Co se zménilo v diagnostice a leCbé
infekce mocovych cest u déti

Jan Janda
Pediatricka klinika v Motole

Ostravské pediatrické dny
26. listopadu 2010



http://images.google.cz/imgres?imgurl=http://www.supplementnews.org/images/urinary-tract-infection.jpg&imgrefurl=http://www.supplementnews.org/urinary-tract-infection/&usg=__66XkEeOG-frcNCLdsQRdlXn5XVs=&h=396&w=271&sz=84&hl=cs&start=3&um=1&tbnid=YSslkV-53arHqM:&tbnh=124&tbnw=85&prev=/images%3Fq%3Durinary%2Btract%2Binfection%26um%3D1%26hl%3Dcs%26lr%3D
http://images.google.cz/imgres?imgurl=http://www.biology.estranky.cz/archiv/iobrazek/88&imgrefurl=http://www.biology.estranky.cz/clanky/mikrobiologie-a-virologie/klasifikace-bakterii&usg=__FBvgzR6MaoS2pPcDGUSSnWQqEwU=&h=261&w=300&sz=25&hl=cs&start=55&tbnid=B4Uq_K8RROvHgM:&tbnh=101&tbnw=116&prev=/images%3Fq%3Dinfekce%2Bmo%25C4%258Dov%25C3%25BDch%2Bcest%26gbv%3D2%26ndsp%3D18%26hl%3Dcs%26sa%3DN%26start%3D54

Diagnostika a léCba IMC-
pediatricky evergreen

* I kdyz patri problematika infekce mocCovych cest v
ramci pediatrie mezi ,,denni chléb* praktiki i
nemocnicnich pediatru, probiha v celém svété trvala
diskuze, jak by se mélo postupovat v diagnostice a
terapii, co je jeSté up-to-date a co uz je treba
korigovat. Nazory Casto kontraverzni, co si pak z toho
maji pediatri vlastné vzit?

 Prizadani Urinary tract infection, children se objevi
na vyhledavaci Google 2 600 000 odkazu/0,18 s

* Prizadani téhoz hesla na Medline: 11687 odkazu-
vétsSinou periodika s impact factor




IMC- rada narodnich doporuceni

Existuje rada narodnich doporuceni- guide lines,
které se od sebe ¢asto vyznamné liSi. K obecnému
mezinarodnimu konsensu asi tézko nékdy dojde.

Léta rada kontraverzi v diagnostice i 1écbé, recentné

napr. Jodal U, Hansson S:

English guidelines - nothing for children with urinary

nfections in Sweden. Lakartidningen. 2008 Jun 3-
10;105(23):1753-6.

Children with UTI. New scientific findings must change

running routines (Tullus K, Lakartidningen. 2008 Jun 3-
10;105(23):1757-8; discussion 1758-9. Swedish




Infekce mocCovych cest -
dopady na zdravotnicky systém

* Po onemocnéni hornich a dolnich cest
dychacich spolu s chorobami GIT druhé
nejcastéjSi onemocnéni u déti viubec

« IMC a jeji komplikace tvori asi 5- 1090
vSech akutnich a planovanych prijmu na
détskych luzkovych oddélenich nemocnic.

* Na pediatrickeé klinice v Motole prijimame
kazdy tyden nékolik déti s dg. akutni
pyelonefritida a pres ruzna opakovana
Skoleni se v terénu casna diagnostika IMC
stale opozd’uje nebo dg. neni stanovena vubec.
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Epidemiologie IMC v USA

* V USA se asi u 8 az 10 milionii jedinct
rocné objevi infekce mocovych cest.

 IMC samozrejmé CastéjsSi u zen s
tendenci k rekurencim. U 20% zen se
objevi IMC a u 20% recidivuje!

* 8.3 milionu pacientu zada 1ékarské
vySetreni u lékare s dg. infekce mocCovych
cest- vétsinou jde o cystitidu



Epidemiologie, diagnostika a 1écba
IMC u déti- tisice praci (kvalita?) g

* Opakované pokusy o metaanalytické studie a ‘&'
zhodnoceni velkych soubori. Rada publikaci, v
posledni dobé snazici se respektovat pristup ,,evidence
based medicine*

* Presto Casto zavéry ruznych teami, které si odporuji!
* Presto je treba respektovat, Ze nazory na
dg. i léCbu se méni a neplati uz poucky
hlasané ve svété i u nas dlouha léta.

* OvSem ne vSe je dnes zcela jasné a je snaha

organizovat v jednotlivych zemich paralelni
studie- viz dale napr. UK versus USA




Nejznaméjsi doporuceni IMC
(USA, 1999)

American Academy of Pediatrics:

* Practice Parameter: The Diagnosis, Treatment, and
Evaluation of the Initial Urinary Tract Infection In
Febrile Infants and Young Children. PEDIATRICS
Vol. 103 No. 4 April 1999

* 12 stran textu, 60 citaci, tento elaborat opakované
vSude citovan. Zabyva se ale predevSim IMC u
kojenci a batolat jako u rizikové skupiny

« Full text on net:
http://aappolicy.aappublications.org/cgi/reprint/pediatrics;105/5/1158.pdf




Nejznamé€jsi doporuceni IMC
(Rakousko, 2007))

Empfehlungen der Osterreichischen Gesellschaft fiir
Kinder-und Jugendheilkunde:

Minimalkriterien zur Diagnose, Therapie und
weiterfilhrender Untersuchungen nach der
ersten Harnwegsinfektion

Text jen 3 stranky, omezeno na prvni dg. IMC, zadné

odkazy na literaturu, ale rada dulezitych doporuéeni
pro pediatrickou praxi

(Koordinator Ch. Aufricht, Wien)

Full text on net: http://www.dgkj.de/151.html
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Nejznaméjsi doporuceni IMC
(NSR, 2006))

Dtsch. Gesellschaft fiir Kinder-und Jugendmedizin

Harnwegsinfektionen in Sauglings- und Kindesalter.
Consensus-Empfehlungen fiir Diagnostik,

Therapie und Prophylaxis
Koordinator Rolf Beetz, pokus o prakticky pristup

Celkem 8 stran textu, 44 citaci literatury

Full text on net: http://www.wissenschaftliche-
verlagsgesellschaft.de/CTJ/CTJ2006/ctj-6-06/consensus-

hwi-kinder.pdf
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Nejznamé€jsi doporuceni IMC
(United Kingdom)

British Clinical Guideline — National Collaborating
Centre for Women’s and Children’s Health, August
2007: Urinary tract infection in children- dlagn03|s
treatment and long-term management

Coordinator Kate Jones Verrier

Full text on net:
http://www.nice.org.uk/nicemedia/pdf/CG54fullguideline.pdf

Obrovskée dilo, z praktického hlediska ale malo pouzitelné
(viz reakce Svédskych kolegu shora!). 1/8 stran textu!!!

Jen rejstrik ma 7 stran, 271 citaci, na internetu to ma pres 5.5
mega!! Je zde ovSem podrobna informace o celé problematice se

vSemi detaily

Royal College of Paediatrics and Child Health

National Collaborating Centre for Leading the way in children’s health
Women’s and Children’s Health




Pokusy vyuzit molekularni
genetiku u déti s IMC

Mechanizmy obrany uroepitelu proti osidleni patogeny
pri IMC- jakeé jsou bariéry branici adherenci E.coli?
Produkce bilkoviny cathelicidinu LL-37 a jeho
prekursoru hCAP-18 - CRAMP po kontaktu s
antigeny bakterii brani adherenci E.coli na uroepitelu.

Kmeny E.coli rezistentni vuci LL-37 vyvolavaji

o/

Immunity uroepitelu?

Cathelicidin antimicrobial peptides

Chromek M, Slamova Z, Bergman P, Kovacs L, Podracka L et al.: The antimicrobial
peptide cathelicidin protects the urinary tract against invasive bacterial infection. Nat

Med. 2006 Jun;12(6):636-41.



Pokusy vyuzit molekularni
genetiku u déti s IMC

Polymorphisms gentui Toll-like receptora (TLR) uroepitelu je
spojen s se schopnosti branit adherenci patogenu

Vysledky studie 2009: prvni dikaz spojeni varianty TLR1 s
rizikem vyskytu rekurentni IMC a pyelonefritidy
Polymorphism TLR5 C1174T byl spojen se zvySenym
rizikem rekurentni IMC, ale nikoliv pyelonefritidy

Polymorphism TLR1 G1805T se jevil jako vyznamny
protektivni faktor pvelonefritidy

Autori Hawn et al. uzaviraji, zZe statisticky se jednalo jen o
mirnou vyznamnost, dalsi studie doporuceny

Hawn TR et al.: Toll-Like Receptor Polymorphisms and Susceptibility to Urinary Tract
Infections in Adult Women. PLoS ONE_2009 ,4(6): €5990.

Liptakova A, Podracka L, Siegfried L: Urinary tract infections in children caused by
uropathogenic strains of Escherichia coli and the role of the innate immune response
mediated by the toll-like receptor 4 and antimicrobial peptide cathelicidin in their clinical
course. 1: Epidemiol Mikrobiol Imunol., 2007, 56, 72-77
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Pokusy vyuzit molekularni
genetiku u déti s IMC

« Abstract: The identification of a genetic component of
UTI recurrences will make it possible to diagnose at-
risk adults and to predict genetic recurrences in their
offspring.

« 6 out of 14 genes investigated in humans may be
assocliated with susceptibility to recurrent UTI In
humans. In particular, the HSPA1B, CXCR1 & 2,
TLR2, TLR4, TGF-betal genes seem to be associated
with an alteration of the host response to UTIs at
various levels

Zaffanello M, Malerba G, Cataldi L, Antoniazzi F, Franchini M, Monti E,
Fanos V.: Genetic risk for recurrent urinary tract infections in humans: a
systematic review. Biomed Biotechnol. 2010;10:32. Epub 2010 Mar 30.
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Cathelicidin a TLR- pFinos pro
pediatrickou praxi? Zatim moc ne!

Exprese cathelicidinu | TLR- pokus o vysvétleni
znacné individualni variability prubéhu IMC u
jedincu, kde neni Zadna morfologicka ani funkcéni
anomalie uropoetického systému.

Snad v budoucnosti Sance, Ze bude mozno
,cindividualizovat 1é¢bu‘ konkrétnich

pacientu s rekurentnimi atakami
pyelonefritidy (patient’s tailored treatment)



Molekularni genetika,
VUR a IMC

. e

VUR je dnes povazovan za primarné geneticky podminénou uropatii s 30-
50% pravdépodobnosti postizeni déti pacienta s VUR a sourozenciui.

Jiz dlouho pokusy o hledani zodpovédnych geni, ale asi to nema velky
vyznam, geneticky je VUR dominantné dédi¢ny, heterogenné s
komplexnim typem heredity.

Studie 98 rodinach s vyskytem VUR

Statisticky vyznamné castéjsi ,.linkage* s chromosomem 5,
13a 18. K vyskytu a dédi¢nosti VUR tedy prispiva asi komplex
genu na ruznych chromosomech.

Bylo by rovnéz prinosne zjistit, zda urcité geny pri
VUR jsou markerem vyssiho rizika ,,renal scarring*,

ale to se zatim nezda

Briggs CE, Guo CY et al.: A genome scan in affected sib-pairs with familial

vesicoureteral reflux identifies a locus on chromosome 5. Eur J Hum Genet. 2009 Aug
19. [Epub ahead of print] Links
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Zména interpretace nalezu bakteriurie
v moci ze sterilniho adhezivniho sacku

Sterilni adhezivni sacek — jaka je interpretace? Dlouha léta se
deklarovala, Ze pouze nevyznamna bakteriurie je relevantni.

Pozitivni nalez- riziko kontaminace stoupa s dobou fixace
Dnes: bakteriurie vys$Si nez 107-8/ml indikuje vysoce
pravdépodobné vvznamnou bakteriurii, zvlasté jde-li o jiny
kmen nez E.coli (pokud ovSem nejde o prujem a sa¢ek neni
nalepen radu hodin!)

Stiredni proud ano, ale u akutni pyelonefritidy necekat a
radéji katetrizace, v CR se SPA prakticky neprosadila,
cévkovani divek neni problém, ten je ale u kojencu-chlapc

Kojenci a batolata — vyzivové mékké cévky

o




Asymptomaticka bakteriurie v détském
véku- jaké je riziko v dospélosti?

» Studie zapocata 1977 — nové vySetreni v roce 2000-
2003 n= 151 pacientek s AB

* Podarilo se vySetrit 103 Zen puvod. souboru ve véku
29-33 let!! V détském véku mélo piivodné 24
pacientek ,,renal scarring®, 79 nikoliv, v dospélosti
ani jeden pripad chronického selhani ledvin a nebyl
ani rozdil v GFR, TK a proteinurii. 4%

« Ré: asymptomaticka bakteriurie u déti

nepredstavuje veétsi riziko
 Verrier Jones K, International Conference on Vesicoureteral Reflux in
Children, Goteborg, June 4-6, 2009
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IMC -diagnostika z moc€i — mohou testacni
papirky nahradit mikroskopii ?

Rada metaanalytickych studii, nap¥. zavéry jedné z nich
(2005)

1. negativni nalez pri dipsticku (v€etné esteraz a nitritového
testu) a negativni nalez pri mikroskopii s vysokou
pravdépodobnosti nevyZzaduji vySetreni bakteriurie.

2. Positive dipstick a mikroskopie — indikuje vySetreni
bakteriurie.

Napf¥. : http://www.bestbets.org/bets/bet.php?id=944
Komentar: ovSem pozor :

1. esterazova reakce mize byt faleSné negativni pri
vysoce koncentrované moci (z leukocytu se
neuvoliuje esteraza)

2. nitritova reakce muze byt falesné negativni u
kojencu a batolat pri polakisurii (mikrobi v tomto
pripadé nemaji ¢as redukovat nitraty na nitrity!)
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Sonografické vySetreni refluxu 2009

Expertem na tomto poli je profesor K Darge, drive Heidelberg/Wiirzburg,
dnes Children’s Hospital Philadelphia, USA

The difference in the detection rate of reflux between
the two methods was significant (P<0.01). Reflux
missed by VCUG was of higher grade (e.g. even
VUR II11.-1V. grade!)

Dnes je nevyhodou sonografie VUR pouze delSi doba
vySetreni (20-30 min.) a cena kontrastniho materialu, citlivost
ultrazvukové detekce je jednoznacné vyssi

Papadopoulou F Anthopoulou A Siomou E Efremidis S Tsamboulas C
Darge K Harmonic voiding urosonography with a second-generation
contrast agent for the diagnosis of vesicoureteral reflux. Pediatr Radiol.
2009 Mar;39(3):239-44.
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Diagnostika IMC — zobrazovaci metody

sonografie 2010 =k

Obrovsky technicky pokrok pri hodnoceni ledvin i refluxu s
pouzitim pristroju posledni generace. Snahou vyrobce je
dosahnout i moznosti detekovat ,,renal scarring), také barevna
dopplerovska dg. Sonograficka diagnostika VUR:

Pri pouziti druhé generace kontrastu zlepSena dg. VUR,
metoda citlivéjsi a neinvazivni ve srovnani s klasickou RTG
MCU s kontrastem!!

SonoVue — microbubbles, bublinky — jejich sténu fosfolipidy,
uvnitr je hexafluoride (SF6- Spatné difundujici plyn.

Kis E et al: Pediatr Nephrol. 2010 Nov;25(11):2289-93:

Our findings suggest that contrast-enhanced harmonic VUS using a
second-generation contrast agent is superior to VCUG in the detection and
grading of VUR, and it should be the method of choice for this clinical

Indication. Cena SonoVue?
Suspenze pro injekci 5 mi=4,114.47, pro MCU stacdi ale pouze 1 ml kontrastu.
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Sonografie s kontrast. materialem
(microbubbles contrast)
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Kassa Darge et al: Intrarenal reflux: diagnosis with contrast-enhanced harmonic US
Pediatric Radiology, 33, Number 10 / October, 2003
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Etiopatogenéza IMC a
vezikoureteralni reflux

£
Reflux (VUR) je castou priCinou akutni a chronické -

pyelonefritidy a zavazné hypertenze?? VUR se miize dédit
vertikalné i horizontalné (anamnéza rodicii a sourozencu).

Do obecného povédomi se dostal fakt, Ze jizvy v
ledviné vznikaji bézné€ i bez refluxu, to uz je znamo.

To ale vedlo k tomu, zZe vyznam nalezu VUR v oCich
pediatru vyznamné klesl.

OvSem jsou studie ukazujici opak! Italska studie 2006
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Do jaké miry tedy VUR predstavuje riziko
»renal scarring* ???

Studie 206 déti s primarnim VUR a 77 bez VUR, proveden DMSA - scan.

Jizvy dle DMSA u déti s refluxem ve 40%, u déti bez refluxu
jen 6% (p=0.0001)

Fokalni defekt DMSA-uptake u déti s refluxem ve 33%, bez
refluxu jen 5% (p=0.0001

Split renal function <43% u 26% pacientt s refluxem a jen
5% bez refluxu (p=0.0001).

Zavér studie autori: Permanent renal defects in children with
febrile UTI are closely associated with VUR.
The possibility that a child will have permanent renal
defects can reasonably be ruled out on the basis of the
absence of VUR

Polito C, Rambaldi PF, Signoriello G, Mansi L, La Manna A. Permanent renal
parenchymal defects after febrile UTI are closely associated with vesicoureteric
reflux. Pediatr Nephrol. 2006 Feb 21;
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Risk of Renal Scarring in Children With a First
Urinary Tract Infection: A Systematic Review.

Metaanalyza z USA- listopad 2010 riziko jizveni ledvin:

Methoda: hledali v databasich Medline a Embase (for English-, French-,
and Spanish-language) terminy "Technetium (99m)Tc, DMSA),,
dlmercaptosuccmlc " "'scintigra*," ""pyelonephritis,’ and ""urinary tract
Infection."

Celkem 33 praci splnilo kriteria a u déti s prvni epizodou IMC mélo
57% v akutni fazi nalezy pri DMSA- scanu, ale pouze 15% mélo pri
opakovaném DMSA jizveni parenchymu.

Nalez VUR byl spojen se zvySenym rizikem vzniku pyelonefritidy (RR
1.5) a rizikem vzniku jizev (scarring) (RR 2.6) ve srovnani s détmi bez
VUR.

Déti s VUR III. stupné a vysSim stupném VUR jevily vyznamné vyssi
riziko vzniku jizev (RR 2.1)

Shaikh N, Ewing AL et al: Pediatrics. 2010 Nov ([Epub ahead of print]



Kanadsko-¢eska a motolska studie 2009

1. Kanada: Is VCUG necessary in all children <2 years of
age with first episode of acute pyelonephritis?

Zavéry studie: pokud se provadi prenatalni /postnatalni
ultrazvukovy screening, vétSina pacientu s 1. epizodou APN
ma normalni nalez pri MCU.

Cystografii doporucuji autori jen pri rekurenci akutni

pyelonefritidy.

2. FNM: motolska studie: 224 pacienti (89 chlapci) <2 roky
prvni ataka IMC, nalezen reflux. Celkem 33% VUR 1., 26%
VUR II., 27/% VUR 111., 12% VUR 1V., 2% VUR V.

Oproti predchozi studii dopor. provadét MCU u déti s prvni
atakou APN ve véku <2 roky.

1. Geier P, Kutrova K, Flaogelova, H, Michalkova K, Feber J.
2. Blahova K, Fencl F, Stara V., Stepanovska P, Hribal Z, Janda J
(International Conference on Vesicoureteral Reflux in Children, Goteborg, June 4-6, 2009)



Zména doporuceni Kdy provadét
cystografii k vylouceni refluxu

Mikcni cystografie: zadny dukaz, ze akutni IMC
ovlivni vznik VUR, proto doporuceni_provadét MCU
ihned po odeznéni akutnich symptomii jeSté béhem
hospitalizace . Argumenty pro: hned vime, zda VUR
pritomen, tam kde neni nedostavaji déti zbytecné
chemoprofylaxi, nékteri rodice uz po propusténi k dg.
neprijdou a také jde o penize (o cestovani kojencu

nemluve.)
Sedace neklidného ditéte pred MCU: Midazolam (Dormicum®) ve formé
nosnich kapek v davce 0,2 mg/kg. Jediny preparat, ktery byl testovan ve

smyslu ovlivnéni urodynamiky — neovliviiuje ji (Pediatr Radiol. 2009, 39(8),
891-8)
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Radionuklidova cystografie-
PO MAG- funk¢nim vySetreni

Podobné jako pri sonografické diagnostice refluxu lze
zachytit pasazerni refluxy, 1ze i objektivné posoudit
separované funkci pri bilateralnim refluxu.

Provedeni- nasledna mikce po standardni funkc¢ni
nefrografii, tedy jeden vysledek navic! Radiacni zatéz jako
napr. pri MAG scintigrafii.

Problémem je stejné jako pri klasické RTG- MCU radiacni
zatéz a i technické provedeni (kontaminace pracovisté pri
mikci).

Otazka radiacni zatéze ve srovnani s RTG-MCU a také
tézko posoudit u chlapcu zadni uretru.

Radiacni zatéz klesa, kdyz se dité Casné vymoci

Guide lines v SRN: Leitlinien der Deutschen Gesellschaft fiir Nuklearmedizin,
AWMEF- Leitlinien-Register Nr. 031/041 Entwicklungsstuf
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Diagnostika IMC — zobrazovaci -~ |
metody- DMSA scan vs. NMR - 2009 & ¥

Diagnostika pyelonefritickych jizev- dosud 20 let zlaty
standard DMSA scan- ale zacina prevladat nazor, ze citlivéjsi
je NMRI!! A samoziejmé také bez radiac¢ni zatéze, ovSem
nutnost anestéze u malych déti (také zatéz).

NMR: “Gadolinium-enhanced NMR* je schopna odliSit
zanétlivou reakci od jizvy, to DMSA neumi!!

Ré: MRI is superior to nuclear scintigraphy in distinguishing
acute inflammation from chronic scars.

Stephen C Aronoff et al: http://emedicine.medscape.com/article/968028-
diagnosis Updated: Aug 6, 2009

Cerwinka WH et al: Magnetic resonance urography in
pediatric urology. Curr Opin Urol. 2010 Jul;20(4):323-9.
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Chemoprofylaxe IMC-

historicka prace Jean M Smellie
BMJ, 1977, 2, 285-288

Reprinted from the BRITISH MEDICAL JOURNAL, '
30 Fuly 1977, 2, 285-288

Disappearance of vesicoureteric
reflux during long-term
prophylaxis of urinary tract
infection in children

DAVID EDWARDS, I CS NORMAND,
NINA PRESCOD, JEAN M SMELLIE

British Medical Fournal, 1977, 2, 285-288




Chemoprofylaxe u IMC

T.C. obecné se zaCina prosazovat nazor, Ze dlouhodoba
profylaxe je zbyte¢na. Tedy uz neplati to, co hlasala prof. Jean
Smellie a prof. Hermann Olbing a vSichni jsme se tim nékolik
desetileti ridili??

Prehledna recentni prace — metaanalyza 2009:

677 déti z 9 studii, nebyl nalezen zadny rozdil v rekurenci IMC u déti s

profylaxi resp. bez ni a incidenci novych pyelonefritickych jizev resp.
progrese starych jizev (RR 1.15 (95% CI: 0.75-1.78)

Conclusion: Given the lack of evidence on positive benefit of using
prophylactic antibiotics for children at risk of developing UTI, routine use of
antibiotics for these children is not recommended.

Mori R, Fitzgerald A, ----Verrier-Jones K,..:Antibiotic prophylaxis for children at risk of
developing urinary tract infection: a systematic review.Acta Paediatr 2009 Nov;98(11):1781-6.
Epub 2009 Jul 22. Links

OvsSem ne vSichni se ztotoziuji se skon¢enim UTI profylaxe pri IMC a chtéji
vyckat dalSich studii! Antibiotic Prophylaxis and Recurrent Urinary Tract
Infection in Children N Engl J Med 2010; 362:555-557, February 11, 2010




RIVUR — Randomized Intervention for
Children with Vesicoureteral Reflux (usA)

Collaborative Studies Coordinating Center,
University of North Carolina at Chapel Hill- konec
naboru pacientu kvéten 2009, nyni zpracovani

Duvod USA studie- stale kontraverze- v USA
neberou zirejme uplné vazné britskou studii, chtéji
dalsi dukazy! “Final answers will have to wait
until the completion of this study (RIVUR)*

J Pediatr Urol. 2009 Oct;5(5):336-41

DalSi namitky: napr. :

Mattoo TK: Are prophylactic antibiotics indicated after a urinary
tract infection? Curr Opin Pediatr. 2009 Apr;21(2):203-6.



Cotrimoxazol pri lecbé IMC

USA studie — srovnani cotrimoxazolu a samotného
trimethoprimu pri lécbé IMC:

Jednoznacné doporucuje pouzivat jen trimetoprim
bez sulfonamidové slozky. Citlivost E.coli dobra,

ale klesa pri ¢astych rekurencich IMC a jiném
kmenu nez E.coli

Sulfonamid zvySuje riziko vzniku
rezistence. Tedy podavat napr. jen
samotny Triprim®

Elder J et al: Trimethoprim-sulfamethoxazole: is the sulfa component
necessary?

International Conference on Vesicoureteral Reflux in Children,
Goteborg, June 4-6, 2009
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Extrakty z kanadskych brusinek

V poslednich letech se i u nas rozsirilo
pouzivani extraktu z kanadské brusinky
(klikva =Vaccinium macrocarpon), vyznam ma
hlavné D-mannosa, ktera se dostava do moce a
vaze se na fimbrie E.coli a brani tak jejich
adherenci na uroepitel a tim usnadnuje jejich

eliminaci.

------

Efektivitu prevence potvrdily |
prace v ramci Cochrane metaanalytic studies
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Prvni randomizovana studie extraktu z
cranbeerries u déti s recidivami IMC

Ferrara P, .......... Cataldi L Cranberry juice for the prevention of recurrent urinary
tract infections: a randomized controlled trial in children. Scand J Urol Nephrol.
2009;43(5):369-72.

OBJECTIVE: This study compares the effects of daily cranberry juice to those of
Lactobacillus in children with recurrent urinary tract infections (UTIs).

MATERIAL AND METHODS: Eighty-four girls aged between 3 and 14 years
were randomized to cranberry, Lactobacillus or control in three treatment arms:
The study lasted for 6 months.

RESULTS: There were 34 episodes of UT]Is in this cohort: 5/27 (18.5%) in G1,
11/26 (42.3%) in G2 and 18/27 (48.1%) in the G3, with at least one episode of
infection (p<0.05).

CONCLUSION: These data suggest that daily
consumption of concentrated cranberry juice can

significantly prevent the recurrence of symptomatic
UTlIs in children.

Br J Nutr. 2010 Oct;104(8):1181-9. Epub 2010 Aug 31.
Recentni Ceska studie: The effectiveness of dried cranberries ( Vaccinium
macrocarpon) in men with lower urinary tract symptoms.

Vidlar A, Vostalova J, Ulrichova J, Student V, Stejskal D, Reichenbach R,
Vrbkova J, Ruzicka F, Simanek V.
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Probiotika u IMC- klinické studie

* V posledni dobé byla publikovana rada studii, které
upozornuji na priznivy vliv uzivani probiotik na
frekvenci recidiv IMC, predevsim u zen. Ojedinéle
jsou i zpravy o pouziti u déti, v€etné nejnizsich
vékovych skupin, napr. u déti s vezikoureteralnim
refluxem.

* V dosud provedenych studiich se vétSinou pouzivala
kombinace Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus

rhamnosus a Bifidobacterium bifidus.

Empirie: jogurt ve
stravé redukuje
rekurence IMC

GoT

‘ Y OGURI '\
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Probiotika- mechanismus a¢inku u
infekce mocovych cest

 Lactobacily udrzuji v oblasti vaginy a zevniho
usti uretry kyselé prostredi (nizké pH), coz je
nepriznivé prostredi pro mnoZeni ostatnich
bakterii. Lactobacily také produkuji hydrogen
peroxid, ktery pomaha eliminaci bakterii a
redukuje schopnost E. coli adherovat na epitel
vaginalni sliznice. Periuretralni flora je
nejcastéjsi pricinou infekce mocovych
cest u zenského pohlavi. Intravaginalni

ap likace J ogurtu?  Firemni reklama ——
propagujici efekt probiotika pri IMC
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Probiotika u IMC- zatim to neni EBM-
proto metaanalytickeé studie

Koncem roku 2007 byla v USA (Harvard) zahajena
rozsahla epidemiologicka studie metaanalyticka studie
zamérena na vliv probiotik (Cochrane Reviews -
Probiotics for preventing urinary tract infections).

» L here is strong scientific evidence to support the
use of probiotics for urological conditions*

Metaanalyza by méla blize posoudit efekt jejich podavani
vV ramci evidence based medicine a osvétlit nékteré
kontraverzni nalezy. Zatim ale nejde urcité o
standardni doporuceni probiotik u IMC, studie

prevazne u dospelych zen Women Dophilus- 231 K¢
Harmonium Intl.Inc.




LécCba infekce mocCovych cest
Imunoterapie ?

Pri chronickych IMC zkousSeno jiz drive, u nas
(Prat, Janda). Nazory se dlouho ruznily, vlastni
zkuSenosti s preparatem Solco-Urovac inj. i.m.,
nebyly Kkontrolované studie.

Dnes recentni metaanalyzy: Urovaxom® (extrakty z
E.coli)- imunomodulace, vyznamné snizuje
frekvenci atak recidivujici infekce mocCovych cest
(analogie Bronchovaxomu)

Marit Meredith M, Chiavaroli C. Bauer HG: : Immunotherapy for

Recurrent Urinary Tract Infections: Effects of an Escherichia coli
Extrakt, 2009, 3, 1
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Peroralni kontraceptiva u dorostenek -
dnes bézna véc u PLDD

Také bariérova kontraceptiva -spermicidy
eradikuji laktobacila jiz po expozici nizkym
davkam nonoxynolu-9!

Oba typy kontraceptiv zvysuji riziko IMC.

Z.cela specificky problém u transplantovanych
dorostenek, riziko pyelonefritidy stépu!

Dnes radi nejen gynekologové, ale i pediatri: napr.
doporuceni AAP: vymocit se pred i po sexualnim styku,
»clean sex“, dostatek tekutin, prirozeny proplach moc.cest

JAMA, 1991, 265, , 20, 2671
Ziaci S, Ninavvaeil M et al: Urinary tract infection in the users of depot-

medroxyprogesterone acetate.Acta Obstet Gynecol Scand. 2004, 3(10):909-11.



Z.avér Kk problematice —
odhad jak to pujde dal

Nutno vnimat predevsSim zavéry velkych prospektivnich a
metaanalytickych studii a prehodnotit dosavadni schémata
diagnostiky a 1écby. Ovsem ne vSe musi byt definitivni (viz
VUR a chemoprofylaxe!)

Diagnostika:

Mocova diagnostika dipsticks — uzivani papirku bez indikace
esterazoveé reakce a nitritového testu je skoro non lege artis
postup! Musi byt k dispozici na arovni primarni péce.
Zobraz. technika jde smérem k sonografii, bude zalezet na

kvalité pristroju a kontrast.latkach. Dg. a sledovani VUR v
budoucnu prevazné sono (technika a personal).

NMR asi nahradi DMSA v diagnostice parenchym.jizev.
MCU v budoucnu asi také selektivné, pak ale provedeni
MCU neodkladat, provést po odeznéni akutnich symptomii.
Sedace (Midazolam) pred vykonem je mozna




Z.avér Kk problematice —
odhad jak to pujde dal

Lécba:

Dlouhodoba chemoprofylaxe v budoucnu jen selektivné.
Pokud ovSem mame s konkrétnim pacientem zkuSenost,
Ze bez chemoprofylaxe rychle recidivuje, neni duvod tuto
,odepsat*. Cotrimoxazol naproti tomu ,,odepsan* — staci
trimethoprim!

Opusténi chemoprofylaxe musi vést k zlepSeni dg. akutni
pyelonefritidy na arovni PLDD a to moc v CR nefunguje,
musi se angazovat sami rodice!

Podpurna lécba:

Extrakty z brusinek a imunoterapie nejsou ,,folklorem*,
ale u recidivujicich IMC to funguje!

Probiotika- i kdyzZ jesté nejsou presvédcivé studie a neni
to u IMC standard, proc to u dévcat nezkusit, urcité
neublizi!




Zavérem

Dékuji auditoriu za pozornost

Prezentace po mensi upraveé bude v této
powerpointoveé verzi vyvéSena na webové
strance Pracovni skupiny détské nefrologie
(portal CPS- www.cpsjep.cz v menu Pracovni
skupiny/Nefrologie. Tam je také jiz nyni
pristupny (,.in full text*)

Actual problems of the Pediatric Nephrology

30. pracovni dny déts.nefrologie, Trebon 2009



Diagnostika IMC v primarni péci

Na Pediatrickou kliniku v Motole prijato celkem 140 déti,
kde kone¢na diagnoza pri hospitalizaci byla APN.

PLDD odeslali K hospitalizaci 49/140 déti tj. 35%, ostatni
odeslany z nasi ambulance, kam se rodice dostavili vétSinou
sami, nebo tam byli poslani jinym lékarem, nez PLDD.
Duvodem prijeti byly predevSim vysoké teploty.
Pohlavi M/F 42/98 (divky 70%). Prumér. vék 6.3
roku (1 més.-17.9 let, median ale 33 més.)= batolata

Doba od prvnich priznaku (teplota) do
prijeti: prumér 3.75 dne. Pritom matky casto
upozornovaly, ze déti nemaji rymu ani kasSel,
mo¢ presto nevysetrena!
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