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Indledning

Haematuri ses hyppigt hos barn. Hematuri kan veere et symptom ved en lang reekke sygdomme i nyrer
og urinveje, men er i langt de fleste tilfaelde et harmlgst forbigaende fenomen. Undtagelsen er
nyresten og tumorer, som er sjeldne hos barn. Proteinuri har vaesentlig sterre betydning end haematuri
som prognostisk faktor ved nyresygdomme, og ved proteinuri anbefales udredning herfor. Pa trods af
dette, udlgser fundet af heematuri hos barn ofte bekymring hos bade foraldre og laeger. Derfor er det
vigtigt udelukkende at sikre undersggelser og opfalgning hvor det er pakravet.

Formal

Klaringsrapporten er teenkt som en vejledning til udredning af bgrn med haematuri. Det er ikke
hensigten at give en komplet beskrivelse af tilstanden i barnealderen, men at give en oversigt og
karakteristika af de tilstande, hvor der ses haematuri og at foresla algoritmer for udredning heraf for
patienter yngre end 16 ar.

Definitioner

Haematuri kan veere makroskopisk, dvs. synligt med det blotte gje, eller mikroskopisk, dvs. kun set
ved mikroskopisk undersggelse.

Internationalt, defineres mikroskopisk hamaturi oftest som pavisning ved mikroskopi af mere end 5
erytrocytter/synsfelt (ved 40 x forstarrelse), idet 5 eller mindre end 5 erytrocytter/synsfelt (ved 40 x
forstarrelse) betragtes som fysiologisk hos barn. Hos voksne er graensen for mikroskopisk haematuri
mindst 3 erytrocytter/synsfelt. Et synsfelt svarer til 0,3 pl (1).

For praktiske formal omtales positiv urinstix for blod ogsa som mikroskopisk heematuri, eller som
stixheematuri.

Persisterende mikroskopisk haematuri defineres som 3 konsekutive urinprgver taget med 1-4 ugers
interval visende mikroskopisk heematuri.
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Undersggelse af urin

Urinmikroskopi:

Urinen skal vaere en midtstraleurin, som skal undersgges friskladt (maksimum 1 time efter
vandladning), da erytrocytterne henfalder i lgbet af fa timer, iser ved lav osmolalitet. Der angives
antal erytrocytter og om der kan pavises erytrocytcylindre, som er diagnostiske for glomerulonefritis.

Urinstix:

En anden made at undersgge for heematuri er urinstix, som er en hurtig og billig metode til
undersggelse for blod i urinen, men er heemmet af lav specificitet. Testen reagerer pa hem-
forbindelser og kan fx veere falsk positiv ved forekomst af myoglobin og falsk negativ ved
koncentreret urin.

Urin til stixundersggelse skal vaere en midtstraleurin og den skal handteres korrekt, bl.a. skal urinen
veere friskladt (maksimum 1 time efter vandladning) og velblandet. Stixen skal dyppes i urineni 1
sekund og afdryppes. Aflesningen foretages efter 1 minut. Manglende efterlevelse af anbefalet
handtering kan resultere i op til 50% fejlagtige svar (1). Elektroniske maskiner til stixafleesning kan
anbefales, da de afleeser stixen ensartet og afleverer resultatet pa en lille letleeselig rapport, en
strimmel”.

To almindeligt anvendte urinstix typer er Roche Combur-test® og Bayer Multistix®, der begge
reagerer positivt ved mindst 5 erythrocytter per mikroliter urin (Tabel 1)(2).

Idet 1+ kan svare til mere end 5 erytrocytter/synsfelt foreslas det i denne klaringsrapport, at mindst 1+
for blod opnaet ved en af de beskrevne stix betegnes som mikroskopisk heematuri hos bgrn. Det skal
dog fremhaves, at 1+ pa de beskrevne stix taget under ét svarer til intervallet 2-7 erytrocytter per
synsfelt og dermed i en del tilfeelde er under det definitoriske kriterium for haeematuri.

Tabel 1. Reaktion for blod pa stix relateret til antal erytrocytter.
Tallene i parentes angiver antal erythrocytter per synsfelt (ved 40 x forstgrrelse) under antagelse af at
1 synsfelt svarer til 0,3 pl.

Reaktion for blod spor 1+ 2+ 3+ 4+

Roche Combur Erythrocytter pr ul <5 5-10 25 50 250
(Erytrocytter/synsfelt) (2-3)

Bayer (2008) Erythrocytter pr ul <5 5-20

Multistix (Erytrocytter/synsfelt) (2-7)

Hyppighed af haematuri

Mikroskopisk haematuri eller “stixheematuri” pavises ofte ved rutineundersggelse eller i forbindelse
med uspecifikke klager. Hyppigheden af mikroskopisk haeematuri er sver at angive, da den ofte er
monosymptomatisk, men den er estimeret til 0,5-2% hos bgrn i alderen 6-18 ar baseret pa
undersggelser i Asiatiske lande, hvor der foretages arlige screeninger af skolebgrn (3).
Makroskopisk haematuri er oftest forbundet med specifikke symptomer som fx: smerter ved
vandladning, gdem, hypertension eller nyrepavirkning, men kan ogsa vaere monosymptomatisk.
Hyppigheden af makroskopisk haematuri er vurderet til < 0,2% blandt barn (4).
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Arsager til heematuri

Der findes mange arsager til heematuri hos bgrn. Man kan opdele arsagerne i 2 hovedgrupper:
glomerulere og ikke-glomerulere (Tabel 2). Denne opdeling er uafhaengig af, om hamaturien er
makroskopisk eller mikroskopisk. Hos et asymptomatisk barn kan arsagen til makroskopisk hamaturi
pavises hos cirka 60%, mens arsagen kun kan pavises hos cirka 20% af barn med monosymptomatisk
mikroskopisk hamaturi (5)

Tabel 2. Arsager til heematuri.

Glomerulere: Ikke glomerulare:

IgA glomerulonefritis Infektioner: bakterier inkl. tuberkulose, vira fx Hanta samt
parasitter fx malaria

Akut poststreptokok glomerulonefritis Hypercalciuri samt nyre- og urinvejssten

Vaskulit fx.Henoch-Schonleins purpura Nyre- og urinvejsanomalier

Familizer benign hamaturi Feber
Alport’s syndrom Traumer og perineal irritation/ Kraftig fysisk anstrengelse
SLE og andre systemiske sygdomme Haematologiske tilstande: Koagulopati
Trombocytopeni
Seglcelleanaemi
Membranoproliferativ glomerulonefritis Vaskulare tilstande: Nyrevenetrombose
AV-malformation
Tumorer

Inflammation: Eosinofil cystitis
Medikamina

Udredning af heematuri:

Hvem skal udredes?

Udredning af haematuri tilstreeber at identificere de relativt fa barn, der har, eller er i risiko for at
udvikle, betydende nyresygdom. Risikoen er langt starst ved makroskopisk haematuri og derfor bar
alle med dette symptom udredes uden forsinkelse.

Det er problematisk, at mikroskopisk haematuri hos bgrn internationalt alene defineres ved
mikroskopifund, ndr vi pa danske barneafdelinger sjeeldent kan rekvirere en sadan undersggelse. Det
er derfor langt hyppigst i Danmark at diagnosen stilles ved urinstix. Mikroskopisk heematuri skal kun
foranledige udredning hvis den er persisterende eller ledsaget af symptomer pa nyrepavirkning (fx
proteinuri) eller systemsygdom. Dog kraever persisterende minimal mikroskopisk haematuri (kun 1+
for blod) uden andre fund eller symptomer oftest ingen udredning men bgr foranledige arlig urinstix
hos egen lege. Pt. kan afsluttes i lgbet af 1-2 ar ved uandret isoleret beskeden stixhamaturi eller far
hvis haematurien ophgrer.
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Udredning anbefales af alle bgrn med:
0 Makroskopisk haeematuri.
0 Stixhamaturi og ledsagende proteinuri.
0 Stixhaematuri og ledsagende fund eller symptomer fx hypertension, abdominal udfyldning,
abdominale smerter, petekkier, hudvaskulitis, vandladningssymptomer, ledsymptomer.
0 Persisterende monosymptomatisk stixhaematuri dvs mere end 1+ for blod ved 3 konsekutive
urinprever taget med 1-4 ugers interval
e (persisterende monosymptomatisk stixhaematuri med kun 1+ for blod uden proteinuri
udlgser kun arlig urinstix i 1-2 ar og revurdering ved progression, proteinuri eller
nytilkomne symptomer).

Familizere dispositioner:
0 hamaturi, nedsat harelse, hypertension
O nyresten
0 bladningsforstyrrelser, haamoglobinopati
o kronisk nyreinsufficiens fx behov for dialyse

Anamnese:

indtagelse af specielle fadeemner fx redbeder

medicinindtagelse (fx NSAID, antiepileptika, diuretika, cyclofosfamid, naturmedicin)
traumer, fysisk aktivitet, menstruation

nyligt overstaede bakterielle og virale hals/hud/gastrointestinale infektioner

nylig udlandsrejse fx Afrika (schistosomiasis?)

stenafgang samt urinfarve (red/ cola-farvet)

dysuri, hyppig vandladning, nytilkommet inkontinens

abdominal-, led-, muskelsmerter

hududslet, hudblgdninger

OO0O0O0O0O00O0O0

Objektiv undersggelse:
Den objektive undersggelse bar, udover en generel padiatrisk undersggelse, inkludere maling af
blodtryk der korreleres til alders- og hgjde relaterede normalvardier (6). Forhgjet blodtryk indicerer
udredning. Flankegmhed ved palpation kan indikere gvre urinvejsinfektion. Abdominal udfyldning
kan fx skyldes tumor, hydronefrose eller polycystisk nyresygdom. Udslat, hudblgdninger og artritis
ses ved Henoch-Schonleins purpura og systemisk lupus erythematosus (SLE). Petekkier og bleghed
ses fx ved haemolytisk ureemisk syndrom. @demer kan ses ved akut glomerulonefritis.
Checkliste for objektiv undersggelse:

o maling af temperatur, blodtryk, veegt, hgjde
gdemer (periorbitale, ascites, deklive)
abnorme udfyldninger samt gmhed af abdomen eller nyreloger
abnorme fund omkring abningen af urethra og perianalt
artritis, udslaet (petekkier, vaskulitis)

O 00O

Parakliniske undersggelser:
Forslag til differentieret udredning:
Udredningsniveau 1: alle bgrn der opfylder kriterier for udredning (se ovenfor)
o Urindyrkning og resistensundersggelse (D+R) og evt. mikroskopi af friskladt midtstraleurin
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0 Blodpraver: Hemoglobin (Hb), middel celle volumen (MCV), middel celle haemoglobin
koncentration (MCHC), trombocytter, leukocytter + differentialteelling, natrium, kalium,
kreatinin, karbamid, albumin, komplement C3, C-reaktivt protein (CRP).

o Spoturin: calcium/kreatinin ratio. Ved positive fund pa spoturin: degnurin til maling af
calciumudskillelse og maling af dggnurinvolumen.

o Ultralydundersggelse af nyrer og urinveje.

o0 Tilbud om undersggelse af foraeldrenes urin.

Udredningsniveau 2: hos udvalgte patienter (Ved mistanke om systemisk (rheumatologisk) lidelse
med nefritis eller vaskulitis, samt ved nedsat nyrefunktion):

0 Podning fra hals/hud.

o Streptokok antistoffer; Antistreptolysin O (AST) og Antistreptokok DNAse B (ASDB)

o antinukleare antistoffer (ANA), antistoffer imod dobbeltstrenget deoxyribonukleinsyre (anti-
ds DNA antistoffer) og antineutrofil cytoplasmatiske antistoffer (ANCA screeing), antistoffer
imod glomerulus basalmembran (anti-GBM), komplement C3 og C4.

0 Aktiveret partiel thromboplastin tid (APTT).

O Syrebasestatus.

o Erytrocytmorfologi ved mikroskopi, (eventuelt Hb-elektroforese ved mistanke om
haemoglobinopati).

o Overveje Hanta-virus antistoffer, specielt pa Fyn.

Udredningsniveau 3:
0 Nyrebiopsi overvejes ved:
langvarig (>2 ar) mikroskopisk hamaturi (>2+) af ukendt atiologi,
mikroskopisk heematuri ledsaget af nedsat nyrefunktion og/eller
proteinuri (>1 g/kvadratmeter overflade/dagn).

o0 Cystoskopi er meget sjelden indiceret, men kan overvejes ved:

haematuri, dysuri og steril urin (mistanke om arsag i blaere eller urethra).

Makroskopisk heematuri:

Ved makroskopisk haematuri har urinen typisk en merk brunlig farve svarende til Porter eller Coca
Cola hvis den stammer fra nyreglomeruli, eller en ragd farve (evt. med koagler), hvis den har sin
oprindelse fra de frafgrende urinveje.

Makroskopisk hematuri kan veere til stede ved begyndelsen af en vandladning, i lgbet af hele
vandladningen eller kun i slutfasen afhaengigt af, hvor i urinvejene bladningskilden er.

Udredning for makroskopisk haematuri:

Barn med makroskopisk hematuri skal henvises hurtigst muligt til udredning. Ledsagende symptomer
som hypertension, gdem, oligouri, forhgjet kreatinin, karbamid eller betydelig proteinuri (>2+) er tegn
pa alvorlig nyrepavirkning, hvor hurtig diagnose og behandling kan veere afgarende for prognosen.
Udredning for makroskopisk haematuri er forskellig fra mikroskopisk haematuri. En
udredningsprogram for makroskopisk haematuri hos barn er fremstillet nedenfor, adapteret fra K.E.C.
Meyers (7).
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Figur 1. Udredningsprogram for barn med makroskopisk haematuri.

Ved fund af makroskopisk haematuri skal der hurtigst muligt foretages undersggelse og behandling
idet, der kan veere tale om alvorlige akutte behandlingskraevende tilstande.

Ved forudgaende kraftig fysisk aktivitet (sport) hos et helt upavirket barn, som tidligere har varet helt
rask, ma man overveje at gentage undersggelse for haematuri pa et senere tidspunkt fx efter 48 timer
far man starter udredning.

Makroskopisk haematuri
A 4 Ja
Symptomer pa Hb, L+D, trombocytter, Na, K,
glomerulonefrit: > kreatinin, karbamid, albumin,
hypertension, proteinuri, C3, AST, ASDB*, ultralydus.
ademer nyrer og urinveje
‘ Nej I Ja
Urin D+R, behandling af ' . K Il
urinvejsinfektion, ultralydus. Ja Symptomer pa Poststreptokok
nyrer og urinveje < urinvejsinfektion glomerulonephritis
) Nej Ja
Ultralydus. nyrer og v Nej v
urinveje, CT/MR hvis sten Ja S 5 .
) > B ymptomer pa nyre- og Symptomatisk
ikke pavises _ved ultraly_dus., < urinvejssten behandling
renografi, urin D+R, urin
Calkreatinjn ratio |
Nej Rask
Nyre- eller
urinvejssten
Traume i anamnesen )
Ja Hypertension,
MR/CT skanning af < hyperkalizemi,
abdomen inkl. nyrer 1 kreatinin,
0g urinveje Nei 1 karbamid eller
. proteinuri
v |
Ja Urin D+R, urin Ca/kreatinin ratio, Ja
Abnorm Hb, L+D, trombocytter, Na, K,
kreatinin, karbamid, APTT, Abnorm —Y
foreeldreundersggelse for | Kontakt bgrnenefrolog
haematuri, ultralydus. nyrer og "
Irinveje |
—¥ v l
Kontakt (bgrne-) Nyre og urinvejs- Tumorer henvises Koagulopatier henvises
urolog/bgrnekirurg anomalier til peed.onkolog til relevant specialist

* Ved mistanke om systemisk (rheumatologisk) lidelse eller ved nedsat nyrefunktion suppleres tidligt med: anti-
dsDNA, ANA, ANCA-screening, anti-GBM og komplement C4.
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Udredning for mikroskopisk ha&ematuri:

I Danmark anvendes hovedsageligt urinstix til pavisning af mikroskopisk heematuri og kun fa steder
bekreftes diagnosen ved urinmikroskopi da mange sygehuslaboratorier ikke tilbyder undersggelsen,
selv om international litteratur anbefaler det (7-9). Dette giver risiko for falsk positiv resultat, iseer ved
pavisning af 1+ for blod i stixen. Man ber derfor tilretteleegge udredningsniveauet under hensyntagen
hertil.

Intermitterende mikroskopisk haeematuri kan opsta efter traumer, specielt hvis barnet har en medfadt
nyre eller urinvejsanomali (7) eller i forbindelse med kraftig fysisk aktivitet eller feber. Disse tilfaelde
kreever ingen yderligere udredning men, man bar sikre sig at haeematurien ophgrer.

Persisterende mikroskopisk hamaturi uden proteinuri er hos de fleste patienter af benign karakter og i
cirka 80% kan der ikke pavises en arsag til heematurien (5). Nar det er sagt, findes der ogsa i denne
gruppe, patienter med en risiko for udvikling af kronisk nyresygdom (fx 1gA nefropati), der optimalt
bar identificeres pa et tidligt tidspunkt.

Arsager til mikroskopisk heematuri:

Hyppigste Mindre hyppige Sjeeldne

Ukendt Poststreptokok Medikamina

Idiopatisk hypercalciuri glomerulonefritis Koagulopatier

Familizer benign heematuri | Henoch-Schonleins purpura Nyre- og urinvejsanomalier

(’thin basement membrane | Alport glomerulonefritis Infektioner inkl. nyretuberkulose, vira

disease’) Traume fx Hanta samt parasitter fx malaria

IgA glomerulonefritis Kraftig fysisk aktivitet (sport) | Tumorer

Nyre- og urinvejssten Kronisk glomerulonefritis inkl.

systemisk lupus erythematosus (SLE)

Formalet med den primeere udredning af barnet med en monosymptomatisk mikroskopisk hamaturi er
at identificere de patienter, som kraever behandling og opfalgning.
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Figur 2. Udredningsprogram for barn med monosymptomatisk mikroskopisk haeematuri.
Hovedparten af patienterne har forbigaende harmlgs mikroskopisk haematuri.

Ved ledsagende proteinuri, har patienten ikke monosymptomatisk mikroskopisk haematuri, og
anbefales udredt for proteinuri pa bgrneafdeling.

Ved pavist koagulopati, nyre- og urinvejsanomalier eller nyrefunktionspavirkning anbefales
henvisning til videre udredning og behandling i relevante regi.

b

Monosymptomatisk
mikroskopisk haematuri (stixheematuri)

\ 4
Urinstix med mere end 1+ for
blod 3 x med 1-4 ugers Nej
mellemrum * _ Normal klinisk _
Friskladt (< 1 time) "| undersggelse (inkl. BT) "| Afsluttes
midtstraleurin uden
forudgaende sport (kraftig
fysisk aktivitet)

Ja

\ 4
Familier disposition til Ja Urin undersggelse for | APNOM | Forlgh pd barneafdeling
nyresten » Ca/kreatinin ratio, » obs nyrelidelse

ultralydus. nyrer og
urinveje
Nej

\ 4
Urin Ca/kreatinin ratio_, BT_, Abnorm
ultralydus. nyrer og urinveje, >
Na, K, kreatinin, karbamid,
APTT, erytrocytmorfologi

Normal

v Abnorm
Tilbud om undersggelse af —» Familier benign
foraldre og sgskende for heematuri
haematuri

Normal

Ved persisterende mikroskopisk haematuri men ingen positive fund ved udredning:

Arlig kontrol for proteinuri, progression af haematuri eller andre symptomer ved egen lage. Pt. kan
afsluttes i lgbet af 1-2 ar ved uzndret isoleret beskeden stixha@maturi, eller fgr hvis heematurien ophgrer.
Pt. anbefales genhenvist hvis der tilkommer symptomer, tiltagende haematuri, proteinuri eller andet.

* Ovenstaende regime anbefales desuden ved kun 1+ for blod, der genfindes x 3 med 1-4 ugers
mellemrum og ingen andre symptomer eller fund.
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Kort beskrivelse af de hyppigst forekommende sygdomme, der kan give hamaturi hos barn:

Ikke-glomerulaere arsager til haeematuri
Den ikke-glomerulare haeematuri er den hyppigste form for haematuri hos bern.

1. Urinvejsinfektion er den hyppigste ikke-glomerulare arsag til heematuri og udgjorde saledes over
halvdelen af patienter i en opgarelse fra 1977 (4). Urinvejsinfektion er hyppig hos barn. | et svensk
materiale havde 2% af bgrn inden 2 ars alderen haft mindst 1 bakteriel urinvejsinfektion, stigende til
8% af piger inden 7 ars alderen (10). For mere detaljeret beskrivelse, samt rekommandationer
vedrgrende udredning og behandling, henvises til et tidligere publiceret referenceprogram (11).

2. Hypercalciuri er den anden hyppige arsag til heematuri. Hypercalciuri defineres som totalt calcium
udskillelse i degnurin >4 mg/kg/dagn (>0,1 mmol/kg/dagn). Der er stor risiko for hypercalciuri ved
calcium/kreatinin ratio >0,22 mg/mg (0,7 mmol/mmol) pa en spoturin.

En amerikansk undersggelse fandt hypercalciuri hos 19% af 570 bgrn med monosymptomatisk
heematuri (5), og en multicenter undersggelse fandt hypercalciuri hos 35% af 215 bgrn med uafklaret
hematuri (12). Hypercalciuri er forbundet med gget risiko for nyresten og nyrekolik.

3. Nyre- og urinvejssten fandtes hos cirka 2-3:100.000 af danske barn (13). | en dansk undersggelse
over 34 patienter fandtes der hos 66% (21 bgrn) én eller flere disponerende arsager til stendannelse,
den hyppigste, hos knapt 40% af patienterne, var nyre- og urinvejsanomalier (13). Af disse 40%
havde cirka 40% tillige hypercalciuri. De nasthyppigste arsager var metaboliske afvigelser, inklusive
hypercalciuri, som fandtes hos knapt 35%. Familier disposition fandtes hos 25%, mens 34% var
idiopatiske (13). Disse hyppigheder svarer til undersggelser fra England (14) og USA (15). Hos bgrn
med nyre- og urinvejssten er der hyppigere en paviselig arsag til tilstanden end hos voksne. Forslag til
udredning og behandling fremgar af (13) og http://www.urinarystones.info/dk/

4. Traumer og perineal irritation var arsag til heematuri hos 16% (4).

5. Urethrorrhagi (terminal urethral haematuri) er en relativ ofte forekommende terminal
makroskopisk hamaturi hos praepubertale drenge (16). Arsagen er hyppigst idiopatisk bulbar
urethritis, en inflammatorisk proces i den bulbere del af urethra, som oftest svinder spontant.
Steroidgel kan forsgges ved dysuri, nar infektigse arsager er udelukket.

6. Anatomiske anomalier omfatter medfagdte nyre- og urinvejsanomalier, polycystisk nyresygdom,
tumorer og vaskulaere anomalier.

Disse tilstande kan praesentere sig med en kombination af andre symptomer fx: urinvejsinfektion,
nyreinsufficiens, hypertension eller abnorm udfyldning i abdomen.

Hyppigheden af praenatalt diagnosticerede nyre- og urinvejsanomalier er 1-2% af alle fostre; drenge
har dobbelt sa stor risiko som piger. Mere end halvdelen af de prenatalt diagnosticerede tilfelde af
hydronefrose forsvinder spontant og kan ikke genfindes ved den postnatale ultralydsundersggelse. For
detaljeret beskrivelse og anbefalinger henvises til klaringsrapport herom pa Ugeskrift for Laeger og
Dansk Padiatrisk Selskabs hjemmesider, samt i Ugeskrift for Laeger 2006 (17).
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7. Tumorer. Makroskopisk heematuri er debutsymptom hos 25% af patienter med renale tumorer.
Wilms’ tumor er den hyppigste nyretumor hos bgrn og udger den fjerde hyppigste maligne
barnetumor. Wilms’ tumor forekommer isaer hos mindre bgrn, idet cirka 90% er under 7 ars alderen
ved debut. Prognosen er god, med helbredelse pa 90%, dog afhangig af primaere stadium inddeling.
Desuden ses sjeeldnere tumorer som rhabdomyosarcom.

8. Vaskulere arsager. Nyrevenetrombose er sjelden, men kan bl.a. optreede i neonatalperioden efter
en traumatisk fadsel med hypotension eller ved sepsis. AV-malformationer er ligeledes sjaeldent
forekommende arsag til heematuri. | begge tilstande er ultralydsundersggelse med vurdering af
flowforholdene diagnostisk.

9. Haematologiske tilstande som koagulopatier og trombocytopeni, kan manifestere sig som
haematuri, dette er dog ret sjeldent, og tilstandene praesenterer sig oftest med andre og mere
dominerende symptomer som f.eks. hudblgdninger.

Seglcelleanemi er sjeldent forekommende i Danmark, men i takt med stigende indvandring fra bl.a.
Afrika, skal man veare opmaerksom pa tilstanden.

10. Kraftig fysisk aktivitet (sport) kan give bade mikro- og makroskopisk heematuri. Mekanismerne
er ikke afklaret men hypoteser inkluderer mekanisk pavirkning af blerens bagveeg eller
vasokonstriktion af afferente og efferente arterioler i glomeruli der medferer gget filtrationstryk og
haematuri (3). | en amerikansk undersggelse fra 2005, var 4% (9/228) af tilfeelde med makroskopisk
hematuri udlgst af fysisk aktivitet (5).

11. Medicin kan udlgse heematuri oftest i form af akut interstitiel nefritis, som opstar fra dage til
maneder efter indtagelse af medicin, dog hyppigst efter 2-3 uger. NSAID (non-steroide anti-
inflammatoriske midler), antiepileptika og diuretica kan give heematuri, men generelt set kan alle
leegemidler samt naturmedicin kan veare arsag. Reaktionen er forskellig for de enkelte l&egemidler, fx.
kan reaktion pa penicillin minde om en allergisk reaktion med feber, udslat, eosinofili samt akut
nyreinsufficiens, mens NSAID midler kan udlgse et nefrotisk syndrom. Cytostatica (cyclofosfamid og
ifosfamid) kan give symptomer som cystit.

Glomerulzre arsager

Patogenesen bag glomerulaer heematuri involverer selve nyreglomeruli. De faktorer, der spiller en
rolle, er inflammatoriske eller immunologiske processer, der involverer basalmembran, det
glomerulare endothel, det glomerulare epithel, podocytter, mesangialceller og mesangiet.

Ved glomerulere arsager til hamaturi vil der ofte samtidig veere proteinuri, og ofte et nefritisk billede,
med gdemer, oligouri, anuri, nyreinsufficiens og/eller hypertension.

A. Familizre (hereditere) glomerulopatier

Denne gruppe bestar af flere forskellige sygdomme, der ikke altid er relateret til hinanden. Disse
sygdomme karakteriseres ved forandringer i basalmembranen, og haematuri er hovedsymptom. Der
beskrives her de to hyppigste nyresygdomme fra denne gruppe hos bgrn.
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1. Familizer benign haeematuri ("thin basement membrane disease’) som er den hyppigste arsag til
persisterende mikroskopisk haematuri, nedarves med autosomal dominant arvegang, og er genetisk
besleegtet med Alport’s syndrom hos 40% (18). Det eneste symptom er haematuri uden progression til
proteinuri, nyreinsufficiens eller hgretab. Elektronmikroskopisk karakteriseres tilstanden ved
udtynding af basalmembranen og kendes derfor ogsa under navnet "thin basement membrane
disease”. Tilstanden diagnosticeres oftest tilfeeldigt og har som navnet antyder en god prognose.
Diagnosen er en eksklusionsdiagnose, der baseres pa pavisning af familizer forekomst af stixhematuri
hos et barn, der ikke frembyder tegn pa nyresygdom (fx proteinuri eller hypertension).

2. Alport’s syndrom er en progredierende nyresygdom, der er familigert forekommende og
karakteriseret ved intermitterende haematuri savel mikroskopisk som makroskopisk, hgrenedszttelse
og nogle gange gjenforandringer i form af lenticonus. Syndromet er genetisk betinget og i 80-90% X-
bunden (kromosom Xqg22) og i de resterende tilfelde autosomal recessiv. Genfrekvensen er 1:5.000 til
1:10.000. Diagnosen kan stilles ved hjeelp af nyre- og hudbiopsi, samt ved DNA-undersggelse. Farste
symptom er haematuri, der kan forekomme i barndommen fra 3 ars alderen evt. i forbindelse med gvre
luftvejsinfektioner, eller findes tilfeeldigt ved urinundersggelse. Sygdommen progredierer hos drenge
med gradvis udvikling af proteinuri og tiltagende forvaerring af nyrefunktion. Risikoen for kronisk
nyreinsufficens er 30-90% for mand < 40 ars alderen og er afhangig af mutationstype.
Harenedsattelse progredierer ligeledes med alderen og farste tegn pa nedsat harelse kan registreres
hos 85% allerede omkring 15 ars alderen. Piger der baerer sygdomsgenet har generelt et langt mildere
sygdomsforlgh. Ved autosomal recessiv arvegang er forlgbet hos bade pige og drenge som hos drenge
med X-bunden arvegang.

Alport’s syndrom findes hos 3% af alle bgrn med kronisk nyreinsufficiens (18).

B. Glomerulonefritis

Glomerulonefritis er en gruppe af forskellige sygdomme, der karakteriseres ved affektion af det
glomerulare epithel samt fodprocesser, mesangialceller og mesangiet. Sygdommenes sveerhedsgrad
straekker sig fra ret milde akutte tilstande til kroniske sygdomme som er associeret med en betydelig
risiko for kronisk nedsat nyrefunktion. Der beskrives her de to hyppigste nyresygdomme fra denne
gruppe hos bgrn, samt en vigtig differentialdiagnose.

1. Immunoglobulin A nefritis, IgAN er den hyppigste primere glomerulonefritis. Det estimeres ud
fra et amerikansk materiale at cirka 15% bgrn med makroskopisk heematuri og mindre end 0,5% med
mikroskopisk hamaturi har IgAN (5). Selvom bgrn kan fa sygdommen i alle aldre, er den hyppigst fra
10 ars alderen og dobbelt sa hyppig hos drenge som hos piger (19). Omkring halvdelen af bgrnene
debuterer med makroskopisk haematuri, som oftest opstar 1-2 dage efter gvre luftvejsinfektion eller
viral gastroenteritis. Diagnosen IgAN kan kun bekraeftes ved nyrebiopsi, hvor man finder mesangial
proliferation samt aflejring af polymerisk IgA i mesangiet. Hos voksne finder man et forhgjet IgA
niveau i blodet hos 30-50%, men hos bgrn findes det kun hos 8-16% og kan derfor ikke bruges
diagnostisk.

Det kliniske forlgb varierer fra monosymptomatisk mikroskopisk eller makroskopisk haematuri, til
haematuri med proteinuri, og til nefrotisk eller akut nefritisk syndrom. Den makroskopiske haematuri
kan forsvinde fuldsteendigt og urinen kan efterfalgende blive helt normal, eller barnet kan fortsatte
med mikroskopisk hamaturi, indtil et nyt tilfeelde med kortvarig makroskopisk haematuri bliver
fremprovokeret af en luftvejsinfektion. Sygdommen har en langsomt progredierende naturhistorie
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med yderst varierende langtidsprognose fra komplet remission til uremi. Kronisk nyreinsufficiens
udvikles hos 9-17% i lgbet af en 20 ars periode.

Negative prognostiske pradiktorer er hypertension og proteinuri (20). Der er evidens for at
prednisolon og ACE inhibitor og maske indtagelse af fiskeolie kan h&mme progressionshastigheden
hos voksne med IgAN, men dette er ikke dokumenteret hos bgrn (19). Hos bgrn mistaenkt for IgA
nefropati med proteinuri (over 1 g/kvadratmeter/dagn) eller ved nedsat nyrefunktion anbefales kontakt
til nefrologisk afdeling med henblik pa nyrebiopsi for at bekrafte diagnosen.

2. Poststreptokok glomerulonefritis (PSGN) er sandsynligvis den nasthyppigste form for
glomerulonefritis hos barn. Sygdommen opstar oftest akut, 2 uger efter halsinfektion og op til 3-6
uger efter hudinfektion, der er fremkaldt af gruppe A B-ha@molytiske streptokokker. I vintermanederne
ses PSGN isar efter halsbeteendelse, om sommeren hyppigere efter hudinfektioner (impetigo). Ved
infektion med gruppe A B- heemolytiske streptokokker er der 10-15% risiko for udvikling af
poststreptokok glomerulonefritis (21). Sygdommen rammer oftest bgrn mellem 5 og 15 ar og
hyppigere drenge end piger. Nyrepavirkning opstar pga. humoral respons fra det immunologiske
system med aktivering af komplementsystemet. Nyrebiopsi foretages kun hvis der kan vere mistanke
om glomerulonefritis, der ngdvendigger immunosuppression. Ved nyrebiopsi kan man pavise
aflejring af komplement C; og 1gG subepithelialt ved basalmembranen (endokapillzr
glomerulonefritis).

Symptomerne er hos 99% af patienterne akut haeematuri, oftest makroskopisk, men i forlgbet bliver
den mikroskopisk. PSGN er oftest selvlimiterende og symptomerne begynder at aftage i lgbet af 2 -3
uger. Haematuri, specielt mikroskopisk, samt en let grad af proteinuri, kan veere til stede maneder til ar
efter sygdomsdebut. Diagnostik baseres pa det typiske kliniske forlgb samt parakliniske
undersggelser, hvor komplement C3 niveau altid er nedsat i den akutte fase. Markant forhgjede
veerdier af antistoffer rettet mod gruppe A streptokokker Antistreptolysin O (AST) og anti-DNAse B
(ASDB) ses hos 80-90% af barn med tidligere halsinfektion. Normalisering af komplement C3 og
ASDB sesi lgbet af 8 -12 uger.

Behandlingen er symptomatisk og bestar af vanddrivende- og antihypertensiv behandling.

Der er sjeldent indikation for nyrebiopsi, men det bar overvejes, nar forlgbet er atypisk, som f.eks.
ved manglende normalisering af komplement C; stigende kreatinin og karbamid eller vedvarende
proteinuri. Recidiv af poststreptokok glomerulonefritis ses hos mindre end 1%, formentlig pga
erhvervet immunitet overfor bakterien i forbindelse med det forste tilfelde af streptokokinfektionen
(22).

3. Kronisk glomerulonefritis. Membranoproliferativ glomerulonefritis (MPGN) er meget sjelden
hos bgrn i modsetning til voksne. Incidensen hos bgrn er 0,1:100.000. Tilstanden kan prasentere sig
som isoleret haematuri, akut nefritis, som er beskrevet hos 25%, samt kombination af heematuri og
proteinuri eller nefrotisk syndrom, og farer pa leengere sigt til kronisk nyreinsufficiens (27).
Diagnostisk er komplement C3 oftest markant og vedvarende nedsat. Desuden kan komplement C4
veere nedsat.

C. Vaskulitis

Vaskulitis er en gruppe af forskellige sygdomme, der karakteriseres ved inflammation af karvaegge.
Symptomerne viser sig fra flere organer. Sygdommene er ofte associeret med en betydelig morbiditet.
Der beskrives her de to hyppigste nyresygdomme fra denne gruppe hos barn.
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1. Henochs-Schonlein Purpura (HSP) er den hyppigste form for vaskulit hos bgrn, med en incidens
pa 14:100.000. 90% er under 10 ar, og praevalensen er lidt hgjere hos drenge end hos piger.
Sygdommen opstar oftest akut 1-3 uger efter en gvre luftvejsinfektion. Vaskulitten involverer de sma
blodkar i mange organer. Det drejer sig om aflejring af IgA i karveeggene med inflammation og
nekrose. | huden ses en karakteristisk purpura som er symmetrisk placeret oftest pa
underekstremiteterne og nates. Der er intermitterende abdominale smerter hos 75% af patienterne og
ledaffektion med heevelse og smerter hos 2/3. Nyrepavirkning kan pavises hos 30-50%, og viser sig
oftest fra et par dage til 2 maneder efter sygdomsdebut. Det renale hovedsymptom er haematuri af
forskellig grad, mens proteinuri, nefrotisk/nefritis syndrom samt hypertension er sjeldne
manifestationer. Symptomerne aftager hos 1/3 del af patienterne i Igbet af 14 dage, hos 1/3 i lgbet af
2-4 uger og hos 1/3 persisterer de over 4 uger. Recidiv forekommer hos 30%, oftest i lgbet af de farste
4 mdr.

Generelt set er prognosen god, da faerre end 2% far kronisk nyreinsufficiens. Risikoen herfor stiger til
5% hos barn med haematuri og proteinuri, og til 10-20% hos bgrn med nefrotisk/nefritisk forlgb samt
hos barn med halvmaner i nyrebiopsi (23).

Der findes ikke specifikke blodpraver til diagnostik af HSP. IgA er kun forhgjet hos knapt 50% af
patienterne. Diagnosen baseres pa de typiske kliniske symptomer, forlgbet og evt. nyrebiopsi.
Aktuelt findes der ingen anbefalet fast behandling af barn med Henoch-Schéenlein purpura, og der
diskuteres om en tidlig behandling med glucocorticoid kan reducere omfanget af abdominalsmerter
samt risikoen for udvikling af kronisk nyrepavirkning (24).

Ved opfglgning af patienter med Henoch-Schéenlein purpura bgr man sikre sig, at urinen er
normal ved gentagne urinundersggelser i op til 6 maneder efter at purpuraen er forsvundet. Patienter
med hamaturi eller proteinuri, anbefales fulgt i 1 til 2 ar efter urin er blevet normal. Behandlingen af
patienter med nefritisk eller nefrotisk billede af sygdommen er en specialistopgave og sadanne
patienter bar falges livsvarigt (26).

2. Systemisk Lupus Erythematosus (SLE) er en kronisk inflammatorisk systemisk lidelse, der
involverer hud, hjerte, led, nyrer og centralnervesystemet. Sygdommen karakteriseres ved udvikling
af autoantistoffer mod forskellige komponenter af cellekerner uden organspecifik autoimmunitet.
Incidensen hos barn er 0,5- 0,6:100.000. | Danmark findes 1500-2000 patienter med SLE, hvor
kvinder og piger efter puberteten udger cirka 80%. Ratio kvinder: mand er preepubertalt 2:1; i
puberteten 4,4:1 og hos voksne 8:1.

Der ses nyreinvolvering hos 80% af bgrn med SLE. Mikroskopisk haematuri findes i 80% af disse
tilfeelde, proteinuri i moderat grad eller i nefrotisk omfang (mindst 1 gram/kvadratmeter/dggn) findes
hos 98% og hypertension hos 40% (26). Diagnosen stilles pa kliniske symptomer fra de involverede
organer, parakliniske undersggelser med anami, trombocytopeni, leukopeni, koagulations-
forstyrrelser, nedsat komplement C 3 og C4, 0g positive antinuklaere antistoffer og antistoffer imod
dobbeltstrenget DNA og nyrebiopsi, hvis renal involvering har betydning for behandlingsintensiteten.
Behandling af SLE er en specialistopgave.
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