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OZET

GIRIS VE AMAC: Ureteropelvik Ve iireterovezikal bileske darliklar1 temel alimarak
olusturulan parsiyel lireter obstriiksiyonun yeri ve siddetinin tag olusumuna etkisini
gozlemlemeyi amagladik.

GEREC YONTEM: Calismaya 8 haftalik 40 erkek sigan dahil edildi ve sicanlar 5
gruba ayrildi. Gruplari; kontrol grubu, proksimal ve distal iireterde hafif/ciddi
obstriiksiyon gruplar1 olarak belirledik. Obstriiksiyon gruplarina, cerrahi islemle
gruplara uygun parsiyel lreter obstrikksiyonu olusturuldu. 5 gilin intraperitoneal
glioksilat enjeksiyonu yapilmasi sonrasi ratlardan biyokimyasal 6rnekler alindi ve
bilateral nefrektomi uygulandi. Alinan idrar ve kan tetkikleri analiz edildi ve bobrek
dokular1 histopatolojik olarak incelendi.

BULGULAR: Gruplar arasinda idrarda sitrat, pH degeri, oksalat/kreatinin,
sitrat/kreatinin, kalsiyum/kreatinin oranlarinda istatistiksel olarak fark oldugu
saptanmigtir (p<0,05). Sitrat/kreatinin oran1 ortalama degeri kontrol grubunda
21,13+0,44; distal seviyedeki obstriikksiyon olusturulan gruplarda 17,31+3,82;
proksimal seviyedeki obstriiksiyon olusturulan gruplarda 15,48+1,87 saptanmistir.
Kontrol grubu ile obstriiksiyon siddetleri karsilastirildiginda ise ciddi obstriiksiyonda
hafif obstriiksiyona gore idrar sitrat, pH degeri ve sitrat/kreatinin, kalsiyum/kreatinin
oraninin daha diisiik, oksalat kreatinin oraninin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir.
Obstriikte bobrekte pelvis ¢ap1 azaldikca ve parankim kalinligi arttikgca kristal
skorunun arttig1 gorilmiistiir (p<0,00; p<0,00). CaOx kristali yoklugu ve varliginda
oksalat (61,54+53,24; 77,92+49,73) ve oksalat/kreatinin orami (72,38+65,33;
98,96+58,96) arasinda fark saptanmustir (p<0,025; p<0,019).

SONUC: Calismamiz parsiyel tireter obstriiksiyonu ve bobrek tasi modelinin birlikte
kullanildigr ilk ¢alismadir. Calismamiz sonucunda iireter obstriiksiyon seviye ve
derecesinin dogrudan bobrek tasina neden olmadigi, iiriner stazin idrarda sitrat, pH,
sitrat/kreatinin gibi parametreleri degistirdigi goriilmiistiir. Bu parametreler tas
olusumunu kolaylastiric1 faktorler oldugundan bu hastalar tas olusumu i¢in dolayh
olarak risk altindadir. Ayrica ¢alismamizda obstriiksiyon olusturulan bobrekte, karsi
bobrege gore daha az CaOx kristali olustugu da gosterilmistir. Uriner sistem
obstriiksiyonunda tas olusumunun karmasik bir siire¢ oldugu goriilmiistiir. Ancak
ireter obstrilkksiyonu olan hastalarin tagsizken veya tasin cerrahi olarak
¢ikarilmasindan sonra metabolik degerlendirme ve profilaktik tedavi ile cerrahi
tedavinin olas1 komplikasyonlarindan kaginilabilecegini diisiinmekteyiz.

ANAHTAR KELIMELER: parsiyel iireter obstriiksiyonu, iireteropelvik bileske
darligy, tireterovezikal bileske darligi, bobrek tasi, iiriner sistem tas hastaligi
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ABSTRACT

Effect of partial ureteral obstruction location and severity on urinary system
stone disease formation

INTRODUCTION AND AIM: We aimed to observe the effect of location and
severity of partial ureteral obstruction, based on the ureteropelvic and ureterovesical
junction strictures, on stone formation.

MATERIAL AND METHOD: Forty 8-week-old male rats were included in the
study and the rats were divided into 5 groups. We determined the groups as the
control group, mild/severe obstruction groups at the proximal and distal ureter.
Partial ureteral obstruction was created appropriate to the obstruction groups by
surgical procedure. After 5 days of intraperitoneal glyoxylate injection, biochemical
samples were taken from the rats and bilateral nephrectomy was performed. Urine
and blood samples were analyzed and the Kkidney tissues were examined
histopathologically.

RESULTS: A statistical differences were found between the groups in terms of
urine citrate, pH value, oxalate/creatinine, citrate/creatinine, calcium/creatinine ratios
(p<0,05). The mean value of the citrate/creatinine ratio was found to be 21,13+0,44
in the control group; 17,31+3,82 in the groups with distal obstruction; and
15,48+1,87 in the groups with proximal obstruction. When the obstruction degrees
were compared with the control group, it was observed that urine citrate, pH value,
citrate/creatinine and calcium/creatinine ratios were lower and oxalate/creatinine
ratio was higher in severe obstruction than in mild obstruction. It was observed that
the crystal score increased as the pelvic diameter decreased and the parenchymal
thickness increased in the obstructed kidney (p<0,00; p<0,00). A difference was
detected between oxalate (61,54+53,24; 77,92+49,73) and oxalate/creatinine ratio
(72,38+65,33; 98,96+58,96) in the absence and presence of CaOx crystals (p <0,025;
p<0,019).

CONCLUSION: Our study is the first to use partial ureteral obstruction and
urolithiasis model together. As a result of our study, it was observed that the level
and degree of ureteral obstruction does not directly cause kidney stones, and urinary
stasis changes parameters such as citrate, pH, citrate/creatinine in urine. Since these
parameters are factors that make stone formation easy, these patients are indirectly at
risk for stone formation. In addition, our study also showed that fewer CaOx crystals
were formed in the obstructed kidney than in the opposite kidney. Stone formation in
urinary system obstruction has been shown to be a complex process. However, we
think that possible complications of surgical treatment can be avoided with metabolic
evaluation and prophylactic treatment in patients with ureteral obstruction when they
are stone-free or after surgical removal of the stone.

KEYWORDS: partial ureteral obstruction, ureteropelvic junction obstruction,
ureterovesical junction obstruction, kidney stone, urinary system stone disease
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1. GIRIS VE AMAC

Bobrek taslar1 yetiskinlerin yaklasik olarak %10’unda goriilmektedir ve siklig
giderek artmaktadir (Singh ve ark., 2022). Bobrek tasi prevalansi yas, cinsiyet,
genetik, diyet alisgkanliklar1 ve cografi kosullarla degismektedir (Dirie ve ark., 2023).
Tas olusumuna neden olan etkenler yeterince ele alinmadig: takdirde, bobrek taslar
ilk tanidan on yil sonra yaklasik %50 oraninda tekrarlayabilmektedir (Song ve
Maalouf, 2020).

Ulkemizde yapilan bir ¢alismada ise iiriner sistem tas hastalig1 prevelans: %14,8 ve

erkek/kadm oran1 5/1°dir (Akinci ve ark, 1991).

Uriner sistem tas hastali§1 olusumunda bir¢ok risk faktorii tanimlanmistir. Bu risk
faktorleri arasinda tiriner staza neden olan tireteropelvik (UP) ve iireterovezikal (UV)
bileske obstriiksiyonlari, tireteral darliklar gibi anatomik bozukluklar yer almaktadir.
Metabolik olarak ise hipositratiiri, hiperkalsitiri, diisik veya yiiksek idrar pH’1 gibi
tas olusumunu tesvik eden idrar parametreleri bulunmaktadir (Reynolds, 2005; Song
ve Maalouf, 2020).

Ureter obstriiksiyonlar1 farkli seviyelerde ve siddette goriilebilmektedir. Bu iireter
obstriiksiyonlar1 ve bdbrek taslari icin birgok cerrahi segenek mevcuttur. Ancak
tireter obstriiksiyonuyla birlikte goriilebilen {iiriner sistem tas hastaliginin ideal
tedavisini uygulamak, es zamanli cerrahi kararimni almak klinik olarak zordur (Krings

ve ark., 2023; Scarcella ve ark., 2021).

Ureteropelvik bileske obstriiksiyonu (UPBO) olan hastalarin %20’sinde beraberinde
bobrek tasi da oldugu bilinmektedir (Scarcella ve ark., 2021).

Ureterde staza yol agan faktorler konjenital olabildigi gibi akkiz olarak da meydana
gelelebilmektedir (Krajewski ve ark., 2017). Tas olusumuna yol acan faktorlerden
biri de tiriner sistemdeki stazdir (Mufti ve Nalagatla, 2010). Ancak staza neden olan
striikktiirlin seviye ve siddetiyle tas olusumu arasinda ne gibi bir ilgi olduguna dair
literatlirde bir bilgiye rastlamadik. Bu ¢alismamizda iireteral striiktiiriin, bobrek tasi

olusumundaki s6z konusu muhtemel etkisini gdzlemlemeyi amagladik.



2. GENEL BIiLGILER

Uriner sistem 2 babrek, 2 iireter, mesane ve iiretray1 icermektedir (Wallace, 1998).

2.1. Bobrek
2.1.1. Anatomisi

Genellikle her bir erigkin bobregi erkeklerde 125-170 gr; kadimnlarda ise 10-15 gr
daha Kkiicliktiir. Psoas kasinin Onilinde oblik seyreden bobrekler 10-12 cm
uzunlugunda, 5-7,5 cm genisliginde, 2,5-3 cm kalinhiktadir. Karacigerin basisi

nedeniyle sag bobrek sola gore daha asagida yerlesim gosterir (Anderson ve
Cadeddu, 2014; McAninch ve Lue, 2014).

2.1.2. Bobrek toplayici sisteminin histolojisi

Bobregin  fonksiyonel birimi sekretuar (salgilama) ve ekskretuvar (bosaltim)

fonksiyonlart olan nefrondur (McAninch ve Lue, 2014).

Mikroskobik olarak, bobrek toplayici sistemi bobrek korteksinde, filtratin bowman
kapsiiliine girdigi glomeriilden baglar. Glomeriiler kapiller ag ve bowman kapsiilii
renal korpiiskiilii olusturur. Idrar filtratinin gectigi glomeriiler kapiller ag, secici bir
bariyer olan podosit hiicreleri ile ortiiliidiir. Filtrat, bowman kapsiiliinden proksimal
kontorti tubuliye dogru akar. Proksimal tiibiil, kortikal dokunun derinlerine inerek
henle kulbu adin1 alir. Henle kulbunun ¢ikan kolu dnce kalinlasir sonra distal kontorti
tubuli olur. Ardindan tekrar distal kontorti tubuli bobregin igine doner ve toplayici
tibiil olur. Cok sayida nefrondan gelen toplayict tiibiiller toplayici kanali
olustururlar. Toplayict kanallar, renal papilla olarak bilinen medullar piramidlerin
apeksine acilirlar (Anderson ve Cadeddu, 2014; McAninch ve Lue, 2014).

Renal papilla, toplayici sistemin ilk biiyiik yapisidir. Renal papillar da minor
kalikslere agilirlar (Anderson ve Cadeddu, 2014). Minér kaliksler birleserek bobrek
pelvisine uzanan 2 veya 3 major kaliksi olusturur (McAninch ve Lue, 2014). Bunlar,
iist, orta ve alt kaliks olarak adlandirilirlar ve renal pelvisi olusturmak i¢in birlesirler.
Ardindan renal pelvis, iireteri olusturmak igin UP bileskede daralir (Anderson ve
Cadeddu, 2014).



2.2. Ureter
2.2.1. Anatomisi

Ureterler, idrarin renal pelvisten mesaneye tasmmasindan sorumlu, 22-30 cm
uzunlugunda tiibiiler yapilardir. Ureterler, renal arter ve venin arkasindan gectigi UP
bileskeden baglar ve asagiya dogru psoas kasinin 6niinde seyreder. Sag iireter 6nde
asendan kolon, ¢ekum, kolon mezenteri ve appendiks ile sol iireter ise desandan
kolon, sigmoid kolon ve bunlarin mezenterleri ile iliskilidir. Ureterler, distal 1/3
seviyesinde gonodal damarlar tarafindan dnden caprazlanir. Ureterler kemik pelvise
girdiginde ise iliak damarlar1 O6nden c¢aprazlar (Elkoushy ve Andonian, 2021).
Ureterler, mesaneye postero-inferiorundan birbirlerine yaklasik olarak 5 cm uzaklikta
iken girerler ve oblik olarak seyrederler. Trigonda iireterlerarasi timsegin en ug
noktalar1 arasinda bulunan orifisler birbirinden 2,5 cm uzaklikta konumlanmistir

(McAninch ve Lue, 2014).

Bircok barsak segmentinin, uterus serviksi ve overlerin yakinligi, bu organlarin
malignitelerinde, enflamasyonlarinda ve cerrahileri sirasinda iireteri etkileyebilecek

klinik durumlar i¢in risk olusturur.

Proksimal {ireter igin renal arter, gonadal arter, abdominal aorta ve common iliak
arterden dallar gelir. Pelvise girdikten sonra distal iireterin ek kiiciik dallar1 internal
iliak arter veya onun dallarindan 6zellikle vezikal ve uterin arterden ayrica rektal ve
vajinal arterden gelir. Abdominal iireterin kanlanmasi medial taraftan olurken, pelvik

tireterin arteryel kanlanmasi lateralinden olmaktadir (Elkoushy ve Andonian, 2021).

Ureter liimeni sirasiyla UP bileske, iliak arter ¢aprazi ve UV bileske olmak iizere 3

yerde fizyolojik darlik igermektedir (EIkoushy ve Andonian, 2021)

2.2.2. Histolojisi

Bu tiibiiler yap1 igte transizyonel epitel ile kaplidir. Epitel altinda lamina propria
tabakas1 vardir. Diiz kas tabakasi lamina propria altinda bobrek kaliks ve pelvisi
kaplarken iireterde bu tabaka icte longitudinal ve dista sirkiiler tabakaya ayrilmistir.

Ureterin en disinda ise adventisya tabakasi vardir (Anderson ve Cadeddu, 2014).



2.3. Ust Uriner Sistem Obstriiksiyonu

2.3.1. Unilateral iireteral obstriiksiyonuna bagh olusan degisiklikler

Unilateral iireteral obstriiksiyona cevap olarak glomeriilde, renin anjiyotensin
aldosteron sistemi (RAAS) aktivasyonuyla birlikte renin tiretimi artar. Bu da TGF-
B1’in uyarilmasina yol agar. Proksimal tiibiil epiteli de RAAS’1 aktive eder.
Proksimal tiibiil ek olarak mitokondrial fonksiyonu bozan reaktif oksijen tiirlerinin
yani sira KIM-1 ve NGAL iiretimini artirir. Toplayici kanal hasari, EGF azalmasina
ve o-SMA ve L1CAM salinimini saglayan peritiibiiler mezenkimal yapilarin artigina
yol agar. Glomertil, proksimal tiibiil ve toplayict kanal hasar tiibiiler hiicre 6liimiine
yol agar. Interstisyumda tikanikliga cevap olarak kemokinlerin (CCL-2, CCL-5) ve
adezyon molekiillerinin sayisinda artis olur. Bu, makrofajlarin toplanmasina,

interstisyel inflamasyona ve fibrozise neden olan miyofibroblastlarin g¢ogalmasini
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Sekil 2.1. Unilateral Ureteral Obstriiksiyona Fizyolojik Cevap (Wyczanska ve
Lange-Sperandio, 2020°den degistirilerek kullanilmistir)



2.3.2. Obstriiksiyonda patolojik degisiklikler

Obstriiksiyondan 42 saat sonra obstriikte bobrekte; papillalarda kiintlesme, iireter ve
renal pelviste dilatasyon, agirlik artis1, 7. giinde pelvikaliksiyel dilatasyon ve bobrek
parankiminde 6dem, 12. giinde bobrek korteksinde genisleme gézlenir. Mikroskobik
diizeyde ise 42 saat sonra lenfatik dilatasyon ve interstisyel 6dem, 7. glinde toplayici
kanallarda dilatasyon, 12. giinde papiller nekroz, bolgesel tiibiiler hasar ve

inflamatuar hiicre cevabi izlenmektedir (Singh ve ark., 2014).

Ureter obstriiksiyonu ile tiibiiler dilatasyon, interstisyel genisleme, proksimal tiibiilde
kayip, hipertrofi, hidronefroz, 16kosit infiltrasyonu, tiibiiler epitel hiicre 6liimii ve
fibroblastlarin varligi, bunlarin sonucunda ise bobrekte ilerleyici tiibiilointerstisyel

fibrozis olusur (Martinez-Klimova ve ark., 2019).

2.3.3. Parsiyel iireter obstriiksiyonu

Parsiyel treter obstriiksiyonu sonucu bobrek hacmi ve nefron sayis1 giderek azalir.
Toplayict sistemde ilerleyici bir dilatasyon olusur ve tespit edilebilir dilatasyondan
Once tibiiler atrofi ve interstisyel fibrozis goriiliir. Parsiyel unilateral iireter
obstriiksiyonu (UUQ), tam UUO’na gore diger bobregin kompansatris hipertrofisi

tizerine gecikmis bir uyarici etkide bulunur (Thornhill ve ark., 2005).

Yapilan hayvan deneylerinde ise hem hafif hem de ciddi derecede obstriikte
bobreklerde renal ven kan akiminin azaldigi ve total bobrek hacminin arttigi, bu
durumun hafif obstriikte bobreklere kiyasla ciddi sekilde obstriikte bobreklerde daha
fazla oldugu gosterilmistir (Wen, 2002).

2.3.4. Obstriiksiyon sonrasi olusabilen klinik bulgular

Hipertansiyon, bilateral iireter obstriiksiyonu olan hastalarda daha fazla iken UUO
olan hastalarda nadiren goriilebilmektedir. UUO’nun RAAS’1 aktive etmesi ile
hipertansiyon gelisimine neden oldugu gosterilmistir (Bauer; 1998; Singh ve ark,
2014).



2.3.5. Hidronefroz tanim ve nedenleri
2.3.5.1. Hidronefroz tanimi

Hidronefroz, obstriiktif nefropati sonucu renal pelvis veya kalikslerde idrar birikmesi

sonucu bobregin biiyiimesi olarak tanimlanir (Chang ve ark., 2004).

2.3.5.2. Hidronefrozun nedenleri ve siniflandirilmasi

Tablo 2.1.”de hidronefrozun siniflandirilmasi verilmistir. Unilateral hidronefrozun en
yaygin nedenleri ise tireter tas1i ve UPBO’dur (Tablo 2.2). Klasik olarak renal kolikli
hastalar yan agrisi, makroskopik veya mikroskobik hematiiri ile basvururlar. Renal
kolik ile basvuran hastalarda agrinin karakteri obstriiksiyonun akut veya kronik,

parsiyel veya komplet olmasina bagl olarak degismektedir (Patel ve Batura, 2020).

Tablo 2. 1. Hidronefrozun Siniflandirilmasi (Patel ve Batura, 2020’den degistirilerek
kullanilmaistir).

Hidronefrozun siniflandirilmasi

Sebep Konjenital, 6rnegin: Posterior iiretral valv
Edinsel, 6rnegin: Tasa bagl obstriiksiyon
Derece Ust iiriner sistem: {ireter veya {istii
Alt tiriner sistem: mesane ve alt
Unilateral veya Bilateral Alt tiriner sistem obstriiksiyonunda genellikle her iki bobrek de tutulur.
Tek bobrek, tst tiriner sistem obstriiksiyonunda etkilenebilir.
Komplet veya Parsiyel Tam obstriiksiyon, aniirinin en yaygin nedenidir.
Parsiyel obstriiksiyonu teshis etmek zor olabilir, idrar ¢ikisi degisebilir.
Intrinsik veya Ekstrinsik Intrinsik: Idrar yolundan kaynaklanan, 6rnegin: Ureter tast

Ekstrinsik: Harici olarak ortaya ¢ikan, drnegin: Tiimorler



Tablo 2. 2. Unilateral Hidronefrozun Nedenleri (Patel ve Batura, 2020’den
degistirilerek kullanilmistir).

Unilateral Hidronefrozun Nedenleri

Obstriiktif Ureter Tas1

UPBO

Obstriiktif Ureter Pihtisi

Ureter Transizyonel Hiicreli Karsinom Obstriiksiyonu

Damar Basis1: Aberran Alt Pol Damari veya Retrokaval Ureter

Ekstramural Ureter Basisi Timor
Graniilom
Kist
Lenf Nodu

Akut renal kolik ile bagvuran kisilerde, ates ve akut bobrek hasari varliginda veya
medikal tedavinin basarisiz oldugu durumlarda iist iiriner sistemin dekompresyonunu

saglamak i¢in endoskopik olarak Double J (DJ) stent yerlestirilebilir.

Dekompresyon islemi floroskopi rehberligi altinda yerlestirilen bir nefrostomi ile de
gerceklestirilebilir. Nefrostomi, genel anesteziyi tolere edemeyen veya DJ stent
yerlestirmenin basarisiz oldugu hastalarda kullanilabilmektedir (Patel ve Batura,
2020).

2.4. Konjenital iireteropelvik bileske obstriiksiyonu (UPBO)

Ureteropelvik bileske obstriiksiyonunun insidans1 1/1000-1500’dir. Pediatrik yas
grubunda ve erkeklerde kizlara gore iki kat daha fazla goriiliir. Sol bobrek, sag
bobrege gore iki kat fazla etkilenir (Aaraj ve Badreldin., 2023). Obstriiksiyon ile
iliskili olmasina ragmen bobregin dogal seyri degiskendir ve yasamin ilk birkag
yilinda spontan rezoliisyondan progresif fonksiyon kaybina kadar degisebilmektedir
(Vemulakonda, 2021).

Cocuklarda konjenital UPBO, glomeriiloskleroz gibi glomeriiler degisikliklere,
Ozellikle de proksimal tiibiil kaybiyla birlikte tiibiilointerstisyel degisikliklere yol
acabilmektedir (Chevalier, 2008). Ureteropelvik bileske obstriiksiyonlu ¢ocuklarda
obstriiksiyona bagli histolojik degisiklikler ile diferansiyel bobrek fonksiyonu
arasinda zay1f bir korelasyon oldugu gosterilmistir (Zhang ve ark., 2000).



Ureteropelvik bileske obstriiksiyonu intrinsik ve ekstrinsik durumlara bagh

olusabilir. Ayrica konjenital veya edinilmis de olabilmektedir (Borin, 2017).

Edinilmis UPBO, 6nceki enstriimantasyon veya travmaya, taglara, enfeksiyonlara ve
irotelyal lezyonlara sekonder olusan skardan kaynaklanabilir (EImussareh ve ark.,
2017).

Ureteropelvik bileske obstriiksiyonu nedenleri

1- Ureter diiz kas tabakasmin anormal gelismesi ile iireterde adinamik bir
segment olusmasi sonucu fonksiyonel bir obstriiksiyon olusur.

2- Ureterin renal pelvise yiiksek insersiyonu sonucu fonksiyonel bir
obstriiksiyon olusur. Bu durum iireteral hipoplaziye veya renal skarlasmaya
bagli olabilmektedir.

3- En yaygin olarak gézlenen durum ise alt polden renal damarin ¢aprazlanmasi
sonucu idrar drenajinin bozulmasi ve proksimal iireterin biikiilmesi sonucu
olusan mekanik obstriiksiyondur. Cocuklarda cerrahi olarak tedavi edilen
UPBO’nun %50’sini olusturur.

4- Nadiren malrotasyona bagli da UPBO olusabilir (Aaraj ve Badreldin, 2023).

2.4.1. Semptomlar ve klinik bulgular

Yetiskinde UPBO’nun semptomlart miiphem veya siddetli, ortaya ¢ikmasi iliml
veya ani olabilir. Ayrica bazi hastalar ilgisiz semptomlar1 nedeniyle yapilan
goriintiilemeler sonucu tesadiifen saptanan hidronefroz ile basvurmaktadir (Borin,
2017).

Biiyiik ¢ocuklarda genellikle diiirezden sonra olan karin veya bel agrisi, kusma,
tekrarlayan pyelonefrit, ates, nadir olarak karinda kitle veya enfeksiyona ikincil

hematiiri goriilebilir.

Yetiskinlerde de benzer semptomlar goriiliir. Hematiiri ve kronik bel agrisi sik
gortliir. Agri, artan sivi alimi ve diiirezi artiran ¢ay, kahve tiiketimi ile iliskilidir

(Aaraj ve Badreldin, 2023).

24.2. Tam

Ureteropelvik bileske obstriiksiyonu, prenatal dénemde saptanan hidronefrozun en
stk nedenidir (Vemulakonda, 2021).



Yetigkinde hidronefrotik bobregin degerlendirilmesi genellikle USG, BT ve/veya
IVP ile baglar (Resim 2.1., Resim 2.2.). Renal pelvis dilatasyonunun fonksiyonel
acidan 6nemini belirlemek i¢in genellikle ditiretik faz (6r.; MAG-3, DTPA) eklenmis
bir niikleer tip taramasi kullanilir. Sintigrafide t%% (radyoizotop maddenin yarisinin
pelvisten atilma zamani) 20 dk’dan uzun siirmesi halinde anatomik obstriiksiyondan

bahsedilir (Grasso ve ark., 2001).

Resim 2.1. Hidronefrozun USG ile Degerlendirilmesi (Sol Bébregin Transvers (1A)
ve Sagittal (1B) USG Goriintiileri: Hafif Parankimal Incelme ile Orta Derecede
Hidronefroz Goriilmektedir.) (Borin, 2017°den degistirilerek kullanilmustir).

Capraz damar varligin1 saptamak i¢in ameliyat 6ncesi rutin olarak BT 6nerilmektedir

(Knudsen ve ark., 2004).



Resim 2.2. Kontrastsiz BT goriintiisii (Parankim Kalinligin Korundugu Sol
Hidronefrozu Gosteren Aksiel (2A) ve Koronal (2B) Kesitler) (Borin, 2017°den
degistirilerek kullanilmistir).

2.4.3. Tedavi

Ureteropelvik bileske obstriiksiyonunun tedavi secenekleri, aktif izlem, minimal
invaziv endoiirolojik girisimler ile agik pyeloplasti, laparoskopik pyeloplasti veya
robot yardimli laparoskopik pyeloplastiyi igerir. Tedavinin amaci semptomlari
gidermek, bobrek fonksiyonunu siirdiirmek veya iyilestirmektir. Ancak UPBO
tedavisinden sonra tedavi basarisini degerlendirmek giictiir (Krajewski ve ark.,
2017).

2.4.3.1. Minimal invaziv endoiirolojik teknikler

Ureteropelvik bileske obstriiksiyonunun tedavisinde pyeloplasti altin standart olsa da
balon endodilatasyon veya endopyelotomi gibi endoskopik yontemler hem konjenital
hem de edinsel UPBO’nun tedavisinde daha az invaziv tedavi secenegi sunmaktadir
(Elmussareh ve ark., 2017).

Endopyelotomi, obstriikte iireteropelvik bileskede tam kalinlikta bir kesi yapmayi ve
tirotelyum ile iireter diiz kasinin, bir iireter stenti ¢evresinde yeniden olugsmasina izin
vermeyi igerir. Ureteropelvik bileskeye yaklasim antegrad veya retrograd yoldan
olabilir. Endopyelotomi, diyatermi veya lazer ile dogrudan goriis veya floroskopi

rehberliginde yapilabilir (Patel ve ark., 2008; Resim 2.3.).

Bir sistematik incelemede islemin basart oraninin 29 aylik takipte %75 oldugu

belirtilmistir. Lazer endopyelotomi ile iliskili komplikasyon oranin %12,5 (%5-35)
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oldugu, komplikasyonlarin ¢ogunun Clavien-Dindo smif I ve II komplikasyon
oldugu gosterilmistir. Bildirilen en sik komplikasyon ise idrar yolu enfeksiyonu

olmustur (Elmussareh ve ark., 2017).

A: Retrograd pyelografide tikayici
segmentin kisa, dairesel yapisi (icinden
gecen bir kilavuz tel ile) gozlenmekte.
B: Endoskopide halkasal tipte iireter
darhg C: Endoskopide 2 mm’ den
kalin olmayan kilavuz tel dar
segmentin ¢apim gostermekte. D ve E:
Endoskopik goriintiide, posterolateral

agiliyor.

Resim 2.3. Renal Kolik ile Bagvuran 40 Yasinda Bir Erkekte UPBO’na Neden Olan
Aniiler Darlik (Grasso ve ark., 2001°den degistirilerek kullanilmigtir).

2.4.3.2. Acik pyeloplasti

1949’da Anderson ve Hynes acik dismembered pyeloplastiyi tanimlamislardir.
Cerrahi teknik, anatomik olarak anormal UP bileskenin tamamen ¢ikarilmasini ve
genislemis renal pelvisin kii¢iiltiilmesini igerir (Patel ve ark., 2008).

Acik Anderson—Hynes dismembered pyeloplasti, yaklasik %95-98’lik bagari oraniyla
minimal invaziv cerrahi tekniklere gore karmagik olmayan bir cerrahidir (Dothan ve

ark., 2021).

Bununla birlikte, agr1 ve uzun siiren iyilesme en biiylik dezavantajlar1 olmustur. Son
yirmi yilda, iirolojik cerrahide giderek artan siklikla minimal invaziv cerrahi
teknikler kullanilmaktadir. Bu, UPBO’nun cerrahi tedavisi i¢in de gegerlidir (Patel
ve ark., 2008).
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2.4.3.3. Minimal invaziv cerrahi teknikler (Laparoskopik pyeloplasti ve robot

yardimh laparoskopik pyeloplasti)

Robot yardimli laparoskopik pyeloplasti, transperitoneal veya retroperitoneal

yaklasimla gercgeklestirilebilmektedir (Lee ve Borer, 2006).

Bebeklerde oOnceleri pndmoperitoneum, port yerlestirme i¢in smirlt alan, kiigiik
calisma alan1 ve kiigiik treteral ¢ap ile ilgili kaygilar olsa da gilincel ¢alismalar
laparoskopik pyeloplastinin bebeklerde giivenli ve uygulanabilir bir cerrahi oldugunu
gostermektedir (Cascini ve ark., 2022).

Robot yardimli laparoskopik  pyeloplasti, laparoskopik pyeloplasti ile
karsilastirildiginda gelismis goriis, manevra kabiliyeti, siitiir atmada rahatlik ve

ergonomi avantajlarina sahip bir tekniktir (Dothan ve ark., 2021).

Acik pyeloplasti ile minimal invaziv cerrahi teknikleri karsilastiran ¢alismalarda,
tekrar cerrahi gereksinimi, postoperatif komplikasyonlar ve postoperatif idrar kagagi
acisindan acik, laparoskopik ve robot yardimli laparoskopik pyeloplasti arasinda fark
saptanmamustir. Robot yardimli laparoskopik pyeloplastide; acik pyeloplastiye gore
kan kaybimin diistik oldugu, agik ve laparoskopik pyeloplastiye gore daha az opiat
analjezi gerektigi gosterilmistir (Cundy ve ark., 2014).

Ancak acik ve laparoskopik pyeloplastide basarisizlik oranlari %2,5-10’lardadir
(Xiong ve ark., 2020).

2.5. Ureterovezikal Darlik (Primer Obstriiktif Megaiireter)
Primer obstriiktif megaiireter, lireterovezikal bileskede lireter alt ucun, intrinsik

konjenital obstriikksiyonu ile karakterizedir. Yenidoganlarda UPBO’ndan sonra

hidronefrozun en sik ikinci nedenidir (Hemal ve ark, 2003; Isac ve ark, 2023).

Erkeklerde daha sik goriiliir. Genellikle tek taraflidir ve vakalarin %15-25inde iki
tarafl1 olabilir. Semptomlar1 yan agrisi, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonu, hematiiri

ve renal kolik olabilir (Ibrahimi ve Ziani, 2020).

Erigkinlerde hastaligin degisken bir seyri vardir. Cogu, yasamin iigiincii on yilinda
azalmis bobrek fonksiyonu veya tas, tekrarlayan enfeksiyon gibi komplikasyonlarla

ortaya ¢ikar (Hemal ve ark., 2003).
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Tan1 Kriterleri

(a) intravenoz iirografi, retrograd piyelografi, antegrad pyelografi, USG veya MRG
tirografide goriilen dilate tireter (Resim 2.4., Resim 2.5.).

(b) tireter alt ucun diiz bir koniklikle bitmesi.

(c) VUR olmamasi.

(d) infravezikal bir obstriiksiyon olmamasi.

(e) endoskopi veya iireteral kateterizasyon ile dogrulanan iireter alt ugta organik bir

tikanikligin olmamasi1 (Hemal ve ark., 2003).

Sol POM: A) Sol hidronefrozu gosteren BT goriintiisiiniin koronal kesiti. Kortikal kalinlikta belirgin
azalma ve UV bileskeden hemen 6nce iireterin alt segmentinde dilatasyon izlenmekte. B) BT
goriintiistiniin koronal kesitinde idrarla kontrast madde atiliminin olmadig1 ve sol iireterin mesaneye
kadar tortioze ileri derecede dilatasyonu ile sol hidrotireteronefroz goriilmekte. C) UV bileskeden
hemen once dev dilate pelvis ve lireter ile geniglemis sol bobregi gosteren BT goriintiisiiniin sagittal
kesiti.

Resim 2.4. Primer Obstriiktif Megaiireterde BT Goriintiisii (Ibrahimi ve Ziani,
2020’den degistirilerek kullanilmistir).
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(A). Sag treter: yaklasik 10 cm’lik darlik. Ani sonlanma (yildiz) ve distal iireterin pelvik girimin
altinda daralmasiyla (ok) birlikte orta derecede hidronefroz. (B) Sol iireter: yaklasik 4 ila 5 cm’lik
darlik. Siddetli hidronefroz ve orta derecede hidroiireter. Orta iiretere (yildiz) kadar distal iireterin
pelvik kenarin altinda (ok) ani daralmasma dikkat edin. Hasta sag ileal iireter ve sol Boari flep ile
tedavi edildi.

Resim 2.5. Antegrad ve Retrograd Pyelografi Goriintiileri (Drain ve ark., 2021°den
degistirilerek kullanilmistir).

2.5.1. Tedavi

Cocuklarda izlem ile megaiireterlerin %53 ila %96’sinda spontan gerileme oldugu
bildirilmistir. Izlem, distal iireterin morfolojik ve fonksiyonel olarak olgunlasmasina
katkida bulunabilmektedir. Bobrek fonksiyonu 6nemli 6lgiide etkilenmiyorsa ve idrar
yolu enfeksiyonu (IYE) &nemli bir sorun degilse, gdzlem ile antibiyotik
profilaksisinin yeterli oldugu diisiiniilmektedir. ingiliz Pediatrik Urologlar Birligi,
POM’da cerrahi miidahale i¢in gostergelerin; %40’tan diisiik renal fonksiyon, ileri
hidroiireteronefroz ve konservatif tedavinin basarisizig1 (ani atesli IYE, agr1, artan
dilatasyon veya kotiilesen bobrek fonksiyonu) ile iliskili oldugunu belirtmistir (Li ve
ark., 2022).

Primer obstriktif megatireter, farkli yas popiilasyonlarinda ¢esitli seyirlere

sahiptir. Agik iireteral reimplantasyon semptomatik POM igin standart tedavi olmaya
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devam etse de potansiyel komplikasyonlari ile oldukg¢a invazivdir. Laparoskopik
tireteral reimplantasyon ve robot yardimli laparoskopik iireteral reimplantasyon dahil
olmak tizere minimal invaziv iireteral reimplantasyon ve endoskopik olarak DJ stent
yerlestirme, endoiireterotomi ve endoskopik balon dilatasyonu gibi yontemler son

yillarda segilmis hastalarda uygulanmaktadir (Li ve ark., 2022).

Cocukluk ¢aginda POM’lar %85’e varan spontan remisyon oranlari ile konservatif
olarak yonetilebilir. Ancak cerrahi endikasyonlar1 iyi tanimlanmamis olup

tartismalidir (Parente ve Esposito, 2019).

Primer obstriiktif megaiireterli hastalarda endoskopik balon dilatasyonunun yapildigi
uzun takip siireli bir ¢alismada basar1 oran1 %87,3 olarak gosterilmistir. Hastalarin
%21,5’inde VUR gelismistir ve %76,4’li endoskopik subiireteral enjeksiyon ile
tedavi edilmistir (Ortiz ve ark., 2018).

Yapilan bir ¢caligmada antenatal donemde tan1 alan 21 UV bileske obstriiksiyonlu
cocugun basarili iireteral reimplantasyon sonrasi bdbrek fonksiyonunda iyilesme
oldugu, sadece kisa ve orta donem takiplerde degil, ayn1 zamanda puberteye kadar

bobrek fonksiyonunun korunmasini sagladigi gosterilmistir (Neeman ve ark., 2021).

2.6. Diger Ureteral Darliklar
2.6.1. Konjenital orta iireteral darhk

Konjenital orta iireteral darliklar nadir goriiliir. Konjenital tireteral darliklarin ¢ogu
UP veya UV bileskede meydana gelir ve cocuklarda orta iireteral darliklar tiim

tireteral darlik vakalarinin %4-5’ini olusturur (Nakanishi ve ark., 2021).

2.6.2. Ureterosel

Intravezikal iireterin kistik genislemesidir. Cogunlukla duplike bir toplayici sistem
veya lreterin ektopik insersiyonu ile iligkilidir. 5000 yenidoganda 1 goriilmektedir ve
erkek/kadin orami 1:3-5’tir. Vakalarin %10-20’sinde iki tarafli goriilmektedir.
Ureterosel bulunan duplike sistemlerde en sik iist polde hidronefroz goriiliir. Tedavi
tireteroselin endoskopik olarak insizyonunu igerir. Vezikoiireteral reflii varligin1 ve
iist kutbun islevini belirlemek i¢cin VCUG ve niikleer renografi yapilmalidir (Becker
ve Baum, 2006).
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2.6.3. Ureter darhg

Ureter darligi, iireterin obstriiksiyona neden olan daralmasidir. Benign striktiirler
tipik olarak iskemi veya inflamasyondan kaynaklanir. Nedenleri arasinda radyasyon,
impakte tas ile iligkili travma, pelvik cerrahi ve iireterorenoskopi (URS) yer alir

(Tran ve ark., 2015).

Abdominopelvik radyasyon tedavisinin uzun vadeli ciddi bir komplikasyonu olarak
ireter darligr gelisebilmektedir. Endometriyal, servikal, kolorektal veya prostat
kanseri gibi pelvik maligniteler i¢cin radyasyon tedavisi alan hastalarda radyasyona
bagl iireter darlik oram1 %1,2-13,5 olarak bildirilmistir. Ureter stenti veya perkiitan
nefrostomi kateteri segenek olsa da genel veya lokal anestezi altinda periyodik

degisim gerektirirler ve hasta dmiir boyu siirecek bir tedaviye yonlendirilir.

Yapilan sistematik bir derlemede ise URS yapilan 4875 hasta kohortunda %1,94

oraninda treteral darlik gelistigi gosterilmistir (Tonyali ve ark., 2023).

Ureter rekonstriiksiyonu, onarim i¢in en kesin yontemdir. Ancak rekonstriiksiyon,
radyasyon sonrasi fibrozis ve anatomik planlarin obliterasyonu nedeniyle son derece

zorludur (Asghar ve ark., 2021).

Cesitli tedavi secenekleri mevcuttur. Ancak darligin lokalizasyonu, uzunlugu ve
etiyolojisi teknik se¢imini etkiler. Kisa distal iireter defektleri u¢ uca anastomoz veya
tireteroneosistostomi ile tedavi edilebilirken daha uzun obstriikte lireter segmentleri
psoas hitch veya Boari-flep gibi karmagik teknikler gerektirebilmektedir (Ahn ve
ark., 2013).

2.7. Uriner Sistem Tas Hastalig

2.7.1. Epidemiyolojisi

Son kirk yilda, Amerika Birlesik Devletleri’'nde ve birka¢ gelismis iilkede
nefrolitiazisin prevalansi iki katindan fazla artarak erkeklerin yaklasik %11°ini ve
kadinlarin %7’sini etkilemistir. Tas olusumuna neden olan etkenler yeterince ele
alinmadig1 takdirde, bobrek taslari ilk tanidan on yil sonra yaklasik %50 oraninda
tekrarlayabilmektedir (Song ve Maalouf, 2020). 2014 yilinda yapilan bir ¢alismada
tas hastalarinin 2, 5, 10 ve 15. yillarda semptomatik tas rekiirrens oranlarinin

sirasiyla %11, %20, %31 ve %39 oldugu gosterilmistir (Rule ve ark., 2014).
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Asirt kilo ve artan kilo alimimin bobrek tasi ile iligkili oldugu gosterilmistir
(Goldfarb, 2019). Artan su alimi ise bobrek tasi olusma riskinin azalmasiyla iligkili
bulunmustur (Xu ve ark., 2015).

Ortam sicakli@1 ve gilines 15181 seviyeleri bobrek tasi i¢in onemli risk faktorleridir.
Amerika Birlesik Devletleri’nin giineydogu eyaletlerinde kuzeybati eyaletlerine gore
tas hastaliginin neredeyse iki kat daha yaygin oldugu gosterilmistir (Soucie ve ark.,
1996).

Az sayida nefrolitiazis hastasinda ailesel faktorler 6nemli olabilmektedir. Apal AA
genotipinin yaygin oldugu D vitamini reseptorii polimorfizmlerin ¢ocuklarda tag
hastalig1 i¢in potansiyel olarak 6nemli oldugu gosterilmistir. Ayrica hipositratiirik tas
olusturanlarda Bsml ve Taql genotiplerinin dagiliminda bir varyasyon oldugu

gosterilmistir (Reynolds, 2005).

Idrardaki oksalat, kalsiyum oksalat tas1 olusumu i¢in temel risk faktorii olarak kabul
edilmektedir. Idrar oksalat konsantrasyonundaki degisiklikler kalsiyum oksalatin
idrarda stipersaturasyonunu artirabilir. Metabolizmanin son {iriinii olan oksalatin
kaynagi, endojen oksalat iiretimi ve diyetle oksalat alimidir. Endojen oksalat
metabolizmas1 agirlikli olarak karacigerde meydana gelir ve askorbik asit ve

hidroksiprolin gibi 6ncli maddelerin diyetle alimindan etkilenir.

Diyetteki oksalat esas olarak bitkisel gidalardan elde edilmektedir (Siener, 2021),
(Tablo 2.3.).

Tablo 2. 3. Gidalarin Oksalat Icerigi (Song ve Maalouf, 2020’den degistirilerek
kullanilmistir).

Gida Kategorisi Yiiksek Oksalat Diisiik Oksalat

Meyve Incir, ahududu, hurma Elma, portakal, seftali, kuru tiziim,
mango

Sebze Ispanak, bamya, fasulye, pancar Marul, kuskonmaz, havug, avokado,
misir

Tahillar Tiim tahill Grtinler Piring, makarna, beyaz ekmek

Kuruyemisler Tiim kuruyemisler (yer fistigi, badem...)

Diger Cikolata, kakao, siyah cay Kahve, siit lirlinleri, et iiriinleri
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2.7.2. Ustiiriner sistem tas hastaliginin patofizyolojisi ve tas tiirleri

Bobrek tast olusumunda 5 ana mekanizmanin oldugu gosterilmistir.
1- Idrar siipersaturasyonu ve kristalizasyonu sonucu intrarenal kristal ¢okmesi.
2- Kalsiyum oksalat tag olusumunda Randall plaklari.
3- Tlerideki yeni potansiyel tedavilerden olan ve nefrolitiazis gelisiminde anahtar
rolii olan seks hormonlari.
4- Uriner sistem saglig1 iizerinde etkiye sahip olmas1 muhtemel mikrobiyom.
5- Bagisiklik sistemi ve Ozellikle makrofaj farklilagsmasi, kalsiyum oksalat
kristal olusumunda rol oynamaktadir (Wang ve ark., 2021).
Tas hastalarinda ve saglikli kisilerde siipersatiirasyon ile kristalizasyon inhibitorleri
olarak adlandirilan ve sonug olarak kristaliiri modelini belirleyen bir rekabet vardir.
Idrarin CaOx’a gore siipersaturasyonu bu tuzun nefrondan gegisi olan 3-4 dakikalik
olusum siiresini asarsa, hem "self niikleasyon" hem de kristalizasyon siireci hakim

olmakta ve bobrek tasi olusmaktadir (Robertson, 2017).

Ik kez 1937'de Alexander Randall tarafindan tanimlanan Randall plaklari, papiller
ucta Henle kulbu ince kolunun bazal membranlarinda baslayan ve Bellini kanal
acikliklarin1 gevreleyen, CaP igeren subepitelyal doku bolgeleridir (Wang ve ark.,
2021). Taslar genellikle bobrek toplayict sistemi iginde olusur ve bobrek
papillasindaki Randall plagina baglanir (Sekil 2.2.). Alternatif olarak, taslar bazen
Bellini kanalindaki bir tikacin parcgast olarak (siklikla da gastrik bypass gecirmis
hastalarda hiperoksaliiri ve distal tiibiiler asidoza bagli olarak) veya sistiniiride

oldugu gibi serbest ¢ozelti halinde olusabilir (Wiener ve ark., 2018).
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a: Sabit par¢acik mekanizmasina gore taglar, CaP’in interstisyumda birikmesiyle baslar. Disar1 dogru
biiyliyerek renal papiller yiizeye ulasir, idrarla temasa geger ve CaOX birikmesi i¢in bir ¢ekirdek
olusturur. Randall plaklari olarak bilinen CaP, CaOx taslarinin olusumuna neden olur. b: Buna
karsilik, serbest pargacik mekanizmasinda, 6rnegin; CaP, iirik asit veya sistin kristalleri bobrek
tiibiillerinde olusur, idrarla birlikte hareket ederek toplanir ve terminal toplayici kanallari tikar.
Randall plaklari idrara maruz kalir ve CaOx kristallerinin CaP tikaglarinda birikmesi ile CaOx taslart
olusur.

Sekil 2.2. insan Bébreklerinin Makroskopik ve Mikroskopik Morfolojisi ve Taslarin
Yeri (Khan ve ark., 2016’dan degistirilerek kullanilmustir).

Yapilan bir c¢alismada farelerde, androjen reseptor sinyallerinin, hepatositlerde
oksalat biyosentezini ve oksidatif stres sonucu bobrek tiibiiler hiicre hasarini artirarak
CaOx kristal olusumunu destekleyici rol oynadigi gosterilmistir (Liang ve ark.,
2014). Ancak yapilan klinik calismalarda erkeklerde nefrolitiazis riski ile serum
testosteron diizeyleri arasinda iliski saptanmamistir (Huang ve ark., 2022; Knoedler
ve ark., 2015).

Mikrobiyomlar, insanin incelenen her ekolojik bdlgesinde; agiz boslugunda, cilt
ylizeyinde, bagirsak sisteminde, akcigerlerinde ve diger organlarinda
bulunur. Icerdikleri mikrobiyota; bakteriler, viriisler, fajlar ve mantarlardan
olugsmaktadir (Manos, 2022). Tas Oykiisii olan hastalar ile saglikli kisiler arasinda
yapilan bir c¢alismada barsak mikrobiomu karsilastirilmis  ve  kontrol
grubunda Prevotella cinsi bakteri 2,8 kat daha fazla bulunurken, tas hastaligi olan
grupta Bacteroides cinsi bakteri 3,4 kat daha fazla bulunmustur (Stern ve ark., 2016).

Yine iiriner mikrobiomun degerlendirildigi bir ¢alismada bobrek tasi olan hastalarda
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39 takson tanimlanmis ve Streptococcus’ un nefrolitiazisli hastalarda daha yogun

sekilde gorildigi gosterilmistir (Gao ve ark., 2022).

Hiperoksaliirik kosullarda, bobrekte CaOx kristallerini ¢evreleyen makrofajlar
gorilebilmektedir. Bu doku makrofajlari, interstisyel kristal birikintilerini klatrin
aracilt endositoz ile uzaklastirip sindirerek tas hastaliginin 6nlenmesinde rol

oynamaktadir (Kusmartsev ve ark., 2016).

Taslarin %75°1 kalsiyum oksalattan olusur ancak bunlarin %50 kadarinda ayrica
kalsiyum fosfat bulunur. Taslarin %10-20’si magnezyum amonyum fosfattan
(striivit), %5°1 iirik asitten ve %1-2’si sistinden olugsmaktadir (Viljoen ve ark., 2019).
Bu taslarin olusumunda bazi risk faktorleri belirlenmistir (Sekil 2.3.). Yine tas

olusumunu predikte ve inhibe eden bazi faktorler tanimlanmstir (Tablo 2.4.).

Cin’de 1520 hastay1 iceren bir calismada da taslarin %18’inin tek bilesenli oldugu,
%67,4’liniin 2 bilesen icerdigi, %14,6’smin ise 3 bilesen icerdigi gosterilmistir. Bu
hastalarin  %88,9’unda CaOx saptanmis, %77,5’inde CaOx’in tas bilesiminin
%50’sinden fazlasinda oldugu gosterilmistir (Zhang ve ark., 2021).

Kalsiyum tagi [ t Struvite tagi Urik asit tagi l . Sistin tagi

Kalsiyum oksalat \ / Kalsiyum fosfat \ / Struvite kristalleri\ '/Urik asit kristalleri \ / Sistin kristalleri \

kristalleri kristalleri
B
2
i| 9 ]
z X
& E 4 )
©
b o =
2 rfigtve ¥ -
5 Hiperkalsitiri * Hiperkalsiiiri * Ureaz i'j"e“"]_ : * Hiperirikoziiri = Renal sistin tagiyici
x Hiperoksaliiri * Hiperfosfatiiri b.akterllerle uriner e Ppersistan diigiik gende otozomal
£  * Hipositratiiri * Hipositratiiri sistem e“fEkS'XO“” iriner pH (asidik resesif bozukluk
f + Hipomagneziiri  * Diisiik iiriner pH (Proteus, Klebsiella idrar)
2 tiirleri gibi)

Sekil 2.3. Tas Tiirleri, Sekilleri ve Risk Faktorleri (Peerapen ve Thongboonkerd,
2023’ten degistirilerek kullanilmistir).
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Tablo 2. 4. Tas Olusumunu Predikte ve Inhibe Eden Faktorler (Reynolds, 2005 ten

degistirilerek kullanilmistir).

Tesvik Edenler Engelleyenler

*Kalsiyum Inorganikler

*Sodyum *Mg

*Oksalat *Pirofosfat (tahlil fosfat olarak)
*Urik asit *Sitrat

*Sistin Organik

Diisiik idrar pH’1 Nefrokalsin

Tamm-Horsfall Proteini
*Diisiik Uriner Akim
Bakteriyel Uriinler

Diger Temel Analitleri

Tamm-Horsfall Proteini

Uriner Protrombin Fragman 1

Proteaz Inhibitorii: Inter Alfa Inhibitor
Glukozaminoglikanlar

*Yiiksek Uriner Akim

Serum Analitleri

Kreatinin Kalsiyum

Kreatinin Klirensi Urat

Idrar Albiimini (Mikroalbumin) Kreatinin

Kreatinin >1 mg/mmol ise Idrar Retinol Baglayici Paratiroid Hormonu (hiperkalseminin oldugu yerde)
Protein Fosfat

* Tas olusturanlarin 24 saatlik idrar 6rneklerinde degerlendirilmesi gereken analitler.

2.7.2.1. Kalsiyum iceren taslar
2.7.2.1.1. Kalsiyum oksalat (CaOx) taslar:

Daha yiiksek kalsiyum ve oksalat atilimi ve daha diisiik idrar hacmi, kalsiyum
oksalatin siipersaturasyonunu artiracaktir. Kalsiyum oksalat siipersaturasyonu,
¢oziinlirliigiinden daha yiiksek oldugunda ¢6ziinmiis kalsiyum oksalat kati fazinin
cekirdeklerini olusturur (bu ayn1 zamanda niikleasyon olarak da bilinir). Niikleasyon
genellikle mevceut bir yiizey lizerinde olugur. Bunun bobrekte meydana gelebilecegi
yerler arasinda epitel yiizeyi, hiicre artiklari, idrar kristalleri bulunur. Bu nedenle tas
olusumu idrar yollarinda bir nidus olusumunu gerektirir. Bu nidus sikistiginda

tizerinde klinik semptomlara yol agabilen biiyiik bir kristal yap1 olusmaktadir.

Kalsiyum oksalat agir1 doygunlugunun ana belirleyicileri bu nedenle idrar hacmi ve

idrar kalsiyum ve oksalat konsantrasyonudur (Viljoen ve ark., 2019).
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Idrar pH’mm 5,0 ila 6,5 arasinda olmast CaOx tast olusumunu tesvik ettigi

gosterilmistir (Alelign ve Petros, 2018).

CaOx taglart monohidrat formunda (Whewellite olarak da anilir) veya dihidrat
formunda (Weddellite olarak da anilir) bulunabilir. Bu ayrim monohidrat taglarinin
altta yatan hiperoksaliirik kosullarla, dihidrat taslarinin ise hiperkalsiiirik kosullarla

iligkili olmas1 nedeniyle 6nemlidir (Viljoen ve ark., 2019).

2.7.2.1.2. Kalsiyum fosfat (CaP) Taslar1

Bobrek taslarinin ¢ogunda CaOx ana bilesendir ve CaP, %1-10 arasinda degisen
miktarlarda bulunur. CaP, taslarin bileseni olarak >%>50’den fazla oldugunda tasa
CaP tas1 denir. CaP, iiriner sistem taglarinda apatit (kemiklerin ve dislerin temel
bileseni) veya brusit (kalsiyum monohidrojen fosfat) olarak bulunur. Brusit taglarinin

cok yiiksek tekrarlama riski oldugu bilinmektedir (Viljoen ve ark., 2019).

Ayrica CaP taglar1 pH 7,5’in lizerinde oldugunda ortaya ¢ikmaktadir (Alelign ve
Petros, 2018).

2.7.2.1.3. Kalsiyum iceren taslarin etyolojisi
2.7.2.1.3.1. Oksalat metabolizmasi ve hiperoksaliiri

Oksalat, basit bir dikarboksilik asittir. Insanlarda oksalatin klinik 6nemi, oksalatin
kalsiyum tuzunun son derece diisiik ¢oziiniirliigi ile ilgilidir. Oksalat, insanlarda son
metabolittir ve daha fazla metabolize edilmez. Saglikli deneklerde oksalat atiliminin
neredeyse tamaminin bobrekte oldugu gosterilmistir (Fargue ve Acquaviva Bourdain,
2022).

Bobrek taslarinin yaklagik %80°1 kalsiyum igerir ve kalsiyum taglarinin ¢ogunlugu
esas olarak kalsiyum oksalattan olusur. Uriner oksalattaki kiigiik artislar, kalsiyum
oksalat kristal olusumu tizerinde 6nemli bir etkiye sahiptir ve daha yiiksek idrar
oksalat seviyeleri, kalsiyum oksalat tasi riskini 6nemli 6l¢iide artirmaktadir (Taylor

ve Curhan, 2008).

2.7.2.1.3.1.1. Hiperoksaliiri

Oksalatin bobrekten atilimi cogunlukla glomeriiler filtrasyon ve tiibiiler sekresyon ile
olmaktadir. Oksalat metabolize edilemeyen bir anyondur ve bu nedenle glomeriiler

filtrasyon hizi (GFR) diistilkge idrar oksalat atilimi azalir ve plazma oksalat
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seviyeleri artar. Plazma oksalat seviyesindeki artis, idrar oksalat seviyesini bir
dereceye kadar arttirma egiliminde olacaktir, ancak bu artig simirhidir. Ciinkii artan
plazma oksalat seviyeleri, bobrekler dahil olmak iizere yumusak dokularda oksalatin

¢okmesine neden olacaktir (Uribarri, 2020).

2.7.2.1.3.1.1.1. Primer hiperoksaliiri (PH)

Primer Hiperoksaliiri Tip 1 (PH-1) artan hepatik oksalat iiretimine bagli olarak
yasami tehdit edici klinik belirti gosteren, nadir goriilen ilerleyici bir genetik
hastaliktir. Bu hastaliktaki metabolik kusur glioksilati glisine doniistiiren karacigere
Ozgl alanin-glioksilat aminotransferazin (AGT) eksikligidir. AGT aktivitesinin
olmamasi veya eksikliginde glioksilat, oksalata oksitlenir ve plazma oksalat diizeyi
artar. Karaciger tarafindan liretilen oksalat biiyiik oranda bobreklerden atilir ve PH-
1’li hastalar genellikle ¢ocukluk ¢aginda nefrolitiazis, nefrokalsinozis, son dénem
bobrek hastaligi ile basvurur (Garrelfs ve ark., 2021). PH’ler kendi basina bobrek
hastaliklar1 degildir ancak genellikle tekrarlayan tirolitiazis ve/veya nefrokalsinozis
olarak ortaya cikan otozomal resesif gecisli metabolizma hastaliklaridir. Primer
hiperoksaliiri 3 tipe ayrilmigtir. Bunlar glioksilat metabolizmasindaki spesifik enzim

defektlerine gore ayirt edilebilmektedir (Hoppe ve Martin-Higueras, 2022).

Glioksilat, laktat dehidrojenaz (LDH) tarafindan katalize edilen oksidasyon yoluyla
oksalatin dogrudan onciisii olarak tanimlanmistir. Glikolat oksidaz (GO) tarafindan
katalize edilen glikolatin oksidasyonu ile olusan fazla peroksizomal glioksilat,
muhtemelen ya LDH tarafindan oksalata oksitlendigi ya da glioksilat rediiktaz (GR)
ile tekrar glikolata indirgendigi sitozole taginir. Hem oksalat hem de glikolat,
tamimlanmamis mekanizmalarla hepatosit disina tasinir. Hepsi olmasa da bazilar1 ara
tirtin olarak glioksilat olusturan askorbik asit, hidroksiprolin, glikolat ve glisin gibi
bagka oksalat kaynaklar1 da tanimlanmistir (Fargue ve Acquaviva Bourdain, 2022;
Sekil 2.4.)).
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Hepatositte oksalatin metabolizmasi. PH-1, AGT eksikliginden, Primer Hiperoksaliiri (PH-2), GR
eksikliginden ve PH-3, HOGALI eksikliginden kaynaklanir.

Sekil 2.4. Oksalatin Hepatositteki Metabolizmasi1 ve PH-1deki Sonuglar1 (Fargue ve
Acquaviva Bourdain, 2022°den degistirilerek kullanilmistir).

AGXT genindeki mutasyonlar (karaciger spesifik alanin-glioksilat aminotransferaz,
AGT kodlayan) PH-1’e, GRHPR genindeki mutasyonlar (her yerde bulunan
glioksilat rediiktaz/hidroksipiruvat rediiktaz igin) PH-2’ye ve HOGAL genindeki
mutasyonlar (Karaciger ve bobrekteki 4-hidroksi-2-oksoglutarat aldolaz tip 1 igin)
PH-3’e neden olmaktadir (Hoppe ve Martin-Higueras, 2022).

Primer Hiperoksaliiri Tip-1 kohortunda yapilan bir ¢calismada hastalarda baslangicta
en sik semptomun iirolitiazis oldugu, %70’inde nefrokalsinozis veya {irolitiazis
gelistigi bildirilmistir. Yine tani aninda hastalarin %43’tinde son donem bdbrek

hasar1 oldugu belirtilmistir (Mandrile ve ark., 2014).

Primer Hiperoksaliiri Tip-1 i¢in tedavi secenekleri sinirhidir. Hiperhidrasyon, yiiksek
doz piridoksin, sitrat gibi kalsiyum oksalat kristalizasyon inhibitorleri bobrek tasi

insidansin1 ve hastaligin progresyonunu yavaslatabilmektedir (Garrelfs ve ark.,
2021).

Hiperhidrasyon, PH dahil olmak iizere tiim tas hastalarinda 1.73 m?’ye giinde >3 It

stvi alimi ile konservatif tedavide temel 6neridir (Hoppe ve Martin-Higueras, 2022).
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2.7.2.1.3.1.1.2. Enterik ve diyete bagh hiperoksaliiri

Enterik hiperoksaliiri, gastrik bypass ve inflamatuar barsak hastaliklart ile
malabsorbsiyon durumlarinda yaygm olarak goriilmektedir. Insidansi, bu

bozukluklarin artan prevalansina sekonder olarak artmaktadir (Liu ve Nazzal, 2019).

Diyette oksalattan zengin gidalarin veya oksalat Onciillerinin (askorbik asit gibi)

aliminin artmasina bagl gorilebilir (Dill ve ark, 2022).

2.7.2.1.3.2. Hiperkalsiiiri

Genel popiilasyondaki prevalanst 1/1000 kadardir. Cok sayida neden olmasina

ragmen en yaygin nedeni primer hiperparatiroidizm ve malignitedir (Turner, 2017).

2.7.2.1.3.2.1. Absorbtif hiperkalsiiiri

Absorbtif hiperkalsiiiri, hiperkalsiiirinin en sik goriilen tipidir. Kalsiyum tasi

olusturan hastalarin yaklasik %50°sinde bulunur (Leslie ve Sajjad, 2022).

Ca®* segici kanallar TRPV5/6 baglaminda 6nemli olan iki 6nemli kalsiiiri tiiri,
absorptif hiperkalsiiiri ve renal sizint1 hiperkalsiiiridir. Bobreklerde Ca’"un geri
emilmesindeki kusurlarin neden oldugu renal hiperkalsiiirinin aksine absorptif
hiperkalsiiiriye bagirsaktan asir1 Ca”* emilimi neden olur. TRPVS reseptorleri,
bébreklerde transseliiler Ca** geri emiliminde kapi bekgisi kabul edilirken TRPV6
ise bagirsakta Ca?* tasiyici olarak gorev yapar. TRPVS ve TRPV6 kanallar
potansiyel olarak sirasiyla renal hiperkalsiiiri ve absorptif hiperkalsiiiri ile iliskilidir

(Khattar ve ark., 2022).

2.7.2.1.3.2.2. Renal hiperkalsiiiri

Renal sizint1 hiperkalsiiirisi, tiim hiperkalsiiirik tag olusturucularin yaklasik %S5 ila
%10’unda bulunur. Serum kalsiyum seviyesi ve diyetle kalsiyum alimindan bagimsiz
olarak idrarda kalsiyum kaybina neden olan bobrek bozuklugundan
kaynaklanir. Buna genellikle hipokalsemi ve serum paratiroid hormon diizeyinde
artts eslik eder. Idrar kalsiyum/kreatinin oran1 bu durumda yiiksek olma

egilimindedir ve genellikle 0.20’den biyiiktiir (Leslie ve Sajjad, 2022).
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2.7.2.1.3.2.3. Rezorptif hiperkalsiiiri

Resorptif Hiperkalsiiiri, tiim hiperkalsiiirik hastalarin yaklagik %3 ila %5’ini
olusturur. Neredeyse her zaman hiperparatiroidizme baglidir. Siirekli, uygunsuz ve
asirt salgilanan paratiroid hormonu, kemikten kalsiyum salinimina neden olarak
osteopeni ve hiperkalsemiye neden olur. Sonunda hiperkalsemi, iiriner kalsiyum
atilimini azaltan paratiroid hormonunun etkisinin iistesinden gelir ve hiperkalsiiiri

olusur (Leslie ve Sajjad, 2022).

2.7.2.1.3.3. Hiperiirikoziiri

Plirin metabolizmasimnin son iriinii olan iirik asit agirlikli olarak proksimal

tiibiillerden atilmaktadir (Fathallah-Shaykh ve Cramer, 2014).

Urik asit zayif asittir ve bu nedenle asidik iiriner pH varliginda (5.5’ten az),

¢oziinmez haldeki iirik aside doniisiir (Wiederkehr ve Moe, 2011).

Urik asidin ¢oziiniirligii 100 mg/I’dir ve bu noktada idrarda c¢oziinmiis
haldedir. Ancak iirik asit konsantrasyonu 200 mg/1’ye ulastiginda litojenik faktorler
tirik asit kristallerini ¢okeltmeye baslar ve bu da tas olusumuna yol agabilmektedir
(Kaur ve Bhatt, 2023).

Hiperiirikoziiri, {irik asit liretiminin artmasi veya urik asit atiliminin azalmasina yol
acan ¢ok sayida nedenin sonucu olabilmektedir. Ancak hiperiirikoziiri tas
tiretiminden tek basmna sorumlu degildir. EK bir biyokimyasal anormallik de
olmalidir (Kaur ve Bhatt, 2023).

2.7.2.1.3.4. Hipomagneziiri

Hipomagneziiri, sindirim sistemi patolojisi olan hastalarda malabsorpsiyon ve

sindirim kayiplarina bagli olarak sik gortilmektedir.

Magnezyum, oksalati selatlayarak ve kristallerin biiylimesini azaltarak, CaOx
kristallerinin olusumuna karst koruma saglar. Diisiik idrar magnezyum atilimi da
artan CaOx tas1 olusumu ile iliskili olabilmektedir (Pradere ve ark., 2015).
2.7.2.1.3.5. Renal tiibiiler asidoz

Renal tiibiiler asidoz, siklikla bobrek tasi olusumu ile iligkilidir ve diisiik serum

bikarbonat ve/veya potasyum ve hipositratiiri ile iligkilidir. Genellikle kalsiyum
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fosfat kristallesmesine yol acan fosfatiiride bir artis vardir. Renal tiibililer asidozu
olan hastalar, sodyum bikarbonattan daha iyi tolere edilen efervesan potasyum sitrat
tabletleri ile tedaviye iyi cevap verir. Tedaviye Omiir boyu devam edilmelidir
(Reynolds, 2005).

2.7.2.2. Kalsiyum icermeyen taslar
2.7.2.2.1. Striivit taslari

Striivit (magnezyum amonyum fosfat) taslari, ilircaz lireten patojenlerle idrar yolu
enfeksiyonu sonucu olusan bobrek taslarinin bir alt kiimesidir. Siklikla enfeksiyon
taglart olarak anilirlar ve tiim driner sistem taslarinin %10-15’ini olustururlar
(Flannigan ve ark., 2014). Kadinlarda daha yaygmn (%3,8’¢ %Il1) olarak
goriilmektedir (Knoll ve ark., 2011). Kronik enfeksiyonlara bagl olarak siklikla
geyik boynuzu (staghorn) olarak bilinen biiyiik dalli taglar olusur (Marien ve Miller,
2015).

Striivit taslart tim bobrek toplayici sistemini  kaplayabilir ve sonucunda
ksantograniilomatoz piyelonefrit, piyonefroz, perirenal apse ve sepsis gibi enfeksiyoz

komplikasyonlara neden olabilir (Danilovic ve ark., 2021).

2.7.2.2.2. Urik asit taslar

Tiim bobrek taslarinin %8-10"unu olusturur (Khan ve ark., 2016). Bobrekte iirik asit
taglarinin  olusumundan sorumlu ii¢ biyokimyasal anormallik vardir. Bunlar;

hiperiirikoziiri, azalmis idrar hacmi ve asidik idrar pH’1dir (Kaur ve Bhatt, 2023).

Urik asit goriilme siklig1 bdlgeden bdlgeye degismekle birlikte obezite, tip 2 diabetes
mellitus gibi bazi hasta alt gruplarinda {rik asit tagi goriilme sikliginin arttig

gosterilmistir (Cicerello, 2018).

2.7.2.2.3. Sistin taslar

Sistintiri (OMIM 220100), bobrek proksimal tiibiillerinde sistin ve dibazik amino
asitlerden ornitin, lizin ve argininin (COLA) taginmasinda bozukluk olan otozomal
resesif gecisli genetik bir bozukluktur. Bu dort aminoasitten en az ¢oziinen sistindir

ve kristalleserek tas olusumuna neden olur. COLA tasiyicist heterodimerdir ve rBAT

(2p16.3 kromozomunda yer alan SLC3A1 tarafindan kodlanir) ve b**AT (1913.1
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kromozomunda yer alan SLC7A9 tarafindan kodlanir) alt birimleri distlfiir kopriisii
ile baglidir (Sahota ve ark., 2019).

Sistiniiri, bobrek tasi hastaliginin en yaygin kalitsal nedenidir (Daga ve ark., 2021).
Yetiskinlerdeki tiim taslarin %1’ini, ¢ocuklarda ise %6-10’unu olusturur (Eisner ve
ark., 2020). Sistiniiri tanis1 genellikle bebeklik veya ergenlik doneminde konur.
Tedavide ama¢ hem beslenme aligkanliklarinin degistirilmesi hem de farmakolojik
tedavi ile sistin atilimini azaltmak ve ¢ozlniirliigiinii arttirmaktir. Tedaviye ragmen
hastalar siklikla tekrarlayan tas hastaliinin tedavisi i¢in bir¢ok cerrahi islem

gecirmek zorunda kalmaktadir (D’ Ambrosio et al., 2022).

2.7.2.2.4. Tlaca bagh tas olusumu

[laca bagl olusan taslar tiim bdbrek taslarmin %1-2’sini olusturur. Tas olusumuna
neden oldugu bildirilen ilaglar iki gruba ayrilabilir. Ilki, idrarda kristallesmeyi
destekleyen, yiiksek idrar atilimina sahip, az ¢oziiniir ilaglar1 igerir. Ikinci grup, idrar
pH’1 ve/veya kalsiyum, fosfat, oksalat, sitrat, iirik asit veya diger piirinlerin atilimi
tizerindeki metabolik etkilerinin bir sonucu olarak idrar tasi olusumunu tetikleyen

ilaglar1 igerir (Daudon ve ark., 2018), (Tablo 2.5.).

HIV tedavisinde kullanilan ilaglar, ilaca bagli olusan taslarin en sik nedeni haline
gelmistir. Tedavide kullanilan proteaz inhibitdrlerinden Indinavir, Atazanavir ve
Darunavir’ in tas olusumunu indiikledigi gosterilmistir. Indinavir i¢in uzun siireli
kullanimda semptomatik kristaliiri veya nefrolitiazis insidansi %4-33 olarak

bildirilmistir (Izzedine ve ark., 2014).
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Tablo 2. 5. Bébrek Taslariyla Iliskili ilaglar (Song ve Maalouf, 2020’den
degistirilerek kullanilmistir).

Artan tas riski ile ilisgkili ilaglar Coken ve tas olusturan ilaclar
Hiperkalsiiiri (Kalsiyum taslarma yatkinhk): Antiviraller:

Asir kalsiyum ve D vitamini takviyesi Indinavir

Loop diiiretikler Atazanavir

Glukokortikoidler Nelfinavir

Hipositratiiri ve yiiksek idrar pH’1 (Kalsiyum fosfat ~ Tenofovir disoproxil fumarate

taslarina yatkinhk): Raltegravir
Karbonik anhidraz inhibitorleri (Asetazolamid, Efavirenz
Topiramat, Zonisamid) Antibiyotikler:
Hiperoksaliiri (Kalsiyum oksalat taslarina Siilfadiyazin
yatkinhk): Siilfametoksazol
Sik antibakteriyel kullanimi Siprofloksasin
Asir1 C vitamini takviyesi Amoksisilin
Hiperiirikoziiri (Urik asit ve kalsiyum oksalat Ampisilin
taglarina yatkinhk yaratir): Seftriakson
Urikoziirik ilaglar (Probenesid, Losartan) Digerleri:

Yiiksek idrar amonyum (Amonyum iirat taslarina Triamteren

yatkinhk): Siilfasalazin

Laksatif kotiye kullanimi Allopurinol
Guaifenesin / Efedrin
Magnezyum trisilikat

2.7.3. Uriner sistem taglarinn klinik degerlendirilmesi ve tedavisi

Tas hastalarinin degerlendirilmesi anamnez, fizik muayene, uygun goriintiileme ve

temel degerlendirmeyi igerir (Tirk ve ark., 2016).

Ureter taslar1 genellikle tasin iireterde obstriiksiyona neden olmasi veya tasin
iireterden gecisi sirasinda akut renal kolikle kendini gosterir. Uriner sistem taslariin
diger olas1 semptomlari: bulanti, kusma, kronik yan agrisi, karin veya kasik agrisi,
hematiiri, diziiri, pollakiiri, 1idrar yolu enfeksiyonu, ates, halsizlik ve
hipertansiyondan kaynaklanan basagris1 ve aniiridir. Bobrek toplayici sistemindeki

taglar siklikla uzun siire asemptomatik kalmaktadir (Wimpissinger ve ark., 2007).
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Ultrasonografi ilk tanisal goriintiileme araci olarak kullanilmalidir. Ultrasonografi
bobrek pelvis ve UV bileskedeki taslar1 saptayabilir ancak iireterdeki taslari
saptamada basarisiz olur (Tiirk ve ark., 2016).

Tablo 2.6.’da tas bilesiminin tespit edilmesinin gerekli oldugu endikasyonlar
belirtilmistir. Tas bilesiminin bilinmesi, tibbi tedavi gereken metabolik bir
anormalligi bulunan sistin veya iirik asit taslari olan hastalarin belirlenmesine

yardimci olabilmektedir (Miller ve Borofsky, 2021).

Tablo 2. 6. Metabolik Tas Degerlendirmesi i¢in Endikasyonlar (Miller ve Borofsky,
2021°den degistirilerek kullanilmistir).

Metabolik Tas Degerlendirmesi I¢in Endikasyonlar

Tekrarlayan tas olusturucular

Ailede tag oykiisii

Bagirsak hastaligi (6zellikle kronik ishal)
Patolojik kemik kiriklari

Osteoporoz

Tagsli idrar yolu enfeksiyonu dykiisii

Gut oykiisti

Zayif saglik durumu (tekrarlayan tas ataklarimni tolere edememe)
Soliter bobrek

Anatomik anormallikler

Bobrek hasari

Sistin, trik asit, striivit taglari

2.7.3.1. Konservatif medikal tedavi

Konservatif tag hastalii yonetimi; agr1 kontroli, bir alfa bloker ile medikal ekspulsif
tedavi ve 14 giin i¢inde tasin lokalizasyonunu izlemek ve hidronefrozu

degerlendirmek igin takip goriintiilemesinden olusur (Fontenelle ve Sarti, 2019).

2.7.3.2. Uriner sistem taslarinin cerrahi endikasyonlar ve tedavi secenekleri

Bobrek taslarinda aktif tas ¢ikarma endikasyonlart:
1. Tasin boyutunun artmast
2. Tas boyutunun >15 mm olmasi

3. Gozlem secenek degil ise <15 mm taglar
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Tas olusum riski yiiksek olan hastalar
Obstriiksiyona neden olan tas
Enfeksiyon

Semptomatik taslar

Komorbidite

© © N o 0 &

Sosyal durum veya hasta se¢cimi (meslek, seyahat gibi)

Ureter taslarinda aktif tas ¢cikarma endikasyonlari
1. Disiik spontan gecis olasilig
2. Yeterli analjeziye ragmen gecmeyen agri
3. Kalici obstriiksiyon
4. Bobrek hasar (Tiirk ve ark., 2016).

2.7.3.2.1. Ekstrakorporeal sok dalga tedavisi (ESWL)

Ekstrakorporeal Sok Dalga Tedavisi’nde baskin pargalanma mekanizmasi
"sikistirma" mekanizmasidir. Bu mekanizma, 20 mm’ye kadar odak capi, 2 pus’ye
kadar atim genisligi ve 10 MPa ila 30 MPa araliginda azaltilmis atim basinglar
kullanarak yan etkileri en aza indirilmis tag imha verimliligini saglayabilmektedir

(Eisenmenger, 2001).

724 hastay1 iceren retrospektif bir ¢alismada 2 cm’den kiiciik bobrek tasi olan
hastalarda %47 ESWL basarist (<4 mm rezidii tag ve miidahaleye gerek olmamasi)
oldugu gosterilmistir (Wagenius ve ark., 2022). Yine 415 ¢ocugu igeren ortalama tas
boyutunun 10+3,7 mm oldugu bir ¢alismada, tek seans ESWL’de tassizlik orani
%S52,5 olarak belirtilmistir (Ceyhan ve ark., 2021).

2.7.3.2.2. URS ve fleksibl-URS (F-URS)

Bobrek taslarinda F-URS nin ESWL’ye kiyasla etkinlik ve giivenligini degerlendiren
bir meta-analizde, 2 cm’den kiiglik, ozellikle alt pol taglarinda F-URS’nin daha

yiiksek tagsizlik ve daha az tekrar miidahale gereksinimini sagladigi gosterilmistir
(Mi ve ark., 2016).
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2.7.3.2.3. Perkiitan nefrolitotomi (PNL)

Perkiitan nefrolitotomi, miikemmel tagsizlik oranina sahip olmasi nedeniyle 20-40
mm bobrek taslarinin tedavisinde tercih edilen cerrahi prosediirdiir. Ancak PNL kan
transfiizyonu (%7), sepsis (%0,5), organ yaralanmasi (%0,4), anjioembolizasyon
(%0,4) ve 6liim (%0,05) gibi ciddi morbiditelere neden olabilir (Zeng ve ark., 2021).

2.7.3.2.4. Laparoskopik ve acgik cerrahi yontemler

Laparoskopik veya agik pyelolitotomi, endotiirolojik tedavinin basarisizliginda
karmasik bobrek anatomisi ve eszamanli UPBO onarimimin yapilacagi tas
hastalarinda  uygulanabilmektedir. Yine laparoskopik iireterolitotomi igin
endikasyonlar, biiyilk impakte ireter taslari, ESWL’nin veya endoiirolojik
yaklasimin basarisizligi, bagka bir endikasyon icin es zamanli bir laparoskopik
operasyon ve uygun teknolojik olanaklarin (6rn; fleksibl {ireteroskop, lazer)

olmamasidir (Skolarikos ve ark., 2010).

2.8. Uriner Sistem Obstriiksiyonu ile Birlikte Tas Hastalig
2.8.1. UPBO ile tas hastahg

Literatiirde UPBO vakalarinin yaklasik %20’sinin beraberinde bobrek tasi ile birlikte
oldugu rapor edilmistir (Scarcella ve ark., 2021).

Ideal tedavi se¢imi hem cocuk hem de yetiskin hastalar icin hala tartisma konusu
olmaktadir (Scarcella ve ark., 2021). Yine es zamanli cerrahi yonetim hala tartigma

kaynag1 olan terap6tik bir zorluktur (Krings ve ark., 2023).

Husmann ve ark. yaptig1 pediatrik hastalar1 iceren retrospektif bir ¢calismada UPBO
ve eszamanli bobrek tasi ile basvuran hastalarin %68’inde bobrek tasi rekiirrensi

olacagi gosterilmistir (Husmann ve ark., 1996).

An ve ark. es zamanli perkiitan nefrolitotomi ve laporoskopik pyeloplasti yaptiklar1 8
hastada operasyon siiresinin 160-254 dk (ortalama 213 dk), tassizlik oraninin %75
oldugu ve 1 hastada tekrar perkiitan nefrolitotomi operasyonu yapildig: belirtilmistir

(An ve ark., 2022).

Wei ve ark. daha 6nce UPBO cerrahisi geciren 31 hastada es zamanli perkiitan
nefrolitotomi ve antegrad balon dilatasyonu yaptiklarinda genel basari oraninin

%87,1 oldugu, preoperatif hafif-orta dereceli hidronefrozu olanlarda basar1 oraninin
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%096, yiiksek dereceli hidronefrozu olanlarda ise %50 oldugunu belirtmiglerdir (Wei
ve ark., 2020).

2.8.2. UV darlik ile tas hastahig

Hemal ve ark. yaptig1 bir ¢alismada 55 eriskin POM’lu hastanin 20’sinde iist {iriner
sistemde tag oldugu, bunlarin 3’linde sadece bobrekte, 3’linde bobrek ve iireterde,
14’tinde ise treterde tek veya ¢ok sayida tas oldugu belirtilmistir. 53 hastaya cerrahi
yapildigi, bunlarin 44’line iireteroneosistostomi, 5’ine endoskopik girisim, 4’line de

nefroiireterektomi yapildig: belirtilmistir (Hemal ve ark., 2003).

Sofer ve ark. pediatrik hastalarda 2’si orta treter, 3’ii UV bileskede 5 iireter darligi
hastasin1 endoskopik olarak tedavi ettiklerinde ortalama 24 aylik takipte %80 basar1
orani oldugunu belirtmislerdir (Sofer ve ark., 2007).
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3. GEREC VE YONTEM

Tez galismasina Eyliil 2022 tarihinde Sakarya Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel
Etik Kurulu izni ile SUDETAM’da baslanmistir.

3.1. Orneklem Biiyiikliigiiniin Hesaplanmasi

Omeklem biiyiikliigiinii hesaplamak icin literatiir taranmis olup calismamiz ile
yakindan ilgisi olan Cimen ve ark. “Protective Effects Of Ghrelin On Kidney Tissue
In Rats With Partial Ureteral Obstruction.” isimli ¢alismasi referans olarak alinmistir

(Cimen ve ark., 2019).

Gii¢ analizi, G*Power (G*Power siirim 3.1.9.6, Franz Faul, Universitat, Kiel,

Almanya) kullanilarak yapilmistir (Tablo 3.1.).

Tablo 3.1. Orneklem Bilyiikliigiiniin Hesaplanmas1

F tests - ANOVA  : Fixed effects, omnibus, one-way

Analysis : A priori: Compute required sample size

Input: Effect size f . 0,7322137
a err prob 10,05
Power (1-B err prob) 10,95
Number of groups 5

Output: Noncentrality parameter A . 21,4454761
Critical F : 2,6414652
Numerator df 4
Denominator df 35
Total sample size 40
Actual power . 0,9515756
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3.2. Cahisma Gruplari
Calisma gruplarinda 40 adet Wistar Albino erigkin (8 haftalik) erkek ratlar

kullanilmistir. Ratlar rastgele 5 farkli deney grubuna ayrilmastir.
Grup 1: Kontrol grubu (Sham) (n = 8), sahte cerrahi uygulanan grup

Grup 2: Unilateral distal iireterde hafif derecede parsiyel obstriiksiyon uygulanan
(n=8) grup

Grup 3: Unilateral distal iireterde ileri derecede parsiyel obstriiksiyon uygulanan
(n=8) grup

Grup 4: Unilateral proksimal iireterde hafif derecede parsiyel obstriiksiyon
uygulanan (n=8) grup

Grup 5: Unilateral proksimal {ireterde ileri derecede parsiyel obstriiksiyon uygulanan

(n=8) grup
3.3. Ratlara Yapilan Islemler
3.3.1. Cerrabhi islem (0. giin)

8 haftalik erkek ratlar, cerrahi prosediir i¢in hazirlanip siganlara intraperitoneal
yoldan 40 mg/kg %10 ketamin hidrokloriir (Ketalar; Eczacibasi Warner-Lambert ilag
Sanayi, Levent, Istanbul, Tiirkiye) ve 8 mg/kg ksilazin (Rompun; Bayer, Sisli,
Istanbul, Tiirkiye) uygulanarak anestezi elde edildi. Sicanlarin karm derisi cerrahi
oncesi tirag edilerek steril kosullarda orta hat insizyonu ile laparotomi yapildi. Grup 1
(kontrol grubu) sicanlara herhangi bir miidahalede bulunulmadan cilt 4/0 naylon
stitiir ile kapatildi (Resim 3.1.). Grup 2 sicanlarda sag iireter distal seviyeden
serbestlendikten sonra 0,6 mm ¢apinda ¢elik tel {izerinden 4/0 naylon siitiir ile
baglanilarak unilateral hafif parsiyel iireter obstriikksiyonu olusturuldu. Grup 3
sicanlarda sag iireter distal seviyeden serbestlendikten sonra 0,3 mm ¢apinda ¢elik tel
tizerinden 4/0 naylon siitiir ile baglanilarak unilateral ciddi parsiyel {ireter
obstriiksiyonu olusturuldu (Resim 3.2.). Grup 4 siganlarda da sag iireter proksimali
(treteropelvik bileskeden) serbestlendikten sonra 0,6 mm ¢apinda gelik tel tizerinden
4/0 naylon siitiir ile baglanilarak unilateral hafif parsiyel lreter obstriiksiyonu
olusturuldu. Grup 5 sicanlarda da sag iireter proksimali (lireteropelvik bileskeden)
serbestlendikten sonra 0,3 mm ¢apinda gelik tel {izerinden 4/0 naylon siitiir ile

baglanilarak unilateral ciddi parsiyel iireter obstriiksiyonu olusturuldu. Sonrasinda
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ciltaltt ve cilt 4/0 monofilaman emilebilir siitiir ile kapatilmistir (Resim 3.3.).
Postoperatif 48. saatten sonra 12 giin boyunca igme suyuna 2 mg/ml olacak sekilde

analjezik amagli Parasetamol katilmustir.
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A: Cildin Tras Edilmesi. B: Orta H’af Insizyonu apllmaSL C: Cildin Siitlirasyonu.

Resim 3.1. Kontrol Grubuna Yapilan islemler

i

A: Ureter Alt Ucun Serbestlenmesi. B: Ureterin Celik Tel Uzerinden Baglanmasi. C: Telin
Cikarilmasi ve Sutiiriin Kesilmesi

Resim 3.2. Distal Seviyede Obstriiksiyon Yapilan Gruplara (Grup 2 ve 3) Yapilan

Islemler
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A: Ureter Ureteropelvik Bileskeden Serbestlenmesi. B: Ureterin Celik Tel Uzerinden
Baglanmasi. C: Telin Cikarilmasi ve Siitiiriin Kesilmesi

Resim 3.3. Proksimal Seviyede Obstriiksiyon Yapilan Gruplara (Grup 4 ve 5)
Yapilan Islemler

3.3.2. Glioksilat enjeksiyonu (7. giin)

7 gin sonra tim gruplara 120 mg/kg/giin dozunda glioksilik asit
soliisyonu(Glyoxylic asid solution, Sigma-Aldrich, Almanya) hesaplanarak
intraperitoneal yoldan verilmeye baslanmigtir. Ratlara 5 giin boyunca glioksilik asit

enjeksiyonu yapilmaistir.

3.3.3. Bilateral nefrektomi yapilmasi (12. giin)

Ratlara intraperitoneal 40 mg/kg %10 ketamin hidrokloriir (Ketalar; Eczacibasi
Warner-Lambert ilag Sanayi, Levent, Istanbul, Tiirkiye) ve 8 mg/kg ksilazin
(Rompun, Bayer Sisli, Istanbul, Tiirkiye) yapilarak anestezi uygulanmistir Ratlarmn
karin derisi tiras edilecek ve steril kosullarda orta hat insizyonu ile laparotomi
yapilmistir (Resim 3.4.). Cerrahi sirasinda intrakardiyak kan ornekleri alinarak ratlar
eksanguinasyon yontemi ile sakrifiye edilmistir. Ardindan Once sag bdbrek
bulunarak renal arter ve renal ven Kesilmistir. Ureter de proksimal seviyeden
kesilmistir. Ayn1 islem sol bobrek i¢in de uygulanarak spesmenler “Sag bobrek” ve

“Sol bobrek™ olarak ayr1 ayr1 %10’luk formaldehit soliisyonu ile muamele edilmistir
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(Resim 3.5.). Idrarlar her rattan ayr1 olacak sekilde mesaneden enjektor yardimi ile

toplanmastir.
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A: Distal Seviyede Obstriiksiyon Yapilan Sag Bobregin Nefrektomi Oncqsindeki Goriiniimii
B: Proksimal Seviyede Obstriiksiyon Yapilan Sag Bobregin Nefrektomi Oncesindeki

Goriiniimii C: Obstriiksiyon Olusturulmayan Sol Bobregin Nefrektomi Oncesindeki
GOrlinlimii

Resim 3.4. Bilateral Nefrektomi Islemi Oncesi Goriiniim

A: Distal Seviyede Obstriiksiyon Yapilan Sag Bobregin Nefrektomi Sonrasindaki
Gorliniimii. B: Proksimal Seviyede Obstriiksiyon Yapilan Sag Bobregin Nefrektomi
Sonrasindaki Goriiniimii. C: Obstriiksiyon Olusturulmayan Sol Bobregin Nefrektomi
Sonrasindaki Gorlinimii.

Resim 3.5. Nefrektomi Islemi Sonras1 Makroskopik Goriiniim
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Nefrektomi sonras1 bobrek hacimleri Restrepo ve ark. yaptigi ¢alismadaki formiil
kullanilarak hesaplanmistir (Restrepo ve ark., 2022).

3.4. Histopatolojik Inceleme

Histopatolojik degerlendirme o©ncesi siganlarin bobreklerin  boyutlar1 6l¢iilmiis,
bobrek dokulart kesitlere ayrildiktan sonra hematoksilen ve eozin boyamalari
yapilmistir. Hidronefroz derecesi degerlendirilmis ve renal hasar1 belirlemek icin
EGTI renal hasar skorlama sistemi kullanilmistir. Bu skorlama sisteminde tiibiiler

hasar, endotel hasari, glomeriiler hasar ve tiibiilointerstisyel hasar

degerlendirilmektedir (Khalid ve ark., 2016), (Tablo 3.2.).

Tablo 3.2. EGTI Histolojik Skorlama Sistemi (Khalid ve ark., 2016’dan
degistirilerek kullanilmistir).

Doku Hasar Skor
Tiibiiler Hasar Hasar yok. 0
Tiibiiler hiicrelerin firgamsi kenar kayb1 %25’inden az. Bazal 1

membran biitiinligi korunmus.

Tiibiiler hiicrelerin firgams1 kenar kayb1 %25’inden fazla. Bazal 2

membran kalinlagmuis.

Ek olarak inflamasyon, dokiilen hiicreler izlenmesi, tiibtiler 3

hiicrelerin %60’1na kadar nekroz.

Ek olarak tiibiiler hiicrelerin %60’1indan fazlasinda nekroz.

Endotelyal Hasar Hasar yok.

Endotelyal sisme.

Endotelyal bozulma.

Endotelyal kayip.

Glomeriiler Hasar Hasar yok.

Bowman kapsiiliiniin kalinlasmast.

Glomeriiler yumagin retraksiyonu.

Glomeriiler fibrosis.

Tibiilointerstisyel Hasar yok.

Hasar Inflamasyon, dokunun %25’inden azinda hemoraji.

Ek olarak dokunun %25’inden azinda nekroz.

%60’1na kadar nekroz.

Bl W] N P O W N | O W N | O &

%60°tan fazlasinda nekroz.
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Kalsiyum oksalat kristal birikimini degerlendirmek i¢in hematoksilen ve eozin ile
boyanan kesitler dort derece halinde siniflandirilmistir. Pizzolato siniflamasina gore

X100 biiyiitmede 5 alan incelenip ve 0,1 mm’lik kristaller sayilip ortalamasi

alimustir.

Buna gore; Derece 0: O kristal/alan; Derece 1: <5 kristal/alan; Derece 2: 5-10
kristal/alan; Derece 3: >10 kristal/alan olarak degerlendirilmistir (Pizzolato, 1964;
Resim 3.6., Resim 3.7., Resim 3.8., Resim 3.9., Resim 3.10.).

Resim 3.6. Bobrek Tibiliislerinde Amorf Kristaller Gortilememekte; H&E, X400
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Resim 3.7. Pizzolato Derece 0: Bobrek Tiibiiliislerinde Amorf Kristaller
Gorulememekte; H&E, X100

Resim 3.8. Pizzolato Derece 1: Bobrek Tiibiiliislerinde Amorf Kristallerin Varligs;
H&E, X100
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Resim 3.9. Pizzolato Derece 2: Bobrek Tiibiiliislerinde Amorf Kristallerin Varligy,
H&E, X100

Resim 3.10. Pizzolato Derece 3: Bobrek Tiibiiliislerinde Amorf Kristallerin Varhig;
H&E, X100
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3.5. Biyokimyasal inceleme

Glioksilik asit enjeksiyonunun baslanacagi giin (7. giin) tiim hayvanlardan bobrek
fonksiyonlarin1 degerlendirmek {izere Olclilecek olan kan kreatinin ve {ire
diizeylerinin tespiti i¢in kuyruk veninden 1 ml kan kuru biyokimya tiipline alinmistir.
Alinan kan, oda sicaklifinda en az 30 dakika pihtilasmaya birakilmis daha sonra
2000g’de 10 dakika santrifiij edilerek ayrilan serum epindorf tliplerde
yedeklenmistir. Biyokimyasal Ol¢limler igin ayrilan serum oOrnekleri Ol¢timlerin

yapilacag giine kadar -40°C derin dondurucuda muhataza edilmistir.

Calismanin sonlandirildigr giin (12. giin) ratlar anestezi altindayken intrakardiyak
kan ornekleri alinarak eksanguinasyon yontemi ile sakrifiye edilmistir. Siganlar
sakrifiye edildikten sonra biyokimyasal analizler i¢in alinan kan, oda sicakliginda en
az 30 dakika pihtilasmaya birakilip daha sonra 2000g’de 10 dakika santrifiij edilerek
ayrilan serum epindorf tiiplerde yedeklenmistir. Serum Ornekleri Olc¢limlerin

yapilacagi giine kadar -40°C derin dondurucuda muhafaza edilmistir.

Calisma giinii porsiyonlanmis serum numuneleri oda 1sisina gelene kadar beklenmis
ve serum kreatinin ve iire diizeyleri (Olympus AU5800 (Beckman Coulter, Inc. Brea,
CA92821 USA) biyokimya cihazinda cihaza uygun ticari kitler ile spektrofotometrik
olarak analiz edilmistir. Caligmanin sonlandig1 giin mesaneden enjektdr yardimi ile
alinan idrarlarda oksalat, kalsiyum, sitrat, magnezyum, fosfat, kreatinin, pH
incelemesi yapilmistir. Calisma kapsaminda elde edilen idrar numuneleri
porsiyonlara ayrilip kalsiyum, magnezyum, kreatinin seviyeleri aym giin
spektrofotometrik yontemle Olympus AUS5800 (Beckman Coulter, Inc. Brea,
CA92821 USA) otoanalizériinde belirlenmistir. Idrar pH’larinin tespiti ise FUS-100
cihazinda (Dirui Industrial Co. Ltd., China) ayn1 marka pH stribi ile yapilmustir. Idrar
sitrat ve oksalat seviyelerinin Olgiilecegi numunelere mikrobiyolojik {iremenin
onlenmesi i¢in 6 N HCI eklenmistir. Oksalat ve sitrat ol¢limii i¢in porsiyonlanmis
idrar numuneleri ¢alisma giliniine kadar -40° C’de muhafaza edilmistir. Calisma
giiniinde oda sicakligina getirilecek olan numunelerdeki oksalat ve sitrat seviyeleri

high performance liquid chromography yontemi ile HPLC cihazinda tespit edilmistir.

Analizler sonucu oksalat/kreatinin orani, mmol/mmol; sitrat/kreatinin orani,

mmol/mol; kalsiyum/kreatinin orani ise mmol/mmol birimleriyle hesaplanmustir.
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4. BULGULAR

4.1. Istatistiksel Yontem

Elde edilen verilerin degerlendirilmesinde SPSS (IBM SPSS Statistics for Mac,
Version 26.0. Armonk, NY: IBM Corporation, Released 2019) istatistik programi
kullanilmistir. Caligma gruplarinin genel 6zelliklerini belirlemek igin tanimlayici
istatistikler kullanilmistir. Gruplar arasi farklar; parametrik olmayan durumlar i¢in
Kruskal Wallis Varyans Analizi ile, parametrik durumlar i¢in de Tek Yonlii Varyans
Analizi (One-way ANOVA, Post-hoc Tukey) ile degerlendirilmistir. Iliski testleri
icin Pearson Korelasyon testi kullanilmig ve 0,05’ten kiiciik p degeri istatistiksel

acidan anlamli kabul edilmistir.

Tablolarda, p degeri <0,05 oldugundaki deger, * ile isaretlenmistir.
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4.2. Deney Hayvanlarimin Agirhklariimn incelenmesi

Gruplarin ilk giin, yedinci ve on ikinci giin Olgiilen agirliklar1 Tablo 4.1.°de

verilmistir.

Tablo 4.1. Gruplarin ilk Giin, Yedinci ve On Ikinci Giin Agirlik Ol¢iimii Ortalama

ve Standart Sapma Degerleri

Agirlik (gr) Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 Grup 5
Zﬁﬁi‘ 264,40422,81 252,06+14,96 2433512219 232,57+2228 221,67+22,68
ngriﬂg G 78.34120,07 247,94+1552 246,96:29,32 2310242324  227,36423,30
gggi‘;hk 260,76+21,92 23440+12,13 229.27+17,57 230,12+20,83 217,51+22,11

Arastirmadaki hayvanlarin ilk giin agirliklari, yedinci giin ve on ikinci gilin agirliklari
arasindaki iliskiyi degerlendirmek igin Pearson korelasyon analizi uygulanmistir.
Istatistiksel analize gére hayvanlarin ilk giin, yedinci ve on ikinci giin agirhiklart
arasinda istatistiksel agidan anlaml, giicli ve pozitif yonde bir iliski oldugu

goriilmiistiir (Tablo 4.2.).

Tablo 4.2. Deneklerin Ilk Giin, Yedinci Giin ve On Ikinci Giin Agirliklar1 Arasindaki
Miski

Yedinci Giin

Pearson Korelasyon Ik Giin Agirlik Agirlik On Ikinci Giin Agirlik

. Seri 1 0,894 0,813
Ik Giin Agirlik Test Degeri

P 5 0,000* 0,000*

Yedinci Giin Test Degeri 1 0,882

Agirlik p - 0,000*

On Ikinci Giin Test Degeri 1

Agirhik p -
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4.3. Biyokimyasal Inceleme Sonuclar

Arastirmadaki deney gruplarinda yedinci giin kan tire degerlerini karsilastirmak igin
tek yonlii varyans analizi; yedinci giin kan kreatinin degeri ile on ikinci giin kan iire
ve kreatinin degeri sira ortalamalarini karsilastirmak icin Kruskal Wallis testi
uygulanmistir. Analiz sonucuna gore deney gruplarina gore yedinci giin iire degerleri
ortalamalar1 arasinda istatistiksel acidan anlamli fark oldugu goriilmektedir. Fark
yaratan grubu tespit etmek igin Post Hoc ikili karsilastirmalardan Tukey testi
uygulanmistir. Tukey sonucuna gore iire degeri ortalamasmin Grup 4’te Grup 1

(Kontrol)’den, Grup 5’te Grup 3’ten fazla oldugu goérilmiistiir.

Deney gruplarina gore yedinci giin kan kreatinin degeri ve on ikinci giin kan iire ve
kreatinin degeri sira ortalamalar1 arasinda istatistiksel acidan anlamli fark oldugu
gortilmistiir. Fark yaratan grubun tespiti i¢in diizeltilmis Bonferroni kullanilmistir.
Bunun sonucunda obstriikksiyon yapilan gruplarda yedinci giin kan kreatinin
degerinin kontrol grubuna gére daha yiiksek oldugu goriilmektedir. On ikinci giin
kan iire degerinin Grup 5’te diger gruplardan, Grup 4’te Grup 3’ten; on ikinci giin
kan kreatinin degerinin Grup 2’de Grup 1 ve 3’ten, Grup 4’te Grup 3’ten, Grup 5’te
Grup 1 ve 3’ten yiiksek oldugu goriilmiistiir (Tablo 4.3.).
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Tablo 4.3. Gruplar Arasindaki Yedinci ve On Ikinci Giin Kan Ure, Kreatinin

Degerlerinin incelenmesi

Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 Grup 5 Test Degeri p
Yedinci
GinKan 29,06 34,70 34,52 38,02 40,61
Ure +3,63* +2,74 +2,74° +1,91* +7,99° 7,89 0,000*
Degeri**
Yedinci
GinKan 0,20 0,27 0,24 0,25 0,30
Kreatinin ~ +0,022®°  10,05* +0,03* +0,04* +0,12* 14,658 0,005*
Degeri
On ikinci
Giin Kan 43,95 45,67 4312 52,54 77,34 N
Ure 14.02° 15,885 1879%  1739% 15 g3l 23,910 0,000
Degeri
On Ikinci
GinKan 0,50 0,69 0,42 0,66 0,71 N
Kreatinin  +018%  +015°  1013% 10083 0,04 14,952 0,005
Degeri

Aynt harfe sahip gruplar arasinda anlamli fark olmay1p farkli harfe sahip gruplar arasinda istatistiksel agidan anlamli fark
bulunmugtur. **Yedinci giin kan iire degeri ile gruplarin karsilastirilmasinda ANOVA; yedinci giin kan kreatinin degeri, on
ikinci giin kan iire ve kreatinin degerleri i¢in Kruskal Wallis testi uygulanmustir. *Grup 1 ile fark p<0,05/ ?Grup 2 ile fark
p<0,05/ °Grup 3 ile fark p<0,05/ “Grup 4 ile fark p<0,05/ Grup 5 ile fark p<0,05

Arastirmada kontrol ve obstriikksiyon gruplar1 arasinda yedinci ve on ikinci giin kan
iire ve kreatinin degerleri sira ortalamalarini karsilagtirmak icin Mann Whitney U
testi uygulanmistir. Test sonucuna gore kontrol ve obstriiksiyon grubu arasinda

yedinci giin ve on ikinci giin kan iire ve kreatinin degerlerinde istatistiksel agidan

anlamli fark oldugu goriilmiistiir (Tablo 4.4.).

Tablo 4.4. Kontrol ve Obstriiksiyon Gruplar1 Arasinda Yedinci ve On ikinci Giin

Kan Ure ve Kreatinin Degerlerinin incelenmesi

Kontrol (n=8)

Obstriiksiyon Gruplart (n=32)

u p
Min Mak  Medyan Min Mak Medyan

éf:'”c' Gin 9350 3300 2945 2360 50,10 37,65 20,000 0,000%
Yedinci Giin 017 023 0,18 0,18 053 0,25 21,000 0,000*
Kreatinin

I(,?J?elkmcl Gin 3950 5230 4200 32,60 8350 49,90 68,500 0,044*
OnlkinciGin — y59 79 044 032 082 0,67 81,500 0115
Kreatinin
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Arastirmada deney gruplarina gore idrar oksalat degeri ortalamalarini karsilagtirmak
icin  ANOVA,; idrar sitrat, pH degeri, oksalat/kreatinin, sitrat/kreatinin,
kalsiyum/kreatinin orani sira ortalamalarmi karsilastirmak ic¢in de Kruskal Wallis
testi uygulanmistir. Test sonuglarina gore deney gruplari arasinda idrar oksalat degeri
ortalamalar1 arasinda istatistiksel agidan anlamli fark olmadigi; idrar sitrat, pH
degeri, oksalat/kreatinin, sitrat/kreatinin, kalsiyum/kreatinin orani sira ortalamalari

arasinda da istatistiksel agidan anlamli fark oldugu goriilmiistiir (Tablo 4.5.).

Tablo 4.5. Gruplar Arasinda Idrar Parametrelerinin Degerlendirilmesi

Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 Grup 5 Dzegztri
O T oom i e M2 0
A s b im wmoow
pH iZ)l,BZ(;S ig:gg% i?),,gOSZ igl,iis i06,§??124 22,314 0,000
SKI:(;?tjinin ié,lt".zllg“s éf)éz?“ i](-)4921312 i125615(iz ilosi)qz 30,039 0,000*
Gomnin sl oags  oer®  isess®  sopap 10401 0008
i?gt}i/:ir:/ i(()):ggﬁ iol,;)lo6135 ig:ggm i(l),’gcl)35 iO(),bSC)?lZ“ 39,000 0,000

Ayni harfe sahip gruplar arasinda anlaml fark olmayip farkli harfe sahip gruplar arasinda istatistiksel agidan anlaml fark
bulunmustur. ** Idrar oksalat degeri ile gruplarin karsilastinlmasimda ANOVA testi, diger parametreler i¢in Kruskal Wallis
testi uygulanmustir. *Grup 1 ile fark p<0,05/ *Grup 2 ile fark p<0,05/ 3Grup 3 ile fark p<0,05/ “Grup 4 ile fark p<0,05/ *Grup 5
ile fark p<0,05
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Arastirmada obstriiksiyon seviyesine gore deney gruplar idrar sitrat, oksalat, pH
degeri, oksalat/kreatinin, sitrat/kreatinin, kalsiyum/kreatinin oran1 sira ortalamalarini
karsilastirmak icin Kruskal Wallis testi uygulanmistir. Test sonucuna gore
obstriiksiyon seviyesine gore deney gruplar sitrat/kreatinin orani sira ortalamalari
arasindan istatistiksel agidan anlamli fark oldugu, idrar sitrat, oksalat, pH degeri,
oksalat/kreatinin, kalsiyum/kreatinin orani sira ortalamalar1 arasinda ise istatistiksel
acidan anlamli fark olmadigi goriilmistir. Fark yaratan grubun tespiti igin
diizeltilmis Bonferroni kullanilmistir. Bunun sonucunda distal ve proksimal seviyede
obstriiksiyonun, kontrol grubuna gore daha diisiik sitrat/kreatinin oranina sahip

oldugu goriilmiistiir (Tablo 4.6.).

Tablo 4.6. Obstriiksiyon Seviyesine Gére Idrar Parametrelerinin Degerlendirilmesi

Kontrol (h=8) Distal (n=16) Proksimal (n=16) })<(\2/\// p
Sitrat 2,47+0,53 2,65+0,32 2,77+0,44 5,789 0,055
Oksalat 62,15+7,56 61,89+16,65 93,65+74,86 0,358 0,836
pH 7,50+0,27 7,50+0,71 6,97+0,67 5,693 0,058
Sitrat/Kreatinin 21,13+0,44°  17,31+3,82' 15,48+1,87* 16,448  0,000*
Oksalat/Kreatinin 102,33+12,44  76,98+21,64 105,96+91,86 4296 0,117
Kalsiyum/Kreatinin 0,94+0,00 0,94+0,22 0,79+0,23 3,900 0,142

'Kontrol grubu ile fark p<0,05/ ?Distal seviyede obstriiksiyon gruplar ile fark p<0,05/ *Proksimal seviyede obstriiksiyon
gruplart ile fark p<0,05
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Arastirmada obstriiksiyon derecesine gore deney gruplart arasinda idrar sitrat,
oksalat, pH degeri, oksalat/kreatinin, sitrat/kreatinin, kalsiyum/kreatinin orani sira
ortalamalarin1 karsilastirmak i¢in Kruskal Wallis testi uygulanmistir. Test sonucuna
gore deney gruplar1 arasinda idrar sitrat, pH degeri, oksalat/kreatinin, sitrat/kreatinin,
kalsiyum/kreatinin orani sira ortalamalarini sira ortalamalar1 arasinda istatistiksel

acidan anlaml fark oldugu goriilmektedir.

Ciddi obstriiksiyon grubunda kontrol ve hafif obstriiksiyon gruplarina gére daha

diisiik pH degeri oldugu goriilmiistiir.

Hafif obstriiksiyon grubunda kontrol grubuna gore daha kiiciik oksalat/kreatinin

orani oldugu gorilmiistiir.

Hafif ve ciddi derecede obstriiksiyon gruplarinda kontrol grubuna goére daha kiigiik
sitrat/kreatinin orani oldugu, ciddi obstriiksiyon grubunda hafif obstriiksiyon grubuna

gore daha kiigtik sitrat/kreatinin oran1 oldugu goriilmustiir.

Hafif derecede obstriikksiyon grubunda kontrol ve ciddi derecede obstriiksiyon
gruplarina gore daha biiylik sitrat degeri ve kalsiyum/kreatinin orani oldugu, ciddi
derecede  obstrilkksiyon grubunda kontrol grubuna gore daha kiiclik

kalsiyum/kreatinin orani oldugu goriilmiistiir (Tablo 4.7.).

Tablo 4.7. Obstriiksiyon Derecesine Gore Idrar Parametrelerinin Degerlendirilmesi

Kontrol (n=8) Hafif (n=16) Ciddi (n=16) X2/ KW p

Sitrat 2,47+0,057 2,80+0,47%5 2,563+0,127 12,679  0,002*
Oksalat 62,15+7,56 57,52+25,44  98,03+69,97 3,470 0,176
pH 7,50+0,27° 7,72+0,51° 6,75+0,58" 17,340  0,000*
Sitrat/Kreatinin 21,13+0,44% 17,77+3,83" 15,01+1,08"  19.820  0,000*
Oksalat/Kreatinin 102,33+12,44>  69,13+31,16'  113,81+85,55 6,404 0,041*
Kalsiyum/Kreatinin 0,94+0,00% 1,08+0,08"®  0,65+0,08"° 35100  0,000*

Kontrol grubu ile fark p<0,05/ *Hafif derecede obstriiksiyon gruplar ile fark p<0,05/ °Ciddi derecede obstriiksiyon gruplari ile
fark p<0,05
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Arastirmada Pizzolato kristal siniflama skoruna goére on ikinci giinde alinan idrarda
sitrat, oksalat, kalsiyum, magnezyum, fosfat, kreatinin, pH degerleri,
oksalat/kreatinin, sitrat/kreatinin, kalsiyum/kreatinin oranlar1 sira ortalamalarini
karsilastirmak i¢in Kruskal Wallis testi uygulanmistir. Test sonucuna gore kristal
skoruna gore idrar oksalat degeri sira ortalamasi arasinda istatistiksel agidan anlamli
fark oldugu gorilmistiir. Fark yaratan grubun tespiti i¢in diizeltilmis Bonferroni
kullanilmistir. Bunun sonucunda kristal skoru 1 ve 2 olan hayvanlarda kristal skoru 0
olan hayvanlara gore daha yiiksek idrar oksalat degeri oldugu goriilmektedir. Kristal
simiflama skoruna gore on ikinci giin idrar sitrat, kalsiyum, magnezyum, fosfat,
kreatinin, pH degerleri, oksalat/kreatinin, sitrat/kreatinin, kalsiyum/kreatinin oranlari

sira ortalamasi arasinda istatistiksel agidan anlamli fark olmadigi saptanmistir (Tablo

4.8.).

Tablo 4.8. Sag Bobrek Kristal Smiflama Skoru ile Idrar Parametrelerinin

Degerlendirilmesi

On ikinci Giin Sag Bobrek Kristal Skoru X2/

Alinan Idrarda KW P

0 (n=8) 1 (n=25) 2 (n=6) 3(n=1)

Sitrat 2,96+0,60 2,60+0,23 2,47+0,14 287+ 7,040 0,071
Oksalat 61,54+53,24'*  81,59+55,27° 70,24+11,068° 32,45+~ 8376 0,039*
Kalsiyum 3,21+0,97 2,79+0,80 2,60+0,39 4,20+ 3562 0,313
Magnezyum 8,89+1,94 8,03+1,58 7,23+1,06 11,10+~ 5583 0,134
Fosfat 8,24+2,53 7,84+2,48 6,82+2,38 9,10+ 0870 0,833
Kreatinin 10,05+1,57 9,20+1,67 8,25+1,76 11,68+~ 5583 (0,134
pH 7,31+0,65 7,20+0,71 7504055 8,00+ 2177 0,537
Sitrat/Kreatinin 17,69+4,48 17,12+2,97 18,34+3,83 14,16+ 1239 0,744

Oksalat/Kreatinin ~ 72,38+65,33" 101,90+65,14° 97,95+15,18° 31,43+ 8795 0,032*
Kalsiyum/Kreatinin 0,90+0,24 0,86+0,22 0,91+0,16 1,01+ 0,907 0,824

%Kristal skoru 0 grubu ile fark p<0,05/ *Kristal skoru 1 grubu ile fark p<0,05/ *Kristal skoru 2 grubu ile fark p<0,05/ Kristal
skoru 3 grubu ile fark p<0,05
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Arastirmadaki hayvanlarin Pizzolato kristal siniflama skoruna gore her iki bobrek
toplam kristal skoru ile on ikinci giin idrardaki sitrat, oksalat, kalsiyum, magnezyum,
fosfat, kreatinin, pH degerleri, oksalat/kreatinin, sitrat/kreatinin, kalsiyum/kreatinin
oranlar1 arasindaki iliskiyi degerlendirmek icin korelasyon analizi uygulanmustir.
Spearman korelasyon analizine gore hayvanlarin her iki bobrekteki toplam kristal
skoru ile idrar sitrat/kreatinin orani arasinda anlamli iligki saptanmis, idrardaki sitrat,
oksalat, kalsiyum, magnezyum, fosfat, kreatinin, pH degerleri, oksalat/kreatinin,
kalsiyum/kreatinin oranlar1 arasinda istatistiksel agidan iliski saptanmamustir (Tablo

4.9).

Tablo 4.9. Toplam Bobrek Kristal Skoru ile idrar Parametrelerinin Iliskisi

Speargorelasygly Toplam Bobrek Kristal Skoru

Test Degeri p
Sitrat -0,263 0,101
Oksalat 0,078 0,632
Kalsiyum -0,017 0,919
Mg 0,158 0,331
pO* 0,174 0,282
Kreatinin 0,158 0,331
pH 0,026 0,873
Sitrat/Kreatinin -0,320 0,044*
Oksalat/Kreatinin 0,061 0,709
Kalsiyum/Kreatinin -0,152 0,349
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Arastirmadaki hayvanlarin sag bobrek pelvis capi ile on ikinci giin idrardaki sitrat,
oksalat, kalsiyum, magnezyum, fosfat, kreatinin, pH degerleri, sitrat/kreatinin,
oksalat/kreatinin, kalsiyum/kreatinin oranlar1 arasindaki iliskiyi degerlendirmek icin
korelasyon analizi uygulanmistir. Spearman korelasyon analizine gére hayvanlarin
sag bobrek pelvis ¢api ile idrardaki magnezyum, fosfat, kreatinin degerleri arasinda
istatistiksel agidan pozitif yonlii, sitrat/kreatinin orani arasinda negatif yonlii iligki

saptanmustir (Tablo 4.10.).

Tablo 4.10. Sag Bobrek Pelvis Capr ile Idrar Parametrelerinin iliskisi

Spearman Korelasyon Sag Bobrek Pelvis Cap1
Test Degeri p
Sitrat 0,216 0,181
Oksalat 0,152 0,349
Kalsiyum 0,087 0,593
Mg 0,473 0,002*
pO* 0,386 0,014*
Kreatinin 0,473 0,002*
pH -0,278 0,082
Sitrat/Kreatinin -0,353 0,025*
Oksalat/Kreatinin -0,006 0,972
Kalsiyum/Kreatinin -0,137 0,399

Arastirmada sag ve sol bobrek kristal skorlarinin karsi bobrege gore fazla olma
durumuna gore idrar sitrat, oksalat, pH degerleri, sitrat/kreatinin, oksalat/kreatinin,
kalsiyum/kreatinin oranlar1 sira ortalamalarini karsilastirmak i¢cin Mann Whitney U
testi uygulanmigtir. Test sonucuna gore istatistiksel agidan anlamli fark olmadigi
goriilmektedir. Ancak sag bobrekte kristal sayisinin daha fazla olmasi durumunda
idrar sitrat degerinin anlamli olmasa da daha diisiik oldugu goriilmektedir (p=0,063),
(Tablo 4.11.).
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Tablo 4.11. Sag Bobrek Kristal Skorunun Sol Bobrek Skorundan Fazla Olma

Durumuna Gore Idrar Parametrelerinin Degerlendirilmesi

Sag Bobrek Kristal Skoru-Sol Bobrek Kristal Skoru

On Ikinci Giin Idrar : i U P
Sag Bobrek Kristal Soldan Sol Bobrek Kristal
Fazla (n=3) Sagdan Fazla (n=25)
Sitrat 2,41+0,06 2,67+0,40 12,500 0,063
Oksalat 66,91+11,21 77,29+61,31 28,000 0,480
pH 7,33+0,29 7,16+0,73 34,500 0,817
Sitrat/Kreatinin 18,37+4,28 17,09+3,61 32,000 0,683
Oksalat/Kreatinin 96,05+19,22 95,40+73,40 28,000 0,480
Kalsiyum/Kreatinin ~ 0,87+0,12 0,85+0,21 36,000 0,909

Arastirmada kontrol ve obstriiksiyon gruplarina gore idrar sitrat, oksalat, kalsiyum,
fosfat, pH degerleri, sitrat/kreatinin, oksalat/kreatinin, kalsiyum/kreatinin oranlari
sira ortalamalarimi karsilagtirmak i¢in Mann Whitney U testi uygulanmistir. Test
sonucuna gore kontrol ve obstriiksiyon gruplari arasinda sitrat, kalsiyum, fosfat
degerleri ile sitrat/kreatinin, oksalat/kreatinin oranlar1 arasinda istatistiksel acidan

anlaml fark oldugu goriilmiistiir (Tablo 4.12.).

Tablo 4.12. Kontrol ve Obstriiksiyon Gruplar1 Arasinda Idrar Parametrelerinin

Degerlendirilmesi
On Ikinci Giin Idrar Kontrol (n=8) Obstritksiyon Gruplart u p
(n=32)

Sitrat 2,47+0,05 2,71+0,38 61,500 0,025*
Oksalat 62,15+7,56 77,77+55,73 125,000 0,919
Kalsiyum 2,30+0,00 3,02+0,85 64,000 0,027*
pO* 5,70+0,00 8,32+2,45 64,000 0,027*
pH 7,50+0,27 7,23+0,73 100,500 0,339
Sitrat/Kreatinin 21,13+0,44 16,39+3,10 11,000 0,000*
Oksalat/Kreatinin 102,33+12,44 91,47+67,28 68,000 0,042*
Kalsiyum/Kreatinin 0,94+0,00 0,87+0,23 128,000 1,000
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Sag bobrek kristal araliklari, obstriiksiyon seviyesi ve siddeti ile on ikinci giin idrar
pH degerinin 6,5’tan kii¢iik veya biiyiik olma durumunu degerlendirmek igin ki-kare
testi kullanilmistir. Test sonucuna gore pH degerinin 6,5’tan kiigiik veya biiyiik olma
durumu ile obstriiksiyon derecesi arasinda istatistiksel agidan iliski oldugu, sag
bobrek kristal skoru ve obstriiksiyon seviyesi arasinda ise iliski olmadig

goriilmektedir (Tablo 4.13., Tablo 4.14., Tablo 4.15.).

Tablo 4.13. Sag Bobrek Kristal Skoruna Gore pH Araliginin Degerlendirilmesi

o Test Degeri/ Ki
pH Araligi Kare/ I%isher p
pH<6,5 pH>6,5 Toplam Exact

. 0 1 (%12,5) 7 (%87,5) 8 (%100)
]Ssng L 7 (%28) 18 (%72) 25 (%100)

crist TR 2 0 (%0) 6 (%100) 6 (%100) 3,031 0.502
Skoru 3 0 (%0) 1 (%100) 1 (%100)
Toplam 8 (%20) 32 (%80) 40 (%100)

Tablo 4.14. Sag Bobrek Obstriiksiyon Seviyesine Gore pH Araliginin

Degerlendirilmesi
pH Araligi Test Degeri/ Ki
Kare/ Fisher p
pH<6,5 pH>6,5 Toplam Exact

Obstriiksi Kontrol 0 (%0) 8 (%25) 8 (%100)

striksiyon -

. Distal 2 (%25 14 (%43,8 16 (%100
Seviyesine : (%25) (%43.,8) (%100) 5,625 0,081

Proksimal  6(%75) 10 (%31,3) 16 (%100)

Gore
Toplam 8 (%20) 32 (%80) 40 (%100)

Tablo 4.15. Sag Bobrek Obstriiksiyon Siddetine Gore pH Araliginin

Degerlendirilmesi
pH Aralig Test Degeri/ Ki 0
PH=6.3 oH>65 Toplam Kare/ Fisher Exact
Obstriiksi Kontrol 0 (%0) 8 (%25) 8 (%100)
Derse‘;;;z"“ Hafif 0(%0) 16 (%50) 16 (%100) 15,000 0,001
Gore Ciddi 8 (%100) 8 (%25) 16 (%100) ! ’

Toplam 8 (%20) 32 (%80) 40 (%100)
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4.4. Patolojik Inceleme Sonuclar:
Tabloda sag bobregin histopatolojik olarak incelenmesi sonucu elde edilen EGTI
histolojik renal hasar skoru, Pizzolato siniflamasina gore kristal siniflama skoru,

hidronefroz derecesi, parankim kalinligi, pelvis c¢ap1 tanimlayici istatistikleri

verilmistir (Tablo 4.16.).

Tablo 4.16. Gruplar Arasinda Sag Bobrek Patolojik incelemelerinin Tanimlayici

Verileri
, Ortal
n Min Max r&a)\ma Standart Sapma (SS)

EGTI Skoru 40 1 4 1,78 0,768
Kristal Sinifla Skoru 40 0 3 1 0,679
Hidronefroz Derecesi 40 0 4 1,95 1,377
Parankim Kalinligi (mm) 40 2 11 5,48 2,148
Pelvis Cap1 (mm) 40 1 15 7,08 3,905

Deney gruplar arasinda patolojik incelemeler sonucunda tanimlanan EGTI renal
hasar skoru, parankim kalinlig1 ve pelvis ¢ap1 i¢in Kruskal Wallis testi uygulanmuistir.
Test sonucuna gore gruplar arasindan renal hasar agisindan sira ortalamalar1 arasinda
istatistiksel agidan anlamli fark olmadig1 goriilmektedir. Grup 2, 4 ve 5’te kontrol
grubuna gore anlamli olarak parankim kalinliginin daha az, pelvis ¢apmnin ise daha
biiyiik oldugu goriilmiistiir. Grup 5’in de pelvis ¢apinin Grup 3’ten biiyiik oldugu
goriilmistiir (Tablo 4.17.).

Tablo 4.17. Gruplar Arasinda Sag Bobrek EGTI skoru, Parankim Kalinlig: ve Pelvis

Capimin Degerlendirilmesi

Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 Grup 5 I)<(\j\//
on e e an M soo o
Padn 708 e S0 OB MR ums oo
(P:jllllllis 12)7,57)1245 i;jsl i’;ggs if,?sl ig’égls 19,274  0,001*

1Grup 1 ile fark p<0,05/ 2Grup 2 ile fark p<0,05/ 3Grup 3 ile fark p<0,05/ *Grup 4 ile fark p<0,05/ °Grup 5 ile fark p<0,05
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Deney gruplart arasindan patolojik incelemeler sonucu elde edilen Pizzolato kristal

smiflama skorunu degerlendirmek icin ki-kare testi kullanilmistir. Test sonucuna

gore deney gruplari, obstriiksiyon seviyesi ve derecesi ile kristal skoru arasinda

istatistiksel a¢idan anlamli iliski olmadig1 gortilmemistir (Tablo 4.18, Tablo 4.19.,
Tablo 4.20.).

Tablo 4.18. Gruplara Gore Sag Bobrek Kristal Skorunun Degerlendirilmesi

Test

Sag Bobrek Kristal Skoru D CE?ri/

1

Kare/ P

0 1 2 3 Toplam  Fisher

Exact
Grupl  0(%0)  5(%625)  3(%375  0(%0) 8 (%100)
Grup2 2 (%25)  5(%625) 1(%125)  0(%0) 8 (%100)

Gruplara Grup3  1(%125) 5 (%625) 2 (%25) 0%0)  8(100)  .0s (333
Gore Grup4  3(%37,5) 4 (%50) 0(%0)  1(%12,5) 8 (%100) ’ ’
Grup5 2 (%25) 6 (%75) 0 (%0) 0(%0) 8 (%100)

Toplam 8 (%20) 25 (%62,5) 6 (%15)  1(%25) 40 (%100)

Tablo 4.19. Obstriiksiyon Seviyesine Gore Sag Bobrek Kristal Skorunun
Degerlendirilmesi
Test
Sag Bobrek Kristal Skoru Degeri
/Ki
Kare/
0 1 2 3 Toplam  Fisher
Exact
8
0, 0, 0, 0,
Kontrol 0 (%0) 5(%625)  3(%375)  0(%0) 00
Obstritksiyon  Distal 3(%18,8) 10 (%625) 3 (%188) 0 (%O0) (ry11?)0)
Seviyesine °16 9,375 0,125
0 i 0, 0 0 0,
Gore Proksimal 5 (%3L3) 10 (%625)  0(%0)  1(%63) o000
40

0, 0 0, 0,
Toplam B(620)  25(%625)  6(%15) 1(%25) 00
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Tablo 4.20. Obstriiksiyon Derecesine Gore Sag Bobrek Kristal Skorunun

Degerlendirilmesi
Test
Sag Bobrek Kristal Skoru Pegeri/
Ki Kare/ p
Fisher
0 1 2 3 Toplam Exact
Obstriksiyon Kontrol 0 (%0) 5 (%62,5) 3 (%37,5) 0(%0) 8 (%100)
Derecesine _Ht__ 5(%3L3) 9 (%563)  1(%63) 1(%63) 16(%100) o0 o0
Gore Ciddi  3(%18,8) 11 (%68,8) 2 (%12,5) 0 (%0) 16 (%100) ’ ’

Toplam 8 (%20) 25 (%62,5) 6 (%15)  1(%2,5) 40 (%100)

Sag ve sol bobrek Pizzolato kristal simniflama skorunu degerlendirmek igin ki-kare
testi kullanilmistir. Test sonucuna gore sag ve sol bobrek kristal skorlar1 arasinda

istatistiksel agidan iliski olmadig1 goriilmektedir (Tablo 4.21.).

Tablo 4.21. Sag Bobrek ve Sol Bébrek Kristal Skorlar1 Arasindaki Iligkinin

Degerlendirilmesi
Test
Sag Bobrek Kristal Skoru Dege
ri/ Ki
Kare/ p
Fishe
0 1 2 3 Toplam r
Exact
0 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0) 0(%0) 0 (%100)
1 1(%83) 8 (%667) 3 (%25) 0(%0) 12 (%100)
3
O 0, 0, 0, 0,
Sol Bobrek 2 o15g 13684 36158 0(60)  19(6100) oo o0
Kristal Skoru 7
0, 0, 0, 0,
3 oagay 4O 0(%0)  1(%11,1) 9 (%100)

Toplam 8 (%20) 25 (%62,5) 6 (%15)  1(%25) 40 (%100)

Aragtirmadaki deney gruplar1 arasinda sag ve sol bobrek toplam Pizzolato kristal
siniflama skoru ortalamalarini karsilastirmak icin ANOVA testi uygulanmistir. Test
sonucuna gore deney gruplari arasinda sag ve sol bobrek toplam kristal skoru

ortalamalar1 arasinda istatistiksel agidan anlamli fark olmadig1 goriilmiistiir (Tablo
4.22)).
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Tablo 4.22. Gruplara Gore Sag ve Sol Bobrek Toplam Kristal Skorunun

Degerlendirilmesi

Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 Grup 5 F/Welch p

Toplam
Kristal 3,12+0,35 2,25+0,88 2,87+0,64 3,50+1,30 2,87+0,64 1,889 0,160
Skoru

Arastirmadaki hayvanlarin her iki bobrek dokusu incelenerek elde edilen Pizzolato
kristal siniflama skoru ile bobrek pelvis ¢ap1 ve parankim kalinligi ortalamalarini
karsilastirmak i¢in ANOVA testi uygulanmistir. Test sonucuna gore kristal skoru ile
pelvis ¢ap1 ve parankim kalinligi ortalamalar1 arasinda istatistiksel a¢idan anlamli
fark oldugu gorilmiistir. Fark yaratan grubun tespiti i¢in Post Hoc ikili
karsilastirmalardan Tamhane testi uygulanmistir. Tamhane sonucuna gore, kristal
skoru 0 ve 1 olan bobreklerde kristal skoru 2 ve 3 olan bobreklere gore pelvis ¢apinin
daha biiyiik oldugu, kristal skoru 0 olan bobreklerde kristal skoru 1 olan bobreklere
gore parankim kalinliginin daha kiigiik, kristal skoru 0 ve 1 olan bdbreklerde kristal
skoru 2 ve 3 olan bobreklere gore daha kiiciik parankim kalinligi oldugu saptanmistir
(Tablo 4.23.).
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Tablo 4.23. Bobregin Pelvis Capi ve Parankim Kalinligr ile Kristal Skorunun

Degerlendirilmesi
Her iki Bobregin Kristal Skoru
F/Welch p
_ _ _ B Toplam
0(n=8) 1(n=37) 2(n=25) 3 (n=10) (n280)
. 9,88 5,89 2,56 2,10 4,78 .
Pelvis Cap1 13352 13,682 +]38" £0.99% 3,68 21,129 0,000
4,12 6,02 8,28 8,70 6,87

Parankim Kalinlig: 35,314  0,000*

£1,12'% 2,172 £1,33% £0,94% 1225

OKristal skoru 0 grubu ile fark p<0,05/ *Kristal skoru 1 grubu ile fark p<0,05/ 2Kristal skoru 2 grubu ile fark p<0,05/ *Kristal
skoru 3 grubu ile fark p<0,05

Arastirmada sag bobrekte kristal olup olmamasina gore on ikinci giin idrarda sitrat,
oksalat, pH degerleri, sitrat/kreatinin, oksalat/kreatinin, kalsiyum/kreatinin oranlari
sira ortalamalarimi karsilastirmak icin Mann Whitney U testi uygulanmistir. Test
sonucuna gore sag bobrekte kristal varligi ile idrar oksalat degeri ve oksalat/kreatinin
orant sira ortalamalari arasinda istatistiksel agidan anlamli fark oldugu kristal
saptanan hayvanlarda idrar oksalat degeri ve oksalat/kreatinin oraninin daha fazla

oldugu goriilmektedir (Tablo 4.24.).

Tablo 4.24. Sag Bobrek Kristal Varligina Gore Idrar Parametrelerinin

Degerlendirilmesi

Sag Bobrek Kristal Varligi

On Ikinci Giin Idrar U p
Kristal Yok (n=8) Kristal Var (n=32)

Sitrat 2,96+0,60 2,59+0,22 80,500 0,108
Oksalat 61,54+53,24 77,92+49,73 61,500 0,025*
pH 7,3140,65 7,28+0,68 122,500 0,848
Sitrat/Kreatinin 17,6944,48 17,25+3,12 124,000 0,892
Oksalat/Kreatinin 72,38+65,33 98,96+58.,96 58,500 0,019*
Kalsiyum/Kreatinin 0,90+0,24 0,88+0,21 112,000 0,581
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Deney gruplari arasinda sag bobrek hidronefroz derecelerini degerlendirmek i¢in ki-
kare testi kullanilmistir. Test sonucuna gore deney gruplari ile hidronefroz derecesi

arasinda istatistiksel agidan anlaml iligki goriilmemistir (Tablo 4.25.).

Tablo 4.25. Gruplara Gore Sag Hidronefroz Derecelerinin Degerlendirilmesi

Test
Sag Bobrek Hidronefroz Derecesi D e&?n/
Kare/ P
0 1 2 3 4 To Fisher
plam Exact
Grup 1 8 (%100) 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0) 8
(%100)
Grup2 (%12,5) 1 (%125) 3(%375) 1(%125) 2 (%25) 8
(%100)
Grup 3 1 (%12,5) 0 (%0) 4 (%50) 3 (%37,5) 0 (%0) 8
(%100) 37,570 0,000*
Grupa L (%125) 0 (%0) 2 (%25) 4(%50) 1 (%125) 8 ' :
(%100)
Grup s 0 (%0) 0 (%0) 2 (%25) 5(%625) 1 (%125) 8
(%100)
11 (%27,5) 1(%25) 11 (%275) 13 (%325) 4 (%10) 40
Toplam (%100)

Arastirmada sag bobrek hidronefroz derecesine gore sag bobrek Pizzolato kristal
smiflama skorunu karsilagtirmak igin ki-kare testi kullanilmistir. Test sonucuna goére
sag bobrek hidronefroz derecesi ile kristal skoru arasinda istatistiksel acidan iliski

olmadig1 gortilmektedir (Tablo 4.26.).

Tablo 4.26. Hidronefroz Derecesine Gore Sag Bobrek Kristal Skorunun

Degerlendirilmesi
Test
Sag Bobrek Hidronefroz Derecesi Degeri/
Ki Kare/ p
Fisher
0 1 2 3 4 Toplam Exact
8
0, 0, 0, 0, 0,
0 0(%0)  0(%0) 2 (%25) 4(050)  2(%25) o010
8
0, 0, 0, 0, 0,
g 1 5(%20)  1(%4) 9 (%36) 8(%32)  2(%8) 44109
Bobrek 5(%833) 0 (%0) 0 (%0) 1(%16,7) 0 (%0) 8 18,768 0,084
Kristal 003 0 0 o 0 (%100) ’ ’
Skoru 8
0, 0, 0, 0, 0,
3 1(%100) 0 (%0) 0 (%0) 0(%0)  0(%0) 4100
Toplam 11 (%27,5) 1(%25) 11 (%27,5) 13 (%325) 4 (%10) 40
(%100)
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Arastirmada kontrol ve obstriiksiyon grubu arasinda sag bobrek boyutu ve parankim
kalinliklart sira ortalamalarint  karsilastirmak icin Mann Whitney U testi
uygulanmistir. Test sonucuna gore kontrol ve obstriikksiyon grubu arasinda sag
bobrek boyutu ve parankim kalinliklar1 agisindan istatistiksel agidan anlamli fark

oldugu goriilmektedir (Tablo 4.27.).

Tablo 4.27. Kontrol ve Obstriiksiyon Gruplarina Goére Sag Bobrek Boyut ve

Parankim Kalinliginin Degerlendirilmesi

Obstriiksiyon

Kontrol (n=8) Gruplari (n=32) U p
Sag Bobrek Boyutu 2051,86+259,46 3050,03+1263,29 66,000 0,036*
Sag Bobrek Parankim Kalinligi 7,63+0,92 4,94+2,03 29,500 0,001*

Sag bobrek, sol bobrek ve toplam bobrek boyutlar: arasindaki iliskiyi degerlendirmek
icin korelasyon analizi uygulanmistir. Pearson korelasyon analizine gore sag bobrek
boyutu ile toplam bobrek boyutu arasinda pozitif yonlii anlamli iligki saptanmistir

(Tablo 4.28.).

Tablo 4.28. Sag Bobrek, Sol Bobrek ve Toplam Bobrek Boyutlart Arasindaki

Mliskinin Degerlendirilmesi

Sag Bobrek Sol Bobrek Toplam Bobrek
Pearson Korelasyon

Boyutu Boyutu Boyutlari
Sag Bobrek Boyutu Test Degeri 1 -0,060 0,938
p - 0,715 0,000*
Test Degeri 1 0,291
Sol Bobrek Boyutu es—egerpl i 0,069
Test Degeri 1

Toplam Bobrek Boyutlart >
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Sag ve sol bobrek parankim kalinliklart arasindaki iliskiyi degerlendirmek igin
korelasyon analizi uygulanmigtir. Spearman korelasyon analizine gore sag bobrek
parankim kalinligr ile sag bobrek parankim kalinligi arasinda istatistiksel agidan

iliski saptanmamustir (Tablo 4.29.).

Tablo 4.29. Sag ve Sol Bébrek Parankim Kalmliklar1 Arasindaki Iliskinin

Degerlendirilmesi

Sag Bobrek Parankim  Sol Bobrek Parankim
Spearman Korelasyon

Kalmligt Kalmligt
< o . . Test Degeri 1 0,028
Sag Bobrek Parankim Kalinlig o i 0.862
Test Degeri 1

Sol Bobrek Parankim Kalinligi 0 i

Arastirmada kontrol grubu ile proksimal seviyede parsiyel iireter obstriiksiyonu
olusturulan gruplarda on ikinci giin idrarda sitrat, oksalat, pH degerleri,
sitrat/kreatinin, oksalat/kreatinin, kalsiyum/kreatinin oranlar1 sira ortalamalarini
karsilastirmak i¢in Mann Whitney U testi uygulanmistir. Test sonucuna gore kontrol
grubu ile proksimal seviyede obstriiksiyon olusturulan gruplarda idrar sitrat, pH
degeri ve sitrat/kreatinin orani sira ortalamalar1 arasinda istatistiksel agidan anlaml
fark oldugu goriilmektedir. Proksimal seviyede obstriiksiyon olusturulan gruplarda
kontrol grubuna gore idrar sitrat degerinin daha fazla, pH ve sitrat/kreatinin orani
medyan degerlerinin kontrol grubuna gore daha kiiciik oldugu goriilmektedir (Tablo
4.30.).

Tablo 4.30. Kontrol Grubu ile UPBO Olusturulan Gruplarin idrar Parametrelerinin

Degerlendirilmesi
Kontrol (n=8) Proksimal (n=16) U p

Sitrat 2,47+0,05 2,77+0,44 24,500 0,016*
Oksalat 62,15+7,56 93,65+74,86 58,000 0,713
pH 7,50+0,27 6,97+0,67 33,000 0,047*
Sitrat/Kreatinin 21,13+0,44 15,48+1,87 0,000 0,000*
Oksalat/Kreatinin 102,33+12,44 105,96+91,86 48,000 0,327
Kalsiyum/Kreatinin 0,94+0,00 0,79+0,23 64,000 1,000
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Arastirmada kontrol grubu ile distal seviyede parsiyel {ireter obstriiksiyonu
olusturulan gruplarda on ikinci giin idrarda sitrat, oksalat, pH degerleri,
sitrat/kreatinin, oksalat/kreatinin, kalsiyum/kreatinin oranlar1 sira ortalamalarini
karsilastirmak i¢cin Mann Whitney U testi uygulanmistir. Test sonucuna gore kontrol
grubu ile distal seviyede obstriiksiyon olusturulan gruplarda idrar sitrat/kreatinin,
oksalat/kreatinin orani sira ortalamalari arasinda istatistiksel agidan anlamli fark
oldugu goriilmektedir. Distal seviyede obstriiksiyon olusturulan gruplarda kontrol
grubuna gore idrar sitrat/kreatinin, oksalat/kreatinin oraninin kontrol grubuna gore

daha kiigiik oldugu goriilmektedir (Tablo 4.31.).

Tablo 4.31. Kontrol Grubu ile UV Bileske Obstriiksiyonu Olusturulan Gruplarin

Idrar Parametrelerinin Degerlendirilmesi

Kontrol (n=8) Distal (n=16) U p
Sitrat 2,47+0,05 2,65+0,32 37,000 0,098
Oksalat 62,15+7,56 61,89+16,65 61,000 0,854
pH 7,50+0,27 7,50+0,71 60,500 0,824
Sitrat/Kreatinin 21,13+0,44 17,31+3,82 11,000 0,001*
Oksalat/Kreatinin 102,33+12,44 76,98+21,64 20,000 0,007*
Kalsiyum/Kreatinin 0,94+0,00 0,94+0,22 64,000 1,000

Arastirmada kontrol grubu ile hafif derecede parsiyel iireter obstriiksiyonu
olusturulan gruplarda on ikinci giin idrarda sitrat, oksalat, pH degerleri,
sitrat/kreatinin, oksalat/kreatinin, kalsiyum/kreatinin oranlar1 sira ortalamalarini
karsilastirmak i¢in Mann Whitney U testi uygulanmistir. Test sonucuna gore kontrol
grubu ile hafif derecede obstriikksiyon olusturulan gruplarda idrar sitrat degeri,
sitrat/kreatinin, oksalat/kreatinin, kalsiyum/kreatinin orani sira ortalamalari arasinda
istatistiksel agidan anlaml fark oldugu gorilmektedir. Hafif derecede obstriiksiyon
olusturulan gruplarda kontrol grubuna gore idrar sitrat degeri ve kalsiyum/kreatinin
oraninin kontrol grubuna goére biiyliik oldugu, sitrat/kreatinin ve oksalat/kreatinin

oraninin kontrol grubuna gore kiigiik oldugu gortilmektedir (Tablo 4.32.).
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Tablo 4.32. Kontrol Grubu ile Hafif Derecede Parsiyel Ureter Obstriiksiyonu

Olusturulan Gruplarin Idrar Parametrelerinin Degerlendirilmesi

Kontrol (n=8) Hafif (n=16) U p
Sitrat 2,47+0,05 2,89+0,47 18,000 0,005*
Oksalat 62,15+7,56 57,51+25,45 50,000 0,391
pH 7,50+0,27 7,72+0,51 45,500 0,233
Sitrat/Kreatinin 21,13+0,44 17,77+3,83 11,000 0,001*
Oksalat/Kreatinin 102,33+12,44 69,13+31,16 21,000 0,008*
Kalsiyum/Kreatinin 0,94+0,00 1,08+0,08 0,000 0,000*

Arastirmada kontrol grubu ile ciddi derecede parsiyel {ireter obstriiksiyonu
olusturulan gruplarda on ikinci giin idrarda sitrat, oksalat, pH degerleri,
sitrat/kreatinin, oksalat/kreatinin, kalsiyum/kreatinin oranlar1 sira ortalamalarini
karsilastirmak i¢in Mann Whitney U testi uygulanmistir. Test sonucuna gore kontrol
grubu ile ciddi derecede obstriiksiyon olusturulan gruplarda idrar pH degeri,
sitrat/kreatinin, kalsiyum/Kkreatinin orani sira ortalamalar1 arasinda istatistiksel agidan
anlamli fark oldugu gorilmektedir. Ciddi derecede obstriiksiyon olusturulan
gruplarda kontrol grubuna gore idrar pH degeri, sitrat/kreatinin, kalsiyum/kreatinin

oraninin kii¢iik oldugu goriilmektedir (Tablo 4.33.).

Tablo 4.33. Kontrol Grubu ile Ciddi Derecede Parsiyel Ureter Obstriiksiyonu

Olusturulan Gruplarm Idrar Parametrelerinin Degerlendirilmesi

Kontrol (n=8) Ciddi (n=16) U p
Sitrat 2,47+0,05 2,53+0,12 43,500 0,209
Oksalat 62,15+7,56 98,03+69,97 47,000 0,298
pH 7,50+0,27 6,75+0,58 18,000 0,003*
Sitrat/Kreatinin 21,13+0,44 15,01+1,08 0,000 0,000*
Oksalat/Kreatinin 102,33+12,44 113,81+85,55 47,000 0,298
Kalsiyum/Kreatinin 0,94+0,00 0,65+0,08 0,000 0,000*
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Arastirmada kontrol grubu ile UPBO olusturulan gruplarda sag bobrek Pizzolato
kristal siniflama skorunu karsilastirmak igin ki-kare testi kullanilmistir. Test
sonucuna gore gruplar arasinda kristal skoru agisindan istatistiksel agidan iligki

oldugu goriilmistiir (Tablo 4.34.).

Tablo 4.34. Kontrol Grubu ile UPBO Olusturulan Gruplarin Sag Bobrek Kristal

Skorlarinin Degerlendirilmesi

Test
Obstriiksiyon Seviyesi Degeri/
Ki Kare/ p
Kontrol Proksimal Toplam 'Eiggtr
0 0 (%0) 5 (%100) 5 (%100)
1 5 (%33,3) 10 (%66,7) 15 (%100)
Sag Bobrek -
Kristal Skoru 2 3 (%100) 0 (%0) 3 (%100) 9,000 0,021
3 0 (%0) 1 (%100) 1 (9%100)
Toplam 8 (%33,3) 16 (%66,7) 24 (%100)

Arastirmada kontrol grubu ile UV bileske obstriiksiyonu olusturulan gruplarda sag

bobrek Pizzolato kristal siniflama skorunu Kkarsilagtirmak igin ki-kare testi

kullanilmistir.

Test sonucuna gore gruplar arasinda kristal skoru acisindan

istatistiksel agidan iligki olmadig1 gériilmektedir (Tablo 4.35.).

Tablo 4.35. Kontrol Grubu ile UV Bileske Obstriiksiyonu Olusturulan Gruplarin Sag

Bobrek Kristal Skorlarinin Degerlendirilmesi

Test
Obstriiksiyon Seviyesi Degeri/
Ki Kare/ p
Kontrol Distal Toplam ':Eliggtr
0 0 (%0) 3 (%100) 3 (%100)
1 5 (%33,3) 10 (%66,7) 15 (%100)
Sag Bobrek
Kristal Skoru 2 3 (%50) 3 (%50) 6 (%100) 2,250 0,325
3 0 (%0) 0 (%0) 0 (%100)
Toplam 8 (%33,3) 16 (%66,7) 24 (%100)
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Arastirmada kontrol grubu ile hafif derecede parsiyel iireter obstriiksiyonu

olusturulan gruplarda sag bobrek Pizzolato kristal siniflama skorunu karsilagtirmak

icin ki-kare testi kullanilmistir. Test sonucuna goére gruplar arasinda kristal skoru

acisindan istatistiksel agidan iliski olmadig1 goriillmektedir (Tablo 4.36.).

Tablo 4.36. Kontrol Grubu ile Hafif Derecede Parsiyel Ureter Obstriiksiyonu

Olusturulan Gruplarin Sag Bobrek Kristal Skorlarinin Degerlendirilmesi

oy . Test Degeri/
Obstriiksiyon Yeri Ki Kare/ b
- Fisher Exact
Kontrol Hafif Toplam
0 0 (%0) 5 (%100) 5 (%100)
1 5 (%35,7) 9 (%64,3) 14 (%100)
Sag Bobrek
Kristal Skoru 2 3 (%75) 1 (%25) 4 (%100) 6,161 0,104
3 0 (%0) 1 (%100) 1 (%100)
Toplam 8 (%33,3) 16 (%66,7) 24 (%100)

Arastirmada kontrol grubu ile ciddi derecede parsiyel {lireter obstriiksiyonu

olusturulan gruplarda sag bobrek Pizzolato kristal siniflama skorunu karsilagtirmak

icin ki-kare testi kullanilmigtir. Test sonucuna gore gruplar arasinda kristal skoru

acisindan istatistiksel a¢idan iliski olmadig1 goriilmektedir (Tablo 4.37.).

Tablo 4.37. Kontrol Grubu ile Ciddi Derecede Parsiyel Ureter Obstriiksiyonu

Olusturulan Gruplarin Sag Bobrek Kristal Skorlarinin Degerlendirilmesi

Test Degeri/
Obstriiksiyon Yeri Ki Kare/
Fisher
Kontrol Ciddi Toplam Exact
0 0 (%0) 3 (%100) 5 (%100)
1 5 (%31,3) 11 (%68,8) 16 (%100)
Sag Bobrek
Kristal Skoru 2 3 (%60) 2 (%40) 5 (%100) 3,131 0,209
3 0 (%0) 0 (%0) 0 (%100)
Toplam 8 (%33,3) 16 (%66,7) 24 (%100)
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5. TARTISMA VE SONUC

Uriner sistem tas hastaligi patogenezinde birgok risk faktdrii belirtilmistir.
Ureteropelvik bileske obstriiksiyonu, UV darlik, iireter darhiklar1 da bu risk
faktorlerindendir. Ozellikle UPBO ile tas hastaliginin %20 oraninda birlikte
goriildiigii bazi1 ¢calismalarda belirtilmistir (Scarcella ve ark., 2021). Ancak UV darlik

ile tag olusumu arasindaki insidans1 belirten ¢alismalar sinirhdir.

Becker ve Baum iiriner sistem tikanikliginin birden fazla seviyede olabilecegini ve
obstriiktif iiropatinin siddetinin; tikanikligin seviyesi, derecesi ve siiresine gore
degisecegini belirtmislerdir (Becker ve Baum, 2005). Ancak bununla ilgili bir
kaynaga atifta bulunmamiglardir ve literatiirde bu konuyla ilgili yapilmis bir

calismaya da rastlanmamistir.

Hayvanlarda tas hastaligi ve parsiyel {lireter obstrilksiyonu modelleri ilk defa

calismamizla birlikte beraber kullanilmustir.

Ureterin komplet ve parsiyel obstriiksiyonu icin birgok model tanimlanmustir.
Parsiyel treter obstriikksiyonu i¢in ratlarda iireterin psoasa gomiilmesi seklinde
yapilan Ulm-Miller cerrahisi (UIm ve Miller, 1962), ¢ap1 belirli bir tel (Takenaka ve
ark., 2009) veya intraket (Ayyildiz ve ark., 2017) iizerinden ireterin baglanmasi,
tavsanlarda ti¢ yollu musluk ile (Zhu ve ark., 2017) {ireterin manipiile edilmesi
uygulanan yontemlerdir. Biz g¢alismamizda obstriiksiyonun siddetini standardize
etmek i¢in ireter iist ve alt ucun ¢ap1 bilinen celik tel {izerinden baglanmasini tercih

ettik.

Hayvanlarda nefrolitiazis modeli i¢in de birgok kimyasal ajan kullanilmaktadir.
Etilen glikol, glikolat, glioksilat, Hydroxy-L-proline, potasyum oksalat, magnezyum
eksikligi ve piridoksin eksikligi bu yontemlerden bazilaridir. Cerrahi olarak ise
barsak rezeksiyonu ve gastrik bypass cerrahisi de kullanilabilmektedir (Tzou et al.,
2016). Okada ve ark. yaptigi calismada farkli dozlarda glikolat ve glioksilat
enjeksiyonu uygulan farelerde 60 mg/kg/giin intraperitoneal glioksilat enjeksiyonu
yapildiginda, 3., 5. ve 9. giinlerde histopatolojik olarak bobrekte CaOx kristallerinin
gorildigiinii, 12. glinde azalmaya basladigini ve 15. giinde gozlenmedigini

gostermistir (Okada ve ark., 2007). Biz de ¢alismamizda tas hastalarinda kalsiyum
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oksalat tasmin %70 oranda goriilmesi ve diger modellere gore daha basarili
bulunmasi nedeniyle 120 mg/kg/giin dozda intraperitoneal glioksilat enjeksiyonunu

uyguladik.

Asagida Berkman ve ark. UPBO olan hastalarin tas kompozisyonunu incelemis
oldugu c¢alismasindan elde edilen tablo verilmistir (Berkman ve ark., 2009), (Tablo
5.1).

Tablo 5.1. UPBO’da Tas Kompozisyonu Oranlar1 (Berkman ve ark., 2009’dan
degistirilerek kullanilmistir).

Kompozisyon n (%)
Kalsiyum oksalat predominant 16 (%39)
Kalsiyum fosfat predominant 6 (%15)
Urik asit 4 (%9)
Kalsiyum oksalat %50-Urik asit %50 2 (%5)
Striivit %50-Kalsiyum fosfat %50 1 (%2)
Yetersiz bilgi 12 (%30)

Calismamizda deneklerin ilk giin, yedinci ve on ikinci gin agirliklar iligkili
bulunmustur. Tim gruplara glioksilat enjeksiyonu yapildigindan obstriiksiyon

varliginin kilo kayb1 veya alimi ile iligkili olmadig: diistintilebilir.

Caligmamizda yedinci ve on ikinci giin kan iire ve kreatinin degerleri incelendiginde
sadece bir ratta tirenin artmadigi, tiim ratlarda kreatininin arttigi gézlenmistir. Chao
ve ark.’in farelerde yaptiklari bir ¢alismada da yedi giin boyunca yapilan 120
mg/kg/giin intraperitoneal glioksilat enjeksiyonunun kontrol grubuna gore {ire

degerini arttirdig1 gézlenmistir (Chao ve ark., 2018).

Calismamizda yine kan {iire ve kreatinin degerleri kontrol ve obstriiksiyon
gruplarinda karsilastirildiginda obstriiksiyonun iire ve kreatinin degerlerini anlamh
olarak arttirdigr goriilmistiir. Ancak on ikinci giinde kontrol ve obstriiksiyon
gruplarinda kan kreatinin degeri istatistiksel ag¢idan farkli degildir. Zhu ve ark.
tavsanlar lizerinde yaptig1 parsiyel lireter obstriiksiyon modelinde de besinci giinde
kreatinin artig1 anlamli iken onuncu giinde anlamli degildir (Zhu ve ark., 2017). Bu

durum obstriiksiyona, kars1 bobregin fizyolojik cevabindan kaynaklanabilir.
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Calismamizdaki idrar 6rnekleri spot idrar 6rnegi olarak alinmistir. 24 saatlik idrar
toplama giinliik pratikte zorluklar olusturmaktadir. Spot idrar bunun i¢in daha pratik
bir uygulamadir. Idrar parametrelerinin degerlendirilmesinde altin standart olan 24
saatlik idrar toplama ile spot idrar parametrelerini karsilastiran bircok calisma

yapilmustir.

Son zamanlarda yapilan ¢aligmalar giiniin belirli zamanlarda alinan spot idrarin 24
saatlik idrar 6rneginin yerine gegebilecegini gostermistir (Williams ve ark., 2021).
Suh ve ark.’nin ¢alismasi sonucu, ¢ocuklarda iiriner osmolalitenin Ol¢iimiinde 24
saatlik idrar yerine 6glen alinan spot idrarin kullanilabilecegi gosterilmistir (Suh ve
ark., 2020). Rodriguez ve ark.’da CaOx ve CaP tasi olusturucularda 20:00-8:00
saatleri arasinda, lirik asit tas1 olusturucularda ise 12:00-16:00 saatleri arasinda alinan
spot idrarin 24 saatlik idrar o6rnegi yerine gegebilecegini gostermistir (Rodriguez ve
ark., 2020).

Spot idrar ile 24 saatlik idrar numunelerinin karsilastirildig1 ¢caligmalarda ise Itami ve
ark. spot idrar oksalat/kreatinin oraninin 24 saatlik idrar oksalat/kreatinin orani ile
arasinda giiclii bir korelasyon (r=0,996) oldugunu (Itami ve ark., 1990), Hashmi ve
ark. ise zayif bir korelasyon (r=0,289) oldugunu gostermislerdir (Hashmi ve ark.,
2020). Saglikli cocuklarda yapilan bir baska g¢alismada ise Paccaud ve ark.,
kalsiyum/kreatinin orami ile 24 saatlik idrarla kalsiyum atilimi arasinda giiglii

korelasyon bulmustur (Paccaud ve ark., 2020).

Ilich ve ark.’da spot idrar ¢cinko (r=0,637), Mg (1=0,623), kalsiyum (r=0,603),
sodyum (r=0,452), potasyum (r=0,396) ve kreatinin (r=0,217)’ in 24 saatlik idrardaki

Olgtimleri ile arasinda iligski oldugunu gostermistir (Ilich ve ark., 2009).

Calismamizda arastirma merkezinde yeteri kadar 24 saatlik idrar toplama kabinin
olmamas1 nedeniyle 24 saatlik idrar numunesi alinamamistir. Bunun yerine idrar
parametrelerini degerlendirmek i¢in spot idrar 6rnegi alinmistir. Literatiirde spot
idrarin 24 saatlik idrar numunesinin yerine gecebilecegi hakkinda ¢aligmalar olsa da
metabolik  degerlendirmede  altin  standart olan 24  saatlik  idrarin

degerlendirilememesi ¢alismamizin sinirlayicilarindandir.

Hayes ve ark. tarafindan Hiperoksaliiri Tip 1 hastalarinda Lumasiran’in etkinligi ve

giivenliginin incelendigi ILLUMINATE-B calismasinda oksalat ve oksalat/kreatinin
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oraninin bu tedavi ile distigi ve 12 aylik takipte nefrokalsinozisin azaldig
gosterilmistir (Hayes ve ark.,, 2023). Bizim c¢alismamizda ise oksalat ve
oksalat/kreatinin oraninin artmast ile kristal skorunun arttigi, oksalat ve
oksalat/kreatinin oraninin kristal skoru 0 olan yani histopatalojik olarak alanda kristal
saptanmayan grupta daha diisik oldugu goriilmistir. Ancak oksalat degerinin
kontrol ile obstriikksiyon grubu arasinda farkinin olmadigi gozlenmis ve
oksalat/kreatinin oraninin hafif obstriikksiyon ile obstriiksiyon gruplarinda kontrol
grubuna gore disik oldugu izlenmistir (Ciddi derecede distal seviyedeki
obstriiksiyon (Grup 3) ile hafif derecede proksimal seviyedeki obstriiksiyonun
kontrol ve ciddi derecedeki proksimal seviyedeki obstriiksiyona gore daha diisiik
oksalat/kreatinin oranina sahip oldugu gosterilmistir. Yine hafif ve ciddi
obstriiksiyon gruplarinda kontrol gruplarina gore daha diisiik oksalat/kreatinin orani
oldugu, hafif obstriiksiyon gruplarinda kontrol grubuna gore anlamli olarak daha
diisiik oldugu goriilmiistiir. Oksalat/kreatinin orani ile kristal olusumu incelendiginde
obstriikte sag bobrekte oksalat/kreatinin oraninin artmasi ile kristal skorunun arttigi
gosterilmistir.). Bu durum da literatiirde tas olusumunu baslattigini diisiindiiren ve tag
hastaliginin kontroliinde kullanilan oksalat/kreatinin oraninin literatiir bilgisi ile
uyumlu olarak kristal olusumunda 6nemli oldugu ancak obstriiksiyon durumunda bu

oranin azaldig1 ¢alismamiz sonucunda gdsterilmistir.

Turudic ve ark.’nin yaptigi bir ¢aligmada saglikli ¢ocuklar ile tas hastaligi olan
cocuklar karsilastirillmis  ve tas hastali@i  olan prepubertal ¢ocuklarda
kalsiyum/kreatinin, kalsiyum/sitrat oraninin yiiksek oldugu postpubertal ¢ocuklarda
ise sitrat/kreatinin oraninin diisiik, kalsiyum/sitrat oranmin saglikli ¢ocuklara gore
yiiksek oldugu gosterilmistir (Turudic ve ark., 2021). Bizim c¢alismamizda ise
sitrat/kreatinin orani proksimal seviyedeki ve ciddi derecede distal seviyede
obstriiksiyonlarda kontrol grubuna gore diisiik bulunmustur ancak kristal olusumu ile
sitrat/kreatinin oram1 arasinda fark gozlenmemistir. Yine kristal olusumu ile
kalsiyum/kreatinin orani arasinda fark bulunmamistir. Ancak kalsiyum/kreatinin
orani kontrol grubuna gore hafif derecede obstriiksiyon olan gruplarda yiiksek, ciddi
obstritksiyon gruplarinda diisiik bulunmustur. Bu durum da sitrat/kreatinin ve
kalsiyum/kreatinin oranlarinin tag olusumunda tek baglarina bir etken olmadigini,

obstriiksiyon varliginda bu parametrelerin degistigini gostermistir.
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Obstriiksiyon seviyesi ve derecesine Qore idrar sitrat, oksalat, pH degeri,
oksalat/kreatinin, sitrat/kreatinin, kalsiyum/kreatinin oranlart degerlendirilmis. Bu
konuda literatiirde yapilmis bir calismaya rastlanmamistir. Proksimal ve distal
seviyedeki obstriiksiyonlar ile hafif ve ciddi derecedeki obstriiksiyonlarda kontrol
grubuna gore daha diisiik sitrat/kreatinin orani, hafif obstriiksiyon gruplarinin kontrol
grubuna gore daha yiiksek idrar pH’1, kalsiyum/kreatinin oraninin ve daha diisiik
oksalat/kreatinin oraninin oldugu goriilmiistiir. Calismamiz sonucunda hafif
obstriiksiyonun ciddi obstriiksiyondan kristal olusumu agisindan farki olmasa da
idrar parametreleri degistiginden tas olusumunda daha fazla risk altinda oldugu

distiniilmistiir.

Adomako ve ark. yaptig1 ¢alismada 24 saatlik idrarda sitrat diisiikliigti, yiiksek idrar
pH’1, yiksek kalsiyum ve oksalat varliginin CaOx tas1 olusumu agisindan riski
artirdigin1 gostermistir (Adomako ve ark., 2023). Calismamizda ise idrarda sitratin
diisiik oldugunda obstriikte sag bobrekte daha fazla kristal oldugu ancak anlamli
olmadig1 goriilmistiir (p<0,063). Kristal olusumuna bakildiginda ise oksalat degeri
ve oksalat/kreatinin oranmin tas kristali olusumunda anlamli oldugu, sitrat, pH,
kalsiyum degerleri ile CaOx kristali arasinda fark gozlenmemistir. Buna ragmen
sitrat, pH degerleri ve kalsiyum/kreatinin orani ile obstriiksiyon derecesi arasinda
fark bulunmustur. Bunun spot idrarda bu sekilde saptanabilecegini diisiinmekle
birlikte ciddi obstriiksiyon grubunda hafif obstriiksiyon grubuna gore diisiik sitrat
degeri, buna karsin hafif obstriiksiyon grubunda ciddi obstriiksiyona grubuna gore

yiiksek pH ve kalsiyum/kreatinin oran1 gozlenmistir.

Kalsiyum/kreatinin oraninin degerlendirildigi baska bir ¢alismada Garcia-Nieto ve
ark. UPBO olan ¢ocuklarda ve ailelerinde hiperkalsiiiriyi taramis ve hiperkalsiiirili
17 c¢ocugun kalsiyum/kreatinin oram1 1,02+0,22; hiperkalsiliri saptanmayan
cocuklarda 0,45+0,51 bulunmustur. Calismada hiperkalsiiiri ve iirolitiazis iligkili
bulunmustur  (Garcia-Nieto ve ark., 2007). Ancak bizim c¢alismamizda
kalsiyum/kreatinin orani tiim gruplarda 0,88+0,21; obstriiksiyon gruplarinda ise
0,86+0,23 olarak bulunmustur ve gruplar arasinda fark saptanmamigtir. Bu Garcia-
Nieto ve ark. calismasinda otozomal dominant hiperkalsiiirili hastalarin ¢alismaya
alinmasinda kaynaklanabilir. Bizim ¢alismamizda ise kalsiyum/kreatinin orani kristal

skoruna ve varligina etki etmese de kontrol grubuna gore kalsiyum/kreatinin orani
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hafif obstriiksiyon grubunda daha yiiksek, ciddi obstriiksiyon grubunda daha diisiik
bulunmustur. Kalsiyum/kreatinin orani obstriikksiyon siddetinin belirlenmesinde

kullanilabilecek bir idrar belirteci olabilir.

Okada ve ark. yaptig1 ¢alismada intraperitoneal glioksilat enjeksiyonu ile 24 saatlik
idrar oksalat ve kreatinin diizeyi 15. giin boyunca benzer seviyelerde kalmis, idrar
pH’1 6. giinde diismiis, idrar kalsiyum ve kalsiyum/kreatinin oraninin ise 12. giinde
artmis oldugu gosterilmistir (Okada ve ark., 2007). Calismamizda da kontrol ve
obstriikksiyon gruplar1 arasinda spot idrar oksalat diizeyleri arasinda fark
bulunmamistir. Kalsiyum/kreatinin orani ise kontrol grubuna gére Grup 1’de daha
yiiksek, Grup 5°te ise daha diisiik olarak bulunmustur. Obstriiksiyon derecesine gore
incelendiginde ise kontrol grubuna gore hafif obstriiksiyon grubunda daha yiiksek,
ciddi obstriiksiyon grubunda ise daha diisiik bulunmustur. idrar pH diizeyine
bakildiginda ciddi obstriikksiyon gruplarinda istatistiksel agidan anlamli olan daha
disik pH diizeyi gozlenmistir. Bu durum hafif ve distal seviyelerdeki
obstriiksiyonun daha yiiksek kalsiyum/kreatinin oranina neden olacagini, ciddi
obstriiksiyonun ise daha diisiik pH’a neden olarak tas olusumunu kolaylastirdigini
gosterebilir. Obstriiksiyon seviyesine gore idrar analizi degerlendirildiginde
sitrat/kreatinin orani proksimal seviyede obstriiksiyon yapilan grupta kontrol grubuna
gore diisik bulunmustur. Sonugta obstriiksiyonun derecesi sitrat, pH,
oksalat/kreatinin, sitrat/kreatinin, kalsiyum/kreatinin gibi bir¢ok parametreyi

etkilerken obstriiksiyonun seviyesi sitrat/kreatinin oranini degistirmistir.

Idrar magnezyumu ve yiiksek idrar akimimin Kalsiyum tas1 olusumunu inhibe ettigi
bilinmektedir (Bihl ve Meyers, 2001). Bizim ¢alismamizda magnezyumun azalmasi
ile sag bobrek kristal skorunun arttigi ancak istatistiksel agidan anlamli iligki
olmadigr goriilmiistir (p=0,134). Yine pelvis ¢apmin artmasi ve parankim
kalinligmmin azalmasi ile CaOx kristali sayisinin azaldigr goriilmiistiir. Bu da az
calisan bobrekte daha az bobrek tasi olustugunu ve tas olusumunda obstriiksiyondan

ziyade metabolik nedenlerin temel rol oynadigimi diisiindiirmiistiir.

Intraperitoneal glioksilat enjeksiyonu sonrasi her iki bdbrek de etkilenmis olup
histopatolojik olarak her iki bobrekte de CaOx kristali olustugundan sag ve sol

bobrek toplam kristal skoru ile idrar parametreleri iliskisi degerlendirilmis ve
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sitrat/kreatinin orani ile toplam kristal skoru arasinda negatif yonlii bir iliski

saptanmustir (r=-0,320; p=0,044).

Aragtirmamizda sag bobrek pelvis ¢api ile idrar parametreleri incelenmis ve idrarda
Mg, PO*, kreatinin degerleri ile pelvis cap1 arasinda pozitif yonlii, sitrat/kreatinin
orant arasinda iliski negatif yonlii bir iliski saptanmistir. Bu parametrelerin

obstriiksiyonu derecelendirmede kullanilabilecegini diistinmekteyiz.

Calismamizda parankim kalinliginin artmasi ve pelvis ¢apinin azalmasi ile kristal
sayisinin arttig1 gosterilmistir. Calismamizda sadece 3 ratta obstriikte bobrekte karsi
bobrege gore daha fazla kristal saptanmis olup 25 hayvanda ise obstriiksiyon
olmayan sol bobrekte daha fazla kristal saptanmistir. Calismamiz, fonksiyone
bobregin obstriikte bobrege gore daha fazla kristal olusturdugunu gdostermistir.
Ancak literatiirde bobrek fonksiyonu 1ile tas olusumu arasinda iliskinin

degerlendirildigi bir calismaya rastlanmamustir.

Kontrol ve obstriikksiyon gruplar arasinda idrar sitrat, oksalat, kalsiyum, fosfat, pH
degerleri,  sitrat/kreatinin,  oksalat/kreatinin,  kalsiyum/kreatinin  oranlari
degerlendirilmis ve obstriiksiyon gruplarinda sitrat, kalsiyum, fosfat degerleri kontrol
grubuna gore yiiksek, sitrat/kreatinin, oksalat/kreatinin oranlari diisiik bulunmustur.
Idrarda fosfatin parsiyel iireter obstriiksiyonunda degerlendirildigi bir calismaya
rastlanmamistir. Bobrek tast olusumunda ise CaP’in Randall plagini olusturdugu
bilinmektedir ve Dhayat ve ark., bobrekten fosfat atiliminin brusit tasi prevelansini
artirdigint  gostermistir (Dhayat ve ark., 2019). Obstriiksiyon gruplarinda fosfat
degeri diisiik bulunmustur. Calismamizda CaOx kristali olusum modeli kullanildig:
icin dogrudan iligkili olmasa da iiriner sistemde obstriiksiyonu olan hastalarda idrar
fosfatinin da incelenmesi ve tas olusturucularda kontrol altinda tutulmasi gerektigini

diisiiniiyoruz.

Alelign ve Petros idrar pH’1nin 5,0 ile 6,5 arasinda olmasiin CaOx tasi olusumu igin
risk olusturdugunu gostermistir (Alelign ve Petros, 2018). Bizim ¢alismamizda ise bu
literatiir bilgisinin aksine pH< 6,5 olmas1 ile kristal olusumu arasinda iliski
saptanmamistir. Ancak obstriiksiyon siddeti ile pH< 6,5 olma durumu arasinda
istatistiksel agidan anlamli iliski saptanmigtir. pH< 6,5 olan hayvanlarin tamaminda

(n=8) ciddi derecede obstriiksiyon olusturulmus oldugu gozlenmistir. Siddetli
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obstriiksiyonun pH diizeyini daha fazla diisiirerek tas olusumu i¢in risk olusturdugu

distiniilebilir.

Renal hasar ve parsiyel lireter obstriiksiyonu iliskisi literatiir tarandiginda Tokuc ve
ark.’nin yaptig1 bir ¢alismada, komplet iireter obstriiksiyonu grubunda EGTI renal
hasar skoru ortalamasi 3,57+0,53; parsiyel iireter obstriiksiyonu grubunda 1,88+0,83
bulunmus ve kontrol grubunda renal hasar izlenmemistir (Tokuc ve ark., 2020).
Calismamizda gruplar arasinda EGTI renal hasar skoru incelendiginde renal hasar
acisindan fark saptanmamuistir. Kontrol grubunda ise EGTI renal hasar skorunun
median1 2,00+0,76 bulunmustur. Tiim gruplara glioksilat enjeksiyonu yapildigindan
calismamiz sonucunda parsiyel iireter obstriikksiyonunun seviye ve siddetinin EGTI

renal hasar skorunu etkilemedigini diisiinmekteyiz.

Gruplar arasinda parankim kalinliklar1 ve pelvis ¢aplari arasinda istatistiksel agidan
anlamh fark izlenmistir. Grup 2, 4 ve 5’te kontrol grubuna goére parankim
kalinligimin daha ince, pelvis ¢apinin daha genis oldugu goriilmiistiir. Bu durum ciddi
deredece distal seviyede ilireter obstriiksiyonuna bdbregin fizyolojik cevabi sonucu

hidronefrozu tolere etmesinden kaynaklanabilir.

Gruplar, obstriiksiyon seviye ve derecesi ayri olarak sag bobrek kristal skoru
acisindan  degerlendirildiginde  gruplar arasinda istatistiksel agidan iliski
saptanmamustir. Bu veri ile daha once belirttigimiz gibi tas olusumunda obstriiksiyon

seviye ve siddetinden ¢ok metabolik durumlarin 6nemli oldugunu diisiindiirmiistiir.

Calismamizda sag ve sol bobrek arasinda kristal skoru agisindan da iliski
saptanmamustir. Tim ratlara intraperitoneal enjeksiyon yapildigindan iligki
saptanmamasinin nedeni obstriikte bobregin fizyolojik cevabina bagli olabilir. Bu
durumda obstriiksiyon durumunda, obstriikte bobrekte veya saglam bobrekte, kars

bobrege gore daha fazla bobrek tasi olusabilir.

Calismamizda sag ve sol bobrek incelenmis, kristal skorlari ile pelvis cap1 ve
parankim kalinliklar1 degerlendirilmistir. ANOVA testi sonucu parankim kalinliginin
artmasi ile kristal skorunun arttigi, pelvis ¢apinin artmasi ile de kristal skorunun
azaldig1 goriilmiistiir. Literatiirde ise bununla ilgili bilgiye rastlanmamistir.
Calismamiz sonucunda bobrek tasi olusumunda bobrek fonksiyonunun olmasi ve

obstriiksiyonun olmamasi durumunun tas olusumunu arttirdigi sonucuna ulasilmistir.
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Tas olusumunun baslangicinda oksalat degeri ile oksalat/kreatinin orani 6nemlidir.
Calismamizda kristal varligi durumu ile idrar parametreleri incelendiginde kristal
varliginda oksalat degeri ve oksalat/kreatinin oraninin yiliksek oldugu gorilmiistiir.
Tas olusum mekanizmasinin baglangicinda oksalat ve oksalat/kreatinin oraninin
onemli oldugunu ve ireter obstrilksiyonu olan tassiz hastalarda bu degerlerin
incelenmesi ve kontrol altina alinmasi ile tag hastaliginin Oniine gegilebilecegini

diisiinmekteyiz.

Calismamizda gruplara gore hidronefroz dereceleri incelenmis ve gruplar arasinda
fark saptanmistir. Bu veri sonucunda c¢alisgmamizda hedeflenen obstriiksiyon
durumlarimin ~ bagarili  bir sekilde olusturuldugu anlagilmaktadir. Veriler
incelendiginde proksimal seviyede hafif derecede obstriiksiyonun distal seviyede
ciddi derecede obstrilksiyona gore daha fazla dilatasyona neden oldugu
goriilmektedir. Distal seviyedeki obstriiksiyonun toplayict sistemde tolere
edilebildigi ancak proksimal seviyedeki obstriiksiyonun tolere edilemedigi sonucu
cikarilabilir.  Cerrahi  karar1  verildiginde  proksimal seviyedeki lreter

obstriiksiyonlarina daha erken miidahale edilmesi gerektigini diisiinmekteyiz.

Calismamizda pelvis ¢api ile kristal skoru arasinda istatistiksel agidan anlamli fark
saptanmistir. Hidronefroz derecelendirilmesi ile kristal skoru arasindaki iligski de
incelenmis ve hidronefroz derecesi ile kristal skoru arasinda istatistiksel agidan
anlamli olmasa da iliski saptanmistir (p=0,084). Bu durumda obstriiksiyon
durumlarinda hidronefroz derecesi yerine pelvis ¢apinin kullanilmasinin daha dogru

oldugunu diisiinmekteyiz.

Sahlén ve ark. 20 hasta ile yapilan retrospektif bir ¢alisma ile akut iiriner sistem
obstriiksiyonu sonrasi obstriikte bobreklerde karsit bobrekte oldugu gibi parankimal
hacmin arttigini, bobrek hacmindeki artisin ise karsi bobreklerle karsilastirildiginda
obstriikte bobreklerde daha fazla oldugunu gostermislerdir (Sahlén ve ark., 2023).
Bizim ¢aligmamizda da obstriikkte bobreklerde kontrol grubuna gore parankim
kalinliginin daha az oldugu ve kars1 bobrek parankim kalinligi ile iliskisi olmadigi
goriilmiistiir. Bobrek boyutunun ise obstriikkte bobreklerde kontrol grubuna gore
bliyiik oldugu ve karst bobrek ile arasinda bobrek boyutu acisindan iliski olmadigi

gorilmistir.
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Wang ve ark., UPBO olan ¢ocuklarda iiriner enfeksiyonlar igin parankim kalinliginin
azalmasi ile enfeksiyon riskinin arttigini (p<0,001), istatistiksel agidan anlaml
olmasa da kaliektazi varligi ile de riskin arttigin1 (p=0,055) gostermistir (Wang ve
ark., 2022). Bizim ¢alismamizda ise kontrol grubuna gére obstriiksiyon gruplarinda,
distal seviyede hafif derecede obstriiksiyon grubunda (Grup 2) ve proksimal seviyede
obstriiksiyon olusturulan gruplarda (Grup 4 ve 5) parankim kalinliginin daha az ve
pelvis ¢apmin daha biiyiikk oldugu gosterilmistir. Bu durum enfeksiyon riskini
arttirdig1 gibi enfeksiyon taslarinin olusumunu da kolaylastirabilir. Bu yiizden
enfeksiyon tasmin olusumunda obstriiksiyon siddetinin g6z Oniline alinmasi

gerektigini ve en ¢ok da UPBO olan hastalarda bu riskin oldugunu diistiinmekteyiz.

Matin ve Streem tast olan ve olmayan UPBO’lu hastalarin metabolik
degerlendirmesini yapmis ve tas olan grupta idrar kalsiyumunun kontrol grubuna
gore yiiksek; oksalat, sitrat atilimi agisindan ise fark saptamamislardir (Matin ve
Streem, 2000). Bizim c¢alismamizda ise proksimal seviyede obstriiksiyon olusturulan
grubun kontrol grubuna gore daha yiiksek sitrat, daha diisiik pH ve daha diisiik
sitrat/kreatinin oranina sahip oldugu, kalsiiiri agisindan fark olmadigi goriilmiistiir.
Tas olusumu riskini artiran bu idrar parametrelerine ragmen bu iki grup arasinda
kristal varlig1 a¢isindan fark saptanmamaistir. Bizim verilerimiz UPBO’nun tek basina
tas hastaligma neden olmadigim desteklemektedir. Ureteropelvik bileske
obstriiksiyonundaki idrar parametrelerinin de tas olusumunu Onleyecek degerler

olmasi ile tag olusumunda baska etkenlerin de rol oynadigini diisiindiirmektedir.

Literatiirde UV bileske obstriiksiyonu olan hastalarin idrarlarinin analiz edildigi bir
calismaya rastlanmamistir. Caligmamizda kontrol grubu ile UV bileske
obstriiksiyonu olusturulan gruplarin idrar parametreleri degerlendirildiginde
sitrat/kreatinin oraninin UV bileske obstriiksiyonu olusturulan gruplarda daha diisiik,

oksalat/kreatinin oraninin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir.

Literatiirde Shokeir ve ark.’nmin yaptig1i parsiyel iireter obstriikksiyonunun
derecelendirilip incelendigi bir hayvan c¢alismasinda, kdpeklerde hafif ve ciddi
parsiyel lreter obstriikksiyonu olusturulmus ve obstriiksiyonun derecesi ile korele
olarak bobrekte, RI’in ve t'2’nin arttig1; karst bobrekte ise bobrek kan akiminin

arttig1 gozlemlenmistir (Shokeir ve ark., 1996). Calismamizda obstriiksiyon derecesi
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ile idrar parametreleri incelenmistir. Kontrol grubu ile hafif derecede parsiyel lireter
obstriiksiyonu olusturulan gruplarin idrar parametreleri degerlendirildiginde hafif
obstriiksiyon grubunda sitratin ve kalsiyum/kreatinin oraninin kontrol grubuna gore
yiiksek, sitrat/kreatinin, oksalat/kreatinin oranlariin diisiik oldugu goriilmiistiir. Yine
kontrol grubu ile ciddi derecede parsiyel iireter obstriikksiyonu olusturulan gruplar
incelenmis ve ciddi derecede obstriiksiyon olusturulan gruplarda daha diisiik idrar

pH, sitrat/kreatinin ve kalsiyum/kreatinin orani oldugu goriilmiistiir.

Bobrek tast olusumu icin risk faktorleri arasinda anatomik anormallikler
bilinmektedir (Mufti ve Nalagatla, 2010). Calismamizda kontrol grubu ile UPBO
olusturulan gruplar arasinda kristal skoru ki-kare testi ile degerlendirildiginde iki
grup arasinda istatistiksel agidan anlamli iliski goriilmiistiir. Bu veri literatiir bilgisini

desteklemektedir.

Calismamizda kontrol grubu ile UV bileske obstriikksiyonu olusturulan gruplar
arasinda kristal skoru ki-kare testi ile degerlendirildiginde iki grup arasinda
istatistiksel agidan anlamli iliski gOriilmemistir. Literatiirde de UV bileske
obstriiksiyonu ve tas hastaligi birlikteligi belirtilse de sikligi ve birlikte goriilme

oranina ait veriye rastlanmamistir.

Litearatiirde parsiyel tireter obstriiksiyonu siddeti ile tas olusumunun incelendigi bir
calismaya rastlanmamistir. Calismamizda hafif ve ciddi derecede parsiyel lreter
obstriiksiyonu olusturulan gruplar ile kontrol grubu kristal skoru ki-kare testi ile
degerlendirildiginde iki grup arasinda istatistiksel agidan anlamli iligki
gorilmemigstir. Bobrek tasi olusumunda parsiyel iireter obstriiksiyonunun dogrudan

iliskili olmadigini diisiinmekteyiz.

Calismamizda kristal varligi agisindan kontrol grubu ve UPBO, UV bileske
obstriiksiyonu olusturulan gruplar ki-kare testi ile degerlendirilmis ve iki grup
arasinda istatistiksel agidan anlaml iligki goriilmemistir. Yine kontrol grubu ile hafif
ve ciddi derecede parsiyel lireter obstriiksiyonu olusturulan gruplar kristal varlig
acisindan degerlendirilmis ve iki grup arasinda ki-kare testi ile istatistiksel acidan

anlaml iligki goriillmemistir.

Wang ve ark.’nin yaptig1 bir meta-analizde tas tekrari olan hastalarda iiriner sistem

anomalisi olan ve olmayanlar arasinda fark olmadigi, idrar hacmi, kalsiyumu, sitrat,
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fosfat gibi parametrelerin tas tekrarinda anlamli oldugu gosterilmistir (Wang ve ark.,
2022). Bizim g¢alismamiz da lreter obstriiksiyonunun kristal olusumuna dogrudan
neden olmadigi, idrar parametrelerinin kristal olusumuna neden oldugunu gdostererek

bu meta-analiz ile ¢alismamiz sonucunun uyumlu oldugu goriilmiistiir.

Literatiirde cerrahlarin, UPBO ve bobrek tasi olan hastalarda farkli tekniklerin
sunuldugu, cerrahi teknigin se¢iminin ise zor oldugunu belirttikleri birgok ¢aligma
vardir. Stravodimos ve ark. UPBO ve bobrek tasi olan hastalarda laparoskopik
pyeloplasti ile es zamanli port yerinden fleksibl nefroskop kullanmiglar ve %84,6
tagsizlik elde etmisler (Stravodimos ve ark., 2014). Agarwal ve ark. da 10 hastada
endopyelotominin plevral yaralanma riski tagiyan {iist pol girisinden sakinarak
perkiitan nefrolitotomi ve ayni seansta laparoskopik pyeloplasti uygulamislar, Zheng
ve ark. da aymi seansta robot yardimli laparoskopik pyeloplasti ile perkiitan
nefrolitotomi uygulamis ve sonuglarini basarili olarak bildirmislerdir (Zheng ve ark.,
2014). Calismamiz sonucunda tas olusumu ile {iriner sistem obstriiksiyonunun yeri
ve siddeti incelendiginde bobrek tasinin olusumunun karmasik bir siire¢ oldugu

anlagilmistir.

Ureteral obstriiksiyon seviye ve derecesinin dogrudan bobrek tasina neden olmadig,
uriner stazin idrarda sitrat, pH, sitrat/kreatinin gibi parametreleri degistirdigi
goriilmiistiir. Bu parametreler tas olusumunu etkileyen faktorler oldugundan bu
hastalar tag olusumu i¢in dolayl olarak risk altindadir. Cerrahi olarak da bobrek tast
ve lreter obstriiksiyonuna eszamanli miidahale etmek hastalar i¢in biiylik bir cerrahi
olabilmektedir. Bu nedenle iist iiriner sistemde obstriiksiyonu olan hastalarda, tas
olusumunda belirteg olabilen oksalat degeri, oksalat/kreatinin oraninin incelenip
medikal tedavi ile hastalara uygulanacak ek cerrahi islemlerden kaginilabilecegini
diisiinmekteyiz. Yine tas cerrahisi sonrasi veya basarisiz lireteral darlik cerrahisinden
sonra ise hastalarin takibinde idrar parametrelerinin  kullanilabilecegini

diisiinmekteyiz.

Bu sayede parsiyel iireter obstriikksiyonu olan hastalarin tassiz iken veya cerrahi
olarak tedavi edildikten sonra metabolik degerlendirme ve profilaktik tedavi ile
cerrahi tedavinin olast komplikasyonlar1 ve niikslerinden kaginilabilecegini

diisiinmekteyiz.
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