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KISALTMALAR

USTH: Uriner Sistem Tas Hastalig
NGAL: Neutrophil-gelatinesa associated lipocalin
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Fleksibl Ureterorenoskop :f-URS
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ESWL: Ekstra korporal sok dalga tedavisi
RIRC: Retrograd intrarenal cerrahi

URS: Ureterorenoskopi
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L-FABP: L-Tipi Yag Asidi Baglayic1 Protein
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KIM-1: Kidney Injury Molecule 1

IL-18: Interlokin 18

Cyc-C: Sistatin C

Cr: Kreatin

SCr: Serum Kreatin

MMP-9: Metalloproteinaz 9
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1. GIRIS ve AMAC

Retrograd intrarenal cerrahi (RIRC) fleksibl iireterorenoskop (f-URS) ile
bobrek taslarima dogal yollardan (iiretra —mesane-iireter- bobrek toplayici sistemi)
ulasilarak yapilan minimal invaziv bir tas cerrahisidir. Bu islemde taslarin lazer
litotriptor ile miimkiin olan en kii¢lik boyuta (<2 mm) fragmantasyonu veya toz

haline getirilip spontan dokiilmesi amaglanmaktadir.

Operasyon sirasinda hem {ireterorenoskopi (URS)’nin iiretere mekanik
obstriiksiyonu hem de kullanilan irrigasyon sivisinin etkisiyle intrapelvik basing

artis1 olmakta ve bunun da bobrege olumsuz etkileri olabilmektedir.

UAS (Ureteral akses kilif) ; toplayici sistemde basinci diisiirerek bobrege
olabilecek hasar1 azaltmada etkilidir. Rutin olarak kullanimi zorunlu olmasa da

saglayacag faydalar g6z oniine alinarak genellikle kullanim1 6nerilmektedir.

NGAL (Neutrophil-gelatinesa associated lipocalin) demir tasiyici bir
proteindir ve bobrek hasari sonrasi proksimal tiibiiliin epitelyum hiicrelerinden
eksprese edilir. Akut ve kronik bobrek hasarini gostermede NGAL erken biomarker
olarak kabul edilmektedir.

Bu ¢alismada RIRC operasyonu planlanan toplamda 60 (altmis) hasta UAS
kullanilan ve kullanilmayan olmak iizere birebir olarak otuzar hastalik iki gruba
randomize edilecektir. Her hastadan pre operatif kan iire, kreatinin degerleri ile
idrarda NGAL diizeyleri; operasyon sonrasinda da 2. saatte, 3.glinde ve 1.haftada
idrarda NGAL ve kanda iire, kreatinin degerleri tekrar ¢alisilacaktir. Boylelikle rutin
incelemelerde mevcut literatiirde degisiklik olmadigi belirtilen klasik bdbrek
fonksiyon testlerindeki RIRC operasyonuna bagli degisim ile birlikte erken
biomarker olan NGAL’deki degisim ve bunlarin UAS kullanimindan etkilenip
etkilenmedigi ve dolayisiyla UAS’ nin bobrek hasarina karsi etkisinin varligi tespit
edilmeye ¢alisilacaktir.

Literatiirde farkli molekiiller ile yapilmis ve farkli sonuglar veren; bobrek
hasarm erken belirlemeye yonelik calismalar mevcuttur. RIRC operasyonun NGAL
diizeyini operasyon sonrast ilk iki saatte yiikselttigi ve bu yiikselmenin ilk 24 saatte
baslangi¢c degerlerine dondiirdiigli simdiye kadar tek bir caligmada gosterilmistir.
Fakat UAS kullaniminin biokimyasal marker diizeyinde bobrege etkisini gdsteren

bildirilmis bir ¢alisma bulunmamaktadir.



Tas hastaligl, tekrarlayan/tekrarlayabilen bir durum oldugu icin tedavi
konusunda yapilacak islemlerle tagsizlik saglanmasi yaninda; bobrege en az zarar
verip bobrek rezervinin maksimum diizeyde korunmasi oncelikli amagtir. Bu durum
Ozellikle rekiirren tas hastalig1 olanlarda daha da 6nem kazanmaktadir. Her islemin
bobrege etkisi olup olmadiginit belirlemek ve olacak olumsuz etkileri en aza
indirecek sekilde islemi yapmak en akilct yoldur. UAS de RIRC operasyonunu hem
kolaylastirmak, ayrica olusabilecek komplikasyonlari minimalimize etmek igin
kullanilan yardimci bir ekipmandir. Her ne kadar rutin kullanilan markerlarla bobrek
fonksiyonlarinda kétiilesme yoniinde degisim belirtilmese de gergek etkiler bununla

siirl kalmamaktadir. Bulunacak sonug giinliik rutin isleyise etkili olabilecektir.

UAS kullaniminin mekanik olarak bobrek igindeki basinci azalttigi gosterilmis
ve bunun bobrek hasarini 6nleyecegi belirtilmistir. Calismamizda UAS kullaniminin
bobrek toplayict sistemindeki basinci diisiirdiigii mantigindan yola c¢ikilarak; hem
RIRC operasyonunun hem de UAS kullaniminin hassas bir biyomarker olan ayn
zamanda rejenerasyon gostergesi NGAL diizeylerine etkisi; dolayisiyla bobregin
RIRC operasyonu ve UAS kullanimindan etkileniminin bu biyomarker ile indirekt

olarak gosterilmesi amag¢lanmustir.



2.GENEL BILGILER

2.1. Uriner Sistem Embriyolojisi

Insan embriyosunda nefrik sistem yukaridan asagiya dogru ii¢ kademeli sekilde
gelisir:

Pronefroz, servikal ve iist torasik segmentli ara mezodermden olusur. Embriyonun
3. haftasinin sonundan 5. haftasinin basina kadar devam eder. Daha sonra pronefroz
ortadan kalkar. Mezonefroz kanali meydana gelir.[1] [2].

Mezonefron; Ust torasik ve lumbal (L3) bolgedeki once segment olmayan, sonra
segment kazanabilen ara mezodermden gelisir. Mezonefroz ve mezonefrik tubuluslar
5.haftanin basinda goriiliirler. Normal bobrek olusana kadar ki gegici dénem igin
kullanilan ifadedir. Bu evre yaklasik 2.ay da sona erer. Mezenefron artik gerilemeye
dogru gider. Mezonefron, dejenere olduktan sonra tubuluslar birleserek erkeklerde
duktus deferens, seminal vezikiil ve ejekiilator duktuslarin 6ncii yapilarini olusturur,
kadinlarda ise kaybolur [1]

Metanefron; Bu donem 5.haftada gelismeye baslar. Bu donemde kalici bobrekler
olusur. Ureter tomurcugu ve ara mezodermin metanefrik blasteminden gelisir.
Ureter tomurcugu, mezonefronun kloakaya agilma boliimiine yakin bir boliimiinden
olusur. Toplayici tubuluslar, kaliksler, pelvis ve iireteri olusturur. Tubuluslar birgok
miktarda dallanma meydana getirir ve mezodermin metanefrik blasteminde
mezenkimal hiicre elemanlarinin olusmasint saglar. Ardindan metanefrik tubuluslar
meydana gelir. Bunlar nefronlar1 meydana getirmek i¢in gelisimini strdirir. Ara
mezodermin metanefrik blastemi ise nefronlar1 olusturur. Bu bobrekler, asil fetal
bélmeleri olusturacak loblara ayrilir. Intrauterin donemde nefron cogaldikca ve
gelistikge lobulasyon geriye gider [3] [2]. Intrauterin erken dénemde bdbrekler
pelviste birbirine yakin pozisyonda yerlesim gosterirken; karin hacmi arttik¢a
asagidan yukariya dogru hareket eden bobreklerin arast mesafesi de artar. 12.hafta
sonunda yaklasik 3. lomber vertebra seviyesinde, dogum oldugunda yaklasik torakal
12 ve lomber 1. vertebra seviyelerinde retroperitoneal alanda bulunurlar. Her iki
bobrekte yaklagik 1-4 milyon nefron ve 1-3 milyon arasinda degisen toplayici tiibiil
bulunur. [4]



2.2. Uriner Sistem Anatomisi
2.2.1. Bobrekler

Bobrekler oblik pozisyonda psoas kasinin lateral kisminda bulunurlar. Bobrek
uzun ekseni ortalama 12-14 c¢cm olup, kisilerin beslenme durumuyla ilgili olarak ¢ok
degisiklik gosterir. Sag bobregin uzunlugu sola gore biraz daha kisadir. Eriskin bir
insanda ortalama agirligr 140-170 gramdir. Bobrek igten disa dogru dort tabakadan
olusmaktadir. [5]

Ust polleri orta hatta daha yakin, alt polleri orta hattan daha uzaktadir. Karm
boslugunun sag iist kisminda karacigerin bulunmasi sebebiyle, sag bobrek sol
bobrekten 1-3 cm kadar daha asagida bulunur. Alt uglar krista iliakadan 2-5 cm
yiikseklikte olup; sagda daha fazla olmak iizere; her iki borek solunumla 1-4 cm
kadar hareketlidir. Bu hareketlilik zayif kisilerde daha barizdir. Ileri yaslarda
parankimal incelmeye bagli olarak bobrek boyutlari azalir. Genellikle sag bobrek
soldan 0.5-1.5 cm kadar daha kiigiiktiir [6]

Bobreklerin facies anterior ve facies posterior olmak {izere iki yiizii, margo
medialis ve margo lateralis olmak iizere iki kenari, ektremite superior ve extremite
inferior olmak tiizere iki de kutbu vardir. Margo lateralis konvekstir, siniis renalis ile
pelvis renalisin bulundugu margo medialis ise konkavdir. Bu sekliyle bobrekler bir
fasiilyeye benzetilmektedir.[7]

Sag bobrek tstte siirrenal bez, 6nde karaciger ve medialde duodenum, vena
kava inferior, altta kolonla komsuluk halindedir. Sag bobrek ile sadece karaciger ve
duodenum arasinda periton bulunur. Diger komsu organlar ile aralarinda periton
bulunmaz. Sol bobrek {istte siirrenal bez, tist dista dalak, medialde pankreas kuyrugu,
On tistte mide, altta ise jejunum ve kolonla komsudur. Sol bobrek bu komsulardan
sadece dalak ve jejunum ile periton araciligiyla komsuluk yapar. Diger komsu
organlar ile aralarinda periton bulunmaz. Her iki bobrek arkada retroperitoneal

olarak; diafragma, m.kuadratus lumborum ve m.psoas ile temas halindedir [8].
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Hilum renale'de olisumlar 6nden arkaya dogru siralnmasi; v. renalis, a. renalis'in 2-3
dali, iireter ve a. renalis'in bir dali seklindedir. Bobregi saran kiliflar i¢ten disa dogru

capsula fibrosa, capsula adipoza ve fascia renalis olmak tizere ii¢ tanedir:

Capsula fibrosa: Bobrege distan gevsek olarak yapisik olan ve onu saran bir kiliftir.
Saglam kollajen liflerden olugmaktadir. Bobrek hilusuna geldiginde iki yapraga
ayrilir. Bu yapraklardan birisi bobrek hilusunda bulunan yapilarin iizerine gegerek,
onlarin adventisiyasi olarak devam eder. Diger yaprak ise hilum renale'den iceri girer

ve papillalar haricindeki siniis renalis'in i¢ yliziinii doser.

Capsula adiposa (perirenal yag tabakasi): Capsula fibrosay1 distan saran bir yag
tabakasidir. Ekstraperitoneal yag tabakasindan koken alir. Kalinligr kisinin kilosuna
gore degisir. Bu yag dokusu bobrek hilusundan gegerek siniis renalise girer ve siniis

renalis'deki yapilar arasinda kalan bogluklar1 doldurur.

Fascia renalis (Gerota fasiasi): Karin duvarindaki fascia subserozanin capsula
adiposa'y1 distan saran boliimiine fascia renalis denilir. Fascia subserosa bobregin dis
kenar1 yakininda iki yapraga ayrilir. Bu yapraklardan birisi bobregin 6n, digeri ise

arka tarafindan gecerek mediale dogru uzanir. Fascia renalis yukarida bobrek {istii



bezini sarar, asagida ise gevsek bag dokusuna doniiserek parietal peritonu karin arka
duvarina baglar [9].

Bobrekler, bobrek parankimi ve bobrek siniisiinden olusur. Parankimise
korteks ve medulla olarak ikiye ayrilir. Bobrek parankimi igerisinde bobrek
damarlari, toplayici sistem yapilari (major kaliksler-pelvis) ve yag dokusu vardir.
Medulla, renal piramid (Malpighi piramitleri) olarak adlandirilan 8-10 adet koni
seklindeki yapilar olusturur. Bu piramitlerin taban kisimlar1 kortekse, papilla renalis
denilen tepe kisimlar1 ise renal siniise bakar. Renal piramidler arasinda columna
renalis (Bertin kolonlar1) denilen kortikal uzantilar bulunur ve renal vaskiiler
yapilarin renal parankime giris ve cikislari bu alanda gergeklesir. Korteksiyse;
papillalar hari¢ olmak tizere, renal piramidlerin her tarafin1 saran bobrek dokusudur.
Siniis renalis, renal hilus i¢indeki bosluktur. Siniis renalisde; renal pelvisin st
boliimii, kaliksler, bobrek damarlart ve bunlar arasindaki boslukta da yag dokusu

bulunur.

Renal pyramid
(renal medulia)

Renal column of Bertin

Renal cortex
Major calyx
Renal papilla

Renal artery
Renal sinus Z

—— Hilum of kidney

Renal vein

Minor calyx Renal pelvis

Ureter

Sekil 2.2: Bébregin ic yapis1 (Campell Uroloji)

Bobregin besleyici damari renal arter, toplayict damari ise renal vendir. Renal
arterlerler 1. ve 2. lomber vertebralar arasindaki intervertebral disk hizasinda dik a¢1

ile aorta'dan ayrilir. Ancak bobreklerin pozisyonundan dolayi, sol arter sag arterden



biraz daha yukarida bulunur. Renal arterler bobregin hacmine gore kalin damarlar
olup, bobrekten fazla miktarda kanin gegmesine olanak saglarlar. Renal arterler
bobrek hilusunda bobrek segmenti sayisinca segmental arter dallarina ayrilirlar.
Segmental arterler renal siniiste tekrar dallarina ayrilarak mindr renal kalikslerin
cevresinde renal kolonlara girerler. Bobrek loblar1 arasinda uzanan bu dallara
interlobar arter denilir. Interlobar arterler bobregin korteks ve medullast birlesimi
hizasinda yan taraflara kivrilarak uzanirlar. Arkuat arter denilen bu arterler
birbirleriyle anastomoz yapmazlar. Arkuat arterlerden dik olarak ¢ikan ve bobrek
lobcuklar1 arasinda uzananan dallara interlobuler arter adi verilir. Interlobular
arterlerden yan taraflara uzanan ince dallara afferent glomerular arterioller denir.
Bunlar efferent glomerular arteriol olarak devam eder ve daha sonra interlobular
vene acilir. Interlobular venler de arterleri takip ederek sirasiyla arkuat, interlobar,
segmental venleri ve sonrasinda renal veni olusturup, inferior vena kavaya acilir. Sag
renal venin seyri kisadir ve dogrudan vena kava inferiora dokiiliir. Sol renal ven ise
sol gonadal veni, sol siirrenal veni ve sol lomber venleri de toplayarak vena kava
inferiora dokiiliir [10].

Bir bobrekte 4 ile 18 arasinda renal papilla bulunur. Her bir papilla minor
kaliksler tarafindan sarilir. Minor kalikslerin birlesmesi ile major kaliksler, major

kalikslerin birlesmesi ile de renal pelvis olusur. Renal pelvisler lireter ile devam eder

[11]

2.2.2. Ureterler

Ureterler, 2. ve 3. lomber vertebralar seviyesinde, iireteropelvik bileskeden
baslayarak, treterovezikal bileskede mesane ile birlesen, ortalama 25-30 cm
uzunlugunda bosaltici kanallardir. Ureterler, retroperitoneal alanda m. psoas
major'un Oniinde, lomber vertebra transvers progesleri boyunca yukaridan asagiya ve
biraz da mediale dogru seyir gostererek tuberculum pubicum’un arkasinda ve biraz
medialinde mesaneye girerler. Asagi dogru seyirleri sirasinda, iireterler, Once
sakroiliak eklemi daha sonra da a. iliaca communis’in iki’ye ayrildig1 yerden hemen
sonra a.iliaca externa’y1 c¢aprazlar. Daha sonra da pelvisin lateral duvari boyunca
ilerleyerek mesaneye girer. Ureter mesane duvarlaria oblik olarak girerler ve hemen
hemen 2 cm kadar mesane duvari i¢inde ilerler. Ureterin mesaneye agiklig1 ostiumlar
valv seklindedir. Bu valv idrarin mesaneden iireterlere geri kagisini dnler [8].Ureter

kaliprasyonu tiiniform olmaylp 3 yerindede darlik goOsterir. Birinci darlik;

7



tireteropelvik bileske olup 2-3 mm genisligindedir. Burasi iireterin en dar yeri
olmakla birlikte kolayca dilate olabilir. Ikinci darlik; iliak arterleri caprazladigi nokta
olup 4 mm genisligindedir. Ugiincii darlik yeriise 3-4 mm genislikte olan intramural
iireterdir.Darlik bolgelerinin 6nemi,genel olarak iireter taglarinin takilma noktalar

olmasidir. Ureterin en zor dilate olan boliimii intramural iireterdir [12].

Ureter histolojik olarak tunica mukoza, tunica muscularis ve tunica
adventisia olmak {izere ii¢ tabakadan olusur. Renal kalisiyel yapilar, renal pelvis ve
tireterler tunica muscularis tabakasinda diiz kas icermekte olup, bu diiz kaslar i¢
tabakada longitiidinal, dis tabakada sirkiilerve oblik olarak seyir gosteririr ve
bobrekte tretilen idrarin aktif peristaltik hareketlerle mesaneye iletilmesini saglar.
Ureterleri saran ince adventisyal tabaka iireteral kan damarlarive lenfatikleri igerir.
Ureter'i besleyen esas damarlar renal arter, testikiiler (ovarian) arter ve abdominal
aorta'dan gelen kiigiik tireter arter dallaridir. Venler de ireter etrafinda bir ag
olusturur ve arterleri takip ederler. Ureterin sinirleri komsu oldugu plexus aorticus
abdominis, plexsus renalis, plexus hypogastricus superior ve plexus hypogastricus
inferiordan gelir. Afferent (agr1) lifleri ise sempatik liflere katilarak medulla

spinalis’in T12 ile L1 veya L2 segmentlerine baglanir [8].
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Sekil 2.3: Uriner sistem organlarimin 6nden sematik goriiniimii

2.3. Uriner Sistem Tas Hastalig

USTH, iiriner sistem enfeksiyonlar1 ve prostat hastaliklarindan sonra iiriner
sistemi etkileyen 3. en sik iiriner sistem hastaligidir. Urolojik acillerin énemli bir
nedenidir. USTH, M.O. 7000 yilindan beri bilinmektedir. Giiniimiizde iiriner sistem
taslarin kimyasal ve yapisal 6zellikleri hakkinda yeni bilgilerelde edilmis olmasina
ragmen, etyolojisi halen tam olarak aydinlatilamamistir. USTH'nin tek bir nedenle
degil, ¢ok sayida karmasik ve birbiri ile iligkili faktorlerin birlikte olusturdugu bir
olay oldugu diisiintilmektedir [13].



2.3.1.Epidemiyoloji

USTH'min goriilme sikhigi farkli toplumlarda degismekle birlikte genellikle
%10-15 arasindadir. Erkek cinsinde kadinlara gore yaklasik 1,5-3 misli daha ¢ok
goriiliir. Ensik goriilme yaslar1 3. ve 5. dekatlar arasidir [14] . Bir kisinin yasami
boyunca tas hastaligi gecirme riski 1 yillik siiregte %10 olarak bildirilmektedir.
Uriner sistemde tas olanlarda, daha sonra yineleme orani ilk 5 yil icinde % 50'den
daha fazla oldugu bildirilmistir. Aile bireylerinde tas olan kisilerde tas ¢ikma orani 2
kat artmis bulunmakta ve bu kisilerde rekiirens ihtimali de fazladir. Uriner sistem
taglart en sik bobrekte (%86) ve azalan siklikla tireter (%12) ve mesanede (%2)
gortliir [15].

USTH'nin sikhig1 diinyanin degisik bolgelerinde farkliliklar gostermekte olup,
taglarin yerlesim yerleri ve kimyasal icerikleri de degiskendir. Kuzey Amerika ve
Avupa'da mevcut taglarin %70-80 kadar1 kalsiyum oksalat-kalsiyum fosfat karigimi
seklinde olup, saf kalsiyum fosfat taslar1 daha az siklikta goriilmektedir. Enfeksiyon
taglar1 kadinlarda, irik asit taglar1 erkeklerde ve yash popiilasyonda daha sik
goriilmektedir. Tiim taslarin %10-15 kadarin1 teskil eden enfeksiyon taslarinin
nerdeyse tamami tireyi par¢alayan mikroorganizmalar sebebiyle gelisen liriner sistem
enfeksiyonlart sonucunda ortaya ¢iktigr bilinmektedir [16].

Sicakligin yiiksek oldugu bolgelerde bulunan insanlarda su kaybi sebebiyle
tirik asit tagt olugma ihtimali yiikselir. Atnali bobrek gibi bobrek anormalliklerinde
idrarm akiginin bozulmasina sebep olur. Boylece bu durum tasglarin olusumunu
tetikleyebilir. Asirt kilo da lriner sistem taslarina neden olabilir. Dogustan ve
sonradan kazanilan gesitli iskelet bozuklugu olan ve mobilizasyonu yetersiz kisilerde
tag goOriilme ihtimali artar. Arastirmalarda yeme aligkanliginin da tas olusmasi
lizerine etkileri tespit edilmisti. USTH goriilme sikliginin diinyada giderek
yiikselmesinin 6zellikle, karbonhidrat ve protein gibi gidalardan daha ¢ok, liften fakir
beslenmeye bagl olacagi arastirma konusudur. Liften zengin besinler bagirsaklarda
kalsiyum gibi iyonlarla baglanip idrara gegen kalsiyim miktarini azaltirlar. Tas
hastaliginin olusumunda diyetin yaninda alinan sivi miktar1 da onemlidir. Tas
olusumunu 6nlemek ve mevcut kii¢iik taslarin atilimini kolaylastirmak igin yeteri
kadar s1v1 alim1 6nemlidir.24 Saatlik idrar ¢ikigin1 800 ml'den 1200 ml'ye yiikseltmek

tas olusabilmesini %86'ya kadar diisiirebilmektedir. Idrardaki sitratin fazlahg tas
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hastaliginin 6nlenmesinde yardimcidir. Tas olusumu etiyolojisinde yasam tarzi
kaynakli ve Onlenebilir nedenlerle birlikte yas, cinsiyet ve genetik gibi
degistirilemeyen faktorler de onemlidir. Ayrica cografya, beslenme aliskanligi, 1rk,

mevsimsel durum ve meslegin de rol oynadigi diistiniilmektedir [17].

2.3.2. Uriner Sistem Tas1 Olusum Mekanizmasi

Tasin meydana geliminde, anatomik ve metabolik bozukluklar ile iiriner
sistem enfeksiyonlarinin tek basina veya hep beraber ortaklastigi karmasik bir
durumdur. Tas olusumundaki major sebepler promotorler, kristalizasyon,
slipersatiirasyon ve inhibitorlerdir [18].
Tas olusumunda belirleyici faktor idrardaki kristallerin presipitasyonudur. idrarda
kristal olusmadan tas olusumu miimkiin olmaz. Kristallerin presipitasyonu i¢in de,
kristali olusturan kimyasal maddelerin idrarda atiliminin artmasi ve  idrarin
slipersatiire olmasi gerekir. siipersatiirasyon tas olusumu icin tek basmna yeterli
degildir. Idrar kompleks bir soliisyon olup diger bilesimlerle etkilesime giren
promotor (kristal olusumunu tetikleyen) ve inhibitor (kristal olusumunu O6nleyen)
bilesenleri kapsar. Idrarin icinde oksalat, kalsiyum, iirik asid ve sistin gibi promotdr
bilesikler siipersatiire oldugunda tasi meydana getirir. Ayrica  Kristalizasyon
inhibitorleri olan sitrat, magnezyum, pirofosfat, Tamm-Horsfall proteini gibi
makromolekiiller ve glikozaminoglikanlarin miktarlarindaki azalmalar ve pH’
degisiklikleri de tas olusmasina yol agabilir. Sitrat gibi inhibitorler, kalsiyum ile;
magnezyum ve sodyum ise okzalatla kompleks olusturarak bu maddelerin
konsantrasyonlarin1 ve kristalize olma ihtimallerini azaltirlar. idrar kompleks yapisi
sayesinde saf suya gore daha fazla maddeyi ¢6zlinmiis halde tutabilir ve saturasyonu
gii¢lestirir. Idrarda bulunan mineraller ve molekiiller ashinda idrar icindeki suda
¢oziinmiis olmakla birlikte idrardaki bir¢ok iyonun elektriksel aktivitesi bu
elementlerin ¢oziinlirliklerinin degismesine sebep olur [18]. Tas hastaliginda
kristallerin bobrek epitelyumuna yapigmasina ve partikiillerin birlesmesine ihtiyag
vardir. Invivo sartlarda idrar statik bir soliisyon degildir. Siirekli akim halindedir. Bu
sebeple, tirteropelvik bileske darligi, mediiller slinger bobrek gibi anatomik darlik
yapan durumlar da, ¢ikarilan idrar miktarinda diismeye, idrar toplanmasina ve tas
olusturucu etkenlerin artmasma sebeb olur. Ayrica enfeksiyonlarin da idrar

matriksini artirarak, kristal olusumunu hizlandirdig1 diisiiniilmektedir [19].
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Kristal olusumunda g¢ekirdeklesme (niikleasyon), biiylime ve kiimelesme
(agregasyon) gibi birden fazla asama vardir. Cekirdeklesme, tas olusumunda ilk
asama olup bu siireci proteinli matriks, kristaller, yabanci cisimler ve diger partikiillii
dokular1 igeren cesitli maddeler baslatabilir. Bir kristal tipi, benzer kristalize catiy
iceren baska bir tipin ¢ekirdeklesmesi i¢in odak olusturabilir. Bu duruma kalsiyum
oksalat olusumunu baslatan iirik asit kristalleri rnek gosterilebilir. Uriner taslarin
olusumunu anlamada gerekli bir diger kavram da agregasyon, yani kiimelesmedir.
Idrar glomeriillerden nefronlar yoluyla toplayici sisteme 2-5 dakikada geger. Idrarda
olugsmus kristal varsa bile, bobrek tiibiilleri icinde limeni tikayabilecek kadar
biliyliyemeden dakikalar igerisinde tiibiillerden gecerek bobrek pelvisine ulasir. Fakat
bazen ¢ok kisa bir siirede birikerek biiylik kiimeler de olusturabilirler. Dolayisiyla
yalnizca kristalin artmasi klinik olarak tas olusmasini agiklamasa da, bu iki siireg
olan biiylime ve birikmenin bir arada geligmesi tagin olusma mekanizmasini
aciklamaya yardimeci olabilir. Agregasyonu inhibe ederek tas olusumunu 6nleyen en
onemli faktdr idrarda bulunan Tamm-Horsfall mukoproteinidir [20]. Uriner sistem
taglar1 kalsiyum oksalat (CaOx), kalsiyum fosfat (CaP), iirik asit, sistin ve struvit
kristalleri igerebilir. CaOx ¢ogu tasin baslica kristalidir. CaP ise hem idrarda hem de
taslarm yapisinda en sik rastlanilan kristaldir. Uriner sistem taslarinin organik
matriksi glikozaminoglikan, lipid, karbonhidrat icermekle birlikte yaklasik %64'U
proteinlerden olusur. Mineralizasyon biyolojik sistemlerin tiimiinde, kristal ve

matriksin igice girdigi ortak bir olaydir [21]

Sekil 2.4 :Campbell iiroloji tas goriintiisii
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2.3.3. Yapilarina gore tas cesitleri

Tim diinya'da en sik karsilagilan taglar kalsiyum okzalat ve kalsiyum okzalat-
kalsiyum fosfat bilesimi miks taslardir. Bunlardan sonra, magnezyum amonyum
fosfat (sitriivit ya da enfeksiyon taslari) ve tirik asit taglar1 diger sik goriilen tas
tipleridir.

ABD'de yapilan bir¢ok calismada tas analizlerinde en ¢ok karsilasilan %84
oraniyla kalsiyum oksalat taslaridir. Bundan sonra sirasiyla %5 oramyla iirik asit
taglari, %7 oramyla kalsiyum ve flirik asit taslari, %4 oraninda ise kalsiyum fosfat

taslari tespit edilmis. En az goriilen tas tipi ise %1 lik orantyla striivit tagidir. [22].

Kalsiyum taslar (inorganik taslar):

1. Kalsiyum oksalat taglari

a. Kalsiyum oksalat monohidrat taslari

b. Kalsiyum oksalat dihidrat taglar

2. Kalsiyum fosfat (kalsiyum hidroksiapetit ya da brusit) taslari
3. Miks (kalsiyum okzalat ve kalsiyum fosfat karisimi) taslar

Kalsiyum icermeyen(Organik) taslar:

1.Magnezyum amonyum fosfat (striivit ya da enfeksiyon) taslari
2. Urik asit taslari

3.Sistin taglari

4. Ksantin taglari

5. Triamteren taslari

6. Indinavir taslar

Diger nadir goriilen taslar:
1. Silikat taglar1

2. Dihidroksiadenin taslari
3. Amonyum asit iirat taglar
4. Spurious taglar1

5. Guaifenesin taslari

6. Efedrin taslar

7. Matriks taslari

Tablo 2.1 Yapisina gore iiriner tas ¢esitleri
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Opak taslar:

1. Kalsiyum oksalat monohidrat

2. Kalsiyum oksalat dihidrat

3. Kalsiyum fosfat (kalsiyum hidroksiapetit ya da brusit)

Semiopak taslar:

1. Magnezyum amonyum fosfat (striivit ya da enfeksiyon) taslari
2. Sistin taglari

3. Apatit

4. 2,8-dihidroksi adenin

Non-opak taslar:

1. Urik asit

2. Ksantin

3. 1lag taslar1 (indinavir)
4. Amonyum iirat

5. 2,8-dihidroksi adenin

Tablo 2.2 Radyoopasitesine gore iiriner tas cesitleri

Kalsiyum taslar

Kalsiyum taglari; kalsiyum oksalat, kalsiyum fosfat ve ikisinin karigimi
seklinde olan miks taglari kapsamaktadir. Literatiirde yapilan genis serili
caligmalarda yetiskin taglarmin %65-70’inin saf kalsiyum oksalat tasi oldugu
bildirilmistir. Kalsiyum, miks taslar da dahil edildiginde, tiim taslarin yaklasik
%80'inin yapisinda bulunur [22].Kalsiyum taglar idrarda kalsiyum, oksalat, {irik asit
atilminin artmasina ya da sitrat ve magnezyum atiliminin azalmasina bagh

olusabilmektedir.

Hiperkalsiiirik kalsiyum taslar:
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Hiperkalsiiirinin eslik ettigi kalsiyum tagi hastaliginda idrarda kalsiyum
miktarinin  artmasinin  nedenleri,bagirsaklardan emilimin artmasi (absorbtif),
bobrekten atilim mekanizmalarindaki bozukluk veya kemik rezorbsiyonu artisidir.
Normalde diyetle giinde 1 gr kalsiyum alan saglikli bir kiside 24 saatte idrarda atilan
toplamkalsiyum miktart 275 mg’dan azdir. 24 saatte idrardaki kalsiyum miktari, 4
mg/kg/giinii  agsmamalidir. [23]. Hiperkalsiiirinin en sik sebebi absorbtif
hiperkalsitiridir. Temel bozukluk kalsiyumun intestinal fazla emilimidir. D
vitaminine cevabin artmasi sonucu kalsiyumun bagirsaktan fazla miktarda absorbe
olmasi sorumlu tutulur [22].Absorbtif hiperkalsiiirinin 3 ¢esidi bulunmaktadir. Tip 1
olaninda intestinal hiperabsorbsiyon bulunmaktadir . Hastada kalsiyum
kisitlanmasina ragmen bagirsaklarda kalsiyumun emilimi artmistir. Tedavide,
kalsiyumu baglayarak bagirsaklardan emilimini engelleyen selliiloz fosfat, ya da
kalsiyumun renal ekskresyonunu azaltan hidroklorotiazid kullanilir. Absorbtif
hiperkalsitiri tip 2’de diyetle yiiksek kalsiyum alimi vardir. Tas hastaliginin en sik
sebebi kabul edilmekte olup, tas hastaliinin %50’sinden sorumludur. Tedavisinde
giinliik kalsiyum alimi 400-600 mg ile sinirlandirilmaktadir. Absorbtif hiperkalsiiiri
tip 3’te ise renal fosfat kacagina sekonder olarak D vitamini sentezinde artis ve
buna bagl intestinal kalsiyum absorbsiyon artis1 vardir. Tedavisinde ortofosfat
kullanimi ile D vitamini sentezi inhibe edilmeye calisilir Hiperkalsiiirinin diger bir
sebebi renal tiibliler kalsiyum reabsorbsiyonundaki bozukluk sonucu kalsiyumun
bobreklerden atiliminin artmasidir. Bu hastalarda serum kalsiyum seviyesinin
diismesi sonucunda paratiroid bezinden parathormon (PTH) salinimi ile kemikten
kalsiyum rezorbsiyonu olusur, intestinal kalsiyum absorbsiyonu artar, renal D3
vitamini sentezi artar ve renal kalsiyum yiikiinde artis meydana gelir. Tedavide,
proksimal ve distal tiibiillerden kalsiyum geri emilimini artiran hidroklorotiazidler
kullanilir. Hiperkalsiiirinin diger sebebi de primer hiperparatiroidizm ile karakterize
rezorbtif hiperkalsitiridir. PTH diizeylerinin artist ile kemiklerde kalsiyum
rezorbsiyonu meydana gelir. Kalsiyumun intestinal absorbsiyonu artar. Sonugta kan
kalsiyumu yiikselir ve hiperkalsemi, hiperkalsitiri, hipofosfatemi, hiperfosfatiiri

goriliir. Tedavisi, paratiroid bezinin cerrahi olarak alinmasidir [24].

Hiperkalsiiirik olmayan kalsiyum taslari
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Kalsiyum taglar1 idrarda kalsiyum artisinin yani sira; oksalat ve iirik asit
atilminin artis1 ya da sitrat ve magnezyum atilimimin azalmasma bagli da
olusabilmektedir. Hiperoksaliiride kalsiyum tas1 siklig1 artar. Primer hiperoksaliiri
otozamal resesif bir hastalik olup, ¢ocuklarda sik tekrarlayan kalsiyum oksalat
taglarina ve nefrokalsinozise yol agar. Bu hastalarda giinliik oksalat atlimi 100
mg’dan fazladir. Bobrek yetmezligi ile sonuglanir ve bu hastalar bobrek
transplantasyonundan fayda gormezler. Tedavide giinde 100-400 mg yiiksek doz
piridoksin kullanilir, sivi alimi artirilir, oksalattan fakir diyet ve magnezyum ve
fosfor gibi tas yapimi inhibitorleri verilir. Enterik hiperoksaliiride ise bagirsak
operasyonu sonrast veya inflamatuar bagirsak hastaliklarinda bagirsaktan asiri
miktarda oksalat emilimi goriiliir. Tedavisinde fazla sivi alimi ile oksalattan fakir
diyet, oksalati baglayan kalsiyum-aliminyum igeren antiasitler kullanilir. Giinde 5
gram1 gecen askorbik asit alimi, diyetle diisiik kalsiyum alimi, metoksifluran
anestezisi, etilen glikol i¢ilmesi ve oksalat biosentezindeki enzimatik bozukluklarda
hiperoksaliiriye sebep olan nadir nedenlerdir [25].

Hiperiirikoziiri kalsiyum tas1 sikligin1 artiran bir diger sebeptir. Kalsiyum tash
hastalarin %10’unda hiperiirikoziiri mevcuttur. Hiperiirikoziiri piirin bakimindan
yiiksek gidalarin fazla alinmasi veya endojen iirik asit iiretiminin artmasi sonucu
meydana gelir. Tas olusumu trik asit kristalleri ¢evresinde kalsiyum oksalatin
heterojenik niikleasyonu baglar. Bu hastalarda 24 saatte idrarda tirik asit diizeyi 600
mg’dan fazladir. Idrar pH’s1 5.5’in iizerindedir. Hiperiirikoziirinin eslik ettigi iirik
asit taglarinda ise idrar PH’s1 5.5’in altindir. Tedavisinde piirinden fakir diyet ve
ksantin oksidazi inhibe eden, iirik asit sentezini ve boObrekten atilmasmi azaltan
allopiirinol kullanilir [26].

Sitratin idrarda azalmasi da kalsiyum tasi olusma sebeplerindendir. Sitrat
iriner sistem tas olusumunda inhibitér etki yapan en onemli maddedir. Sitratin
bobrekten atilimini etkileyen en 6nemli faktor asit-baz dengesidir. Asidoz, sitratin
renal tiibliler reabsorbsiyonu artirarak ve sitrat sentezini azaltarak tiriner sitrati
azaltir. Alkaloz, alkali diyet, bliyiime hormonu, paratiroid hormonu, Ostrojenve
vitamin D ise sitrat atilimini arttirir. Sitrat kalsiyum tuzlariin kristallesmesini direkt
olarak inhibe edebilir. Ayrica kalsiyum tuzlari ile ¢oziinebilen kompleksler
olusturarak idrardaki kalsiyum satiirasyonunu azaltir. Hipositratiirik kalsiyum taslar
genellikle kronik diyareli hastalarda, renal tiibiiler asidoz tip 1'de ve tiazid tedavisi

alanlarda goriiliir. Tedavide oral potasyum sitrat kullanilir [27].
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Magnezyum, kalsiyum taglarinin olusumunda &nemli bir inhibitordiir. Daha
nadir olarak hipomagneziiri de kalsiyum taglarinin olusumunda etkili olabilmektedir.

Hipomagneziirinin sebebi biiyiik oranda diyet orijinlidir [22].

Kalsiyum icermeyen(Organik)taslar:

Enfeksiyon (Striivit) Taslar

Bu taglar magnezyum, amonyum ve fosfat igerirler. Siklikla geyik boynuzu
taglar seklindedir. Tiim {riner sistem taslarinin %10-15’ini olusturur. Kadinlarda ve
cocuklarda ti¢ kat daha sik gortiliir. Bu taslarin olusmasi i¢in proteus, pseudomonas,
Klebsiella, providensia ve mycoplasma gibi tireyi parg¢alayan bakterilerle olusmus bir
enfeksiyon ve idrarin magnezyum, amonyum, fosfat ve karbonattan doymus olmasi
gerekir. Urenin pargalanmasiyla amonyum konsantrasyonu artar ve pH alkalilesir.
Bunun sonucunda magnezyum, amonyum, fosfat kristalleri ¢oker. Idrar pH’si

genellikle 7°nin lizerindedir.

Enfeksiyonlarin yani sira yabanci cisimler, ndrojenik mesane de striivit tasi
olusumunda predispozan faktorlerdir. Striivit taslar1 genellikle kalikslerin ve renal
pelvisin seklini alarak geyik boynuzuna (staghorn) benzer sekilde olurlar. Bu taslar
antibiyotik tedavisi ile sterilize etmek miimkiin degildir. Tedavide {iriner
enfeksiyonun eradikasyonu, varsa kataterlerin ve yabanci cisimlerin ¢ikarilmasi ve

tiim taglarin cerrahi olarak temizlenmesi gerekir [28].

Urik Asit Taslan

Piirin metabolizmasinin son {iriinii iirik asittir. Bu taslar tiim iiriner sistem taslarinin
%5-10"nu olusturur. Erkeklerde daha sik goriiliir. Gelismis lilkelerde proteinden
zengin beslenme sonucu {irik asit taginin goriilme siklig1 fazladir. Gut hastaliginda,
miyeloproliferatif hastaliklarda, {ilseratif kolitte, Lesch-Nyhan sendromunda ve

kemoterapi alanlarda iirik asit tas1 insidans yiiksektir. Urik asit, asidik pH'da daha
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zor ¢ozinir. Bu sebeple asidik idrar, iirik asit tagi olusumu i¢in esas faktorii teskil
etmektedir. Tedavide taslarin cerrahi olarak alinmasi, giinliik sivi alimimin
arttirilmasi, idrar pH’simin arttirilmasi ve idrar tirik asit diizeylerini azaltacak ajanlar

kullanilir.

Sistin Taslar:

Sistin tasglar1 sadece sistiniirisi olan hastalarda goriliir. Sistiniirisi kalitsal
bir bozukluk olup heterozigot (hafif sistiniiri) ve homozigot (siddetli sistiniiri) olmak
tizere iki tipi vardir. Renal tiibiillerlerden ve gastrointestinal sistemden sistin, lizin,
ornitin ve arginin gibi dibazik aminoasitlerin emilimine neden olankalitsal metabolik
bir defekt s6z konusudur. Biitiin liriner taslarin %1-3’1inli olusturur. En sik ikinci ve
ticlincti dekatlarda goriiliir. Tek, multiple veya geyikboynuzu seklinde gortlebilirler.
Sistin alkali idrarda daha fazla ¢oziinebilir; bu sebeple diisiik pH sistin tas1 igin risk
olusturur. Sistin taslar1 semiopak oldugu i¢in direkt grafilerde goriilmesi oldukga
zordur. Sert yapida olduklart igin ESWL (Extracorporeal shock wave lithotripsy) ile
kirilmalart da giigtiir, gogunlukla cerrahi tedavi gerektirir. Cerrahi tedavinin yani sira,
tedavide yiiksek sivi alimi, idrar pH’simnin 7°nin iizerinde tutulmasi, metioninden
fakir  diyet ve  sistin  ¢Oziinilirliiglinii  artiran  penisilamin  veya

merkaptopropiyonilglisin kullanilir [29] [30].

Ksantin Taslar:

Ksantin taslari, ksantin oksidaz enziminin konjenital eksikligine bagli olarak
gelisir. Ksantin oksidaz enzimi hipoksantinin ksantine, ksantinin de {rik aside
oksidasyonunu saglar. Hiperiirikoziirik kalsiyum taslar1 ve iirik asit taglarinin
eradikasyonunda kullanilan allopurinol bu enzimi inhibe ederek iyatrojenik olarak
ksantiniiriye yol acar. Non opak iirik asit taglar1 ile karisir. Kesin tanisi tag analizi ile

konur. Tedavide sivi alimi ve idrarin alkalilestirilmesi gerekir [22].

Indinavir Taslan

Indinavir gibi proteaz inhibitorleri AIDS (Edinsel immiin yetmezlik

sendromu) tedavisinde etkilidir. Kontrastsiz BT'de radyolusen goriintii veren tek tas
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tipidir. Indinavir taslar1 kahverengi ve bronz renktedir. indinavir kullanan AIDS

hastalarinin %6’sinda indinavir tas1 gelistigi goriilmiistiir gerekir [22].

Diger Nadir Taslar

Triamteren igeren antihipertansif ilaglarkullanimi sonucu; triamteren taslari,
magnezyum-silikat iceren antiasit ilaglarin kullanimi sonucu silikat taslari
goriilebilir. Fosforiboziltransferaz enzim eksikligi olan c¢ocuklarda goriilebilen
dihidroksiadenin taslari, enflamatuar durumlarda goriilebilen amonyum asit iirat
taslari, kalprotektin ve osteopontin gibi idrar proteinlerinden olusan matriks taslari

diger nadir goriilen taglardir [31].

2.3.4. Uriner Sistem Tas Hastaliginda Klinik ve Labaratuvar Bulgular

Uriner sistem taslar1 bazen hicbir klinik belirti vermeden asemptomatik
seyredebilirken; tasin boyutu, yerlesim yeri, obstrilksiyon yapma durumu ve
enfeksiyon gibi iizerine eklenebilen patolojilere bagl olarak farkli sekil ve derecede
Klinik belirtilere de sebep olabilir. Tasin lokalizasyonuna baglh olarak degisen kolik
tarzinda veya kiint vasifli yan agrist en sik gézlenen semptomdur. Agr1 akut veya
kronik, lokal ya da yansiyan agri seklinde olabilir. Agri tasin iiriner mukozaya
yapmis oldugu basi ve obstriiksiyona baglidir. Obstriiksiyona akut ya da yavas
gelismesi, kismi ya da tam olmasina bagl olarak agrinin siddeti degisir. Uriner
sistem taglar1 iiriner mukozada yapmis olduklar irritasyon nedeni ile ¢ogu zaman
mikroskopik bazen de makroskopik hematiiri seklinde belirti verebilitler. Uriner
sistem taglar1 aym1 zamanda iiriner sistem enfeksiyonuna da zemin hazirlar. Idrar
yollarindaki tas ile birlikte atesin olmasi {irolojik acillerden birisidir ve tasin hizli bir
sekilde dekompresyonu gerekir. Tas hastalarinda siklikla terleme, tasikardi ve
takipne goriilebilir. Uriner sistem obstiiksiyonunda bulant1 ve kusma sik goriiliir. Bu
durum otonom sinir sistemine ve bobrekler ile midenin ¢dlyak gangliyon araciligi ile
olan ortak innervasyonuna baghdir. ileri obstriiksiyon durumlarinda hidronefroza
bagl olarak bobrek ele gelen bir kitle olarak palpe edilebilir. Abdominal distansiyon
goriilebilir ve oskiiltasyonda barsak sesleri azalmis olabilir [32]. USTH diisiiniilen
biitiin hastalarin ilk bagvurularindatam idrar tahlili ve gerekirse kiiltiirleri

yapilmalidir. Sabah alinan ilk idrar en uygun 6rnektir. USTH olan hastalarda
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mikroskopik hematiiri siklikla gozlenir. Enfeksiyon eslik ediyorsa pyiiri de goriiliir.
Idrar sedimentinde iirik asid, sistin yada striivit kristallerinin goriilmesi eger klinik
semptomlar da varsa, ayni cins tasin varlig1 agisindan anlamli bir bulgu olarak kabul
edilebilir. Ancak kalsiyum oksalat ya da kalsiyum fosfat tasi olanlarda ayni tip kristal
¢ogu zaman goriilmedigi gibi, bu tip tasi olmayan kisilerde de zaman zaman
saptanabilir. idrar pH’1 7,0’nin iizerindeyse iireyi parcalayan bakterilerin yaptig
enfeksiyona bagli olarak alkali idrarda olusan kalsiyum fosfat ve striivit taslar1 akla
gelmelidir. Urik asid ve sistin tasi olanlarda ise idrar pH's15,5'in altindadir. Pyiiri
goriilen hastalarda bakteriyolojik analiz yapilmalidir. Ates varliginda kanda I16kosit
sayimi ve CRP tayinleri yapilmalidir. Bobreklerin fonksiyonunu degerlendirmek igin
kanda tire ve kreatinin bakilmalidir.

Idrarla atilan kalsiyum, fosfor, oksalat, sitrat, iirik asit ve sistin diizeyleri tas
hastalarinda 6nemlidir ve Ol¢lilmesi faydali bilgiler saglayabilir. Ayrica serum
kalsiyum, fosfor, iirik asit, iire, kreatinin, protein ve alkalen fosfataz diizeylerinin
calisilmas1 faydali bilgiler vermektedir. Cikarilan veya kendiliginden diisen taslarin
analizi mutlaka yapilmalidir. Analizin yapilmasi tasin patogenezine 1sik tutmanin

yani sira ve niiksii onleyecek tedavilerve profilaksiler agisindan da 6nemlidir [33].

2.3.5. Tam

Direkt iiriner sistem grafisi

Renal kolik diisiiniilen hastalarda ilk kullanilan goriintiileme yontemi direkt iiriner
sistem grafisi (DUSG)'dir. DUSG ¢ekilirken hasta sirtiistii yatar, rontgen tiipii
yukaridadir. Antero-posterior pozisyonda ve hastaya derin nefes aldirilarak ¢ekim
yapilir  [34]. Renal taslarin yaklasik %90°1 radyoopak olup DUSG de
saptanabilmektedir [35]. Bu taglarin biiyiik boliimiinii; saf kalsiyum oksalat veya
kalsiyum fosfatt+kalsiyum oksalat bilesimi olusturur. Bu taslarin ¢cok az bir kismini
saf kalsiyum fosfat taslar1 olusturur. Struvit veya matriks taslar1 daha az opak olup
taninmalar1 daha zor olabilmektedir. Kalsiyum oksalat taslarina yogunlugu biraz
daha disik olan taglar, kalsiyum dihidrat taslaridir. Bunlar pamuk topu
konfigiirasyonunda olabilir. Yogunluk bakimindan Kalsiyum fosfat igeren taslar, en
yogun taglardir. Sert gériinlime sahiptirler. Struvit taslari, magnezyum amonyum

fosfat igerir. Bu taslar daha az yogunlukta olup, DUSG de dalli geyik boynuzu
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seklinde tespit edilirler. Non opak olan {irik asit taslar1 da baska komponentler
icerdigi zaman opak gibi goriilebilirler [36]. Ozellikle flebolit ve kalsifiye mezenterik
lenf nodlar1 gibi tiriner sistem dis1 kalsifikasyonlar bazen tasla karisabilir. Flebolitler
gercek pelvis igerisinde yerlesim gosterirler. Ayrica flebolitin merkezindeki
radyoliisent alan ayirict tanida yararhidir. Bunlarin disinda 6zellikle vaskiiler
kalsifikasyonlar, appendikolitler, kalsifiye kitleler ve radyoopak maddelerde tasi
taklit edebilir. DUSG'nin avantajlar1 ucuz ve kolay erisilebilir olmasidir. Dezavantaji

ise hastanin diisiik dozda da olsa radyasyona maruz kalmasidir

Intravenéz pyelografi (IVP)

IVP &zellikle daha dnceki zamanlarda tas siiphesi ile gelen hastalarda {iriner sistem
fonksiyonunu gostermek icin kullanilan bir goriintiileme yontemidir. IVP, Kkontrast
maddeye kars1 alerjisi olanlarda, serum kreatinin degeri 200 pmol/L ‘den biiyiik
olanlarda, diyabet nedeniyle metformin kullanan kisilerde kontraendikedir [3]

Intravendz yolla kontrast madde verildikten sonra bobreklerde konsantre olup
stiziilmesi ve toplayict sisteme ekskresyonu ile hem bobregin anotomisi, hem de
fonksiyonu hakkinda bilgi veren bir tetkiktir. Ayn1 zamanda eslik edebilen ektopik
bobrek, rotasyon anomalisi ve toplayict sistem duplikasyonlari gibi konjenital
anomalileri de gosterebilir. Kesitsel goriintiileme tekniklerinin ve ultrasonografi
(USG)’nin gelisimi ile birlikte kullanimi azalmis olsa da, ucuz ve kolay uygulanabilir
olmasi nedeniyle halen tercih edilmektedir [37].

Kontrast madde olarak siklikla diisiik osmolariteli, noniyonik kontrast maddeler
kullanilmaktadir. Kontrast madde hastanin kilo hesabina gore bolus seklinde hizlica
uygulanir. Verilen kontrast maddenin bobreklerden atilimi glomeriiler filtrasyon ile
olmaktadir. Tetkik sirasinda bobrekte kontrast maddenin izlenmesinin nefrogram ve
pyelogram fazi olmak {izere 2 fazi olusmaktadir. Nefrogram fazinin olmasi, tas ya da
obstriiksiyon olsun ya da olmasin bobregin fonksiyonunun normal oldugunu gosterir.
Kontrast maddenin kalikslere atilimi ise pyelogram fazini olusturur. Bu fazda
kontrast maddenin icerisinde bulundugu toplayici sistem daha iyi degerlendirilir.
Tetkik oncesinde bagirsak temizligi icin bir gece dnceden laksatif uygulamasi yapilir.
Tetkikin 12 saat Oncesinden itibaren sivi kisitlamasi ve a¢ olunmasi gerekmektedir.
Sivi  kisitlamasi, iiriner sistemde kontrast madde konsantrasyonunu artirir.

Incelemeden hemen &nce mesane bosaltilir. i1k olarak sirt iistii yatar pozisyonda elde
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edilen DUSG alinir. Bagirsaklar yeteri kadar temizlenmisse kontrast madde verilir ve
tetkike devam edilir. DUSG radyoopak iiriner taslar1 gérmek icin de gereklidir. Urik
asit tas1 gibi radyolusen taslar DUSG ile goriilmezken, pyelogram fazinda toplayici
sistemde dolum defekti seklinde izlenirler. IVP bébregin biiyiikliigi, sekli,
lokalizasyonu, fonksiyonu, varsa tasin yeri ve obstriikksiyonun sekli ve derecesi
hakkinda bilgi verir. Kontrast madde verildikten sonra obstriikksiyon varsa,
obstriiksiyonun yeri tamamen belirlenene kadar veya kontrast madde tamamen
bosalana kadar 15 dakika araliklarla film ¢ekimi stirdiiriiliir [38].

Tim {riner sistemi degerlendirmeye olanak vermesi, toplayici sistemi ayrintili
gostermesi, obstriiksiyona hassas olmasi, kalsifikasyonlar1 gdstermesi ve nispeten
ucuz olmas1 IVP'nin avantajlaridir. Bagirsak gazi ve kemik yapilarm siiperpozisyonu
sonucu tetkik duyarliligini diisebilmesi, radyoliisen taslar1 gostermedeki kisitlilik,
bobrek fonksiyonuna bagimli olmasi, tetkikin uzun siirmesi, radyasyon maruziyeti ve
verilen kontrast maddenin anaflaksi ve nefropati yapabilme riskiise baslica

dezavantajlaridir. [39].

Ultrasonografi

USG, uygulayan doktora bagimli, deneyimle iliskili uygun ekipmanlarla basari
ile uygulanabilen bir gériintiilemedir. IVP de uygulan kontarst madde uygulanamsina
gereksinim gostermez. Buna ragmen; toplayici sitem ve bobrek morfolojisini rahatca
gosterebilir. Bobrek tagina olan duyarliligi radyografiye gére daha azdir [40].

USG kolay ulasilabilen, hizli, giivenli ve ucuz bir yéntemdir. Invaziv olmamasi,
maliyetinin disiik olmasi, kontrast madde gerektirmemesi, insan viicudu iizerinde
kanitlanmis herhangi bir zararl etkisinin bulunmamasi USG'nin baglica avantajlarini
olugturmaktadir. Acil servis kosullarinda, akut yan agrisinda hizli ve kolay bir
sekilde uygulanabilmesi de USG'min Onemli avantajlarindandir. Radyasyon
icermedigi i¢in gebelerde tas siiphesi varlifinda rahatlikla kullanilabilir. Bobrek
boyut ve konturlari, Kistik ya da solid yer kaplayan lezyonlar, kalisiyel taslar,
pelvikalisiyel dilatasyon USG ile ¢ok iyi degerlendirilebilir. Ayrica inceleme
sirasinda iriner sistem dis1 patolojilere de tani konulabilir. USG'nin baglica
dezavantaji ise kullaniciya gore degisen sonuglar alinabilmesi, yani subjektif
olmasidir. Yumusak doku ve parankimal dokularin USG ile degerlendirilmeleri ¢ok
iyiyken; kemik ve hava, ses dalgalarini gegirmedikleri i¢in USG incelemeleri igin

engel teskil eder. Ureter taslarinin da retroperitonda yer almalar1 ve superpoze olan
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bagirsak anslari nedeniyle USG ile saptanmalar1 giictiir. USG incelemenin acil
olmayan durumlarda 6-8 saat aglik doneminden sonra yapilmasi, bagirsak gazlarini
azaltarak goriintiilemeye engel teskil etmesini giderebilmektedir. Kiigiikk boyutlu
taglarda ve mesanenin bos oldugudurumlarda da USG'nin etkinligini azalmaktadir.
Bu sebeble incelemenin mesane dolu halde yapilmasi mesanenin ve ozellikle distal
tireter kesimlerinin degerlendirilmesini kolaylastirmaktadir. Obezite de USG ile
yapilan incelemeyi olumsuz etkilemektedir [41].

Tasin dansitesi, yani radyoopak veya radyoliisen olmasi, yapisi Ve igerigi
sonografik goriinimiinii pek fazla etkilememektedir. Her tiirlii tas ultrasonografik
yiizey ekojenitesi ve posteriorda olusturdugu hipoekoik akustik goélge ile kolayca
saptanabilir. Fakat tas ile benzer ultrasonografik goriinim verebilen kalsifiye
papillalar, renal arter kalsifikasyonlari, girisime sekonder olusabilen pelvikalsiyel
gazlar ve kalsifikasyon igeren transizyonel hiicreli karsinom tas ile karisabilir [39].

Ureter taslarin yol agtiklari obstriiksiyona sekonder hidronefroz saptanabilir. Ancak
tireter taglarmin %30-35'i obstriiksiyona yol agmadigi i¢in hidronefroz goériilmemesi
ireter tasinin varhigini ekarte ettirmez. Distal {ireter obstriiksiyonun diger bir bulgusu
da renkli doppler incelemede distal iireter orifislerinde jet akimin izlenmemesidir
[42].

Mesane taglart da USG ile rahatlikla goriintiilenebilir. Genellikle ekojen ve
posteriorunda akustik gdlgesi bulunan ve hasta pozisyonuna gore yer degistiren
yapilar seklinde goriiliirler. Biiyiik taglar mesane duvar kalinlik artisina sebep olabilir

ve yaptigi inflamasyon sounucu mesane duvarina yapisabilirler [43].

Bilgisayarh tomografi (BT)

BT; direkt grafi ve IVP gibi X 1sminm kullamldig1 bir goriintiileme yontemidir.
Uriner sistem taslarmin biiyiikk cogunlugu BT ile kolaylikla saptanabilir. BT nin
triner sistem taslarin1 saptamadaki duyarlihigi %97, ozgilligii %96, pozitif ve
negatif prediktif degerleri de sirasiyla %96 ve %97 olarak bildirmistir. indinavir
taslar1 kontrastsiz BT de goriintiilenemeyen tek tas ¢esididir. BT'de tasin igerisindeki
kalsiyum radyoopak goriiniimii saglar Son yillarda yaygin olarak kullanilan spiral
BT’de radyasyon dozlar1 belirgin olarak azaltilmistir. BT'de tas1 saptamak icin

kontrast maddeye gereksinim duyulmamasi avantaj saglar [38].

Magnetik Resonans Goriintiileme (MRG)
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Giiniimiizde MRG, {iriner sistem taglarinin ve obstruksiyonun tanisinda BT ve
IVP’ye alternatif yaratmak igin arastirilmaktadir. MRG ile iyonizan radyasyon ve
iyonizan kontrast madde verilmedigi igin bu durum o6zellikle gebelerde, ¢ocuklarda
ve adelosanlarda o6nem kazanir. T2 agirhikli MRG goriintileri ile iireteral

obstriiksiyon ve tas tanisi konulabilmektedir [44] .

Radyoniiklid Renal Goriintiilleme (Renal Sintigrafi)
Genitoiiriner sistemin radyoisotopik goriintiilemesi fizyolojik prosesi engellemede

anatomik ve fonksiyonel degerlendirmeye olanak saglar. [45]

Cok Kesitli Bilgisayarh Tomografi (CKBT) - Dual Enerji BT

BT, X 1sm kullanilarak viicuttan kesitsel goriintiiler almay1 saglayan
radyolojik bir goriintiileme yontemidir. Kelime anlami olarak "kesit"anlamina gelen
"Tomos" ve "resim, sekil, goriintii" anlamlarina gelen"Graphy" seklinde iki eski
yunanca kelimenin birlesiminden olusur. BT'de X 1sm1 ile elde edilen veriler
bilgisayar ortaminda islenerek goriintii haline getirilir. CKBT giiniimiizde BT
teknolojisinde ulasilan son nokta olup, cihazlar ¢ok sayida detektor sirasindan
olusmustur. CKBT sistemlerinin ¢ekim prensipleri esasen spiral BT’den farkli
degildir. CKBT'ler hastanin longitudinal aksi1 boyunca (z-ekseni) iki veya daha ¢ok
sayida detektor dizileri ile donatilmis olup, Xisini kolimasyonu genisletilebilir ve
bunun sonucunda masa hizi arttirilabilir. Bu da saniyeler igerisinde yapilabilen hizli
bir ¢ekime imkan sagladigi gibi, maruz kalinan radyasyon dozlarmi da belirgin

olarak azaltir. [46] [47].

2.3.6. Tedavi:

Uriner Sistem Taslarinda Medikal Tedavi:
Uriner sistem tas hastaligi giinliik iirolojik uygulamalarinda ¢ok sik

karsilasilan ve zaman zaman acil tedavi gerektirebilen onemli bir problem olup,
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insidans1 Avrupa ve ABD gibi gelismis iilkelerde %5-10 olarak bildirilmistir.
Farmakolojik tedavi son 15-20 yil igerisinde tas hastaligi tedavisinde etkin bir sekilde
kullanilarak, kolik agriy1 anlamli Olgiide azaltmis, tas olusumunun degisik
asamalarmi sinirlamisg, taslarin atilimini kolaylastirmis ve hizlandirmistir. Medikal
tedavinin tas olusumunu 6nledigi kesin veriler ile ortaya konulmus olup, hastalarin
detayli olarak bilgilendirilmesini takiben tas olusumuna yol agan metabolik
anormallikler arastirilmali ve gerekli oldugu takdirde sebebe yonelik medikal tedavi
planlanmalidir.  Son  yillarda iireteral taslarin  atilimmi  kolaylastirmak
amaciyla“medikal ekspulsif tedavi” giderek artan yogunlukta uygulanmaktadir.

Medikal tedavi konservatif ve selektif olmak iizere iki baslik altindaincelenebilir.

Konservatif medikal tedavi;

Mevcut metabolik risk faktorlerinden bagimsiz olarak tiim yastaki hastalara
Onerilen tedavi yontemidir. Glinliik stvi alimmin 3 1t (glinliik idrar ¢ikisinin >2500
cc) olacak sekilde tiiketilmesi, diyetle alinan oksalat ve sodyum miktarinin

kisitlanmasi, hayvansal proteinlerin kisitlanmasi gibi 6nerilerdir.

Selektif medikal tedavi;

.Hiperkalsiiiri:

a)Absorbtif hiperkalsiiiri tip 1. Temel bozukluk intestinal kalsiyum geri emiliminin
artisidir.  Tedavisi: Triklorometiazid veya klortalidon ile potasyum sitrat
kombinasyonu kullanilir.

b) Absorbtif hiperkalsiiiri tip 2: Altta yatan fizyolojik defekt ¢ok ciddi olmadigindan
spesifik bir medikal tedavi Onerilmemektedir. Disiik kalsiyum alimi (400-600
mg/giin), diisiik kirmiz et tiiketimi ve bol s1vi alim1 yeterli tedavi saglayabilir [48].

C) Renal hiperkalsiiiri: Kalsiyumun renal tiibiiler geri emilim bozuklugu sonucu
olusur. Tiazid gurubu diiiretikler kullanilir

Hiperoksaliiri: Uriner sistem tashi olgularda sik rastlanilan ve tekrarlayan tas
hastaliginin  sekillenmesinde 6nemli rol oynar. Idrarda oksalat atilimmin 45
mg/giin’denfazla olmasi ile olusur. Ug tipi vardir.

a) Primer hiperoksaliiri:  Glioksilat metabolizmas1  bozukluguna bagh

olusur,tedavisinde pridoksin (vitamin B6) kullanilir.
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b) Enterik hiperoksaliiri: Gastrointestinal hiperabsorpsiyona bagli olusur.
Tedavisinde; kalsiyum+sitrat, diyetle fazla kalsiyum ve magnezyum alimi onerilir.
¢) Idiopatik hiperoksaliiri: Yiiksek oksalatl diyetle beslenenlerde ve endojen oksalat

liretiminin artmasina bagl olusur.

Hiperiirikoziiri:Urik asit, taslarmm olusumunda rol oynar.Tedavide Allopurinol

(300mg/giin), Potasyum sitrat (40-60 mEq/giin), bol s1v1 alim1 6nerilir.

Hipositratiiri: Potasyum sitrat verilir.

Sistiniiri: Potasyum sitrat verilir. D-penisilamin veya a merkaptopropiyoniglisin

Onerilebilir.

Striivit(Enfeksiyon taslar1):Ure parcalayan organizmalarla olusan enfeksiyonlarmn
kontrolii tas olusumunu engelleyecektir. Antibiyotik tedavisi ve tasin cerrahi

cikarilmasi gerekmektedir.

Uriner Sistem Taslarinda Cerrahi Tedavi :

Tas ve tas cerrahisi tibbin ¢ok eski zamanlarindan beri bilinen alanlarindan biridir.
Milattan 6nce dahi mesane taslari i¢in uygulanan agik cerrahi secenekleri veya
iretaral tas ¢ikarma islemleri yapilmaktaydi. Son 30 yila kadar neredeyse biitiin
taslar icin agik cerrahinin ¢esitli segenekleri uygulanirken teknolojideki gelismeler bu
aligkanliklar1 neredeyse tamamen degistirmistir. Tas cerrahisinin minimal invaziv
yone kaymasi, fiberoptikler, goriintileme teknolojisi, tas kirma(ultrasonik,
elektrohidrolik, lazer) cihazlarmin gelisimi, flouroskopinin gelisimi ile paralel

olmustur.
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Ozellikle 1980 lerin basinda ESWL nin gelisimi, acik tas cerrahisini azaltmistir.
Ancak daha sonralar biitiin taslarin ESWL ile kirllamayacagi, tas yiikiine ve cinsine
gore sinirlamalar getirilmesi gerektigi anlasilmistir. Bu farkindalikla es zamanl
olarak endoiiroloji alanindaki gelismeler acik tas cerrahisini tekrar popiiler hale
getirmekten uzak tutmustur. Gilinlimiizde acik tas cerrahisi bu teknolojik imkanlara
ve becerilere sahip merkezlerde %1 in altina inmistir.

USTH cerrahi tedavinin amaci; tiim taslar1 almak,anatomik bozukluklar
diizeltmek, iiriner enfeksiyonun eradikasyonu, yeniden tas olusumunu engellemek ve
bobrek dokusunun korunmasidir. Tas cerrahisinde uygun yonteme karar vermek igin
tagin yerine, tag boyutuna ve yliikiine, hastanin genel durumuna (fiziksel yapi, yas,
komorbidite, semptomlar), tasin yapisina,radyoopak olusuna, iiriner sistemin

durumuna, eldeki teknolojik imkanlara ve cerrahin becerisine bakilir.
USTH tedavisindeki gelismeler ile birlikte bobrek taslar1 giiniimiizde; Perkiitan

Nefrolitotomi (PNL), RIRC,ESWL ve laparoskopik tas cerrahisi gibi minimal

invaziv yontemlerle tedavi edilebilmektedir.
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BOBREK TASINA YAKLASIM
(10-20 MM BOYUTLU TASLAR ALT POL
HARICIi BUTUN TASLAR)

1.PNL
2.RIRS YA DA ESWL

ESWLYA DA
ENDOUROLOJIK GIRISIM*

10-20 MM

1.ESWLYA DA RIRS

<10 MM 2.PCNL

*Endouroloji PNL ve URS vyi kapsamaktadir.

ALT POL TASI (10-20 MM ARASI)

ESWLYA DA
ENDOUROLOJIK

HAYIR GIRISIM

) TAS ESWLIGIN
10-20 MM n UYGUN OLMAYAN

DURUM VAR MI?

1.ENDOUROLOIJIK
GIRISIM
2.ESWL

EVET

Tablo 2.3: Bobrek Taslarinda Tedavi Algoritmasi ( EAU kilavuzu)
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ESWL

Beden disindaki bir kaynaktan elde edilen ses dalgalarmin sok dalgalar
haline doniismesiyle bu sok dalgalarinin tasa odaklanarak taslarin pargalanmasiyla
sonuglanan tedavi seklidir. Tas hastaliklarinin tedavisinde devrim yaratmistir. {1k kez
1980 yilinda Almanya’da Miinih Universitesi Uroloji kliniginde kullanilmis ve bir
hastanin tas1 kirilarak tedavi edilmistir [49].

ESWL sokdalgalar1 viiciit disindaki bir aynakta iiretilip, tasa odaklanarak viicuda
ve taga verilmektedir. Bu aletin iistlinliigii sok dalgas1 odaklamasini kendi yararina
kullanmasidir. Goreceli olarak zayif olan ve viicuda izinsiz giremeyen dalgalar,
viicut disinda {iretilerek ve viicuda yayilarak giiclinii sadece hedef bdlgede tasi
kirmak i¢in kullanir. Enerji siv1 icinde biriktiginde sok dalgasini olusturmaktadir.
Sok dalgalar1 kaynak seviyesinde dagilima wugramaz, Oniindeki materyali
bolebilmektedir

Bu dalgalar ses hizindan daha hizli hareket ederler ve sok ne kadar giiclii ise
dalganin hareketi o kadar hizli olur. Bu davranis lineer olmayan dalgalarin tipik
yayilimi gibidir. Litotriptorler iginde sok dalgalar1 biiyiik basinglar tiretmelerine
ragmen goreceli olarak zayiftirlar ve bu ylizden materyalde sadece hafif deformasyon
ve kompresyon yaparlar [50].

Dornier HM3 ile % 27-90 arasinda tassizlik oranlar1 elde edilmistir. Birgok
bobrek (pelvis yerlesimli taslarda en yiiksek basari) ve iireter tasinda ilk tedavi
secenegl olmakla beraber ESWL’nin sinirlarin1 iy1 bilmek gereklidir. Pelvis
yerlesimli taglar, 2cm < taslar, proksimal lireter taslari, basar1 saglanirken; sisman
hastalar, boyu 100 cm‘den kisa g¢ocuklar, 2 cm > multipl taglar, alt kaliksiyel
yerlesimli taglarda, divertikiil, atnali bobrek, mediiller siinger bobrekteki taslarda
basar1 orani oldukga diisiik saptanmistir. Cocuklarda bobrek taslarinda ESWL ile %
91,8 tagsizlik orani elde edilmistir. Uzun donemde bobrek morfolojisi ve fonksiyonu
lizerine yan etkisi yoktur [51].

Ozellikle sistin taglar1 basta olmak iizere bazi tas tiplerinin ESWL ile
pargalanmalar1 zordur. Tek bir aminoasit kristalinden olusan sistin taglar1t ESWL'ye
direngli sert taglardir. Urik asit ve kalsiyum oksalat dihidrat taslart ESWL'ye en fazla
yanit verirken, kalsiyum oksalat monohidrat, kalsiyum fosfat ve striivit taglar1 daha

direnglidir [52].
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PNL

Yaklasik yarim asir 6nce Goodwin ve arkadaslar1  “hidronefrozda perkiitan
trokar nefrostomi” deneyimlerini yaymladilar. Ilerleyen yillarda perkiitan girisimler
gelistirildi ve Fernstrom ve Johansson ilk olarak 1976'da, perkiitan bir yol
olusturularak bobrekten tas aldiklarmi bildirdi. Mayo Clinic, Minnesota Universitesi,
Bati Almanya ve Ingiltere'den bildirilen yaynlar ile PNL'nin uygulama teknigini
gelistirildi [53] [54]. 2 cm’den kii¢iik bobrektaslarimin tedavisinde ilk tercih
ESWL'dir. 2 cm'den biylik taslarda, sert taslarda (sistin, kalsiyum oksalat
monohidrat, brushite gibi), alt kaliks taslarinda, obstriiksiyon, enfeksiyon, ESWL
kontrendikasyonu ya da basarisizligi durumlarinda, anatomik varyasyonu olanlarda,
transplante bobrek taslarinda ve bilateral bobrek taslarinda PNL endikasyonu vardir.
PNL i¢in kontrendikasyonlar ise aktif iiriner enfeksiyon, kanama diyatezi, anatomik
anomaliler, tas yikii, tasin pozisyonu ve renal Kkitleler olarak siralanabilir
Komplikasyon olarak; pelvikalisiyel yaralanma, kanama, rezidii tas fragmanlarinin
kalmasi veya ekstravazasyonu, kolon veya duodenum yaralanmasi goriilebilir [55,

56].

Laparoskopi

Laparoskopi genel anestezi altinda retroperitoneal ya da transperitoneal
yoldan yapilabilir. Bir kamera port araciligiyla bobrege ulasilarak {ireter veya pelvise
yapilan insizyonla tas ya da taglar ¢ikarilmaktadir. Ureteropelvik darlikla birlikte
olan bobrek taslarinda, anterior kaliks divertikiilii taslarinda, at nali bobrek, ektopik
veya rotasyon anomalisi olan bobreklerdeki biiyiik taglarda, kirilmasi zor taglarda ve
hastanin ag¢ik ameliyat1 istemedigi durumlarda laparoskopi diger bir tedavi
secenegidir [57].

Tas cerrahisinde hasta konforunu arttirip, morbiditeyi azaltmay1 hedefleyen
yontemlerin (ESWL, PNL, URS, RIRC) kullanilmasiyla acik tas cerrahisi
uygulamada % 1-5,4 seviyelerine inmistir [58]. Buna karsin halen agik tas
cerrahisinin gerektigi hasta ve tas bagimlh faktorler, 6zel durumlar mevcuttur. Bu
hasta grubunda laparaskopik cerrahi tek basina iyi bir secenek veya yardimci bir
yontem olarak uygulanmaktadir. USTH ilk laparoskopik cerrahi 1977 yilinda

Wickham tarafindan gergeklestirilen laparoskopik iireterolitotomi olup, giiniimiizde
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acik cerrahi ile uygulanan biitiin yontemler laparoskopik olarak yapilabilir bir hale

gelmistir [59].

Acik tas cerrahisi

ESWLnin ve endoiirolojik tedavi yontemlerinin kullanima girmesi ile agik
cerrahi uygulamasida belirgin bir sekilde azalmistir. Agik cerrahinin en biiyiik
dezavantaji insizyon morbiditesidir. [60]. Bobrek tasi ameliyatlarinda bobrege
ulagsmak i¢in anteriordan (transperitoneal), flank yaklasim, posteriordan (posterior
lumbotomi) yontemleri kullanilmaktadir. Giiniimiizde iiriner sistem taslarinin
tedavisinin ancak % 1-5,4 ‘de agik cerrahi gerekli olmaktadir. EUA klavuzu;
staghorn taslarda, biiyiik tas kitlesi olanda, kompleks toplayici sistem, morbid
obezite, iskelet anomalileri gibi minimal invaziv yontemlerin basarisiz oldugu
durumlarda veya fonksiyonu bozulmus renal iinitelerinde (nefrektomi, parsiyel

nefrektomi) agik cerrahi endikasyonu olarak kabul etmektedir. [61].

RiRC

URS, dreter veya renal pelvisin teshis veya tedavi amaciyla
goriintiilenmesidir. Hugh H. Young 1912 yilinda posterior iiretral valf’li bir hastanin
dilate tireterine sistoskop ile girse de; URS nin asil amagh kullanimi1 daha sonralari
olmustur [62] . Ik f-URS ise; 1964 yilinda Marshall tarafindan diagnostik amach
olarak caligma kanali olmadan kullanilmustir. [63]. 1980° lerde teknolojik
gelismelere paralel olarak f-URS’lerin boyutlar1 kiigiilmiis, cihazlara ¢alisma kanali
eklenmis, aktif defleksiyon 6zlelligi kazandirilarak bobregin kalisiyel yapilarina daha
kolay miidahale olanag elde edilmistir.Bunun yani1 sira kilavuz teli, basket, giris
kiliflar1 ve kavrayici forsepsler gibi yardimci aletler basar1 oranlarini arttirmistir.
Holmium:YAG lazerin de kullanima girmesiyle beraber f- URS tedavisinin etkinligi
artmistr[64] .

f-URS tiplerine gore boyutlar1 90 ile 180 cm ve ¢alisma kanallar1 ise 2.5 ile
5 F arasinda degismektedir. Bu aletlerin u¢ segmentleri her iki yonde 120-180
derecelik aktif defleksiyona izin verecek sekilde dizayn edilmiglerdir. Eger ¢alisma
kanalinda alet varsa en fazla 120 derecelik aktif defleksiyon miimkiin olur. Pasif

defleksiyon ise iireteroskopun fleksibilitesiyle saglanmaktadir. Bu iireteroskoplar
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sayesinde st lriner sistemdeki tiim kalikslerin goriintiilenmesi saglanir. Rijid
cihazdan farkli olarak fleksibl {iireteroskop tiretere, floroskopi kontrolii altinda
kilavuz tel tizerinden yerlestirilir. Bu islemden once iireter orifisinin dilate edilmesi
mutlaka gereklidir. Aksi taktirde iireteroskop, kilavuz tizerinden ilerletilse dahi
orifise takilir. Bu cihaz ile litotripsi uygulanacak ise holmiyum:YAG lazer tercih
edilmelidir. Ince probu sayesinde fleksibl iireteroskopun ¢alisma kanalindan rahatca
gecerek iireteroskop ucunun aktif defleksiyonuna izin verir. Yine, 1.9 F’lik
elektrohidrolik litotripsi problari ile taglarin kirilmasi saglanabilmektedir. Bu problar,
laser problara gore tasa daha az gilic uyguladiklarindan sert taslarin tedavisinde
kullanilamazlar. Ayrica, lazer problar kadar esnek olmadiklarindan iireteroskopun
aktif defleksiyonunu zorlastirirlar. [65]

RIRC de kullanilan birgok marka cihaz olmasma ragmen bunlar goriintii
aktarimi bakimindan video ve klasik fiberoskoplar olarak ikiye ayrilmaktadirlar.
Chip on the tip (Goriintii sensoriiniin, cihazin ucunda olmasi) cihazlarda goriintiiniin
tek bir telle iletilmesi bu cihazlarin dayanikliligini ve kalitesini artiran ana etkendir.

[66]

f-URS’lerde arizalarin ana nedenleri defleksiyon kaybi, lazer fiber ile i¢ astar

delinmesi ve optik fiberlerin kirtlmasi oldugu bildirilmistir. [67]

Endoiirolojik yontemlerde goriintiiniin kalitesiz olmasi basariyr sinirlayan
onemli bir faktordiir. [68] Video fleksible cihazlar {istiin goriintii kalitesi ve goriinti
alaminin standard cihazlardan yaklasik 3 kat fazla olmasiyla RIRC de yiiksek bir
cerrahi konfor saglamaktadirlar. Bu cihazlarin en biiylik dezavantajlar1 ise kalin
caplart nedeniyle ireteral girisi zorlagtirmalaridir. Yaygin olarak kullanilan

fiberoptik cihazlar 9-9.5 F giris kiliflartyla kullanilmaktadir.

Uygulama sonrasi stent takilmasi tartismali bir konudur. Stent takilmasi
hasta konforunu olumsuz yonde etkilemektedir. Bu konuda yapilan g¢aligmalarda
tespit edilen travma yok ise, rezidii tas kalmamissa stent konulmayabilinecegi ve bu
durumda komplikasyon ile karsilasilmadigi bildirilmistir [69] Toricelli ve ark.
yapmis oldugu bir ¢aligmada ise postop stent gereksiniminin giris kilifi capinin ve tas
yikiinlin artmast ile iliskili oldugunu ve stent konulan grupta postop agrinin stentsiz

gruba gore daha fazla oldugunu saptamislardir. [70]
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Alt kaliks taglarinda ESWL’ nin basar1 oraninin diisiikliigii ve PNL’ nin
morbiditesi goz Oniine alindiginda son yillarda siklikla uygulanan yontemlerden biri
de RIRS’ tir. Ufak ¢apl alt kaliks taslarinda RIRS minimal morbidite ve ESWL ile
benzer basar1 oranlar1 gostermektedir. [71] Etkinligi ¢alismalarla kanitlanmasina
ragmen alt kaliks boyununun uzunlugunun artmasi, kaliks boyun genisliginin
azalmasi, pelvikalisiyel aginin dar olmasi gibi olumsuz faktoérler ESWL de oldugu
gibi RIRS i¢in de basariy1 azaltan 6nemli faktorlerdir. [72]

1990’11 yillardan sonra fleksibl iireteroskoplarin hizla gelismesi sonucuyla;
bobrek taslarinin retrograd endoskopik yaklasim ile tedavisi giderek artmis bugiin
birgok merkezde RIRC/PNL oram % 60/40 olarak yapilmaktadir. Fleksibl
ireteroskop ile litotomi pozisyonunda bobrege ulasilip her boyut ve lokalizasyondaki
taga ulasilarak lazer teklonojisiyle taslar kirilip parcalar1 basket kateterler yardimiyla
almir ya da milimetrik boyuta indirilen taglar spontan diismeye birakilir. Gerekli

olgulara ikinci ya da {igiincii seans yapilabilir.

Gilinlimiizde bir¢ok bobrek tasi PNL veya acik cerrahiye gerek kalmadan bu
yontemle basarili bir sekilde tedavi edilebilmektedir. RIRC, 2 cm’den kiigiik tasi
olan, asir1 gisman hastalarda, kas-iskelet deformiteleri veya kanama bozuklugu
bulunan hastalarda ve ESWL tedavisinin basarisiz oldugu bobrek taslarinda primer

tedavi olarak kullanilmaktadir.
Basar1 oran1 1-2 cm arasindaki taglarda % 90-98’dir. Daha biiyiik taglarda
iki seansta basar1 oran1 % 90’dir. Avrupa Uroloji Dernegi kilavuzunda primer dneri

yeri yoktur. Gelecekte 1,5 cm’inaltindaki taslarda primer oneri olarak yerini alacagi
beklenmektedir [73].

Avantajlar::

Yara olmamasi, giinii birlik bir islem olmasi, aktif hayata erken dontilmesidir.

Dezavantajlar:
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Alet ve gereksinimlerinin pahali olmasi, aletlerin ¢ok hassas olmasi, 6grenme
egrisi uzun multipl seans gerekebilir olmasi ve operasyon siiresinin uzun

olmasidir.Endikasyonlar1 tam olarak iyi tanimlanmamastir.

Endikasyonlar::

Kanama diatezi, obezite, ESWL’ye direncgli taglarda, bobrek ve viicut
anatomisi farkli olan, multipl tasli, PNL’ye uygun olmayan, hasta tercihi ve tedavi

sonrasi rezidii tast olanlardir. Ancak teknolojik gelisme basar1 oranini arttirmistir.

Komplikasyonlar:

Minimal olup, bobrege ulasilmamasi disinda aviilsiyon, perforasyon, darlik

ve enfeksiyon gelisimi oldukea diisiik diizeylerdedir [74] .

f-URS de UAS Kullanima:

UAS ilk defa 1974 yilinda ({ireterorenoskopun iiretere gegisini
kolaylastirilmak igin kullanilmigtir. [75] .Peruktan amplatz kilif ile ayn1 konsept ile
gelistirilmis toplayici sisteme ulagmay1 kolaylastirmak, birden fazla giris ve yeniden
girig, intrarenal basinci azaltmak, alan etrafinda drenaj1 arttirmak, alan1 korumak ve
dilatasyonu Onlemek gibi bir¢ogu avantaj sunmasindan dolayi; diinya g¢apinda
giderek artan oranda popiiler olmaya baslamustir. Iki majér avantaji vardir. Bunlar;
bobrege ¢oklu girisi veya tekrar girisi kolaylastirmak ve irrigasyon sivisinin scopi
etrafinda disa drenajim1 kolaylastirarak bobrek ici basinci diisiirmektir. Bdylece

kiiciik tas fragmanlarinin digar1 atilmasini da saglar [76].

Kullanilan f -URS ye bagli olarak uygun UAS kullanilmalidir. Calisma sirasinda
minimal siirtiinme (friction) veya hi¢ olmamasma dikkat edilmelidir. Mevcut
UAS’lerin i¢ ¢aplar1 9.5F-14F; dis ¢aplar1 11.5 F-18F arasinda degismektedir. Bazi
calismalarda operasyon zamanini disilirdiigii ve f- URS yi korudugu , baz
calismalarda da separe fonksiyonu arttirdigi belirtilmektedir. Bu avantajlara ragmen
UAS kullanilacag1 zaman; faydasi, riski ve maliyet géz oniinde bulundurulmalidir.

CROES ireteroscopy grubunun yayinladigi ¢alismada UAS ve UAS siz grup
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arasinda separe fonksiyon agisindan fark gézlenmemis, UAS nin iireteral hasar veya
kanama riskini arttirmadigi; post operatif infeksiyona bagli komplikasyonlari
azalttig1 bildirilmistir. UAS false passage ve overdistansiyon ihtimalleri gz 6niinde
bulundurularak dikkatli yerlestirilmeli; yerlestirilmesi esnasinda mutlaka floroskopi
kontrollii ve ¢alisma guide-wire lizerinden yapilmalidir. Genellikle giivenlik guide;
UAS yerlestirilirken {ireteri stabilize edecegi i¢in ve operasyon sonrasi stent

yerlestirilme ihtimali g6z 6niinde bulundurularak tavsiye edilmektedir [77].

Farkli ¢aligmalarda da UAS tarafindan yaratilan asir1 distansiyon iireteral kan
akimimni tehlikeye atabilir ve takiben iireteral iskemiyi indiikleyebilir Sheath
cekildikten sonra olusan reperfiizyon iireter duvarini serbest radikallere ve takiben
doku hasarina maruz birakabilir Ureteral iskemiye sebep olabilecek iiretral kan
akimini azaltmasi veya lretere konulmasi sirasinda direk yaralanma olabilir UAS
peri-post operatif baz1 komplikasyonlara sebep olabilir.Bunlar; iireteral perfrorasyon,
mukozal yaralanma, idrar ekstravazasyonu, iireteral aviilsiyon, lreteral striktiirtiir.

[78].

Sekil 2.5 f-URS Sematik goriiniim
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Sekil 2.6:Farkli biiyiiklerdeki UAS goriintiileri

f-URS de Kullanilan Lazer Litotripsi:

Lazer, radyasyon emisyonu ile stimiile edilen 1sik amplifikasyonudur,
climlesinin bas harflerini ifade eder. Bir atom baska bir enerji kaynagiyla stimiile
edildigi zaman elektronlar ortaya ¢ikar ve lazer enerjisi tiretilir. Bu yliksek enerjili
elektronlar enerjilerini fotonlar veya 1s1ik enerjisi halinde yayarlar. Lazer isinlari
normal 1siktan farklidir; diizenli( biitin fotonlar birbiriyle ayni1 fazda ), fotonlar
birbirine paraleldir, monokromatiktir( Biitiin fotonlar ayn1 dalga boyundadir). Lazer
1sinlarinin bu 6zellikleri sayesinde konsantre sekilde biiyiik bir enerji elde edilebilir.
Lazerler 1smlarin dalga boyunu olusturan medyuma goére isimlendirilirler; 6rnegin
1960 da lazer bulundugunda ilk kullanilan medyum yakut idi. Mulvaney ve Beck
1998 yilinda yakut lazerin iiriner taslar rahatlikla parcalayabildigini ancak yliksek 1s1
iretiminden dolay1 klinik kullanim i¢in uygun olmadigini belirtmislerdir.

Kontinii dalgali lazer basitce tasi vaporizasyon derecesine kadar 1sitmaktadir,
bu da lazer jeneratoriiniin tasin kaynama noktasindan daha fazla 1s1 iiretmesini
gerektirmektedir. Bu problemi ¢6zmek i¢in pulse lazerler gelistirildi: pulse enerji
kullanilinca tasin ylizeyine yiiksek enerji uygulanabilmis ayn1 zamanda 1s1 yayilimi
engelenmistir. Ticari olarak ilk kabul goren lazer litotriptoru pulse-dye lazerdir.
Burada likit lazer medyumu olarak yesil kumarin boyasi kullanilmaktadir. Kumarin
pulse-dye lazer intrakorporeal litotripside O6nemli bir gelismedir ancak Onemli
sakincalar1 olmustur: bazi taslar( kalsiyum monohidrat ve sistin) ya hi¢ fragmente
olmamakta ya da az miktarda etkili olmaktadir. Kumarin toksik bir ajandir ve islem
yapilirken g6z korumasi gerekmektedir.

Tas kirma icin teknolojik gelismelerin artmasiyla holmium-YAG lazer
gelistirilmistir. Holmium-YAG lazer solid-state bir lazer sistemi olup normal akim

modunda 2140 nm dalga boyunda ¢alisir. Holmium lazerin akim devamlilig1 250-350
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mikrosaniye arasindadir ve akim devamliligi pulse-dye lazerden daha uzundur.
Holmium lazer su tarafindan fazlaca absorbe edilebilir. Dokularda fazlaca su oldugu
i¢cin lazer enerjisinin ¢ogu yiizeysel olarak emilebilir ve bu da yiizeyel kesmeyi ve
ablasyonu saglar. Termal hasar zonu 0,5-1 mm’lik lazer ablasyonu sinir1 ile
iligkilidir. Holmium Yag lazerin tas kirma mekanizmasi pulse-dye lazerden farklidir.
Uzun siiren holmium:YAG akim devamliligi, elonge bir kavitasyon kabarcigi
olusturup zayif bir sok dalgasi yaratirken, kuvvetli sok dalgalar kisa lazer akimlar
ile olusturulmaktadir. Ancak fiber 90 derecelik a¢1 ile uygulandiginda litotripsi
olmaz. Litotripsi havadaki kuru taslar i¢cin daha efektiftir, holmium YAG lazer lazer
enerjisinin direk olarak absorbsiyonuna ihtiya¢ gostermektedir. Bu veriler Holmium
irradyasyonu sonrasinda termal iriinlerin varhi§ina ve sicak tas parcalarina gore
holmium lazer litotripsinin tas vaporizasyonuna neden olan fototermal bir
mekanizma ile gergeklestigini ortaya koymaktadir.

HolmiumYAG lazer EHL’ye benzer olarak toplayict sistemde fleksible
enstriimanlarin kullanimina izin vermektedir. Ancak EHL ile karsilastirildiginda,
holmium lazer giivenli ve daha etkindir. EHL probu iireter duvarindan birkag mm
uzakta iken ftreterde hasar meydana getirebilmekteyken; holmium lazer ireter
duvarindan 0,5-1 mm uzaklikta giivenle uygulanabilmektedir. Holmium lazerin;
kompozisyonuna bakmaksizin tiim taslar1 pargalayabilmesi, kumarin pulse-dye
lazere olan belirgin avantajidir. Tiim kompozisyonlardaki iireter taslarinin basarili
fragmantasyonu rapor edilmis olup ortalama perforasyon ve striktiir oranlart %1,1 ve
%1,2°dir. PNL sirasinda holmium lazer kaliskteki taglarin nefrostomi nefrostomi
traktindan fleksible aletler ile girilerek kiiciik taslarin ( 2 cm’den kiigiik)
temizlenmesinde yararlidir. Glinlimiizde holmium lazer en efektif ve giivenlik
smiria sahip intrakorporeal litotriptordiir. Holmium lazerin diger litotriptorlerle
kiyaslandiginda taslar1 daha kiiciik fragmanlara ayirmasi bir bagka avantajidir. Kolay
irrige edilebilen kiigiik tas debrislerine sebep olmakta ve basket kateter kullanimini
azaltmaktadir. Holmium lazer litotriptorler EHL ve pnomotikler ile
karsilastirildiginda tas kirma esnasinda zayif sok dalgasi olusturmasi nedeniyle tasin
retrograd kagisini azaltmaktadir

Invitro calismalara gore 365 ve 550 mikrometre fiberler 200 mikrometre
fibere gore tas1 daha fazla itme etkisi olusturmaktadir. Tagin geriye kagmasini sadece

lazer fiberinin boyutunun etkilemedigini ayni zamanda pulse aralifininda etkili
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oldugunu belirmislerdir. Pulse arali§i azaltilarak tasin geriye kagmasinin
Onlenebilecegi kanaatine varilmistir.

Holmium lazer kumarin pulse-dye lazer ile Kkarsilastirildiginda birgok
avantaja sahiptir. Holmium lazer i¢in goz korumasi gerekmemektedir. Aslinda
holmium lazerde kullanilan enerjiye ( 15 wattdan az) bagli olarak operatdriin retinasi
fibere 10 cm den daha yakinsa etkilenebilir. Holmium lazer kumarin lazerden daha
kompakttir ve agildiktan 1 dakika sonra kullanima hazirdir.

Holmium lazerin major dezavantaji maliyetidir. Fiyati EHL’ye gore
yiiksektir. Buna ragmen lazer fiberleri yeniden kullanilabir bu sayede maliyeti
EHL’den daha az olabilmektedir. Ayrica holmium lazer birgok yumusak doku
uygulamalarina sahip olup, benign prostat hiperplazisi, tiretral darliklar ve tirotelyal
tiimdrlerin tedavisinde kullanilabilmektedir.

Holmium lazer litotripside en Onemli gelisme farkli fiberlerin
gelistirilmesidir. Giiniimiizde en yaygin kullanilan 200 mikrometre fiberleridir.
Bunlar f-URS’lerin biikiilebilirligini 20 derece azaltmaktadir. Ancak 150 mikrometre
gibi daha ince problar lretilmistir ve bunlarla biikiilebilme o6zelligi daha az
engellenmis olacaktir. Lazer probunun endoskopik alet i¢inde kirilmasi ciddi
sikintilara yol agmakta ve endoskopa zarar vermektedir. Kullanilirken probun
kirtlmamasina 6zen gosterilmelidir. Holmium lazer litotripsinin potansiyel bir yan
etkisi Uirik asit taglarinin tedavisinde siyanid iiretimidir. Ancak klinik deneyimlere
gore holmium lazere bagl belirgin siyanid toksisitesi goriilmemistir.

Holmium lazer litotripsisinin teknigi, lazerin aktive edilmeden 6nce fiberin
tagin ylizeyine yerlestirilmesi esasina dayanir. Perforasyonu 6nlemek i¢in net goriintii
saglanmalidir. Holmium lazer litotripsiSinin uygulamas: ile kisa bir akim tas
fragmanlarinin meydana getirdigi kar firtinas1 etkisini olusturmakta, bu da
endoskopik irrigasyon ile temizlenebilmektedir. Holmium lazer basket kateter ya da
kilavuz tel yaninda iken dikkat edilmelidir; ¢linkii holmium lazer metali kesebilme
kapasitesine sahiptir. Dahasi lazer fiberi endoskopun ucundan 2 mm uzaklikta
tutulmali, endoskopun c¢alisma kanali ile lens sisteminin zarar gormesi
engellenmelidir. Lazer litotripsisi esnasinda taslar1 stabilize etmek i¢in kullanilan
basketler Onerilen tipte olmali ve holmium lazer ile kesildiklerinde sekillerini
korumali ve keskin kenarlari bir etki yaratmamalidir.

Holmium lazer fiberleri; 200, 365, 550 ve 1000 |mikrometre ¢apli olup, ug (end-
fire) ya da yan (side-fire) taraftan ateslemeli olabilirler. Ancak 200 ve 365

38



mikrometre capli fiberler fleksible intrakorporeal litotripsi i¢in kullanilabilir..
Holmium lazer ile olan litotripsi, akim enerjisinin ¢ikimina ve fiberin ¢apina baglh
olup, litotripsi etkinligi enerji yogunlugu ile koreledir. Enerji yogunlugu, fiber ¢api
diistiikge artmaktadir. Holmium lazerin yumusak doku uygulamalan ile karsilas-
tirlldiginda tas fragmantasyonu i¢in kullanilan giic belirgin olarak daha diisiiktir.
Genel olarak 0.6-1.2 J akim enerjileri ve 5-15 Hz'lik akim oranlar1 kullanilmaktadir.
Yiiksek akim enerjisi giivenlik siniri daraltmakta ve fiber hasar1 gibi, tagin geri
itimini arttirmaktadir. Tedavinin diisiik akim enerjileri (0.6 J) ve akim oram1 6 Hz
kullanilarak yapilmasi Onerilmekte ve fragmantasyonu hizlandirmak i¢in gereken
akim frekansinin arttirilmasi s6z konusu olabilmektedir.

Operator lazer fiberini tag yiizeyi lizerine getirmeli ve tagi kirmaktan ¢ok
vaporize etmelidir. Boylece tas1 gegerek iirotelyuma zarar vermesinden kaginilir.
Lazer fiberleri iireterden en az 1 mm uzaklikta tutulmalidir. Litotripsi, tas
fragmanlarinin spontan gecise olanak verecek biiyiikliige ya da basket ya da grasper

ile giivenle alinabilecek biiyiikliige gelinceye kadar devam edilmelidir [79].
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3.BOBREK FONKSIYON BOZUKLUGUNU GOSTEREN BiYOKIMYASAL
MARKERLAR:

Akut bobrek hasar1 (ABH) serum kreatininde (SCr) minimal artistan antirik
bobrek yetmezligine kadar uzanan klinik semptomlar gdsteren kompleks bir siirectir.
ABH genelde anlagilamayan ve 6énemli sonuglari olan bir durumdur. Yapilan son
arastirmalarda; sebebleri ve risk faktorleri genis degiskenlikler gostermektedir. SCr’

deki minimum yiikselmelerin mortaliteyi arttirdigi bulunmustur. [80]

ABH, bir ¢ok klinik durumun komplikasyonu olarak ortaya cikabilen ve
mortalite {izerine dogrudan artiric1 etkisi olan bir tablodur. Ozellikle ciddi sepsis ve
septik sok goriillen yogun bakim hastalarinda artmigs ABH riski mevcuttur. Yogun
bakimda yatan hastalarin %25’inde ABH komplikasyon olarak ortaya ¢ikabilir; bu
hastalarda mortalite oran1 ise hemen hemen % 50°dir[81]

Gilinitimiizde bobrek fonksiyonlarinin takip edilmesi icin en c¢ok kullanilan
pratik belirte¢ SCr diizeyidir. Fakat SCr 6l¢timii yas, cinsiyet, kas kiitlesi gibi bir cok
degiskenden etkilenmektedir. Ayrica bobrek fonksiyonlarinin bozulmaya basladig
erken donemde SCr degerlerinin dikkat c¢ekici diizeyde degismedigi bir ¢ok
aragtirmada goriilmiistiir. SCr 6l¢iimiiniin bu dezavantajlari, bobrek fonksiyonlarinin
degerlendirilmesi i¢in daha hassas, spesifik ve preanalitik etkenlerden en az diizeyde

etkilenen belirteglerin kullanilmasini ihtiyag haline getirmistir. [82]

Giliniimiizde ABH tan1 ve smiflama SCr’deki degisiklikler ve bunun
etkiledigi ~ Glomeriiler ~ Filtrasyon = Hiz1  (GFR)’deki  degisiklikler ile
degerlendirilmektedir. GFR, hastalik ve saglik durumlarinda bobrek fonksiyonlariin
en iyi gostergesi olarak kabul edilmistir. Fakat GFR’nin 6l¢timii zordur ve SCr gibi
endojen filtrasyon belirteclerinin diizeylerinden tahmin edilebilir. GFR’deki
degisiklikler yogun bakim hastalarinda, yogun bakimda yatmayanlara kiyasla daha
yararlidir [83]. Bu nedenle SCr’nin yalmiz basina ABH’nin erken tanisinin
konmasinda yetersiz kaldig1 ve tedavinin devaminda da hatalara neden olabilecegi
anlasilmustir.

Bir¢ok biomarker ABH erken tanisi i¢in denenmis; fakat ¢cok degiskenli bir

stire¢ olan durumlarda birden fazla biomarkerin kullanimimin daha dogru olacag

40



vurgulanmigtir. Bu biyobelirteclerin  kendi analitik sorunlart yaninda, bunlarin
degerlendirilmesinde yine SCr kullanilmasi halen biiyiikk bir problem olarak
durmaktadir.

Bir biyobelirtecin altin standart olarak tanimlanabilmesi i¢in ABH ve iligkili
komplikasyonlarinin tanimlanmasi ve risk siniflamasini kullanabilmesi erken taniyi
ve yapilacak girisimleri kolaylastirmasi ve bdylece klinik sonuglart iyilestirmesi
beklenmektedir [84]. Eger bir biyobelirteg ne zaman bu séylenenleri basarabilirse o
zaman bugiinkii altin standartlar yerine kullanilmaya baslanacaktir. Yine de ABH
tanimlamast i¢in kullanilan yontemler hala risk siniflamasi i¢in iyidir. Fakat bunlarla
ilgili giincel problemler, en yiiksek SCr degisikliklerini temel almasi nedeniyle
sonuclarin uzun siirede belli olmasi, ABH’ye 6zel ve duyarli olmayan tetkikler
olmasi1 ve yine nispeten uzun siirede ortaya c¢ikan idrar degisikliklerini temel almasi
olarak soOylenebilir. Yeni biyobelirtegler erken tanida, hedefe yonelik girisimlere
rehberlik etmede ve hastaligin ilerlemesi ve ¢oziimlemesinde daha faydali olabilecegi
cesitli calismalarda gosterilmistir [84]. Ancak ABH nin karmasik bir olay olmasi ve
biyokimyasal belirteclerin sadece ilk hasara 6zel olmasi, riski belirlemesi, hasarin
yayllimimi gostermesi ve hasarin iyilesmesini de gosterebilmesidir. Yapilan
calismalarda doku iyilesmesinin de, ilk hasar kadar 6nemli oldugu belirtilmektedir
[85].

ABH’in takip ve tedavi bagarisi hastanin erken donemde tespit edilmesi ile
artar [86]. Erken tespit sonucu, bobregin en az diizeyde fonksiyon kaybi ile klinik
tablonun diizeltilmesi saglanabilir ABH’nin erken saptanmasinda ideal biyobelirtecin
nasil olmas1 gerektigi iki ayr1 derleme ¢alismasinda asagidaki sekilde 6zetlenmistir

[87]. Ne yazik ki bu kriterlere gore, hi¢bir biyobelirteg ideal olmaya yakin degildir.

3.1. ideal Biyobelirtec Nasil Olmahdir?
v" Noninvaziv olmal
v Serum veya idrar gibi erisilebilir 6rneklerinde kolayca saptanabilmeli
v' ABH igin yiiksek derecede duyarli ve ozgiil olmali, ayni zamanda diger
organlari iceren yaralanma mevcudiyetinde de ayni1 derecede duyarl ve 6zgiil
olmal

v" Hizla ve giivenilir bir bigimde 6lgiilebilir olmali

<\

ABH’yi erken algilama yetenegine sahip olmali

v" Etyolojisi, dogasi ve siiresi hakkinda fikir vermeli
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Hem hasara hem de bobrek fonksiyonlara yonelik bilgi verebilmeli
ABH’nin siddeti ve reversibilitesi hakkinda bilgi vermeli
Monitorizasyona yardimci ve miidahalelere yanitta faydali olmali
Klinik girisimsel ¢alismalar i¢in end-point olmali

Diger biyolojik degiskenlerden etkilenmemeli

Ucuz olmal1 [88].

A N N NN

3.2.Son Déonemde Calisilan ve Gelistirilen Biyokimyasal Markerler

3.2.1.Sistatin C (Cyc-C)

24 sistein proteinaz inhibitorii 1984°te izole edildi. Human vy- trace proteini
ile Ozelliklerinin ayni oldugu tespit edildi. Sistatin C olarak adlandirilmasi; insan
sistatinin tavuk yumurtasinin aki ve memeli canlilardaki sistatin A ve B
molekiillerine  benzerliklerinden  kaynaklanmaktadir. Sistein proteinaz
inhibitorlerinden sistatin siiper ailesinin bir iyesi olan, y—trace veya post- y globulin
olarak isimlendirilen Cyc-C glikolize olmayan, 122 aminoasiti olan diisiik molekiil
agirlikli (13 kDa), bir proteindir. Insan sistein proteinazlari; peptid ve proteinlerin
hiicre i¢i yikiminda, 6ncli hormonlarin protein yikim siirecinde, kollojen yikiminda
ve normal dokunun malign hiicrelerle penetrasyonunda onemli bir yer tutar [89].
Cyc-C, 6lmiis yapilardan sizan hiicre i¢i enzimlerin bag dokuya zarar vermesini
onler. Inflamatuar hadisede kuvvetli bir diizenleyici rol oynadig ve viral, bakteriyel
enfeksiyonlara karsi savunmada onemli bir etken oldugu yapilan ¢aligmalarda
anlasilmistir. Cyc-C, 12 proteini kapsar. Yaklasik olarak biitin viicut sivilarinda
fizyolojik pH’da (+ ) yikli, izoelektrik
noktast 9.3 olan mikroproteindir. 20 nolu kromozomda Cyc-C’nin tiim niikleotid
dizisi tespit edilmistir [90].

Normal plazma seviyesi 1 mg/L, aralig: ise farkli 6l¢iim kitleriyle 0.6- 2.5
mg/L farkliliklar gosterebilir. Kolostrum, asit mayi, tikiiriik ve plevral sivida digiik
konsantasyonda bulunmasina karsin; beyin-omurilik sivisi, seminal plazmada yiiksek
oranda bulunur. 50 yasma kadar serum seviyeleri stabildir. Plasenta bariyerini
asamadigr saptanmigtir. Plazma veya serum dondurularak aylarca saklanan
numulerde Cyc-C saptanabilirken buna karsin; idrar ve beyin-omurilik sivisinda

hizla denatiire olur. Boyle yapilan 6l¢iimler yanlis sonuglara neden olabilir.
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Cyc-C diizeyini belirlemekte; iki farkli lateks immun ¢alisma yontemi vardir.
Bunlar Turbidimetri ve nefelometri yontemleridir.Eski yontemlere gore daha giivenli
olup, daha hizli sonug verirler[91]. Cyc-C biitiin ¢ekirdege sahip hii hiicreler
tarafindan yapilir. Inflamasyon yapim hizim etkilemez. Steroidlerin yiiksek dozu
sistatin yapimini arttirir.Orta ve diisiik dozlarin sistatin yapimina etkileri yoktur.
Molekiil agirliginin kii¢iik ve iiretim hizinin sabit olmasi nedeniyle glomerullerden
rahatca filtre edilir. Daha sonra tiibiiler epitel hiicrelerde reabsorbe edilip
bobreklerden metabolize edilir. Normal saglikli insanlarda  proksimal tiibiil
hiicrelerinde Cyc-C’nin tamamina yakinini reabsorbe edilip daha sonra yikim
yolagma sokulur. Idrarda tespit edilememesinin nedeni; tiibiil sekresyonun
olmamasidir. VKI, yas, cinsiyet, inflamasyon ve diyet gibi durumlardan diizeyi
etkilenmez. SCr diizeyini bu faktorler etkiler [92].

Sekil 3.1 Sistatin C (Cyc-C)’nin yapist

L, B, o, AS yapisal alt birimleri gostermektedir.

3.2.2. interlokin 18 (IL-18)

IL-18 proksimal kivrimli tiibiillerden salinan ve ABH sirasinda idrarda arttig1
tespit edilen bir pro-inflamatuvar sitokindir. Molekiil agirligi 18 kDa’dir. Artmis
idrar IL-18 diizeyleri ABH tanis1 koyma acisindan &nemlidir. IL-18’in idrarda
yiikselmesi iskemik ABH’ye daha spesifik bulunmus ve diizeylerinin {iriner

enfeksiyonlarda ve nefrotoksik ABH’de artmadigi tespit edilmistir [93]. IL-18
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ABH’de ; akut tlibliler nekroz ayiric1 tanisinda diger biyobelirteglere gore daha
duyarli oldugu tespit edilmistir. Yapilan bir ¢calismada ise idrar yolu enfeksiyonlari,
kronik bobrek yetmezligi hastalar1 ve nefrotik sendromlu hastalarla ABH hastalar1
karsilastirilmis ve ABH hastalarinda IL-18 diizeylerinin daha ¢ok yiikseldigi tespit
edilmistir [94].

3.2.3. Kidney Injury Molecule 1 (KIM-1)

Bu biomarker hiicredisi alanda immiinglobulin ve miisin i¢in alanlar ile
transmembran glikolizasyon alanlari igeren tip-1 hiicre membrani glikoproteinidir.
Bobrek proksimal tiibiil apikal hiicrelerinde iiretildikten sonra tiibiil liimenine salinir.
KIM-1 bobrek proksimal epitel hiicrelerini yari-profesyonel fagositlere doniistiirme
yetenegine de sahiptir [95]. KIM-1 normal popiilasyonda ve normal olan bobreklerde
tespit edilmeyip, Ozellikle hasar gormiis apikal membran proksimal epitel
hiicrelerinde diger biitiin molekiillere gore daha fazla miktarda iiretildigi tespit
edilmistir. iskemik ABH ile prerenal azotemi veya kronik bobrek yetmezligi ayirici
tanisinda oldukga basarili sonuglart oldugunu
gosteren calismalar bulunmaktadir. Yapilan bir¢ok hayvan ¢alismasinda ABH’nin
bircok sebebine sekonder gelisen proksimal tiiblil hasarinin gostergesi olarak

gosterilmektedir [96].

3.2.4. L-Tipi Yag Asidi Baglayic1 Protein (L-FABP)

14 kDa molekiil agirliginda ve yag asidi baglayici proteinler sinifindadir.
Karaciger, GIS, kas, kalp, adipozit doku, epidermal beyin ve testis gibi birgok organa
Ozgiil olarak iiretilen FABP bulunmaktadir [97]. Bunlarin ¢ogu organlar iskemiye
ugradig zaman salinmaktadir. Ornek olarak I-tip FABP intestinal sistemde tromboz
oldugu zaman kanda yiikselmektedir. Bu sebeple intestinal trombozlu hastalarda
biyobelirte¢ olarak kullanilmasi planlanmaktadir [98].

Yapilan bagka bir ¢alismada ise miyokardiyal enfarktiis ge¢irmis hastalarin
kanlarinda H-tip FABP’ nin kanda akut faz reaktan1 olarak yiikseldigi tespit
edilmistir [99]. L-FABP hipoksiye bagli olusan hasar sonucu hiicre i¢i serbest yag
asitleri ve lipit peroksidasyon firiinlerine selektif olarak baglanan bir
molekiildiir.insan bobreklerinde, yag asitlerini enerji metabolizmalari i¢in primer

olarak kullanan proksimal tiibiil hiicrelerinden iiretilmektedir [100]. Uriner LFABP,
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ABH’nin degerlendirilmesi ve tespit edilmesi konusunda yapilan birgok g¢alismada
denenmistir. Hatta Japon Saglik Bakanligi tarafindan renal tiibiiler hasarda

kullanilabilecek bir biyobelirteg¢ olarak onaylamistir.

3.2.5. NGAL

NGAL Lipokalin 2 ya da Lcn 2 olarak bilinen 25 kDa, insan nétrofillerinin
matriks metalloproteinaz 9 (MMP-9) ile iliskili bir proteindir. 178 amino asitlik ufak
hidrofobik molekiildiir. Sadece ekstraselliiler transport proteinleri (6rn: retinol
baglayici1 protein, yag asidi baglayici protein) olarak gorev yaptigir tahmin edilen;
biyolojik fonksiyonlarmin koku almadan, prostaglandin sentezine kadar uzanan
bliylik bir fonksiyonel ¢esitliligi olan lipokalin siiper ailesinin  bir
elemanidir.Genellikle monomerler halinde bulunur. Ancak viicutta dimer ve trimer
halinde de olabilmektedir [101].

NGAL, nétrofil ve makrofajlarda ve monositlerde bol miktarda sentezlenen,
bir demir tasiyict proteinidir. Memelilerde dogustan gelen immiin cevaplarda bir
mediator olarak gorev yaptigi bilinmektedir. Gen ifadesi toll-like reseptdr yoluyla
bakteriyel liposakkaritler tarafindan uyarilmaktadir, ve bunu takiben bakteriyel
tireme enterochelin gibi demir yiiklii sideroforlarin tiikenmesiyle inhibe edilmektedir.
Bobrek fonksiyon bozuklugunun hassas bir belirteci olarak NGAL'in gorev yaptigi,
caligmalarda gosterilmeye baslanmigtir. NGAL geni, iskemiden sonra bobrekte
belirgin bir sekilde upregiile oldugu raporlanmistir [102]. Uretimi proksimal tiibiiler
epiteliyal hiicrelerde bobrek hasarindan sonraki iyilesme siireci boyunca
uyartlmaktadir [103]. Lipocallinler fi¢i benzeri hidrofobik ligand baglayan alan
olusturan genel tersiyer yapiy1 paylasan ekstraselliiler proteinlerdir [104]. MMP-9'a
baglandiginda, NGAL MMP-9'un proteolitik aktivitesinin siirdiiriilmesinde onu
proteolitik degredasyona kars1 korur [105]. Bobrek transplantasyonundan sonra renal
hasar i¢in oldukga bir prediktif belirte¢ oldugu bildirilmistir [103]. Akut bobrek
hasarinda SCr degerlerinde artistan 24-48 saat once saptanabilir [106].

NGAL, onceleri, notrofil lizozomlarinda bulunmas: ile 6zelliine sahipti.

Simdilerde renal tiibiiler epitelyum, kolon, prostat, meme gibi dokularda da cok
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diisiik diizeyde salindigi goriilmiistiir. Strese cevap olarak hiicreden sentezlenir.
Enfeksiyon,inflamasyon durumunda aktive notrofillerin sekonder graniillerinden
sentezlenir. iskemi,  kontrolsiiz hiicre ¢ogalmas1 ekpresyonunun yiikseldigi
durumlardir.[107]

Artmig serum NGAL seviyelerinde artisla saptanabilen hasar; yalnizca SCr'de
gorilen smirli degisikliklerden, uzun dénem morbidite ve mortalite ile daha iyi
korelasyon gostermektedir [108]. SCr ile saptanamayan hasara artmis hassasiyet
parsiyel nefrektomi gibi, akut bobrek hasarinin tanisimi garantilemek i¢in SCr'de
artisa her zaman yol agmayan cerrahilerde diisiik seviyedeki hasari tanimlama

potansiyeline sahiptir.

Yiiksek seviyelerde liretimi takiben artmis RNA ve protein seviyeleriyle de
teyit edilmistir. Uriner NGAL seviyeleri piyelonefritin akut fazindan sonra bile
siirekli olarak yiiksekmis; ve bu durum icin bir belirte¢ olarak bu proteinin

potansiyelini isaret etmektedir.

NGAL yalnizca  bakteriyostatik etki gostermez. Farkli reseptdre ve
jelatinazlara baglanarak, hiicre c¢ogalmasi ve degisimine neden olabilir. Bazi
durumlarda bdobrek tiibiil hiicresinin zarar gormesi halinde ¢ok hizli bir sekilde bin
katina kadar ytikselebilir. Bu nedenle tiibiiler hasarin erken saptanmasinda belirte¢
olarak kullanilmaktadir. Spesifik mekanizmasi tam olarak bilinmemekle beraber;
hiicre cogalmasi, hiicre degisimi ve apoptozu etkinlestirerek tiibiiler hasarin

sinirlanmasina yardimei olmaktadir [109].
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Sekil 3.2: Notrofil Jelatinaz iliskili Lipokalin (NGAL)’in yapisi

Nos 1-9 yapisal alt birimleri gostermektedir
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4. GEREC VE YONTEM

4.1. Calisma Plam ve Olgular

Bu ¢alismaya Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi Girisimsel Olmayan Klinik
Arastirmalar Etik Kurulundan 12.05.2015 tarihinde 2015/163 sayili onay alinarak
baslandi. Uroloji Anabilim Dalr’mizda tam1 alip bébrek tasi nedeniyle RIRC
operasyonu endikasyonu konulan hastalardan c¢alisma Kkriterlerine uygun ve
calismaya katilmayr kabul eden 60’1 g¢alismaya alindi. RIRC’nin bobrege akut
hasarin1 belirlemek ve UAS kullaniminin akut bdbrek hasarini dnlemede etkisini
gostermek amaciyla idrarda NGAL molekiilii ¢alisilmast ve NGAL’in hassasiyetini
belirlemek amaciyla SCr degerindeki degisimler de dlciildii.

Calismanin prospektif olarak yapilmasi planlandi. Altmis hasta tani aldiktan
sonra operasyon ve calisma hakkinda bilgilendirilip onamlar1 alinarak calismaya
dahil edildi. Her bir grupta 30 hasta olmak tizere UAS ve UAS kullanilmayan olarak
iki gruba operasyon sirasina gore randomize edildiler.

Calismaya alinmama Kriterleri;

1. Regiile olmayan diyabeti olup diyabetik nefropati gelisen hastalar;

2. Diizenli antihipertansif ila¢ kullanmasina ragmen kan basinct 140/80’nin
altina diisiiriilemeyen hastalar;

3. Kronik bobrek yetmezligi olup diyaliz ihtiyaci olan hastalar;

4. Uc ay ve daha oncesi prerenal, renal ve postrenal akut bobrek yetmezligi

gecirmis hastalar;

S. Ug ay ve daha dncesi akut pyeloneftit atagi gecirmis hastalar;
6. Onsekiz yas alt1, 65 yas listii hastalar;
7. Uc ay icinde bobrek ameliyati gegirmis ve/veya bobrek fonksiyon testleri

normal olmayan hastalar;

8. Ayn1 anda ireter tasi olup ayni seansta endoskopik iireter tasi tedavisi
yapilacak hastalar;
9. Kadin hastalardan gebeligi olanlar.
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4.2. Yontem
Tam1 konma asamasinda her hastaya DUSG ve kontrassiz BT cekildi. Tas
boyutu (tasin en uzun ekseni alinarak; multiple taslarda en uzun boyutlarin toplami)

lokalizasyonu; belirlendi. Ayni zamanda hastalarin dermografik verileri (yas,

cinsiyet, VKI) kayit edildi.

Preoperatif olarak rutin kan tetkikleri ve idrar analizleri yapildi. Her hastadan
mutlaka idrar kiiltiirii istendi. Kiiltiirde {iremesi olanlar antibiyogram sonucuna gore

gerekli tedavi verilerek idrar steril olduktan sonra operasyona alindi.

Biitlin operasyonlar bu ameliyatta deneyimli tek bir iirolog tarafindan yapildi.
Preoperatif olarak hastalara profilaktik amag¢hi 1. kusak sefalosporin verildi;
operasyon giinli paranteral sonrasinda 3 giin oral antibiyotik tedavisi uygulandi.
Operasyon sirasinda; operasyon siiresi, skopi siiresi, lazer sut sayisi not edildi. Biitiin
hastalara homojenizasyonu saglamak ve ayni sartlar1 yerine getirmek i¢in operasyon
sonras1 4.8 F DJ stent takildi. Hastalardan postoperatif 2. saat; 3. giin ve 7. giinde
rutin inceleme amacli kan ve idrar numuneleri alindi. Alimman bu numunelerden
gerekli incelemeler yapildiktan sonra arta kalanlar ¢alismada bakilacak incelemeler
icin saklandi. Operasyon sonrast 3.glin kontrolinde DUSG ile DJ stent
lokalizasyonlar1 degerlendirildi. DJ stentler 10-14 giin arasinda alindi. Tassizlik
acisindan ana kontrol stent alimindan 4-6 hafta sonra kontrassiz BT ile yapild1 ve <

3mm klinik dnemsiz rezidi olarak kabul edildi.

4.2.1 Biyokimyasal Degerlendirme:

Calismaya alinan 60 hastanin pre-operatif ve post-operatif 2.saat, 3.giin ve 7.
giin rutin tetkikler igin idrar ve kan rutin numuneleri alindi. Kan numuneleri, brakial
venden jelli biyokimya tiiplerine alinip 30 dakika oda 1sisinda bekledikten sonra
3000 rpm de 10 dakika santrifiij edildi. Santrifiij sonrasi elde edilen serum
orneklerinden rutin tetkikler yapildi. Calismada kullanilmak tizere rutin tetkikler
sonrast artan serum ve plazma Ornekleri hasta adina ve alinma zamanma gore
numaralandirilmis eppendorf tiiplere porsiyonlanarak calisma giiniine kadar -
80°C saklandi. Idrar drnekleri de rutin incelemeleri yapildiktan sonra arta kalanlar

hasta adina ve zamana gore numaralandirilmis eppendorf tiiplere porsiyonlanarak
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calisma giiniine kadar -80°C’ de muhafaza edildi. Calisma giinii numuneler oda 1s1sin
da ¢ozdiiriildiikten sonra vortekslenerek biyokimyasal dlgtimler yapildi.
Ure, Kreatinin: Serum o6rnekleri Selguk Universitesi Tip Fakiiltesi Biyokimya

Laboratuvarinda bulunan Abbott Architect C16000 (Japan) cihazinda, Abbott marka
ticari kitlere kalibrasyon-kontrol islemlerinden sonra kolorometrik yontemle analiz
edildi. Sonuglar “’mg/dl’’ birimi cinsinden verildi. Referans araliklari sirast ile 19-44
ve 0.7-1.1 mg/dl dir.

NGAL: Sun Red (China) marka ticari kitler kullanilarak, kit ¢alisma prosediirlerine
uygun olarak Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi Biyokimya Arastirma
Laboratuvarinda bulunan Rayto-2100C Microplate Reader (India)
cihazinda, Enzyme Linked ImmunoSorbent Assay (ELISA) yontemi ile analiz edildi.

Birimi ng/ml olarak kabul edildi.

4.2.2 istatistiksel Degerlendirme

Hastalarin dermografik verileri, operasyon parametreleri, tas ile ilgili veriler,
serum ve idrar incelemelerinden elde edilen sonuglar; operasyon sonrasi tagsizlik
durumu verileri bilgisayara gruplara gore kaydedildi. Istatistik islemleri i¢in SPSS
20.0 istatistik paket programi kullanildi. Demografik veriler ortalama + standart
sapma olarak dzetlendi. Olgularin UAS varligi ile biyokimyal NGAL, Ure ve Kreatin
degerleri analiz sonuglari arasindaki iliski; bagimli T testi ve pearson korelasyon testi
ile degerlendirildi. Cinsiyetlere gére parametrelerin karsilasgtirilmasi Mann-Whitney

U testi ile yapildi. Anlamlilik seviyesi p< 0.05 olarak alind:.
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5. BULGULAR
Gruplar arasinda demografik veriler olarak; yas, cinsiyet, VKI incelenmistir.

UAS kullanilan grup ve kullanilmayan grup olarak degerlendirme yapilmistir.

Tablo 5.1: Hastalarin Demografik Ozellikleri

GRUPLAR SAYI YAS CiMSIYET VEI
30 40,3(21-65) E:16-K:14 28,33(20-41)
30 46,67(26-65) E:19-K:11 28,3 (20-39)

UAS kullanilmayan ile UAS kulanilan gruplar arasinda yas, VKI acisindan
anlamli bir farklilik saptanmamigtir. UAS kullanilmayan ve kullanilan hastalarin yas
ortalamalar1 sirasiyla; 40,30 = 13,49 ve 46,67 + 12,36°dir. UAS kullanilmayan ve
kullanilan hastalarin VKI ortalamalari strastyla 28,33 + 5,61, 28,30 + 5,55°tir.

Calisma genelinde hastalarin 35’1 erkek 25 tanesi kadindir. UAS
kullanilmayan grupta calismaya 14 kadin 16 erkek hasta alinmistir. UAS kullanilan
grupta ise 19 erkek, 11 kadin galigmaya dahil edilmistir.
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Tablo 5.2: Tas Lokalizasyonlari

20 -
18 -
16 -
14 -
12 A

| siasll

=
ONBOY O
L

Sag Sag Sag Ust Sag Alt  Sol Sol  SolUst Sol Alt
Pelvis Orta Kaliks Kaliks Pelvis Orta Kaliks Kaliks
Kaliks Kaliks

Grafik 5.1:Tas lokalizasyonlari

Calismamizda en sik tas lokalizasyon bdolgesini sag pelvis/orta kaliks/UP
boliimii %41.7 ile olusturmaktadir. En az lokalizasyon bolgesi ise %2 oraninda sag
alt kaliks bdlgesidir. 1 hastada sag pelvis + sol alt kaliks nedeniyle bilateral RIRC
ameliyat1 yapilmistir. 6 hastada sag bobrekte orta ve alt kalikste 2 tasa; 1 hastada sol
iist ve orta kalilksde 2 tasa miidahele edilmistir. Tabloda gortildiigl gibi taslarin en
cok bulundugu lokalizasyonlar her iki bobrek i¢inde 6zellikle pelvis ve orta kaliks
grubunu olusturmaktadir.

52



Tablo 5.3: Gruplara Gore Opeasyon, Skopi Siireleri, Lazer Sut Sayis1 ve DJ
Stent Varh@

GRUPLAR  Operasyon Skopi Lazer Sut Sayis1  Pre op. DJ

Siiresi(dk) Siiresi(dk) Stent

YOK:27

UAS YOK 32.9(13-120) 0,38 (0,03- 4063 (1035- VAR:3
1,6) 17877)

YOK:26

UAS VAR 34.5(12-115) 0,33 (0,01- 5543 (392- VAR:4
1,5) 25324)

UAS kullanilmayan grupta minimum operasyon siiresi 13 dakika; maksimum
operasyon siiresi 120 dakikadir. UAS kullanilan grupta minimum operasyon siiresi
12 dakika; maksimum operasyon siiresi 115 dakikadir. Her iki grup i¢in ortalama
operasyon siireleri sirasiyla; 32,96 + 19,94 ve 34,5 + 19,38’dir. UAS kullanilmayan
grup i¢in ortalama siire biraz daha kisa olmasina ragmen; bu fark istatiksel olarak bir

anlam tasimamaktadir (p=0.495).

Calismamiza alinan hastalarda UAS kullanilmayan ve UAS kullanilan gruplar
icin ortalama skopi siireleri sirasiyla; 0,38 + 0,43 ve 0,33 + 0,41°dir. UAS kullanilan
grupta skopi ortalama siiresi biraz daha diisiiktiir. Her iki grupta kullanilan skopi

slireleri arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir (p= 0.506).

Calismamizda, RIRC operasyonu sirasinda taglar holmium lazerle kirilip

milimetrik parcalara ayrildi. UAS kullanilmayan ve kullanilan hastalara ortalama sut
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sayist sirastyla; 4063,17 + 3356,8 ve 5543,87 + 4736,8’ dir. Goriildigi gibi UAS
takilmayan hastalarin sut sayist daha diisiik bulunmustur ancak bu fark istatiksel

olarak anlamli degildir (p=0.092).

OPSURE | SKOPISUR
Si ESi LAZER

Mann-

_ 404,000 352,500 336,000
Whitney U
Wilcoxon W 869,000 730,500 801,000
Z -,682 -,665 -1,685
Asymp. Sig.

y.p | ,495 ,506 ,092
(2-tailed)

Tablo 5.1:Gruplara Gére Operasyon Siiresi,Skopi Siiresi ve Lazer Sut

Sayilarin Istatiksel Analizi

Bu c¢alismaya alinan hastalardan UAS kullanilmayan grupta 3; UAS
kullanilan grupta 4 olmak iizere toplam 7 hastada preoperatif DJ stent mevcuttu.
Bunlarin 4t da darlik nedeniyle bobrege ulasilamayan ve pasif dilatasyon amagh
stent konulup 2 hafta sonra tekrar operasyona alinan ve 3’i de agri-obstriiksiyon
nedeni ile dis merkezde semptomatik tedavi amagh stent konulan 3 hastadir; kalan 53
hasta stentsiz olarak operasyona alinmistir. Preoperatif stent varlig1 gruplar arasinda

istatiksel olarak bir anlam tasimamaktadir.
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Tablo 5.4.: Gruplara Gére Tas Boyutlar1 ve KORF Durumu

KORF

GRUPLAR  Tas Boyutlar1 (mm) (N ve Toplam % Orant )

15 Rezidii izlenmeyen:21 (%35)
UAS YOK (7-36) <3 mm rezidii: 6 (%10)

>3mm rezidii : 3 (%5)

17,1 Rezidii Izlenmeyen:19

(%31.6)
UAS VAR (10-40)

<3 mm rezidi: 7 ( %11,7)

>3mm rezidii: 4 (%6.7)

UAS kullanilmayan ve kullanilan grupta ortlama tas boyutlar1 sirasiyla 15 +
7,32 (7-36mm) ve 17,1 + 7,38 (10-40 mm) dir. UAS kullanilan grupta ortalama tas
boyututu biraz daha biiyiik olmakla beraber fark istatiksel olarak bir anlaml: degildir.
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Calismammizda toplam 40 hastanin taslari tamamen temizlendi. Bu sayinin
tim hastalara oran1 %66.67 gibi yiliksek orana ulasti. 38 hastanin 21’1 UAS
kullanilmayan grup, 19 tanesi UAS kullanilan grupta bulunmaktaydi. UAS
kullanilmayan grupta tasssizlik orani biraz daha fazladir ancak istatistisel olarak
anlam ifade etmemektedir. KORF 3 mm ve daha kiiciik rezidii tas olarak
degerlendirildi. Bu tanimlamaya gore 13 (%21.7) hastada KORF mevcuttu.
Bunlardan 6 tanesi UAS kullanilmayan grupta, 7 tanesi ise UAS kullanilan

gruptaydi. Ik islem sonrasi1 operasyon basaris1 %88.3 tiir.

Ik islem sonrasi rezidii tas1 kalan hasta sayis1 toplam 7°dir ( %11.7) . Bu
grubu; 3 tanesi UAS kullanilmayanlar, 4 tanesi UAS kullanilanlar olusturdu. KORF
degerlendirilmesinde UAS kullanilmayan grup UAS kullanilan gruba gore biraz
iistlin ¢itkmis olmasina ragmen; iki grup arasindaki tiim farklar agisindan istatiksel

olarak anlamli bulunmadi.(P>0.05)

Chi-Square Tests

Value df Asymp. Sig. (2-sided)
Pearson Chi-Square 1,498° 2 473
Likelihood Ratio 1,518 2 ,468
Linear-by-Linear
o 1,461 1 227
Association
N of Valid Cases 60

Tablo 5.2:Gruplara gore tasssizhk ve KORF Istatistigi

3 mm den daha biiyiik rezidii tas kalan 7 hastanin; 1 tanesinin 3.ay takibinde
tagl spontan disiirdiigii ve rezidii tasin kalmadigi gozlendi.2 hastada operasyon

oncesi tas yiikii fazla oldugu icin yeniden RIRC operasyonu yapildi.2 hastaya ESWL
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uygulandi.Bunlarda ek girisimler sonrasi rezidii tas kalmadi. 2 hastanin rezidii
taglarinin alt polde ve boyutlar1 kiiciik oldugu icin takibe alindi. Ek girisimlerle
beraber 6.ayda final basar1 %96.7’dir.

Tablo 5.5: Gruplara Gore Preoperatif ve Postoperatif Ure Degerleri

GRUPLAR  PreOp Ure  2.Saat Ure 3.Giin Ure 7.Giin Ure

(mg/dl) (mg/dl) (mg/dl) (mg/dl)

UAS YOK 29.9 (13,2- 19,4 (4,8- 21,1(6,9-51,9) 22,6 (12-
81) 48,7) 50,5)

UASVAR  345(195- 23,1(8,9-43) 232 (11,2-46) 26 (11,8-
58) 46,3)

Bu ¢aligmaya katilan biitiin hastalarin preoperatif, postoperatif 2.saat, 3.ve 7.
giin kanda iire degerleri calisildi. UAS kullanilmayan hastalarin ortalama iire
degerleri sirasiyla; preoperatif 29,9 + 14,7 mg/dl; postoperatif 2. saat 19,4 + 9,3
mg/dl, postoperatif 3.giin 21,1 + 9,6 mg/dl, postoperatif 7.glin 22,6 + 9,4 mg/dI
bulundu. UAS kullanilan hastalarin ortalama iire degerleri sirasiyla; 34,5 + 10,5
mg/dl, 23,1 + 9,1mg/dl, 23,2 + 9,1mg/dl, 26 + 8,5mg/dl bulundu. Her iki gruptada
ortalama tire degerleri preoperatif degerlerine gore; postoperatif 2.saat ve 3.giinde

daha diisiik bulundu. 7.gilinde her iki grupta ortalama degerlerde hafif
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yiikselmeler gortildii.

Paired Samples Test PRE URE - 2.H.0RE 2.H. URE - 3.D.URE 3.0. URE-7.D. URE
MESAMN P dederi MESAMN P dederi MEAM P dederi
105 £10 000 17+s8 281 147 289
(P<0.05)
1145 000 -10+7 —_— 245 025
(P<0.08)

Tablo 5.3:Ure Degerlerin Ardisik Iki Zamana Gore Istatiksel Karsilagtirilmasi

Ure degerlerinin 2. saat ve 3. giin yiikselmesini beklerken tam tersine

ortalama degerleri daha diisiik geldi.Her iki grupta da preoperatif {iire ve postoperatif

calismamiz agisindan bir anlam ifade etmedi.

Tablo 5.6:Gruplara Gore Kreatin Degerleri

GRUPLAR Pre Op Cr 2.Saat Cr

(mg/dl) (mg/dl)

UAS YOK 0,77 (0,-1,41) 0,54 ( 0,21-
0,89)

UASVAR 091 (0,6-1,9) 0,61 (0,3-1,1)

3.Giin Cr

(mg/dl)

0,57 (0,28-0,79)

0,62 (0,32-0,97)

7.Giin Cr

(mg/dl)

0,61 (0,33-
1,52)

0,63 ( 0,22-
0,94)
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Bu caligmaya katilan biitiin hastalarin preoperatif, postoperatif 2.saat, 3.ve
7.glin kanda kreatin degerleri calisildi. UAS kullanilmayan grupta ortalama Kreatin
degerleri sirasiyla; 0,77 + 0,2mg/dl, 0,54 + 0,16 mg/dl, 0,57 + 0,12mg/dl, 0,61 +
0,24mg/dl bulundu. UAS kullanilan grupta ortalama Kreatin degerleri sirasiyla; 0,91
+ 0,34 mg/dl, 0,61 + 0,21mg/dl , 0,62 + 0,15mg/dl, 0,63 + 0,17 mg/dl bulundu

Paired Samples Test PRECr-2.H.Cr 2H.Cr-3D.Cr 3.D.Cr-7.D.Cr
MEAMN P dederi MEAM P dederi MEAMN P dederi
0,22 0,15 0000 -0,02 =0,14 332 004 10,2 292
(P<D.05)
735

-0,01 £0,18 000xp0,14 716

0,20%0,24 000
(P=0.05)

Tablo 5.4:Kreatin Degerlerin Ardisik iki Zamana Géore Istatiksel

Karsilastirilmasi

Her iki gruptada postoperatif 2.saat kreatin ortalama degerleri preoperatif
degerlere gore daha diisiik bulundu. Postoperatif 3.giiniinde ortalama degerler
postopetatif 2.saate gore ¢cok az ylikselmis bulunmasina ragmen; her iki grupta da
preoperatif deger ortalamasinimn altinda izlendi. Aym Ure sonuglarinda oldugu gibi;
preoperatif Cr ve 2.saat Cr degerleri arasindaki fark istatiksel olarak anlamli

gbziikmesine ragmen; bu degerler bizim ¢alismamiz i¢in bir anlam ifade etmedi.
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Tablo 5.7:Gruplara Gore Preoperatif ve Postoperatif idrarda NGAL Degerleri

GRUPLAR Pre Op NGAL 2.Saat NGAL 3.Giin NGAL 7.Giin
NGAL
(ng/ml) (ng/ml) (ng/ml)
(ng/ml)
UAS YOK 808,76 1204 943,98 892,3
(448,7-1694,62) (528,56- (522,46- (442 ,4-
1794,37) 1684,26) 1793,69)
UAS VAR 703,4 992,97 836,1 741,3

(530,9-1239,75)  (621,5-1950,7) (537,7-1537,7) (502,2-
1043,4)

Calismamiza katilan biitiin hastalarin preoperatif, postoperatif 2. saat, 3.ve 7.
giin idrarda NGAL degerleri ¢alisildi. UAS kullanilmayan grupta ortalama NGAL
degerleri sirasiyla; 808,76 + 237,9 ng/ml, 1204 + 359,04 ng/ml, 943,98 + 326ng/ml,
892,3 + 296,1 ng/ml bulundu. UAS kullanilan grupta ortalama NGAL degerleri
sirasiyla; 703,4 + 137,4 ng/ml, 992,97 + 348,7ng/ml, 836,1 + 225 ng/ml, 741,3 +
144,1ng/ml bulundu. Her iki grupta postoperatif 2. saatte, preoperatif ortalama
degere gore NGAL degerleri yiikselirken, postoperatif 3.ve 7.giiniinde preoperatif
degerlerine yaklasti.
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Paired Samples Test PRENGAL-2.H.NGAL 2H.NGAL - 3.D.NGAL J.0.NGAL -7.D.NGAL

MEAN P degeri MEAN P dederi MEAN P dederi

-395 T 393 000 260 373 001 51 338 410
(P=0.05) (P=0.05)

239 = 200 000 156 % 278 004 94+ 185 009
{P<D.05) (P<0.05) (P<D.05)

Tablo 5.5:NGAL Degerlerin Ardisik Tki Zamana Gore Istatiksel

Karsilastirilmasi

UAS kullanilmayan grupta operasyon dncesine gore 2.saate goriilen yiikselme
ortalama 395 ng/ml iken UAS kullanilan grupta ortalama 289 ng/ml bulundu. Her
iki grupta bu yiikselme istatiksel agidan anlamli bulundu.(p<0.05) .Ayrica yiikselme
oranlarinin UAS kullanilmayan grupta; kullanilan gruba goére yiiksekligi istatiksel
olarak anlam tasidi. Postoperatif 2.saat ile 3.giin Kkarsilasririlmasinda; UAS
kullanilmayan grupta NGAL seviyesi 260 ng/ml diiserken, UAS kullanilan grupta
ortalama 156 ng/ml geriledi. .Bu iki grubun karsilastirilmasida istatiksel olarak
anlamligr mevcuttu. (p<0.05). Postoperatif 3.ile 7.giin NGAL NGAL degerlerinin
karsilagtirlmasindaysa UAS kullanilmayan grupta ortlama diisiis 51 ng/ml; UAS
kullanilan grupta 94 ng/ml dgerleri gozlendi. UAS Kkullanilan grupta bu degerlerin
diistisii; istatiksel olarak anlamli bulundu.(p<0.05)
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Grafik 5.1 :Farkh Zamanlarda NGAL Seviyeleri
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TabloS5.8: Tiim hastalarda Preoperatif degerlerin 2.Saat,3.Giin ve 7.Giin
degerleriyle Istatiksel Olarak Karsilastiriimas

Paired Samples Test PRE OP —POST OP.2SAAT  PRE OP-POST OP.3.GUN PRE OP-POST OP.7.GIIN
MEAN P dederi MEAN P dederi MEAN P dederi
000
11x=8 @{005) 10= 10 li%DD, 8=x=10 000
(p<0.05) (p<0.05)
0260y 000 024+024 000 022+027 000
(p=<0.05) (p=0.05) (p=0.05)
-342£346 000 -134£255 000 60120 0.000
(p=0.03) (p<0.03) (p=0.05)

Bu istatistik tablosunda da gortldigi gibi; NGAL degerleri preoperatif
zamanda post operatif zaman degerlerine her zaman diisiiktiir. Postoperatif 7.giin
degerler; preoperatif degerlere yaklasmaktadir. Preoperatif degerlerin postoperatif
degerlerle karsilastirilmasinda tiim gruplarda yukarida gorildigii gibi istatiksel
olarak anlamli ¢ikmistir.(p<0.05).

Ure ve Kreatin degisiminde ise preoperatif degerler postoperatif degerlere
gore daha yiiksek bulunmustur. Preoperatif degerlerin postoperatif degerlerle ayri
ayr1 karsilastirilmalarinda kendi aralarinda istatiksel degerlendirmeleri anlaml
goriilmesine ragmen (p<0.05) ; bu degerler normalde bizim bekledigimiz sonuglar
degildir. Ure ve kreatinin postoperatif degerlerinin higbir ortalamasi preoperatif

degerine gore yliksek ¢cikmamustir.
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6. TARTISMA

USTH, 6miir boyu tassizlik gibi tedavi seklinin olmamasi ve tekrarlamasi
nedeniyle; klinisyenin tedavisini belirleme agisindan énemli sorumlulugu vardir. Bu
nedenle tedavi planlanirken yeniden tas olabilecegini ve rezidii fragmanlarinin

kalabilecegini hastaya ve yakinlarina ayrintili sunup tartismalidir.

1970’lere kadar USTH uygulanan tedavi bicimi acik cerrahi tekniklerdi.
Bununla beraber minimal invazif cerrahi tekniklerin gelismeye baglamasiyla agik
cerrahi tekniklerin yerini ESWL, PNL ve URS gibi endoiirolojik cerrahi teknikler

almustir.

Fleksibl {ireteroskoplarin gelistirilmesi 90’lardan sonra olmustur. Bdylece
proksimal iireter, pelvis ve bobrek taglarinin retrograd endoskopik tedavi modalitesi
artmistir.  Fleksibl iireterorenoskop ile bobrege ulasilarak her boyut ve
lokalizasyondaki taslar lazer teklonojisiyle pargalanip basket kateterler ile alinir;

veya parc¢alanan milimetrik fragmante olan taslar kendiliginden diismeye birakilir.

USTH yonetiminde RIRS’nin basar1 sans1 ilk girisimde yaklasik %86’dir
[110].Fuchs ve ark. yapmis oldugu bir ¢alismada, yaklasik 10 14 giin arasinda iirete-
ral dilatasyon yapilmasinin ardinda fleksibl URS ile 208 hastanin bobrekteki taglara
girisim uygulanmig. Bu hastalarin %87 de taslar tamamen temizlenmis. Bu
calismada komplikasyon olarak yalnizca iki hastada iirosepsis gelismistir. Bunun
disinda bir komplikasyon gelismemistir. [111] Baska bir ¢aligmada ,2 cm ve daha
kiiciik alt kaliks taslar1 sebebiyle f-URS operasyonu yapilan hastalarda 3.aydaki
tagsizlik oran1 %85 olarak raporlanmistir.[112] Fabrizio ve ark yapmis oldugu bir
calismada ise, 100 hastaya RIRC operasyonu yapilmis.Operasyon sonras: bobrekte
kalan rezidii taslarin 6zellikleri arastirilmig.Bobrekte operasyon Oncesi tas yiikii ne
kadar fazlaysa operasyon sonrasi kalan rezidii miktarinin o kadar arttigi tespit
edilmis. [113]. Grasso ve ark yapmis oldugu baska bir ¢alismada bobrek alt kaliks

grup taslart Icm den kiiclik 1-2cm arasi ve 2 cm den biiyiik olarak siniflandirilmis.
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Bu hastalara RIRC yapilmis. Ameliyattan sonraki 3.aydaki tagsizlik oranlar sirasiyla
%82, % 71 ve %65 olarak sonuglari ortaya ¢cikmigtir [114].

Kiremit MC ve ark yapmis oldugu giincel bir ¢caligmada; 10-20 mm arasinda
bobrek tasi olan toplam 935 hasta taranmis ve bu hastalarin 535’ine ESWL, 201’ine
RIRC, 110’una mini-PNL ve 89’una mikro-PNL yapilmis. Bu gruplar arasinda basari
oranlar1 sirasiyla 77.2%, 86.1%, 88.8%, ve 83.6% bulunmustur. Bu caligmada
goriildiigii gibi RIRC operasyonu diger tekniklere gore %86.1 ile basar1 anlaminda
¢ok anlamli ¢ikmustir. Bir¢ok endoiirolojik toplantida gelecekte PNL operasyonun
yerini RIRC gibi daha az minimal cerrahi prosediirlerin alacagi konusulmaktadir
[115]. Calismanizda yakalastk 40 mm ye yakin taslarda RIRC ile miidahele
edilmistir. Ortalama tas boyutumuz 16,5+7,31°dir. Tasssizlik oranimiz %63.3’diir.
Biz de artik PNL gibi invaziv cerrahinin yerini daha az minimal invaziv cerrahi olan

RIRC gibi yontemlerin alacagini diisiinmekteyiz.

Bugiin birgok merkezde RIRC/PNL oram % 60/40 olarak yapilmaktadir.

Ileride bu oranin daha da artacag diisiiniilmektedir [60] .

UAS, RIRC islemini kolylastirmak icin iiretilmistir. UAS toplayic1 sisteme
ulasmayr kolaylastirmak, ¢ok defa giris, intrarenal basinci azaltmak, drenaji
arttirmak, alan1 korumak ve dilatasyonu 6nlemek gibi birgogu avantaj sunmasindan
dolay1; diinya capinda giderek artan oranda popiiler olmaya baglamistir[73]. Bu
avantajlarina ragmen daha sonralari, UAS kullaniminin ireteral yaralanmalara
neden olabilecegi diisiincesi ortaya ¢ikti. [77].Bu avantajlari ve sinirlayict noktalar
olmasi nedeniyle UAS kullanim1 endikasyonlart ile ilgili endiseler devam etmektedir.
Bu caligmalar1 kapsami UAS faydalarini tespit etmenin yani sira iliskili olas1 riskleri

tanimlamak kontrendikasyonlari veya sinirlamalarini belirlemektir.

Bozkurt ve ark yapmis oldugu giincel caligmada 39 hastaya UAS
“kullanmadan RIRC operasyonu uygulamislar. Bu ¢alismada tagsizlik oranlar1 %84.6
saptamiglar. UAS kullamlmadan yapilan RIRC isleminde basar1 oranlar
degismiyorken; komplikasyon oranlar1 belirgin olarak diistiiglinii iddia etmisler
[116]. Calismamizda UAS kulanilan grup ile kullanilmayan grup arasinda
komplikasyon anlaminda bir fark goriilmemistir. UAS kullanilmayan grupta
tagssizlik orami biraz daha yiiksek c¢ikmasina ragmen; bu fark iki grup arasinda

anlaml degildi.
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Elbir F.ve ark. de yaptig1 calismada 279 hastaya RIRC operasyonu yapilmus.
Hastalarin 264’tiinde UAS kullanilirken 15 hastada kilavuz tel yardimiyla (guide
wire) islem uygulanmis. Bu hastalarin 34’linde operasyon oncesi DJ stent varmis.
Hastalarin ortalama tas boyutu 13.5 mm’mis. 14 hastada iireteral darlik olamsi
nedeniyle 6nce DJ stent takilmig. Takildiktan 2 hafta sonra operasyona alinmis. 279
hastanin 219 tanesinin taslar1 komplet kirilmis. Toplam tagssizlik veya KORF kalma
orant %78.2 ¢ikmis. Ortalama operasyon ve skopi siireleri sirasiyla 62.5 ve 0.5
dakikaymis. Hastanede kalis siireleri ortalama 26.4 saatmis. Tas ylikii ¢ok ve tireteral
O6demi olan 253 hastaya DJ stent yerlestirilmis. Pereoperatif 3 hastada enfeksiyon
gelismis. Calismanin retrospektif olmasi, kisa takip siiresi ve baska herhangi bir
bobrek tasi tedavi yontemiyle karsilastirma yapilmamis olmasi gibi kisithiliklar
bulunmaktaymis. Bu ¢aligmanin sonucunda ilerleyen teknoloji ve artan deneyimle
beraber RIRC tedavisinin, bobrek taslar1 tedavisinde minimal morbidite ve yiiksek
basar1 oranlarina sahip olmasi nedeniyle daha fazla yer alacagini diisiinmiisler [117].
Calismamizda toplam sadece 7 hastada DJ stent mevcuttu. Bu hastalarin 3 tanesi
UAS bulunmayan grupta; 4 tanesi UAS kullanilan gruptaydi. Hastalarin esit dagilimi
mevcuttu. Preoperatijf DJ stent olmasmin operasyon ve skopi siiresine etkisi
saptanmadi. Operasyon ve skopi siirelerimizin ortalamasi sirasiyla; 33,73+19,51,
0,36+0,41 dakikaydi. Goriildiigli gibi operasyon ve skopi siirelerimiz bu caligmaya
gore daha diisiik bulundu. Higbir hastada enfeksiyon gelismedi. Operasyon sonrasi
hastalarin timiine DJ stent takildi. Hastalarin ortalama yatis siireleri 24 saati
gegmedi. UAS kullanilan grubun tamamina DJ stent konmustur. Postoperatif DJ

stentin tagssizlik oranini arttirip, komplikasyonlari azaltabilecegini diisiindiik.

Ureterorenoskopik islemler sirasinda kullanilan irrigasyon stvilari nedeniyle
intraluminal basinglar yiikselip; bobrekte potansiyel istenmeyen zararlara neden
olabilir. Cesitli ¢alismalarda bu basincin nasil azaltilabilecegini {izerine klinik
caligmalar yapilmistir. Jung H.ve ark. yaptigi 12 hastalik bir ¢alismada; gruplarin bir
tanesine sadece irrigasyon olarak saline kullanilmis. Diger gruba ise irrigasyon
stvisina bir beta blokdr olan Isoproterenol eklenmis. Iki grubun baslangic pelvik
basing Olglimleri birbirine ¢ok yakinmis. Sadece saline kullanilan grubun pelvik
basiglart ortalama 33£12’e ¢ikarken; Isoproternol+saline kullanilan grubun basinglari

ortalama 19+ 3 bulunmus. Islem sirasinda sadece saline kullanilan grubun basinglart
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en yiiksek basinglar1 328 mmHg’yi goriirken; diger grubun maksimum basinglari en
fazla 50 mmHg 6lciilmiis. Ayrica Isoproternol’iin hastalarda hicbir sistemik etkisi
goriilmemis. Kontrollii randomize yapilan bu c¢alisma; ireteral tonusunu azaltip
pelvik  basinci  diisiirmede  farmokoljik  ajanlardan  faydalanilabicegini
gostremekteymis [118]. Calismamizda; pelvik basinci azaltip ireteral tonusu
diisiirmeyi UAS kullanarak gostermeye calistik. Pelvik basing, operasyon sirasinda
direk olarak 6l¢iilmedi. Dolayli olarak NGAL molekiilii kullanarak bobrek iizerinde
basincin bobrek fonksiyonuna olumsuz etkisini azlttigini gostermeye ¢alistik. Ayrica
kullanilan UAS bu basinci azalttifinin yaninda; operasyon siiresi, skopi siiresi ve
KORF etkisini arastirdik. Yaptigimiz bu ¢alisma bir¢ok parametre icerip hasta sayisi
acisindan da bu ¢aligmaya gore ¢ok istiindiir. UAS kullanilmayan grupta operasyon
stiresi ortlama, 32,96+19,94; UAS kullanilan grupta ortalama operasyon siiresi,
34,5+19,38 bulundu. UAS kullanilmayan grupta operasyon siire ortalamasi da kisa
goziikmesine ragmen bu fark da istatiksel anlam tagimamaktadir. UAS kullanilmayan
grupta ortalama skopi siiresi, 0,38+0,43; UAS kullanilan grupta 0,33+0,41dir. UAS
kullanilan grupta ortalama skopi siiresi daha kisa goriildi. Bu fark da istatiksel olarak

bir anlam ifade etmedi.

Ozellikle baslangigta da belirttigimiz gibi ;RIRC operasyonlarinda biiyiik
bobrek taglar1 problem yaratmaktadir. 2 ¢m den biiyiik taslarda RIRC operasyonu
kisitlanmaktadir. Islemin uzamasi, pelvik basinci arttirmaktadir. Aletlerin Fr caplari
cok diisiik oldugu icin yeterli irrigasyon saglanamamaktadir. Bu durum goriintii
kalitesinin bozulmasina ve komplikasyonlara neden olmaktadir. Magilevkin Y.ve ark
yaptig1 bir ¢alismda RIRC ve Ureteronoskopi operasyonu gecirmis 248 hasta
caligmaya alinmig. Bu hastalar 3 gruba boliinmiis. 1.grupta UAS i¢in rahat pasaj
olanagi varmis. 2. grupta pasajda darlik ve zorlanma olmasi nedeniyle bazilarinda
tireteral dilatadr kullanilarak UAS konulmus. 3. grupta UAS basarisizlikla
sonuglanmis. Yas, cinsiyet, VKI, daha énceki girisimler ve DJ stent olup olamamast;
UAS insersiyosunu etkileyip etkilemedigi arstirilmis. UAS konulan hastalarin
hepsinde 14 Fr kullanilmis. Bu hastalarin %22’de UAS yerlestirilememis. UAS
yerlestirilemesinde {i¢ bagimsiz faktér bulunmus. Bunlar; yas, daha oOnceki
endoskopik girisimler ve operasyon Oncesi kalict DJ stenti olan hastalar olarak

bulunmus. VKI, cinsiyet ve gecirilmis baska operasyonlar; UAS gegcisini
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etkilemedigi bulunmus. Bu ¢alismada RIRC operasyonlar: sirasinda %20 oraninda
14 Fr UAS uygulamasinin basarisiz olabilecegi vurgulanmis. Calismamizda 9.5/11.5
Fr UAS kullandik. UAS kullanmay1 diisiiniip basarisiz olunan hastalarda, tireteral
dilatator kullanilmadi. 0.035 guide iizerinden, UAS kullanilmadan Fleksibl
Ureterorenoskop  yerlestirildi. Bu hastalarda UAS basarisizligi  nedenleri;

calismamiza dahil edilmedi.

UAS renal sisteme tekrarlayan tireteroskopik girisler i¢in kolaylik saglamasi
nedeniyle kullanilmaktadir. Dezavantaji da 6nceden degindigimiz gibi; boyutlarina
bagli potansiyel iireteral yaralanmadir. Delvecchio FC ve ark yaptig1 bir ¢alismada
UAS kullaniminin uzun dénemde iireter striktiirii veya kisa donmde lireter yaralanma
potansiyeli arastirilmaya g¢alisilmis. Calismada baslangigta 150 URS operasyonu
gecirip, UAS takilan hasta degerlendirilmis. Endolireterotomi ve transizonel hiicre
kanseri tedavisi olanlar bu calismaya dahil edilmemis. Bu hastalarin 62 tanesi
diizenli izleme alinip galismada izlenmis. Diger hastalar izlem dis1 kalmis. Ortalama
tim hastalarin izlem siiresi yaklagik 1 yilmis. Bu g¢aligmada; 10, 12, 14 Fr UAS
kullanilmis. Bu hastalar, 3 ayda bir diizenli URS ile incelenmis. Bu hastalarin
yalnizca bir tanesinde lreteral striktiir gelismis. Bu c¢alismanin sonucunda; URS
sirasinda UAS uygulanmasinin operasyon  siiresi ve maliyetlerini diistirdiiga,
morbidite de azalmaya neden oldugu goriilerek rutin olarak kullanilmasi
onerilmekteymis [119]. Calismamizda UAS kullanilan hastalarin takipleri tanisal
URS ile kontrol edilmedi. UAS in bobrek iizerine etkisi, NGAL ile degerlendirildi.
Kontrol goriintiileme olarak MR iirografide kullanilmadi. Kontroller BT, USG ve

DUSG ile yapildi. Higbir hastada iireteral striktiir ve perforasyona rastlaniimadi.

Monga M.ve ark. yaptig1 bir ¢alismada randomize olarak secilmis 54 hastaya
RIRC prosediirii uygulamislar. Bu hastalarin yarisina Applied UAS, diger yarisinda
da Cook UAS kullanmislar. Sonugta; Cook UAS kullalnildigi vakalarda basariszilik
orant %0 ¢ikmis. Cook UAS daha kolay uygulandigini ve tas ekstrasyonunda daha
basarili oldugunu gostermisler [120]. Calismamizda da UAS kullanilan hastalarin
tamamina; Cook UAS ensturamanti yerlestirilmistir. Boyut olarak 12 Fr UAS

uygulanmistir. Higbir hastaya Applied UAS uygulanmamugtir.
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Dede O.ve ark.; RIRC’nin b&brekte hasarlanma iizerine etkisini arastirmak
icin yaptig1 giincel bir ¢aligmada; 30 hastadan olusan 2 cm den kiiciik tas1 olan gruba
RIRC operasyonu yapilmis. Diger calisma grubu ise; iiroloji poliklinigine basvurup
spesifik bir semptomu olmayan 47 hastayr i¢cermis. Hastalarin operasyon Oncesi,
operasyondan 2 saat sonrasi ve postoperatif 1. giin idrarlar1 alinmig. Marker olarak;
KIM-1, NGAL, N-acetyl-B-D glucosaminidase (NAG) ve LFABP molekiilleri
calisilmis. Bu zamanlarda ayrica kan kreatin diizeylerine de bakilmais. 2 grup arasinda
demografik Ozellikler olarak anlamli farkliliklar bulunmamis. Postoperatif 2.saat
KIM-1, NGAL seviyeleri SCr seviyeleri; ameliyat oncesi degerlerine gore anlamli
olarak yiikselmis. 24 saat sonra seviyeleri diigmiis. NAG ve LFABP degerlerinde
operasyon oncesine gore; postoperatif yiikselme saptanmamis. Bu ¢alismada RIRC
operasyonlar1 sonrasi akut bobrek hadiselerini gostermek tizerine; KIM-1 ve NGAL
in 6nemli bir marker olabilecegi gosterilmistir. Bu iki markerda bu g¢aligmada
postoperatif 24. saat normal seviyelerine diismiistiir [121]. Calismamizda idrarda
NGAL seviyeleri; preoperatif, postoperatif 2.saat, 3.giin ve 1.hafta seviyeleri
incelenmistir. Ayni zamanda kanda lire ve kreatin degerleri de incelenmistir. Yas
araligr olarak 18 yasindan kiigiik, 65 yasindan biiyiikk hasta c¢alismaya alinmadi.
Calismamizin Dede O. ve ark yaptig1 calismaya iistiinliigii; iki gruba da RIiRC
cerrahisi yapilip, gruplar UAS kullanimina gore ayrilmistir. Ayrica idrarda NGAL
seviyelerindeki  degisim, postoperatif 3. ve 7.giinlerde de incelenmistir.
Calismamizda UAS kullanilmayan grupta ortalama NGAL degerleri sirasiyla;
808,76+237,9, 1204+359,04, 943,98+326, 892,3+296,1 bulundu. UAS kullanilan
ortalama NGAL degerleri sirasiyla; 703,4+137,4, 992,97+348,7, 836,1+225,
741,3+£144,1 bulundu. Her iki grupta postoperatif 2.saatte, preoperatif degere gore
NGAL degerleri yiikselirken, postoperatif 3.ve 7.giinlinde preoperatif degerlerine
yaklasti. UAS kullanilmayan grupta 2.saate goriilen yilikselme orani, UAS kullanilan
gruba gore daha yiiksek bulundu. Postoperatif 2.saatte gruplar arasindaki bu fark
istatiksel olarak anlamli bulundu. Postoperatif 3.giin olan her iki grup i¢in degisiklik
istatiksel olarak bir anlam ifade etmedi. Postoperatif 7.glin NGAL degerlerinin bir
onceki ortalama degerlere gore diismesi; istatiksel olarak anlamli bulundu.
Calismamizda postoperatif 3.ve 7.gilinlerdeki diismeyi de gosterdik. Ayrica NGAL
bobrek hasrai sonrast en iyi 2.saatte yiikselecegini, gecen zamanlarda da
gerileyecegini ayrintili olarak gostermis olduk. Boylece, akut bobrek hasarinda

idrarda NGAL molekiiliinlin yiikselip bobrek yetmezliginin erken belirteglerinden
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biri olarak kullamlabileciginini gosterirken; hem de UAS kullannmmin RIRC

operasyonunda intrapelvik basinci dolayli olarak diistirdiigiinii géstermis olduk.

Akut iskemik ve nefrotoksik hasarlanma sonrast NGAL geni bobrekte en
fazla ortaya ¢ikan gen olarak bulunmustur. NGAL iiretimi renal epitelyum hasari
veya inflamasyona cevap olarak artmaktadir. Akut bobrek hadiselerinde ve
sonrasinda bu sebeble kanda ve idrarda NGAL proteini kolaylikla tespit
edilmektedir. Akut bobrek hasarinda plazmada 10, idrarda 100 kattan fazla artis
gosterir.[122].

Bu yiizden biz de calismamizda idrarda NGAL molekiiliinii degerlendirmek
istedik. Ozellikle akut bobrek hasarlarmin erken doneminde iire ve kreatin
sonuclarina gore daha hassas oldugu i¢in; UAS kulaniminin bobrek iizerine etkisini
NGAL ile takip ettik. Ayrica NGAL ile iire ve kreain degrelerinin korerlasyonunu
gozlemlemeye calistik. Preopreatif ve postoperatif 2.saat, 3.giin ve 7.giin iire
ortalama degerleri sirasiyla; 32,2+12.9, 21.3+9.3, 22.2+9.4, 24.3+9 bulundu. Kreatin
ortalama degereleri sirastyla; 0,84+0,28, 0,58+0,19, 0,59+0,14, 0,62+0,21 bulundu.
Goriildigu gibi iire ve kreatin degerleri preoperatif ve postoperatif zamanlarda kendi
aralarinda da bir korelasyon gostermedi. Postoperatif degerleri preoperatif
degerlerinden daha diisiik bulundu. Ortalama NGAL degerleri sirasiyla;
756,08+199,8, 1098,61+366,7, 890,09+283, 816,83+243 bulundu. NGAL degerleri
kendi i¢inde korele bulundu. Postoperatif 2.saatte en yiiksek degerlerine ulasti. Daha
sonraki zamanlarda gerilemeye basladi. Calismamizda NGAL ylikselme degerleriyle
birlikte; tire ve kreatin degerlerinde yiikselme saptayamadik. Bu durum bize NGAL
molekiiliiniin tire ve kreatin degerlerine gore daha spesifik ve sensitif oldugunu

gosterdi.

NGAL cogulukla iskemik renal hastaliklarin tespitinde bir¢ok calismada
erken donemde ¢ok sensitif ve spesifik bir biyobelirte¢ olarak tanimlanmistir.
Nickolas ve ark.; acil departmaninda tiriner NGAL diizeylerinin akut bdbrek
hasarinin  gelisiminin degerlendirilmesinde %99 spesifite %90 sensitiviteye sahip

oldugunu belirtmislerdir.[123]
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Haase ve ark.; NGAL’m subklinik ABH tespitinde belirgin SCr artist
olmadan, anlamli diizeyde NGAL artisinin saptandigint belirtmislerdir [124].
Calismamizda UAS kullanilmayan hastalarda NGAL degerleri postoperatif 2. saatten
itibaren; UAS uygulanan hasta grubuna gore anlamli diizeyde artmustir. Postoperatif
7.giintinde NGAL seviyesi, normal diizeylerine dogru gerilemistir. Bu da bize
gostermistir ki; ABH’nin klinik gostergesinin, erken biyomarker olan NGAL’da da

artis saptanmasi ile yakindan iligkisi oldugudur.

Bobrek fonksiyonlar: degerlendirilmesinde NGAL gibi yeni jenerasyon Cyc-
C, IL-18,KIM-1 ve LFABP gibi biyomarkerler mevcuttur.Calismamiz, bundan sonra
ayni diizende NGAL ile bu molekiillerin kargilagtirmasi gerektigini gostermistir. Bu

caligmalar ABH erken saptanmasinda ideal belirteci saptamiza yardimci olacaktir.
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7. SONUC

RIRC operasyonlarinda bobrek fonksiyonlari gecici olarak etkilenmektedir;
mevcut bio-belirteglerde bir degisiklik olmamakla birlikte yeni jenerasyon
belirteglerden olan NGAL ile bu durum c¢alismamizda gosterilmistir. Yiikselme
gegicidir ve belli bir siire sonra degerler normale donmekle birlikte ¢alismamizin
bobrek fonksiyonlari normal olan hastalarda yapildigi disiiniiliirse sinirda bobrek

fonksiyon rezervi olan hastalarda geri doniis olmayabilecegi akilda tutulmalidir.

UAS kullaniminin bdbrege RIRC operasyonunun basinca bagli etkilerini
azalma konusunda faydasi vardir. Mevcut bobrek fonksiyon belirteglerinde bir
yiikselme olmamakla beraber daha duyarh belirterglerle RIRC operasyonunun erken
dénemde bobrege gecici olarak hasar verdigi unutulmamalidir. Bu belirteclerin belli
bir zaman sonra operasyon Oncesi degerlere yaklagsmasi RIRC operasyonunun
bobrege etkiler agisindan gilivenli bir method oldugu gosterilmistir. NGAL duyarl bir

biomarkerdir.
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Retrograd intrarenal Cerrahi (RIRC) Operesyonunda Ureteral Akses Kilif Kullaniminin
Bobrek Fonksiyonuna Etkisini Gostermek Amaciyla idrarda NGAL Molekiilii

Calisilmasi

=
N
D
-+

Retrograd intrarenal cerrahi fleksibl Ureterorenoskop ile bobrek taslarina dogal
yollarla ulasilarak yapilan bir cerrahidir. Bu islemde taslarin lazer litotriptér ile mimkin olan
en kuglk boyuta (<2 mm) fragmantasyonu amaglanmaktadir. Operasyonda hem URS’nin
uretere mekanik obstriksiyonu hem de kullanilan irrigasyon sivisinin etkisiyle intrapelvik
basing artisindan dolay! bébrege olumsuz etkiler olmaktadir. Ureteral akses kilifin toplayici
sistemde basinci azaltma ve dolayisiyla bobrege hasari azaltmada etkilidir. NGAL
(Neutrophil-gelatinesa associated lipocalin) demir tasiyici bir proteindir ve bébrek hasari
sonrasi proksimal tubulin epitelyum hicrelerinden eksprese edilir. Akut ve kronik boébrek

hasarini gostermede NGAL erken biomarker olarak kabul edilir.

Bu calismada Retrograd intrarenal cerrahi uygulanmasi planlanan toplamda 60
(altmig) hasta Ureteral akses kilif kullanilan ve kullaniimayan olmak lizere 1:1 oranda iki
gruba randomize edilecektir. Her hastadan preoperatif kan Ure kreatinin degerleri ve idrarda
NGAL dizeyi calisilacaktir. Operasyon sonrasinda da 2. saatte, 72. saatte ve l.haftada
idrarda NGAL ve kanda Ure, kreatinin degerleri tekrar calisilacaktir.

Literatirde bu konuda farkl molekiiller ile yapilmig ve farkh sonuglar veren c¢alismalar
mevcuttur. Fakat NGAL ile yapilmis bir calisma bulunmamaktadir. Tas hastaligi tekrarlayan
bir antite oldugu igin rekirren tagi olan hastalarda Ureteral akses kilif kullaniminin olumiu
etkisinin olup olmamasi 6nemli bir durum teskil etmektedir. Bulunacak sonug¢ gunlik rutin

isleyise etkili olabilecektir.

Anahtar Kelimeler: bébrek, bobrek tasi, NGAL, Ureterorenoskopi, intrarenal cerrahi.
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Evaluation of NGAL Molecule in Urine to Show the Effect of Using Ureteral Access

Sheath on Kidney Functions During Retrograde Intrarenal Surgery (RIRS) Operation

Abstract

Retrograde intrarenal surgery (RIRS) is an operation performed with flexible
ureterorenoscopy for kidney stones via using the natural pathways. In this procedure, it is
aimed to fragmentize the stones to the smallest particle possible (<2 mm) by using a laser
lithotripter. Negative effects due to the increased intrapelvik pressure can be seen during this
operation which is caused by the mechanical obstruction via ureterorenoscopy and/or the
irrigation fluid used during the procedure. Ureteral access sheath (UAS) is efficient in
decreasing the pressure in the collecting system and therefore reducing the injury to the
kidneys. NGAL (Neutrophil-gelatinase associated lipocalin) is an iron-carrier protein, and is
expressed by the epithelium cells of the proximal tubule after the renal injury. NGAL is

accepted as an early biomarker for showing the acute and chronic kidney injury.

In this study, a total of 60 (sixty) patients, to whom RIRS is planned, will be recruited
and randomized into two groups that either an UAS will be used or not with a 1:1 ratio. Blood
urea and creatinine levels and urine NGAL level will be studied from every patient
preoperatively. Postoperatively, urine NGAL test and blood urea and creatinine levels will be

repeated 2 hours, 72 hours and 1 week after the operation for every patient.

There are studies performed with different molecules and different results in the
literature; but no study exists performed with NGAL. As stone disease is a repetitive entity, it
is an important issue whether using an UAS has a positive effect or not especially in patients
with recurrent stones. The result of this study has a potential to affect the daily routine

practice.

Keywords: kidney, kidney stone, NGAL, ureterorenoscopy, intrarenal surgery.
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