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Stowa kluczowe Streszczenie

urosepsa, przewlekta choroba nerek Zakazenia uktadu moczowego (ZUM) naleza do najczestszych zakazen bakteryjnych

u dzieci. Z uwagi na zwykle niespecyficzne objawy kliniczne rozpoznanie ZUM moze spra-

wia¢ trudnosci. Im mtodsze dziecko, tym objawy sa mniej swoiste. Goraczka bez widocz-

nego w badaniu przedmiotowym ogniska infekcji zawsze powinna obligowa¢ do podej-

urosepsis, chronic kidney disease rzewania ZUM. Wczesne rozpoznanie ZUM jest bardzo istotne, bo czesto jest pierwsza
kliniczng manifestacjg wrodzonych wad nerek i drég moczowych (CAKUT). Opéznienie
diagnozy, zwtaszcza w grupie pacjentéw najmiodszych, zwieksza prawdopodobienstwo
uogolnienia infekcji. Ryzyko to wzrasta dodatkowo u chorych z zastojem moczu w dro-
gach moczowych. Urosepsa oraz ostre odmiedniczkowe zapalenie nerek (OOZN) o ciez-
kim przebiegu moga by¢ przyczyna ostrego uszkodzenia nerek (AKI) oraz powodowac po-
wstanie utrwalonych zmian w miazszu nerek, skutkujacych rozwojem przewlektej choroby
nerek (CKD). Prawdopodobienstwo powstania zmian pozapalnych w nerkach jest wieksze
u dzieci z CAKUT. W pracy przestawiono analize dwoch przypadkéw klinicznych dzieci
z ZUM w odniesieniu do statusu anatomicznego uktadu moczowego.

Keywords

Konflikt interesow
Conflict of interest
Brak konfliktu interesow Urinary tract infections (UTls) are one of the most common infections in children. Due to
None often nonspecific clinical symptoms, the diagnosis of UTI may be difficult. The younger the
child, the less specific the symptoms are. Fever with no visible outbreak of infection should
always suggest infectious background in the urinary tract. Early diagnosis of UTI is very
important, as it is often the first clinical manifestation of congenital anomalies of the kidney

Summary

Adres/address: and urinary tract (CAKUT). Diagnosis delays, especially in younger patients, increase the
*Joanna Zateska-Ponganis likelihood of generalized infection. This risk is further increased in patients with urinary
Centrum Medyczne Ksztatcenia retention in the urinary tract. Urosepsis and severe acute pyelonephritis (AP) can cause
Podyplomowego severe kidney damage (acute kidney injury — AKI) and permanent changes in the kidney
ul. Marymoncka 99/103, 01-813 Warszawa parenchyma, resulting in chronic kidney disease (CKD). The likelihood of renal scarring is
tel. +48 (22) 864-11-67 higher in children with CAKUT. The study presents an analysis of two clinical cases of UTI
joanna.zaleska-ponganis@cmkp.edu.pl in children with regard to the anatomical status of the urinary tract.

WSTEP nie stanowig problemu epidemicznego, ich rozpozna-

Uktad moczowy jest jedna z najczestszych lokaliza- nie i niezwtoczne wtasciwe leczenie jest bardzo wazne.
cji zakazen bakteryjnych u dzieci (1-4). Mimo ze za- Niezwykle istotna jest bowiem $wiadomos¢ postrzega-
chorowania na zakazenia uktadu moczowego (ZUM) nia ZUM u dzieci nie tylko jako problemu infekcyjnego,
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ale jako potencjalnego objawu wrodzonych wad nerek
i drog moczowych — CAKUT (ang. congenital anoma-
lies of the kidney and urinary tract). U 30% dzieci z ZUM
zakazenie jest pierwszym objawem CAKUT (5).

Od 1997 roku zagadnieniem wad wrodzonych w pol-
skiej populacji zajmuje sie Polski Rejestr Wrodzonych
Wad Rozwojowych (PRWWR), ktéry od 2007 roku objat
caly kraj i obecnie monitoruje niemal wszystkie urodzo-
ne w Polsce dzieci. Wrodzone wady rozwojowe wyste-
puja u 2-4% noworodkéw, bedac zasadniczg przyczyna
zgondw niemowlat (6). Nieprawidtowosci anatomiczne
dotyczace uktadu moczowego sg stosunkowo tatwo
rozpoznawalne i nalezg do czesto spotykanych zabu-
rzen rozwojowych. Stanowig okoto 50% wszystkich pre-
natalnie stwierdzanych anomalii i wystepujg u 1% bada-
nych ciezarnych (7). Nalezy jednak podkresli¢, ze nie
zawsze stwierdzenie odchylen w uktadzie moczowym
ptodu jest jednoznaczne z obecnoscig wady anatomicz-
nej u dziecka. Przyktadem jest niewielkiego stopnia wo-
donercze bez obecnosci uropatii zaporowej, w wiekszo-
$ci przypadkéw ustepujace juz we wczesnym okresie
po urodzeniu. W$roéd przyczyn takiego stanu wymienia
sie kilkakrotnie wieksze przeptywy w uktadzie moczo-
wym pfodu, skutkujace przemijajgcym poszerzeniem
drég moczowych (8, 9).

Wrodzone choroby uktadu moczowego sg znaczacg
przyczyna chorobowosci i $miertelnosci w populacji pe-
diatrycznej. Nieprawidtowosci rozwojowe uktadu moczo-
wego moga wystepowac jako wady izolowane, wspot-
istnie¢ z anomaliami innych uktadéw lub by¢ sktadowg
w wielu zespofach lub sekwencjach uwarunkowanych
genetycznie. Réznorodnos¢ fenotypowa CAKUT, na kto-
rg sktadajg sie wady migzszu nerek, drég odprowadza-
jacych mocz, pecherza i cewki moczowej jest spowodo-
wana zaburzeniami na réznych etapach embriogenezy
uktadu moczowego. Badania majgce na celu poznanie
podtoza molekularnego wrodzonych wad rozwojowych
uktadu moczowego daja nadzieje na ustalenie gendw
odpowiedzialnych za poszczegdlne postaci CAKUT, spo-
sobu dziedziczenia i by¢ moze w przysztosci terapii geno-
wej. Diagnostyka prenatalna pozwala na wykrycie wigk-
szo$ci anomalii uktadu moczowego. Rozpowszechnienie
badan ultrasonograficznych (USG) ptodu przyczynito sie
do wczesnego rozpoznawania CAKUT, ktdre naleza do
najwazniejszych czynnikdw predysponujacych do ZUM,
zwitaszcza gdy przebiegajg z zastojem moczu. U pacjen-
téw z wadami uktadu moczowego powiktanymi urosepsa
lub ostrym odmiedniczkowym zapaleniem nerek (OOZN)
o ciezkim przebiegu znacznie wzrasta prawdopodobien-
stwo wystgpienia zaréwno ostrego uszkodzenia nerek
— AKI (ang. acute kidney injury), jak i powstania utrwalo-
nych zmian w migzszu nerek, skutkujacych rozwojem
przewlektej choroby nerek — CKD (ang. chronic kidney
disease) (10, 11).

OPISY PRZYPADKOW
Pacjent 1 (IK)

Dwudziestoo$miodniowy noworodek pitci meskiej
zostat przywieziony do Klinicznego Oddziatu Pedia-

trycznego (KOP) Szpitala Bielanskiego przez zespot
Pogotowia Ratunkowego z poradni Podstawowej
Opieki Zdrowotnej (POZ) z podejrzeniem zapalenia
ptuc. W wywiadzie: 2,5 doby przed przyjeciem wzrost
cieptoty ciata do 39,4°C. Goraczka ustgpita bez poda-
wania lekow. Po okoto 12 godzinach lekarz w POZ zale-
cit jedynie postepowanie objawowe (paracetamol) i wi-
zyte kontrolng za 2 dni (!). Przez 2 doby chtopiec nadal
wysoko goraczkowat (39,4°C). Poczatkowo rodzice ob-
serwowali dobrg reakcje na leki przeciwgoraczkowe po-
dawane co 12 godzin, dobre taknienie w okresach bez
goraczki. W kolejnych godzinach nastepowato postepu-
jace pogarszanie stanu ogdlnego, utrata apetytu, poste-
kiwanie. Mimo podawania paracetamolu co 6-8 godzin
nie uzyskiwano normalizacji temperatury ciata. Zgodnie
z zaleceniami wydanymi na pierwszej wizycie, po upty-
wie 48 godzin rodzice zgtosili sie do POZ na badanie
kontrolne, skad w trybie pilnym transportem medycz-
nym dziecko zostato przewiezione do szpitala.

Chtopiec z ciazy pierwszej, powiktanej niedokrwistoscia
u matki, urodzony drogg ciecia cesarskiego w 40. tygo-
dniu ciazy (wskazania okulistyczne u maitki), z masg ciata
4160 g, oceniony na 10 punktéw w skali Apgar. Badanie
ultrasonograficzne (USG) ptodu byto opisywane jako
prawidtowe. Okres noworodkowy powiktany hiperbiliru-
binemia z maksymalnym stezeniem bilirubiny catkowitej
18,8 mg/dl w 5. dobie zycia. Od 5. do 7. doby zycia sto-
sowano fototerapie. Z powodu szmeru skurczowego nad
sercem wykonano badanie echokardiograficzne. Rozpo-
znano niedomykalno$¢ zastawki trojdzielnej II/Ill stopnia,
wypadanie przedniego ptatka zastawki dwudzielnej oraz
przetrwaly przewdd Arancjusza. Wywiad rodzinny pod ka-
tem nefrologicznym byt nieobcigzony.

Przy przyjeciu do KOP dziecko byto w stanie ogélnym
$rednio ciezkim, zwracaly uwage: postekiwanie, bla-
dos¢ powtok skoérnych, obnizenie osiowego napiecia
miesniowego, ostabienie odruchéw noworodkowych,
tachypnoe 60/min, dyskretne wcigganie miedzyzebrzy,
tachykardia 170/min, szmer skurczowy nad sercem
2/6 w skali Levine’a, przepuklina pepkowa o $redni-
cy 1 cm. Radiologicznie wykluczono zapalenie ptuc.
W badaniach laboratoryjnych wybitnie podwyzszone
wykfadniki stanu zapalnego: prokalcytoniny (ang. pro-
calcitonin — PCT), biatka ostrej fazy (ang. C-reactive
protein — CRP) oraz stwierdzono leukocytoze, mato-
ptytkowos$¢, niedokrwisto$é normocytarna, zaburzenia
w uktadzie krzepniecia, podwyzszone stezenie mocz-
nika przy prawidtowej wartosci kreatyniny, wyréwna-
ng kwasice metaboliczna, hiperbilirubinemie (tab. 1).
Mocz uzyskany do badania w ocenie makroskopowe;j
byt metny, zawierat wirety, miat ostry nieprzyjemny za-
pach. W badaniu ogélnym moczu stwierdzono masyw-
ny ropomocz i krwinkomocz, biatkomocz (150 mg/dl)
i obecnos¢ azotyndw. Ze wzgledu na skrajng matoptyt-
kowos$¢, ciezki stan dziecka, odstapiono od nakiucia
ledzwiowego. Na podstawie catosci obrazu kliniczne-
go wysunieto podejrzenie urosepsy. Do leczenia wia-
czono cefalosporyne lll generacji i aminoglikozyd oraz
stosowano nawodnienie dozylne. W ciagu pierwszych
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kilku godzin hospitalizacji obserwowano pogarszanie
sie stanu dziecka. Chtopiec byt w stanie ogélnym bar-
dzo ciezkim, prezentowat objawy centralizacji krazenia,
tachykardie 180-200/min, nieregularny ptytki oddech,
tachypnoe do 60/min, obnizenie saturacji (82-84%).
W badaniach laboratoryjnych po 24 godzinach antybio-
tykoterapii stwierdzono narastanie stezenia PCT, utrzy-
mywanie sie matoptytkowosci, postepujaca anemizacje
wymagajacg przetoczenia ubogoleukocytarnego napro-
mienianego koncentratu krwinek czerwonych (KKCz),
nadal podwyzszone byto stezenie mocznika, fibrynoge-
nu i D-dimeréw (tab. 1). Wykonane w 2. dobie hospitali-
zacji badanie USG jamy brzusznej ujawnito nieprawidto-
wy obraz uktadu moczowego: znacznie powiekszone
nerki, w osi dtugiej 68-73 mm, o nieprawidtowym, cze-
$ciowo zatartym zréznicowaniu korowo-rdzeniowym,
z obustronnym poszerzeniem uktadow kielichowo-mied-
niczkowych, z przewaga zmian w nerce prawej (nerka
prawa: miedniczka w wymiarze przednio-tylnym (AP)
11 mm, kielichy 5 mm; nerka lewa: miedniczka AP 6 mm,
kielichy 3-4 mm). Uwidoczniono nieznacznie poszerzo-
ny podmiedniczkowy odcinek prawego moczowodu
4-5 mm. Pecherz moczowy miat gtadkie zarysy i nie-
pogrubiata $ciane. Mocz znajdujacy sie w prawej mied-
niczce i pecherzu moczowym byt niejednorodny i miat
podwyzszong echogenicznos¢. Potwierdzono infekcje
uogodlniong, a punktem wyjscia byt uktad moczowy.
Z posiewdw krwi dwukrotnie wyhodowano Escherichia
coli, w posiewie moczu znamienna bakteriuria Escheri-
chia coli 10° CFU/ml, szczep wrazliwy na zastosowane
empirycznie leczenie. Po 48 godzinach od wdrozenia
leczenia przyczynowego uzyskano poprawe kliniczna.

Tab. 1. Pacjenta 1 (IK) — wyniki badania krwi i moczu

Pacjent pozostawat w stanie ogdélnym $rednim stabil-
nym, miat prawidtowa cieptote ciata, cisnienie tetnicze
krwi, diureze. W 7. dobie antybiotykoterapii stwierdzono
utrzymywanie sie miernie podwyzszonego stezenia PCT,
normalizacje pozostatych wskaznikdéw stanu zapalne-
go (leukocytozy i CRP), liczby ptytek krwi, stezenia mocz-
nika oraz badania ogélnego moczu (tab. 1). W badaniu
USG jamy brzusznej nerki nadal byty powigkszone, w osi
dtugiej 68 mm, ale o prawidtowym zréznicowaniu koro-
wo-rdzeniowym, utrzymywato sie niewielkie poszerzenie
uktadu kielichowo-miedniczkowego nerki prawej: mied-
niczka AP 7 mm, kielichy do 3 mm oraz podmiedniczko-
wego odcinka prawego moczowodu 3-4 mm. Nieznaczne
poszerzenie miedniczki nerki prawej AP 6 mm opisywano
takze w dniu wypisu do domu. Antybiotykoterapie cefa-
losporyna lll generacji prowadzono przez 17 déb, ami-
noglikozydem 7 dob, nastepnie do czasu diagnostyki
obrazowej (cystouretrografia mikcyjna — CUM) chiopiec
otrzymywat profilaktyke przeciwbakteryjng (amoksycyli-
na/kwas klawulanowy). Po 3 tygodniach od zakonczenia
leczenia wykonano CUM, w ktérej stwierdzono lewostron-
ny biermy i czynny odptyw pecherzowo-moczowodowy
| stopnia. W wykonanej po 6 miesiacach od zakonczenia
leczenia scyntygrafii dynamicznej nerek (*"Tc etyleno-
dwucysteina — EC) obraz i funkcja nerek byty prawidtowe.
W trakcie 4-letniej obserwacji pacjent pozostaje w stanie
ogoélnym dobrym, ma prawidtowe ci$nienie tetnicze krwi
oraz biochemiczne parametry funkcji nerek. W badaniu
USG wielkos¢, zréznicowanie korowo-rdzeniowe i echo-
geniczno$¢ nerek sg prawidtowe, a ukfady kielichowo-
-miedniczkowe i moczowody nieposzerzone. Chtopiec
nie miat nawrotéw ZUM.

Wskaznik ‘ 1. doba 2. doba 7. doba Norma
Krew
PCT (ng/ml) 253,8 284,36 1,39 <05
CRP (mg/l) 239,65 175,4 7,06 0,00-5,00
leukocyty (tys./ul) 35,7 38,8 10 5,00-21,00
neutrofile (%) 58,8 57,3 39,8 40-80
hemoglobina (g/dl) 9,5 8,3 10,5 13-20
hematokryt (%) 27 23 31 42-66
plytki krwi (tys./ul) 18 26 236 150-450
fibrynogen (mg/dl) 902,2 791,4 - 180-350
D-dimer (ug/ml) 1,26 1,19 - <05
APTT (s) 37,27 32,25 - 25,9-36,6
PT (s) 14,49 13,02 - 12-16
mocznik (mg/dl) 55,96 48,7 12,61 <50
kreatynina (mg/dl) <0,2 <0,2 - 0,24-0,85
Mocz

leukocyty cate pole widzenia cafe pole widzenia 3-5 0-5
erytrocyty cate pole widzenia 10-20 0-1 0-5
biatko (mg/dl) 150 25 nieobecne nieobecne
azotyny obecne nieobecne nieobecne nieobecne

APTT - czas kaolinowo-kefalinowy; CRP - biatko C-reaktywne; PCT — prokalcytonina; PT — czas protrombinowy
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Pacjent 2 (MS)

Czteromiesieczne niemowle ptci meskiej zostato
przyjete do KOP bez skierowania z powodu podejrze-
nia ZUM. W wywiadzie: od tygodnia przed przyjeciem
chtopiec byt niespokojny, rozdrazniony, oddawat roz-
luZznione zielonkawe stolce bez patologicznych do-
mieszek, od doby goraczkowat do 38,5°C co okoto
5 godzin z dobrg reakcjg na leki przeciwgoraczko-
we. W dniu przyjecia w ambulatoryjnie wykonanym
badaniu ogdélnym moczu obecna byta leukocyturia
30-50 wpw. Chtopiec urodzit sie z cigzy trzeciej, poro-
du trzeciego, przez ciecie cesarskie (podejrzenie ma-
krosomii ptodu, stan po dwéch cieciach cesarskich)
w 39. tygodniu cigzy, z masg ciata 4970 g, oceniony
zostat na 10 punktéw w skali Apgar. Badanie USG
ptodu byto opisywane jako prawidtowe. Okres okoto-
porodowy przebiegt bez powiktan. Wywiad rodzinny
pod katem nefrologicznym byt obcigzony zdwojeniem
nerki u jednego cztonka rodziny.

Przy przyjeciu do KOP dziecko byto w stanie ogdl-
nym dobrym. Badaniem przedmiotowym poza cichym
szmerem skurczowym nad sercem 1/6 w skali Levine’a
nie stwierdzono istotnych odchylen od stanu prawi-
dtowego. W badaniach laboratoryjnych nieznacznie
podwyzszone stezenie CRP przy prawidtowych innych
wskaznikach stanu zapalnego (PCT, liczba krwinek
biatych i odsetek neutrofili w rozmazie krwi obwodo-
wej). Parametry czerwonokrwinkowe, liczba ptytek
krwi, stezenie kreatyniny i mocznika byty réwniez pra-
widtowe. Mocz byt lekko metny, w badaniu ogélnym
obecny masywny ropomocz (tab. 2). Wysunieto pode;j-
rzenie OOZN. Do leczenie empirycznie wtaczono pa-
renteralnie cefuroksym. Badanie USG jamy brzusznej
nie ujawnito nieprawidtowo$ci. Potwierdzono rozpo-
znanie wstepne: w posiewie moczu znamienna bakte-
riuria Escherichia coli 108 CFU/ml, szczep wrazliwy na
zastosowane empirycznie leczenie. Podczas hospita-
lizacji pacjent pozostawat w stanie ogdinym dobrym,
goraczkowat maksymalnie do 38,2°C przez 48 godzin
od wdrozenia leczenia przyczynowego, z dobrg reak-
cjg na leki przeciwgorgczkowe. W 3. dobie antybio-
tykoterapii uzyskano normalizacje stezenia CRP oraz
osadu moczu. Posiew krwi byt jatowy. Rozpoznano
pierwszy epizod niepowiktanego OOZN o typowym
przebiegu. Po 96 godzinach antybiotykoterapii dozyl-
nej zastosowano leczenie sekwencyjne. Antybiotyk
w formie doustnej kontynuowano w warunkach domo-
wych jeszcze przez 6 dni. Chiopiec zostat objety am-
bulatoryjna, specjalistyczng opiekag nefrologiczng. Nie
wdrazano farmakologicznej profilaktyki przeciwbakte-
ryjnej. Po 2 miesigcach na podstawie wynikéw rutyno-
wo wykonywanych badah moczu u pacjenta zdiagno-
zowano nawrét ZUM o przebiegu bezgorgczkowym
o etiologii Proteus mirabilis. Znamiennej bakteriu-
rii (10° CFU/ml) towarzyszyta leukocyturia 20-30 wpw.
Chtopiec byt leczony ambulatoryjnie, zgodnie z anty-
biogramem otrzymywat amoksycyling z kwasem kla-
wulanowym przez 10 dni. W wieku 8 miesiecy zostat
ponownie hospitalizowany w KOP z powodu nawro-

tu OOZN. Tym razem od 2 dni dziecko goraczkowa-
fo do 40°C co 4-6 godzin, bez uchwytnej w badaniu
przedmiotowym przyczyny. Gorgczce nie towarzyszyty
inne objawy. Przy przyjeciu do oddziatu chtopiec byt
w stanie og6lnym dobrym, badaniem fizykalnym nie
znaleziono ogniska infekcji. W badaniach laboratoryj-
nych stwierdzono znacznie podwyzszone wyktadniki
stanu zapalnego: CRP i leukocytoze oraz przewage
neutrofili w rozmazie krwi obwodowej; PCT byta pra-
widtowa. Biochemiczne wyktadniki funkcji nerek byty
prawidtowe. W badaniu ogdélnym moczu obecny byt
masywny ropomocz (tab. 2). Do leczenia empirycznie
wigczono cefuroksym parenteralnie. Posiew moczu nie
wykazat wzrostu bakterii, jednak ze wzgledu na niejed-
noznaczny wywiad (mozliwo$¢ podania dziecku poje-
dynczej dawki furazydyny), biorac pod uwage cato$¢
obrazu klinicznego i obcigzony wywiad nefrologiczny
rozpoznano infekcje uktadu moczowego. Ze wzgledu
na nawrét OOZN powtérnie wykonano badanie USG
jamy brzusznej, w ktérym uwidoczniono nieprawidto-
wosci w zakresie uktadu moczowego. Opisano nerke
lewg o dtugosci 70 mm, dwudzielna, z poszerzeniem
w trakcie mikcji obu miedniczek w wymiarze AP do
7 mm (gérna) i 10 mm (dolna); nerka prawa o dtugosci
68 mm, moczowody i pecherz moczowy byty prawi-
dtowe; po mikcji w pecherzu pozostato 5,5 ml moczu.
Ze wzgledu na podejrzenie CAKUT, po zakonczeniu
12-dniowej antybiotykoterapii wdrozono farmakolo-
giczng profilaktyke przeciwbakteryjna (furazydyna).
W 10. miesigcu zycia na podstawie wyniku CUM zdia-
gnozowano bierny i czynny lewostronny odptyw pe-
cherzowo-moczowodowy Il stopnia do zdwojonego
uktadu kielichowo-miedniczkowego. Dolny uktad wy-
petniat sie bardziej niz gérny i pozostawat wypetniony
po mikcji. W 11. miesigcu zycia wykonano badanie
izotopowe nerek. W scyntygrafii dynamicznej (EC)
stwierdzono zaawansowane zmiany pozapalne, mar-
skie w nerce lewej, kidrej ksztatt moze odpowiadaé
zdwojeniu, z obnizeniem jej udziatu w oczyszczaniu
do 26% oraz poszerzenie uktadow kielichowo-mied-
niczkowych bez objawow utrudnionego wydalania.
Obraz i funkcja nerki prawej byly w granicy normy.
Wobec wskazan do rozszerzenia diagnostyki o bada-
nie endoskopowe pecherza moczowego oraz bada-
nia urodynamiczne ustalono termin konsultacji uro-
logicznej. Pacjent kontynuuje statg farmakologiczng
profilaktyke przeciwbakteryjna.

OMOWIENIE

ZUM u dzieci moze wystepowaé w kazdym wieku
i u obu pfci. W pierwszym roku zycia niemal dwukrot-
nie czesciej dotyczy chtopcédw (3,7%) niz dziewczy-
nek (2%). Jeszcze wieksza dominacja ptci meskiej
dotyczy goraczkujgcych niemowlat w pierwszych
dwdéch miesigcach zycia. W tej grupie pacjentow ZUM
diagnozowane jest u 5% dziewczynek i 20,3% nie-
obrzezanych chtopcéw (12). W okresie przedpokwi-
taniowym obserwuje sie natomiast przewage pfci
zenhskiej (8 vs 1%) (1, 12, 13). ZUM u dzieci moze
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Tab. 2. Pacjent 2 (MS) — wyniki badan moczu i krwi

L | hospitali- | Il hospita-
Wskaznik zacja lizacja Norma
Krew
PCT (ng/ml) 0,11 0,27 <05
CRP (mg/l) 10,66 176,93 0,00-5,00
leukocyty 11,7 2795 | 6,00-18,00/6,00-15,00
(tys./ul)
neutrofile (%) 30,5 45,7 40-80
hemoglobina
(g/dl) 12,1 10,9 9,5-14,5/10,5-14,0
hematokryt 35,7 339 31-41/33-42
(%)
piyti krwi 375 473 150-450
(tys./ul)
mocznik
(mg/dl) 18,93 14,8 < 50
kreatynina 0,25 <02 0,17-0,42
(mg/dl)
Mocz
cate pole cate pole

leukocyty widzenia widzenia 05
erytrocyty 3-5 3-5 0-5
biatko (mg/dl) nieobecne | nieobecne nieobecne
azotyny nieobecne | nieobecne nieobecne

CRP - biatko C-reaktywne; PCT — prokalcytonina

przebiega¢ bezobjawowo lub z objawami klinicznymi
o réznym stopniu nasilenia. Do czynnikow determinuja-
cych obraz kliniczny naleza: wiek chorego, lokalizacja
i ciezkos¢ zakazenia, a takze status anatomiczny i/lub
czynnosciowy ukfadu moczowego. W ciggu ostatniej
dekady ukazato sie wiele publikacji bedacych zalece-
niami towarzystw naukowych oraz gremiow eksperc-
kich z réznych krajow, w ktérych zawarto wspotczesne
poglady na diagnostyke i leczenie ZUM w populacji
pediatrycznej. W duzej mierze sg one efektem wnio-
skéw z wezesnych i odlegtych obserwacji dzieci z ZUM
poddanych réznym interwencjom terapeutycznym.
Przedmiotem badan byt takze zwigzek miedzy wyste-
powaniem ZUM, zwtaszcza nawracajgcych i o przebie-
gu goraczkowym, a powstawaniem utrwalonych zmian
w miazszu nerek (tzw. blizny pozapalne) i rozwojem
nadcis$nienia tetniczego (11). Wczesniej obowigzuja-
ce schematy postepowania oparte byly na zatozeniu
istnienia zwigzku przyczynowo-skutkowego przeby-
tych ZUM z rozwojem utrwalonych zmian w nerkach,
bez wzgledu na wspotistnienie CAKUT (14). Publi-
kacje ostatnich kilkunastu lat dowodza, ze u dzieci
z prawidtowym anatomicznie i czynnosciowo uktadem
moczowym ZUM nie jest czynnikiem ryzyka rozwo-
ju CKD i nadcisnienia tetniczego (15). Nalezy jednak
zaznaczy¢, ze zasada ta nie obowigzuje w przypadku
rozpoznania ZUM u noworodkéw (16). Efektem anali-
zy wieloletnich obserwaciji byto zdecydowane ograni-
czenie inwazyjnej diagnostyki obrazujgcej uktad mo-
czowy do pacjentow z podejrzeniem ZUM na podtozu
CAKUT (16-20). Niezwykle istotna jest wiec wczesna
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identyfikacja populacji zagrozonej wystgpieniem wro-
dzonych anomalii uktadu moczowego.

Wprowadzenie w latach 80. XX wieku powszech-
nych badan ultrasonograficznych ptodu w sposéb
zasadniczy zmienito diagnostyke wrodzonych wad
rozwojowych. Nieprawidtowosci ptodu w obrebie ne-
rek i drog wyprowadzajgcych mocz (ang. antenatally
detected urinary tract abnormalities — AUTA) stanowig
niemal 50% wszystkich stwierdzanych prenatalnie za-
burzen i wystepuja u blisko 1/100 badanych ciezar-
nych (21). W 2009 roku opublikowano zalecenia Pol-
skiego Towarzystwa Nefrologii Dzieciecej okreslajace
postepowanie z noworodkiem i niemowleciem z pre-
natalnym podejrzeniem wady wrodzonej uktadu mo-
czowedo (7). Pozostajg one spojne ze zaktualizowany-
mi w 2015 roku rekomendacjami Sekcji Ultrasonografii
Polskiego Towarzystwa Ginekologicznego. Badanie
USG ptodu powinno by¢ oferowane wszystkim ciezar-
nym, co najmniej 3 razy w trakcie ciazy o prawidtowym
przebiegu: miedzy 11.-13., 18.-22. i 28.-32. tygodniem
cigzy. W odniesieniu do uktadu moczowego szcze-
golnej ocenie podlega¢ powinny zawsze ilo$¢ ptynu
owodniowego oraz elementy anatomiczne: w okresie
11.-13. tygodnia cigzy — obecnos$¢ pecherza moczowe-
go, w kolejnych badaniach - nerki oraz gorne i dolne
drogi moczowe (22). Swiadomos¢ faktu, ze stwierdze-
nie anomalii u ptodu nie zawsze przesadza o istnieniu
wady strukturalnej u dziecka, ttumaczy konieczno$é
kontynuowania racjonalnej diagnostyki postnatalne;.
Najwiekszg role w wykrywaniu CAKUT po urodzeniu,
zwilaszcza w okresie noworodkowym, odgrywa ultraso-
nografia. Wszystkim dzieciom z AUTA zaleca sie wyko-
nanie badania USG jamy brzusznej miedzy 1. a 7. dobg
zycia. Termin badania uzalezniony jest od rodzaju po-
dejrzewanej wady i stanu dziecka po urodzeniu (m.in.
punktacja Apgar, ocena diurezy). Nalezy podkresli¢, ze
kontynuowanie nieinwazyjnej diagnostyki jest niezbed-
ne réwniez w razie prawidlowego wyniku pierwszego
badania USG (7). W badaniach brytyjskich kohorty
dzieci urodzonych w latach 1999-2003 czestos¢ wy-
stepowania AUTA byla istotnie wieksza w odniesieniu
do wczesniejszej analizy obejmujacej dzieci urodzone
w latach 1989-1993 (7,6 vs 3/1000 zywych urodzen,
p < 0,05). W wyniku diagnostyki pourodzeniowej dzieci
z AUTA u 48,5% badanych stwierdzono niespecyficzne
poszerzenie drég moczowych, a OPM (odptyw peche-
rzowo-moczowodowy) zdiagnozowano u 12% (21).

W razie istnienia nieprawidtowosci strukturalnych
lub dysfunkcji czynnosciowych skutkujacych retencja
moczu, zaburzony zostaje jeden z podstawowych me-
chanizméw obronnych, jakim sg regularne kompletne
mikcje. ZUM jest pierwszym objawem anomalii uktadu
moczowego u 30% dzieci z CAKUT (5). U pacjentéw
z zastojem moczu moze doj$¢ do rozwoju zakazenia
uogolnionego z punktem wyjscia z uktadu moczowego
badz OOZN o ciezkim przebiegu. Ryzyko wystapienia
urosepsy jest znacznie wigksze u dzieci niz u doro-
stych i jest odwrotnie proporcjonalne do wieku cho-
rego (23). Mozna wyr6zni¢ pewne cechy osobnicze,
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kliniczne i laboratoryjne, ktére podczas toczacego sie
ZUM sugeruja mozliwos¢é wspétistnienie OPM. Nale-
za do nich: AUTA, OPM w wywiadzie rodzinnym, pte¢
meska, wiek ponizej 6. miesigca zycia, etiologia ZUM
inna niz Escherichia coli, urosepsa, AKI w przebiegu
OOZN, znacznie podwyzszone wyktadniki stanu zapal-
nego (szczegdlnie PCT), brak klinicznej odpowiedzi na
antybiotykoterapie w ciagu 72 godzin, nieprawidtowy
obraz uktadu moczowego w badaniu USG (24, 25).

Waznym zagadnieniem jest wczesna identyfikacja pa-
cjentéw zagrozonych wystgpieniem utrwalonych blizn
w nerkach w przebiegu ZUM. Cechy objecia procesem
zapalnym migzszu nerek w ostrym okresie choroby wi-
doczne w badaniu izotopowym z kwasem dimerkapto-
bursztynowym (ang. dimercaptosuccinic acid — DMSA)
moga wystepowac nawet do 85% dzieci z gorgczkowym
przebiegiem ZUM, a u 10-40% z nich pozostajg zmianami
utrwalonymi (26-28), skutkujgcymi postepem CKD (29-31).
W ZUM o przebiegu goragczkowym wysokie stezenie PCT
jest uznanym predyktorem zaréwno OOZN, jak i p6znego
bliznowacenia nerek (32-34). Chociaz ztotym standardem
diagnostycznym potwierdzajacym zajecie nerek w ostrym
okresie ZUM jest badanie izotopowe, to praktycznie nie
wykonuije sie go rutynowo do réznicowania OOZN z za-
kazeniem dolnego pietra uktadu moczowego. Wykazano
jednak, ze znamienny wzrost stezenia PCT wystepuje
w przypadkach gorgczkowego ZUM z zajeciem nerek, co
korelowato z wynikiem scyntygrafii (32, 34).

Wiele badan klinicznych potwierdzito role PCT jako
swoistego markera infekcji bakteryjnych, czynnika pro-
gnostycznego ciezkosci przebiegu choroby i skutecznosci
antybiotykoterapii. Ponadto wartosci PCT korelujg z ana-
tomicznym zasiegiem tkanek objetych procesem zapal-
nym (32). Podwyzszone warto$ci pojawiajg juz w 3.-4. go-
dzinie od zadziafania czynnika zapalnego, osiggajg szczyt
w 6.-8. godzinie i normalizuja sie w ciagu 72 godzin (35).

Od wielu lat podejmowane sa préby ustalenia roli ZUM
przebytych w dziecinstwie w rozwoju zawansowanych
stadiéow CKD. Wykazano, ze przy braku strukturalnych
nieprawidtowosci uktadu moczowego przy pierwszym
epizodzie choroby nawet nawracajace zakazenia nie sg
czynnikiem ryzyka CKD (11). Uzasadnia to ograniczenie
rozbudowanej diagnostyki obrazowej u tych pacjentow.

W przypadku pierwszego prezentowanego pacjenta
zwraca uwage bardzo ciezki przebieg ZUM o klinicznej
i laboratoryjnej symptomatologii urosepsy. Jest to zbiezne
z obserwacjami innych autoréw o sktonnosci do uogdl-
niania sie¢ zakazenia oraz ciezkiego przebiegu infekciji
bakteryjnej w najmtodszej grupie wiekowej, szczegdinie
w przypadku opoznienia diagnozy (1-3, 5). Omawia-
ny przypadek obrazuje, jak nieswoiste sg objawy ZUM
w pierwszych miesigcach zycia oraz wskazuje gorgczke
bez towarzyszacych objawow jako sygnat bezwzglednie
obligujacy do wdrozenia diagnostyki ZUM u noworodka
i niemowlecia. Z drugiej strony elementy ztej prognozy:
wiek i pte¢ pacjenta, wybitnie podwyzszone stezenie wy-
ktadnikéw stanu zapalnego ze szczegélnym uwzglednie-
niem PCT, wspdtistnienie bakteriemii i objawow wstrzasu
septycznego oraz nieprawidtowosci w badaniu USG,

w tym wypadku nie korelowaly ze statusem anatomicz-
nym ukladu moczowego oraz prawidtowym obrazem
i funkcjg nerek wykazang w badaniu izotopowym, pét
roku od zakazenia. Przedstawiony opis przypadku zwra-
ca uwage na konieczno$¢ wyjatkowo starannego podej-
$cia do diagnostyki ZUM i innych infekcji u noworodka.
Wykluczone sg opdznianie badan laboratoryjnych oraz
brak statego nadzoru lekarskiego u gorgczkujgcego no-
worodka, ktory niewatpliwie jest chorym w stanie poten-
cjalnego zagrozenia zycia.

Przedstawiajgc historie drugiego pacjenta, chcielismy
podkresli¢ bezwzglednag konieczno$¢ sprawowania sta-
fej opieki nefrologicznej nad dzieémi, u ktdrych pierwszy
epizod ZUM wystapit w wieku ponizej 24. miesigca zycia.
Mimo braku przestanek do podejrzewania CAKUT przy
zachorowaniu w 4. miesigcu zycia (prawidtowe pre- i po-
stnatalne badanie USG uktadu moczowego, tagodny
przebieg choroby z krétkotrwatg niewysoka goraczka
i dyskretnym podwyzszeniem wskaznikéw stanu zapal-
nego, nieobciazony istotnie pod katem nefrologicznym
wywiad rodzinny), u chtopca ostatecznie zdiagnozowa-
no wade wrodzong uktadu moczowego i uposledzenie
funkcji nerki obcigzonej defektem strukturalnym. Nawroty
ZUM niewatpliwie zwiazane byly z zastojem moczu na tle
OPM. Zwraca réwniez uwage fakt ciezszego przebiegu
nawrotu OOZN. Analizujgc zwigzek migdzy umiarkowang
ciezkoscia wady strukturalnej (OPM lII° do zdwojonego
uktadu kielichowo-miedniczkowego nerki lewej z zale-
ganiem w dolnym uktadzie kielichowo-miedniczkowym)
a zaawansowanymi zmianami marskimi w migzszu tej
nerki w badaniu izotopowym (26% udziat w oczyszcza-
niu), bardzo prawdopodobne wydaje sie natozenie zmian
pozapalnych na wrodzone zmiany hipodysplastyczne.
Potwierdzeniem tej hipotezy byloby stwierdzenie zabu-
rzeh embriogenezy pod postacig catkowitego zdwojenia
moczowodu, determinujace nieprawidtowe pofozenie
ujs¢ moczowodowych w pecherzu (pacjent w trakcie
diagnostyki urologicznej). Wéwczas zgodnie z prawem
Weigerta-Meyera uj$cie moczowodu drenujgcego gérny,
niezr6znicowany histologicznie, dysplastyczny biegun
nerki, znajduje sie przysrodkowo i doogonowo w stosun-
ku do uj$cia moczowodu bieguna dolnego. Tym samym
moczowdd segmentu dolnego ze wzgledu na krétszy
odcinek kanatu podsluzéwkowego z bocznie potozonym
ujsciem ma szczegdlne predyspozycje do wystgpienia
OPM. Na nasilenie zmian pozapalnych mégt mieé réwniez
wptyw nawrét OOZN przebiegajacy z wysoka goraczka
i znacznie podwyzszonym CRP, cho¢ wspotistniejace
prawidtowe stezenie PCT nie przemawia za zwiekszonym
ryzykiem bliznowacenia migzszu patogenetycznie zwia-
zanym z reakcjg zapalng w ZUM.

PODSUMOWANIE

Dzieci z ZUM stanowig niejednorodng grupe
chorych. Zakazenia o obrazie klinicznym urospesy
lub OOZN o ciezkim przebiegu, zwtaszcza o etio-
logii innej niz Escherichia coli, czesto wystepu-
ja u pacjentow z CAKUT. Prawdopodobienstwo
obecnosci anomalii anatomicznej wzrasta u dzieci
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z nieprawidlowym obrazem uktadu moczowego
w badaniu USG. Wysokie stezenie PCT w ostrym
okresie choroby moze byé zapowiedzig utrwalo-
nych zmian pozapalnych, wykrywanych w scyn-
tygrafii nerek po okresie kilkumiesiecznej rekon-
walescencji. Ryzyko powstania bliznowacenia jest
odwrotnie proporcjonalne do wieku i jest najwiek-
sze u noworodkéw z urosepsa lub OOZN.

Kazdy chory z nawracajagcym ZUM, niezaleznie
od obrazu klinicznego infekciji, jest pacjentem wyma-
gajacym szczegolnie uwaznej obserwacji — zaréwno
pod katem kolejnych epizodéw ZUM i szybkiego
wdrazania efektywnego leczenia przeciwbakteryjne-
go, jak i obecnosci CAKUT. Wrodzonej wady roz-
wojowej uktadu moczowego nie wykluczajg pra-
widtowy wynik pre- i postnatalnego badania USG
oraz tagodny przebieg pierwszego epizodu ZUM,
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takze u dziecka z nieobcigzonym wywiadem ro-
dzinnym. Pierwotnie prawidtowy ultrasonograficzny
obraz uktadu moczowego moze ulega¢ niekorzyst-
nej ewolucji w miare wzrastania dziecka. Staranny
nadzor lekarski ma na celu zminimalizowanie ryzy-
ka powstawania bliznowatych zmian pozapalnych
w nerkach, a w razie ich obecnosci wdrozenie dzia-
tarn nefroprotekcyjnych spowalniajgcych progres
CKD. Podstawa prewencji CKD rozwijajacej sie na
podtozu wad wrodzonych uktadu moczowego po-
wiktanych ZUM sa badania USG pre- i postnatalne
oraz wczesna diagnostyka i niezwloczne leczenie
infekcji. Jest to postepowanie nieinwazyjne, tanie
i szeroko dostepne. Jednak aby byto skuteczne,
powinno by¢ podejmowane na kazdym etapie opie-
ki pediatrycznej, ze szczegdlnym uwzglednieniem

okresu ptodowego i pierwszych lat zycia.
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