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Ozet

BIYOELEKTRIK EMPEDANS ANALIZININ VUCUT DISI SOK DALGASI iLE
TAS KIRMA TEDAVISI (ESWL) SONUCLARINA ETKISi

AMAGC. Uriner sistem tas hastaliginda cerrahi miidahale ihtimali %25 olarak
gosterilmektedir ve bu miidahaleler icinde %54 ile viicut disi sok dalga ile tas
kirma (ESWL) en cok uygulanan yontemdir. Bu calismanin primer amaci,
bobrek tasi nedeniyle ESWL uygulanan hastalarda, biyoelektrik empedans
analizi (BEA) degerlerinin ESWL basaris1 Uzerine etkisini belirlemektir.
Sekonder amaci ise, tas ile cilt arasindaki bélgenin Hounsfield tinitesi (HU)

degerinin ESWL basaris1 izerine etkisini ortaya koymaktir.

GEREC VE YONTEM. Eylil 2021 ve Mart 2022 tarihleri arasinda,
klinigimizde bobrek tasi nedeniyle ESWL uygulanan hastalarin verileri
prospektif olarak kaydedildi. Hastalarin demografik verileri, islem 6ncesi BEA
verileri, viicut 1silari, bilgisayarli tomografide (BT) tas cilt mesafesi, tas hacmi,
tasin capi, tasin HU degeri, tas cilt arasi dokunun HU degeri, ESWL seans
sayisi, ESWL’de uygulanan enerji ve frekans degerleri not edildi. Son
islemden 1 ay sonra direkt tiriner sistem grafisi (DUSG) ve ultrason ile, arada
kalinan durumlarda BT ile tassizlik kontrol edildi. Tassizlik elde edilenler

basarili grup, rest tasi olanlar ise basarisiz grup olarak iki gruba ayrildi.

BULGULAR. Toplam 186 hastadan 114 (%61,2) hastada tassizlik sagland..
Yapilan tek degiskenli analizde viicut kitle indeksi (VKI) (OR: 0,916, p=0,013),
yag yuzdesi (OR: 0,945, p=0,002), gbébek cevresi (OR: 0,973, 0,028), tas cilt
mesafesi (OR: 0,983, p=0,032), tas hacmi (OR: 0,999, p=0,001), tasin HU
degeri (OR: 0,998, p=0,002) ve tas ile cilt aras1 dokunun HU degeri (OR:
1,017, p=0,009) bagimsiz risk faktorleri olarak belirlendi. Cok degiskenli
analizde ise yag yuzdesi (OR: 0,933, p=0,001), tas hacmi (OR: 0,999, p=0,023)
ve tasin HU degeri (OR: 0,998, p=0,004) bagimsiz degiskenler olarak gotzlendi
ve bu U¢ degisken ile ESWL basarisini 6n gordiiren bir regresyon modeli
olusturuldu. Basarili grubun alt grup analizinde tek seanstan cok seansa
gecis icin risk faktoérleri arastirildi. Hasta yas1 (OR: 1,032, p=0,031) ve tasin
HU degeri (OR: 1,003, p=0,005) cok seans icin risk faktdrleri olarak tespit
edildi.
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Ozet

SONUC. ESWL basarisinda tas hacmi, tasin dansitesi ve yag ylizdesi basariy1
etkileyen faktorler olarak belirlenmistir. ESWL 6ncesi basariy1 6n gérmek icin
BEA rutin kullanimi distntlebilir. Tek seansta basar: icin yas ve tasin

dansitesinin negatif etkisi oldugu goésterilmistir.

Anahtar Kelimeler: ESWL; bobrek tasi; tassizlik; yag yuzdesi; tas cilt

mesafesi; Hounsfield Uinitesi
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Abstract

EFFECT OF BIOELECTRIC IMPEDANCE ANALYSIS ON THE RESULTS
OF EXTRACORPOREAL SHOCK WAVE LITHOTRIPSY (ESWL)

OBJECTIVE. The probability of surgical intervention in urinary system stone
disease is shown as 25%, and extracorporeal shock wave lithotripsy (ESWL)
is the most applied method with 54% of these interventions. The primary aim
of this study is to determine the effect of bioelectrical impedance analysis
(BIA) values on the success of ESWL in patients undergoing ESWL due to
kidney stones. The secondary aim is to reveal the effect of the Hounsfield unit
(HU) value of the region between the stone and the skin on the success of

ESWL.

MATERIALS & METHODS. The data of patients who underwent ESWL for
kidney stones in our clinic between September 2021 and March 2022 were
prospectively recorded. Demographic data of the patients, BIA data before the
procedure, body temperature, skin to stone distance in computed
tomography (CT), stone volume, stone diameter, HU value of the stone, HU
value of the tissue between skin to stone, number of ESWL sessions, energy
and frequency values applied in ESWL noted. Stone-free status was checked
with direct urinary system radiography (DUSG) and ultrasound 1 month after
the last procedure, and with CT in undecided situations. Those with stone-
free were divided into two groups as the successful group and those with rest

stones as the unsuccessful group.

RESULTS. 114 (61.2%) patients were stone-free out of a total of 186 patients.
In univariate analysis, body mass index (BMI) (OR: 0.916, p=0.013), fat
percentage (OR: 0.945, p=0.002), belly circumference (OR: 0.973, 0.028),
stone-skin distance (OR: 0.983) p=0.032), stone volume (OR: 0.999, p=0.001),
HU value of the stone (OR: 0.998, p=0.002), and HU value of the tissue
between the stone and the skin (OR: 1.017, p=0.009) were independent risk
factors. In multivariate analysis, fat percentage (OR: 0.933, p=0.001), stone
volume (OR: 0.999, p=0.023), and stone HU value (OR: 0.998, p=0.004) were
observed as independent variables. A regression model was created to predict

the success of ESWL with these three variables. In the subgroup analysis of
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Abstract

the successful group, risk factors for transitioning from a single session to
multiple sessions were investigated. Patient age (OR: 1.032, p=0.031) and HU
value of the stone (OR: 1.003, p=0.005) were determined as risk factors for

multiple sessions.

CONCLUSION. Stone volume, stone density and fat percentage were
determined as factors affecting success in ESWL. Routine use of BIA may be
considered to predict success before ESWL. Age and stone density have been

shown to have a negative effect on success in a single session.

Keywords: ESWL; kidney stone; stone-free; fat percentage; skin to stone

distance; Hounsfield unit
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BOLUM 1

GIRIS ve AMAC

Uriner sistem tas hastaligi diinyada ve tilkemizde sik gériilen bir durumdur.
Bircok tas hastasina mtidahale gerekmez iken yaklasik %25 hastada cerrahi
mudahale gerekmektedir (1). Cerrahi mtidahaleler icinde %54 ile vicut dis1
sok dalgasi ile tas kirma (ESWL) en cok uygulanan yéntemdir (2). Girisimsel
prosedlir ne olursa olsun amag¢ tasin Uriner sistemden tamamen

temizlenmesidir.

Bobrek tasinda ESWL basarisini etkileyen pek cok etken bildirilmistir.
Bunlar; tasa bagli olarak tasin boyutu, lokasyonu, sertligi; hastaya bagh
sebepler ve tas kirmakta kullanilan aletin 6zelliklerine bagli sebepler olarak
degismektedir (3). ESWL’nin calisma prensibi, bébrek veya Ureter icerisinde
tasa odaklanarak, ses dalgalarinin vlicut icerisine iletilmesidir. Bu iletimi
etkileyen parametrelerin tas kirma basarisini da etkilemesi beklenmelidir. Bu
acidan obezite, hidronefroz varlig: gibi faktérlerin de basariy etkiledigine dair
yaymnlar mevcuttur (4,5). Obezitenin basariy1 etkilemesinde; cihazin tasa
odaklanmasinda glgclik ve hasta pozisyonunun ayarlanmasindaki
zorluklarin sebep olabildigi diUstUntlmustir (6). Odaklamada zorlugun
ozellikle tas ile cilt arasindaki mesafenin uzamasi nedeniyle oldugu
dustnuilmektedir (7). Yapilan bazi calismalarda, tas cilt aras1 10-12 cm
mesafe sinir olarak gosterilmekte, bu degerin tizerinde ESWL’nin basarisiz
olma ihtimalinin ytiksek oldugu belirtilmektedir. Mesafe arttikca aradaki yag

miktarinin artacagi ve enerji transferinin azalacag diistinilmektedir (8,9).

Biyoelektrik empedans analizi (BEA), vicutta yaglh ve yagsiz dokularin
dagilimini goésterebilen, uygulamasi kolay, invaziv olmayan bir yontemdir.

BEA, simdiye kadar bircok klinik calismada kullanilmistir (10-14).



Giris & Amag

Literattir taramasi yapildiginda ESWL hastalarinda BEA yapilan sadece bir
calisma belirlendi ve bu calismada vicuttaki yag orani %35’in Uzerinde
olanlarda ESWL basarisinin oldukca duistigi (%14) rapor edildi (15). Ayni
calismada, ESWL uygulanan bdlgede yag dagilimini gésteren bir yontemin

hentiz olmadig1 vurgulanmistir.

Hounsfield tnitesi (HU), bilgisayarli tomografide (BT) numaralar: standart ve
uygun bicimde ifade etmek icin evrensel olarak kullanilan boyutsuz bir
birimdir (16). Distile suyun standart sicaklik ve basincta degeri O HU’dir.
Diger dokular icin bu degerler; kemik: +1000 HU, yag: -50 ile -100 HU, hava:
- 1000 HU, bébrek: +30 HU, kas: +10 ile +40 HU, kan: +40 HU olarak
saptanmistir (17). ESWL uygulanan bolgede yag dagilimini géstermede cilt ile
tas arasindaki bolgenin HU degeri, uygulanan boélgede doku dagilimini

gbdstermek acisindan yol gosterici olabilir.

Bu calismanin primer amaci bobrek tasi nedeniyle ESWL uygulanan
hastalarda, BEA degerlerinin ESWL basarisi1 tizerine etkisini belirlemektir.
Sekonder amaci ise tas ile cilt arasindaki bélgenin HU degerinin ESWL

basarisi tizerine etkisini ortaya koymaktir.
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BOLUM 2

GENEL BILGILER

TARIHCE

Uriner sistem tas hastaliginin tarihi, medeniyet tarihinin baslangicina kadar
uzanmaktadir. Eski Misir’da 4500-5000 yil 6nce yasamis bir mumyada,
arkeologlar mesane tasi kesfetmistir (18). Eski Hindu ve Yunan yazitlarinda
tasa cerrahi mtiidahalelerden séz edilmektedir. Ote yandan bébrek tasina
cerrahi muidahale 180014 yillar ile baslamistir. Le Dentu 1881’de ilk
nefrolitotomiyi uygulamistir (18). Tas cerrahisinde endotlirolojinin baslangici,
Jean Civiale’nin icat ettigi, ilk litotriptor olarak bilinen, tutma ve kirma
ozelligi olan “lithorite” iledir. Bobrek tasina disaridan ses dalgas: ile

muidahale ise, 1980 yilinda Dornier HM-37in icadi ile baslamistir (19).

EPIDEMIiYOLOJI

Bobrek taslan insidansi, dinya genelinde yiz binde 114-720, prevalansi
%1,7-14,8 arasinda rapor edilmistir (20). Turkiye’de 2011 yilinda yapilan
calismada prevalans %11,1 olarak belirlenmistir (21). Amerika Birlesik
Devletlerinde (A.B.D.) Ulusal Saglik ve Beslenme Degerlendirme Anketi
verilerine goére; 1976-1980’de prevalans %3,2 iken, 2007-2010 yillarinda bu
oran %8,8’%e yukselmistir (22). Benzer sekilde Japonya’da, 40 yilda insidansta
2 katindan fazla artis belirtilmistir (54,2/100.000 - 134/100.000). insidans
ve prevalanstaki bu artis semptomatik hastalarda cok gértilmez iken daha
cok asemptomatik hastalarda izlenmistir (23). Bunun sebebi olarak da
radyolojik incelemelerde, Ozellikle de bilgisayarli tomografi c¢ekimlerinde

artisin olabilecegi belirtilmistir (24,25).
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Tas olusturma orani cinsiyet, cografya, yas, etnik kékene gore degismektedir
(26). Gecmiste erkeklerde boébrek tasi sikligt daha fazla iken, glincel
calismalarda bu fark erimektedir. Bunun sebebinin diyet aliskanliklarinda
degisiklikler ve metabolik sendromda artis oldugu dustnulmektedir (27).
Strope ve arkadaslari 1998 ile 2004 yillarini karsilastirdigi calismada,
nefrolitiyazis nedenli yatislarda kadinlarda %52 artisa karsilik erkeklerde
%22 artis oldugunu rapor etmistir (28).

Cografi olarak sicak ve kurak boélgelerde, daha yuksek tas prevalansi
gozlenmektedir (26). A.B.D.’de yapilan bir calismada, diger faktorler de goz
ontnde bulunduruldugunda; ortamin sicakligt ve glnes 15181, tas

prevalansinda bagimsiz risk faktoérleri olarak gosterilmistir (29).

Etnik koékenin tas prevalansini etkiledigi bilinmektedir. A.B.D.’de yapilan bir
calismada beyaz irkta prevalansin en yuksek oldugu, ardindan Latin ve
Afrika kokenlilerin geldigi bildirilmistir (22).

Tas insidansi cocukluk caginda dustk iken doérdinct ve altinci dekat
arasinda pik yapmaktadir (30). Yas ile tas icerigi de degismektedir. Kalsiyum
oksalat dihidrat taslar1 geng¢ yasta daha sik gérulmektedir (27).

Bazi mesleklerde bobrek tasi riski artmaktadir. Meslegi geregi yuksek

sicakliga maruziyet ve sedanter yasam, tas riskinde artisa sebep olur (31).

Diyet ile alinan kalsiyum miktarinin tas ile iliskisi calismalarda gosterilmistir.
Yuksek kalsiyum aliminin tas insidansi ve prevalansinda azalma ile iliskili
oldugu belirtilmektedir (32). Kalsiyum takviyesi alanlarda bu iliski
gosterilememistir (32). Yiksek oksalat alimi ile bébrek tasi olusumu arasinda
zayif bir iliski vardir (33). Diyet ile protein aliminin tas olusumunu artirdig
gortist yaygindir fakat bu durum epidemiyolojik calismalarda net olarak
gosterilememistir (32). Tas riskine, farkh protein kaynaklarinin farklh etkileri
oldugu dustuntlmektedir. Karbonhidrat aliminin idrar kalsiyum
ekskresyonunu arttirdigi bdylece tas olusumuna katkida bulundugu
gosterilmistir (34). Sebzeler ile alinan fitik asit (inositol hekzafosfat), kalsiyum

tuzlarinin kristalizasyonunu azaltarak kalsiyum ekskresyonunu azaltabilir

(35).

Sivi aliminin tas olusumu ile iliskisi ters orantilidir. Cogu calismada, gtinltik

idrar miktarinin 2 litrenin Uzerinde olmasi 6nerilmektedir (36). Baska bir
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calismada bu miktar 2,5 litrenin Uzeri olarak rapor edilmistir (37). Meyve

sularinin tas hastaligini 6nledigine dair kanit yetersizdir (27).

2.2.1 Tas Olusumu Ile iliskili Hastaliklar

Obezite: Bobrek tasi insidansi ve prevalansi, kilo ve viicut kitle indeksi (VKI)
ile artmaktadir (38). Obez hastalarin idrar pH degerleri daha dustuk olmakta,
bu hastalarda hipertrikozuri, hiperkalsitiri ve hipositratiri gértilmektedir
(39). Asit ekskresyonunun insulin direnci ile iliskili olabildigi

distntlmektedir (40).

Diyabet: Epidemiyolojik calismalarda bobrek tasi ile iligkisi gosterilmistir+!.
Patofizyoloji obezite ile benzer olarak idrar pH’sinda dusts olarak
bildirilmistir. Diyabet hastalarinda o6zellikle trik asit tasinin daha fazla

olustugu gortlntstir (42).

Kronik Bobrek Yetmezligi: Bobrek tasi hikayesi olanlarda kronik bobrek
yetmezligi gelisim ihtimali 1,5 kat artmis olarak gésterilmistir (43). Ozellikle
VKI 27 kg/m2 Uzerinde olanlarda, tas hastasi olmayanlara gére tahmini

glomertler filtrasyon hizi ortalama 3,4 ml/dk/ 1,73 m3 dusuktir (44).

Kardiyovaskiiler Hastalik: Hipertansiyon ile bobrek tasi iliskisi bircok
epidemiyolojik calismada goOsterilmistir (45). Ayrica bobrek tasi 6ykusu

olanlarda hipertansiyon gelisme ihtimalinin ytiksek oldugu saptanmaistir (46).

Bobrek tasi hikayesi olanlarda kalp krizi insidans1 %31 daha fazla olmaktadir
(47). Bu iliskinin sebebi net olmasa da dislipideminin idrar bilesenlerinde

degisiklige yol acarak tas olusumuna sebep olabilecegi distintlmektedir (48).

BOBREK TASLARININ OLUSUM MEKANIZMASI

Uriner sistemde taslarin olusumu icin temel mekanizma faz degisimi ile
aciklanmaktadir. CozUnlr fazdan sUpersaturasyon fazina gecis olur; yani
cozinmus tuzlar kati hale gelir (49). Tuzun denge cozUnurltigl, suda
kristallerin ¢6zinmesini engelleyecek kadar yiksek, buylUmesini
engelleyecek kadar diisiik konsantrasyonda olmasidir. Bu konsantrasyonun
Uzerindeki durum “stpersaturasyon”, altindaki durum “undersaturasyon”
olarak adlandirilir (50). Tuzun suda c¢6zUnen konsantrasyonu denge

cOozUnurliglinin tzerine c¢iksa da c¢ozeltideki inhibitér molektller ve diger



Genel Bilgiler

molektuller nedeniyle her zaman kristalizasyon olmak zorunda degildir. Bu
durum “metastable” olarak adlandirilir. Tuzun konsantrasyonu daha da
artar ise kristallesmenin ilk asamasi olan cekirdeklesme baslar (50).
Cekirdeklesmenin olusumu ic¢in iki ana mekanizma belirlenmistir: Serbest

partikil ve sabit partikil mekanizmasi (51).

2.3.1 Serbest Partikiil Mekanizmasi

Kristaller cekirdeklenir, bliylir ve renal ttibuller icindeki idrarda cokelir.
Buyuk partiktller olustukca, tubuler limenlerden gecemeyerek bobrek
icinde kalir ya da ttibul epiteline tutunurlar (52). Yiiksek sUipersaturasyon
varliginda kristaller toplayict kanallar tikar ve Randallin tip 2 lezyonlar1 ya
da tikaclarini olustururlar (53). Tubul acikliklar1 kapandiginda, tikacglarin
arkasinda kuctk taslar olusur. Kalsiyum fosfat, tirik asit ya da sistin taslan

bu mekanizma ile olusmaktadir.

2.3.2 Sabit Partikiil Mekanizmasi

Taslarin papiller ytizeyde kalsifik plaklara yapisarak olustugu mekanizmadir
(26). Randall plaklari olarak adlandirilan plaklar, kalsiyum fosfat
kristallerinin olusumu ve renal interstisyumda birikmesi ile baslar (54). Bu
kalsiyum fosfat birikimlerinin, Henle kulpunun bazal membraninda baslayip
baslamadigi, ya da toplayici kanallar veya vaza rekta ile iligkili olup olmadig:

tartismalidir (26).

2.3.3 Kristal Olusumunun inhibitoérleri

Tam idrar, kalsiyum fosfat ¢ozeltisine eklendiginde, kristalizasyon icin gerekli
olan sUpersatirasyon seviyesini yukseltir (55). Sitrat, magnezyum ve
pirofosfat, tim idrarin inhibitér etkisinin %20’sini olusturmaktadir. En

onemlisi sitrattir (23).

Sitrat: Kalsiyum okzalat ve kalsiyum fosfat taslarinin inhibitéridtr. Bu

etkisini cesitli mekanizmalar ile saglar:

¢ Kalsiyum ile birleserek iyonize kalsiyumun okzalat ve fosfat ile birlesimini

Onler (56).

e Kalsiyum okzalatin spontan ¢cékelmesini direkt inhibe eder (57).
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e Kalsiyum okzalatin monosodyum turat ile heterojen cekirdeklesmesini

onler (58).

Magnezyum: Okzalat ile birleserek inhibitoér etkisini gosterir. Kok ve ark
yaptigl calismada, magnezyumun kristal bliytimesini inhibe ettigi, ancak cok
yuksek konsantrasyonlarda ¢cékelmeyi 6nledigini gosterdi (59).

Nefrokalsin ve Tamm-Horsfall: Nefrokalsin ve Tamm-Horsfall birer idrar
glikoproteinidir. Nefrokalsin, kalsiyum okzalat monohidratin gug¢li bir
inhibitortidtir. Kristallerin blyUmesini, cekirdeklesmesini ve cokelmesini
onler. Tamm-Horsfall, idrarda en fazla bulunan proteindir ve kalsiyum
okzalat monohidrat kristallerinin ¢ékelmesini engelledigi dustintilmektedir
(23).

2.3.4 Kalsiyum Taslan

Kalsiyum taslarinin patofizyolojisinde duisik idrar hacmi, hiperkalsitri,
hiperokzaltiri, hipertrikoztiri, hipositratiiri ve idrar pH degerinde
anormallikler yer alir. Butin bu sayilanlar idrarin asir1 doygunluga
ulasmasina, kristal olusumuna ve olusan kristallerin cOkelmesi ile tas

olusturmasina yol acar (60).

Hiperkalsiiiri: Kalsiyum tasi olan hastalarda en sik rastlanilan bulgudur.
Yirmi dort saatlik idrarda kalsiyum ekskresyonunun kadinlarda 250
mg/gunden (6,24 mmol/gln), erkeklerde 300 mg/gun’den (7,49 mmol/gln)
yuksek olmasi olarak tanimlanir. Kalsiyum dengesi; bagirsaklar, bébrekler
ve kemikler araciligiyla parathormon ve 1, 25-dihidroksi vitamin D etkisiyle

saglanmaktadir (61).

Sekonder hiperkalsitiri sebepleri:
e Primer hiperparatiroidizm,

e Kronik asidemi,

¢ Kanser iliskili hiperkalsemi,

e Granulomatoéz hastaliklar,

e Uzun sure hareketsizlik,
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e llaclarin etkisi (topiramat, orlistat, asetazolamid, loop ditiretikler, vitamin

D),
e Paget hastalig

Bu sebeplerin disindaki hiperkalsitiri, idiyopatik hiperkalsitiri olarak
adlandirilir ve tas hastalarinda en sik etkendir (62). Bagirsak nedenli
(absorptif hiperkalsitiri), bébrek nedenli (renal hiperfosfattiri) ve kemik

nedenli (parathormon bagimsiz rezorptif hiperkalsitiri) olabilir (63).

Absorptif Hiperkalsitiri: Idiyopatik hiperkalsitiri olan hastalarin hemen
hepsinde bagirsaklardan emilim artmistir (64). Aclikta idrar kalsiyumu
azalmistir. Ug tipi mevcuttur. Tip 1’de diyet ile ciddi kalsiyum kisitlamasina
ragmen (<400 mg kalsiyum ve <100 mEq sodyum/gun) aclik idrar kalsiyum-
kreatinin orani yuksek (>0,11), idrar kalsiyum ekskresyonu yuksektir (>200
mg/gln). Parathormon seviyesi normal ya da dustk olabilir (61). Tip 2’de,
diyet ile kalsiyum kisitlamasina karsilik idrar kalsiyumu normaldir (64). Tip

3’de ise ana sorun proksimal ttibuilden fosfat reabsorpsiyonundaki defekttir.

[lIk zamanlarda yapilan calismalarda hiperkalsitirik tag hastalarinda 1, 25-
dihidroksivitamin D’nin kandaki miktarinin ytksek oldugu rapor edilse de
glincel calismalarda tas olusumunun ya da idrarda kalsiyum
konsantrasyonunun, serumda vitamin D konsantrasyonundan bagimsiz

oldugu gosterilmistir (65).

Renal Hiperkalsitiri: Bobrekler iki farkli mekanizma ile hiperkalsitiri
etkenidir: Renal kalsiyum kaybi (%2-3), renal fosfat kaybi (absorptif
hiperkalsitiri tip 3) (66). Renal kalsiyum kaybinda; proksimal ttUbulden
kalsiyum reabsorpsiyonunda sorun vardir. Serum parathormon ve kalsitriol
seviyesi kompanse etmek icin artmistir. Bdéylece bagirsaktan kalsiyum
absorpsiyonu ve kemikten kalsiyum cikisi artmistir (63,67). Bu durumun
patofizyolojisinde; tek doz tiazid ditiretik kullanan tas hastalarinda proksimal

tibulde defekt olustugu distntlmektedir (68).

Diger bir mekanizma olan renal fosfat kaybinda (absorptif hiperkalsitiri tip
3), proksimal tibtilde fosfat kaybi olmakta, yine parathormon ve kalsitriol
artarak bagirsaktan kalsiyum emilimini arttirmaktadir (64). Proksimal
tubulden fosfat kaybindan sodyum fosfat kotransporterlarinda (NPT-2a ve

NPT-2c) mutasyon olusumu sorumlu tutulmaktadir (69). Bu grup hastada
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hiperkalsitiri ve hiperfosfatiiri, kalsiyum fosfat taslarinin olusumuna etken

olmaktadir (70).

Parathormon Bagimsiz Rezorptif Hiperkalsitiri: Rezorptif hiperkalsitiri olan
hastalarda absorptif hiperkalsitiri olan hastalardan farkli olarak aclik idrar
kalsiyumu yuksektir ve belirgin osteoporoz vardir (71). Absorptif
hiperkalsitiri veya hiperkalsitiri olmayan tas hastalarina kiyasla bu
hastalarda, monositlerden sentezlenen IL-1 (a+p) aktivitesinde artis
gozlenmistir (71). Kemik dénglistinin belirteclerinden olan hidroksiprolin

ekskresyonunda da artis gésterilmistir.

Hiperokzaliiri: Idrar okzalat miktarinin 40 mg/gtin’den fazla olmas1 olarak
tanmimlanir. Kalsiyum okzalatin idrar saturasyonunun artmasina ve tas
olusumuna sebep olur (23). Renal tubul hucreleri, okzalatin lipid
peroksidasyonu ve  serbest oksijen radikallerinin  Uretimi ile
hasarlanmaktadir. Bu hasarlanma kalsiyum okzalat kristallerinin
sabitlenmesine ve sonra buylUmesine sebep olmaktadir (72). Primer
hiperokzaltiri, enterik hiperokzaltiri ve diyete bagli hiperokzaliiri olarak tice

ayrilir.

Primer Hiperokzaltiri: Otozomal resesif gecisli glioksilat metabolizmasinda
bozukluk ile glioksilattan glisine gecis saglanamaz. Béylece glioksilat
okzalata doénusur (23). Bu hastalarda 100 mg/gin’in Uzerinde idrarda
okzalat vardir. Uc alt tipi vardir. Tip 1 hiperokzaliiri, en agresif seyreden
formudur. Pridoksal fosfat iligkili alanin glioksilat aminotransferaz enzimi
geninde defekt vardir (73). Tedavi edilmez ise, hastalarin %50’sinde 15
yasinda son dénem bébrek yetmezligi gérilmektedir. Tip 2 hiperokzaluri, tip
1’e gore daha hafif formudur, glioksilat redtiktaz/hidroksipirtivat rediktaz
enzimi geninde defekt mevcuttur (74). Tip 3 hiperokzaltiride ise mitokondriyal
4-hidroksi-2-okzoglutarat aldolaz enziminde bozukluk vardir. Bu hastalarda
erken cocukluk déneminde tas hastaligi sik niiks etse de ileri yaslarda daha

sessiz seyretmektedir (75).

Enterik Hiperokzaliiri: Edinsel hiperokzaliirinin en sik sebebidir. Kronik
diyare bu durumun bir sebebidir. Diyare sonucu olusan yag
malabsorpsiyonu, yag asitlerinin kalsiyum ve magnezyum gibi iki degerli

katyonla sabunlasmasina neden olur. Boéylece kalsiyumun okzalat ile
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birlesmesi azalir ve okzalatin yeniden emilimi artar (23). Ince bagirsak
rezeksiyonu, intrinsik hastaliklar, jejunoileal bypass gibi malabsorpsiyon

sebepleri hiperokzaliiriye sebep olmaktadir (76).

Diyete Baglt Hiperokzaliiri: Findik, cikolata, demli cay, ispanak, patates,
pancar gibi bitkiler normal bireylerde hiperokzalliriye neden olabilir.
Oxalobacter formigenes isimli intestinal bakterinin intestinal okzalat
seviyelerini dlizenledigi distUnulmektedir. Tas hastalarinda bu bakterinin
miktarinin azaldigi, yine bu hastalarda idrarda okzalat seviyesinin arttigi

gosterilmistir (77).

Hiperiirikoziiri: Kalsiyum tasi olan hastalarin yaklasik %10 kadarinin idrar
trik asit seviyesi ytiksek bulunmustur. Idrarda tirik asit miktarinin 600
mg/giin’i gecmesi olarak tarif edilir (23). Idrarda monosodyum trat
seviyesini yukselterek kalsiyum okzalat taslarinin heterojen
cekirdeklenmesine yol actig1 var sayilmaktadir (78). En sik sebebi diyet ile
plirin aliminin yliksek olmasidir. Ote yandan gut, miyeloproliferatif
hastaliklar, lenfoproliferatif hastaliklar, multiple myelom, sekonder
polisitemi, pernisy6z anemi, hemolitik hastaliklar, hemoglobinopatiler ve

talasemi diger sebeplerdir (23).

Hipositratiiri: Idrarda sitrat seviyesinin 320 mg/giin’den az olmasi olarak
tanimlanir. Kalsiyum tasi olan hastalarin %10’unda goérilen bu durum tas
hastaliginin duizeltilebilir sebeplerindendir (79). Kalsiyum tasi olusumunu

pek cok mekanizma ile inhibe eder:

e Kalsiyum okzalatin spontan cekirdeklenmesini engeller (80).

e Kalsiyum ile birleserek idrarda kalsiyum miktarini azaltir (81).

e Tamm-Horsfall proteininin inhibitér etkisini artirir (82).

e Kalsiyum okzalat kristallerinin ¢d6kelmesini ve bliytimesini engeller (57).

Asidoz ile iliskili durumlar sonucu olusabilir. Distal renal tiibuler asidoz, asiri
hayvansal protein alimi, tiazid ditiretikler ve anjiyotensin dontstiirticli enzim

hipositratiiri sebepleridir.
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Idrarda diisiik pH: pH degeri 5,5’in altinda ise, tirik asitin ayrismamis formu
baskin olur ve urik asit ve/veya kalsiyum tasi olusumu kolaylasir (23).

Kronik metabolik asidoz bu duruma sebep olabilir (83).

2.3.5 Urik Asit Taslar1

Buitiin tas tipleri igcinde %3-10 oraninda gértilmektedir (84). Urik asit taslar
idrar pH degeri anormal duistik iken olusur. Hipertirikozuri diger bir etkendir.
Gut, diyabetes mellitus, protein icerigi ytiksek diyet ile beslenen ve metabolik
sendromlu hastalarda tirik asit tasi siklig1 ytiksektir. Instilin direnci, renal
amonyum ekskresyonunu azaltabilir. Diyabetes mellitus tanili hastalarda

bobrek taslarinin %30-401 trik asit icermektedir (85).

2.3.6 Sistin Taslan

Sistintiri, sistin ve diger dibazik aminoasitlerin bodbrek ve bagirsaga
transepitelyal tasinmasinda bozukluk ile karakterizedir. Otozomal resesif ya
da otozomal dominant paternde kalitilabilir (86). Ozellikle cocuk hastalarda
sistin taslarinin olusumuna sebep olur. pH 7,0 iken sistinin ¢é6ztnurliga 275
mg/l’dir (1,14 mmol/l). Gtnltk 5 litre idrar ¢ikisi, cogu homozigot sistintiri
hastasinda sistin klerensi icin yeterlidir ve tek basina hidrasyon, hastalarin

Ucte birinde tas ntikstni 6nleyebilir (87).

2.3.7 Enfeksiyon Taslar1

Magnezyum amonyum fosfat hegzahidrat (struvit) icerirler. Karbonat apatit
formunda kalsiyum fosfat da icerebilirler (23). Ureaz Ureten patojenlerin
olusturdugu kronik idrar yolu enfeksiyonu ile olusur. En sik gértilen patojen
Proteus mirabilis, daha az siklikta gorilenler ise Klebsiella pnémonia,
Psédomonas aeruginosa ve Enterobacterdir (84). Ureaz, lireyi amonyak ve
karbondioksit olarak ayirir, idrar alkali hale getirir ve idrar pH’1 7’nin tizerine
cikar. Fosfat, co6zinmeyen amonyak tUzerine coker ve buyuk, staghorn

taslarin olusumuna sebep olur (88).

2.3.8 Ilaca Bagh Taslar

Butin taslarn icinde %171ik kismi olusturur (84). Guaifenasin, triamteren,
efedrin, indinavir ve sulfonamid bu taslarin olusumuna yol acar. Tas

olusumuna yol acan ilaclar veya metabolitleri nidus olusumuna sebep

11
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olabilir, ya da var olan bir tasin tizerinde birikebilirler. Ote yandan kalsiyum
okzalat ve purin metabolizmasina etki ederek (loop ditiretikler ve karbonik

anhidraz inhibitérleri) tas olusumunu indukleyebilirler (89).

2.3.9 Anatomik Yatkinlik

Toplayict sistemde tikanikliga ya da staza yol acan anatomik anomaliler, tas
olusumuna yol agmaktadir. Bu duruma yol acan durumlar: treteropelvik
bileske darligi, at nali bobrek, kaliks divertikiil(i, polikistik bobrek hastalig,
meduller stnger bobrek, vezikoureteral refll, Ureterosel ve TUreter
darliklaridir (23). Ureteropelvik bileske darliginda tas insidansi %20’dir (90).
Bir calismada, Ureteropelvik bileske darliklarinda, normal ¢cocuklara goére 70
kat artmis tas olusumu rapor edilmis, Ureteropelvik bileske darliginin
duizeltilmesi ile cogu hastada tas nukstnin oOnlenemedigi, altta yatan
metabolik bozukluklarin arastirilmas: gerektigi belirtilmistir (91). At nal
bobrekte tas prevalansi %20 olarak belirtilmektedir (92). At nali bébrekte
Uriner sistemde staz, tas olusumu icin yatkinlik olustursa da altta yatan
metabolik anormallik oldugu disuntlmektedir (25). Kaliks divertiktillerinde
tas sikligi %40’a kadar yukselmektedir (93). Divertiktil taslar1 cogunlukla
kalsiyum okzalat monohidrat icermektedir fakat es zamanli idrar yolu
enfeksiyonu sikligi azimsanmayacak kadar yuksektir. Bu nedenle striivit,

karbonat apatit taslar1 da divertikiil taslarinda gérilebilmektedir (94).

2.3.10Genetik Sebepler

Bobrek tasi sebepleri ve iliskili genler asagida siralanmistir (95).

Sistintri SLC3A1, SLC7A9 genleri
Lesch-Nyhan Sendromu HPRT1 geni

Primer Hiperokzaliri AGXT, GRHPR, HOGA1 genleri
Ksantinuri XDH, MOCOS genleri

Dent Hastaligi CLCNS5/OCRL geni

Kistik Fibrozis CFTR geni

2, 8-Dihidroksiadenintri APRT geni

Renal Tubtler Asidoz Tip 1 SLC4A1 geni

Polikistik Bébrek Hastaligi PKD-1, 2, 3, 4, 5 genleri

12
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TANI

2.4.1 Hikaye ve Fizik Muayene

Bobrek tasi ile basvuran hastanin tas olusumu acgisindan risk faktorleri
degerlendirilir. Risk faktorleri; 6nceden boébrek tasi distrme 6ykiist ya da
aile oykusli, metabolik sendrom, gut, malignensi, hiperparatiroidizm,
Cushing sendromu, bagirsak hastaliklari, boébrek yetmezligi varlig,
kullandig1 ila¢ Oykuisii, malabsorpsiyona sebep olacak cerrahi 6ykdu,

sarkoidoz dikkatlice sorgulanmalidir.

Tas hastalarn tipik olarak renal-Uireteral kolik agrisi ve daha az siklikla bel
agrist ile basvurur. Es zamanl olarak makroskopik hemattiri, bulant,
kusma, bazen ates sikayeti olabilir (26). Diger taraftan hastalar
asemptomatik de olabilir. Cocuklarda mikroskopik hematiri ya da
makroskopik hemattiri ataklan, pollaktiri, dizlri, Ozellikle 8 yas altinda
abdominal bolgede agri ataklari, idrar yolu enfeksiyonu; 2 yas alt1 cocuklarda
ise huzursuzluk, sakinlestirilemeyen aglamalar, motor ajitasyonlar

gorulebilir (26).

2.4.2 Laboratuvar incelemesi

Ilk defa bébrek tasi stiphesi ile gelen hastada tam kan sayimi, kan elektrolit
duzeyleri, bobrek fonksiyon testi, Urik asit dizeyi, tam idrar tetkiki ve
hastanin tasi elinde mevcut ise tas analizi yapilmalidir (96). Tas analizi i¢in
cesitli yontemler bildirilmistir: X 1s1m1 kirmnimi (XRD), kizilétesi spektroskopi,
Raman spektroskopi, Fourier déntstimli kizildtesi spektroskopi (FTIR),
elektron mikroskopi, mikro BT, islak kimyasal analiz, optik kristalografi,
yogunluk gradyan sutunu, termal gravimetrik analiz (26). Kizilotesi
spektroskopi ya da XRD, tercih edilen yontemlerdir (97). Kimyasal analiz
artik tercih edilmemektedir (98).

Yuksek riskli tas hastasi:
¢ Cocukluk ve ergenlik doneminde tas hastaligi
e Ailede tas hastaligi varlig

e Niuks eden tas hastalan
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e Son tas diisirme 6ykusu ile arada kisa slire olmasi
e Brusit iceren taslar (CaHPO4.2H»0)

e Urik asit ve Uirat iceren taslar

e Enfeksiyon taslari

e Soliter bébrekli hastalar

e Tas hastaligina sebep olan hastaliklarin varlig:

e Tas hastaligina sebep olan genetik etkenlerin varlig:
o llac iligkili taslar

e Tas hastaligina sebep olan anatomik anormali varligi
e Cevresel etkenlerin varhigi (ytiksek sicaklik)

Yuksek riskli tas hastalarinda mevcut olabilecek hastaliklara yonelik ek
metabolik degerlendirme yapilmalidir (99). 24 saatlik idrar 6rnegi alinmali;
idrar 6rneginde hacim, pH, kalsiyum, okzalat, trik asit, sitrat, sodyum,

potasyum ve kreatinin dtizeyleri bakilmalidir (23).

2.4.3 Goriintiilleme

Klinik tani, uygun goértintiileme ydntemi ile dogrulanmalidir. Bébrek tasi
stphesinde ilk kullanilacak yéntem ultrasondur (3). Tasin bébrek icinde ya
da Ureteropelvik bileske ve Ureterovezikal bileskede yerlesimini gdsterebilir,
ayni zamanda Ust toplayici sistem dilatasyonunu da gosterir. Bobrek taslan
icin duyarliligi %45, 6zgulligti %88’dir (100). Tas boyutunu goéstermede
hatalar olabilmektedir. Ozellikle kiictik taslarin, hastalarin yarisindan

fazlasinda 5 mm’nin lizerinde yorumlandig gésterilmistir (101).

Direkt uriner sistem grafisi (DUSG), radyoopak taslar1 gdsterebilir.
Kontrastsiz cekildiginde duyarliligi %57, 6zgulliga %76 gosterilmistir (102).
Urik asit taslar gibi opak olmayan taslar1 gésterememesi, kemik ve bagirsak
gazlarinin gérintd kalitesini etkilemesi nedeniyle kullanimi kisitlidir. Tas
hastasinin takibinde karsilastirma yapmak icin kullanilabilir (3). Intravenéz
pyelografi, anatomiyi daha iyi gosterdigi icin taslar tespit etmede faydali
olabilir ancak buna ragmen duyarliligi %70, 6zgulligtu %95°dir (102). Ayrica
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kontrast madde kullanilmasi ve ayirici tani acisindan kullanimi kisithdir

(103).

Kontrastsiz BT, bébrek taslar: tanisinda altin standart yéntemdir. Duyarlilig:
%98, 6zgulligu %97 olarak bildirilmistir (102). Tanisal dogrulugunun ytuksek
olmasi; perinefritik kirlenme, hidronefroz, bobrek parankimi gibi anatomik
detaylar: iyi géstermesi, hizli sonuc¢ alinmasi, yaygin olarak kullanilabiliyor
olmasi avantajlaridir (23). Dezavantajlari ise diger gértinttileme yontemlerine
gore pahali olmasi, nadir de olsa proteaz inhibitérleri ile olusan taslar: ve saf
matriks taslarini gdsterememesi, iyonize radyasyona maruziyet olarak
siralanabilir (104). Iyonize radyasyon acisindan duistik doz BT tanimlamasi
getirilmistir. Net bir terminolojisi olmasa da dusik doz BT: radyasyon
maruziyeti <3 ila 4 sievert (mSv) olarak kamksanmistir (105). Ultra dusuk
doz BT (<1 mSv) de bir diger tanimlanan modalitedir ancak duyarhlik ve
o0zgulligt %70 civaridir; 6zellikle 3 mm ve altindaki taslari gostermeyebilir.
Goruntileme modaliteleri ve radyasyon dozlar1 Tablo 2.1’de gosterilmistir

(106).

Tablo 2.1: Goérinttileme Modaliteleri, Gortintiilenen Boélge ve Maruz Kalinan
Radyasyon Dozlar1

Goriintiileme Goriintiilenen Etkili Doz
Yontemi Bolge (mSv)
Ultrasonografi Abdomen ve pelvis 0
MRG Abdomen ve pelvis 0
] DUSG 0,7
Konvasiyonel DUSG ve tomogram 3,9
radyografi .
IVP 3,0
Kontrastsiz abdominopelvik 10,0
Kontrastsiz ve kontrastli abdominopelvik 2 faz 15,0
BT Kontrastsiz ve kontrastli abdominopelvik 3 faz 20,0
Kontrastsiz abdominopelvik (dtistik doz
3,0
protokol)
Kontrastsiz abdominopelvik (ultra dtistik doz) <1,0

MRG: Manyetik rezonans gériintiileme; DUSG: Direkt tiriner sistem grafisi; IVP: Intravenéz
pyelografi; BT: Bilgisayarli tomografi.

Gebelerde, radyasyon maruziyetinin cesitli etkileri olmaktadir. Teratojenik

etki; gebelik haftasina bagli olarak gértilmektedir. Gebeligin 8. hafta ile 23.
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haftas1 arasinda en fazla olmaktadir ve 50 mGy Uzeri riskli olarak
gosterilmektedir (3). Karsinogenetik etki icin, herhangi bir doz ya da gebelik
haftas1 smir1 olmamakla beraber her doénemde gorulebilmektedir.
Mutagenetik etki gebelikte diger bir risk faktértidtr. Doz ile dogru orantili
olarak artmaktadir fakat doz sinirlamasi ve gestasyonel yas sinir1 yoktur
(107). Gebelikte renal kolik ile basvuran hastada ilk géruntiileme araci
ultrasondur. Ozellikle rezistif indeksi icerecek sekilde cekilmelidir (108).
Manyetik rezonans gértinttileme (MRG) ikinci secenektir. Uriner sistemdeki
tikaniklig1 ve taslari (dolum defekti olarak) gosterebilir. Son secenek olarak

ise dustk doz BT 6nerilmektedir (109).

TEDAVIi

2.5.1 Renal Kolik Tedavisi

Akut agrida, agr palyasyonu non steroid anti inflamatuvar ilaclar (NSAII) ile
ve parasetamol ile yapilabilir (110). Diklofenak, New York Kalp Cemiyeti
siniflamasina gore kategori 2-4 konjestif kalp yetmezligi olanlarda, iskemik
kalp hastaliginda, periferal arter hastaligi ve serebrovasktler hastaligl
olanlarda kontrendikedir (111). Opioidler, NSAII ile kiyaslandiginda analjezi
ihtiyaci daha cok olacak ve bulanti daha fazla olacaktir. Analjezi medikal
olarak elde edilemez ise, Ureteral stent, perkiitan nefrostomi ya da uygun ise

tasa cerrahi miidahale diistintlebilir (112).

2.5.2 Obstriiktif Pyelonefrit

Obstrikte boébrek ile idrar yolu enfeksiyonunun biittin bulgulari varsa ya da
hasta anurik ise bu durum urolojik acil durumdur. Geciktirilmeden
obstriikte bdbrege tireteral stent ya da perkiitan nefrostomi takilmalidir. Iki
yontemin birbirine Ustinligd net degildir (113). Dekompresyondan sonra
kan ve idrar kulttird icin 6érnek alinmali, ampirik antibiyotik tedavisi hemen
baslanmalidir. Kualtr sonucuna gbére antibiyotik rejimi  tekrar
dtizenlenmelidir. Urosepsis durumunda hastanin yogun bakim ihtiyaci

olabilecegi her zaman g6z 6ntinde bulundurulmalidir (3).
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2.5.3 Oral Kemoliz

Idrarin alkalin sitrat ya da sodyum bikarbonat ile alkalinize edilmesidir. Idrar
pH degeri icin 7,0 - 7,2 araligi hedeflenmelidir. Daha ytuksek pH daha iyi
kemoliz saglar fakat kalsiyum fosfat tasi olusumuna sebebiyet verebilir. Urik
asit taslan icin kullanilan bir yontemdir. Toplayici sistem obstriikte ise 6nce

uriner drenaj saglanip sonra oral kemoliz baslanabilir (3).

2.5.4 Medikal Tedavi

Genel olarak Uriner taslarin %10 ila 20’si 5 mm’den buyuk, agrili, tikayic,
proksimal Ureterde ve enfekte taslardan olusur. Geri kalan kismi ise 6nleyici
ve pasaji saglayict tedaviler ile takip edilebilecek taslardir (bébrek taslari
degerlendirme). Sivi alimini artirmak, butin tas tlUrlerinde etkilidir; asidik
pH’da olusan taslar icin idrar alkalizasyonu da saglar. Glinluk olarak 2,5 litre

ve Uzerinde idrar ¢cikarmak hedef olmalidir (99).

Kalsiyum Okzalat Taslari: Diyet ile sivi alimi, fitat, kalsiyum ve
potasyumdan zengin besinlerle beslenilmesi 6nerilmektedir. Okzalat, stikroz,
friktoz, sodyumdan zengin besinlerden kacinilmasi ve kalsiyum takviyesinin

ise kisitlanmasi tavsiye edilmektedir (114).

Hiperkalsitiri varliginda tiazid ditiretikler tedavi olarak verilebilir. Tiazidler
distal nefrondan kalsiyum rezorpsiyonunu, sodyum ekskresyonunu saglar.
Bu ilaclar diger taraftan potasyum kaybina ve hipositrattiriye sebep olabilir.

Dolayisiyla ek olarak potasyum sitrat verilmesi diistintilmelidir (115).

Hipositratiiri tedavisinde narenciye sular (limonata ve portakal suyu) uzun
zamandir kullanilan gidalardir (23). Bir calismada limonata icimi ile idrar
sitrat miktarinda iki kattan fazla artis ve hipositratiiride dtizelme
kaydedilmistir (116). Niks eden kalsiyum taslar: ve hipositratiiride potasyum
sitrat, tedavi olarak verilebilir. Bu tedavi sirasinda kanda potasyum seviyeleri
takip edilmelidir ve idrar pH seviyesinin 7,0 nin Uizerine ¢ikmamasina 6zen

gosterilmelidir (99).

Hiperokzaltiri durumunda 6zellikle enterik hiperokzaliiride, diyet ile okzalat
alimi azaltilmalidir (117). Pridoksin (Be vitamini); alanin-glioksilat-

transaminaz yolaginin kofaktérudir ve enzim induksiyonu ile okzalat

17



Genel Bilgiler

Uretimini azaltabilir. Enterik hiperokzaltiride kolestiramin, okzalatin

emilimini azaltarak etkili olabilir (85).

Urik Asit Taslari: Diyet ile stt urtint disindaki hayvansal proteinin
azaltilmas1 Onerilmektedir (134). Hipertuirikoztiri tespit edildiginde, idrar
alkalize edilmelidir. Bu amacla potasyum sitrat kullanilmaktadir.
Allopurinol; ksantin oksidaz inhibitérQ, hipoksantinden ksantin olusumunu
ve urik asit olusumunu oOnlemektedir. Gut tedavisinde kullanilir, ayni
zamanda idrar alkalizasyonuna ek olarak kullanilabilir (99). Febuksostat,
yeni bir ksantin oksidaz inhibitéortidliir ve calismalarda Urik asit seviyesini

allopurinolden daha iyi distirdigti gosterilmistir (118).

Sistin Taslari: Sistin tasinin 6nlenmesinde ana basamak hidrasyon ve idrar
alkalizasyonudur (119). En 6nemli teknik hiper ditirez ile idrarda sistin
konsantrasyonunu dustrmektir. Gtinlik idrar miktan en az 3 litre olarak
hedeflenmelidir. Ek olarak potasyum sitrat kullanimi ya da narenciye suyu
icimi, olusumu o6nlemekte yarar saglamaktadir (23). Diyet ile tuzun

azaltilmasi ve protein kisitlamasi, diger diyet 6nerileridir (99).

D-penisilamin, birinci jenerasyon selatorlerdendir; sistein-penisilamin
heterodimerleri olusturur. Bu yapi, sistein-sistein (sistin) homodimerine gore
50 kat daha fazla c¢céztintr (119). Bu tedavi ile uzun dénemde Be vitamini
eksikligi gortlebilir.

Alfa-merkaptopropionil glisin (Tiopronin), ikinci jenerasyon selatdér ajandir,
klinik etkinligi kanitlanmistir (120). D-penisilamine gére yan etki profili daha

azdir.
Anjiyotensin dénuUstlirict enzim (ACE) inhibitérii olan kaptopril, tiol-sistin
distlfid olusturur ki bu sisteinden 200 kat daha fazla c¢o6ztnur. Diger

tedavilere kiyasla etkinligi az olsa da kullanilabilir (85).

Busilamin, UGiclincll jenerasyon selatér ajandir. Teorik olarak penisilamine

Ustiindur fakat calismalar kisithdir (85).

Enfeksiyon Taslari: Enfeksiyon taslarinin asil tedavisi, agresif cerrahi tedavi
ile tagsizligin elde edilmesidir (23). Medikal yaklasim, tedaviden cok nuksu

dénlemek tlizerine odaklanmistir. Ureaz Uireten bakterilerin uzun stireli etkin
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kontrolti icin; yeterli idrar drenaji, Ureaz Ureten bakterilerle yeniden

enfeksiyon olmamasi icin hastalarin takip edilmesi 6nemlidir (99).

Asetohidroksemik asit, oral tUreaz inhibitéridtr. Strivitin idrar
saturasyonunu dusurerek tas olusumunu geciktirir (121). Tremor, bas agrisi,
carpinti, 6dem, gastrointestinal yan etkiler, tat kaybi, ytzde kizariklik,
alopesi, anemi, derin ven trombozu gibi yan etkileri nedeniyle kullanim

kisithdir (122). Cerrahi tedaviye uygun olmayan hastalarda tercih edilebilir.

[drarin asitlestirilmesi i¢in L-metiyonin veya amonyum klorid verilebilir fakat

metabolik asidoz olan hastalarda kullanilmamalidir (23).

Tekrar eden enfeksiyonlarda uzun suireli antibiyotik kullanimi, kanit dizeyi

yuksek olmasa da 6nerilebilir (32).

" Tas problemi | | Onceden tag . Hikaye
coziildii hikayesi -Onceden tas diistirme -Diyabet
i -Tas baslangici -Aldig ilaglar
O e o -Bagirsak hastalig -Aile hikayesi
Konservatit yaklasunlar
- 2 L/giin idrar ¢ikist \\-Gut
- Tuz tiikketimi - : . - !
| - Et tuketimi (tam tipler) \ -Serum degerlendirmesi ‘
o -24 saat idrar degerlendirmesi
" \ / Komplike olmayan kalsiyum tasi |
Disor taddar. - Normokalsemik
| =ueer faziar - Bagursak hastahigi yok
- IYE yok
v . . ! : 0
( Hiperkalsemi ] [ Urik asit tast ] [ Hipertirisemi W [ Sistiniiri } ( Enfeksiyon ‘
l ‘ (gut) D L) , ;o v ;
T — + ( — ‘ 7 \ i /) ‘ Hiperkalsiiiri ‘ ‘Nonnokalsiﬁri ‘
Hiperparatiroidi “ Potasyum sitrat} ‘ Allopurinol -Sivi alim ( Antibiyotik ‘ 3 : .
arastirilmasi i ; " | -Tiopronin —l
[ Nuks Asetohidroksamik | | -Tiyazid -Potasyum sitrat I
\' Aloprenpl ’ asit (agir hastalik) -Potasyum sitrat |

IYE: Idrar yolu enfeksiyonu, L: litre

Sekil 2.1: Uriner Tas Hastaliginda Medikal Tedavinin Basitlestirilmis Algoritmasi

2.5.5 Girisimsel Yontemler

Asemptomatik bébrek taslarinin semptomatik hale gelmesi ya da mtidahale
gerekliligi ihtimali yi1lda %10-25 gibi gérinmektedir. Bu oran 5 yilda %48,5’a
cikmaktadir (123). Gtincel Avrupa Uroloji kilavuzunda bébrek taslar icin

mudahale endikasyonlari su sekilde siralanmistir:

e Tas boyutunda artis

19



Genel Bilgiler

e Tas olusumu agisindan yuksek riskli hastalar
e Obstriksiyona sebep olan taslar

e Enfeksiyon

e Agn ve hemattliri gibi semptom veren taslar

e 15 mm’nin Uzerindeki taslar

e Hasta tercihi

e Komorbidite durumu

e Is ve seyahat gibi hastanin sosyal durumu

Perkiitan Nefrolitotomi: Ciltten bobrege direkt endoskop ile pasajin
saglandig yontemdir. Capt 2 cm Uzerindeki taslarda ilk tedavi secenegidir
(26). Standart erisim yolu 24-30 French (F) capindadir. <18 F erisim kiliflar1
onceden cocuklar icin tanimlanmisti fakat eriskin poptilasyonda da artan

oranda kullanilmaktadir (124).

Pozisyon olarak hem pron, hem de supin pozisyon tariflenmistir. iki pozisyon
da gtavenlidir. Supin pozisyon es zamanl retrograd erisime izin verebilir, pron
pozisyon ise Ust pol ve birden fazla erisim kullanilacak ise tercih edilebilir
(125). Bobrege erisim floroskopi ile ya da ultrason kilavuzlugunda
saglanabilir. Posterior yaklasimda genelde 12. kostanin altindan erisim tercih
edilir. Bobrekte posterior kaliks icine igne yardimiyla girilir. Renal pelvis girisi
renal arter ve ven yaralanmasini énlemek icin tercih edilmez (26). Islem
Oncesi, genelde sistoskopik olarak ureter kateteri, kontrast madde vermek

icin yerlestirilir (126).

Bobrek icine erisim saglandiktan sonra kilavuz tel antegrad mesaneye
ilerletilir ve amplatz dilatérler ya da balon dilatérler yardimiyla yol
olusturulur. Sonrasinda calisma kanali yerlestirilerek icerisinden nefroskop
ile giris saglanir (26). Rijit nefroskoplar ile ultrasonik ve pndémotik
litotriptorler siklikla kullanilir. Daha ktictik nefroskoplar kullaniliyor ise

litotriptdr olarak lazer daha cok tercih edilmektedir (127).

Litotripsi tamamlandiktan sonra genelde nefrostomi tipu yerlestirilir. Son

zamanlarda ttipstz cerrahi rapor edilmistir (32).
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Tassizlik orani %80-90 arasinda bildirilmistir (26). ESWL ve Utreteroskopiye
kiyasla cogu bobrek tasi icin daha etkilidir fakat daha invaziv bir yéntemdir.

Kontrendikasyonlari; antikoagtilan tedavi kullanimi, tedavi edilmemis idrar
yolu enfeksiyonu, erisim alaninda timoér varligi, malign bébrek timora

ihtimalinin olmasi, gebelik olarak siralanabilir (3).

Islem sonrasi sepsis riski %2, transflizyon gerektiren kanama %5 oraninda
rapor edilmistir (26). Diger komplikasyonlar; pnémotoraks (%1),
embolizasyon gerektiren arteryel yaralanma (%0,3), nadiren kolon

perforasyonu olarak siralanmaktadir (128).

Ureterorenoskopi [Retrograd Intrarenal Cerrahi (RIRC)]: RIRC, genellikle
ESWLnin basarisiz oldugu taslarda kullanilmaktadir. Ozellikle esnek
holmium lazer ve elektrohidrolik problarin gelisimi ile, bobrek icindeki
taslarin retrograd olarak yiksek basari orani ve daha az morbiditeyle
kirilmasi imkani olusmustur (23). Morbid obezite, kanama diyatezi, anomalili
bobreklerde ilk tercih edilecek tedavi modalitesidir. Basari orani 2 cm Uzeri
taslarda, hasta basina ortalama 1,45 prosedur ile %91 basari orani rapor

edilmistir (129).

Bobrek icindeki taslar icin Ureter icinde kilavuz tel yardimiyla, bir calisma
kanali icinden ya da kilavuz tel Uzerinden ilerleyen esnek tureteroskop
kullanilir. Endoskopik olarak tiretradan hedeflenen tireter ve bébrege cikilir.
Irigasyon sivisi olarak izotonik kullanilir. Standart olarak tas kirmak icin,
holmium:yttrium aliiminyum garnet (Ho:YAG) lazer kullanilir (130). Thulium
lazer, yeni teknoloji olarak kullanima girmistir. Ik sonuclar1 umut
vadedicidir fakat daha fazla calismaya ihtiya¢c vardir (131). Alt kaliks
taslarina erisim zor oldugu durumlarda grasper ya da basket yardimiyla

erisimi kolay bir kalikse alinir ve daha kolay kirilmas1 saglanmais olur.

Ureterde 6dem ya da yaralanma var ise, obstriiksiyon ve koligi énlemek icin
Ureteroskopi sonrasi Ureteral stent yerlestirilir. Komplike olmayan

ureteroskopi sonrasi stent konulmayabilir (132).

Ureter erisim kilifi, operasyon stiresini azaltir, tireteroskopi sirasinda bébrek
ici basinc1 diistrir. Ayrica irigasyon sivisini vicut disina direkt cikardig icin
mesanenin periyodik bosaltilmasi gerekmemektedir (133). Erisim kiliflar,

Ureter yaralanmasina sebep olabilmektedir (134).
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RIRC sonrasi komplikasyonlar genel olarak %9-25 arasi rapor edilmistir
(135). Sepsis riski %5’e varan oranlarda bildirilmistir. Ureteroskopi sonrasi
enfeksiyon riskini azaltmak ic¢in islem 6ncesi steril idrar kulttird, profilaktik
antibiyotik, proseduir stiresini kisa tutmak, olas: idrar yolu enfeksiyonunu
erken tanimak énemli asamalardir (136). Ureter perforasyonu (%0-4), Uireter

darlig1 (%3-6) ve avilsiyon (%0,06-0,5) goérulebilir (132).

Laparoskopi ve Acik Cerrahi: ESWL ve endouirolojik cerrahinin gelisimi ile
acik ve laparoskopik tas cerrahisinin endikasyonu belirgin azalmistir (137).
Perklitan yaklasimin basarili olamayacagi duisuntlen kompleks staghorn
taslarda veya daha 6nce pek cok endotuirolojik yaklasim basarisiz olmus ise,
anomalili ya da ektopik boébreklerde, perklitan girise erisim saglamak icin,
eslik eden tureteropelvik bileske obstriiksiyonu olanlarda ve endouirolojik
aletlerin mevcut olmadig durumlarda laparoskopik yaklasim tercih edilebilir.
Retroperitoneal veya transperitoneal yaklasim kullanilabilir, iki yaklasimin
birbirine Ustunligl gosterilememistir. Basari oram1i %71-100 arasi

bildirilmistir (32).

Viicut dis1 sok dalgasi ile tas kirma (ESWL): ilk olarak 1980’1 yillarda
kullanima giren ESWL, non invaziv bir yéntem olusu ile bobrek taslarinin
cogunlugunda tercih edilen yéntem olmustur (138). ESWLnin genel amaci,
bobrek taslarini cevre dokulara zarar vermeden kendiliginden bosalma icin

toz haline getirmektir (139).

Ses dalgalarinin temel prensipleri: Ses dalgasi, bir akiskan (gaz veya sivi)
icinde yayilan bir mekanik titresimdir. Dalga sivi parcaciklarini lokal olarak
sikistirir, yani molektuller birbirine dogru itilerek birbirine yakinlasmaya
zorlanir. Bir bolgede sikisma olurken, bitisik boélgedeki sivi parcaciklarinda
seyreklesme (veya gerilim) goérultir. Bu sikistirma ve gerilim titresimi, sivi
icinde hareket eden dalga olusumuna yol acar. Dalga yayilma hizi havada
yaklasik 340 m/saniye, suda ve viicudun cogu yumusak dokusunda yaklasik
1500 m/saniyedir. Ortamdaki her bir molektl, akustik dalga ile hareket
etmez, sadece bitisik molektlleri iter. Bu nedenle ortam, akustik dalganin

yayilmasi icin bir tasiyicit goérevi gorir (140).

Sok dalga ile tas kirmanin temel prensipleri: Litotriptorlerin doért ana

komponenti vardir: Sok dalga jeneratérti, odaklayici, aktarim ortami, tas
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lokalizasyon sistemi. Bununla birlikte temelde U tip sok dalga litotriptor
gelistirilmistir: Elektrohidrolik (EH), elektromanyetik (EM) ve piezoelektrik
(PE). Tas1 lokalize etmek icin C kollu floroskopi ve opsiyonel olarak ultrason,

modern cihazlarda vardir (139).

EH litotriptorlerde; etrafindaki siviyr buharlastiran ve genisleten bir sok
dalgasi uretilir. Bu dalga elektrotun uclar1 arasindaki ytiksek voltaj (12-30
kV) desarji ile ktiresel olarak ayrilir. EM litotriptorlerde; ince metalik bir
membrani iten bobine guclt bir akim vermek icin, diiz, silindirik veya ktiresel
konfigirasyondaki baska bir bobine ytksek voltaj (8-20 kV) uygulanarak bir
manyetik alan Uretilir. Boylece kars: bir akim olusturulur ve ytksek genlikli
bir ses dalgasi etrafindaki sivida olusturulur. PE litotriptorlerde ise; ktiresel
bir tasiyict Uzerine monte edilen, sayilari ytiz ya da binleri bulan,
piezoseramik elementten olusmus bir mozaige es zamanli olarak yuksek
voltajli (1-10 kV) darbe uygulanir. Bu sekilde ortak bir odaga guticld, birlesik

bir ses dalgas1 olusturulur (139).

Tasin fragmantasyonu, stres dalgalarinin neden oldugu tasin dinamik
kirilganligi ile sok dalgasi ile tasin etkilesimi sonucu olusan kavitasyonlarin
neticesinde olusmaktadir. Stres dalgalann (dik, yatay, yulzeyel akustik
dalgalar), tas icinde 6nceden var olan catlaklara ve zayif noktalara etki ederek
kirik olusturur. Kavitasyon hasar ise tas ylizeyinde cukurlar olusturarak
yeni zayif noktalar Giretir. Tasin kirilmasi icin bu iki mekanizmanin sinerjistik

etkisi gereklidir (141).

Kirilmanin baslangicinda (ilk 100-200 sok dalgasi), tasin sekli diizgiin ve
boyutu buiytik oldugu icin bircok mekanizma etkili olmaktadir. Tasin icindeki
veya disindaki catlaklar, gerilim stresini artirarak zayif noktalar olusturur,
boylece tas fragmantasyonu hizlanir. Daha sonra, dlizensiz sekilli ve kiicik
fragmanlar olusur. Bu da dalganin odaklanmasini ve etkili fragmantasyonu
bozmaktadir. Ek olarak tasin icindeki catlaklar giderek tiikenmektedir ve bu
da tasin icinde kirik olusturmayi1 daha da zorlastirmaktadir (139). Bu son
asamada, stres dalgasi ve kavitasyon hasari, kirilmaya sinerjistik etki

etmektedirler (142).

23



Genel Bilgiler

Kalsiyum okzalat, brusit, sistin taslar1 gibi dalga hizi, akustik empedansi ve
sertligi ytksek olan taslann parcalanmasi; bu degerleri nispeten daha dtistk

olan urik asit, karbonat apatit, striivit taslarina gére daha zordur (143).

ESWL’de doku hasari dokuda olusturdugu stres ve kavitasyon olusumu ile
iligkilidir. Litotriptér parametreleri olan; tepe basinci, enerji akisi yogunlugu,
atim sayisi, sok dalga sayisinin tek seansta azaltilmasinin doku hasarini

azalttig1 gésterilmistir (139).

Preoperatif degerlendirme: Hikaye ve fizik muayenenin ardindan tim
hastalarin idrar tahlili gértilmelidir. Idrar yolu enfeksiyonu stiphesi var ise
idrar kultird de gortlmelidir (132). Koagulopati Oykiisi olanlardan

koagtilasyon testi, gebelik stiphesi olanlardan gebelik testi istenebilir.
ESWLnin kesin kontrendikasyonlari:

e Gebelik

¢ Kontrol altina alinmamis kanama diyatezi

e Tasin distalinde anatomik obstriiksiyon varligi

e Tedavi edilmemis idrar yolu enfeksiyonu

e Belirgin iskelet sistemi malformasyonlar: ve ciddi obezite

e Tasin yakininda arter anevrizmasi varligi

Kuciuk hasta sayisi ile yapilan bir calismada gebelikte gtivenle uygulandig
bildirilse de farelerde yapilan calismada fetiis tizerine zararlh etkileri oldugu
gosterilmistir (144,145). Antikoagiilan kullanimi ya da kanama diyatezi bir
diger kesin kontrendikasyondur. Uzman goérltstine gore kanama diyatezi
islemden 24 saat 6nce ve 48 saat sonrasina kadar kontrol altinda olmalidir.
Iskelet sistemi malformasyonlari ve ciddi obezite, hastaya pozisyon vermeyi
engelleyebilir ya da ultrason ve floroskopi ile tasin goérilmesini ve

hedeflenmesini zorlastirabilir (138).

ESWL basarisinda tasin lokalizasyonu ve boyutu énemlidir. Uctinci ayda
basar oranlar incelendiginde renal pelvis icin %86-89, Ust kaliks icin %71-
83, orta kaliks icin %73-84 ve alt kaliks icin %37-68 olarak rapor edilmistir.
Tas boyutuna bakildiginda 1 cm alt1 taslarda oran %74, 1-2 cm arasi taslarda

%56, 2 cm Uzeri taslarda ise %33 olarak goésterilmistir (146). Genel olarak;
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Ust ve orta kaliks taslarinda boyut >2 cm ise, alt kaliks taslarinda boyut >1
cm ise ESWL ilk secenek olarak onerilmemelidir (132). Yapilan randomize
kontrolli calismalarda butin tas boyutlarinda tassizhik orani perkitan
nefrolitotomide (PCNL), ESWL’ye kiyasla ytiksek bulunmustur (146). Alt pol
taslarinda yapilan bir calismada ise <1 cm taslarda, 3. ay tassizlik oranlar

acisindan, ureteroskopi ile ESWL arasinda bir fark gértilmemistir (147).

Alt polde infundibulum ile renal pelvis acisinin <90° olmasi, alt pol
infundibulum capinin <4 mm olmas: ve multipl alt pol kalikslerinin olmasi,
ESWL sonrasi tassizligi azaltan risk faktoérleri olarak gosterilmistir (143).
Fakat yapilan bazi randomize kontrollii calismalarda; ESWL, RIRC ve PCNL
kiyaslandiginda, infundibulopelvik acinin, infundibulum uzunlugunun ve

genisliginin, ESWL basarisinda etkili olmadig1 gésterilmistir (146).

Pek cok calismada, tasin BT’de 6lctilen HU, ESWL basarisini etkiledigi rapor
edilmistir. Sinir deger olarak cesitli calismalarda 900 ila 1000 HU belirlenmis

ve bu degerlerin tizerinde ESWL’nin basarisiz oldugu bildirilmistir (9).

Tas-cilt mesafesi, Pareek ve arkadaslar1 tarafindan tanimlandi (6). Tasin
merkezi ile cilt arasinda yatay cizgiden 0°, 45° ve 90° mesafelerin ortalamasi
olarak hesap etmislerdir. Sinir degeri 10 cm olarak hesaplayarak bu degerin

Uzerinde tassizligin azaldigini bildirmislerdir.

Islem &ncesi rutin antibiyotik kullanimi énerilmemektedir. Onceden stent,
nefrostomi tlipu takilmis ya da tas tipi enfeksiyon tasi ise; veya tedaviden
Once Ureter stenti yerlestirilecek ise profilaksi 6nerilmektedir (3). ESWL

Oncesi rutin Ureter stenti yerlestirilmesi 6nerilmemektedir (148).

ESWL sonrasi; kardiyak ritm bozukluklari (%11-59), asemptomatik hematom
(%4-19), bakteritri (%7-23), sepsis (%1-2,7), renal kolik (%2-4) ve tas caddesi
(%4-7) gorulebilmektedir (3).
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(1. ponL

>20 mm bobrek taglart — 2. RIRC veya ESWL

10-20 mm {ist-orta kaliks ve pelvis taslar1 — | ESWL veya RIRC veya PCNL

( N ESWL icin elverissiz faktorler yok ESWL veya RIRC veya PCNL

10-20 mm alt kaliks taglari b

| ESWL icin elverissiz faktorler var*

1. RIRC veya PCNL
2. ESWL

<10 mm bobrek taslar — > ; Eg& ot

ESWL: Vicut dis1 sok dalga ile tas kirma, PCNL: Perktitan nefrolitotomi, RIRC: Retrograd
intrarenal cerrahi.

*ESWL icin elverigsiz faktorler: infundibulopelvik acmnin dar olmasi, tasin icinde oldugu
kaliksin uzun olmasi, tas cilt mesafesinin uzun olmasi, infundibulumun dar olmasi, sok
dalgasina direncli taslarin varlig: (kalsiyum okzalat monohidrat, brusit, sistin taslari)

Sekil 2.2: Bobrek Taslarinda Cerrahi Tedavi Algoritmasi
BIYOELEKTRIK EMPEDANS ANALIZI (BEA)

BEA, vicuttaki yag, kas, su ve diger kttleleri indirekt olarak gdsteren bir
Olcimdur. 1980’lerde ilk olarak bulunmustur (149). Temel prensibi vicuda
elektrik akimi gondererek, vlcuttaki dokularin direncini 6l¢mektir. Bir
nesnenin alternatif elektrik akimina verdigi cevabin (biyoelektrik empedans)
iki komponenti vardir. Ilki rezistans (R); dokuda bulunan su miktar ile iliskili
olarak viicuda elektrik akiminin kisitlanmasidir. Ikincisi kapasitif rezistans
(Xc); doku araliklar1 ve hiicre zarlan tarafindan Uretilen direnc¢ etkisidir.

Biyoelektrik empedans, bu iki vektériin birlesimi ile olusur (150).

Obezite, vicutta yagin birikimidir. Vicutta biriken yagin ylzdesi ise
obezitede gerekli bir dlctimdiir. VKI fazla kiloyu gésteren bir élctiimdiir. Pek
cok calismada obeziteyi gostermek icin kullanilmistir. Fakat yagsiz ve yagh
doku miktarin1 gésterememektedir (151). Okula giden cocuklar Uzerine
yapilan bir calismada VKI kullanildiginda kizlarin %6,3, erkeklerin %7,4(1
obez olarak degerlendirilirken; BEA kullanildiginda bu oran kizlarda %12,8,
erkeklerde %17,9’a ytuikselmistir (150). VKI ile obezitenin ileri derecelerinde
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yaglilik genelde diisiik tahmin edilmektedir. Ote yandan genc yasta VKi,
vicut yag yuzdesini distuk goéstermekte, ileri yasta ise vliicut yag yltzdesini
yuksek gostermektedir. BEA, buyuk kohort calismalarinda bu anlamda
yaygin olarak kullanilmistir ve genis capli epidemiyolojik calismalar icin

kullanigli bulunmustur (151).

BEA, obezite disinda sarkopeniyi gosterme, malignitede sag kalim Uzerine
etkisi, karaciger fibrozisini 6n gdrme, sepsiste prognostik faktér olarak,
kronik bébrek yetmezligi ve konjestif kalp yetmezliginde viicutta biriken su
miktarini 6lcme ve enfeksiyon hastaliklarinda tedaviye yaniti arastirma gibi

klinik olarak diger pek cok alanda da kullanilmistir (10-14).
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BOLUM 3

GEREC ve YONTEM

CALISMANIN TASARIMI

Prospektif kohort calismasi olarak planlandi. Eylal 2021 ve Mart 2022
tarihleri arasinda Istanbul Medeniyet Universitesi Goéztepe Prof. Dr.

Stleyman Yalcin Sehir Hastanesi Tas Kirma Merkezi’nde gerceklestirildi.

TANIMLAR

Calismaya en uzun c¢api <2 cm bobrek tasi olan, idrar kulttirai steril, kanama
diyatezi ve tasin distalinde obstriiksiyon bulgusu olmayan, yas1 18 ve lizeri

hastalar dahil edildi. Tim hastalardan bilgilendirilmis olur formu alindx.

18 yas alt1, gebe, kanama diyatezi olan ve calismaya katilmay1 kabul etmeyen
hastalar dahil edilmedi. Aktif Giriner sistem enfeksiyonu saptanan hastalar,

gerekli tedavi sonras1 enfeksiyonun duizeldigi gézlenerek dahil edildi.

Tassizlik, islem sonrasi 1 ay icinde cekilen DUSG ve ultrason ya da BT’de,
tasin Uriner sistem icerisinde gortilmemesi olarak tanimlandi. Hastalarin
demografik verileri, islem 6ncesi BT gértntuleri, islem 6ncesi BEA verileri
alindi; viicut 1s1s1 6lctim, gébek cevresi 6lcimu yapildi. ESWL’de uygulanan
tas kirma 6zellikleri (glc, frekans, atis sayisi, enerji miktari) ve uygulanan
ESWL seans sayist kaydedildi. Hastalar, 1 ay sonra tassiz olanlar ve
olmayanlar olarak iki gruba ayrildi. Iki grup arasinda bu veriler

karsilastirildi.

Tas hacmi, elipsoid hacim formula ile BT kesitlerinde, tasin aksiyel kesitte
anteroposterior (AP) ve horizontal (H) yaricaplari, koronal kesitte

kranyokaudal (KK) yaricaplar kullanilarak, i/ 6*(AP*H*KK) formull ile elde
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edildi (152). Tas ¢capi1, BT’nin aksiyel, sagital ve koronal kesitlerinde en uzun

cap olarak hesaplandi.

Tas cilt mesafesi, tasin en genis capinin goruldugu aksiyel BT kesitinde, tasin
orta noktasindan, yatay eksende 0°, 45° ve 90° acilarla ESWL uygulanan cilt
bolgesine dogrular cizildi ve bu U¢ dogrunun uzunlugunun ortalamasi

alinarak hesaplandi (6).

Tasin HU degeri, BT'de tasin aksiyel, sagital ve koronal kesitlerde, tasin
ortalama HU degerlerinin ortalamasi olarak belirlendi. Tas cilt aras1 dokunun
HU degeri ise, yukarida belirtilen tas cilt mesafesi 6lcimundeki alan
kullanilarak, tas sinirinin bitiminden cilde kadar olan dokunun 6lctiimuyle

yapildi ve ortalama HU degeri alind:.

Viicut 1s1s1 6l¢timti, ESWL uygulanan bélgenin 1sisinin, kalibrasyonu dtizenli
kontrol edilen bir kizilétesi termometre (Yonker® YK-IRT2, Xushou, China)
kullanilarak o6lctimut seklinde yapildi. ESWL o6ncesi ve sonrasit O0l¢cimun

ortalamasi kaydedildi.

CALISMA

Tas kirma merkezinde ESWL uygulanan hastalardan islem 6ncesi alinan BEA
verileri analiz icin kaydedildi. BEA icin bélgesel viicut yapisini gésteren dijital
alet (TANITA® BC-601, Tokyo, Japan) kullanmildi. Ikinci ve {icltincii seans
ESWL uygulanan hastalara tekrar 6lctiim yapilmadi. ESWL islemi, anestezi
verilmeden yapildi. ESWL islemi icin Lithostar Modularis Lithotripter
(Siemens AG Healthcare, Munich, Germany) kullanildi. Her hastaya islemden
30 dakika 6nce 75 mg diklofenak sodyum, kas icine analjezik olarak
uygulandi. ESWL islemine dakikada 60 sok dalgasi1 frekansta, enerji akis
yogunlugu 0,1 mJ/mm? ile baslandi. Hastanin tolerasyonuna gore frekans,
dakikada en fazla 90 sok dalgasina, enerji akis yogunlugu en fazla 3,0
mdJ/mm?2ye kadar cikarnldi. Toplamda bir seansta 3000 sok dalgasi
uygulandi. Hastalara bir hafta ara ile en fazla 3 seans ESWL uygulandi. Son
islemden 1 ay sonra tassizligi degerlendirmek icin, DUSG ve ultrason, arada

kalinan vakalarda kontrastsiz BT kullanildi.
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ISTATISTIK YONTEMLER

Istatistik analiz icin SPSS versiyon 22.0 (IBM, New York, USA) kullanildi.
Hastalarin dagilimini degerlendirmek icin skewness ve kurtosis indeksleri
kullanildi, parametrik dagihim gosteren degerlerde, surekli degiskenlerin
karsilastirnlmasinda Student t testi, kategorik degiskenleri kiyaslamak icin
Pearson ki-kare testi ve Fisher kesin olasiik testi kullanildi. Parametrik
dagilim gostermeyen degerler icin Mann-Whitney U testi kullanildi. Bagimsiz
degiskenlerin, bagimli degisken ile iliskisini gostermek icin lojistik regresyon

analizi yapildi.
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Toplam 186 hasta calismaya dahil edildi. Hastalarin demografik verileri tablo
4.1°de gosterildi. Tedaviden 1 ay sonra 114 (%61,2) hastada tassizlik saglanda.
Iki grupta da hastalarin buiytik cogunlugu erkek iken, yas ve cinsiyet dagilimlari
benzerdi. Basarisiz gruptaki hastalarin VKI ortalamasi ve gdébek cevresi, basarili
gruptan istatistiksel anlamli ytksekti (p= 0,013). BEA sonuclari kiyaslandiginda
basarisiz grubun yag ytzdesi ve kassiz kutlesi ytuksekti.

Tas ozellikleri kiyaslandiginda, tas lokasyonu ve tarafi agisindan fark izlenmedi.
Ote yandan taslarin HU degerleri, hastalarin tas cilt mesafeleri, tas ile cilt arasi

HU degerleri ve tas boyutlar: belirgin farkliyda.

Tablo 4.1: Basarili ve Basarisiz Grubun Demografik Verileri, Tas Ozellikleri,
Hastaya Ait Ozelliklerinin Karsilastirilmasi

Grup 1 Grup 2
(Tassizlik var) (Tassizlik yok) p degeri
n: 114 n: 72
Yas, ort (yil) 45,4 48,08 0,188
Cinsiyet, n (%) 0,629
Kadin 34 (29,8) 24 (33)
Erkek 80 (70,2) 48 (67)
Boy, ort (cm) 169,8 168,6 0,378
Kilo, ort (kg) 76 79,3 0,073
VKI, ort (kg/m?2) 26,3 27,9 0,013
Toplam viicut suyu, ort (kg) 39,4 41,6 0,054
Toplam yag yiizdesi, ort 22,7 26,6 0,002
Obezite derecesi 10,5 15,3 0,065
Kas kiitlesi, ort (kg) 54,5 53,6 0,499
Kassiz kiitle, ort (kg) 21,6 25,7 0,002
Metabolik hiz (kcal) 1,52 1,48 0,091

devam ediyor
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Tablo 4.1 - 6nceki sayfadan devam ediyor

Grup 1 Grup 2
(Tass1zlik var) (Tassizlik yok) p degeri
n: 114 n: 72
Gobek cevresi, ort (cm) 95,5 99,6 0,028
Viseral yaglanma indeksi 8,4 9,2 0,199
Viicut 1s1s1, ort (C°) 36,4 36,3 0,054
Tas tarafi, n (%) 0,229
Sag 62 (54) 32 (44)
Sol 52 (46) 40 (56)
Tas Yerlesimi, n (%) 0,129
Ust Kaliks 11 (10) 2 (3)
Orta Kaliks 16 (14) 10 (14)
Alt Kaliks 41 (36) 36 (50)
Pelvis 46 (40) 24 (33)
Tas cilt mesafesi, ort (cm) 92,4 98,7 0,033
Ortalama Tas HU, ort 891,1 1006 0,002
Seans sayisi, ort 1,73 2,28 0,000
Tas c¢ap1, ort (mm) 10,8 12,3 0,006
Tas hacmi, ortanca (mms3) 313 485 0,006
Tas cilt aras1 HU, ort -38 -48 0,009
Toplam enerji, ort 88,4 95,8 0,01

ort: Ortalama; VKI: Viicut kitle indeksi; mm: Milimetre; cm: Santimetre; m: Metre; HU: Hounsfield

Unitesi; kg: Kilogram; kcal: Kilokalori

ESWL'de basariy1 belirleyen faktorleri belirlemek icin yapilan regresyon
analizinde VKI, yag ytizdesi, gdbek cevresi, tas cilt mesafesi, tag hacmi, tas cilt
mesafesi arast dokunun HU degerleri ve tasin ortalama HU degeri bagimsiz
degiskenler olarak belirlendi (tablo 4.2). Cok degiskenli analizde yag yuzdesi,

tas hacmi ve tasin ortalama HU degeri basariy1 etkileyen faktérler olarak

gorildi.
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Tablo 4.2: ESWL Basarisinda Tek Degiskenli ve Cok Degiskenli Regresyon Analizi

Sonuclan

Degiskenler Tek Degiskenli Analiz Cok Degiskenli Analiz

O.R. (%95 CI) p degeri O.R. (%95 CI) p degeri
Yas 0,985 (0,964-1,007) 0,188
Cinsiyet 1,176 (0,625-2,216) 0,615
VKi 0,916 (0,854-0,983) 0,013
Total viicut suyu 0,960 (0,921-1,001) 0,057
Yag yiizdesi 0,945 (0,910-0,980) 0,002 0,933 (0,897-0,971) 0,001
Obezite derecesi 0,984 (0,967-1,001) 0,067
Total kas kiitlesi 1,012 (0,978-1,0406) 0,479
Metabolik hiz 5,754 (0,749-44,194) 0,090
Gobek cevresi 0,973 (0,949-0,997) 0,028
Viseral
yaglanma 0,958 (0,896-01,023) 0,199
indeksi
Viicut 1s1s1 2,691 (0,972-7,446) 0,054
Tas cilt mesafesi 0,983 (0,968-0,999) 0,032
Tas hacmi 0,999 (0,998-0,999) 0,001 0,999 (0,998-1,000) 0,023
Tas tarafi 0,671 (0,371-1,214) 0,187
Alt kaliks tasi 0,562 (0,308-1,023) 0,058
Tas cilt aras1 HU 1,017 (1,004-1,031) 0,009
Tas HU 0,998 (0,997-0,999) 0,002 0,998 (0,996-0,999) 0,004

VKI: Viicut kitle indeksi; HU: Hounsfield Unitesi; O.R.: Odds orani; CI: Confidence interval.

Tek degiskenli

parametreler ROC

(Receiver Operating Characteristic)

analizde ve c¢ok degiskenli

analizde anlaml

egrisi

bulunan

ile analiz

edildiginde egri altinda kalan alanin (AUC) en fazla total yag ylizdesinde oldugu
goruldu (Sekil 4.1 ve sekil 4.2).
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——  Vicut Kitle indeksi
—— Total Yag Kiitlesi
Total Yag Yiizdesi
— KassizKitle
Gobek Cevresi
~== Tag-Cilt Mesafesi
Tag Hacmi
Tas-Cilt Arasi Dokunun Hounsfield Degeri
Tagin Hounsfield Degeri
Referans Cizgisi

Duyarhlik

1 - Ozgiilliik

VKl icin egri altinda kalan alan (AUC): 0,607, total yag ytizdesi icin AUC: 0,632, gébek cevresi icin
AUC: 0,593, tas cilt mesafesi icin AUC: 0,585, tas hacmi icin AUC: 0,620, tas cilt aras1 HU icgin
AUC: 0,627, ortalama tas HU icin AUC: 0,630.

Sekil 4.1: ESWL Basarisinda Bagimsiz Degiskenlerin Egri Altinda Kalan Alanlart
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1 - Bzgiilliik

Yag ytizdesi icin AUC: 0,632, tas hacmi icin AUC: 0,620, ortalama tas HU icin AUC: 0,630

Sekil 4.2: Cok Degiskenli Analizde, ESWL Basarisini Etkileyen Bagimsiz
Degiskenlerin Egri Altinda Kalan Alanlarn
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Daha sonra bu degiskenler ile bir regresyon modeli olusturuldu.
p =ev/(1+ev)
y = constant + B*(1. degisken) + B*(2. degisken) + B*(3. degisken)

Constant ve B degerleri, SPSS programinda bulunan katsayiar; e = 2,718 (sabit
deger)

y = constant + B*tas hacmi (mm3) + B*yag orani (%) + B*HU

Ornek olarak; yag orani %8, tas hacmi 100 mms3, tasin HU degeri 500 olan bir
hastada ESWL’nin basarili olma ihtimali %95,2 olarak hesaplanirken; yag orani
%30, tas hacmi 800 mms3, tas HU degeri 1500 olan bir hastada ESWL’nin

basarili olma ihtimali %22,6 olarak hesaplanmaktadir.

Basarili grupta ortalama 1,7 seansta tassizlik elde edilmisken, basarisiz grupta
ortalama 2,2 seansta tassizlik saglanamadigi gortldi. Basarili gruptaki
hastalar, alt grup analizi icin tek seans ve cok seansta tasi kirilanlar olarak iki
gruba ayrild: (tablo 4.3). Hastalarin yarisinda tek seansta basari elde edilirken,
yarisinda basari icin birden fazla seans (ortalama 2,46) gerekti. Gruplar arasi
cinsiyet dagilimi, VKI ortalamasi, BEA parametreleri benzerdi. Cok seansta
tassizlik elde edilenlerde yas anlamli derecede yuksekti (p= 0,01). Tek seansta
tassizlik saglananlarda tasin sertligi ve hacmi belirgin daha azd: (p= 0,002 ve
p= 0,03, sirasiyla). Cok degiskenli regresyon analizi yapildiginda yas ve tasin
HU degeri, cok seansa gecis icin risk faktoérleri olarak belirlendi (Tablo 4.4).
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Tablo 4.3: Tek Seansta Basarili Olanlar ile Cok Seansta Basarili Olanlarin

Karsilastirilmasi
Grup 1 Grup 2
Degiskenler (Tek seans) (Cok seans) p degeri
n: 57 n: 57

Yas, ort (yil) 42,1 48,6 0,01
Cinsiyet, n (%) 0,1

Kadin 13 (23) 21 (37)

Erkek 44 (77) 36 (63)
VKI, ort (kg/m?) 26,3 26,3 0,95
Toplam viicut suyu, ort (kg) 40,3 38,6 0,21
Toplam yag yiizdesi, ort 17,2 18,2 0,26
Obezite derecesi 9,9 11,1 0,7
Kas kiitlesi, ort (kg) 55,5 53,5 0,23
Kassiz kiitle, ort (kg) 21,1 22,2 0,46
Metabolik hiz (kcal) 1,53 1,52 0,58
Gobek cevresi, ort (cm) 95,1 95,9 0,69
Viseral yaglanma indeksi 7,8 8,9 0,16
Viicut 1s1s1, ort (C°) 36,5 36,4 0,19
Tas tarafi, n (%) 0,45

Sag 29 (51) 33 (58)

Sol 28 (49) 24 (42)
Tas Yerlesimi, n (%) 0,241

Alt kaliks tas1 17 (30) 24 (42)

Digerleri 40 (70) 33 (58)
Tas cilt mesafesi, ort (mm) 93,3 91,4 0,61
Ortalama Tas HU, ort 823 943 0,002
Seans sayisi, ort 1 2,46 0,000
Tas c¢ap1, ort (mm) 10,2 11,3 0,06
Tas hacmi, ortanca (mmb?) 257 393 0,03
Tas cilt aras1 HU, ort -36 -39 0,63
Toplam enerji, ort 78,8 97,9 0,000

ort: Ortalama; VKI: Viicut kitle indeksi; mm: Milimetre; cm: Santimetre; m: Metre; HU: Hounsfield
Unitesi; kg: Kilogram; kcal: Kilokalori
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Tablo 4.4: ESWL Basaril1 Hastalarda Tek Seansta Basariy: Saglayan Parametreler

Degiskenler Cok Degiskenli Analiz

O.R. (%95 CI) p degeri
Yas 1,032 (1,003-1,063) 0,031
Tas HU degeri 1,003 (1,001-1,004) 0,005

HU: Hounsfield Unitesi; O.R.: Odds orani; CI: Confidence interval.
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BOLUM 5

TARTISMA ve SONUC

5.1 TARTISMA

ESWL’de tas basarisi agisindan bugine kadar pek cok calisma yapilmaistir.
Bu calismalarda, hastaya bagl sebepler olarak VKI, yas, bébrek anatomisi;
tasa bagli sebepler olarak boyut, lokasyon, sertlik, tas cilt mesafesi ve tasi
kiran aletin Ozelliklerinin basariyr etkileyen parametreler oldugu
belirlenmistir (153,154). Calismamizda; VKI, viicut yag yuzdesi, gdébek
cevresi, tas cilt mesafesi, tas hacmi, tas dansitesi ve tas cilt aras1 HU tek
degiskenli analizlerde anlamli parametrelerdi. Fakat cok degiskenli analizde,
basariy1 6ngérmede yag ytizdesinin; VKI, gdbek cevresi, tas cilt mesafesinden
daha Ustin oldugu goruldt. Graversen ve arkadaslar1 37 hasta Uzerine
yaptigl calismada, yag ytizdesi ile VKI'yi basariy1 6ngéren parametreler olarak
gostermisti, fakat hasta sayisi az ve pilot bir calismaydi (15). Baska bir
calismada Akay ve arkadaslar yine VKI ile yag ytizdesini ESWL basarisinda
etken olarak belirlemistir (155).

Gtincel Avrupa Uroloji Kilavuzu’nda ESWL basarisinda; tasin boyutu, bébrek
ici lokasyonu ve sertliginin yaninda; ytiksek VKI, infundibulopelvik acinin dar
olmasi, tasin icinde oldugu kaliksin uzun olmasi, tas cilt mesafesinin uzun
olmasi, infundibulumun dar olmasi, sok dalgasina direncli taslarin olmasinin
(kalsiyum okzalat monohidrat, brusit, sistin taslari) etkili oldugu not

edilmistir (3).

Calismamizda basari orani1 %61,2 olarak belirlendi. Bu oran literatiire gore
diustk goérinmektedir. Bunun sebebi calisma poptulasyonundaki taslarin
ortalama HU degerleri ve hacimlerinin ylUksek olmasi olabilir. Alt kaliks

taslarinin orani %41 olarak goruldud, fakat tassizlik icin tas yerlesiminin bir
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etkisi olmadigi tespit edildi. Alt kaliks, sert ve hacimli taslarin bu kadar fazla
olmasi1 COVID-19 pandemisine bagl olabilir. Pandemi nedeniyle hastalar
invaziv yontemler yerine invaziv olmayan yoéntemleri tercih etmektedir (156).
ESWL, ilk secenek olarak sunulmasa da hastalar bu donemde ilk olarak

ESWLyi secmektedir.

Tran ve arkadaslar1 Triple D skoru isimli bir nomogram gelistirmistir (152).
Bu nomogramda tas hacmi, tas dansitesi ve tas cilt mesafesi etkin
parametreler olarak belirlenmistir. Tags hacmi 150 mm3, tas cilt mesafesi 12
cm, tas sertligi 600 HU altinda olanlarda ESWL basaris1 yaklasik %96, bu
kriterlerden hicbirine uymayanlarda yaklasik %21 olarak hesaplamislardir.
Baska bir calismada Park ve arkadaslari, Triple D nomogramina ek olarak
hidronefroz ve perinefritik 6demin de tassizlik icin 6nemli parametreler
oldugunu belirlemislerdir (157). Bizim calismamizda basariy1 etkileyen
faktorler; tas hacmi, tas dansitesi ve yag yltizdesi olarak gortildii. Hammad ve
arkadaslan tas cilt mesafesi 6lcimuint, bobrek parankimi, perirenal yag
doku, abdominal kas doku ve cilt alt1 yag dokunun uzunlugunu ayri ayri
Olcerek belirlemistir (158). Dokularin ayrt ayri1 uzunluklarinin ESWL
basarisinda etkili olmadig1 fakat tas cilt mesafesini etkiledigi, tas cilt
mesafesinin ise ESWL basarisinda etkili oldugu ifade edilmistir. Nakasato ve
arkadaslar1 yaptigi calismada ise tas cilt mesafesinin ESWL basarisini
etkilemedigini rapor etmistir (159). Tas cilt mesafesi ile bu sekilde farklh
sonuclar elde ediliyor olmasi, litotriptdériin odak uzakhgindan bagimsiz olarak
aradaki dalga iletimini absorbe eden dokunun miktarinin da 6énemli
oldugunu dustndiurmektedir. Etnik kéken ve kisinin viicut yapis: (atletik,
obez, kasl gibi) gibi doku dagiliminin degisimi farkli sonuclar cikarabilir.
Nitekim calismanin biri uzak dogu popllasyonunda, digeri ise bati
toplumunda uygulanmistir. Bu acidan calismamizda tas cilt mesafesi ve VKI
yanisira, yag ylzdesi 6lciimu ve lokal doku dagiliminin etkisini dolayli olarak

gostermek icin doku HU 6lctimti yapildi.

ESWL’de sok dalga iletimi, doku HU degeri ile orantili olabilir, ¢cinki teorik
olarak sok dalgalarinin iletiminde ortamin su orani ile yag oranindaki
degisimler iletimi etkileyecek, suda daha fazla iletilecektir. Yapilan in vitro
calismalarda sok dalgasinin sudan dokuya gecisinin ¢ok verimli oldugu

gorulmektedir. Sudan tasa gecis de nispeten yuksektir ve enerjinin %75-95’
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bobrek taslarina iletilir. Fakat sudaki akustik dalganin enerjisinin
%0,1’inden daha az1 havaya gecer, yani %99,9’u yansitilir. Akciger ve gaz dolu
bagirsaklar da ortamda mevcut ise, bu nedenle iletimi azaltir. En iyi akustik
pencere, kostalar, omurga ve pelvik kemik ile sinirli bolge olan flank bélgedir
(160). Doku HU degeri, pyelonefrit, adrenal kitleler gibi etkenleri gbéstermede
daha 6nce kullanilan parametredir (161,162). ESWL’de dokunun HU degeri,
literattirde go6zlendigi kadariyla daha o6nce calisiilmamis bir konuydu.
Teorimiz litotriptértin cilt ile temas ettigi bolge ile tasin arasindaki dokularin
ortalama HU degeri suya ne kadar yakin ise iletimin o kadar iyi olmasidir.
Dokudaki yagin HU degeri -50 ile -100 araliginda, saf suyun ise HU degeri O
olarak belirtilmektedir (17). Calismamizda tek degiskenli analizde basarili
grupta doku HU degeri ortalamas1 -38, basarisiz grupta ise -48 olarak gelmis
ve bu fark istatistiksel anlamhi bulunmustur. Yani HU degeri 0’a yaklastikca

basari ihtimali artmis gériinmektedir.

Literatirde ESWL basarisinda 3 seans ve alt1 ile 3 seans Uizeri arastirilmis ve
tas HU>750 olan hastalarda 3 seans Uizerine gecis 10,5 kat daha fazla rapor
edilmistir (163). Cocuklar tizerine yapilan bir calismada ESWL seans sayisini
etkileyen faktorler incelenmis, yas ve tas boyutunun seans sayisini etkileyen
faktorler oldugu belirlenmistir (164). Calismamizda en fazla 3 seans ESWL
uygulanmistir. Alt grup analizinde tek seanstan c¢ok seansa gecis icin
parametreler arastirilmis ve yas ile tasin HU degeri, risk faktorleri olarak
gozlenmistir. Tas hacmi, basari icin belirleyici faktér olsa da, seans sayisini

etkilemedigi gosterilmistir.

Calismamizin baz1 kisithiliklart1  mevcuttur. Hastalarin tas  tipleri
bilinmemekteydi ki bu ESWL basarisini direkt etkileyecek nedenlerden biri
olabilir. Hastalarin islem sonrasi komplikasyon oranlar1 kaydedilmedi.
Prospektif gozlem calismasi olarak tasarlanmasina ragmen tek merkezde
yapildig: icin cografya, etnik koken, kulttrel aligkanliklarin farkli oldugu
bolgelerde degisiklik gosterebilir. Gézlemsel calisma oldugu icin, hastalarin
yag dagilimlar1 dolayli olarak 6lc¢tilse de kan parametrelerinde lipit dagilimlar

bakilmada.

Calismamizin gucli taraflar1 da mevcuttur. Verilerin prospektif olarak
kaydedilmis olmasi, BT 6l¢ctimlerinin tek doktor tarafindan yapilmasi, ESWL

isleminin bu alanda oldukca deneyimli bir doktor tarafindan uygulanmasi ve
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yardimci teknisyenlerin de ayni sekilde deneyimli olmasi, ¢alismanin, hasta
sayisinin yuksek ve refere bir merkezde yapilmis olmasi; giclti yonleri olarak

sayilabilir.

SONUC

ESWL basarisinda tas hacmi ve tasin dansitesi etkili parametreler bulunmus,
ek olarak BEA ile belirlenen yag ytizdesinin basariy: etkileyen diger bir faktor
oldugu belirlenmistir. BEA, ESWL’de rutinde kullanilmamakla beraber,
basariy1 6ngérmede kullanimi rutine girebilir. Tek seansta basar icin ise yas
ve tasin dansitesi, negatif etki etmektedir. Calismamizin validasyonu icin, ¢cok

merkezli ve genis kapsamli calismalara ihtiyac¢ vardir.
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