri kisa siireli (2 ila 5 dakika) veya uzun siireli EKG (24 ila 48 saat) elde
edilebilir. Bu yollar ancak geleneksel zaman etki (istatistik ve geometrik) ve frekans
Olctimlerinin (gili¢ spektral yogunlugu) teknikleri agirlikli olarak kullanilir. Kalp hizi
degiskenligi, kardiyak otonomik modiilasyon tahmini igin tanman bir aragtir (Jacub

SG,2015).

Bu calismada eniirezisin etiyolojisinde otonom sinir sistemi fonksiyon bozukluklarinin
ve Kilinik seyirde o6zellikle baslanan medikal tedavilerin otonom sinir siStemi tizerindeki

etkilerinin 24 saatlik Holter EKG ile degerlendirilmesi amaglanmustir.

2. GENEL BILGILER
2.1. MESANE ANATOMISIi VE ISEME FiZYOLOJiSi
2.1.1 Mesane Anatomisi

Mesane detriisor ve trigon olmak iizere iki farkli yapidan olusur, temel islevi idrar
biriktirmektir. Detriisoriin birbirlerini serbestge caprazlayan diiz kas demetleri, mesane
boynunda dairesel ozellik alarak fonksiyonel bir sfinkter oOzelligi kazanir. Trigon,
tireterlerin giris deliklerinden mesane boynuna uzanir. Detriisor diiz kasinin uzantis1 derin
trigon, yiizeyel trigon ise iireter kaslarinin uzantisidir. Mesane boynu kaslari ile liretranin
baslangici arasinda her iki cinste de belirgin fark yoktur. Mesaneden uzanan sirkiiler diiz
kas lifleri ile bag dokusu i¢ sfinkteri olusturur. Bu yap1 gercek bir anatomik sfinkter
olmay1p, mesane boynu ile proksimal tiretranin birlesim yeridir. Submukozal olarak {iretra
boyunca uzanan diiz kas lifleri dis sfinkter yapisina katilir. Istemli kontrol altinda olan
cizgili kas lifleri dig sfinkteri olusturur ve yavas kasilan liflerin orani yiiksektir (Sivrioglu
K,2004).

Periferik inervasyon ve kontrol altinda oldugu merkezi sinir sistemi alt iiriner sistemin
ndroanatomisini olusturur. Parasempatik, sempatik ve somatik sistem periferik inervasyonu
olusturur. Sakral 2-4 segmentlerinin, intermediolateral gri maddesine yerlesik
cekirdeklerinden mesanenin parasempatik inervasyonu baslar. Pelvik sinirler i¢cinde uzanan
preganglionik lifler detrusor kas liflerinin hemen yakininda ya da iginde yer alan
ganglionlarda sinaps yapar. Diiz kas kolinerjik reseptorlerine ulasan kisa postgganglionik

lifler detrusor kasimi kasar (Tablo2.1). Torakal 10 ile lomber 2 segmentlleri arasinda,
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intermediolateral gri maddede yerlesik otonom ¢ekirdekten sempatik lifler baglar. Lomber
paravertebral ganglionlarda kisa preganglionik lifler sonlanir. Hipogastrik pleksus i¢inde
uzanan uzun postganlionik lifler bu pleksus sayesinde mesane ve iiretradaki alfa ve beta
adrenerjik reseptorlere ulasir. Bu uyarilar ile sonug olarak detrusoér kasi gevser, mesane
boynu ve i¢ sfinkter kasilarak idrar depolanmasi saglanir (Burnstock G,1985 ; Sivrioglu

K,2004).

Tablo 2.1 . Mesanede Reseptorlerin Yerlesimi

Reseptor Yerlesim Diiz kastaki etki Sonug

Alfa adrenerjik Mesane taban, ic sfinkter kasilir Depolama
boynu

Beta adrenerjik Mesane superior Gevser Depolama
bdIim

Kolinerjik Mesanenin timu Kasilir Gevseme

Almt1 : Sivrioglu K, 2014

Merkezi sinir sistemi otonom sinir sisteminin islevlerini kontrol eder. Inen yollar sakral
iseme merkezini modiile eder. Barrington Merkezi adi verilen pontin iseme merkezi
mezensefalon ve ponsun Oniinde yer alir. Bu merkez detrusor ve sfinkter
koordinasyonunda gorev alir. iseme merkezinin uyarilmasi ile sfinkter aktivitesinde azalma
ve mesanede kasilma gozlenir. Iseme iizerine serebral korteks inhibisyon bi¢iminde etki
eder. Iseme esigini yiikselten singulat ve frontal korteksten inen yollardir. Sfinkter tonusu
giderek arttirilarak istemli kontrol saglanir. Pelvik taban kas tonusunun korunmasi,
peritiretral ¢izgili kas gevsemesi ve mesane bosaltilmasinin koordinasyonuna serebellumun

etkili oldugu bildirilmistir (William C,2009; Sugaya K,2005).



2.1.2 iseme fizyolojisi

Mesanenin dolduktan sonra bosalmasi isemedir. Dolma, depolama ve bosaltma seklinde
iseme iki evrede incelenir. Detrusor kasi, mesane boynu, proksimal {iretra, eksternal
sfinkter ve mesane ¢ikisini denetleyen gii¢lerin birlikte ve uyum i¢inde ¢aligmasi depolama

islevini gergeklestirir (Sekil 2.1) (Alaygut,2013).

Iseme, mesane ve iiretraya giden sakral parasempatik yolagin aktive olmasi ve buna zit
olarak eksternal iiretral sfinktere giden somatik yolagin inaktivayonu ile baslar. Mesane
aktivasyon refleksi, alt colliculus seviyesinde olan pontin iseme merkezine (Barrington
Cekirdegi) ilerleyen spinobulbospinal yolak ile saglanmaktadir. Refleks yolagi pelvik sinir
boyunca sakral spinal korda ilerleyen A Delta afferent lifleri ile aktive olmaktadir. Pontin
iseme merkezinin aktivasyonu, ayrica spinal eksternal iiretral sfinkter refleksini ve
sempatik depolama refleksini inhibe eder. iseme, sakral parasempatik yolagin aktivasyonu
ile uyarilan iiretral diiz kas gevsemesi sonucu gergeklesir. Ayrica iiretrada salinan inhibe
edici transmitter olan nitrik oksit salimmmin etkili oldugu bildirilmektedir. Iseme
esnasinda idrarin iiretra boyunca akimi, sakral spinal korda pudental sinir araciligi ile
ilerleyen afferent yolagin aktive olmasmi saglar ve bdylelikle mesane refleks yolagi
uyartlmis olur (William C, 2009).

Sekil 2.1 Detrusor-sfinkterin inervasyonunun sematik goriiniimii

— govde

L3 - sempeatk

L4 A R A N

L5 inervasyon

S1 i

S2 trigon

< parasempatik >

gj inervasyon mesane boynu

(posterior Gretra)
eksternal

pudental sinir
sfinkter

Idrar miktar1 yasla uyumlu olarak arrtiginda basing 5-10 cm H20 diizeyine yiikselir.
Ornegin eriskinde idrar miktart 200-300 mI’ye ulastiginda basing yiikselmeye baslar. Bu
esnada mesanenin kaslarii gevseterek basincini diisiik tutabilme yetenegine kompliyans
denir. Yasla uyumlu hacmi, depolanan idrar miktar1 astiginda iseme gereksinimi ortaya

cikar. Mesane fonksiyonel kapasitesi 6l¢iisiinde doldugunda mesane duvarinda ve posterior



tiratra duvarindaki gerilmeye bagli duyarl reseptorler aktive olur. Bu aktivasyon sonucu
olusan sinyaller pelvik sinirler araciligiyla spinal kordun sakral segmentine iletilir ve ayn1
yoldan parasempatik uyar1 olarak internal sfinktere donerler. Uretral sifnkterlerin
gevsemesiyle ¢ikis direnci azalir ve detrusor kas kasilip mesane i¢indeki basinci yiikseltir
boylelikle mesane tama yakin bosalir. Iseme basladiginda sfinkter gevserken detrusér
siddetle kasilir ve idrarin liretradan atilmasi saglanir. Eriskinde iseme basinci erkeklerde
daha yiiksek olsa da degerler birbirine yakindir. Fakat erkek c¢ocuklarinda iseme basinci
(118cmH20) kiz ¢ocuklarindaki iseme basincina (75cmH20) gore belirgin yiiksektir.
Iseme bittiginde iiretral sfinkter tonusu yeniden artar ve detrusdr kasi gevsemeye baslar.
Mesane yeniden dolmaya basladiginda sfinkter mekanizmasinin tonusu da artmaya baglar

(Cragss MD,1999).

Iseme yenidogan déneminde ilk giinlerde seyrektir. ilk haftadan sonra artar ve 2-4
haftalarda giinde ortalama 20 kez (yaklasik olarak saatte bir ) iserler ve bunun da % 40’ 1
uyku doneminde gerceklesir. Bu siklik 6 — 12 ayki donemde giinde 10-15 olarak devam
eder. Iseme siklig1 1-3 yasina gelindiginde azalarak giinde 8-10° a diiser; fakat idrar miktar
artar. Iseme kontrolii 2-3 yaslarda 6grenilmeye baslar; alt ve {ist sinirlar1 1-5 yas arasinda
degisebilir. 12 yasindan sonra eriskin donemdeki gibi idrar yapma siklig1 giinde 4-5 e
geriler. Yasin artmasiyla iseme sikliginin azalmasimin nedeni mesane kompliyansinin ve
depolama kapasitesinin artmasi ile ilgilidir. Yasa gore mesane kapasitesinin hesaplama
formiilleri vardir. Kiigiik ¢cocuklarda kullanmilabilecek formiil(40): Mesane kapasitesi (ml)
= 38 + [2.5 x yas (ay)]; 1 yasindan biiyiik ¢ocuklarda kullanilabilecek formiil: Mesane
kapasitesi (ml) = 30 x [2 + yas (yil)] (Feldman AS,2006). Mesanede iseme sonrasi kalan
idrar miktar1 2 yasindan sonra yaklasik 5 ml olarak kabul edilir. Mesane kapasitesi
yenidoganda yaklagsik 10-15 ml olmakla birlikte iseme sonrasi mesanede kalan idrar
miktar: bu kapasitenin 1/3’ tinii asmayacak sekilde olmalidir (Ballek K,2010).

Detrusér kast yasamin ilk aylarinda daha reaktiftir; iireterlerden gelen idrarla mesane
dolarken ani detrusér kasilmalari olusabilir. Inhibe edilemeyen bu detrusor kasilmalart
fizyolojik olarak kabul edilmektedir. Bu donemde yine mesane sfinkter dissinerjisi de
beklenmektedir. Bu faktorler idrar yolu enfeksiyonunun yenidogan ve erken siit gocuklugu
doneminde sik goriilmesinin nedenleri arasindadir (De Jong TP,2009). inhibe edilemeyen
detriisor  kontraksiyonlart ve mesane sfinkter uyumsuzlugu c¢ocuk biiyiidiikce

kaybolmaktadir.



Iseme Oncesi ultrasonografik inceleme ile ¢ocugun mesane hacmi olgiilebilir veya
cocugun aldigi ve c¢ikardigi sivi hacimleri, saatleri ile kayit edilerek bir iseme ¢izelgesi
cikartilir ve boylelikle bir giin i¢indeki iseme siklig1 ve mesane hacmi verileri elde edilir.
Gece boyunca idrar yapmayan c¢ocugun sabah yaptigi ilk idrar miktar1 mesanenin

maksimum hacmini belirler.

2.1.3 idrar Birikimi

Kaliksten prostatik iiretraya kadar olan ftriner yolun yiizeyi, iirotelyum adi verilen
Ozellesmis epitel ile kaplidir. Her ne kadar iirotelyum terimi tiim iiriner sistemi kaplayan
epitel olarak tanimlansa da bu epitelin iiroplakin adi verilen integral membran protein
grubunu temsil ettigi akilda tutulmalidir. Son bilgiler iireterin, mesanenin ve olas1 diger
bolgelerin {irotelinin biyokimyasal, morfolojik 6zellikleri ile farklilik g&stermekte
oldugunu bildirmektedir. Ornegin, iireteral iirotelyum mesane epiteline gore az miktarda
tiroplakin ve sitoplazmik kesecikler icermektedir (Liang FX,2005). Bu bulgular 1s1ginda
renal pelvik ve iireteral tiretel mezodermden, mesane ve iretral iirotel de endodermden
koken alir. Baz1 karigikliklart 6nlemek amaciyla iiretral hiicrelerin hangi dokudan koken

aldigin1 bilmek onemlidir.

Uzerinde en ¢ok durulan iirotelyum mesane epitelidir. Bu epitelin apikal yiizeyi fiziksel
olarak stabiliteyi saglamak gibi 6nemli biyolojik fonksiyonlari vardir, yiiksek etkili
gecirgen bariyere sahiptir hatta miksiyon siklusunun degisik fazlarinda {iriner yolun ylizey
alan1 dramatik degisiklikler gegirir. Bu durum {iretel hiicre donglisliniin yavas olmasi ve
yiiksek etkili tight junction nedeniyledir(Wu XR,2009). Yiizeyel iirotelyum tek tabakali,
cok c¢ekirdekli ve farklilasmis ‘semsiye’ hiicreler igermektedir. Semsiye hiicreler,
tiroplakin plaklarini olusturan fazla miktarda iiroplakin proteini biriktirmektedir. Bu plaklar
apikal ve luminal yilizeyin yaklasik % 90’1 kapsamaktadir. Ayrica yiiksek miktarlarda
bulunmaktadir ve sitoplazmik keseciklerle iliskilidir (Kachar B,1999). Urotelyal plaklar 16
nm iroplakin proteinleri ile paketlenmis iki boyutlu kristallerdir. Dort tip iiroplakin
proteini vardir: l1a, 1b, 2, 3a ve 3b seklinde (Wu XR,1993). Uroplakinler iirotelyal
plaklarin, normal {reterovezikal bileskenin ve gecirgenligi normal olan bariyerin
olusumunda 6nemlidir. Sitoplazmik kesecikler iiretelyal plaklarca zengindir ve iiroplakin
plaklarinin apikal yilizeye tasinmasinda Onemli rol oynar (Lewis SA,1982). Ayrica

tiroplakinlerin iiriner sistem enfeksiyonu patolojisinde 6nemli rolii vardir.



Idrar {iretimi renal glomeriiler filtrasyon ve tiibiiler reabsorbsiyonun fonksiyonudur ve
sistemik hidrasyon, elekrolit denge ile diizenlenmektedir. Uriner filtrat nefron boyunca
geger, korteks ve medulla boyunca ilerler; bu mekanizma dogrultusunda ilerlerken idrar
konsantre olur. Idrar renal papillada bobrekten ¢ikar ve iist toplayici sistem boyunca
taginir. Kaliksleri, renal pelvisi ve lreterleri saran diiz kas ayri noromuskiiler bileskeye
sahip olmayan sinsityal tipidir. Bunun yerine diiz kas uyarilmasi bir kastan digerine
yayilarak gerceklesir. Insanlarda pelvikalisyel sinirm yanindaki atipik diiz kas hiicreleri
triner yol peristaltizminin pacemakeridir. Bu hiicreler peristaltik kontraksiyonlari
baslatirlar ve bdylelikle idrar akimi baglar. Son yillarda Hurato ve arkadaslarmin yaptig
bir calismada pelvikalisyeel bolgeden distal triner yol segmentlerine kadar olan
alanlardaki bozukluklarin asagi dogru olan peristaltik hareketleri engelledigi goriilmiistiir.
Aktive katyon-3 hiperpolarizasyonu (HCN3), beyinde ve kalpte elektiriksel aktiviteyi
basglatmay1 saglayan kanal ailesinin bir izoformudur. Pelvikalisyel bileskenin atipik diiz
kaslar1 gibi ayn1 yayilim gostermektedir. Bu kanal proteinin inhibisyonu pelvikalisyel
bileskedeki elektriksel aktivitenin, rastlantisal elektirk aktivitelerin ve koordine peristaltik
hareketlerin kaybina yol agar. HCN3 pozitif hiicreler atipik diiz kas hiicreleri ile aynidir,
normal {reteral kasiimalar dakikada 2-6 seklindedir ve idrari iireter boyunca mesanenin
icine dogru ilerlemesine zorlayan kasilmalar vardir. Son ¢alismalarda birgok Escherichia
Coli tiirlerinin kalsiyum bagimli mekanizma sayesinde lreter kontraktiletisini bozma
yetenegine sahip oldugu goriilmiistiir ve bu mekanizma FimH iiretelyal baglantisi ile de

iliskilidir (Floyd RV,2010).

Iseme siklusu en iyi iki farkli faz seklinde degerlendirilir: Idrar depolamasi / mesane
dolumu ve iseme / mesane bosalmasi. Mesanenin viskoelastik 6zelligi, detriisor veya intra
vezikal kiigiik degisiklerle mesane hacminin artmasina izin verir (De Groat WC,2001). Ek
olarak mesane dolum fazinda spinal sempatik refleksler parasempatik ganglionik yayilim
boyunca aktive olmustur ve mesane kasilmasini inhibe eder; ayrica diiz kas aktivasyonu ile
mesane ¢ikis direncini artirir. Mesane ¢ikis direnci, spinalsomatik refleks yolu ile artmis
eksternal {iretral sfinkter aktivitesine ikincil olarak artmaktadir. Mesane kapasitesine
ulastikca gerilen ve hacmi artan mesaneden afferent aktivite ve nosiseptif reseptorler A
delta ve C fiber yapilari araciligiyla pelvik ve pudental sinir yolu ile sakral spinal korda
iletilir. Afferent sinyaller, spinal korddan arka beyin sapindaki pontin iseme merkezine

ulagirlar (Duane R,2015).



Burada sinyaller serebral korteks ve beynin diger bolgelerinin giiglii etkisi altinda islem
gormektedirler. Eger iseme islemi uygunsa iseme/mesane bosalma refleksi
baslatilmaktadir. Takip eden efferent aktivite yolagi tamamiyle tersine donmektedir,
parasempatik aktivasyonu baslatir ve sempatik, somatik yolaklar1 ise inhibe eder. Oncelikle
eksternal iiretral sfinkter gevser ve kisa siireli devam eden koordine mesane kontraksiyonu
idrarin bosalmasima yol agar. Idrarm ileri akimi saglikli bir {iriner yolun korunmasi igin
onemlidir. Idrar akimmi bozacak herhangi bir fonksiyonel ya da anatomik durum idrar
akiminin durmasini baslatir ve idrar yolu enfeksiyonu sebeplerini olusturmaktadir (William
C,2015).

2.2 ENUREZIS
2.2.1 Tanim, Simiflama

Mesane kontroliiniin saglanmasi beklenen yasta istemsiz ve uygunsuz idrar
bosaltilmasinin devam etmesi eniirezis olarak tanimlanmaktadir (Wright A,2008). DSM 1V
(Diagnostic and Statical Manuel of Mental Disorders, Fourth Edition) tan1 kriterlerine gore

enlirezisin tanimi su sekildedir:

1-Yineleyen bir sekilde giysilere ya da yataga idrar kagirma (istemsiz ya da amagh
olarak)

2-Sikliginin ardigik en az ii¢ ay, haftada iki kez olmasi ya da toplumsal alanda (okulda,

mesleki hayatta) ya da klinik ac¢idan belirgin sikint1 olusturmasi ya da hayatin diger 6nemli

islevsellik alanlarini olumsuz yonde etkilemesi.
3-En az 5 yasinda (takvim yas1) olmasi.

4-Bu durumun tibbi bir durumun (diabet, spina bifida, bir konvulziyon bozuklugu, ilag

kullanimt ) etkilerinden bagimsiz olmasi.

Cocuk ve ergenlerdeki iirolojik terimler International Children Continence Society (ICCS)
tarafindan standardize edilmistir. Bu tanima gore istemsiz idrar kagirma refleksine idrar
inkontinans1 denir. Uykuda idrar kacirma ise eniirezis anlaminda kullanilirken, giindiiz
inkontinansi eniirezis diurna yerine kullanilmaktadir (Neveus T,2006). ICCS tarafindan

giincellenen daha 6nce sik kullanilan bazi tanimlar s6yledir:
Uriner inkontinans: Kontrolsiiz idrar kagirma.

Giindiiz inkontinansi: Giindiiz idrar kagirma.



Gece inkontinansi /Enurezis: Uykuda idrar kagirma.

Monosemptomatik enurezis nokturna: Baska bir semptomu olmaksizin sadece uykuda

idrar kacirma.

Polisemptomatik (komplike) eniirezis: Alt iriner semptomlarinin (sikisma, Yetersiz

iseme, kesik kesik iseme) eslik ettigi idrar ka¢irma durumudur.

Birincil (Primer ) enurezis: Yasam boyu hi¢ kuru kalmamis olmak.

ikincil (Sekonder) enurezis: En az 6 ay boyunca kuru kalmis olmak.

Azalmis Iseme Sikhigr: Giinde 3 kez ya da daha az iseme durumu.

Artmas iseme sikhgr: Giinde sekiz ya da daha fazla iseme durumu.

Sikisma (urge) enkontinansi: Zorunlu iseme hissi ya da sikisma ile olan idrar kagirma

Bozuk (disfonksiyonel) iseme: Das liretral sfinkterde diizenli kasilmalarin iseme sirasinda

olmasi ve bunun iiroflovmetrik dl¢timler ile gozlenmesi.

Detrusor-sfinkter uyumsuzlugu (dissinerjisi): Detrusor kasilmalari ile ayn1 anda

sistometrik olarak gozlemlenen iiretral kasilmalarin olmasi.

Eniirezis nokturnali hastalar, Rushton tarafindan Onerilen kriterlere gére komplike ve
komplike olmayan eniiretikler olarak ikiye ayrilir. Fizik muayenesi normal, idrar kiiltiirti
steril, tam idrar tahlili normal olan hastalar, komplike olmayan eniirezis nokturna’li

hastalardir. Bu hastalarda ileri tetkik gereksizdir (Ergiiven M,2004).
Rushton kriterleri su sekildedir:
1)Primer baslangich
2)Idrar akim paterni normal
3)Diurnal semptomlari olmayan
4)Rutin idrar tetkikleri ve sedimenti normal
5)Idrar kiiltiirleri steril
6)Norolojik muayenesi normal

Eniirezis tanim ve siniflamasini dogru yapmak altta yatan nedene yonelik sebepleri

bulmakta yol gostermektedir (Rushton HG,1989).



2.2.2.Tarihge

Yunanca idrar yapmak anlamina gelen ‘enourein’ sozciligliinden eniirezis kelimesi
tiiremistir. Kelimenin kokeninde patolojik bir anlam olmamasina ragmen medikal
terminolojide idrar kagirmayi tariflemek igin kullanilmaktadir. Eber papiruslarinda M.O
1550 yilinda konu ile ilgili ilk bilgilere rastlanir. Bu bilgilerde anne, babalarda ve bazi
hekimlerde olusan 6fke ve caresizlik nedeniyle konuya sadist¢e yaklasildigr goriilmektedir.
Cesitli hayvan organlar1 ve bitkilerden elde edilen karisimlarin gegmiste eniirezis
tedavisinde kullanildig1 bilinmektedir (Wille S,1994; Bodur $,2005). Ornegin idrar kagiran
cocuklarin yataklarina horoz ibigi sermek gibi degisik tedavi yaklagimlari 18. Yiizyilin
baglarinda goriilmektedir. Her ne kadar bu yontemler ilkel ve mantik disi goziikse de
modern yontemlere 151k tuttugu zaman i¢inde goriilmiistiir. Yine ornek verecek olursak
uyuyan ¢ocugun beline kurbaga baglamak alarm tedavisinin, yatmadan 6nce bol tuzlu

gidalar yedirmek de antidiiirretik tedavinin onciil formlari olarak yorumlanir.

Eski tedavi yaklasimlarinda daha c¢ok cezalandirma ve toplum iginde kiigiik diisiirme
tizerinden gidildigi goriilmektedir. Yirminci ylizyilin ortalarinda bazi yeniliklere gidilmis
ve yapilan polisomnografik kayitlar, davranis¢i tedavi ve psikofarmakolojideki gelismeler
bugiinkii modern yaklagimlara zemin hazirlamistir (Alan US,1995). Giinlimiizde
cezalandirma yonteminin yanlis oldugu anlagilmig, 6diill verme fiizerinde durularak

davranigg1 yontemler ve ilagla tedavi yontemleri uygulanmaktadir.
2.2.3. Epidemiyoloji

Idrar inkontinansi ¢ocuklari, adolesanlari ve etkilenmis grubun ailelerini strese
stiriikleyecek onemli ve sik goriilen {iriner semptomdur. Eniirezisin yaygimnligi; cografi
bolgelere, iilkelerin 6zellikle saglik politikalarinda gelismislik diizeylerine, etnik gruplara
dolayisiyla kiiltiir farkliliklarma gore degisiklik gostermektedir. Bu prevalans yas
araliklara, yapilan arastirmalarin kriterlerine, bu calismalarda kullanilan yontemlere,
eniirezisin tanimina, niifusun genel ozelliklerine bagl degismektedir. Bu farkliliklar1 da

barindirarak eniirezis prevalansini gosteren ¢ok sayida epidemiyolojik ¢alisma vardir.

Eniirezis prevalans1 5-7 yas arasinda daha fazla olmakla birlikte yas arttikca siklig
azalmaktadir. Tirkiye’de yapilan arastirmalar 5-7 yas araligindaki eniirezis goriilme
sikligint %20-30 arasinda vermektedir. Bazi rakamlar verilecek olursa eniirezis 5 yas
civarinda %15-20, 10 yasinda %7, yetiskinlikte %1-3 oraninda goriiliir (Tiirkiye Uroloji
Klavuzu, 2010). Ulkelere bakilacak olunursa iran’da %6.8, Hindistan’da %18,6 italya’da
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%3.8, Kore’de %9.2, Avusturalya’da %18.9, Sudan’da %13.7, Suudi Arabistan’da %15,
Hollanda’da %15, Almanya’da %20, Cinde %4.07 olarak bildirilmektedir (Safarinejad
MR, 2007; Wekke JS,1998). Ulkemizde ise degisik bolgelerde yapilan arastirmalara gore
eniirezis siklig1 6-18 yasta %9, 5- 16 yas erkeklerde 9%29.4, kizlarda %25,8 saptanmustir
(Diindar PE,2007;Alparslan N,2012). Cinsiyet ayrimina bakildiginda idrar inkontinansl
cocuklarin %60’1 erkek, %40°1 kizdir. Diinya ac¢isindan da bakildiginda eniirezis sikligi
erkeklere oranla kizlarda daha siktir (Stauber T, 2007; Alparslan N, 2012). Erkeklerde
nokturnal, kizlarda ise diurnal eniirezis siklig1 daha fazladir. Eniirezisli vakalarin %10°u
hem gece hem de giindiiz idrar kagirmaktadir. Sekonder eniirezis, tiim eniiresiz vakalarinin
% 20’sini olusturmaktadir (Ball JW, 2008).

2008-2009 yillar1 arasinda Istanbul’da 5-13 yas arasindaki 484 nokturnal eniirezisli
cocuklarda yapilan ¢alismada eniirezis prevalansi Tiirkiye ortalamasinin iizerinde bir deger
(%16) elde edilmistir. Ayn1 zamnda bu ¢alismada diisiik sosyoekonomik diizeyin, tuvalet
egitimi esnasinda annenin ¢ocuga negatif geri bildiriminin eniirezisi etkiledigi goriilmiis;
fakat ¢ocugun yasi, cinsiyeti, ebeveynlerin egitim durumu, tuvalet egitimine baslama
zamant ile eniirezis arasinda 6nemli korelasyon bulunamamistir (Dolgun G,2012).

2005’te Denizli’de ilkokul ¢agindaki giin i¢inde idrar kagiran 2.184 c¢ocukla yapilan
calismada, giin i¢inde idrar kacirma prevalansi %8 bulunmus; bu oran daha Onceki
Tiirkiye’nin farkli bolgelerinde yapilan ¢alismalarda %0.5-%4.3, Avrupa’nin farkh
tilkelerinde yapilan g¢alismalarda %4.4-%19.2, farkli Asya iilkelerinde ise %2.1-%6.3
bulunmustur (Bakker E,2002; Sureshkumar P,2000;Bolat D,2014). Daha once yapilan
calismalardan farkli olarak bu calismada giin i¢inde altin1 1Slatma prevalansi erkek ¢ocuklarda
daha fazla goriilmiistiir ve yasin artmasiyla bu oran azalmistir; buna ragmen Japonya’da yapilan bir
calismada bu oran kiz ve erkeklerde farklilik gdstermemistir ve yas arttik¢a goriilme sikligi yine
azalmistir (Kajiwara M,2004)

Son ¢aligmalarda konstipasyon bulgusu olan ¢ocuklarda idrar inkontinans1 goriilme siklig1
fazladir (Akil 10,2014). Fakat Sureskumar ve arkadaslari konstipasyon ve idrar

inkontinansi arasinda higbir iligski gésterememistir (Sureshkumar P, 2009).

2.2.4. Etiyoloji ve Patogenez

Yapilan galigmalarda eniirezisin kesin sebebini bulmak miimkiin olmamistir. Etiyolojik
faktorleri, eniirezis siniflamasina gore degerlendirmek dogru olacaktir. Monosemptomatik

nokturnal eniirezis bir veya birden fazla durumun bir araya gelmesiyle olusabilir (Neveus
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T,2000). Bunlarin basinda nokturnal poliiiri, detrusor kasi asir1 aktivitesi, bozulmus uyku
durumlart gelir. Diger faktorler ise olgunlasmada gecikme, genetik faktorler, antidiiiretik
hormonun (ADH) salinimu ile ilgili bozukluklar, psikolojik ve davranigsal bozukluklaridir
(Longstaffe S,2010).

2.2.4.1. Olgunlasmada Gecikme: Bir ¢cok vakada monosemptomatik nokturnal eniirezis
kendiliginden diizelmektedir (Tablo 2.2). Normal gelisim basamagindaki duraksama
nokturnal eniiresis patolojisinde énemli rol oynar. Bazi ¢alismalarda eniirezisli ¢ocuklarda
konusmada gecikme, kaba motor hareketlerin ve diger motor becerilerinin gelisiminde
gecikme sikliginin arttigimi gosterilmistir (Von Gontard A,2010; Norgaard JP,1999).
Kontrol grupla karsilastirildiginda primer eniirezisli g¢ocuklarin santral sinir sistem
maturasyonlarinda farklilik tespit edilmistir ve bu bulgu ndérofizyolojik verilerle

desteklenmistir (Akin 1,2002; Freitag CM,2006).

Eniiretik ataklar karakteristik tirodinamik ve elektroensefalik (EEG) bulgularla
eslestirilmistir. Eniirezisi olan birgok cocukta, mesane kontraksiyonunun baslamasini
baskilama kabiliyetini ve mesane dolulugunu taniyabilen santral sinir sistemi verilerinin
artmis tespit edildigi EEG bulgulartyla iligkili olarak mesane stabilitesinin progresif bir
sekilde olgunlastigi saptanmistir (Hiroki W, 1989). Bu bulgular mesane kontroliiniin

gecikmis maturasyonunun monosemptomatik nokturnal eniireziste rol oynadigi hipotezini

destekler.
Tablo -2.2
14 —]
Wet occcasionally
12 — — et every night
10 —
P
[-9
5 —]
4_
2 ]
T T 1T T 1T T T T 1T 17 T 1T T T T T 1T T T T 11
1] 2 4 [ a8 10 12 14 16 18 20 22

Uluslararas: Idrar Kagirma Biriligi verilerinde elde edilen standart dokiimantasyon .

Alinti: 2009 ICSS Neveéus T, Eggert P, Evans J.
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2.2.4.2. Genetik: Nokturnal eniirezisle iligkili genetik yatkinlik s6z konusudur.
Monozigotik ikizlerde, dizigotik ikizlere oranla her zaman 2 kat daha fazla eniirezis
goriilme sikligr vardir ( %68 ve % 36 kiyasla ). Her iki ebeveyn ya da sadece birinde uzun
stire yatak 1slatma durumu oldugunda, ortalama olarak bu ebeveynlerin yarisinin ya da 4’te
3’lniin ¢ocuklarinda da ayni durum goriilmektedir. Diger taraftan ebeveynlerin hicbirinde
nokturnal eniirezis yoksa sadece % 15’inin ¢ocuklarinda bu durum goriilmektedir. Primer
nokturnal eniirezisin otozomal dominant formunun % 90’dan fazla penetrans1 Danimarkali
ailelerde goriilmekte ve kromozom 13q13-q14.3 lokalizasyonu ile iligki tespit edilmistir
(Arnell H,1994). Eniirezis i¢in baska bir genetik lokus kromozom 12913 —g21 ve 22q11 de
tespit edilmistir (Loeys b,2002). Cocuklar1 gibi nokturnal eniirezisi tecriibe eden
ebeveynler bu durumun genetik iliskisi ile ilgili fikir sahibi olabilirler ve bu da
cocuklarinnin da bu durumu atlatacagi konusunda ebeveynlere yardimci olur. Buna ragmen

genetik ¢aligmalardaki veriler tedavi stratejilerinin gelisimine katki saglayamamugtir.

2.2.4.3. Kiiciik Mesane Kapasitesi: Dogumda mesane hacmi yaklasik 60 ml’dir. Mesane
hacmi yagla dogru orantili olarak yilda yaklagik 30 ml kadar artar (Koff AS,1983). 10
yasina kadar normal mesane kapasitesi ¢ocugun yasmna yil olarak 2 eklenerek
hesaplanabilir. Giin i¢inde sikayeti olmayan nokturnal eniirezisli ¢ocuklarda dahi mesane
kapasitesi nokturnal eniirezisi olmayan ¢ocuklara gore daha kiigiiktiir. Azalmis mesane
kapasitesinin klinik bulgular sik idrara ¢ikma, konstispasyon ve sistit ile iliskili olabilir
(Walle JV,2012). Azalmis mesane kapasitesi fonksiyonel ya da anatomik olabilir. Bu
Olgtimler nokturnal eniirezisli ¢ocuklarda, kontrol grubuna kiyasla uyanik ya da genel
anestezi altinda yapilan olgtimlerin oldugu ¢alismalar sayesinde kaydedilir. Kontrol
grubuna kiyasla eniiretik ¢ocuklarin uyanikken g¢ikarttigi idrar miktarlari azalmistir (Yeung
CK,2002). Ornegin 4-6 yas aras1 180 ml’ye kiyasla 135 ml, 7-8 yas aras1 ¢ocuklarda 240
ml’ye kiyasla 165 ml, 9-11 yas arasindaki ¢ocuklarda ise 360 ml’ye kiyasla 180 ml
seklinde azalma mevcuttur. Buna ragmen eniiretik ¢ocuklarda genel anestezi altinda
Ol¢iilen ortalama mesane hacmi 4-6 yas arast 206 ml, 7-8 yas arast 229 ml, 9-11 yas

arasinda ise 283 ml’dir.

Baska bir calismada ise giin icindeki mesane kapasitesi eniiretik ¢ocuklarla ve kontrol
grubuyla ayni tespit edilmistir (Kawauchit A,2003). Buna ragmen eniirezisli ¢ocuklarin
gece esnasindaki maksimum idrar voliimleri giin i¢indeki maksimum mesane kapasitesine
gore belirgin azalmistir. Bu durum nokturnal eniirezisli gocuklarda gece iseme kontroliiniin

olmamasini agiklar.
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2.2.4.4. Nokturnal poliiiri: Geceki zaman diliminde artmis idrar miktart nokturnal
entireziste onemli rol oynar (EggertP,2010). Gece artan idrar miktarinin mekanizmasindan
biri yatmadan once bol sivi alimidir. Boylelikle antidiiiretik hormona (ADH) yanit azalir
ve ADH salinimi azalir (Pomeranz A,2000; Ritting S,2008). Nokturnal poliiirinin Klinik
bulgularin1 6gleden sonra ve aksam fazla miktarda sivi alimi ve nokturnal eniirezise

ragmen sabah yapilan ilk idrarin fazla miktarda olmasi igerir.

2.2.4.5. Antidiiiretik Hormonun Rolii: Eniirezisi olmayan ¢ocuklarda gece esnasinda
idrar ¢ikis1 azalir; ¢linkii ADH ve diger regulatuar hormonlarin salinimi sirkadyen bir ritme
sahiptir ve salimim1 gece artar (Yeung CK,2002). ADH sekresyonu ve gece boyunca olan
idrar ¢ikisi arasinda ters oranti vardir. ADH sekresyonundaki bazi anormallikler en azindan
baz1 hastalarda nokturnal eniirezis patolojisinde rol oynar. Buna ragmen bu anormalliklerin

primer ya da sekonder oldugu net degildir.

Entiretik ¢ocuklardaki ADH sekresyonuyla ilgili degisik yaklagimlar nokturnal eniirezisi

agiklamada kullanilmaktadir:

e Eniiretik ¢ocuklarda yapilan ilk ¢alismalarda kontrol grubu ile kiyaslandiginda
vazopressin yanitinin az oldugu goriilmektedir. Bu da gostermektedir ki bu
anomali gece esnasinda mesane kapasitesini asacak yiikseklikte idrar akimina
sebep olmaktadir ve sonug¢ eniirezistir. Devam eden g¢aligmalar ayni sonuca

varmamistir.

e Nokturnal eniirezisli ¢ocuklarda gece ADH saliniminin azaldigr goériilmiistiir
(PomeranzA,2000). Bu sekilde gece idrar ¢ikisi artmaktadir. ADH
sekresyonunun mesane distansiyonunu arttirdigi diisiiniilecek olursa, kiigiik

mesane kapasitesinin diger sebeplerden biri oldugu varsayilir.

Bu bulgularin higbiri gece ¢ocuklarin neden isemek i¢in uyanmadigini agiklamiyor. Buna
ragmen eniiretik ¢ocuklar ve eniiretik olmayan ¢ocuklarin idrar osmolalitesi aymdir ve
sabahin erken donemlerindeki osmolalite yasla dogru orantili sekilde artar. Bu durumda
ADH sekresyonuna verilen cevabin bir olgunlasma siireci oldugu goriilmektedir

(Kawauchi A,1993).

2.2.4.6. Detrusor Asir1 Aktivitesi: Giin i¢inde inkontinans semptomlar1 olan ¢ocuklara

tirodinamik testler yapildiginda degisik oranlarda fonksiyonel detrusér kasi bozukluklar
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goriilmektedir. Buna zit olarak primer mononokturnal eniirezisi (PMNE) olan ¢ocuklarda
tirodinamik bozukluklarin tam olarak mekanizmasi netlestirilememistir. Buna ragmen
refraktor monosemptomatik primer nokturnal eniirezisin sebeplerinden birinin mesane
disfonksiyonu oldugu diisiiniilmelidir. Birgok ¢alisma gostermektedir ki PMNE’li
cocuklarin inhibe olmayan mesane akmtivitesinin insidansi normal ¢ocuklarin insidansi ile
aynidir (%3-%5 seklinde). Fakat monosemptomatik nokturnal entirezisli (MNE) ¢ocuklarin
detriisor inhibisyonunun sirkadyen ritminde bozukluk oldugu diisiiniilmektedir (Hoeck
KV,2007). Uyku esnasinda yapilan tirodinamik c¢alismalarda goriildii ki eniiretik episod
esnasinda mesane kontraksiyonlar1 orani eniirezisi olmayan ¢ocuklara gore artmistir. Buna
ek olarak tirodinamik ¢alismalarda pelvik zemin aktivitesi ve mesane kasilmasi arasindaki
iligki tespit edilmistir. Detrusor kasi ile iligkili olarak pelvik zemin aktivitesi arttiginda
yatak 1slatma durumu genellikle olmamaktdir ve sonra hasta siklikla iseme hissi ile uyanir.
Buna zit olarak pelvik zemin aktivitesi artmadiginda detrusor kasilmasi yatak islatma

episodu ile sonlanir.

2.2.4.7. Uyku Diizensizligi: Anormal derin uyku durumunun eniirezise sebep oldugu
durumu tartismalidir. Ebeveynler siklikla eniirezisi olan ¢ocuklarin fazla derin olduklarini
soylerler (Neveus T,1999). Ebeveynler eniirezisi olmayan ¢ocuklari uyandirmaya
calismadiklar1 i¢in bu durum bias olabilir. Bir uyku laboratuvarinda 7-12 yaslarinda 33
erkek ¢ocuguna ¢alisma yapilmis, bu ¢ocuklarin 15’1 eniirezisli ve 18’i ayn1 yastaki kontrol
grubudur (Wolfish NM,1997). Goriilmiistiir ki eniirezisi olmayan ¢ocuklar1 uyandirmakta
daha basarili olunmustur. Fazla derin uykunun adelosanlar ve erigkinlerde nokturnal

eniirezisle iliskili oldugu soylenebilir.

Basgka bir uyku calismasinda ¢ok ciddi refrakter eniirezisi olan ¢cocuklarin ( haftada 5°ten
fazla yatak 1slatma) daha hafif uykusu oldugu goriilmiis; fakat isemeden once
uyanmadiklar1 goriilmiistiir (Yeung CK,2008). Eniiretik olgularin daha sik kortikal uyariya
sahip olduklar1 goriilmekte; fakat uyanmak i¢in tamamen yeterli olmadig1 saptanmistir.
Kortikal uyarilar stabil olmayan mesane kontraksiyonlari ile iliskilidir ve otorler uyarilma

merkezinin mesaneden gelen sinyallerle paradoksik olarak baskilandigini diistinmektedir.

2.2.4.8. Psikiyatrik: Nokturnal eniireziste psikolojik faktorlerin yeri oldugu sdylense de bu
bilgi kanitlanmamistir. Eniirezisli ¢ocuklarda bu durum ¢oziliiyor ve siiregelen bir

psikopatoloji oldugunu gosteren siirekli bir semptomu olmuyor (Longstaffe S,2000).
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Buna ek olarak sonradan kazanilmis bazi problemler eniirezis siireci gegtikten sonra
diizelme gostermektedir. Davranis problemleri eniirezisin sebebi olmaktan ¢ok sonucudur.
Nokturnal eniirezis 6grenme gii¢liigli, 6zgiiven eksikligi ve dikkat eksikligi ve hiperaktivite
bozuklugu gibi noropsikiyatik problemlerle iligkili olabilir (Joinson C,2007; Micheal
MW,2013). Uyku bozukluklari da bu problemleri artirabilir (Neveus T,2009).

Giin icinde idrar kacirmanin sebeplerine bakilacak olursa bu sebeplerle ilgili daha ¢ok
mesane disfonksiyonu tiizerinde durulmustur. Mesane veya eksternal sfinkter
inervasyonundaki, mesane kompliyans1 ya da hacim kapasitesindeki, detrusor kas
fonksiyonundaki mesane ve mesane ¢ikist yapisindaki degisiklerle iseme isleminin normali
disina ¢ikmasi ile mesane disfonksiyonu gelisir. Bu sebepler norojenik, anatomik,

fonksiyonel olarak siniflandirilir (Bauer SB,2002).

eNorojenik sebepler: Mesane fonksiyonunun noorojenik sebepleri mesane veya
eksternal sfinkterin inervasyonunu bozmaktadir. Norojenik sebepler konjenital anomali
kaynakl1 olabilir (6rnegin spinal kord anomalileri ) ya da santral sinir sistemi travmasi
olabilir (6zellikle spinal kord travmasi). Norolojik bozukluktan siiphelenilen her ¢ocuga
ayrintili noérolojik degerlendirme yapilmalidir.

e Anatomik sebepler: Anatomik bozuklugu olan c¢ocuklar idrar kontroliinii hig
saglayamamusglardir. Ciinkii ektopik iireterde oldugu gibi defekt mesane ¢ikisini bypass
eder veya posterior iretral valve de oldugu gibi mesane ¢ikisinin obstriiksiyonu soz
konusudur.

eFonksiyonel sebepler: Bilinmeyen anatomik veya noérolojik sebepler nedeniyle
idiyopatik mesane disfonksiyonunu kapsar. Fonksiyonel mesane disfonksiyonu ile ilgili
olas1 sebepler olgunlasmada gecikme, uzamis infant mesanesi veya anormal tuvalet egitimi

ve tuvalet aliskanligini icermektedir (Austin PF,2014; Nijman RJ,2004).

2.24.9. Asin Aktif Mesane: Asirt aktif mesane lirodinamik c¢alismalar esnasinda
saptanan dolum fazinda anormal mesane kontraksiyonu olarak tanimlanir. Nokturnal
eniiresizten sonra en sik ikinci mesane disfonksiyonudur (Austin PF,2014). Bu bozuklugun
en onemli semptomu sikisiklik hissidir, hastaya bu semptom ile tani konulabilinir.
Inkontinans ve sik idrara ¢cikma asir1 aktif mesanenin genel klinik bulgularidir. Etkilenmis
cocuklarda Vincents manevrast gibi kaldirma manevrasi siklikla uygulanmaktadir

(S1zintiy1 ya da kagirmayi engellemek igin bacaklari karsiya ¢ekerek ¢comelme).
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Asir1 aktif mesanenin goriilme siklif1 yas arttikca azalmaktadir. Bin otuz dort (1034) Isveg
Ogrencide yapilan calismada bu O6grenciler okula girdikleri siire¢ ve adelosan donemi
olmak tizere 2 kez degerlendirilmis (Helsstrom AL,1990). Bu ¢alismada 7 yasindaki
cocuklarda kizlarin %21°i, erkeklerin %18’i orta ve ciddi idrar sikisikligina sahiptir;
kizlarin ve erkeklerin %4-6’sinin giin i¢i idrar kagirma sikayeti vardir. Ayni ¢ocuklarda 17
yasinda kizlarin %6’s1, erkeklerin %21’inde sikisma hissi, giin i¢i idrar kagirmasi veya

eniirezis rapor edilmistir.

Benzer bulgular 19.240 Koreli okul ¢cocugunda yapilan kesitsel bir calismada saptanmistir
(Chung JM,2009). Asir1 aktif mesanenin tiim insidansi sikigma hissi olsun ya da olmasin
%17 olarak belirlenmistir. Bu oran yas arttik¢a azalmakta en yiiksek 5 yasinda goériilmekte
yaklasik %23 gibi, en diisiik ise 13 yasinda goriilmekte yaklasik %12 gibi. Asirt aktif
mesane ile ilgili semptomlar1 olan g¢ocuklarda olmayanlara gore nokturnal eniirezis,
konstipasyon, fekal inkontinans, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonu, gecikmis mesane

kontrolii, kot tuvalet aligkanligi goriilme orani artmis saptanmuistir.

2.2.4.10. Gecikmis Iseme ve Aktivitesi Azalmis Mesane: Ozellikle belli zamanlarda
okul donemi gibi, isemeyi geciktirmeyi aligkanlik edinmis cocuklarda goriiliir. Bu

cocuklarda genellikle psikolojik komorbiditeler goriilmektedir (Austin PF,2014).

Miksiyonu geciktiren c¢ocuklar genellikle engelleme amachi kaldirma manevralarini
kullanmaktadir. Bu ¢ocuklar genellikle uzun aralar ile az iseme sikligina sahiptir,
boylelikle zamanla mesane kapasiteleri artmigtir. Mesanenin fazla distansiyonu nedeniyle
detrusor kas gerilir ve zayif ya da c¢ok az bir uyariya verilen karsilik azalir bu durum
aktivitesi azalmig mesane olarak tarif edilir; diger adi tembel mesane sendromudur ya da
miyojenik yetmezliktir. Aktivitesi azalmis mesaneye sahip ¢ocuklar valsalva manevrasini
kullanirlar boylelikle karin i¢i basinct artirirlar ve mesanenin bosalmasina yardimci olurlar.
Buna ragmen bu c¢ocuklarda miksiyon sonrasi kalan idrar hacmi fazladir. Urodinamik
caligmalarda genis mesane hacmi saptansa da mesane kompliyansi ve idrar akim paterni
bozulmustur. Bu ¢ocuklarda miksiyon sonrasi kalan idrar miktar1 fazla oldugu i¢in idrar
yolu enfeksiyonu riski artmistir. Aktivitesi azalmig mesane disfonksiyonel iseme bulgusu
olan cocuklarin %7’sinde goriilmekte ve kiz ¢ocuklarda goriilme sikligi daha fazladir

(vaklasik 5 kat fazla ) (Feldman AS,2006).

2.2.4.11. Disfonksiyonel igeme: Disfonksiyonel iseme, aym1 zamanda terim olarak

mesane fonksiyon bozukluklarini tanimlamak amaciyla da kullanilmaktadir. Ayn1 zamanda
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ICSS iseme disfonksiyonunu {iretral sfinkterin veya pelvik zemin kaslarinin iseme

esnasinda gevseyememesi olarak tanimlar (Norgaard JP,1999; Wille S,1999).

Bilinen noérolojik hastaligt olan ¢ocuklarda detriisor tretral sfinkter dissinerjisi
disfonksiyonel iseme olarak tamimlanir. Ornegin spinal kord malformasyonlarina
(meneingomyelosel gibi ) bagl gelisen idrar inkontinansi buna 6rnektir. Bilinen nérolojik
lezyon olamaksizin gelisen disfonksiyonel iseme nonnérojenik disfonksiyonel iseme olarak
adlandirilir. Bu c¢ocuklarda tirodinamik c¢alismalarda sfinkter ve veya pelvik zemin
kaslarinin iseme esnasindaki anormal kasilmasi gdosterilmistir. Kesintili siirecler

olusturarak idrar akim paterni bozulmus ve iseme siiresi uzamaktadir.

Non —norojenik disfonksiyonel iseme Hinman Allen sendromu olarak da bilinmektedir ve
bu sendrom mesane disfonksiyonunun en kétii formudur (Pomeranz A,2000). Iseme
esnasinda sfinkter kontraksiyonu ve detrusor kasin asir1 aktivitesi yiiksek iseme basincina,
mesane dekompansasyonuna sonug olarak enfeksiyon ve renal hasara yatkinliga yol agar
(Ritting S,2008). Bazi1 vakalarda radyolojik tetkikler sonucunda hidronefroz tespit edildigi
goriilmistiir. Non-nérojenik mesane disfonksiyonu ile takip edilen hastalarda bagirsak
disfonksiyonu eslik etmektedir. Birgok vakada kabizlik goriilmekle beraber agir vakalarda
enkopresis goriilmiistiir. Bu ¢ocuklarda tiriner yol enfeksiyon ve vezikoiiretral reflii (VUR)
riski de artmistir. VUR’ye iseme esnasinda kapali sfinktere karsi artmis intravezikal
basicin yol actigr diistiniilmektedir. Bir¢ok agir vakada goriintiileme ¢aligmalarinda agir
VUR nedeniyle hidronefroz, mesane duvar hipertrofisi nedeniyle trabekiile olmus mesane
saptanmistir. Mesanenin tam bosalamama durumu siktir, bu durum g¢ocukta enfeksiyona
yatkinligr artirir agir vakalarda renal hasar sonucu olarak renal skar gelistirdigi rapor

edilmistir.

2.2.4.12. Diger Durumlar: Giin icinde iseme ile sonu¢lanan diger durumlar arasinda

pirmer mesane boynu disfonksiyonu, vajinal iseme ve giggle inkontinansi icermektedir.

Giggle incontinence: Nadir goriilen bir durumdur, giilme islevi esnasinda idrar sizintisi
anlamma gelmektedir (Nergaard JP,1993). Bu c¢ocuklar normal mesane fonksiyonuna
sahiptirler ve genellikle kiz ¢cocuklarinda goriilmekte ve iseme miktari oldukga fazladir.
Her ne kadar etiyolojisi belirgin degilse de santral sinir sistemi ile iligkili bir bozukluktan
kaynaklandig1 disiiniilmektedir. Benzer mekanizma Katapleksininki ile aynidir, duygusal

bir olayin kas hipotonisine yol agtig1 bilinmektedir (Dossche L,2016).
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Tedavisi ile ilgili fazla ¢alisma yoktur. Bazi aragtirmacilar detrusor insitabilitesi ile iliskili
olan inkontinans fikrine dayanarak antikolinerjik tedaviyi 6nermektedir (Yeung CK,2002).
Kiiclik vaka serisinde, hastaya eksternal sfinkteri kasmasmin 6gretildigi bir biofeedback
yapilmis ve medikal tedaviye ya da ila¢ tedavisini reddeden hastalara kiyasla dokuz

hastada etkili oldugu goriilmiistiir (Kawauchi A,1996).

Vajinal iseme: Vajinal iseme ya da idrarin vajinadan sizintisi, tuvalet egitimi olan kiz
cocuklarinda isemeden sonra ayaga kalkildiginda goriiliir ve kizlarda giin i¢inde olan
kagirmanin yaygin sebeplerindendir (Kawauchi a,1996). Iseme esnasinda idrar gegici
olarak vajinaya ge¢mektedir. Genellikle bacaklar1 birbirine ¢ok yakin durumdayken iseyen
kizlarda goriilmektedir. Sistoiiretrografi ile idrarin iseme esnasinda vajinal bosluga gectigi
goriilmektedir. Bu durumu olan kizlarda labialar {izerinde rahatsizlik hissi ve diziiri
sikayeti goriilmektedir. Tedavi daha c¢ok c¢ocugun iseme aligkanligina dayanmaktadir

(Ozellikle pozisyon énerilerinde bulunulur).
2.2.5 Tan1 ve Ayirict Tam

Tamda iyi Oykii almak onemlidir (Tablo2.3). Oykii alirken &zellikle sorgulanmasi
gerekenler: Iseme, diskilama ve sivi tiiketme ahiskanliklari, uyku 6zellikleri, psikolojik
durum ve aile dykiisiidiir (Ertan P,2011). Oykii ayrintilanacak olursa 1slatmanin giindiiz ve
veya gece olusu, baslama yasi, 1slatma sikligi, kuru kalinan donem, gece boyunca kag kez
oldugu, alt iiriner yol semptomlariin eslik edip etmedigi (sik idrara ¢ikma, sikigma,
duraksama, zorlama, zayif akim, aralikli iseme, tutma manevralari, iseme sonrasi
damlatma), giindiiz ve aksam alinan sivi miktar1 ve igerikleri, tuvalet egitimine baslama
yas1, gecirilmis idrar yolu enfeksiyonlari, besin alerjisi, bagirsak aligkanliklari, uyku
diizeni, ders basarisi, aile i¢i sorunlar, aldiklar1 medikal tedavi ve travma O&ykiisii
sorgulanmalidir (Neveus T,2009).

Olgular icin standardizasyon saglamak igin Uluslararast Cocuk Inkontinans Dernegi ve
Tiirkiye Eniirezis Tedavi Klavuzu iseme giinliigi doldurulmast  gerektigini
vurgulamaktadir. En az 1 hafta siire ile siv1 aligkanliklari, iseme sikligi, iseme hacimleri,
eslik eden mesane semptomlar1 ayrica diskilama aliskanliklar1 not edilmelidir. Boylelikle
daha objektif veriler elde edilmekte monosemptomatik ve nonmonosemptomatik eniirezis
ayrimi; yani ileri tetkik gerektirecek olgularin ayrimi yapilabilmektedir.

Hastalarm vital bulgular1 alinmali ve tam fizik muayene yapilmalidir. Oncelikle altta yatan

organik patolojileri dislamak i¢in biiylime ve gelisme degerlendirilmelidir. Anormal genital
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yapt eslik eden patolojiler acisindan onemlidir, 6rnegin kiz ¢ocuklarda labial yapisiklik,
vulvit, vajinit; erkek ¢ocuklarda meatal stenoz, epispadias, hipospadias genital muayene ile
g6z Oniinde bulundurulmalidir. Ayrica 6ykiide kiz ¢cocuklarda damla damla 1slatma sikayeti
olan olgularda ektopik iireter akla gelmelidir. Yine fizik bakida cinsel istismar agisindan
dikkatli olunmalidir. Sirt bolgesinde occult spina bifidaya ait deride renk degisiklikleri,
killanma artisina, gluteal bolgedeki asimetriye dikkat edilmelidir. Norolojik muayene ile
anal sfinkter tonusa, perianal reflekse bakilarak sakral refleks arki degerlendirilir. Bunun
yaninda diger norolojik muayene tam yapilmalidir. Bagirsak aliskanliklar1 sorgulanmakita,
ozellikle konstipasyonda fekalom varhig diisiiniilmelidir. Iseme sonrasi mesane
palpasyonuna dikkat edilmelidir (Neveus T,2010; Horowitz M,2007).

Yapilmas1 gereken ilk laboratuar tetkigi tam idrar tahlilidir. Hatta monosemptomatik
nokturnal eniirezisli olgularda yapilmasi gereken tek laboratuar tetkikidir (Ertan
P,2011;Liu X,2000). Bu sekilde diyabet mellitus, diabet insipitus, idrar yolu enfeksiyonu
ve kronik bobrek yetmezligi ayrimi yapilabilinir. Idrar dansitesi 1005’in altinda olan
hastalarda diyabet insipitustan, glukoziirisi olan hastada ise diyabet mellitustan
siiphenilmelidir. Ayrica giindiiz idrar kagirmasi olan hastalarda idrar kiiltlirii ve idrar
sedimenti de bakilmalidir. Bazi olgularda idrar kalsiyum/kreatinin, idrar irik asit/
kreatinin, serum tre, Kreatinin, serum elektrolit diizeylerine de bakilmalidir (Canpolat ve
ark,2007).

MNE tanist alan ¢ocuklarda ileri tetkik ve incelemeye gerek yoktur; fakat gilindiiz idrar
kagirmasi olan ¢ocuklarda gerektiginde radyolojik incelemeler yapilmalidir. Uriner sistem
ultrasonografisi mesane ve bobrekler ilgili yapisal bilgi vermesi ve invazif bir islem
olmamast nedeniyle ilk tercih edilecek yontemdir. Ultrosonografik olarak mesane
kapasitesi, bos mesane duvar kalinligi, iseme sonrasi mesanede kalan idrar miktar
dlciilmelidir. Ikinci tercih edilecek yiintemler iirodinamik, sintigrafik islemler, sistogram
ve lumbosakral manyetik rezonanstir. Ultrasonografi goriintiisiinde anormal bulgular
varliginda ve hastada oOykiide gegirilmis idrar yolu enfeksiyonu (ozellikle ates
yiiksekliginin eslik ettigi) varsa iseme sistogrami c¢ekilmelidir. Norolojik degerlendirmesi
stipheli olan olgularda lumbosakral manyetik rezonans (MR) goriintiilmesi yapilmalidir.
Isemenin dolum—depolama-bosaltma siirecini incelemeyi saglayan ydntem iirodinamik
caligmalardir; fakat invazif ve pahali bir islem oldugu i¢in secilmis vakalarda ¢alisiimalidir
(Cole EE,2005:Canpolat N,2011). Tablo 2.4’te eniirezisli g¢ocuga tanisal yaklagim

Ozetlenmistir.
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Table 2.3 Eniirezisli Cocuklarda Oykiide Sorulacak Anahtar Sorular

Soru
Genel Oykii

Cocuk Kag Yasinda ?

Cocuk alta kagirmadan sikilmig m1?
6 ay kuru kalinan dénem oldu mu ?

Daha 6nce hig tedavi denendi mi?

Enurezis Karakteri
Entirezis siklig1 nedir ?(haftada bir yada her gece)
Gece ne zman alta kagirma olur?

Are nighttime absorbent underpants being soaked?
Eniirezise ramen sabah fazla idrar ¢iks1 var mi1?

Ozellikle 63leden sonra ve aksamlar1 gocugun stvi alim aliskanlig:
nasildir?

Komorbiteler ve Komplike Durumlar

Cocugun giin iginde semptomu var mu ?(yetersiz iseme hissi ,
inkontinans, sik iseme sikisma hissi,4 ten az ve 7 den fazla iseme )

Diziiri eslik ediyor mu?
Idrar yolu enfeksiyonu 6ykiisii var mi?

Konstipasyon ve fekal inkontinans eslik ediyor mu?

Davranig problemleri eslik ediyor mu?
Poliiiri ,polidipsi ,kilo kayb1 eslik ediyor mu?
Cocuk horluyor mu ya da giin i¢inde somnolans var m1?

Cocukta motor gelisim geriligi var mi1?

Psikososyal faktorler eslik ediyor mu?

Alinti : Draw CBaird ,2014

Onemi ve Klinik Cevap

Daha kiigiik cocuklarda tedavisiz kendiliginden gerileme
beklenirken , 5-7 yas arasindaki ¢ocuklarda ¢ocuk yeteri kadar
motiveyse farmokolojik tedavi olmadan gozlenebilir.

Eger degilse ¢ocuk 7 yasina gelene kadar tedavi igin
beklenilmelidir.

Sekonder eniirezis oldugunu gosterir,psikososyal ve diger
komorbiteler incelenmelidir.

Yatak alarmi basarisiz olmussa ikinci seggenek denenmeli ve
desmopressin tedavisne gegilmelidir

Eger eniirezis alarm tedavisine ve desmopressine diregenli ise ileri
inccelme gerekir.

Eger yapilmadiysa mesane giinliigii olusturun.

Siklig1 fazla ise daha kotii bir gidis ile seyreder.

Uykunun ilk donmlerinde fazla miktarda idrar kagirma primer
monosemptomatik eeniirezisi akla getirir.

Suggests nocturnal polyuria; the child may be a good candidate for
desmopressin therapy

Nokturnal poliiiriye isaret eder ve desmopressin tedavisinden fayda
gorebilir.

Davranigsal yontemler faydali olabilir ,ayrica polidipsi varliginda
DM diglanmali ve psikojenik polidipside desmopressin
kontraendikedir.

Nonmonosemptomatik eniirezis ,asir1 aktif mesane ,disfonksiyonel
iseme,nd6rojenik mesane veya anatomik malformasyonlar akla
gelmeli.

Cocuklar ve ebeveynler tam mesane giinliigiine sahip .

Giin igindeki semptomlar degerllendirilmeli ,tedavi edilmeli ve ciddi
vakalarda ileri tetkik yapilmali.

Idrar yolu enfeksiyonu diisiiniilmeli ,idrar kiiltiirii bakilmalz.

Alt iiriner yol malformasyonu ,disfonksiyonu, nérojenik mesane
diistiniilmeli .

Fonksiyonel mesane kapasitesi azalmig olabilir,6ncelikle
konstipasyon tedavi edilmeli.

Tedaviye direngli olabilir, psikolojik degerlendirme yapilmal.

DM veya bobrek hastaligi akla gelmeli.
Obstruktif uyku apnesi akla gelir ve polisomnografi yapilmali.

Yatak alarm tedavisi ya da desmopressin i¢in kontraendikasyon
degildir ;fakat néroloji uzmanina yonlendirmek gerekli

Olast stres yaratacak faktorleri uzzaklastirmaya ¢alisiimali .

Aile dinamigini ,ailenein tedavideki destekleyici rolunu
degerlendir.Assess family dynamic and whether family is
supportive in treatment

Ailede cezalandirma ve negatif geri doniisiim etkileri varsa yatak
alarm tedavisnden vazgegmek gerekir .
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Tablo 2.4 Eniirezisli Cocukta Tamisal Yaklasim

5 yas iistii cocukta

1)Oykiide sadece gece altmna
1slatma var
2)FM ve Idrar analizi normal
3)Altta yatan davranigsal ve
medikal bozukluk yok :
e MNE diisiiniilmeli
,ileri tetkige gerek yok

1)Oykiide gece ve giinndiiz

1slatma var

2)FM ve idrar analizi normal

degil

3)Altta yatan davranigsal ya da

medikal bozukluk var :

Konstipasyon

Uriner yol enfeksiyonu
Psikiyatrik bozukluk
Disfonksiyonel iseme
Norolojik bozukluk
Diyebet  mellitus  ve
kronik bobrek hastalig
Obstruktif uyku apnesi

1)Oykiide gece ve giindiiz idrar

kagirma var

2)FM ve idrar analizi normal
3)Altta yatan davranigsal
medikal bozukluk yok :

e Nonmonosemptomatik

ve

eniirezis diisiin ,ileri tetkik

gerekli .

Alinti: (David C Baird,2014)

2.2.6 Tedavi Yaklasimlar:

Tedavi 6ncesinde eniirezisi monosemptomatik entirezis (MNE) ve nonmonosemptomatik

eniirezis (NMNE) olarak sinifladigimizda NMNE’in genellikle allta yatan bir patoloji

oldugu ve tedavinin oncelikle eslik eden duruma yonelik olmasi gerektigi bilinmektedir.

Entirezis, sosyal durumu da etkilemesi nedeniyle tedavi edilmesi gereken bir durumdur
(Wright A,2008; Tiirkiye Eniirezis Klavuzui2010). MNE tedavisi davranigsal ve

farmakolojik olmak iizere iki ana baslik altinda toplanir, son yillarda yeni tedavi

yontemlerinden bahsedilmektedir. Tedavinin belirlenmesinde ¢ocugun yasi, ailenin yapis,

eniirezisin siddeti, cocugun ve ailenin uyumu ve yasadigi ortam biiyiik 6neme sahiptir

(Alparslan N, 2012).
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2.2.6.1 Farmakolojik olmayan tedavi yontemleri

2.2.6.1.1 Uroterapi

[lk basamak tedavi yontemidir. Basit davranissal yontemler icermektedir: Cocugu gece
uyandirip isemesi i¢in tuvalete gotiirmek, giin icinde ¢ocugu motive etmek ve mesane
kapasitesini artiric1 egzersizler yapmak. Cocuklarda herhangi bir cerrahi ya da medikal
tedaviye dayanmadan hastalik durumunu diizeltebilmek (Austin PF,2014) her tiirlii
tedavinin bel kemigidir (Deshpande AV,2012). Standart iiroterapi; eniirezis ve tedavisi
hakkinda aileleri egitmek, iseme sekli ve sikligi hakkinda onerilerde bulunmak, s1v1 alimini
azaltmak ve konstipasyon varliginda bu durumu tedavi etmek esasina dayanir.
Konstipasyonu erken tespit etmek ve tedavi etmek eniirezis seyrini olumlu etkiler ayni
zamanda tedavi edilmemis konstipasyon tedaviye direncli eniirezis ile karsimiza c¢ikar

(Cakiroglu b,2016).

2.2.6.1.2 S1vi aliminin azaltilmasi

Her ne kadar eniirezisli hastalara sivi alimini azaltmalar1 gerektigi tavsiye edilse de etkisi
heniliz kanitlanmamistir. Ayn1 zamanda kahve gibi ditiretik etkisi olan sivilardan uzak
durulmasi gerektigi Onerilmekte, bu durumun etkisi de heniiz kanitlanmamistir

(C.Patrick,2005).

2.2.6.1.3 Yatak alarm tedavisi

Bu tedavi modeli kosullara bagli bir ydntemdir. Ozellikle zor uyanan ¢ocuklarda kullanimi
etkilidir (Glanezer CM,2005). Alarm tedavisi ayni zamanda geceki zaman diliminde
mesane kapasitesini artirmak amaciyla tasarlanmis bir egitim  programidir
(L.Rappaport,1997). Alarm tedavisi MNE’li ¢ocuklarin tedavisinde etkilidir ve eger ¢ocuk
8 yasin altinda ise, aile ¢cocuga destek veriyorsa ve ¢ocukta nokturnal poliiiri yoksa ilk
tercih edilen yontem olmalidir (Houts AC,1994). Alarm tedavisi ¢ocuga uyku esnasinda
idrarin1 tutabilmeyi ve idrar yapabilmek i¢in uyanmasi gerektigini ogretmektedir. Ayrica
primer MNE’li vakalarda ilk tercih edilen yontemdir (Glanezer CM,2005). Birgok alarm
sekli vardir. Yatak pedleri, yatak zilleri ve yatak titrestiricileri gibi bunlarin hepsi yatak
islatildiginda aymi etkiyi gosterir. Yatak pedleri ¢ocugun yatagina yerlestirilir ve idrar ile

temas ettiginde artan seviyede uyar1 ( ses, titresim gibi) verir. Bunlarin etkileri en az 6-8
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haftalik bir kullanim siirecinden sonra degerlendirilir ve alarm tedavisi kullanimini
birakmak i¢in en az 14 gece kuru kalmak gerekir. Her ne kadar ailelerin %10-30 kadar
kendi istekleri ile vazgecseler de tedavi basarisi %65-%75 arasinda degisiklik
gostermektedir (Butler RJ,2007). Desmopressin ve diger davranigsal yontemler ile
kiyaslandiginda alarm tedavisi yatak 1slatma epizodlarini1 azaltmada digerlerine gére daha
etkilidir. Her ne kadar Desmopressin tedavi basarisi daha yiiksek gibi goziikse de tedaviyi
biraktiktan sonra tekrarlama riski fazladir. Tuvalet egitimi baslamayan ¢ocukta ve
gelisimsel geriligi olan ¢ocukta alarm tedavisini baslamak dogru olmayacaktir (Glanezer
CM,2007). Klinik verilerin yokluguna ragmen &yle goziikmektedir ki idrar tutma
egzersizleri, uyandirma, basla-bitir egzersizleri gibi diger yontemlerle kiyaslandiginda

alarn tedavisinin basar1 oran1 daha yiiksektir (Desphande AV,2002).

2.2.6.1.4 Mesane Retansiyon Egitimi

Vakalarin mesane kapasitelerinin normalden az olmasi ilkesine dayanarak; cocugun
mesane tonusunu ve kapasitesini artirmayi amaglayan bir tedavi yontemidir. Bu egitim
cocugun iradesine bagli iseme arasindaki siireyi uzatarak mesanenin gerilip bunun
sonucunda gevsemesi ve islev goren hacminin artmasiyla iliskilidir (Alparslan N,2012).
Giin iginde ¢ocugun fazla sivi tiikketmesi ve idrarini tutmasi istenir. Idrara ¢ikma saatleri
belirlenir, sikisma hissi kontrol altinda tutulmaya c¢alisilir; fakat dayanamazsa tuvalete
gitmesine izin verilir. Kegel egzersizleri, mesane kas1 gelistirme egzersizleri idrara gitme
hissini istemli durduran egzersizlerdir ve yardimci: yontem olarak kullanilir. Egitim
stirecinin 6 ay diizenli uygulanmasi ile %66 oraninda diizelme saglanmistir; fakat bu
yontemin etkileri konusunda ¢ok az kanitlanmis bilgi olmasi ve ¢ocuklar i¢in olduk¢a zor

bir yontem olmasi nedeniyle bu yontem tercih edilmemektedir.

2.2.6.1.5 Biofeedback

Cocuga dogru isemeyi yeniden Ogretmeyi amaglayan duyusal, taklit gorsel uyaranlari
iceren bir yontemdir. Cocugu rahatlatan ve cocugun Ogrenmesini kolaylagtiran bir
metottur. Bu yontemin sonuglar1 basarili ve kalicidir. Cocuga, isemenin normal bir islev
oldugu hakkinda aninda bilgi verilmesi amaglanmustir. Ozellikle en fonksiyonel olan

pelvik kaslarmin nasil gevseteceginin anlatilmas: yontemi tercih edilmektedir. Fakat
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yontemin sinirlayicist ¢ocugun yeterli biligsel fonksiyona sahip olmast gerekliligidir
(Canbulat N,2009).

2.2.6.1.6 Psikoterapi

Cocugun kendine giivenmesini amagclayan bir tedavi yontemidir. Ozellikle psikososyal
faktorlerin neden oldugu eniireziste ¢ocugun kendine saygi duymasini, Ozglivenini
kazanmasina yardimci olan bu yontem, diger tedavilerle birlikte yiirtitiilir. Cocuk ile iyi
bir iletisim kurmak, cocuga destekleyici olmak, ¢ocugun giivenini kazanmak ve ona umut
vermek c¢ok oOnemlidir. Cocugun bu tedaviye pozitif katilimci oldugunu hissettirmek
gerekir (Caldwell PHY,2013).

2.2.6.2 Farmakolojik Tedavi Yontemleri

2.2.6.2.1 Desmopressin

Desmopressin, bir arjinin analogudur ve MNE tedavisinde sik kullanilan bir ajandir.
MNE’li ¢ocuklarin biiyikk ¢ogunlugunda, vazopressinin sirkadyen ritminin bozulmasi
nedeniyle nokturnal politiri gorilmektedir (RittigS,2008). Desmopressin  MNE’li
cocuklarda alarm tedavisinden sonra ikinci secenektir (Desphande AV,2012). Tauris ve
arkadaglarinin yaptig1 bir ¢alismada MNE’li ¢ocuklarda gece idrar ¢ikisi ile mesane
kapasitesi arasindaki dengenin Onemi vurgulanmaktadir. Bu c¢alismada desmopressin
tedavisi alan cocuklarla tedavi almayan ¢ocuklar kiyaslanmis ve tedavi alan ¢ocuklarin
kuru gegirdikleri gecede idrar iretiminin, altlarimi 1slattiklart gecede tedavi almayan
¢ocuklara gore daha az oldugu saptanmistir (Tauris LH,2012).

Ani ve uygunsuz sekilde desmopressin tedavisinin kesilmesi eniirezisin tekrarlama riskini
artirmaktadir (Hjalmas K,2004). Planli bir sekilde tedavinin kesilmesi durumlarinda
tekrarlama orani daha diisiiktiir (Gokce M1,2014). Her ne kadar bazi ¢alismalarda tedavinin
basar1 oran1 %50-90 gibi yiiksek saptansa da tedaviye cevap orani %60-70 seklindedir
(Kahan E,1998). Bradbury ve arkadaslari yaptigi bir ¢alismada oksibutinin tedavisinin
desmopressine eklendiginde sadece tedavinin basari oranini artirmadigini, aynt zamanda
enilirezisin tekrarlama oranmi azalttigini rapor etmislerdir (Robson WLM,2007).
Desmopresinin tablet ve nazal sprey formatlar1 vardir ve ilk doz alindiktan sonra etkisi 12
saatte sonlanir. Onemli yan etkileri icinde bas agrisi, nazal konjesyon, burun kanamasi,
kramp seklinde karin agrisi, su entoksikasyonu, alerjik reaksiyonlar, hiponatremi,

anoreksia, bulanti, agizda kotii tat hissi ve gérme problemleri vardir.
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2.2.6.2.2 Imipiramin ve Diger Trisiklik Antidepresan flaclar

Trisiklik ilaglar sinaptik alfa reseptorlerinden serotonin ve néradrenalin geri alimini inhibe
ederek, santral sinir sistemine etki etmektedir. Beynin uyku merkezi tizerine etki
gostermekle beraber bu ilaglarin antikolinerjik, antispazmodik ve lokal anestezik etkileri de
vardir (Glanezer CM,2003).

Tedavide en sik kullanilan trisiklik antidepresan imipiramindir. Imipiramin %350 oraninda
etkilidir ve relaps oran1 yliksektir. Klinik cevabi serum seviyeleri ile dogru orantilidir buna
ragmen serum seviyesinin 6l¢iilmesinin herhangi bir klinik 6nemi olmadigi rapor edilmistir
(Arda E,2016). imipiramin, yiiksek dozlarda kardiyotoksiktir ve kardiyotoksisiteye bagl
oliimlerin oldugu rapor edilmistir. Bu nedenle imipiramin eniirezis tedavisinde ilk tercih
olmamalidir (Glanezer CM,2003). Dozu 6 yas altindaki ¢ocuklarda 25 mg, 11 yasin

tizerindeki ¢ocuklarda ise 50-75 mg olabilir. Uyumadan 1 saat 6nce agizdan alinir.

2.2.6.2.3 Oksibutinin ve Diger Antikolinerjik flaclar

Antikolinerjik tedavi istemsiz detrusor kas kasilmalarini engellemeyi amaglar.
Antikolinerjik ilaglar altina kagirma istegini Onemli Olglide azaltir; hatta tamamen
iyilestirebilir ve tamamen iyilesme elde edildikten 6 ay sonra tedavi kesilebilinir.
Oksibutinin, kiiciik mesane kapasitesi olan ve asir1 aktif mesaneye sahip ¢ocuklarda en sik
kullanilan antikolinerjik ajandir (Desphande AV,2012). Literatiirde oksibutininin etkinligi
%47-71 arasinda rapor edilmekte ve hatta desmopressin ile beraber kullaniminda bu oran
daha da artmaktadir. Son yapilan bir ¢alismada oksibutinin, desmopressin, imipiramin
ilaglarinin tedaviye cevap ve eniirezisin bu tedaviler sonrasi tekrarlama oranlari rapor
edilmistir. Sirasiyla tedaviye cevap %71, %63.3, %61.3 seklinde; relaps orani ise sirastyla
%31.8, %57.9, %63.2 seklindedir (Seyfashemi M,2015). Oksibutinin yan etkileri arasinda
agiz kurulugu, bas agrisi, bulanti, kusma, tagikardi, bulanik gérme yer alir. Cocuklarin
oksibutinini tolere etme oranlar1 diistiktiir; bu nedenle yerine daha az yan etkisi olan ve
Oksibutininle kiyaslandiginda mesaneye daha spesifik olan Tolretodin kullanilabilinir
(Bolduc S,2003).

2.2.6.2.4 Eniirezis Tedavisinde Kullanilan Diger ilaclar

Her ne kadar bir¢ok ila¢ ve onlarin kombinasyonlar1 nokturnal eniirezis tedavisinde

kullanilsa da sadece birkag ilacin etkili oldugu gosterilmistir.
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Plasebo ile kiyaslandiklarinda daha iyi etkileri oldugu gosterilmesine ragmen; indometazin,
diklofenak, diazepam ve atomeksitin yan etkilerinden ve yeterli sayida, kalitede ¢alisma
olmadigindan dolay1 ¢ok nadir kullanilmaktadirlar (Arda E,2016).

2.2.6.2.5 Kombine Tedavi

Bu tedavi sekli tek ilaca diren¢ gosteren vakalarda uygulanmalidir. Bu yaklasimin daha
etkili oldugu gorilmiis ve gece altina kacirmasi sik olan davranis problemleri olan
cocuklarda daha yiiksek oranda basar1 saptanmistir (Van Kampen M,2004).

Sadece birkag ilacin kombinasyonu sistematik olarak ¢alisiimistir. Ornegin bir ¢alismada
desmopressin ve alarm tedavisi beraber kullanilmis ve desmopressinin ¢ocuklart alarm
tedavisi i¢in daha kolay motive ettigi goriilmustiir (Anja Leebeek,2001). Desmopressine
yanit vermeyen hastalarin neredeyse yarisi tedaviye tolretodin (gece yatmadan dnce 4mg
seklinde) eklendiginde fayda gormektedirler. Simirli sayida ¢alisma, psodoefedrin
tedavisine 1buprofen ya da imipiramin eklendiginde faydali oldugunu rapor etmistir
(ZadehM,2011). Pelvik taban egzersizleri diger tedavi yontemleri ile birlikte
kullanildiginda tedavi yanitini degistirmemistir (Drew C,2014).

2.2.6.3 Transkutan Parasakral Eletriksel Sinir Uyaris1 (TCPSE)

Elektroterapi son zamanlarda ozellikle asir1 aktif mesane bulgusu olan cocuklarda
alternatif bir tedavi yontemi olarak rapor edilmektedir. TCPSE’nin semptomlar1 %63 ve
daha fazla oranda azalttigi gozlemlenmistir. Yapilan bir ¢alismada elektroterapi altindaki
Primer Mononokturnal Eniirezisli ¢ocuklarin tedaviye tam cevap verme orant %43,
parsiyel cevap verme orani ise %21 olarak rapor edilmistir (Lordelo P,2010). Baska bir
calismada ise biofeedback ya da baslangi¢ medikal tedavilerine direng gosteren olgularda
elektroterapinin, tedavinin 3 ay sonrasinda bakilan yanit oran1 %70.4 saptanmistir ve bu

grup hastalarda elektroterapinin yiiz giildiirticii oldugu vurgulanmistir (H.Tugtepe,2015).

2.2.6.4 Fonksiyonel Manyetik Rezonans (FMS)

Son yillarda fonksiyonel manyetik uyar1 asir1 aktif mesane tedavisinde daha ¢ok kullanilan

elektrik uyar1 tedavisine alternatif bir yontem olarak gelistirilmistir (But 1,2003). FMS
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girisimsel olmayan bir yontem olmasi ve az oranda yan etkiye sahip olmasi nedeniyle
cocuklarda alternatif bir yontem olarak rapor edilmektedir (Yamanishi T,2000).

Bu tedavi hakkinda baslangi¢c yorumlar gece idrar kagirmasi olan kiz ¢ocuklarinda yiiz
gildiiriicti etkiler dogurmasidir (But 1,2006). Baska bir ¢alismanin baslangi¢ verilerinde,
eniiretik cocuklarda kortikal uyarilma ve mesana disfonksiyonu arasinda dogru orantili bir
iliski saptanmistir. Bu bulgular beyin sap1 disfonksiyonu ile mesane disfonksiyonu
arasinda bir baglanti oldugunu gostermektedir. Bu bulgularin yerine degisen mesane
fonksiyonu ve buna uyan beyin sap1 cevabi arasindaki baglantiyr degerlendirmek igin
hayvan modelleri gelistirilmistir. Mesane dolumu sirasinda, ventrolateral periakuaduktal
alan mesane disfonksiyonuna cevaben deaktive olur ve bu islemin disfonksiyonunun geri
dontisiimlii olmasinda 6nemli oldugu diistiniilmiistiir (Arda E,2016).

Bagka bir calismada MNE’li cocuklarda tedavi direncinin en Onemli patofizyolojik
nedeninin diisiik mesane kapasitesi oldugu rapor edilmistir. Bu ¢alismada manyetik pelvik
taban stimulasyonunun tedaviye direngli olgularda akut inhibitér etkisinden dolay1
fonksiyonel mesane kapasitesini artirabildigi rapor edilmistir. Buna ragmen tedaviye
direngli MNE’li ¢cocuklarda uzun siirecek olan takip ve ¢alismalarin, bu cevabin kalic1 olup

olmayacagini tanimlamaya ihtiyaglar1 vardir (Kang SH,2007).

Diger Yontemler

Tamamlayic1 ve alternatif tibbin diinyanin belirli bolgelerinde yaygin olarak kullandigi
diger yontemler hipnoterapi ve akapunktur gibi tedavi yontemleridir. Buna ragmen bu
yontemleri destekleyen yeteri kadar veri yoktur. Bu yontemlerin giivenilirligini, etkisini

kanitlayan alt yapisi olan iyi ¢alismalar yoktur (Alparslan N,2012).

2.2.7 Prognoz

Entirezis, ¢ocuklarin ve ergenlerin iyi olma halini bozan bir durumdur ve gelecekteki
psikopatolojileri belirleyebilir. Buna dayanarak en etkili tedavi yontemleri kullanilmalidir
(Liu ve arkadaglar1 2000). Basarili bir tedavi kendine giivenin, benlik kavraminin,
amaglarin ve davraniglarin iyi yonde gelismesine katki saglar (Longstaffe ve arkadaslart
2000).

Dr Akashi ve arkadaslarinin yaptig1 bir calismada, uzun siiren tedaviler sonrasi eniirezisli

cocuklarin yaklasik %51.8°1 tedaviyi biraktiktan 3 ay sonra iyilesmektedir, % 26.8’inde
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tedavi altindayken tedavi baglangicina gore iigte biri oraninda altina islatma sikliginda
azalma vardir, % 16.5’inde tedavi altindayken tedavinin baslangicina gore iicte ikisi
oraninda altina 1slatmada azalma vardir, %6.4°1 ise tedaviye direngli olgulardir. Tedaviye
daha direngli vakalar sik yatak 1slatma durumu olan ¢ocuklar ve diurnal inkontinansi olan
¢ocuklardir (Kaneko 2012,Akash1 S,2007).

Eniirezisin tamamen iyilegsmeden, tedaviye direngli duruma kadar ¢ok farkli araliklarda
sonuglart vardir. Makati ve arkadaslarina gore eniiretik ¢ocuklarin yaklasik %1°1 eriskin
hayattada eniiretik kalabilmektedir. Ayn1 zamanda her yil, eniiretik ¢ocuklarin yaklagik
%15’1 tedavi almadan diizelmektedir. Altta yatan sebebi bulmak segilecek tedavi yontemi
ve prognoz agisindan bilgi verecektir.

Son caligmalar eniirezisin eriskin hayatta hala varligin1 siirdiiriilerbilirligine
yogunlagsmaktadir. Hirasing ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢aligmada 18-64 yas arasindaki
11.406 eriskinin eniirezis prevalansi %0.5°tir. Daha onceleri inanildig1 gibi eniirezis her
olguda kendiliginden diizelmiyor. Eniiretik ¢ocuklarin en az %5-10 kadari erigkin hayatta
da yatak 1slatmaya devam etmektedir. Bu da gosteremektedir ki eniirezis ya da inkontinans
yeterli tan1 yaklagimini almali ve gerekli goriilen olgular adolesan dénemden 6nce tedavi

edilmelidr.

2.3 Kalp Hiz1 Degiskenligi

Kalp hiz1 degiskenligi (KHD), kalp hizindaki degisimlerin 6l¢iimii ve karakterizasyonunu
ifade eder. Hastaliklar ve agri durumlari kalp hizini etkiler ve bdylelikle kalp hizi
degiskenligi aralig1 ve yolagi saglamlik durumu ve hastaliin tipi ile ilgili 6nemli bilgiye
sahiptir. Bu parametrenin yolagi ve yayilimini kapsayan ozelliklere dayali yapilan
siiflama agrinin ve hastalik durumunun siddeti ve tipi hakkinda fikir edinmemizi saglar.

Kalp hiz1 degiskenligi otonomik sinir sisteminin (OSS) durumunu anlamak igin faydali bir
isarettir. KHD, kalp atimi araligindaki degiskenlikleri ve buna dayanarak ani kalp
atimlarindaki degisiklikleri ifade eder. Kalp atimindaki normal degisiklik kalbin otonomik
sistem diizenlemesine ve dolasim sistemine bagl gerceklesmektedir (Mika P,2014).
Otonomik sinir sisteminin dallar1 olan sempatik sinir sistemi (SSS) ve parasempatik sinir
sistemi (PSS) arasindaki denge aktivitesi kalp hizin1 kontrol etmektedir. Artmis SSS veya
azalmis PSS kardiyak aktivitenin hizlanmasi1 bunun tam tersi azalmis SSS aktivitesi veya

artmigs PSS aktivitesi kalp hizinin yavaglamasi ile sonuglanmaktadir. Kalp hizindaki
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degiskenligin derecesi sinir sisteminin kalp hizi ve kalbin cevap verebilme kabiliyeti

tizerindeki rolii hakkinda bilgi saglar.

Tablo 2.5. Zaman ile ilgili Kalp Hiz1 Degiskenligi Parametreleri

Degisken Birim Tanim

Drt-NN ms Iki QF.S segmenti arasmdaki mesafe (ortalama siklus
uzunlugu}.

SDNN ms Inceleme bovunca tim NN intervallerinin standart sapmasi.

SDININA ms Her > dk'lik kawvitta biitiin NN intervallerinin standart

sapmalarmin ortalamasi.

SDANN ms Her 5 dk'lik kawitta ortalama NI intervalinin standart
sapmasi
EMESD ms Tim kavitta ardisik NIV intervalleri farkliliklarmin

karelerinin toplammm karalk&kii

olNNs=g Lo Aralarmda 50 ms’den fazla fark olan komsu NN interval
savismm, toplam NN intervali savisima orani

Alint1: Martial Massin, 1999

KHD analizinde iki ana yaklasim vardir: Birincisi zaman alani analizi normal-normal
araligin standart deviasyonu gibi (SDNN: Standart deviation of normal to normal intervals)
digeri ise siklik alani analizidir, gli¢ spektrum siddeti gibi (PSD: power spectral density)
Ikinci yaklagim yiiksek frekans (HF, parasempetik aktivite), diisiik frekans (LF, sempatik
aktivite) ve toplam gili¢ (sempatik ve parsempatik arasindaki oran) degerlerini
saglamaktadir. Zaman analizi ve frekans analizi ile ilgili olan kalp hiz1 degisikligi sirasiyla
tablo 2.5 ve tablo 2.6°da belirtilmistir. Spektral analiz, KHD sinyal analizinde kullanilan en
popiiler lineer tekniktir (J.Koenig,2013,KC Chua,2008). Yiiksek frekans bandindaki
spektral giic (HF: 0.15- 0.5Hz) solunumsal siniis aritmilerini ve boylelikle kardiyak vagal
aktiviteyi temsil eder. Diisiik frekans (LF: 0.04-0.15Hz) giicli baroreseptor kontrolii ile
iligkilidir ve hem vagal hem de sempatik sistem ile kontrol edilir. Kan basincindaki ani
yiikselmeler arteryel baroreseptorleri aktive eder. Buna cevap olarak nukleus traktus
solitaris parasempatik sinir sistemini aktive eder, sempatik sinir sistemini ise inhibe eder
(Barorefleks arki), boylelikle kan basinct normal araligin1 korur. Barorefleks duyarlilig

hipoaljezi ile iliskili hipertansiyonda 6nemli bir yere sahiptir, bu duyarlilik KHD nin diisiik
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frekansina baghdir (J.Koenig,2013). Cok diisikk frekans (VLF: 0.0033-0.04Hz) giicii

termoregulatuvar, vaskiiler mekanizmalar ve renin anjiotensin sistemi ile iliskili

bulunmustur (KC Chua ve ark.).

Ayrintil1 olarak bakilacak olursa zaman alani analizinde normal normal ortalamasi (NN),

NNS50 sayimi, daha 6ncede bahsedildigi gibi tiim normal araliklarin standart deviasyonu

(SDNN) ve RMSSD’dir. Baz1 otorlere gore yaygin kullanilan parametreler diginda bazi

Ol¢timler vardir; 6rnegin diisiik frekansin bilesen degiskeninin katsayis1 (CCV- LF, the

cooefficieent of LF component variance ) ve yiiksek frekansin bilesen degiskenin katsayisi
(CCV- HF), Nukleus Ambigustan gelen kardiyak vagal kontrol (CVCNA) ya da kardiyak
sempatik indeks (Paine ve ark,2009). CCV- HF ve CCV- LF diisiik veya yiiksek frekansin

karekokiiniin, sirasiyla normal araliga ( mean —NN) boliinmesinin ortalamasidir (Terkelsen

ve arkadaslar1 ,2004 ; Bendixen ve arkadaslar1 ,2012).

Tablo 2.6 . Frekans ile ilgili kalp hiz1 degisiklikleri

Degisken Birim Tamm
Toplam Giig ms? Kalp siiresi gii¢ araligindaki 0.4 Hz. ye varan enerji
Ultra diisiik ms? Kalp siiresi gii¢ araligindaki 0.0033 Hz ye varan enerji Hz.
frekans giicii
(ULF)
Cok diisiik ms? Kalp siiresi gii¢ araligindaki 0.0033 ve 0.04 Hz arasindaki enerji
frekans giicii
(VLF)
Diisiik ms? Kalp siiresi gii¢ araligindaki 0.04 ve 0.15 Hz arasindaki enerji.
frekans giicii
(LF)
Yiiksek ms? Kalp siiresi gii¢ araligindaki 0.15 ve 0.4 Hz arasindaki enerji .
frekans
glicii(HF)
LF/HF ratio Yok Diisiik frekansin yiiksek frekansa orani
Beta yok Giig¢ logaritmasinin, siklik logaritmasina egimi (0.01 ile 0.0001 Hz arasinda )

Alint1: Martial Massin, 1999

31



KHD’nin yiiksek frekansini temsil eden CVCNA, MXedit adi verilen bir yazilim
programindan elde edilmistir. Bu program ilk olarak R-R serilerini tekrar 6rneklem
yaparak zaman bazli verilere gevirir, daha sonra diizlestirlmis sablon serileri iireten
hareketli polinom filtreleri uygular ve daha sonra bunu orijinal serilerden ¢ikarir. Dijital
bant gegiren filtreleri uygulamadan once degiskenleri 12-40 Hz’lik siklik bandindan
secerek almak igin kalan zaman serileri iiretir. Sonug olarak dogal logaritm r dalgasi
analizini 6lgmek i¢in bunu g¢evirir. Kardiyak sempatik indeks (CSI) yeni bir dlgtimdiir
(bagka bilesen olmada R-R araliklarinin oran1 ) ve CMet adi verilen bir yazilim programi
ile elde edilir. Ayrica HFWV, LFWV, LF/HFWV dalgacik katsayilar1 rapor edilmistir
(Chouchou F,2011). Bu katsayilar, sinyaller ve sinyal boyunca farkli seviyelerdeki segilmis
dalgaciklar arasindaki dogrusal oranin degerlendirilmesidir (Koenig ve arkadaglari).

Insan kardiyavaskiiler sistemi dogrusal degildir ve kalp, normal fizyolojik sartlar altinda
muntazam sekilde periyodik titresim veren bir alet degildir. Hem saglikli hem de hasta
kisilerde son zamanlarda yapilan KHD calismalari, ayrica dogrusal olmayan tekniklerin
onemine dikkat ¢ekmistir; ¢iinkii genellikle KHD analizinde kullanilan ikinci dereceden
moment istatistikleri ince ayrintilar1 saptamakta giiclilk c¢eker; fakat kalp hizi zaman
serisindeki onemli degisiklikleri saptar. KHD analizinde kullanilan bazi metodlar
tekrarlayici alan, Poincare alan ve entropi analizidir (Brennan M,2001). Aslinda dogrusal
olmayan yontemler son caligmalara gore liglincii yaklagimdir. Bu yontem hemodinami,
elektrofizyoloji ve insansal deigiskenlerin etkilesimi sonucunda gelismektedir ve bu
nedenle KHD analizinde kullanilmasi uygun goriilmektedir. Lineer yontemlerde hesaba
katilmayan, kalp hizi dinamiginin kendine &6zgii yonlerini Olgebilir ve tespit edebilir

(Chandran V,1993;KC Chua ve ark).

2.3.1 Kalp Hiz1 Degiskenliginin Klinik Ozellikleri

KHD, miyokard enfarktindan sonra mortalite riskinin belirlenmesinde 6nemli bir
faktordiir. Kleiger ve arkadaslarmin yaptigi bir c¢alismada SDNN’deki azalma;
mortalitenin, klinik ve demografik 0zelliklerden bagimsiz olarak ventrikiiler ektopik
atimlarla ve sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonundaki artis ile iligkili oldugu gosterilmistir.
Ay sonuglar ATRAMI (Autonomic Tone and Reflexes After Myocardial Infarction)
calismasinda da elde edilmistir (La Rovere ve ark,1998). Bu calismada 80 yas altinda
yaklagik 1800 kisi yer almis, bu kisiler stres testlerine ve egzersiz testlerine uygundur.

Parasematik ve sempatik sistem arasindaki denge bozuklugu gosterilmis ve azalmig KHD (
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SDNN< 70ms) seklinde bir sonug elde edilmistir. Azalmis sol ventrikiil fonksiyonu ve
saatteki ektopik atim sayisi gibi kesin risk faktorleri ile kiyaslandiginda yaklagik 3.2 gibi
relatif risk ile kardiyak mortalitenin 6nemli ve bagimsiz bir belirtecidir. Kardiyak nedenli
Oliimlerin yaris1 genellikle aritmi kaynakli ani 6limlerdir (SG Priori,2002). Azalmis sol
ventrikiil fonksiyonu ve azalmigs SDNN risk faktorleri bir araya geldiginde kardiyak
mortalite belirlemekteki 6nemi artmaktadir. Bu ¢alismada iyi degerlendirilmis otonomik
dengeye dayanarak SDNN>106 ms olan vakalar, diistik risk grubunda kabul edildi (La
Rovere, 2007).

Kalp hiz1 degiskenliginin dalga parametreleri ile ilgili degisik ¢alismalar yapilmistir. Orta
agirlikta ve ciddi kalp yetmezligi aralifinda olan kisileri iceren bir calismada azalmis
diisiik frekans degeri ani Olim riskini belirlemede Onemli kabul edilmistir.
Ekokardiyografi, kan testleri, egzersiz, sag kalp katerizisayonu gibi diger degiskenlerden
bagimsiz bir parameterdir. Ozellikle diisiik frekans giicii ile sik ventrikiiler erken atim
kontraksiyonlari karsilastirildiginda iki popiilasyonun 3 yillik ani 6liim riskleri birbirinden
cok farklidir (%23 ve % 3 seklinde). Bu nedenle otonomik degiskenlerin, hastalara
uygulanacak olan agresif tedavi stratejilerinden az m1 ya da ¢ok mu fayda goreceklerini
tanimlayan krtiterlerde 6nemli rolii vardir (Pinna GD,2003).

Son caligmalarda dogrusal olmayan kalp hiz1 degiskenligi indeksleri, geleneksel dogrusal
indekslerle kiyaslandiginda daha ¢ok prognostik degere sahip oldugu goriilmiistiir.
Kardiyak hastalig1 olanlarda 6zellikle gecirilmis miyokard infarktiisii olanlarda basarili bir
sekilde bu yontemler test edilmistir. Bu umut verici sonuglara ragmen; dogrusal olmayan
indekslerle ilgili ¢cok az kanit bir¢ok arastirmact ve klinisyene ulagsmistir. Buna ragmen
dogrusal olmayan indekslerin hastalara tan1 koymada ve hastalarin tedavi basarisini
etkilemede faydali araglar oldugu akilda tutulmahidir (Bigger JT,1996).

Diyabetik hastalarda kalp hiz1 degiskenligi azalmis tespit edilmistir. Bu durum diyabet
mellitusda otonomik sinir sistemi regiilasyonunda bozukluk oldugunu gostermektedir.
Kardiyak otonomik noéropatinin erken degerlendirilmesi hastalarin risk grubunu
belirlemekte ve boylelikle diyabetik hastalarda ani 6liim oranini azaltan erken tedavi
secimlerini baslatacaktir. Yine yapilan son galismalarda azalmis kalp hizi degiskenligi
kompleks bdlgesel agr1 sendromu olan hastalarda saptanmstir ( Terkelsen ve ark). Ornegin
fibromiyalji, kronik boyun agrisi, irritabl bagirsak sendromu ve basagrisi gibi (Mork ve
ark). Boylelikle kalp hiz1 degiskenligi ile ilgkili hastaliklarda potansiyel bir biyomarkirdir

(Lerme ve ark).
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Yapilan baz1 ¢alismalarda depresif hastalarin saglikli kontrollere kiyasla daha diisiik
yiiksek frekans gliciine sahip oldugu goriildii. Bununla uyumlu olarak daha 6nce yapilan
calismalarda depresif hastalarda azalmis parasempatik aktiviteden bahsedilmekteydi.
Major depresif hastalarda daha yiiksek diisiik frekans ve LF/HF oran1 saptanmaktadir. Bu
bulgular sunu gostermektedir ki depresyonu olan hastada sempatik ve parasempatik sistem
arasinda koordinasyon bozuklugu mevcut ve bu degiskenler depresyonda azalmis
parasempatik aktivite i¢in dnemli isaretlerdir. Hastalarin depresyon siddeti arttik¢a, LF/HF
orant da artmaktadir yani LF/HF orani ile depresyonun siddeti arasinda dogru bir oranti
vardir (Akar ve ark,2016).

Son c¢aligmalarda kisilik ozellikleri ve kalp hizi degiskenligi arasinda baglanti
saptanmigtir. Ornegin anksiyete bozukluklari ve nérotizm ile yiiksek frekans arasinda ters
orantili bir iliski saptanirken diger ¢alismalarda ise bu bilginin aksi veriler elde edilmistir
(W Huang ve arkadaslar1). Yine kronik yorgunluk sendromunda yapilan ¢alismalarda daha
diisiik yiiksek frekans( HF) degerleri saptanmistir. Hipotez olarak yorgunluk ayni1 zamanda
dolasim sisteminin iyi calismamasi halinde ortaya ¢ikan bir durumdur.

Yine kalp hizi degiskenligi parametrelerinde cinsiyetle farklilik gosteren bazi durumlar
tespit edilmistir. Orta yash erkeklerde, orta yash kadinlara kiyasla daha yiiksek LF yiizdesi
ve daha diisiik HF yiizdesi saptanmistir. Bu da gostermektedir ki erkeklerde sempatik
sistem baskinligi, kadinlarda ise vagal uyari sistemi baskinligt mevcuttur. Bu durum
erkeklerde kardiyovaskuler hastalik riskinin fazla olma durumunu agikliyor ve otonomik
dengenin cinsiyet hormonlarindan etkilendigini géstermektedir (W Huanag ve ark.).

M.Azam ve arkadaslarinin yaptig1 bir calismada tansiyon tipi bas agrisi olan hastalarda ve
migren ataklarinda azalmis kalp hizi degiskenligi yani sempatik aktivite baskinlig
saptanmigtir. Boylelikle migren atak ve tansiyon tipi basagrisi tedavisinde tedavi hedefleri

parasempatik sistem tizerine yogunlagmistir (M .Azam ark , 2016).

3. GEREC VE YONTEM

Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Etik Kurul onay: ve tiim hastalarin
ebeveynlerinden yazili bilgilendirilmis onam alindiktan sonra, idrar inkontinansi nedeniyle
Cocuk Nefroloji, Cocuk Uroloji polikliniklerine Subat-Temmuz 2016 tarihleri arasinda
bagvuran ve ilgili boliimler tarafindan takibe alinan ve davranmigsal ya da medikal tedavi
baslanan 5- 17 yas aras1 37 hasta calismaya dahil edildi. Uriner sistem yapisal anomalisi,

tiriner sistem enfeksiyonu, spinal kord anomalisi, yaygin gelisim bozuklugu, kalp kapak

34



hastaligi, perikardiyal veya miyokardiyal kalp hastaligi, konjenital kalp hastaligi, ritm ve
ileti bozuklugu olanlar, anti aritmik ilag alanlar, sempatik- parasempatik sinir sistemi
aktivitesini, kalp hiz1 ve /veya QT araligini etkiledigi bilinen ila¢ kullanan hastalar ¢alisma
dis1 birakildi. Ayrica diger sistemik hastalig1 (kardiyovaskiiler sistem, hepatorenal sistem,
endokrin sistem vb.) olan ve elektrolit bozuklugu olan hastalar da ¢alisma dis1 birakildi.
Idrar kagirma sikayeti olmayan; fakat herhangibir kardiyak semptom ile Cocuk Kardiyoloji
Poliklinigine bagvuran 5-17 yas arasindaki kardiyovaskiiler hastalik tespit edilmeyen (eko
normal), ek sistemik hastaligi olmayan, antiaritmik ya da parasempatik-sempatik aktiviteyi
etkiledigi bilinen ilag kullanmayan 41 hasta kontrol grubu olarak ¢alismaya dahil edildi.
Idrar inkontinansi nedeniyle ilgili boliimlerce takip altina alinan hastalara &zellikle
medikal tedavi baslanmadan 6nce EKG ve 24 saatlik Holter EKG ¢ekildi ve hastalara
takiplerinin 3. ayinda tekrar 24 saatlik Holter EKG ¢ekildi. Calisma grubunu olusturan
¢ocuklarin, Nihon Kohden Cardiofax (Japonya) cihazi ile istirahat halindeyken, 25 mm/sn
hiz ve 10mm/mV voltajda standart 12 derivasyonlu elektrokardiyografileri c¢ekildi.
Elektrokardiyogram ftizerinde elle kalp hizi, ritmi, PR mesafesi, QTc intervali 6l¢iildi ve
kayit alindi. QTc intervali hesaplanmasinda Bazzet’s formiili (QTc = QT / VRR)
kullanildi. QT intervali, QRS kompleksinin basindan T dalgasinin bitimine kadar olan
mesafe olarak kabul edildi. 24 saatlik Holter EKG &lgtimleri DNS9800 (Almanya) cihazi
ile yapild1. 1. ve 2. degerlendirmede minimum HR, maximum HR, average HR, SDNN24
index, SDANN index, SDNN index, rMSSD index, pNN50, Spectral Power 24 index, Very
Low Frequency index (VLF), Low Frequency index (LF), High Frequency index (HF),
sempatik index, parasempatik index, sempatik ve parasempatik oran index, LF/HF, Uyku
Power, Uyku LF, Uyku VLF, Uyku HF, Uyku rMSSD, Uyku pNN50, Uyku SDNN,
Uyanik Power, Uyamik HF, Uyamik VLF, Uyanik LF, Uyamk rMSSD, Uyanik pNN50,
Uyanik SDNN olgtimleri yapildi ve kayit alindi. Kontrol hasta grubunda da EKG de ve 24
saatlik Holter EKG de ayn1 parametreler kayit altina alind.

Ayrica tim hastalarin demografik verileri anamnez yolu ile hasta kartlarina ve kontrol

hasta grubunun demografik verileri ise hasta dosyalarindan kaydedildi.

Istatistiksel Analiz

Hastalardan toplanan bilgiler MS Office Excel programina girilerek veri kiimesi
olusturuldu. Calismanin istatiksel analizi i¢in SPPS 19.0 (IBM Inc., ILc, Chicago, USA)

programi kullanildi. Tim degiskenlerin tanimlayict Olgiileri hesaplandi. Kategorik
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degiskenler frekans ve yiizde orani; sayisal degiskenler ise ortalama+SS seklinde tablolar
yardimiyla sunuldu. Siirekli sayisal degiskenlere iliskin normallik testi Kolmogorov-
Smirnov analizi ile test edildi. Gozlem sayisinin yeterli oldugu ve 6l¢iim degiskenlerinin
normal dagilmas1 neticesinde grup Kkarsilastirmalar1 i¢in parametrik yOntemlerin
kullanilmasina karar verildi. Bagimsiz iki grup karsilastirmasi i¢in Student t-testi, ¢oklu
grup karsilastirmalari igin Tek Yonlii Varyans Analizi kullanildi. Ikili karsilastirmalar i¢in
Tukey HSD testi tercih edildi. Anlamli bulunan ikili karsilastirma sonuglari tablo igerisinde
iistel kiiciik harfler kullanilarak belirtildi. Islem &ncesi ve sonrasi yapilan &lgiimler,
eslestirilmis 0rneklem t-testi ile gerceklestirildi. Kategorik degiskenler arasindaki iliskinin
belirlenmesi amaciyla Monte Carlo diizeltmeli Ki-kare analiz yontemi kullanildi. Anlaml
bulunan sonuglar ilgili grafikler yardimiyla gorsellestirildi. Calismanin tamaminda tip-I

hata degeri %5 aliarak p<0,05 degeri istatistiksel olarak anlaml1 kabul edildi.

4. BULGULAR

DEMOGRAFIK ve KLINIiK OZELLIKLER

Calismaya toplam 78 hasta dahil edildi. Bunlarin yaridan biraz fazlasi (9%52,6; n=41)
kontrol grubu olarak belirlendi. Vaka grubunda 37 hasta ¢ocuk vardi (Grafik 4.1). Yas
ortalamas1 yaklasik 10 yil olurken agirlik ortalamasi 39,47+20,62 kg idi. Boy uzunlugu
ortalamasi 140,21+20,40 cm ve VKI ortalama degeri 18,68+4,95 kg/m2 olarak hesaplandi.
Calismaya alinan hastalarin %52,6’s1 (n=41) erkek, daha az oranda ise (%47,4; n=37) kiz
hasta vardi (Grafik 4.2). Hastalarin agirlik ve boy uzunlugu persentilleri incelendi. Agirlig:
normal olan %83,3 (n=64) hasta vardi1 (Grafik 4.3), agirlig1 3-10.persentil araliginda olan
%10,3 (n=8) hasta varken, 90.persentil {izerinde agirlig1 fazla olan %6,4 (n=>5) hasta vardi.
Boy uzunlugu persentilleri igerisinde normal olanlarin oran1 %93,6 (n=73) iken boyu 90
persentilin {izerinde olan 2, boyu 3-10 persentil araliginda olan 3 hasta vardi (Grafik 4.4).
Vaka grubunda en yiiksek sikayet orani (%78,3; n=29) gece idrar kagirmaya aitti. Hem
gece hem de giindiiz idrar kagirma 6 vakada varken (%16,2) giindiiz idrar kagirma yalnizca
2 hastada (%5.4) vardi (Grafik 4.5). Vaka grubunda desmopressin (%32,4) ve oksibutinin
(%29,7) tedavisi alan hastalarin oranlari birbirine yakindi. Trisiklik ve ikili (desmopressin
+ oksibutinin) tedavisi alan hastalar ise 4 (%10) ve 3 (%8,1) vaka ile diisiik oranlara sahipti
(Grafik 4.6). Tedavi alan hastalarin tedaviye olumlu yanit verenlerin oran1 %37,8 (n=14)

ve sikayette azalma olarak yanit verenlerin orani ise oldukc¢a yiiksekti (%51,4). Tedaviye
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yanit vermeyen hastalarin orant %10,8 (n=4) idi (Grafik 4.7). Vakalarin yaridan fazlasi
diizenli ilag aliyordu (%51,4; n=19). Diizenli ila¢ kullanmayanlarin orani ise %48,6 idi.
Vaka grubunun yaklasik tigte biri 1 haftadan az ve 1 hafta -1 ay seklinde tedavi siiresine
sahipti. %21,6 oraninda 1-2 ay tedavi siiresi ve %40,4 oraninda ise 3 aylik normal tedavi
stiresine sahip hasta vardi (Grafik 4.8). Vakalarin biiyiik kisminda (%70,3; n=26) hastalik
sikligr haftada her giin seklindeydi. Siklig1 diizensiz olan yalmizca 2 vaka vardi. Ek
hastalig1 olan yalnmizca bir ¢ocuk vardi. EKG sonuglarina gore hastalarin genelinde OTc
stiresi ortalamasi 408,07+£35,58 ms ve PR ortalamas1 126,02+22,58 ms hesaplandi. Buna
gore hiz degeri 90,84+11,82 /dk olarak bulundu (Tablo 4.1).

Tablo 4.1 Calismaya alinan hastalara ait demografik ve klinik ozellikler

Ortalama=SS Ortalama£SS
Yas yil 10,36£3,53 QTc ms 408,07+35,58
Agirhik kg 39,47+20,62 PR ms 126,02+22,58
Boy uzunlugu cm 140,21+20,40 HIZ mm/sn  90,84+11,82
VKI kg/m? 18,68+4,95
Kategori N (%) Kategori N (%)
Grup Kontrol 41 (52,6) Tedaviye Yok 4(10,8)
yanit
Vaka 37 (47,4) Sikayette 19 (51,4)
azalma
Cinsiyet Erkek 41 (52,6) Var 14 (37,8)
Kadin 37 (47,4) Diizenli ilag Evet 19 (51,4)
alimi
AgirlikPersentil 3-10p 8(10,3) Hayir 18 (48,6)
Normal 64 (83,3) Tedavi siiresi 1hftdan 6 (16,2)
az
90p ve iizeri 5 (6,4) 1hft-1ay 8 (21,6)
Boy Persentil 3-10p 3(3,9) 1-2ay 8(21,6)
Normal 73 (93,6) 3ay 15 (40,4)
90pve iizeri 2 (2,6) fag Var 6 (16,2)
degisiklik
Sikayet Yok 41 (52,6) Yok 31(83,8)
Gece idrar 29 (37,2) Siklik Diizensiz 2 (5,4)
kacirma
Giindiiz idrar 2 (2,6) Haftada3- 9 (24,3)
kacirma 4giin
Gece+giindiiz 6 (7,7) Haftada 26 (70,3)
idrar kagirma hergtin
Tedavi Takip 48 (61,5) Ek hastalik Var 1(1,3)
Desmopressin 12 (15,4) Yok 77 (98,7)
Oksibutinin 11 (14,1)
Trisiklik 4 (5,1)
3(3,8)
Ikili
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u Kontrol = Vaka

Grafik 4.1 Calismaya alinan hastalarin vaka-kontrol grup oranlari

® Erkek = Kiz

Grafik 4.2 Calismaya alinan olgularin cinsiyet oranlari

38




20
18
16

19
14
14
12 10
10 3 I
3, 0. 25 50,
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2,3%

= Sikayet Yok = Gece idrar Kagirma

= Giindiiz idrar Kacirma = Gece Giindiiz idrar Kagirma

Grafik 4.5 Vaka grubuna ait sikayet oranlari

4,5% 3;4%

» TAKIP = MINIRIN = UROPAN = TRISIKLIK = iKiLi

Grafik 4.6 Vaka grubuna ait tedavi tiirler

40



" YOK = AZ = VAR

Grafik 4.7 Vaka grubunda tedaviye yanit oranlari

=" COKAZ = AZ = ORTA = NORMAL

Grafik 4.8 Vaka grubunda tedavi siiresi oranlari
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Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri vaka ve kontrol gruplari arasinda karsilagtirildu.

Gruplara gore frekans ve yiizde oranlari belirlendi. Cinsiyet dagilimi gruplar arasinda farkli

degildi. Kontrol grubunda kiz ¢ocuk orami yiliksek iken vaka grubunda erkeklerin orani

daha yiiksekti. Vaka grubunda agirlik persentilleri az ve normal kategorilerine sahipti.

97.persentilde vaka yoktu. Kontrol grubunda ise 5 hasta fazla agirliga sahipti. Boy

persentillerinde ise ayn1 sekilde vaka grubunda az ve normal kategorileri vardi. Ek hastalik

ise yalnizca vaka grubunda bir hastada goriildii. Tedavi tiirleri gruplar ile iliskiliydi

(p<0,001). Ciinkii kontrol grubunda tedavi uygulamasi olmadigindan gruplar dogal olarak

farkli bulundu. Diger klinik 6zellikler yalnizca vaka grubunda bulundugundan iligki diizeyi

hesaplanmadi (Tablo 4.2).

Tablo 4.2 Kontrol-vaka gruplari ile kategorik degiskenler arasindaki iliski

Grup Kontrol Vaka
N (%) N (%) P
Cinsiyet Erkek 19 (46,3) 22 (59,5) 0,250
Kiz 22 (53,7) 15 (40,5)
Agirlik persentil Az 6 (15) 2(5,4) 0,697
Normal 29 (72,5) 35 (94,5)
Fazla 5 (12,5) 0(0)
Boy persentil Az 2(4,9 1(2,7) 0,147
Normal 37 (90,2) 36 (97,3)
Fazla 2 (4,9 0(0)
Ek hastalik Var 0 (0) 1(2,7) 0,292
Yok 41 (100) 36 (97,3)
Tedavi Takip 41 (100) 7 (18,9) <0,001*
Desmopressin - 0 12 (32,4)
Oksibutinin 0 11 (29,7)
Trisiklik 0 4 (10,8)
Ikili 0 3(8,1)
Tedaviye yanit Yok 4 (10,8)
Az 19 (51,4)
Var 14 (37,8)
Diizenli ilag
alimi Evet 19 (51,4)
Haywr 18 (48,6)
Tedavi siiresi 1hftdan az 6 (16,2)
1hft-1ay 8 (21,6)
1-2ay 8 (21,6)
3ay 15 (40,5)
lag degisikligi Var 6 (16,2)
Yok 31 (83,8)
Siklik Diizensiz 2(5,4)
Haftada 3-4giin 9(24,3)
Her giin 26 (70,3)
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Hastalara ait demografik ve klinik 6zellikler ile sikayet gruplari arasindaki dagilimlar ve

iliski incelendi (Tablo 4.2). Demografik o6zellikler iliskili bulunmadi. Tedavi tiirleri

(p<0,001) ve diizenli ila¢ alim1 (p=0,037) sikayet gruplarina gére farkli bulundu. Gece

idrar kaciran hastalarda her tedavi tiiriinden olmasma ragmen gilindiiz idrar kagiran

hastalarda yalnizca iiropan tedavisi uygulanmaktaydi. Gece ve giindliz idrar kacirma

sorunu olan hastalarda ise biiyiikk oranda oksibutinin, yalnizca bir hastada desmopressin

kullanildig1 goriildii.

Tablo 4.2 Sikayetler ile demografik/klinik 6zellikler arasindaki iliski

Sikayet Yok Gece Giindiiz Gecetgiindiiz
kacirma kacirma kacirma
N (%) N (%) N (%0) N (%) P
Cinsiyet Erkek 19 (46,3) 16 (55,2) 0 (0) 6 (100) 0,059
Kadin 22 (53,7) 13 (44,8) 2 (100) 0 (0)
Agirlik 0 0 0,291
persentil Az 6(15) 2 (6,9)
Normal 29 (62,5) 27 (93,1) 2 (100) 6 (100)
Fazla 5 (12,5) 0 0 0
Boy 0 1(16,7) 0,662
persentil Az 2(4,9 0
Normal 39 (91,2) 29 (100) 2 (100) 5(83,3)
Fazla 2 (4,9 0 0 0
Ek hastalik Var 0 1(3,4) 0 0 0,687
Yok 41 (100) 28 (96,6) 2 (100) 6 (100)
Tedavi Takip 41 (100) 7(24,1) 0 0 <0,001*
Desmopressin - 0 11 (37,9) 0 1(16,7)
Oksibutinin 0 5(17,2) 2 (100) 4 (66,7)
Trisiklik 0 4 (13,8) 0 0
Ikili 0 2(6,9) 0 1(16,7)
Tedaviye 0 0,792
yanit Yok 4 (13,8) 0
Az 13 (44,8) 1 (50) 5(83,3)
Var 12 (41,4) 1 (50) 1(16,7)
Diizenli ilag 0,037*
alimi Evet 12 (41,4) 2 (100) 5 (83,3)
Haywr 17 (58,6) 0 1(16,7)
Tedavi 0 0
stiresi Cok az 6 (20,7)
Az 7(24,1) 0 1(16,7) 0,085
Orta 6 (20,7) 1 (50) 1(16,7)
Normal 10 (34,5) 1 (50) 4 (66,7)
lag 1 (50) 1(16,7) 0,668
degisikligi Var 4 (13,8)
Yok 25 (86,2) 1 (50) 5 (83,3)
Siklik Diizensiz 13,4) 0 1(16,7) 0,436
Orta 7(34,1) 1 (50) 1(16,7)
Cok 21 (72,4) 1 (50) 4 (66,7)
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Hastalara ait klinik ozelliklerin cinsiyet ile iliskileri incelendi. Buna gore cinsiyet

ayriminda frekanslar olusturuldu (Tablo 4.3). Cinsiyet ile sikayet arasinda anlamliliga

yakin iliski diizeyi vardi (p=0,059). Kiz ¢ocuklarinda oranlar daha yiiksekti. Tedavi

tirlerinde oranlar birbirine yakindi. Takip edilen hastalar ve TCA kullanan hasta oranlari

kizlarda yiiksek iken, iropan ve minirin kullanim orani1 erkeklerde daha yiiksekti. Tedaviye

yanit kiz ¢ocuklarda biraz daha yiiksek oranlara sahipti. Diizenli ila¢ alim1 ve tedavi

stiresinin kisa olmasi erkek ¢ocuklarda daha yiiksekti. Hastalik siklig1 ise erkek hastalarda

daha yiiksek orana sahipti.

Tablo 4.3 Cinsiyet ile demografik/klinik 6zellikler arasindaki iliski

Cinsiyet Erkek Kiz
N (%) N (%) P
Sikayet Yok 19 (46,3) 22 (59,5) 0,059
Gece idrar kacurma 16 (39) 13 (35,1)
Giindiiz idrar kacirma 0 2(5,4)
Gece+giindiiz kagirma 6 (14,6) 0
Ek hastalik Var 0 1(2,7) 0,292
Yok 41 (100) 36 (97,3)
Tedavi Takip 24 (58,5) 24 (64,9) 0,478
Minirin 7 (17,1) 5(13,5)
Uropan 6 (14,6) 5(13,5)
Trisiklik 1 (2,4) 3(8,1)
Ikili 3 (7,3) 0
Tedaviye 0,318
yanit Yok 4(18,2) 0
Az 10 (45,5) 9 (60)
Var 8 (36,4) 6 (40)
Diizenli ilag 0,642
alimi Evet 12 (54,5) 7 (46,7)
Hayw 10 (45,5) 8 (53,3)
Tedavi siiresi lhftdanaz 3 (13,6) 3 (20) 0,380
1hft-lay 4 (18,2) 4 (26,7)
1-2ay 5(22,7) 3(20)
3ay 10 (45,5) 5(33,3)
Ilag 0,698
degisikligi Var 4(18,2) 2 (13,3)
Yok 18(81,8) 13 (86,7)
Siklik Diizensiz 1 (4,5) 1(6,7) 0,324
3-4 giin/hft 4 (18,2) 5(33,3)
Her giin 17 (77,3) 9 (60)
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HOLTER EKG OLCUM VERILERI

Hastalara ait Holter EKG 06l¢iim sonuglar1 vaka ve kontrol grubu arasinda karsilastirildi
(Tablo 4.4). Bunlarin disinda EKG o6l¢timlerine iliskin higbir 6l¢iim sonucunda istatiksel
olarak anlamli fark tespit edilmedi. Holter EKG sonuglarmin biiyiik bir kismi vaka
grubunda daha diisiik degerler izlerken bazi Slglimler kontrol grubunda diisiik bulundu.

Vaka grubunda parasempatik ylizde daha fazla; fakat istatiksel olarak anlamli saptanmadi.

Tablo 4.4 Vaka-kontrol gruplar: ayriminda birinci EKG 6l¢iim sonuglari

Hasta gruplar Kontrol (n=41) Vaka (n=37)
Ortalama+SS P

minhrl atim/dk  51,41+6,82 53,24+7,37

maxhrl atim/dk  159,73+22.75 161,24+19,28 0,754
orthrl 86,27+10,5 89,354+9,01 0,170
sdnn241 131,71+40,46 124,03+32,92 0,359
sdanmdl 113,46+38,37 109,95+32,07 0,664
sdnmd1 66,05+20,02 122,3427,37 0,576
rmssd110 43,61+18,5 4327+14 0,928
pnn501 18,17+12,12 19,03+9,41 0,730
spectpow24h1 4440,17+2728,16 3997,99+1697,7 0,399
VLF1 2860,82+1999.8 2572,63+£1198 0,449
LF1 954,26+457,57 832,14+354,73 0,195
HF1 564,01+333,92 546,25+282,81 0,802
minspectpowhl 1742,53+1296,66 1435,29+797,71 0,217
maxspectpowhl 9372,85+5607,27 10198,26+6752,32 0,557
uyanikSDNN1 111,73+36,44 109,03+36,1 0,743
uyanikRMSSD1 38,02+16,42 37,59+12,65 0,898
uyamkPNN501 14,05+10,55 15,349,88 0,592
uyanikPOWER1 4109,87+2653,56 3694,65+1624,83 0,413
uyanikVLF1 2724,7+2059,49 2470,22+1159 0,510
uykuSDNN1 109,07+40,84 113,92+55,42 0,659
uykuRMSSD1 56,71+£26,62 64,35+55,64 0,434
uykuPNN501 29,56+18,46 30,24+14.,9 0,859
totalpowerl 4440,17+2728,19 4127,58+1861,15 0,560
LFHF1 2,04+1,02 3,28+5,15 0,137
SEMPATIK1 86,34+5,92 86,33+£5,42 0,993
PARASEMPATIK1 13,66+5,92 15,38+10,83 0,378
RATIOSP1 7,9+4,21 13,13+£29,8 0,269
uykuPOWER1 5059,53+3199,16 4628,17+2261,12 0,498
uykuVLF1 3086,97+2274,01 2843,9+1681,61 0,596
uykuLF1 1052,54+564,49 937,4+437,43 0,321
uykuHF1 839,124+548,34 790,63+437,15 0,669
uyanikLF1 898,03+436,58 779,36+338,56 0,187
uyanikHF1 421,26+247,09 414,014229,42 0,894
QTc 403,02+33,61 413,68+37,3 0,189
PR 123,41+22,32 128,924+22 .83 0,285
HIZ 91+11,05 90,68+12,78 0,905
BMI 20,34+5,28 16,85+3,86 0,001*




Vakalarin sikayetleri gece ve giindiiz idrar kagirma idi. En fazla sikayet orani gece idrar

kacirma idi. Yalnizca giindiiz idrar kacirma sikayeti olan vakalarda hemen hemen tiim

Olctim sonuglarinin oldukga diistik oldugu dikkati ¢ekti. Maksimum ve minimum kalp atim

hiz1 degerleri ise giindiiz idrar kagiranlarda daha yiiksekti (Tablo 4.6).

Tablo 4.6 Sikayet tiirlerine gore birinci EKG o6l¢iim sonuclar:

Sikayet Yok (n=41) Gece kacirma Giindiiz Gecetgiindiiz
(n=29) kagirma (n=2) kag¢irma (n=6)
Ortalama+SS p

minhrl 51,41£6,82 52,34+5,11 56,0+2.83 56,67+14,87 0,332
maxhrl 159,73+22,75 163,1£19,86 16549,9 151£17,23 0,621
orthrl 86,27+10,5 89,21+£9,41 95,0+5,66 88,17+8,23 0,458
sdnn241 131,71+40,46 126,28+31,9 95,5+33,23 122,67+39,08 0552
sdannid1 113,46+38,37 110,79+31,68 82+26,87 115,17+35,95 0,669
sdnmd1 66,05+20,02 119,3£29,25 ... 133,33+19,8 0,549
rmssd110 43,61+18,5 44,41+13,22 28,5+7,78 42,67+18,02 0,628
pnn501 18,17+£12,12 19,48+9,03 9,0+5,66 20,17+11,51 0,592
spectpow24hl 4440,17+£2728,16 4118,41+1636,48  2401,9+1731,42  3948+2012,15 0,629
VLF1 2860,82+£1999,8  2648,24+1205,05  1510,95+£1156,05 2561,1£1204,09 0,700
LF1 954,26+457,57 854,57+322,96 538+367,98 821,78+507,13 0,432
HF1 564,01+333,92 567,92+273,72 332,95+199,19 512,6+355,09 0,753
minspectpowhl 1742,53+£1296,66  1458,57+804,79 898,5+665,25 1501,73+861,57 0,569
maxspectpowhl 9372,85+5607,27 10328,32+6966,67 5659,2+5439,77  11082,67+642543 0,673
uyanikSDNN1 111,73+36,44 112,07+37,75 80,0+26,87 104+28,9 0,639
uyanikRMSSDI1 38,02+16,42 38,66+12,35 24.5+7,78 36,83+£14,52 0,628
uyanikPNN501 14,05+10,55 15,93+10,22 6,0+5,66 15,33+8,62 0,712
uyanikPOWER1 4109,87+£2653,56 3787,01+1613,44  2404,9+1707,38  3678,17+1769,9 0,497
uyanikVLF1 2724,742059,49  2521,74+1171,98  1572,2+1115,67  2520,52+1178,93 0,556
uykuSDNN1 109,07+40,84 119,83+59,05 79,5+£20,51 96,83£38,42 0,645
uykuRMSSD1 56,71+£26,62 68,41+£61,25 35,5+10,61 54,33£26,7 0,670
uykuPNN501 29,56+18,46 30,86+13,86 15,5+10,61 32,17+£20,15 0,151
totalpowerl 4440,17£2728,19 4283,75+1838,1 2401,9+1731,42  3948+2012,15 0,779
LFHF1 2,04+1,02 2,92+4,95 1,55+0,21 5,57+6,78 0,428
SEMPATIK1 86,34+5,92 85,96+5,6 85,242 .4 88,53+5,28 0,691
PARASEMPATIK1 13,66+5,92 16,35+11,82 14,85+2,33 10,88+5,47 0,603
RATIOSP1 7,9+4,21 13,58+33,18 5,8+1,13 13,4+14,43 0,692
uykuPOWER1 5059,53+3199,16 4814,4+2183,81 2401,2+1751,36  4470,38+2697,44 0,424
uykuVLF1 3086,97+2274,01 2983,48+1745,64  1421£1175,35 2643,55+1431,14 0,824
uykuLF1 1052,54+£564,49  963,62+372,16 463,45+271,03 968,62+701,69 0,502
uykuHF1 839,12+548,34 807,7+£409,95 496,3+296,84 806,23+616,88 0,632
uyanmikLF1 898,03+436,58 800,17+£325,3 577,45+414,29 746,08+422,13 0,439
uyanmkHF1 421,26+247,09 437,64+231,35 235,1+£169,14 359,424232,13 0,739
QTC 403,02+33,61 416,97+34,55 369+26,87 412,67+48,23 0,161
PR 123,41+22,32 127,59+24 150+14,14 128,33+17,22 0,397
HiZ 91+11,05 92,24+11,78 82,5+7,78 85,83+17,84 0,485
BMI 20,34+5,28 17,27+4,21 15,6+2,83 15,22+1,37 0,011*
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Giindiiz idrar kagirma sikayetine sahip vakalar ile kontrol grubuna ait hastalarn ikinci

EKG 6l¢iim sonuglari alinmadi. Gece ve gecetgiindiiz idrar kagiran ¢ocuklar arasinda

yapilan karsilastirmalarda herhangi bir 6l¢lime ait anlamli fark tespit edilmedi. Mininum ve

maksimum kalp hizi ile uyku doneminde alinan SDNN degerleri haricinde tiim O6lgiim

sonuclar1 gece+giindiiz idrar kagirma problemi olan vakalarda daha yliksek ortalamaya

sahipti (Tablo 4.7).

Tablo 4.7 Sikayet tiirlerine gore ikinci EKG ol¢iim sonuclar:

Sikayet Yok Gece kacirma Giindiiz Gece+tgiindiiz
(n=41) (n=29) kacirma ka¢irma (n=6)
(n=2)
Ortalama£SS p

minHR2 ... 52,96+5,99 ... 49,67+5,39 0,439
maxHR2 ...l 160,13£17,87 ... 158,67+25,46 0,739
ortHR2 ... 89,52+10,26 ... 85,5+9,4 0,688
sdanmd2 ... 107,65+£30,55 ... 126,17+19,19 0,380
sdnmid2 ..l 63+14,97 ... 72,67£14,56 0,373
rmssd2 L 42+12,87 50,67+13,98 0,335
pnn502 ... 18,13£9.62 ... 23,67+10,54 0,466
spectpow24h2 ... 3711,37+£1749.42  .......... 4834,67+1719,62 0,373
VLF2 2370,55£1096,94 .......... 3064,13+£1016,06 0,362
LF2 816,9+£353,08 ... 1028,75+465,29 0,462
HF2 538,05+£295,68  .......... 685,1+401,17 0,602
uyamkSDNN2 ... 101,65+£26,8 ... 109+13,71 0,793
uyamikRMSSD2 ... 36,3£11,06 ... 42,67+11,54 0,459
uyanikPNN502 ... 13,74+£8,33 ... 18,17+9,64 0,538
uyamkPOWER2 ... 3439,38+1507,44 .......... 4379,03+£1207,88 0,384
uyamkVLF2 ... 2196,04+985,29  .......... 2913,35+765,83 0,273
uyamkLF2 ... 781,45£331,1 ... 938,07+409,14 0,621
uyamkHF2 ... 407,67+£239,68 ... 525,68+374 0,623
uykuSDNN2 ... 270,09+£807,27 ... 117+£30,09 0,883
uykuRMSSD2 ... 52,3£21,36 . 68,67+£24,14 0,254
uykuPNN502 ... 28,74+15,39 ... 39,17+16,75 0,346
totalpower2 ... 3783,97+£1643.28 .......... 5373,45+2698,01 0,193
SEMPATIK2 ... 85,45+4,64 ... 85,85+4,95 0,783
PARASEMPATIK2 .......... 14,344,799 ... 13,65+5,22 0,746
RATIOSP2 ... 10,07£16,86 ... 7,2543,56 0,879
minspectpow2 ... 1444,36+927,12  .......... 2108,62+1010,83 0,316
maxspectpow?2 ... 8714,39+4383,18 .......... 12971,57+3564,75 0,084
uykuPOWER2 ... 4274,99+£2342,35 ... 5701,12+2815,63 0,379
uykuvLF2 2610,02+1616,14 .......... 3332,05+1644,25 0,488
uykuLF2 853,93+483,53 ... 1179,15+617,17 0,337
uykuHF2 771,87+458,49 ... 1106,72+680,3 0,368
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Uygulanan tedavi tiirlerine gére EKG sonuglari karsilastirmalari yapildi (Tablo 4,8-4.9).
EKG ol¢iimleri igerisinde yalnizca uyku aninda kaydedilen SDNN (p=0,029) ve RMSSD

(p=0,031) ortalamalar1 gruplar arasinda farkli idi. Takip edilen hastalar ile iiropan ve

trisiklik kullanan hastalar arasinda anlamli ikili karsilastirma sonuglari bulundu. SDNN

ortalamasi trisiklik kullanan hastalarda oldukga yiiksek iken (183,75) ikili tedavi alan ve
takip edilen hastalarda ise daha diisiik degerlere sahipti (Sekil 4.11). RMSSD degerleri ise

trisiklik kullanan hastalarda en yiiksek degere sahipken (126,0) diger gruplarda 55-60
dolaylarinda idi (Sekil 4.12).

Tablo 4.8 Tedavi tiirlerine gore birinci EKG 6l¢iim sonuglari

Tedavi Takip (n=48) Minirin (n=12) Uropan (n=11) Trisiklik (n=4)  Ikili (n=3)
Ortalama+SS p

orthrl 86,77+10,03 85,4249 21 91,2745,16 92,5+19.4 934,36 0,372
sdnn241 130,77+37,91 130,33+27,51 116,91+32,71 137,25+62,05 104,33+43,02 0,606
sdannid1 112,69+36,06 111,83+24,25 110,27+41,58 120+48,23 92+37,36 0,883
sdnmid1 113,75+26,73 119,89+24,29 121,8424,96 127,5+44.4 135,67+34,24 0,876
rmssd110 44,08+17,35 47 42+15,07 40,45£10,5 38,5£19,35 35425 0,691
pnn501 18,6+11,39 21,58+10,31 17,18+8,05 16,25+12,95 14,33+15,04 0,792
spectpow24hl 4354 4342575,18  4708,45+147522  3572,49+1457,31 4513,5+2800,14  2369,03+1722,77 0,471
VLF1 2767,93+1886,76  3048,03:1082,41  2390,9+1078,6 3160+1910,99 1368+897,29 0,535
LF1 955,13+434,73 965,16+326.85 690,09+286,8 829,5+546,16 525,47+386,35 0,160
HF1 569,46+320,54 646,98+267,29 446,58+248,14 494,95+386,03 448,5+434,94 0,562
minspectpowhl 1749,71£1246,23  1675,12+767,11 1203,21+540,1 1265,5£1081,32  721,63+482,84 0,322
maxspectpowh1 9072,84+5306,16 10173,84+3872,44 12427,97+10018,31 12788+7724,69  5393,53+4714,96 0,269
uyanikSDNN1 110,83+33,96 115,17+39,16 99,18+22.07 137,5+73,61 90,67+32,96 0,356
uyanmkRMSSD1 38,17+15,34 41,58+14,64 35,36+8,48 36+19,6 28,67+19,5 0,681
uyanikPNN501 14,25+9.,93 19£13,24 13,09+6,43 14,25+12,74 9,67+10,02 0,528
uyamkPOWER]1 4002,55+2487,71  4305,91£1490.96  3366,15+1261,92 4635,25+2934,08 1948,17+1375,04 0,429
uyanikVLF1 2620,99+1929.83  2851,72+1021,88  2365,82+981 3362+2026,6 1203,6+790,71 0,509
uykuSDNN1 108,92437,89%°  111,75+23,14 102,45+48,122 183,75+133,9° 85,33+40,41 0,029%
uykuRMSSD1 57,69+25,26*P¢  59,5+19,212 53,36+20,02° 126+165,03° 44+33 51 0,031*
uykuPNN501 30,54+17,55 32,58+14.4 28,91+16,22 21,5+14,8 23,33423,01 0,767
totalpowerl 4364,3742569,55 4736,47+139427  3978,27+2175.86 4393+2857,52 2369,03£1722,77 0,821
LFHF1 2,23+1,86 2,96+4,76 3,84+7,36 22412 3,844.51 0,705
SEMPATIK 1 85,95+5,72 85,73+4.65 86,83+5,23 91,93+4,41 85,77+10,32 0,361
PARASEMPATIKI  14,01%5,67 19,44+17,04 12,95+5,43 9,83+£2,72 13,9+10,87 0,224
RATIOSP1 8,23+5,82 6,0342,68 23,16%53,1 9,2542.87 16,8+21,84 0,241
uykuPOWER1 5014,3+3064,06  5475,88+1998,43  4178,22+2448.65 4285,542555,51  3061,2742289,9 0,599
uykuVLF1 3018,45+2170,76  3421,13+1605,63  2711,07+1994,75 2794,5+1727,28  1616,97+1075,83 0,707
uykuLF1 1064,24+£543,84  1070,62+427,77 752,954383,64 908+483,86 664,07+501,6 0,287
uykuHF1 851,25+528,06 921,6405,02 662,93+418,14 551,25+363,26 746,9+758,88 0,563
uyanikLF1 894,23+410,93 910,83+329,52 665,07+255,7 787+580,26 446,3+328,14 0,164
uyanikHF 1 4232942363 490,2+240,6 338,78+168,42 459439745 275,74243,63 0,478
QTC 402,21+34.21 424,08+39,45 412,73+42,18 410,5+22,43 417,67£20,23 0,392
PR 123,75+21,79 129,17+25,39 127,27+13,48 127,5425 143,33+49,33 0,649
HIZ 90,77+11,95 87,67+12,09 91,36+13,02 97,25+11,53 94,33+3,79 0,686
BMI 19,69+5,22° 16,87+1,98° 15,371,422 24,55+6,85°¢ 14,23+0,6° 0,001*
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Ikinci Holter EKG o&lgiimleri ise tedavi gruplari ile kiyaslandiginda istatiksel olarak

anlaml fark tespit edilmedi.

Tablo 4.9 Tedavi tiirlerine gore ikinci EKG 6l¢iim sonuglar:

Tedavi Takip (n=48) Minirin (n=12)  Uropan (n=11) Trisiklik (n=4)  Ikili (n=3)
Ortalama+SS p

minHR2 54,5+8 54 53,67+7,37 52,1+43,18 49,5452 50,33+6,66 0,706
maxHR2 168,5+37,89 155,56+17,53 163,6+16,93 162,75+6,7 149,67+6,11 0,654
ortHR2 92,25+10,87 86,67+11,38 90,6+6,15 87,75+16,28 84,67+8,14 0,797
sdannid2 95,25+27,66 102,33+24,83 118,5+26,21 120+39,69 124+37,64 0,472
sdnnid2 66,75+11,32 66,78+18,8 63,9+10,9 60,5+21,42 66=18 0,968
rmssd2 44,75+11,73 43,22+14,77 43,5+10,38 36+14,67 53,67+18,61 0,562
pnn502 20,25+10,24 18,22+10,35 19,5+8,18 14+10,89 26,67+12,66 0,575
spectpow24h2 4076,68+1293,5  4183,03+244558 3666,48+£1282,82  3732,25+2031,81 4099,53+1826,16 0,976
VLF2 2509,03+767,54  2761,76£148922  2306,3+850,24 2529+1351,81 2305,9+865,52 0,930
LF2 964,03+316,88 952,83+445,71 754,1+320,18 779,75+458,51 873,93+416,61 0,788
HF2 537,6+246,2 580,34+310,09 555,02+294,09 394,5+240,8 864,5+518,82 0,426
uyanikSDNN2 106,25+21,36 98,89+15,93 96+20,97 119,25+39,98 116,33+36,12 0,446
uyanikRMSSD2 40,75+12,23 37,67+12,43 36,8+7,52 30,5+10,85 44,67+17,5 0,545
uyanikPNN502 17,25+10,34 14,44+9,63 1446,16 10+7,35 20+12,53 0,614
uyanmikPOWER2 4132,5+1564,34  3975,24+1768,77 3316,5+1191,09 3124,5£1531,55  3701,1£1614,83 0,774
uyamkVLF2 2657,93+£950,02  2559,39+1188,61 2153,76+877,18 2082,5+1019,79  2267,07+780,59 0,733
uyamkLF2 921,78+341,01 929,59+380,43 727,224296,34 727+408,04 729,53+370,96 0,668
uyamkHF2 437,95+203,45 441,58+230,54 421,974292,28 289,5+139,15 640,67+470,81 0,577
uykuSDNN2 76,25+56,93 113,22+35,85 105,3+23,38 1064,5+1936,6 123+54,69 0,167
uykuRMSSD2 43,5+29,69 56,78+23,65 57,3+17,9 46,75+22 38 71,67+23,63 0,508
uykuPNN502 24,75+17,21 29,11+15,05 33,1+14,69 25420,23 43,33+15,04 0,524
totalpower2 4076,68+1293,5  4594,82+2599.28 3786,1+1711,53 3732,25+2031,81  4099,53+1826,16 0,923
SEMPATIK2 86,53+3,16 86,19+3,42 84,55+4,88 89,08+2,03 79,73+6,63 0,077
PARASEMPATIK2  12,8342,7 13,48+3,69 15,3545,05 10,68+2,51 19,93+7,18 0,092
RATIOSP2 26,93439,85 6,74+2,12 6,3543,17 8,58+2,31 4474223 0,150
minspectpow? 2105,68+1085,83  1990,13+1084 1390,12+740,24 623,25+291,42 1505,17+830,68 0,106
maxspectpow?2 8159,95+3458,73  8698,64+4226,6  10596,68+5166,47 10131£6097,69  8988,7+3616,91 0,870
uykuPOWER2 3119+2258,52 5031,81+3115,74  4397,53+1806,88  4856,5+3023,59  4803,03+2393,11 0,787
uykuVLF2 1690,25+1270,84 3111,68+210525 2646+1149,55 3345,75+2030,53  2324,03+1135,18 0,588
uykuLF2 832,5+616,07 1003,76+623,5 819,73+400,26 877,5+557,69 1087,7+605,23 0,912
uykuHF2 640,5+484,88 851,61+499,2 871,13+502,25 598,75+442 .68 1295,67+666,92 0,429
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Uygulanan tedaviye yanit vermeyen 4 vaka oldu. Digerleri sikayette azalma ve tam

iyilesme seklinde tedaviye yanit verdiler. Bu gruplara gore EKG Olgim sonuglari

karsilastirild1 (Tablo 4.10). Olgiim sonuglari igerinde pNN50 (p=0,048) ve uyku aninda

alian pNNS50 (p=0,029) 6l¢iim sonuglar1 gruplar arasinda farkli bulundu. Tedaviye yanit

vermeyenler ile yeterli miktarda veren grup arasinda pNN50 6lgtimii farkliydi (Sekil 4.13).

Tedaviye yanit artttkca pNN50 degeri diismekteydi. Ayni durum uyku aninda alinan

pNNS50 degerleri i¢in de gegerliydi (Sekil 4.14). QTc 6l¢iimleri ise gruplar arasinda farkli

bulundu (p=0,045). Tedaviye yanit arttikca QTc degerleri de artis gosterdi.

Tablo 4.10 Tedaviye yanit sonuglarina gore birinci EKG o6l¢iim sonuglar:

Tedaviye yamt Yok (n=4) Az (n=19) Var (n=14)
Ortalama+SS p

minhrl 50,75+1,26 53,53+8,57 53,57+6,78 0,783
maxhrl 161,5+15,29 164,21+23,06 157,14+14,44 0,595
orthrl 87,5+4,65 88,47+7,62 91,07+11,59 0,663
sdnn241 133+23,35 126,68+30,06 117,86+39,35 0,646
sdanmd1 111423,11 115,53+31,01 102,07+35,79 0,504
sdnmdl1 122,67+£27,54 120,71£25,91 124,9+32.23 0,933
rmssd110 55,25+19,69 45,16+13,11 37,29+11,29 0,050
pNN501 26,75+12,28° 20,47+8,71 14,86+8,09° 0,048*
spectpow24hl 4509,9+1139,93 4143,66+1722,45 3654,05+1826,08 0,596
VLF1 2710,48+687,08 2715£1268,1 2340,04+1243,04 0,666
LF1 990,8+153,51 812,91+367,54 812,9+383,8 0,651
HF1 723,43+384,9 564,63+290,43 470,68+232,82 0,273
minspectpowhl 1550,33+588,09 1448,19+896,72 1384,93+749,61 0,934
maxspectpowhl 9220,6+2832,37 11569,39+8502,21 8616,78+4310,77 0,454
uyanikSDNNI1 121+30,95 109,05+32,34 105,57+43,38 0,763
uyanikRMSSD1 47,5+20.,44 38,84+10,83 33,07+11,4 0,108
uyanikPNN501 24.75+20,3 15,84+7,11 11,86+8,03 0,063
uyanikPOWER1 4116,03+1354,92 3863,6+1538,73 3344,96+1838,73 0,584
uyanikVLF1 2697,63+818,56 2633,95+1156,92 2183,04+1252,22 0,511
uykuSDNN1 109,25+10,05 127,26+70,06 97,14+33,39 0,307
uykuRMSSD1 70,25+21,01 76,89+74,32 45,64+14,36 0,281
uykupNN501 42,25+14,08° 33,16+14,65 22,86+12,5° 0,029*
totalpowerl 4480,15+1086,61 4402,28+2010,22 3654,05+1826,08 0,494
LFHF1 1,53+0,71 4,65+6,97 1,91+0,66 0,253
SEMPATIK1 83,845,63 86,26+6,91 87,15+£2,28 0,563
PARASEMPATIK1 15,7+5,06 17,29+14,71 12,7+2,44 0,496
RATIOSP1 5,88+£2,27 19,15+41,17 7,03+1,6 0,462
uykuPOWER1 5022,83+1222,47 4834,76+2589,42 4235,04+£2062,17 0,715
uykuVLF1 274428+774 3014,21+£2022,95 2641,23+1391,62 0,822
uykuLF1 1107,05+118,48 901,92+489,59 937,08+429,03 0,707
uykuHF1 1062+527,01 859+477,9 620,3+296,89 0,126
uyanikLF1 932,68+183,48 770,61+325,82 747,43+£392,71 0,468
uyanikHF 1 542,55+329,53 412,324216,07 379,59+222.9 0,560
QTc 372+32,81% 415,114£33,03 423,64+38,08° 0,045*
PR 132,5+9,57 127,37+22,81 130+26,31 0,902
HIZ 86,75+22,25 90,37+11,66 92,21+11,94 0,755
BMI 16,48+3,35 17,17+£3,6 16,52+4,53 0,881
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Grafik 4.13 Tedaviye yanit gruplarina gore pNN50 ol¢iim degerleri
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Grafik 4.14 Tedaviye yanit gruplarina gore uyku-pNN50 o6l¢iim degerleri
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Tedaviye yanit sonuglarina gore vaka grubunun 2. Holter EKG 6l¢limiinde tedaviye yanita
gore istatiksel olarak anlamli fark elde edilemedi (Tablo 4.11).

Tablo 4.11 Tedaviye yanit sonuglarina gore ikinci EKG ol¢iim sonuclar:

Tedaviye yanit Yok (n=4) Az (n=19) Var (n=14)
Ortalama£SS p

minHR2 53,33+5,51 53,18+6,85 50,7+£3,95 0,560
maxHR2 159,67+11,24 161,94+22 .9 157,8+13,93 0,868
ortHR2 88,67+8,96 88,76+10,53 88,5+10 0,998
sdanmd?2 104,33+28,92 110,47+29.6 114,8+29,94 0,854
sdnnid2 62+15 66,12+15,28 63,7£15,61 0,872
rmssd2 47,67+13.8 44,65+13,61 40,6+12,95 0,648
pnn502 24+12,29 19,35+9,85 17,5+9,36 0,610
spectpow24h?2 3549,7+£1614,61  3970,47£1903,27 3969,93+1655,98 0,929
VLF2 2207,57+944,19  2606,18+1180,65 2406,08+1026,43 0,807
LF2 744,87+342.74 837,1+383,99 924,81+389,51 0,737
HF2 515,53+326,11 560,59+314,26 601,86+336,52 0,906
uyanikSDNN2 101£20,66 104,47+24.4 102,2+27,07 0,960
uyanikRMSSD2 41,33+13,65 38,53+11,48 34,7+10,19 0,581
uyanikPNN502 17,67+11,24 15+8,96 13,1+£7,42 0,705
uyanikPOWER2 3684,9+1924,1 3709,14+1445,42 3496,35+1504,33 0,938
uyanikVLF2 2380,43+1192,83 2454,68+965,58  2146,42+964,51 0,735
uyanikLF2 798,53+319,34 783,93+340,4 869,98+374,18 0,826
uyanikHF?2 366,53+£275,02 439,66+£294,26 445,19+231,22 0,902
uykuSDNN2 80,67+11,68 329,47+938,8 116,1+30,23 0,709
uykuRMSSD2 56,33+£17,21 56,29+25,27 53,4+19,64 0,948
uykuPNN502 35,33+18,77 30,82+16,09 29,2+15,7 0,848
totalpower2 3604,2+1574,5 4135,48+2071,45 4163,3+1938,17 0,905
SEMPATIK2 85,97+4,39 85,59+4,68 84,99+4,88 0,931
PARASEMPATIK2 13,37+4,76 14,06+4,92 14,95+4,9 0,850
RATIOSP2 6,8+3,29 6,85+2,92 14,28+25,49 0,447
minspectpow?2 1535,1+£1030,96 1630,37+£1043,23 1492,2+849,63 0,937
maxspectpow?2 6913,87+3020,8  9591,27+4596,94 10059,13+4765,81 0,577
uykuPOWER?2 3382,43+1228,58 4500,02+2774,19 4892,5+£2130,41 0,657
uykuVLF2 1869,97+457,26  2733,94+1859,99 2949,44+1349,33 0,609
uykuLF2 664,1+£392,92 885,41+565.4 1029+457,38 0,548
uykuHF2 750,83+455,58 816,1+£506,51 909,36+564,79 0,862
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Tedavi siiresi bilgisi dort gruba boliinerek 1haftadan az,1hafta-1 ay, 1-2 ay ve 3 ay olarak

kategorize edildi (Tablo 4.12). Gruplara gore 6l¢iim sonuglari karsilastirildi. Once yapilan

EKG ol¢iimlerine gore maksimum kalp hiz1 (p=0,022) ve sempatik ileti sonucu (p=0,049)

farklt bulundu. Maksimum kalp hizi i¢inl haftadan az ve 1-2 ay tedavi alan gruplar

arasinda ikili karsilastirma sonuglari istatiksel olarak anlamli bulundu (Sekil 4.15).

Sempatik ileti sonuglari ise tedavi siiresi arttikga artig gosterdi (Sekil 4.16).

Tablo 4.12 Tedavi siiresine gore birinci EKG o6l¢iim sonuclar:

Tedavi Siiresi < 1 hafta(n=6) 1hft-lay(n=8) 1-2 ay (n=8) 3 ay (n=15)
Ortalama+SS p

minhrl 53,17+£3,19 52,88+7,72 52,63+4,03 53,849,86 0,985
maxhrl 181,33+30,3% 154,13+13,03? 163,88+12,89 155,6+14,84 0,022*
orthrl 93,5+4,23 91,13+£12,94 86+10 88,53+7,24 0,436
sdnn241 117,5+16,68 119,88+30,85 1414+27,61 119,84+40,23 0,449
sdannid1 101,5+18,83 108,75+25,9 118,5+24,4 109,4+42,56 0,815
sdnnid1 112,67£12,74 113,43+39,32 124,574+24.,45 128,08+24,55 0,652
rmssd110 42,83+1,33 42,13+16,85 51+16,38 39,93+13,43 0,352
pnn501 18,67+1,21 18,25+11,32 24,5+11,02 16,67+8,89 0,303
spectpow24hl 3186,08+590,35 3855,68+1784,19 5274,7+1317,03 3717,75+1875,69 0,089
VLF1 1814,58+449,99 2431,93+1158,8 3493,81+978,25 2459,6+£1308,47 0,053
LF1 780,25+175,72 785,6+398,79 1021,7+275,53 776,61+410,91 0,418
HF1 533,3+126,8 595,76+354,41 693,79+297,32 446,33+£261,36 0,234
minspectpowhl 1406,4+563 1368,94+1126,21 1798,14+784,34 1288,73+£692,96 0,545
maxspectpowhl 6157,45+1455,84  10329,58+5674,53 11746,23+3344,9 10918,98+9265,88 0,448
uyanikSDNN1 103+11,88 98,88+24,49 129,25+41,91 106,07+42,48 0,343
uyanikRMSSD1 36,33+2,88 35,25+13,78 45,38+16,19 35,2+11,76 0,280
uyanikPNN501 13,33+£2,66 13,38+9,09 22,38+14,86 13,33+£7,76 0,153
uyanikPOWERI1 2948,45+571,44 3382,51£1477,07 4912,76+1432,07 3509,94+1837,69 0,094
uyanikVLF1 1777,47+421,01 2231,18+1014,31 3336,58+952,27 2412,75+1323,74 0,065
uykuSDNN1 101,83+4,17 141,38+97,08 116,38+20,49 102,8+48,37 0,427
uykuRMSSD1 55,67+5,24 97,63+113,18 62,88+19,1 50,87+£22,43 0,280
uykuPNN501 31,67+4,72 30,38+17,08 36,25+14,44 26,4+16,6 0,519
totalpowerl 3344,02+493,74 3852,33+1740,99 5259,83+£1307,65 3983,95+2321,31 0,236
LFHF1 3,47+4,71 1,68+0,97 1,61£0,51 4,95+7.33 0,376
SEMPATIK1 82,08+5,512 84,76+5,52 86,41+4,89 88,83+4,66% 0,049*
PARASEMPATIK1  17,58+5,31 14,99+5,88 21,48+20,82 11,47+4,18 0,192
RATIOSP1 10,7+13,02 6,63+3,38 6,14+3,13 21,3+45,68 0,593
uykuPOWER1 3646,27+854,92 4727,3+£2576,02 5961,39+£1877,08 4257,01+£2494,79 0,231
uykuVLF1 1893,44612,57 2795,03+1679,1 3793,7141636,51  2743,6+1863,83 0,212
uykuLF1 882,1+217,77 954,1+£535,86 1116,81+£346,06 854,92+494 47 0,593
uykuHF1 799,174+246,94 928,25+553,49 982,58+435,84 611,44+393,9 0,183
uyanikLF1 729,12+165,54 696,06+353,25 971,9+£297,41 741,19+388 0,345
uyanikHF 1 393,88+96,59 417,38+258,57 540,594+263,88 352,76+224,51 0,323
QTC 409,17+48,64 417,63+42,9 419,88+33,16 410,07+34,79 0,918
PR 118,33+13,29 133,75423,87 126,25+20,66 132426,51 0,584
HIZ 92.,83+18,56 90,13+13,83 88,88+11,52 91,07+11,44 0,953
BMI 16,12+2,86 19,5+5,83 16,2+1,54 16,0743,49 0,187
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3.ay yapilan Holter EKG oOlclimleri tedavi siiresi gruplarina gore karsilastirildi.

Olgiimlerden higbirisi gruplar arasinda farkli bulunmadi. Ikinci dlgiimlerde sempatik ileti

degerleri gruplar arasinda ¢ok farkli olmasa da maksimum kalp hizi bu dlgiimlerde de 148

ve 180 atim arasinda degisim gosterdi. Ancak anlamlilik diizeyi yiiksek degildi. (Tablo

4.13).

Tablo 4.13 Tedavi siiresine gore ikinci EKG ol¢iim sonuclar:

Tedavi Siiresi <1 hafta (n=6) 1hft-lay (n=8)  1-2 ay (n=8) 3 ay(n=15)
Ortalama=SS p

minHR2 53,67+4.93 53,5746,95 55,4346.6 49,77+432 0,177
maxHR2 180+38,94 148,29+7,74 161,57+£9,95 161,62+18,94 0,100
ortHR2 93,6749,24 92,43+11 87+10,26 86,3849,33 0,464
sdannid2 97£11,79 107,43+46,01 105,29+24,53 119,92+21,41 0,527
sdnnid2 59+15,87 61,57+17,42 69,14+18,97 65,77+11,69 0,720
rmssd2 43,33+12,74 39,86+17,47 45+14,19 44,92+11,22 0,868
pnn502 20+11,27 16+12,4 20,14+10,19 20,23+8,41 0,820
spectpow24h2 3304,43+£1725,22  3652,4+1661,82 4360,89+2520,18  3987,7+£1433,07 0,818
VLF2 1977,47+1104,66  2233,44+913 2894,31+1482,53  2550,92+959,02 0,580
LF2 716,43+£362,9 799,11+£396,58 975,21+414,94 857,22+368,49 0,751
HF2 548,13+245,93 571,6+413,6 647,01+£378,55 532,35+252,33 0,901
uyanikSDNN2 101,33+25,97 97,71+30,71 103,14+15,36 107+£26,14 0,887
uyanikRMSSD2 37,67+15,89 35,43+14,36 39,14+11,77 37,77+8,82 0,945
uyanikPNN502 15+13 12,86+10,06 16,14+9.51 14,69+6,82 0,920
uyanikPOWER?2 3298,13+2179,94  3411,26+1435,14  4169,26+£1783,85  3547,35+1216,16 0,746
uyanikVLF2 2105,43+1392,62 2142,47+832,82 2682,96+119027  2326,21+862,85 0,733
uyanikLF2 675,44391,97 764,1+345,33 947,1+362,76 801,35+335,65 0,652
uyanikHF2 389,87+246,57 462,11+£320,57 538,93+369,81 372,98+167,77 0,605
uykuSDNN2 83+7,21 645,14+1466,88 114,86+35,14 110,38+23,98 0,392
uykuRMSSD2 52,67+8,14 45,43+31,8 59,434+22,93 59,08+18,19 0,587
uykuPNN502 31,67+6,43 23,29+21,37 31,71£14,31 34+14,62 0,559
totalpower2 3304,43+£1725,22  3928,64+2112,09  4586,33+2159,19  4094,66+1909,82 0,817
SEMPATIK2 82,27£3.9 85,11+£5,24 85,844,53 86,12+4,57 0,635
PARASEMPATIK2  17,07+4,47 14,74£5,47 13,94+4.9 13,58+4,66 0,724
RATIOSP2 4,8+1,21 6,69+3,23 6,74+2.59 13,17+£22,21 0,684
minspectpow?2 1354,83+1196,11 1898,39+1202,94 1796,43+951,02 1331,95+774,72 0,553
maxspectpow?2 6312,53+3632,9 9493,2+6011,64 9168,24+4406,47  10370,52+3908,01 0,587
uykuPOWER2 3413,43£1050,29  3577,9+2778,41 5341,3+2975,65 4838,31+2135,13 0,463
uykuVLF2 1725,07+£519 2048,7+£1517,35 3276,91+2081,45  3009,75+1446,86 0,314
uykuLF2 786,03+325,99 739,46+628,26 1045,86+555,04 959,92+482,99 0,690
uykuHF2 839,17+279,2 736,4+686,32 949+559,24 838,81+452,36 0,904
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Hastalik siklik durumlarina goére Holter EKG birinci ve ikinci 6l¢lim sonuglart

karsilastirildi. Gerek demografik Ozellikler gerekse once alinan Holter EKG sonuglari

siklik gruplari arasinda farkli degildi (Tablo 4.14). Ikinci Holter EKG sonuglar1 da gruplar

arasinda farkli bulunmadi (Tablo 4.15).

Tablo 4.14 Hastalik siklik durumlarina gore birinci EKG o6l¢iim sonuclari

Sikhik Diizensiz (n=2) Orta (n=9) Cok (n=26)
Ortalama+SS p

minhrl 48,5+2,12 55,56+11,68 52,81£5,51 0,417
maxhrl 166+12,73 161+18,28 160,96+20,5 0,841
orthrl 84,5+9,19 87,22+6,55 90,46+9,75 0,491
sdnn241 148,5+58,69 116,67+28,86 124,69+32,99 0,470
sdannid1 1274+46,67 99,22+25,61 112,35+33,37 0,436
sdnnid1 146,5+£21,92 113,5+23,04 122,5+28.41 0,347
rmssd110 50+5,66 39+13,05 44,23+14,67 0,504
pnn501 25+2.83 16,33+7,84 19,5+10,1 0,460
spectpow24hl 5031+2404,16 3739,84+1696,9 4007,89+1699,48 0,635
VLF1 3360+1708,37 2414,62+1308,27 2566,76+£1159,14 0,613
LF1 982,5+450,43 820,37+294,05 824,65+378,81 0,835
HF1 636:+264,46 455,56+239,16 570,744+299,74 0,529
minspectpowh1 1680+733,98 1396,2+771,14 1430+836,13 0,905
maxspectpowhl 10644+4402,45 7872,56+3836,67 10969,03+7588,7 0,506
uyanikSDNN1 144,5+79,9 104,89+28,19 107,73435,47 0,383
uyanikRMSSD1 47+7,07 34,67+11,03 37,88+13,39 0,462
uyamkPNNS501 22+4.24 13,44+6,65 15,42+10,99 0,551
uyamkPOWER1 5143,5+2499,62 3521,78+1463,26 3643,04+1638,65 0,435
uyanikVLF1 3550+1752,21 2299,34+1104,05 2446,31+£1147,64 0,389
uykuSDNN1 117,5£51,62 102+28,16 117,77+63,2 0,770
uykuRMSSD1 55,5+2,12 48,56+20,17 70,5+64,75 0,592
uykuPNN501 32+1,41 24,78+13,85 32+15,62 0,462
totalpowerl 5031+2404,16 3772,84+1687,07 4180,88+1931,95 0,676
LFHF1 1,55+0,07 2,73+2.4 3,646 0,817
SEMPATIK 1 91,85+8,27 88,11+5,28 85,2945,09 0,135
PARASEMPATIK1  12,65+0,49 18,9+20,61 14,38+5,17 0,535
RATIOSP1 6,65+0,49 10,27£12,26 14,62+34,96 0,891
uykuPOWER1 4825,54+2198,39 4159,54+2494,1 4775,22+2252,48 0,784
uykuVLF1 3023,5+1612,91 2640,14+1960,52 2900,62+1648,38 0,916
uykuLF1 993+472,35 844,36+401,5 965,33+459,19 0,771
uykuHF1 762,5+£118,09 614,19+377,47 853,87+462,17 0,375
uyanikLF1 976,5+437,7 809,22+274,71 753,86+359,36 0,652
uyanikHF [ 563+336,58 374,21+180,05 416,33+241,93 0,585
QTC 456+42,43 398,22426,8 415,77+38,32 0,121
PR 105+7,07 131,11+24,72 130422,45 0,319
HIZ 89,5+7,78 86,89+11,96 92,08+13,4 0,584
BMI 22,65+7,57 16,62+2,94 16,48+3,69 0,089
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Tablo 4.15 Hastalhik siklik durumlarina gore ikinci EKG ol¢iim sonuclari

Sikhik Diizensiz (n=2) Orta (n=9) Cok (n=26)
Ortalama£SS p

minHR2 47+1,41 54,17+3,66 52,36+6,35 0,336
maxHR2 178+14,14 153,17+13,73 160,68+20,02 0,284
ortHR2 82,5+10,61 85,3349,67 90,1449,92 0,391
sdanmd?2 135+2,83 93,334+21,37 114,05+29,69 0,143
sdnnid2 75+1,41 65+18,29 63,95+14,71 0,621
rmssd2 46+1,41 42,67+12,29 43,64+14,2 0,956
pnn502 20,5+3,54 18,83+7,68 19,18+10,76 0,980
spectpow24h?2 5138,5+132,23  4044,02+2071,15 3786,6+1737,73 0,584
VLF2 3682+335,17 2568,02+1514,41 2373,484959,93 0,267
LF2 941+304,06 891,07+400,76 840,23+385,9 0,913
HF2 468,5+180,31 538,57+178,61 587,58+352,36 0,852
uyanikSDNN2 127+32,53 97,33+17,15 102,86+25,03 0,330
uyanikRMSSD?2 36,5+2,12 38,17+10,53 37,45+11,94 0,982
uyanikPNN502 13,5+3,54 15,5+7,66 14,5+£9,18 0,953
uyanikPOWER?2 4402+377,6 3923,9+1625,98  3487,55+1479,62 0,618
uyanitkVLF2 3221,5+808,22  2551,57+1145,47 2208,3+908,19 0,313
uyanikLF2 847,5+297,69 886+364,01 791,42+349,82 0,835
uyanikHF2 300+141,42 438,62+160,77 445,18+296,43 0,771
uykuSDNN2 117,542,12 99,67+34,63 280,5+824,78 0,842
uykuRMSSD2 65+1,41 53,83420,76 54,86+23,88 0,823
uykuPNN502 40,542,12 28,17+11,89 30,55+17,2 0,642
totalpower2 5138,5+132,23  4044,02+2071,15 4009,44+£2004,73 0,743
SEMPATIK2 90,75+3,18 85,35+2,48 84,96+4.,9 0,237
PARASEMPATIK2 9,15+3,32 14,2242 .94 14,77+5,09 0,286
RATIOSP2 10,65+4,17 19,43+32,93 6,44+2.56 0,164
minspectpow?2 1159,5+4416,49  1980,57+949,74  1501,87+£976,58 0,463
maxspectpow?2 13389+3815,55 8905,87+3860,3  9280,51+4688,46 0,451
uykuPOWER?2 6507+£1049,35  4224,03+3047,92 4418,84+2351,13 0,499
uykuVLF2 4501+543,06 2620,15+2309,77 2584,47+1398,59 0,276
uykuLF2 1126+304,06 887,85+573,15 897,96+525,78 0,838
uykuHF2 805,5+241,12 732,03+258,88 873,48+576,62 0,838
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Vaka grubu hastalarinda yapilan tedavi ve takip oncesi ve 3. Ayda yapilan Holter EKG

olgiimleri sonuglar1 karsilastirildi  (Tablo 4.16). Olgiimlerin  hicbirisi eslestirilmis

olgiimlerde farkli bulunmadi. Olgiimler arasindaki farklarm oransal olarak fazla oldugu

Olctiler igerisinde uyanik iken hesaplanan SDNN ve uyku anindaki RMSSD oldugu

goriildii. Her iki dl¢tide de ilk 6l¢iim sonuglar daha ytliksek degerlere sahipti.

Tablo 4.16 Vaka grubunda birinci ve ikinci EKG o6l¢iim sonuclar:

Vaka grubu Once Sonra
Ortalama£SS p

Minhr 53,23+7,9 52,37+5,85 0,535
Maxhr 160,77+20,38 160,33+19,03 0,875
Orthr 89,33+9,41 88,67+9,89 0,703
sdnn24 125,7+34,14 122,3+27,37 0,514
Sdanmid 111,9+£33,35 111,3+28,79 0,928
Sdnnmid 64,9+16,77 64,9+14,91 1,000
Rmssd 44,53+14.9 43,6+13,14 0,748
pnn50 19,97+9,95 19,2+9,72 0,712
spectpow24h 4134,4+1782,25 3928,21+1745,25 0,503
VLF 2654,72+1249,35 2499,62+1084,44 0,416
LF 852,24+376,82 857,11£373,71 0,931
HF 580,89+300,09 569,84+312,53 0,868
uyamkSDNN 110,2+37,6 103,37+24,23 0,256
uyanikRMSSD 38,57+13,45 37,53+11,08 0,709
uyanikPNNS50 16,2+10.,5 14,63+8,48 0,499
uyanikPOWER 3801,62+1703,18 3635,78+1456,17 0,605
uyanikVLF 2543,13+1207,54 2344,5+960,21 0,372
uykuSDNN 118,13+60,12 233,47+706,48 0,346
uykuRMSSD 68,47+61 55,33+22,23 0,279
uykuPNN50 31,87+15,5 30,73+15,71 0,720
Totalpower 4284,32+1966,85 4091,62+1931,75 0,608
SEMPATIK 86,08+5,82 85,43+4,57 0,521
PARASEMPATIK 16,03+11,87 14,29+4.76 0,452
RATIOSP 14,46+33,04 9,32+14,83 0,453
uykuPOWER 4829,34+2386,33 4519,09+2437,36 0,494
uykuVLF 2956,63+1779,02 2719,37+£1606,61 0,437
uykuHF 847,6+458,44 840,66+507,62 0,947
uyanikLF 793,87+358,8 814,07+£340,66 0,722
uyanikHF 436,68+245,39 434,19+264,79 0,967
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Vaka ve kontrol gruplari ayriminda cinsiyete gére demografik ve cesitli EKG olgiileri
karsilastirildi. Agirlik, boy uzunlugu ve VK1 igin cinsiyetin anlamli etkisi bulunmadi. Aym
sekilde QTc, PR ve hiz bulgularinda cinsiyetin etkisi tespit edilmedi (Tablo 4.17).

Tablo 4.17 Vaka ve kontrol gruplarinda cinsiyetlere gore demografik ve ol¢iim
sonuclar1 karsilagtirmasi

Cinsiyet Kontrol Vaka
P P

Yas 0,627 0,119
Agirlik 0,381 0,075
Boy 0,169 0,112
QTc 0,844 0,531
PR 0,380 0,748
HIZ 0,547 0,304
VKI 0,314 0,143
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TARTISMA

Calismamizda, 5-17 yas arasinda idrar inkontinansi nedeniyle takibe alinan ve ilk kez
medikal tedavi baslanan 37 hastaya tedavi oncesi EKG ve Holter EKG; takibin 3.aymnda
da Holter EKG o6l¢timleri yapildi. EKG degerlendirmesinde kalp atim hizi, QRS aksi, PR
mesafesi, QTc intervali manuel olarak ol¢iilmiistiir. Holter EKG degerlendirmesinin 1. ve
3.aymda ise minhr, maxhr, orthr, sdnn index, sdann index, sdnid index, rmssd10, pnn50,
spectral power24, VLF, LF, HF, sempatik, parasempatik, ratiosp, uykupower, uyku VLF,
uyku LF, uyku HF, uyanik LF, uyanik power, uyanik VLF, uyamik HF Ol¢iimleri
yapilmistir. Aynt zamanda idrar kagirma sikayeti olmayan ayni demografik ozelliklere
sahip ve kardiyak agidan normal olan 41 hastanin, Cocuk Kardiyoloji Polikliniklerine
herhangibir kardiyak sikayet nedeniyle ¢ekilen Holter EKG’sinde ayni parametreler kayit
edilmigtir. Takip ve medikal tedavi Oncesine gore takibin ve tedavinin 3.ay1
kiyaslandiginda bu parametre oOlgiimlerinde istatiksel olarak anlamli bir farklilik
gozlenmemistir. Ayni parametreler agisindan degerlendirildiginde kontrol grubu ile hasta
grubun tedavi dncesi ve tedavinin 3. Ayindaki 6l¢timleri arasinda istatiksel olarak anlamli
fark izlenmemistir.

Eniirezis, ayaktan basvuruda en sik goriilen pediatrik iirolojik problem olmakla beraber
gocugun psikososyal gelisimini, kendine giivenini ve sosyallesme kabiliyetini olumsuz
etkileyen bir durumdur (Lotmann, 2007). Etiyolojisine yonelik yapilan ¢aligmalarda tam
olarak sebebi bilinmemekle beraber ¢ok faktorlii sebepler(organik, genetik, gelisimsel,
psikososyal, otonomik disfonksiyon) etiyolojide rol oynamaktadir. Sik uygulanan tedavi
yontemleri su ii¢ yaklagimi kapsamaktadir: Eksik antidiliretik hormon seviyesini yerine
koymak i¢in desmopressin, detriisor kas overaktivitesi i¢in mesane gevsetici ilaglar ve
1slanmaya cevaben uyanmak i¢in eniiresis alarmi (Seok Ho Kang ve ark,2007). Yapilan
tirodinamik galismalarda birgok eniiretik hastada detriisor kasinin hiperaktivitesi tespit
edilmis, bu hiperaktivitenin sebebi tam olarak agiklanamamakla beraber otonom sinir
sistem disfonksiyonu 6nemli sebeplerden biri olarak gosterilmistir (Yakinct ve ark, 1997).
Otonomik disfonksiyon, mesane fonksiyonunu ve sfinkter aktivitesini bozmaktadir; ¢iinkii
alt iiriner sistem otonom ve somatik sinir sistemi ile uyarilmaktadir, buna ragmen {iriner
disfonksiyonunda otonom disfonksiyonunu 6lgmek zordur (Kwan- Joong Jo,2010). Kalp
Hiz1 Degiskenligi, otonom sistem fonksiyonunu degerlendiren en basit ve faydal
yontemdir. HF ve RMSSD baskin olarak parasempatik sistemdeki degisiklikleri
yansitirken, LF ve SDNN ol¢iimleri ise kolinerjik - adrenerjik aktivitedeki degisiklikleri

yansitir. LF/HF orani ise otonomik sistem bilesenleri arasindaki dengeyi belirtmektedir. Bu
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oranin 1°den az olmasi parasempatik baskinligi, oranin 1’den fazla olmasi ise sempatik
aktivite baskinligin1 gostermektedir. Total Power yine SDNN ile ayni1 aktiviteyi temsil eder
(Kwan- Joon Jo, 2010).

Calismalarda kalp hiz1 degiskenligi 6l¢iimleri kullanilarak ¢ocuklarda ve eriskinlerde idrar
inkontinasi ve otonom disfonksiyonu arasindaki iligski incelenmistir. Bazilarinda sempatik
aktivite, bazilarinda parasempatik aktivite birka¢ calismada ise hem sempatik hem
parasempatik aktivitenin baskinlig1 tespit edilmistir

Chul Kim ve arkadaslarmin yaptigi bir eriskin ¢alismasinda, 18 yas ve istii idrar
inkontinansi ile bagvuran 76 kadin hastada kalp hizi degiskenligi Ol¢limleri ile otonom
fonksiyon degiskenligi incelenmistir (Chul Kim, 2010). Bu ¢alismaya otonom sistemini
etkileyen herhangi bir ila¢ kullanmayan ve sistemik hastaligi olmayan bireyler dahil
edilmistir. Oncesinde hastalara iirodinamik calisma yapilmis ve detriisor hiperaktivite
varligina gore hastalar iki gruba ayrilmistir. 30 dakikalik dinlenme sonrasit 5 dakikalik
elektrokardiyografik sinyal ¢ekimi yapilmis. Bu ¢ekimlerde ortalalama kalp hizi, SDNN ve
RMSDD o6lgiimleri alinmis. Ayrica total power, VLF, LF, HF ve LF/HF 6l¢timleri alinarak
dinlenme halindeki sempatik ve parasempatik kalp atim hiz1 modiilasyonu tanimlandi. Bu
Olgtimlerin iki grup arasindaki farki degerlendirildiginde zaman alan analizindeki SDNN
ve RMSSD degerleri arasinda anlamli fark tespit edilmemis ve ayni sekilde siklik alan
analizine bakildiginda TP, VLF, LF ve HF degerleri arasinda da anlamli fark tespit
edilmemistir; fakat LF/HF oran1 ortalama degeri detriisor hiperaktivitesi olan hastalarda
diger gruba kiyasla anlamli olarak daha yiiksek elde edilmistir. Bu oranin yliksek olmasi
detriisor kas hiperaktivitesi olan bireylerde sempatik aktivite baskinlig1 saptanmasi
anlamina gelmektedir.

Wook Im ve arkadaslarinin yaptigir bir onceki ¢alismaya benzer olan bu calismada
ortalama yas grubu 56 olan erigkin hasta grubunda yapilmis ve detriisor kas hiperaktivitesi
olan kadmlarda otonom sistemi degerlendirilmesi amaglanmistir (Hyun Wook Im,2010).
Idrar inkontinansi olan, iirodinamik ¢alisma sonrasi detriisdr kas hiperaktivitesi olan 12
kadin hasta ve kontrol grubu olarak detriisér kas hiperaktivitesi olmayan 53 kadin hasta
caligmaya dahil edilmistir. Otonom fonksiyonu etkileyen ila¢ kullanimi (B reseptor
agonisti veya antagonisti, ACE inhbitorleri, Ca kanal blokerleri, antikolerjik) ve ek
sistemik hastaligi olan (malignensi, DM, norolojik hastaliklar, koroner kalp hastaliklari)
bireyler ¢alismanin disinda tutulmustur. 30 dakikalik dinlenme sonrasi 5 dakikalik
elektrokardiyografik ¢cekimler yapilmigtir. Zaman alan1 degerlendirmesinde SDNN ve kalp

hizlar1 iki grup arasinda anlamli fark gostermemistir; fakat RMSDD degerleri kontrol
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gruba kiyasla daha diisiik saptanmustir. Siklik alani degerlendirmesinde TP ve VLF
degerleri ayni; fakat LF ve HF degerleri kontrol grubuna goére daha diisiik, LF/HF orani ise
kontrol grubuna gore daha yiiksek saptanmustir. Bu ¢alismada gostermektedir ki hem
parasempatik hem sempatik aktivite detriisér hiperaktivitesi olan bireylerde azalmakta;
fakat otonomik denge sorunu artmaktadir. Bizim ¢alismamizda kontrol grubuna kiyasla
LF/HF oran1 dahil, SDNN 1ndeks ve parasempatik indeks disinda diger tiim 6l¢iimler vaka
grubunda diisiik saptanmistir. LF/HF oram1 ve SDNN indeksin daha yiiksek olmasi
sempatik aktivite baskinligini diisiindiirebilir; fakat ayn1 zamanda parasempatik aktivite
yilksek ve diger tim parametrelerin diisiik olmast net bir bilgiye ulasilmasini
engellemektedir.

Fazeli ve arkadaslarinin yaptig1 bir kesitsel calisma, ortalama yas grubu 10 olan mesane
ve bagirsak disfonksiyonu tespit edilen 40 ¢ocukta kardiyak otonom sistem aktivitesini
degerlendirmeyi amaglamistir (Fazeli, 2016). Oykii, fizik muayene, iirodinami ¢alismalar
ve Vancour BBD skorlamasi ile mesane ve bagirsak disfonksiyonu tespit edilen 5-18 yas
aras1 40 c¢ocuk ve ayni yas araligindaki 19 kontrol grubu calismaya dahil edilip norolojik
hastaligi, anatomik bozuklugu olan ve otonom sinir sistemini etkileyen ilag kullanan
hastalar ¢alisma dis1 birakilmistir. Hastalara 5 dakikalik dinlenme sonrasi 5 dakika siiren
elektrokardiyografik olgtimler yapilmistir. Bu analizde sadece total power ve HF degerleri
ele alinmistir. Yapilan 6l¢iimler sonrast kontrol grubuna kiyasla hasta ¢ocuklarda HF ve
TP daha diisiik saptanmig ve kalp hizi ise dinlenme halinde kontrol grubuna goére daha
yiiksek tespit edilmistir. Bu calismada sonug olarak mesane ve bagirsak disfonksiyonu olan
¢ocuklarda bozulmus bir otonomik denge saptanmakla beraber idrar depolama fazi
esnasinda azalmis parasempatik aktivite ve iseme fazi esnnasinda buna minimal cevap
veren bir sempatik sistem aktivitesi tespit edilmistir. Bizim ¢alismamizda 24 saatlik Holter
EKG kayd1 alinarak hastalarin uyku anindaki HF ve TP (total power) parametreleri de ele
alinmus; fakat fark tespit edilememistir. Kontol grubuna kiyasla HF degeri diisiik saptanmis
olsada sempatik aktiviteyi temsil eden parametrelerin de diisiik saptanmasi sempatik
hiperaktivite tespit edemedigimizi gosterir.

Srinivasan ve arkadaslarinin yapti§i bir ¢aligmada nokturnal eniirezisi olan 8, major
depresyonu olan 1 ve dikkat eksikligi olan 1 ¢ocukta, bu tanilarla baslanan imipiramin
tedavisinin kalp hizi degiskenligi {izerindeki etkileri incelenmistir (Srinivasan ,2004).
Hastalara tedaviye baslamadan dnce ve tedavinin en az 8. haftasinda 10 dakika dinlenme
sonrasinda ayakta ve supin pozisyonda yaklasik her iki pozisyonda 10 dakika siiren EKG

Ol¢timleri yapiliyor. Tedavi 6ncesi ve sonraki dl¢timler kiyaslandiginda imipiramin tedavisi
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sonras1 kalp hizi daha yiiksek, HF degeri daha diisilk ve LF/HF orani ise daha yiiksek
saptanmistir. Bu durumda kardiyak sempatik aktivite imipiramin tedavisi alan hastalarda
daha yiiksek saptanmustir. Trisiklik antidepresan kullanimina bagl ani kardiyak oliimler
duyarl hastalarda, bu degismis otonom denge fonksiyonuyla iliskilendirilebilinir. Bizim
caligmamizda imipiramin ile beraber desmopressin, oksibutinin ve desmopressin
+oksibutinin kullanan eniirezisli hasta grubunda tedavi baglangici ve tedavinin 12.
Haftasinda 24 saatlik Holter EKG o6l¢timii yapildi; fakat imipiramin dahil higbir tedavi
grubunda tedavi oncesi ve tedavi sonrasi dlglimler arasinda istatiksel olarak anlamli fark
tespit edilmedi.

Hubeaux ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢alismada stres inkontinansi olan ve overaktif
mesanesi olan kadin hastalarda mesane bosalma evresi esnasinda otonom sistem aktivitesi
incelenmisti (Hubeaux,2007). Ek sistemik, norolojik hastaligi olanlar, otonom sistemi
etkileyen ilag kullanim olanlar ¢alisma disinda birakildi. Olgiimler iki fazda ve sistometre
esliginde yapildi. Ik fazda mesane bosalmistir ve hasta supin fazdadir, ikinci faz ise
mesane dolum evresidir. Ik fazda 10 dakikalik dinlenme sonras1 5 dakika devamli ¢ekim
yapilmis, ikinci fazda mesane dolumu esnasinda ( dolum hizi dakikada 35 ) devamli 6l¢tim
yapilmigtir. Overaktif mesanesi olan grupta diger gruba gore faz 1 de ( bos mesane ) HF
Ol¢timleri daha yiiksek saptanmugtir. LF/HF orani iki grupta mesane dolumu Oncesi ve
sonrasinda farklilik gostermektedir. Overaktif mesanesi olan grupta bu oran daha yiiksek
saptanmigtir. Mesane dolumu esnasinda SDNN ve rMSDD 6l¢iimleri arasinda istatiksel
olarak anlamli fark goriilmemistir. Idiyopatik overaktif mesanesi olan grupta mesane
dolum fazi1 sonunda sempatik aktivite baskin saptanmastir.

Yakinci ve arkadaglarinin 41 eniiretik hasta ve 30 saglikli cocugu iceren ¢alismasinda
nokturnal eniirezisli ¢gocuklarda otonom sistem fonksiyonu degerlendirilmistir (Yakinci,
1997). Bu ¢alismanin bizim c¢alismamizdan farki otonom sistem degerlendirmesi igin
Holter EKG kullanilmamis, otonom sinir sistemi fonksiyon degerlendirmesinde kullanilan
ortostotik test, valsalva orani testi ve derin solumaya kalp hizi cevabi testi kullanilmustir.
Otostotik test sempetik afferent ve efferent fonksiyonunu temsil eder. Valsalva oranindaki
azalma parasempatik hipoaktiviteyi, bu orandaki artma ise parasempatik hiperaktiviteyi
yansitir. Derin solumaya kalp hizi cevabi ise vagal aktiviteyi belirtir. Ortostotik testte
entiretik hasta ve kontrol grubunda, supin ve ayakta pozisyonda ortalama kan basinglari
arasinda anlamli fark tespit edlmedi; fakat valsalva orani eniiretik grupta kontrol grubuna

gore daha yiiksek, derin solumaya kalp hiz1 yanit1 ise istatiksel olarak daha anlamli kabul
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edildi. Sonug¢ olarak bu calismada eniiretik hasta grubunda parasempatik hiperaktivite
tespit edildi.

Diindardz ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢alismada primer nokturnal eniirezisli hastalarda
kalp hiz1 degiskenligi analizi degerlendirilmistir (Diindaréz, 2001). Calismada nérolojik,
tirolojik anormalligi olmayan, ek sikayeti olmayan, 7-13 yas arasindaki 28 eniiretik hasta
ve senkop, yorgunluk gibi otonom sistemle ilgili sikayeti olmayan, 7-14 yas arasindaki 24
kontrol hasta dahil edilmistir. Bu ¢alismada da bizim c¢alismamizda oldugu gibi eniiretik
gruba ve kontrol grubuna 24 saatlik ambulatuar Hollter EKG 6l¢iimii yapildi. Olgiimlerin
oncesinde hastalar 1 hafta boyunca tedavi almadilar. Olgiimlerde PNN50, RMSSD,
SDANN, SDNN, NHR degerleri analize katildi. Kontrol grubuna kiyasla eniiretik grupta
ortalama kalp hiz1 disindaki diger parametreler arasinda anlamli fark saptandi.
Parasempatik sistem aktivitesini belirleyen PNN50 ve RMSSD degerleri eniiretik grupta
kontrol grubuna kiyasla daha diisik saptanmistir. Sonu¢ olarak bu calismada da
parasempatik ve sempatik sistem arasindaki denge bozuklugu ve eniiretik hastalarda
sempatik sistem baskinligir saptanmistir. Bizim ¢alismamizda farkli olarak bu caligmada
analiz edilen degerler yaninda VLF, LF, HF, uyku—uyanik SDNN, RMSSD, PNN50
degerleri de Olgiime katilmistir; fakat ¢alismamizda kontrol grubu ve inkontinansli hasta
grubu kiyaslandiginda bu parametreler agisindan istatiksel olarak anlamli fark tespit
edilmedi.

Diindaréz ve arkadaslarinin ¢alismasina benzer bir ¢alismada, Unalacak ve arkadaslari
tarafindan yapilmis ve monosemptomatik nokturnal eniirezisli hastalarda kalp hiz1
degiskenligi ile kardiyak otonom sistem degerlendirmesi yapilmistir (Unalacak ve ark,
2004). Calismaya yas araligi 5-12 olan 32 eniiresizli hasta ve 20 saglikli kontrol grubu
dahil edilmistir. Norolojik ve iirolojik anormallikleri dislamak i¢in ayrintili anamnez
alimmistir ek olarak hasta ve kontrol grubuna rutin biyokimya, idrar analizi, idrar kiiltiirii,
triner sistem ultrasonografisi uygulanmis ve boylelikle ADH eksikligi, idrar yolu
enfeksiyonu, orak hiicreli anemisi, diyabet mellitus ve diyabet insipitus diglanmistir.
Calisma esnasinda herhangi bir ila¢ kullanilmamis ve eniiretik hasta ve kontrol grubuna 24
saatlik Holter EKG uygulandi. Zaman ve siklik alaninda KHD verileri analiz edilmistir:
Zaman alaninda ortalama kalp hizi, SDNN, SDANN, rMSSD, siklik alaninda ise HF, LF,
VLF degerleri Olglilmiistiir. Sonug olarak SDNN, SDANN, rMSSD degerleri kontrol
grubuna gore artmis ve VLF, LF degerleri kontrol grubuna gore azalmis saptanirken HF
degeri ise kontrol grubuna goére artmis bulunmustur. Bu calismada monosemptomatik

nokturnal eniirezisli hastalarda parasematik hiperaktivite saptanmis ve vezikal
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hiperaktivitenin sebebi bu olabilecegi distiniilmistiir. Bizim c¢alismamizda, ilgili
bolimlerce idrar inkontinansl hastalara idrar analizi, liriner sistem usg ve rutin biyokimya
testleri yapildi. Testler normal olan hastalar ¢alismaya dahil edildi ve davranigsal ya da
medikal tedavi baslanan hastalara 1. ve 3. ayda 24 saatlik Holter EKG uygulandi.
Olgﬁmlerde SDNN, SDANN, rMSSD, HF, LF, VLF, pNN50, uyku-uyanik rMSSD,
SDNN, SDANN, HF, LF, VLF, pNN50 degerlendirildi; fakat vaka ve kontrol grubu
kiyaslandiginda ve 1. ve 3. ay 6l¢limlerinde istatiksel olarak anlamli fark tespit edilmedi.

Calismamizda da smirli olan literatiir bilgileriyle uyumlu olarak idrar inkontinansi olan
hastalarda Holter EKG yardimi ile VLF, HF, LF, LF/HF, SDNN, SDANN, rMSSD
Olclimleri sempatik ve parasempatik aktivasyon varligini degerlendirmek i¢in kullanilmistir
ve yapilan degerlendirmelerde bu olgiimlerde sempatik ve parasempatik aktivasyonda
klinik ve istatistik olarak anlamli bir degisiklik saptanamamustir. Ayrica daha 6nce yapilan
calismalardan farkli olarak bu parametrelere ek olarak 24 saatlik 6lgiimlerde pNN50, max.
HR, min.HR, total power, uyku-uyanik LF, HF, VLF, SDNN, SDANN, rMSSD, pNN50
,power Olclimleri degerlendirmeye alindi. Bu parametreler icerisinde inkontinansli grupta
kontrol grubuna gore SDNNI, LF/HF, uyanik pNN50, uyku SDNN, uyku rMSSD, uyku
PNN50 ve total parasempatik aktivasyon yiiksek ve diger tiim parametreler ise diisiik
saptanmustir; fakat bu parametrelerdeki farkliliklar Klinik ve istatistiksel olarak anlamli
degildir. LF bandi sempatik ve parasempatik aktiviteyi birlikte, rMSSD ve HF bant
parasempatik aktiviteyi, LF/HF orani ise semapatovagal dengeyi temsil etmektedir (Akar
2016, Darvenien 2014, Chua 2008,Koenig 2014). HF solunumsal siniis aritmisiyle, LF
baroreseptor kontrol mekanizmasiyla ve VLF viicut 1sis1 diizenleme, damarsal sistem ve
renin anjiotensin sistemi ile iliskili goriinmektedir (Chua 2008). Literatiirden farkli olarak
calismamizda idrar inkontinansl hastalara 1. ayda ve tedavi baslanan hastalara (davranigsal
ya da medikal) 3. ayda 24 saatlik Holter EKG 6l¢timii yapildi. Yapilan degerlendirmelerde
iki 6l¢im kiyaslandiginda takip siirecindeki ikinci dl¢climde LF ve uyku HF degeri daha
diisiik saptansa da bu farklilik klinik ve istatiksel olarak anlamli degildir. Takip siirecinde
alinan iki 6l¢limiin tedavinin otonom sinir sistemi iizerine olan etkilerini gérmek miimkiin
olacakti; fakat yapilan kontrol dl¢iimlerde iki 6l¢iim arasinda istatiksel olarak anlamli fark
goriilmedi. Ayrica alinan tedavi tiirlerine, tedavi siiresine ve tedaviye yanita gore kontrol
Olctimlerde istatiksel olarak anlamli fark saptanmadi. Tedaviye baglanmadan once yapilan
Olgtimlerde imipiramin alan hasta grubunda uyku an1 rMSSD(126Hz) ve uyku an1 SDNN
(183Hz) degeri yiiksek saptanmig ve istatiksel olarak anlamli (p: 0,031 ve p: 0,029)

bulunmustur; fakat tedavi baslanmadigi ic¢in klinik olarak anlamli kabul edilmemistir.

67



Literatiirde dikkat eksikligi ve nokturnal eniirezis i¢in imipiramin kullanan hastalarda
yapilan bir caligmada tedavi sonrasi alinan kayitlarda sempatik aktivite baskinlig
saptanmis ve bu durumun TCA kullanan hastalardaki ani kardiyak oliimlere sebep
olabilecegi One strilmiistiir (Srinivasan,2004). Yine tedavi siiresi ile Holter EKG
Ol¢iimleri istatiksel olarak kiyaslandiginda ilk yapilan 6l¢iimlerde tedavi siiresini az alan
hasta grubunda maksimum kalp hiz1 yiiksek saptandi (188/dk, p: 0.022) ve tedavi siiresini
normal alan grupta ise sempatik aktivasyon yiiksek saptandi (88,8 Hz, p:0,049); fakat bu
farklilik hastalarin ilk degerlendirmesinde yapilan olgiimlerde saptandigi i¢in klinik olarak
anlamli kabul edilmedi. Tedaviye yanita gére bakilan Holter EKG Olglimlerinde yapilan
degerlendirmede tedaviye yanitin arttigi hasta grubunda pNN50 (14,86Hz, p: 0,048) ve
uyku an1 pNN50 (22,86 Hz ,p: 0,029) daha az saptandi ve bu farklilik istatiksel olarak
anlamliydi. Fakat yapilan ikinci (kontrol) Ol¢timde farklilik olmadigi ve bu farklilik
hastanin ilk degelendirmesinde saptandigi i¢n klinik olarak anlamli kabul edilmedi.

Son giinlerde kalp hiz1 degiskenligi otonom sistemi degerlendirmede en iyi yontem olarak
goriilmektedir. Genellikle R-R araligindaki degisiklikte saptanan en yiiksek oran, kalp
otonom kontroliiniin en kuvvetli oldugu an1 yansitmaktadir. EKG sinyal iletiminin bir
sonucu olan kalp hiz1 degiskenligi 6zel matematiksel islemlerle analiz edilmektedir. Kalp
hiz1 degiskenliginde azalma daha ¢ok kardiyak hastaliklarda (miyokard infarktiisii, kronik
kalp yetmezligi, kalp transplantasyonu sonrasi) goriilmekte ve ayrica bu azalma diyabetli
hastalarda, otonom néropatisinin gelistiginin gostergesidir (Dobrek,2013). Uroloji alaninda
kalp hizi degiskenligi ile ilgili yapilan g¢alismalarda fazla aktif mesanenin otonom
fonksiyon bozuklugu ile iliskili oldugu belirtilmistir. Caligmamizda da vaka grubunda kalp
hiz1 degiskenligi ol¢timleri kontrol grubuna goére daha az degerlere sahipti, bu durumda
otonom disfonksiyon agisindan yol gosterici olabilir; fakat istatiksel olarak anlamli
degerler elde edilemedi.

Calismamizda bazi kisitlayict durumlar vardi: 37 vakamizin 5 tanesi 24 saatlik
degerlendirme oldugu i¢in kontrol dl¢timlerini yaptirmadilar. Hastalarin sikayet gruplarina
gore kalp hiz1 degiskenligini degerlendirmek istedik; fakat gruplar acisindan yeterli sayiya
ulagilamadi ve gilindiiz idrar kacgirmasi olan hasta gruplarindan higbiri kontrol 6l¢iimiinii
yaptirmadi. Tedavi degerlendirmesine ( tiirii, siiresi, tedaviye alinan yanit ) gore olgtimleri
kiyaslamak istedigimizde ilacim1 diizenli almayan hasta gruplar1 vardi ve tedavi tiirii
farkliligina goére de yeterli sayiya ulasilamadi; bu da Sl¢limlerin dogru kiyaslanmasini

zorlagtird1.
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6. SONUC VE ONERILER

Idrar inkontinansli grupta erkek cinsiyetin orami daha fazlaydi (n=29,%59,5).
Literatiir bilgisi olarak erkek cinsiyet risk faktorii olarak belirtilmekte.

Vaka grubunda gece idrar kacgirma sikayeti olan grup fazla orana sahipti (n=29,
%78,3). Yine nokturnal eniirezis, inkontinansli hastalarda en sik goriilenidir.
Calismaya katilan hastalarin yas ortalamasi 8,7°di.

Vaka grubunda gece idrar kagirma sikayeti en yiiksek grup oldugu ig¢in
desmopressin alan grup en yliksek orana sahipti (n=12, %32,4). Oksibutinin alan
grup ikinci en yliksek orana sahipti (n=11, %29,7).

Vaka grubunda tedaviye yanit veren hasta oranit (n=33, %89,2) yiiksekti. Fakat
%51,4’tinde (n=19) sikayette azalma varken tam olarak iyilesme olan grup oram
daha azdi (n=14,%37,4).

Diizenli ilag alan hasta grubu daha fazlaydi (n=19,%51,4).

Hastalarin sadece %16,2’sinde ila¢ degisikligi yapilmis(n=6), ilag¢ degisikligi
genellikle ikili tedaviye gecis seklinde yapildi.

Vaka grubunda idrar kagirma sikayeti her giin olan hasta grubu %70,3 gibi en
yiiksek orana sahpti (n=26). Sadece 2 hastada diizensiz idrar kagirma sikayeti vardi.
Vaka grubu ile kontrol grubu ayni yas araliginda olsa da kontrol grubunun yas
ortalamasi daha yiiksekti (11).

Vaka grubunda sadece 1 hastada ek hastalik vardi, anemi nedeniyle takip edilen
hastanin Hgb degeri 10,5-11 arasinda oldugu i¢in ¢alismaya dahil edildi.

Kontrol grubunda kiz cinsiyet orani daha yiiksekti (n=22,%53,7).

Gece idrar kagiran grupta erkek cinsiyet grubu daha yiiksek (n=16,%55,2), glizndiiz
idrar kagiran hasta grubu sadece kiz, gece — gilindiiz idrar kagiran grupta ise sadece
erkek hasta vardi.

Gece idrar kagiran hasta grubun %24,1 ‘ine (n=7) farmakolojik tedavi baslanmay1p
davranigsal tedavi 6nerildi. Bu oran tiim hasta grubunda %18,9 (n=7) seklindeydi.
Giindiiz idrar kaciran hasta grubuna sadece oksibutinin baslanmis ve gece-giindiiz
idrar kacirma sikayeti oaln gruba yiiksek oranda oksibutinin baslandi(n=4,%66,7).
Diger 2 hastanin 1 tanesine ikili tedavi, digerine ise desmopressin baslandi.

Giindiiz idrar kagiran grubun tamami ilacinm1 diizenli aldi(n=2), gece —glindiiz idrar
kagirma sikayeti olan grupta tedaviye yanit vermeyen hasta yoktu.

Erkek hastalarin %81,6’s1 sikayette azalma seklinde de olsa tedaviye yanit verdi,

kizlarmn ise tamami tedaviye olumlu yanit verdi.
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Diizenli ilag alimi erkek hastalarin %54,5’inde varken kiz hastalarin ise %53.3’1
ilacin diizenli kullanmadh.

Erkek hastalarin %45,5°1 ila¢ kullanimini normal siirede tamamlamis, kiz hastalarin
ise %33,3’li normal siirede ilag kulannmig, 1 hafta ila¢ kullanip tedaviyi birakma
orani kiz hastalarda erkek hastalara gore daha yiiksek saptandi (%20 seklinde).
Erkek hasta grubunda her giin idrar kagirma sikayeti %77,3 iken kiz hastalarda bu
oran %60 saptandi.

Erkek hasta grubunda ilag degisikligi %18,2 iken kiz hastalarda bu oran 13,3
saptandi.

Vaka grubu ile kontrol grubu Holter EKG 6lglimleri kiyaslandiginda vaka grubunda
SDNN1:122.3, LF/HF orani: 3.28, total parasempatik indeks: %15.38, uyanik
pNNS50:15.3, uyku SDNN: 113.9, uyku RMSSD:64.3, uykuPNN50: 30.2 seklinde
kontrol grubuna gore daha yliksek saptandi; fakat istatiksel olarak anlamli kabul
edilmedi (p>0.05). Diger parametreler ise daha diisiik degerlerde saptandi.

Sikayet gruplarina gore Olglimlere bakildiginda giindiiz idrar kaciran grupta HF
(322.9), LF (538.3), VLF (1510,9), SDNN (95.5), RMSSD (28.5), PNN50 (9)
seklinde diger sikayet gruplarina gore daha diisiik saptandi, diger 2 sikayet
grubunda ve kontrol grubunda ise 6lgtimler birbirine yakindi. Bu karsilastirmalarin
hicbirinde istatiksel olarak anlamli fark tespit edilemedi (p>0,05).

Tedavi tiirlerine gore kiyaslama yapildiginda triisiklik alan hasta grubunda 1.
Olctimlerde uyku ant SDNN(p=0.029, 183.7) ve uyku anm1 RMSSD (p=0.031,126)
diger tedavi gruplarina gére daha yiiksek saptandi ve istatiksel olarak anlamliyds .
Fakat kontrol oOlgiimlerde yani tedavi aldiktan sonraki Olgiimlerde fark tespit
edilememesi nedeniyle klinik olarak anlamli kabul edilmedi.

Tedavi siiresine gore karsilagtirma yapildiginda tedavi siiresini normal alan grubun
ilk Ol¢limlerinde sempatik ileti daha yiiksek (88,8 p=0.049) saptandi ve tedavi
siiresini en az alan grupta maksimum kalp hiz1 (181.3,p=0.029) daha yiiksek
saptandi. Fakat ikinci 6l¢timlerde anlamli fark tespit edilemedigi icin klinik olarak
bu analiz anlamli degildi.

Sikayet siklik durumuna gore yapilan 6lgiimlerde 1. ve 2. dl¢lim sonuglarinda fark
tespit edilmedi.

Vaka grubunda 1. ve 2. 6l¢iimlerde yapilan karsilagtirmada ikinci Slglimlerde
RMSSD (43.6), VLF (2499), HF (569), uyanik SDNN (103.3), uyku RMSSD
(55.3), sempatik (85.4)ve parasempatik indeks (14.2) seklinde daha diisiik saptandi;
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fakat istatiksel olarak anlamli degildi (p>0.05). Hem sempatik hem parasempatik
aktivite gostergesi olan parametrelerde ayni oranda diisiik saptanmasi nedeniyle

sempatik ve parasempatik aktvitededeki degisiklik net olarak saptanamadi.

Sonug¢ olarak idrar inkontinansi olan hastalarda yaptigimiz calismada hasta grubunda
yapilan Ol¢iimlerde kalp hizi degiskenligi degerleri kontrol grubuna gore daha diisiik
saptand1 ve literatlirle uyumlu olarak otonom disfonksiyondan s6z edilmesi miimkiindiir;
fakat istatiksel olarak anlamli kabul edilmedi. Hastalara aldig1 tedavi ve hastalarin takibi
sonrast yapilan kontrol l¢iimlerinde anlamli fark saptanmadi.

Idrar inkontinansi etiyolojisinde ¢ok faktorlii sebepler olmakla birlikte son giinlerde
otonom disfonksiyon {izerinde durulmaktadir. Calismalarda parasempatik ya da sempatik
baskinliginin etkileri tizerinde heniiz goriis birligine ulasilamamustir; bu nedenle daha fazla
caligmaya ihtiya¢ duyulmaktadir. Takip siirecinde de baslanan tedavi yontemleri sonrasi
Olgtimlerdeki degisiklik ile segilebilecek uygun tedavi yontemleri belirlenecekti; fakat
caligmamizda kontrol olgtimlerinde farklilik saptanmadi. Etiyolojisine yonelik yapilacak
olan ¢alismalarin yani sira inkontinansh hastalarin takip siirecini de icerecek daha genis

kapsamli ¢aligmalar yapilmalidir.
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