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Ozet

Ozet

HAYATIN ILK BIR YILINDA MIKROLITIAZIS ve DAHA BUYUK TASI
OLAN BEBEKLERIN iZLEMI ve SONUCLARI

GIRIS: Uriner sistem tas hastalifn cocuklarda insidansi giderek artan
onemli bir saglik sorunudur. Uriner sistem taslarinin olusum etiyolojisi
multifaktoriyeldir. Metabolik faktoérler, anatomik bozukluklar ve uriner
sistem enfeksiyonlari énemli paya sahiptir. Ozellikle metabolik bozuklugu
olan cocuklarda nuks riski yuksek oldugu icin tas hastaligi etiyolojisini
belirlemek icin detayli incelemelerin yapilmas: gereklidir. Mikrolitiazis renal
kaliks, pelvis veya ureterde < 3mm olan hiperekojenik depositlerin
ultrasonografik tespiti olarak tanimlanir. Mikrolitiazisin tani, inceleme,
yonetim, uzun dénem takip ve nihai sonucglar1 hakkinda az sayida calisma
bulunmaktadir. Bu calismanin amaci bir yas altinda Uriner sistem tas
hastaligi tanis1 alan bebeklerin klinik prezantasyon, etiyolojik faktorlerini
belirlemek; klinik 6nemi ve gelisimi hala tartismali olan mikrolitiazis

olgularina dikkat cekmektir.

GEREC ve YONTEM: Hastane kayitlarindan Haziran 2015 ile Haziran 2018
tarihleri arasinda poliklinik takibinde olan ve bir yas altinda tani alan 110
hastanin geriye donuk olarak bilgileri elde edildi. Hastalarin basvuru
sirasindaki ve takiplerindeki laboratuvar bulgulann ile goértintileme

bulgularn kaydedildi.

BULGULAR: Hastalarin 52’si kiz, 58’ erkekti. Kiz/erkek orami 1.1/1 idi.
Ortalama tani yast 5,6+3,7 aydi. Hastalarin 67‘i mikrolitiazis, 43
Urolitiazis tanilari ile izleme alindi. Risk faktérleri incelendiginde idrar yolu
enfeksiyonu %44,5, anatomik risk faktéri %22,7 ve metabolik risk faktort
%53,6 oranlarinda tespit edildi. Metabolik bozukluklar degerlendirildiginde
ise %28,2 ile hipositratiri en sik bozukluk olup hiperoksaliri %20,9 ve
hiperkalsitiri %17,3 diger sik gortlen metabolik bozukluktu. Butin
hastalara sivi aliminin arttirilmas: ve tuzdan kisitlanmis diyet onerildi.
Takip sonunda mikrolitiazisli bobreklerin %38,3"unde taslar son USG'ye

gore yok olurken %55,8’inin mikrolitiazis olarak kaldig ve %5,8’inin ise
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urolitiazise dénutistiigli saptandi. Urolitiazisli bébreklerin ise %41,4inde
taslar son USG'ye gore yok olurken %?24,1’inin mikrolitiazise dénustigu ve

%34,5’inin Urolitiazis olarak kaldig1 saptanmistir.

SONUC: Sonug¢ olarak infantil Urolitiazis cocukluk cag tas hastaliklan
arasinda gerek etiyolojik 6zellikleri gerekse hastaligin klinik seyri acisindan
ayri1 bir klinik durum olarak karsimiza c¢ikmaktadir. Olgularin buytk
cogunlugunda altta yatan metabolik bozukluk bulunabilir. Bunun yaninda
idrar yolu enfeksiyonu tas gelisiminde o6nemli bir faktdérdtr. Bu yas
grubunda aile 6ykist olan, Uriner sistem tas hastaligln acisindan spesifik
olmayan semptomlarla, IYE veya strekli huzursuzluk ile basvuran
olgularda Uriner sistem tas hastaligi arastirilmalidir. USG ile degerlendirilen
hastalarda urolitiazis icin ilk adimi isaret eden mikrolitiazis saptanmasi
invazif diagnostik prosedurlerin azaltilmasinda yardimc: olabilir. Gene bu
olgularda altta yatan metabolik anormalliklere yoénelik mutidahaleler de bu
bozukluklarla ilgili klinik sonuclarin gelismesini engelleyebilir. Ek olarak

bebeklerde beslenme anamnezi, D vitamini destegi dikkatle izlenmelidir.

Anahtar Kelimeler: mikrolitiazis, Urolitiazis, stt cocuklugu, metabolik

bozukluk, idrar yolu enfeksiyonu
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EVALUATION AND IMPLICATION OF MICROLITHIASIS AND LARGER
KIDNEY STONES OF BABIES FOR THE FIRST YEAR OF AGE

OBJECTIVE: The incidence of urinary system stone disease for children is
an incrementing and significant health problem. The etiology of urinary
system stones is multifactorial. Metabolic factors, anatomical disorders and
urinary system infections are leading aspects and do have a significant
share. The risk of recurrences in children with stones is high, especially
when the cause is metabolic. Therefore a comprehensive evaluation is
necessary of every child with urinary stones. Microlithiasis is defined as
ultrasonographic detection of hyperechogenic deposits of 3 mm in the renal
calyx, pelvis or ureter. There have been limited amount of reports regarding
diagnosis, investigation, management, long term follow-up and final
outcome of microlithiasis. Clinical significance and development of
microlithiasis still remains controversial. The purpose of this study is the
determination of the clinical presentation and etiologic factors of the
patients who were diagnosed with urinary system stone disease within the

first years of life.

METHOD: The retrospective data of diagnosed 110 patients, aged under 1
years, that have been followed in our pediatric nephrology clinic between
the dates of June 2015 to June 2018 is extracted from the hospital records.
Mentioned data presents symptoms, demographics, serum biochemistry,
urinary metabolic factors, and diagnosis on that time. Also follow ups of

renal sonography results were obtained from patient files.

RESULTS: 52 of the patients were female, 58 were male. The ratio of girls /
boys was 1.1 / 1. Mean age of diagnosis was 5.6 + 3.7 months. Patients
were followed-up for microlithiasis 67 and urolithiasis 43. When the risk
factors were evaluated, urinary tract infections were found with a ratio of
44 .5%, anatomic risk factor ratio of 22.7% and metabolic risk factor ratio of

53.6%. When metabolic disorders were evaluated, hypocitraturia has been
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the most common disorder with 28.2%, hyperoxaluria has been the second
factor with 20.9% ratio and hypercalciuria is the following and other
common metabolic disorder. Increased fluid intake and salt-restricted diet
were recommended for all patients. At the end of follow-up, 38.3% of the
microlithiasis kidneys were found to be resolved compared to the last USG,
55.8% were microlithiasis and 5.8% were converted to urolithiasis. In 41.4%
of the patients with urolithiasis, the stones that were observed are to be
resolved according to the last USG, while 24,1% were converted to

microlithiasis and 34,5% were left as urolithiasis.

CONCLUSION:

The ethiologic characteristics and clinical course of the disease infantile
urolitiasis differs among the pediatric urinary stone diseases. The majority
of the cases may have the underlying metabolic disorders. In addition,
urinary tract infection is an important factor in stone development. For this
age group, urinary stone disease should be investigated as cases, such as
family history, non-specific symptoms, uriner tract infections or cases of
recurrence or persistent restlessness. Microlithiasis may be the first step in
urolithiasis. The detection of microlithiasis on USG may help reducing
invasive diagnostic procedures in patients. An expectant therapy along with
correction of underlying metabolic abnormalities may prevent clinical
deterioration in the course of microlithiasis. In addition, nutritional

anamnesis and vitamin D supplementation should be monitored carefully.

Key words: microlithiasis, urolitiasis, infant, metabolic abnormalities,

urinary tract infection
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Giris & Amac

BOLUM 1

GIRIS ve AMAC

Uriner sistem tas hastaligit hem yetiskinlerde hem de cocuklarda insidansi
giderek artan o6nemli bir saglik sorunudur (1). Cocukluk ve infantil
donemde karsimiza c¢ikan tas hastalign ise epidemiyoloji, etiyoloji,
semptomlar, bulgular, gérinttileme yontemleri ve yonetimi de dahil olmak
Uzere bircok ydnden yetiskin populasyonundan buyik oranda farklidir.
Cocuklarda bobrek tasi, eriskinlere gére anlamli morbidite ve ytiksek niiks
orani nedeniyle kticimsenmemelidir (2). Urolitiazis bdbrek fonksiyonunda
bozulmaya ve boébreklerde kalici hasara neden olabilir. Turkiye’deki ttiim
kronik bébrek yetmezligi (KBY) vakalarinin %4-8’inin Uriner sistem tas
hastaligina sekonder oldugu bildirilmistir (1). Uriner sistem taslarinin
olusum etiyolojisi multifaktériyeldir. Metabolik faktorler, anatomik
bozukluklar ve Uriner sistem enfeksiyonlari énemli paya sahiptir. Ozellikle
metabolik bozuklugu olan cocuklarda nuks riski ylksek oldugu igin tas
hastaligr etiyolojisini belirlemek icin detayli incelemelerin yapilmasi
gereklidir (3). Mikrolitiazis renal kaliks, pelvis veya Ureterde < 3mm olan
hiperekojenik  yapilarin ultrasonografik tespiti olarak tanimlanir.
Mikrolitiazisin Uriner sistem tasi olusumunda ilk basamag olusturdugu

dustnulmektedir (4) .

Bu calismanin amaci infantil dénemde Uriner sistem tas hastaligl tanisi
alan hastalarin klinik prezantasyon, etiyolojik faktérleri ve prognozunu
belirlemek; klinik 6nemi ve gelisimi hala tartismali trolitiazis olan

mikrolitiazis olgularina dikkat cekmektir.
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BOLUM 2

GENEL BILGILER

2.1. EPIDEMiYOLOJI

Uriner sistem tas hastaligi cocuklarda eriskinlere gére daha enderdir ve
tim tash hastalarin %2-3Unt olusturur (5). Pediatrik poptlasyonda
insidansinin daha dtistik olmasinin sebebi bilinmemekle birlikte eriskin
populasyonla kiyaslandiginda sitrat ve magnezyum gibi inhibitérlerin daha
yuksek konsantrasyonda bulunmasi acgiklayici olabilir (2). Bununla birlikte
son yillarda o6zellikle sut cocuklugu déneminde insidansi giderek artan
onemli bir klinik sorun haline gelmektedir (6, 7). Endemik olmayan
bolgelerde bile cocuklarda tas sikliginin artmasinin temel nedenleri daha
sedanter yasam, Dbeslenme alisgkanliklarindaki degisiklikler (asin
karbonhidrat ve tuz alimi), obezite ve tanisal yéntemlerdeki yenilikler olarak

kabul edilmektedir (8-11).

Son yillarda, mesane taslarinin sikligi, endemik kusaktaki Turkiye gibi
gelismekte olan tulkelerde, beslenme davranislarindaki degisimle birlikte
azalmakta oldugu ve taslarin yerlesiminin alt Uriner sistemden Ust Uriner

sisteme dogru yer degistirdigi gézlemlenmektedir (12).

GUnumuzde ultrasonografinin (USG) rutin uygulamada sik kullanilmasi
yakinmasi olmayan hastalarda bile urolitiazis tanisinin daha sik
konulmasinda 6énemli bir etkendir (13). USG cihazlarimin ¢ézunurligunin
artmas1 ile birlikte sik goézlenen Uriner sistemde yerlesim gbsteren renal
mikrolitiazis ya da sadece kalikslerde yerlesim goOsteren renal kalisiel
mikrolitiazis, ic mm’den klictk ekojenik goélgeler icin tanimlanmis olup tas
olusumundaki ilk adim olabilecegi 6ne sUrulmustir (14). Renal kalisiel
mikrolitiazis c¢ogunlukla bir yasindan kuc¢ik cocuklarda goéralmustur.

Vakalarin %25’inden fazlas1 tesadifen tespit edilmekle beraber diger
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Genel Bilgiler

olgularda idrar yolu enfeksiyonu (IYE), hematiiri veya huzursuzluk ilk
bulgu olarak tespit edilmistir (11). Bununla beraber infantlarda infantil
kolik ile siklikla karigsmaktadir (2). Mikrolitiazisli olgularda hiperkalsitirinin
daha yaygin olmasi1 disinda buyuk tasi olan hastalar ile karsilastirildiginda
onemli bir metabolik farklihlk saptanmamistir. Mikrolitiazis nispeten iyi
huylu bir durum olarak gértilmesine ve spontan pasaj oraninin yuksek
olmasina ragmen ailede TUurolitiazis O6ykust, altta yatan metabolik
anormallikler ve semptomatoloji acisindan daha buylk taslara benzedigine

dikkat edilmelidir (11).

Pozitif aile 6ykusi, Uriner sistem tas hastaligi gelisimini ve tekrarlama
riskini arttirmaktadir. Uriner sistem tas hastalii olan cocuklarin %40’ inda
pozitif aile 6yktsti mevcuttur. Metabolik bozukluklar 6zellikle akraba
evliliklerinin hakim oldugu endemik tilkelerde potansiyel risk faktérii olarak
gortilmektedir (15). Metabolik bozukluklarin pediatrik literatiirde dagilimi
%15-90 arasinda degismektedir (11). Bu buyuk varyasyon esas olarak
cocuklarda ve o6zellikle bebeklerde Uriner biyolojinin énemi Uzerine gorus
birliginin eksikligi ile aciklanabilir. Vitamin D, loop ditretikleri,
sefalosporinler idrarla kalsiyum atilimini arttirarak hiperkalsitiriye sebep

olduklar icin ila¢ kullanimi1 metabolik nedenlere dahil edilmektedir (15).

Pediatrik poptilasyonda urolitiazis siklig1 eriskinler kadar baskin olmasa da
erkek prevalans: daha yuksek saptanmistir (16). Erkekler hayatin ilk
dekatinda; kizlar ise hayatin genellikle ikinci dekatinda etkilenir. Bu
durumun sebebi erkeklerde obstruktif Giriner patolojilerin genellikle birinci
dekadda ortaya cikmasi; puberte sonrasi cinsel aktif kizlarda ise idrar yolu
enfeksiyonlarinin genellikle ikinci dekadda fazla gortilmesi olabilir. Vaka
serilerine dayanarak, cocuklarda farkl tas bilesim sikligi kalsiyum oksalat
45-65%, kalsiyum fosfat 14-30%, strivite 13%, sistin 5%, urik asit %4,
karisik veya cesitli 4% olarak bildirilmistir (17).

Ulkemiz icin pediatrik poptilasyonda tas hastaligi énemli bir sorundur. KBY
tanis1 alan cocuk hastalarin Marmara boélgesinde %8’inde ve Guineydogu
Anadolu Bolgesi'nde %22’sinde tas hastalign sorumlu tutulmustur (18).

Tanidaki yetersizliklerin yaninda tas gelisiminin ylksek tekrarlama oranlari
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ve tedavideki duizensizlikler bébrek kayiplarinin sorumlusu olarak kabul
edilebilir (19). Uriner tas hastaligi tedavi edilmedigi taktirde tekrarlama
oranit S5 yil icerisinde %50%ye kadar cikabilir. Risk tasiyan cocuklarin
belirlenmesi erken dénemde bu hasta grubunun tani: almasina ve tas

gelisiminin 6nline gecilmesine olanak saglar (15).

PATOFIZYOLOJI

Uriner sistem taslari, bir takim fiziksel ve kimyasal nedenlerle tas gelisimini
tetikleyen ya da inhibe eden faktoérlerin dengesinin bozulmasi sonucu

olusur (20).

Tasin olusumu ve gelisimi icin Oncelikle idrarda belirli iyonlarin
stipersaturasyonu yani kristallesmesi gereklidir. Idrarda c¢éztinurligin ve
kristalizasyonun en 6nemli belirleyicileri toplam idrar hacmi, tas olusturan
iyonlar ile kristal inhibitérlerinin konsantrasyonu, kristal promotérlerinin
konsantrasyonu ve idrar pH’sidir. Diltie idrarda her tirld tasin olusma
olasiligi daha dustktur (21). Bir elementin sollisyonda erimesinde ve
kristalizasyonunda pH ve sicaklik temel faktérlerdir. Idrarin normal pH
araligl 4.4 ile 8 araliginda degismektedir (22). Idrar pH’s: sistin (pH<7.5) ve
urik asit (pH<6) gibi asidik ortamda agregasyon ihtimali daha yuksek olan
belli kristaller acisindan énemlidir. Kalsiyum fosfat (pH>6) ise alkali idrarda
cokelme egilimi gosterir. Kalsiyum oksalatin ¢ézunurligu ise fizyolojik
araliktaki idrar pH’sindaki degisikliklerden 6nemli 6l¢tide etkilenmez (21).
Bircok insanda supersaturasyon sonucu kristal olusabilir. Kristallerin
olusmasini, buUyUmesini veya agregasyonunu oOnleyen baz1 inhibitér
maddeler sayesinde kristaller bluiyliyemez ve idrarla kolayca atilir. Sitrat,
magnezyum, pirofosfat, bazi glikozaminoglikanlar, nefrokalsin ve fitatlar,
kalsiyum oksalatin ve kalsiyum fosfatin kristallesmesini engelleyen
inhibitoérlerdir. Ancak magnezyum ve pirofosfat inhibitorlerinin eksiklikleri
Urolitiazis nedeni olarak tanimlanmamaistir. Bununla birlikte
glikozaminoglikanlar, osteopontin, nefrokalsin ve Uriner protrombin faktort
gibi inhibitér metabolitler standart laboratuvar yontemleri ile kolaylikla

Olctilemediginden cogunlukla tanisal islemlerde kullanilmamaktadir (20).
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Sitrat kalsiyum taslarinin olusumunda oOnleyici bir madde olarak goérev
yapar ve idrar kalsiyumuna baglanir. Boylece c¢ozUinUr bir kompleks
olusturarak kalsiyum oksalat veya kalsiyum fosfat molektullerinin
kristallesmesi icin gerekli olan serbest iyonik kalsiyum kullanimini azaltir.
Uriner kalsiyuma baglanarak c¢oéziinir bir kompleks olusturur, kalsiyum
oksalat veya kalsiyum fosfat kristalizasyonu icin gereken serbest
kalsiyumun kullanimini azaltir (21). Sitrat ayni zamanda Tamm-Horsfall
proteininin aktivitesini arttirir ve dUriner osteopontin ekspresyonunu
azaltmaktadir (23). Buna karsin urik asit varligi kalsiyum oksalat
kristalizasyonunu tesvik eder, bu da epitaksi stirecini érneklendirir (21).
Epitaksi kavrami farkli molektler yapilardaki kristallerin etkilesime girerek
ve Dbirbirine baglanarak bir arada bulunma egilimi sonucu O6ne
surilmuistiir. Urik asit kristalleri tUizerine kalsiyum oksalat kolaylikla
epitaksi ile tutunabilirken sistin ise baska bir nukleusun Uzerine
tutunamaz (24). Bircok kristalin birlesmesi sonucu olusan agregasyon ise
Uriner sistem taslarinin olusumunda bir diger faktérdur. Kristallerin
ttbtllerde ya da toplayici sistemde bir stire epitele sinirli tutunmasi ve idrar
tarafindan temizlenmemesi sonucu agregasyon olusmaktadir. Ozellikle idrar
akimini engelleyen anatomik anormallikler, epitel butinligini bozan idrar
yolu enfeksiyonu ve ttibll epiteline zarar veren ilaclar, kristallerin epitele
yapismasini kolaylastirarak tas gelisimine zemin hazirlar (21). Ayrica
kristalin renal tubuler epitele yapismasi prematiire bebeklerde daha
kolaydir (25). Sitrat ise kalsiyum kristal agregasyonunun direkt

inhibitoraduar.

Genellikle idrardaki kristaller beklenenden dusik konsantrasyonda
cekirdeklenme, buytme ve toplanmaya izin veren bir nidus ylzeyinde
olusur. Herhangi bir sebeple olusan tUroepitelyal hasar (6rn: enfeksiyon,
yabanci cisim veya randall plaklari) nidus olarak gérev yapabilir. Randall
plaklari Henle kulpunun inen kolunun bazal membraninda kalsiyum fosfat
kristallerini ihtiva eder. Kristaller bir araya geldiginde interstisyumda plak
olusturarak renal papillanin Giroepitelyumundan disar: atilirlar. Burada bir
nidus olustururlar. Cogu idiopatik kalsiyum oksalat tasinin olusumunda
kritik bir 6neme sahiptir. Sonuc¢ olarak monohidrat (whewellite) ya da

dihidrat (weddellite) kalsiyum oksalat taslar1 siklikla az miktarda kalsiyum
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fosfat ile karisarak tasin baslangic nidusunu olusturur. ic medtiller toplama
kanallarinin tikanikligindan kaynaklanan kalsiyum fosfat taslari ise daha

seyrek gorulur (21).

Urolitiazisli cocuklarin %30’unda genitoliriner anomaliler (hidronefroz,
posterior Uretral valv, mesane ekstrofisi, cift toplayici sistem) eslik eder (26).
Fonksiyonel veya anatomik obstruksiyon, uriner staz ya da uriner
enfeksiyonu tetikleyerek tas olusumuna zemin hazirlar. Urolojik anomalisi
olan cocuklarin yalnizca %1-5’inde tas gelisimi goértltr. Bu durum turolojik
anomali ile birlikte bobrek tasi olan hastalarda eslik eden metabolik
bozukluk oldugunu dustindurmektedir. Bu noktayr vurgulamak icin
yapilan bir calismada Ureteropelvik bileske (UPJ) darligr ile birlikte
enfeksiyonla iligkili olmayan bébrek tasi olan 22 cocuktan 15’inde (%68)
eslik eden en az bir metabolik bozukluk tespit edilmistir. En sik metabolik
bozukluk olarak da hiperkalsitiri tespit edilmistir. Bunun yaninda bdbrek
tast gelisiminde enfeksiyonun buyuk bir pay: olmasina karsin nonstruvite
taslarla iliskisi gosterilememistir. Ozetle tas olusumunda predispozan
faktorler idrar pH’sindaki degisiklikler, fokal ve yaygin Uriner enfeksiyonlar,
konjenital anomaliler, TtUrostaz, bobrekteki kalsifikasyonlar, Uriner
sistemdeki yabanci cisimler, Uriner sistemle iligkili olan fistuller, Uriner
sistem tamérleri ve nekrotik doku parcalandir. Uriner sistem tasi,
bahsedilen teoriler ile olusumu aciklanamazsa idiyopatik tas hastalig
olarak adlandirilmaktadir (21).

ETYOLOJI

Uriner sistem tas hastaligi tanisi alan cocuklarin %75-85’inde altta yatan
tanimlanmis bir risk faktéri mevcuttur (17). Avrupa ulkelerinde yapilan
énceki calismalarda primer sebep IYE olarak raporlanmis olmasina karsin
son birka¢ dekattir pediatrik tas hastaliginda en sik sebep metabolik
bozukluklar (%33-95) olup yapisal anomaliler (%8-32) ve IYE (%2-24)
belirtilen oranlarda gortlmeye baslamistir (19). Beslenmede yetersizlik ve
dehidratasyon kadar sistemik bozukluklarla iligkili immobilizasyon bu yas
grubunda tas gelisimine yatkinhk olusturan patogenetik mekanizmadir.

Yuksek oranda sistemik hastaliklarin alternatif bir aciklamasi ise bu
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cocuklarin primer hastaliklar1 icin radyolojik goértinttilemeye daha sik
rastlanmasindan Otlird taslar belirtileri gostermeden Once tespit

edilebilmektedir (12).

Sut cocuklarinda Urolitiazis goérildugunde prematuiirite, materno-fetal
enfeksiyonlar ve hipotrofi acisindan perinatal gecmisi sorgulamak
onemlidir. = Prematlir = yenidoganlarin  %16’sinda  Urolitiazis  veya
nefrokalsinozis gelistigi gosterilmistir. Bunun nedeni olarak da;
prematirlerde gelisen respiratuvar distres nedeniyle kullanilan steroidler,
furosemid ve/veya vankomisin gibi ilaclar 6ne strtilmustir. Dehidratasyon
ve gastroenteritin de risk faktért olabilecegi ileri strtilmustir. Premattr
infantlarda dehidratasyon durumunda ttbtler immaturiteye bagh olarak
hiperurikoztiri ve fosfor eksikligi gelismekte bu da; idrarla amonyum
atiiminin artmasina yol acarak amonyum urat kristalizasyonuna neden
olmakta ve tas olusumu kolaylastirmaktadir (19). Bébrek tasi olusum riski
yaz doneminde buiyik oranda artar (18).

2.2.1. Metabolik Nedenler:

Metabolik  risk faktérlerinin  degerlendirilmesi etkili bir tedavi

uygulanabilmesi ve tekrarlarin 6nlenmesi acisindan gereklidir.

Sut cocuklarinda bébrek kendine 6zgl fizyoloji ve metabolizmaya sahiptir.
Bu nedenle en sik goértlen etiyolojik faktérler metabolik nedenlerdir (20).
Cocuk hasta grubunun (%33-95) ve infantil hasta grubunun (%52-85)
buyltk cogunlugunda tas gelisimine katkida bulunabilecek bir veya daha
fazla metabolik bozukluk saptanmistir (12). Metabolik faktérler tas
olusumunu iki mekanizma ile arttirir. Idrarda kalsiyum, oksalat, tirik asit
ve sistinin idrarla atiliminin artmasi ya da azalmis idrar hacmine bagh
olarak bu  metabolitlerin = konsantrasyonlarinin  artmas:  birinci
mekanizmadir. Bunun sonucunda olusan stpersature idrarda kristallerin
olusumu ve bu kristallerin agregasyonu gelisir. Ikinci mekanizma ise
idrarda tas olusumunun ve kristalizasyonun dogal inhibitérleri olan
magnezyum, pirofosfat ve ozellikle sitratin azalmis konsantrasyonlaridir

(17).
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2.2.1.1. Hiperkalsiiiri:

Hiperkalsitiri Uriner sistem tas hastalignt bulunan cocuklarin %30-50,
infantlarin  %33-45’inde major metabolik bozukluktur (12). Enfekte
olmayan, anatomik olmayan Uriner taslari olan cocuklarda en sik gortilen
metabolik anormallik olarak kabul edilmistir (13). Rutin bir diyet altinda
iki yasindan buytk, 60 kg’dan hafif bir cocukta tUriner kalsiyum atilim
hizinin 24 saatte 4mg/kg’dan ve 3 ayin altinda olan cocuklarda ise 24
saatte Smg/kg'dan daha yuksek olmasidir (27). Diyet ve gtinlik alinan sivi
miktar ile idrar sollt icerigi degisebileceginden 24 saatlik idrarda sollt
atillm miktarinin 6l¢cimti bu konuda en iyi bilgi verecek yéntemdir (20).
Ancak cocuklarda kalsiyum atilimini degerlendirmek icin 24 saatlik idrar
toplamak rutin uygulamada pratik olmadig icin ginlik kalsiyum atilimini
degerlendirmede spot idrar 6rneginden kalsiyum kreatinin orani (mg/mg)
yararlanilabilir. Spot idrar kalsiyum/kreatinin oranlarinin yasa gére normal

degerleri tablo 2.1’de verilmistir (17).

Tablo 2.1: Spot Idrar Kalsiyum-Kreatinin Oranlarinin Yasa Gére Normal Degerleri

>6 ay infant <0,8 mg/mg (2,25 mmol/mmol)
6-12 ay infant <0,6 mg/mg (1,7 mmol/mmol)
2 yas Uzeri cocuklar <0,2 mg/mg (0,6 mmol/mmol)

Bu degerler yasa bagimli olarak degiskenlik gosterdiginden bazen bu durum
uygunsuz sekilde fazla tani konulmasina neden olabilir (19). Spot idrar
kalsiyum/kreatinin orani tarama amachh kullanilabilir. Oran yuksek
saptanan hastalarda tedavi diizenlemeden 6nce 24 saatlik idrar toplanarak

yeniden degerlendirilmesi 6nerilmektedir (17).

Cocuklarda ve erigkinlerde hiperkalsitirinin en sik sebebi idiopatik
hiperkalsitiridir. Idiopatik hiperkalsitiri klinik, laboratuvar ve radyografik
incelemeler sonucunda altta yatan bir neden saptanamamas: durumunda
kullanilan terimdir. Idrarda ytiksek kalsiyum atiliminin tic mekanizmasi

vardir. Birinci mekanizma artmis intestinal emilimdir. Ikincisi bébrek
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ttibtllerinde gelisen emilim kusuru sonucu idrarda artmis kalsiyum
atimidir. Uglinci mekanizma ise artmis kemik rezorpsiyonudur. Hem
genetik hem de cevresel faktérler bu mekanizmalar:1 etkileyerek uriner
kalsiyum atilimini arttirarak Uriner sistem tas hastaligi icin risk tasirlar
(28). Sekonder hiperkalsitiri ise yukarida belirtilen mekanizmalar

sonucunda ortaya ¢ikan durumdur (27).

Idiopatik hiperkalsitiride tanim geregi hasta normokalsemik olmalidir ve
teshis konmadan 6nce bazi kosullarin digslanmasi gereklidir. Prematurite,
ditretik maruziyeti (furosemide, asetazolamid), antikonvllsan kullanimi
(topiramat, zonisamid), ketojenik diyet, Dent hastaligi, Bartter sendromu,
Ailesel Hipomagnezemik Hiperkalsitirik Nefrokalsinozis (FHHNK), distal
renal tubuler asidoz, Ailesel Hiperkalsitirik Hipofosfatemik Rasitizm
(HSKH), meduller sunger bobrek ile ailesel hipomagnezemi gbdzden
gecirilmelidir. Hiperkalsemik ise hiperparatiroidizm ve hipervitaminoz D
arastirilmalidir. Klinik acidan endikasyon teskil ediyorsa uzun slren
immobilizasyon, sarkoidoz, malignite, Juvenil Idiopatik Artrit (JIA),
kortikosteroid fazlaligi, adrenal yetmezlik veya Williams sendromu gbdzden
gecirilmelidir. Hasta hipokalsemik ise hipoparatiroidizm ve otozomal
dominant hipokalsemik hiperkalsitiri (kalsiyum duyarlh reseptorlerde
fonksiyon mutasyonu kazanimi) ac¢isindan degerlendirilmelidir (21).
Cocuklarda idiopatik hiperkalsitirinin tekrarlayan IYEye katkida bulunan
bir faktér oldugunu gosteren calismalar mevcuttur (29). Idiopatik
hiperkalsitiri olgularinin buytk cogunlugunda cevresel ve genetik faktorler
arasinda karmasik bir etkilesim bulunmaktadir. Ilgili genler kalsiyum
duyarh reseptorleri, bébrek ve bagirsaktaki kalsiyum kanallarini, D vitamini
reseptéorinii, boébrek ve kemik rezorpsiyonu, bagirsak oksalat
degistiricilerini ve boébreklerden kalsiyum, oksalat ve sitratin atilimini
etkilemektedir. Daha az yaygin olarak monogenik bir defekt nefrolitiazis
veya nefrokalsinozise yol acan Uc¢ fizyolojik mekanizmadan biri araciligiyla
hiperkalsitiriye neden olabilir. Idiopatik hiperkalsitiride ise sorumlu genler
henliz arastirma safhasindadir ¢ctinkti aday genlerde ya negatif ya da

marjinal sonuclar elde edilmistir.
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D vitamini intoksiasyonu, artmis kemik yikilimi ile birlikte olan
immobilizasyon, 06zellikle yenidoganlarda loop diuretikleri gibi bébrek
kalsiyum atilimini arttiran ve kemik yikilimini arttiran glukokortikoidler gibi
ilaclar, dehidratasyon ile azalmis idrar hacmi hiperkalsitiriye yol acan
cevresel nedenlerdendir (17). Turkiye’de infant yas grubu icin ginluk
400IU D vitamini alimi son 6 yil icerisinde saglk politikas:i haline
getirilmistir. Infantlarda yanlislikla alinan ytiksek doz D vitamini vakalar
karsimiza ¢cikmaktadir. Bununla birlikte infant formulleri kalsiyum, oksalat
ve sulfat bakimindan zengindir ve yeterli miktarda vitamin B6, askorbik asit
ve vitamin D icermektedir (13, 15). Dolayisiyla formtl mama ile beslenen
infantlarda profilaktik D vitamini dozlarn bile gtnlik o6nerilen miktarin

asilmasina yol acabilir (15).

2.2.1.2. Hiperoksaliiri:

Hiperoksaluiri Uriner sistem tas hastaligi bulunan pediatrik hastalarin %3-

43ande bulunurken infantlarin %2-36’sinda bulunmaktadir (12).

Hiperoksaltiri idrar oksalat atiliminin gtinde 0.5 mmol (45mg) /1.73 m?’den
fazla olmasi olarak tanimlanir. Spot idrar érneginde oksalat/kreatinin orani
yasla birlikte degiskenlik gosterir. Oksalat endojen olarak askorbik asit,
glisin, purinler ve diger aminoasitlerin karacigerde metabolize edilmesi
sonucunda olusabildigi gibi; ekzojen olarak da bircok yiyecek ile birlikte
vicuda alinir. Oksalatin %10-15% diyet kaynakhdir. Geri kalan kismi
hepatik metabolizmadan uretilir. Oksalat bobreklerden atilir fakat idrarda

cozUnurligt az oldugu icin presipite olmaya egilimlidir (19, 20).

Hiperoksaltiri konjenital (primer hiperoksaltiri) veya daha yaygin olarak
artmis oksalat alimindan, enterik hiperabsorpsiyondan (bagirsak
sendromu, pankreatit, kisa bagirsak sendromu) (sekonder hiperoksaliri)
kaynaklanir (21). Bununla birlikte idrarda oksalat atilimi yiksek olan
cocuklarin cogunda genellikle metabolik diyet problemi
tanimlanmamaktadir. Bu olgular idiyopatik hiperoksaltiri olarak

adlandirilir. Bu hastalarda tiriner oksalat seviyeleri hafif yukselmistir (27).

Karacigerde enzim eksikligi sonucu endojen Uretilen oksalatin asir1 artisi ile

olusan primer hiperoksaliirinin 3 tipi tanimlanmistir. Tip 1 hiperoksaliiri
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alanin gliyoksilat aminotransferaz (AGT) enziminin eksikligi sonucu olusan
nadir bir otozomal resesif genetik bozukluktur. Oksalatin glisine
dontisiminu katalize eden enzimde eksiklik oldugu icin oksalat glisine
déntisemez ve viicutta asiri miktarlarda birikir. Idrarla oksalat ve glikolat
atiimi da artar. Tip 1 primer hiperoksaltirili hastalarin siddeti ve fenotipi
degiskenlik goOsterebilir. Siddetli infantil oksalozis ve 6lime neden
olabilecegi gibi eriskin donemde tekrarlayan renal taslara sebep olabilir.
Klinik degiskenlik nedeni ile tami siklikla goézden kacirilir. Boébrek
transplantasyonundan sonra taniya ulasilan olgular olabilmektedir. Bir
infantta USG’de nefrokalsinozis ya da hiperekojen boébrekler saptand: ise;
tip 1 primer hiperoksalltiri acisindan mutlaka degerlendirilmelidir. Tip 1
primer hiperoksaltiri hepatik peroksizomal enzim AGTnin islevsel bir
kusuruyla sonuclanan AGXT genindeki mutasyonlardan kaynaklanir.
Bozukluk idrarda glioksilat, glikolat ve oksalat birikimine yol acar.
Piridoksin, uygun AGT aktivitesi icin gerekli bir kofaktérdtir. Nadiren ciddi
B vitamin eksikligi tip 1 primer hiperoksaltriyi taklit edebilir. Tip 2 primer
hiperoksaltiri gliyoksilat reduiiktaz hidroksipirtivat redtktaz (GRHPR)
enziminin GRHPR genindeki mutasyonlar sonucu gelisen eksikligi nedeniyle
olusur ve tip 1’e gére daha hafif bir klinik seyir gosterir. Enzim eksikligi
nedeniyle asir1 miktarda oksalat ve L-gliserik asit bobrek tarafindan atilir
(21). Tip 3 primer hiperoksaltiri hidroksiprolin metabolik yolaginda gérev
alan 4 hidroksi 2-oksoglutarat aldolaz (HOGA1) geninde defekt sonucu
olusur (20).

Primer hiperoksaltiri erken cocukluk caginda yaygin olarak turolitiazis ile
prezente olur. Retina, miyokard ve kemik iligi gibi diger dokularda kalsiyum
oksalat birikimi sonucu olusan semptomlar genellikle hastaligin ilerleyen
asamalarinda kendini gOsterir. Laboratuvar bulgulan ve klinik semptomlar
ile taniya gidilir. Karaciger biyopsisi ile enzim aktivitesi 6lctilerek kesin
taniya ulasilir (27). Sekonder hiperoksaltiri diyetle artmis oksalat (veya
oksalat prekursorlerinin) alimi veya diyetteki oksalik asitin bagirsak
yolunda artan emilimine neden olan altta yatan bir bozukluktan
kaynaklanmaktadir. Gastrointestinal absorpsiyon diyetle alinan kalsiyum
miktar ile ters orantilidir. Sonucg olarak kalsiyum eksikligi bulunan diyetler

oksalat emilimini ve dolayisiyla hiperoksaliiriyi arttirabilir. Oksalat askorbik
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asit metabolizmasinin yan Urunudur, yiksek dozda C vitamini
hiperoksaltiri ile iligkilidir. Diyetle artan emilimi genellikle yag
malabsorpsiyonu ya da kronik diyare ile karakterizedir. Hiperoksaliirinin
gastrointestinal iligkili sekonder nedenleri arasinda inflamatuar bagirsak
hastaligl, colyak hastaligi, ekzokrin pankreatik yetmezlik (kistik fibréz),
safra yollar1 hastaligi, ince bagirsak rezeksiyonu ya da kisa bagirsak
sendromu bulunur. Patogenez bagirsak limeninde kalsiyuma baglanan
serbest yagh asitlerin varlhigindan kaynaklanir ve bu sebeple absorbe

edilebilen serbest oksalat diizeyi artmistir (21).

2.2.1.3. Hiperiirikoziiri:

Hipertirikoziri Uriner sistem tas hastaligi bulunan pediatrik hastalarin %4-
8’inde bulunurken infantlarin %0-56’sinda bulunmaktadir. Oranlar
arasindaki bu farklilik cografik, nutrisyonel ya da genetik farklihiklar
nedeniyle olabilir (12, 30).

Cocuklarda hipertuirikoziiriyi belirlemek zordur. Urik asit atilimi infantlarda
en yuksektir. Adoélesan doénemine kadar degerler yliksek seyreder bu
dénemden sonra eriskin diizeyine geriler. Infantlarda tirik asitin normal
Uriner atilimi o kadar yuksektir ki bebek bezine cokelerek kan olarak

degerlendirilmesine sebep olabilir (17).

Urik asitin idrarda atilimi hesaplanirken yasa gdre normalleri bilinmezse
infantlarda yanlsghkla fazla tani konulmasina neden olabilir (19).
Hipertirikoziri 815 mg/glin/1,73 m? viicut ylzey alaninin tizerindeki tirik
asit atilmi olarak tanmimlanir. Glomertler filtrasyon hizina (GFR) gore
duzenlendiginde, relatif Uirik asit atilimi iki yasindan sonra oldukca sabittir.
iki yasindan buytk ancak tuvalet egitimi almamis cocuklarda
hiperurikoziri spot idrarda 0,56mg/dL GFR’den daha fazla atilmasi olarak
tanimlanabilir veya yasa gore belirlenen urik asit/kreatinin oraninin
standartlarin tizerinde olmasi olarak tammlanir. Uc¢ yasindan sonra
GFR’nin de kullanildig: “Grik asit (mg/dL) x plazma kreatinin (mg/dL)/idrar
kreatinin (mg/dL)” formulu ile elde edilen degerin 0,56 mg/dLnin Utizerinde

olmasi da hipertrikozuri olarak tanimlanir (17, 21).
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Urik asidin idrardaki c¢céztnurligii pHya bagimhidir. Dustk idrar pH’si
(<6.0) turik asit tasinin olusumu igin baslica risk faktéraduar (19).
Cocuklarda urik asit tasinin ana nedeni hipertirikozuridir. Ailesel ya da
idiopatik formunda turik asit diizeyi genellikle normaldir (20). Idiopatik
hiperurikozirinin renal tdbuler urik asit atiliminda gelisen bozukluktan
kaynaklandigi dusunultir ve siklikla hiperkalsitiri ile baglantili olarak
gorulur. Genellikle asemptomatiktir ve siklikla aileseldir. Ancak genellikle
ailesel olan bu olgular aile bireylerinin idrarnnin asidik olmasindan
kaynaklanabilmektedir. Cocukluk caginda saf Urik asit tasi nadirdir.
Genellikle timoér lizis sendromu, lenfoproliferatif ve miyeloproliferatif
bozukluklar veya Lesch-Nyhan (Hipoksantin Guanin Fosforibosiltransferaz
Enzimi Eksikligi) gibi nadir gértlen genetik bozukluklar ve glikojen depo
hastaliklarina baglh Urik asidin asirt Uretilmesinden kaynaklanmaktadir.
Bununla birlikte diyetle alinan ytuksek miktarda plrin (hayvansal protein,
midyeler ve hamsi), hemoliz, Urikozlrik ilaclar (probenesit, salisilatlar ve
losartan), siyanotik konjenital kalp hastalig ve melamin toksisitesi tirik asit
taslan ile iliskilendirilmistir. Bu kosullarin bircogu renal tubtller icerisine
Urik asidin ¢okmesine bagli olarak akut bobrek yetmezligine de neden

olabilir (17, 21).

Nadiren dusuk serum urik asit, hipertrikoziri, nefrolitiazis ve egzersize
bagli akut bobrek yetmezligi ile karakterize; proksimal ttibtilde eksprese
edilen Urat tasiyicilarini kodlayan SLC22A12 veya SLC2A9 genlerindeki
mutasyon sonucu gelisen herediter renal hiperltirisemiye bagli olarak da
urik asit taslar1 olusabilmektedir. Bunun disinda hipertrikozurik kalsiyum
oksalat Urolitiazisi olarak adlandirilan ve erigkinlerde karsimiza c¢ikan
olgularda hipertrikozuri varliginda urik asit icerigi bulunmayan veya

minimal iceren kalsiyum oksalat taslar1 mevcuttur.

Kalitsal piirin metabolizmasi bozukluklarina bagl olarak da urik asit taslar
karsimiza c¢ikabilir. Fosforibozil pirofosfat sentetaz stperaktivitesi (PRPSS)
genindeki mutasyonlar ile gelisen X iligkili metabolizma bozuklugudur. Asiri
aktif PRPSS artmis purin Uretimine sebep olur. Bu purinlerin vlicutta
yikimi hipertirisemi, gut, hipertrikoziri ve Urik asit taslan ile sonuclanir

(21).
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2.2.1.4. Hipositratiiri:

Uriner sistem tasi olan hastalarinin %10’unda hipositrattiri bildirilmistir
(17). Bu oran infantlarda %10-19,5 oranlarinda gosterilmistir (12). Son
raporlar Uriner sistem tasi olan c¢ocuklarda hipositratiirinin hiperkalsitri
kadar yaygin oldugunu bildirmektedir (1). Bazi calismalarda cocuklarda
Uriner sistem tas hastaliginin en sik metabolik nedeni distk Uriner sitrat
atiimi olarak raporlanmaktadir (31). Tas reklrrens oranini hipositratirik

ve hiperkalsiltirik cocuklarda %40 olarak bildiren ¢calismalar mevcuttur (32).

Cocuklarda sitrat atilimi yetiskinlere oranla yuksektir. Cocuklarda
hipositratiiri 24 saatlik idrarda 400mg/gr kreatinin’nin altinda sitrat
atillmidir. Kronik metabolik asidozlu cocuklarda proksimal ttibtlde sitrat
reabsorpsiyonunun artmasi nedeniyle sitrat atilimi azalarak tas olusumunu
tetikler. Kronik diyare (6rn: ksitik fibréz), karbonik anhidraz inhibitérlerini
iceren ilaclar (6rn: topiramat), ilaclara bagli kazanilmis RTA (ifosfamid),
uyusturucu amagcla kullanilan ilaglar (6rn: tutkal stirtilmesine bagh toluene
maruziyeti) metabolik asidoz ve nefrolitiazis ile iligkilidir (17). Artmis oranda
hayvansal protein ve sodyum alimi yaninda dustk idrar hacmi
hipositratiiriye neden olan c¢evresel faktorlerdir (27, 33). Dlistik meyve ve C
vitamini alim1 hipositratiiriden sorumlu olabilecegi distinutlmektedir. Meyve
ve sebzeler idrar sitratini arttiran potasyum, magnezyum ve alkali kaynagi
olan besinlerdir. Hipokalemide intraseltiler asidoz gelisir ve tubuler pH
azalir. Idrar yolu enfeksiyonunda ise bazi bakteriler sitrat1 metabolize eder.
Bu sebeple hipokalemi ve IYE hipositratiiri gelisimine yol acar (23). Turk
vaka serilerinde nispeten yuksek olan hipositratiiri sikligi yerel diyet

aliskanliklar: veya diger bolgesel nedenlerle iliskili olabilir (34).

2.2.1.5. Sistiniiri:

Sistintiri pediatrik hastalarin %?2-8’inde altta yatan neden olarak
gosterilmistir (35). Sinirli sayida birkac calismada ise bu oran infantlarda
%5.4-16.7 olarak tespit edilmistir (30). Idrar sedimentinde bulunan renksiz,
duz, altigen kristalleri tanisaldir ancak sistinuirili hastalarin yalnizca %20-

25’inde tanimlanabilir.
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Cocuklarda normal {iriner sistin atilim orami glinliik 60mg sistin/ 1,73 m?
vicut ylizey alanindan daha diistiktiir. Sistintiri olan hastalarda ise glinde
400mg/ 1,73 m? viicut ylizey alanindan daha fazla Uriner sistin atilimi olur.
Nonspesifik proksimal renal ttbtil aminoasidurili hastalarda ise gunde
200mg/1,73 m? viicut ylzey alanmi civarinda sistin atilimi olur. Alternatif
degerlendirme yOntemi ise spot idrar 6rneginde sistin/kreatinin oraninin
(mg/mg) olarak degerlendirilmesidir. Spot idrarda normal Uriner sistin

atiim dtizeyi 0,02mg/mg'dan daha dusuktir (17).

Sistinlri, sistin, ornitin, arginin ve lizin’in renal tUbuler transportunda
bozukluga yol acan, SLC3A1 (tip A) veya SLC7A9 (tip B) genlerinde defekt
sonucunda olusan otozomal resesif kalitilan bir bozukluktur. Her iki gende
mutasyon olan tip AB sistinuri olarak bilinen olgular tim sistintrili
vakalarin %2’sinde bulunur. Homozigot, birlesik heterozigot ve zorunlu
heterozigot subtipleri vardir. Homozigot olan hastalarin idrarla cok fazla
miktarda sistin atiliminin oldugu bilinmektedir (20) . Sistinuiri uluslararasi
sistintiri konsorsiyumu tarafindan genetik ve fonksiyonel 6zelliklerine gére
yeni gorusler 1s181nda tip A, tip B ve tip AB olmak tUizere Ui¢ gruba ayirsa da
geleneksel olarak klinik kullanmimda tip 1, tip 2 ve tip 3 seklinde
siniflandirilmaktadir (36). Sistin hari¢ ornitin, arginin ve lizin idrarda iyi
cOzlinur. Bu aminoasitlerin idrarda atilimi arttiginda yalnizca sistin taslar:
olusabilir. Hafif radyoopak olan sistin taslar1 ESWL ile parcalanmaya
direnclidir (27).

Sistin taslarn infantlarda ve erken cocukluk déneminde mesanede olma
egiliminde iken daha buylUk cocuklarda bobrekte olma ihtimali daha
fazladir. Hiperurikozuiri, hiperkalsitiri ve hipositratiiri eslik edebileceginden
sistintiri tanisini koymak bazen =zor olabilir (20). Bununla beraber
infantlarda erken dénemde geyik boynuzu tas ile presente olabilir. Kombine
sistin ve sitriivit taslann ile iliskili IYE sik goézlenmektedir. Tedavisiz
birakildiginda idrarda zayif c¢ozUnUrliglh nedeniyle tubtullere c¢okerek
tekrarlayan taslara sebep olabilir. Tekrarlayan nefrolitiazis sistintirinin tek

belirtisi olabilir. Uzun déonemde bobrek yetmezligine yol acabilir (17, 21).
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2.2.1.6. Ksantiniiri:

Ksantin taslari, ksantin dehidrogenaz enzim eksikliginde primer olarak; bu
enzimi ihibe eden alloptirinol tedavisi altinda ise sekonder olarak karsimiza
cikar.

Ksantin dehidrogenaz enzimi plrin metabolizmasinin son iki basamaginda
hipoksantinin ksantine ve ksantinin Urik asite oksidasyonunu katalize eder.
Otozomal resesif kalitilan ve ksantin dehidrogenaz enzim eksikligi ile iligkili
olan klasik ksantinuri, tip 1 ve tip 2 olmak Uzere iki alt gruba ayrilir. Tip
1’de yalnizca ksantin dehidrogenaz enzim aktivitesi azalmigken, tip 2’de
hem ksantin dehidrogenaz hem de aldehid oksidaz enzim eksiklgi
gortilmektedir. Hastada hipolrisemi beraberliginde azalmis urikozuri ve
artmis ksantinuri varhiginda klasik ksantintiriden stiphelenilmelidir. Klasik
ksantinUrili hastalarin %40 inda ksantin tasi olusur ve bu vakalarin bir
kisminda bébrek yetmezligi gelisebilir. Idrarda artmis ksantin atilimi ve
genellikle multiple non-opak dUriner taslar ile klasik ksantintri
karakterizedir. Duedonumda ya da karacigerde ksantin dehidrogenaz
aktivitesinin olmadiginin gésterilmesi ile tani dogrulanmir (37). Idrarda
turuncu-kahverengi bir sediment fark edildiginde ksantin taslarindan

sUphelenilmelidir (38).
2.2.1.6. Nadir Goriilen Diger Metabolik Nedenler:

2.2.1.6.1. Adenin Fosforibozil Transferaz (APRT) Eksikligi:

Adenin fosforibozil transferaz (APRT) eksikligi otozomal resesif kalitilan
konjenital pltirin metabolizma defektidir ve 2,8 dehidroksiadeninden olusan
radyopak taslarla iliskilidir (39). Bu taslari, tGrik asit taslarindan ayirmak
zordur ve iki tasin aynmi icin 6zgul kimyasal analizler gereklidir. APRT
eksikligi bulunan hastalarin idrar ve serumlarinda urik asit seviyesinin
normal olmasi, tani icin o6nemli bir ipucudur. Allopurinol (2,8-
dihidroksiadenini idrardan uzaklastirir) tedavisine yanit vermesi ve urik
asit taslan ile karistign icin 2,8-dihidroksiadenin taslarinin atlandigindan

sUphe edilmektedir (40).
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2.2.1.6.2. Orotik Asidiiri:

Orotik asidiiri otozomal resesif kalitilan konjenital pirimidin metabolizma
defektidir. Erken infantil dénemde buyUme-gelisme geriligi, hipokromik
anemi ve Uridin sentezinin bir araci olan artmis orotik asidiri ile

karakterizedir.
2.2.1.6.3. Alkaptoniiri:

Alkaptonuri cocukluk caginda bildirilen olgular olsa da genellikle eriskin

dénemde nefrolitiazis ile iligkili olan tirozin metabolizma bozuklugudur (17).

2.2.2. Uriner Sistem Enfeksiyonlar::

Uriner sistem tas hastalig olan cocuklarin %20-25’inde ya tani esnasinda
idrar yolu enfeksiyonu bulunmakta ya da gecirilmis idrar yolu enfeksiyonu
oykusu saptanmaktadir. Tekrarlayan Uriner sistem enfeksiyonu oOykusu

olan cocuklarda da Uriner sistem tas hastaligi riski artmaktadir (17, 20).

Enfeksiyona bagl taslar genellikle bes yasindan 6nce saptanir ve butlin
irklar esit derecede etkilenir (17). Alpay ve ark.nin yapmis oldugu calismada
Uriner sistem tasi olan infantlarda basvuru semptomu olarak IYE daha
buyuk cocuk yas grubuna oranla 3,6 kat daha fazladir (11). Serdaroglu ve
ark.nin yapmis oldugu klinik calismada ise iki yasindan kuictik cocuklarda
enfeksiyona bagl tas gelisimi tiim vakalarin %55,5’ini olusturan ana neden
olarak saptanmistir. Bunun yaninda ayni calisma grubunda hastalarin
%97,2’sinde tekrarlayan duriner sistem enfeksiyonu saptanmistir (15).
Goreceli olarak yiiksek IYE orami nedeni ile bu yas gruplarinda triner
sistem taslarinin degerlendirilmesi sirasinda enfeksiyon taramasinin
dénemini vurgulamaktadir (11, 15). Uriner sistemin fonksiyonel ya da
anatomik tikanikliklar1 staz ve enfeksiyona zemin hazirlayarak turiner
sistemde tas olusumunu tetiklemektedir. Erkeklerde obstruktif Uropati
siklig1 daha yuiksek oldugu icin enfeksiyonlarla iligkili tas hastalarinin %80
gibi bir oranla biiytik cogunlugunu erkek cocuklar olusturur (17). idrar

yolunun Ureaz Ureten organizmalarla enfekte olmasi de novo Urolitiazis
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gelisimine yol acabilmektedir. Bunun yaninda enfeksiyon altta yatan
metabolik faktérlerin daha da koétilesmesine yol acarak tas olusumuna
katkida bulunur. ‘Enfeksiyon tasi’, ‘enfeksiyon ile indiklenmis taslar’ ve
“Gglua fosfat taslar’ seklinde isimlendirilebilen bu taslar, magnezyum
amonyum fosfat (stritivit) ve karbonat apatit taslandir (38). Uclu fosfat
taslar olarak adlandirilmalarinin nedeni, kimyasal analizde ti¢c katyonla
(Ca+2, Mg+2 ve NH4+) birlikte bir anyon (PO4_3) aciga cikmasidir (41). Proteus
spp., Klebsiella spp. ve Staphylococcus aureus gibi Ureaz aktivitesi (Ure
amonyak ve bikarbonata doéntisiir) olan bakteriler idrar pH’sini artirarak
idrarda magnezyum amonyum fosfat (struvit tasi) ve kalsiyum fosfatin

(apatit tasi) sUpersaturasyonunu baslatir ve tas riskini artirirlar (20).

Enfeksiyon ile iligkili taslar kompakttir ve kirmizimsi1 kahverengi
gorinumleri ile Urik asit taslarina benzemektedir. Ancak kimyasal acidan
urik asit taslarindan farkl ézelliklere sahiptir. Urik asit taslarinin aksine bu
taslar diistiik pH'da ¢éztinmezler (20). Ureaz pozitif bakteriler ile enfeksiyon
bazen ‘matriks kitlesi’ denilen, yumusak, radyoltisan, mukoid bir madde
olusturur ve bu madde hizla radyoopak bir tasa kalsifiye olur (38). Ayrica
strivit taslart1 cok hizli gelisim goOsterebilmelerinden otird pelvikalisiel

sistemin seklini alarak geyik boynuzu seklini alirlar (20).

Lipid yukld makrofajlar tarafindan kronik inflamasyona ve renal
parankimal yikima neden olan ksantogralimatoz pyelonefritten etkilenen
hastalarin %70’inde obstruksiyona bobrek taslart neden olur. Taslarin
yaklasik olarak yarisi geyik boynuzu seklindedir (42). En sik sorumlu
patojenler Proteus spp., Eschericha Coli, Klebsiella spp., Pseudomonas spp.
ve Enterobacter spp. bakterileridir. Ksantograniilomatoz piyelonefrit’te renal
taslar, obstriksiyon ve enfeksiyon birbirini agirlastirir. Nefrektomi cogu
durumda gereklidir (13). Kabuklu (encrusted) piyelonefrit, enfeksiyon ve
mineralizasyonun baska bir olagan disi ortaya cikis seklidir. Corynebacterium
Urealyticum nedenli gelisen enfeksiyon sonucu struvit iligkili apatit
kristalleri ve proteinler ile renal pelvis duvarinin kabuklanmasina yol acar.
En sik immunsuprese kisilerde go6zlenen bu yavas buylyen aerob
organizmanin enfeksiyonu, genellikle idrar yolunun urolojik

manipulasyonundan sonra kazanilir. Literattirdeki bildirilerin ¢ogu renal
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allograft alicilarina atifta bulunur. Obstriktif tiropati ve renal fonksiyon
kayb1 siktir (43). Tedavisi zor ve tekrarlamaya egilimli olan struvite taslari

ciddi morbiditeye neden olmaktadir.

Uriner sistem enfeksiyonu olan hastalarda artmis tas gelisim riski olmasina
ragmen, klinisyen var olan taslarin enfeksiyonla mu iligkili yoksa yalnizca
enfeksiyona eslik eden bir tas olup olmadiginin ayrimini yapmalidir. Ancak
bu ayrim her zaman kolaylikla yapilamaz. Tas analizleri bu ayrimda

oldukca yararhdir (20) .

2.2.3. Yapisal Anomaliler:

Uriner staza eslik eden konjenital ve yapisal anomaliler Uiriner sistem tas
hastaligr ile iliskilidir. Uriner staz, kristal ve tas olusumuna yatkinlik
olusturur (17). Uriner sistem tas hastaligit bulunan cocuk serilerinin %10-
25’inde yapisal anormallikler bildirilmistir (32). Meduller stinger bdébrek,
otozomal dominant polikistik bobrek hastaligi, UPJ darlhigi, at nali bobrek,
mesane ekstrofisi, nérojen mesane ve cerrahi ile genisletilmis mesane

yapisal anomaliler yapisal anomalilerdendir (17).

2.2.4. Beslenme ile Ilgili Nedenler:

Yakin zamandaki raporlarda obezite ve beslenme aliskanhklarindaki
degisiklikler (artmis sodyum alimi, azalan kalsiyum alimi, artmis fruktoz
alimi) pediatrik tas hastaliginin diinya capinda artan insidansindan
sorumlu tutulmaktadir (44). Ozellikle sodyum, yag ve proteinden zengin
beslenme kalsiyum metabolizmasini, asit-baz dengesini ve idrar kimyasini
degistirerek bobrek tasi gelisimini kolaylastirmaktadir. Sodyumun rolt
hakkindaki tartismalar devam etmektedir (45). Bu diyet degisiklikleri Giriner
solitlerin ¢ékelmesine ve atilimina katkida bulunarak tas gelisimine zemin

hazirlamaktadir.
Yetersiz beslenen cocuklarda yetersiz sivi alimi da eslik edebildiginden

otird dehidratasyona daha duyarli olabilirler. Sosyoekonomik durum da

diyetle yakindan iliskilidir (46). Ulkemizde anne stitii ile beslenen
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infantlarda icme suyu 6nerilmemektedir. Bu nedenle bu bebeklerde hafif
dehidratasyon geliserek hiperurikozuiriye yol acabilir (30). Anne sutinde
dusuk fosfor orani idrarda yuksek miktarda amonyak atilimina yol acar.
Formul mama iceriginde ise ylksek miktarda fosfor ve kalsiyum yer alir.
Anne sutinun sitrat icerigi formul sttlere oranla dusuktir ancak her
ikisinin de oksalat icerigi yuksektir. Campfield ve ark.nin yaptig bir
calismada formul mama ile beslenen bebeklerde anne sttt ile beslenen
bebeklere oranla daha yuksek miktarda Uriner oksalat atilimi tespit
etmislerdir. Formtull mamalar kalsiyum ve sulfat acisindan zengin icerige
sahiptirler. Bunun yaninda yeterli miktarda D vitamini, B6 vitamini ve
askorbik asit icerir. Bebegin beslenme aliskanliklar ile vitamin takviyesi
kullanimi artmis Uriner mineral atiimini engellemek acisindan 6nemlidir
(13). Daha ileri yastaki cocuklarda ise cogunlukla diistik miktarda meyve ve
sebze ile yiksek miktarda sodyum ve hayvansal protein icerikli beslenme
aliskanliklarinin, idrarda dustik miktarda sitrat atibminda Onemli rol
oynadigina inanilmaktadir (31, 47). Meyve ve sebzeler idrarda sitrat
atilimini arttiran en énemli potasyum, magnezyum ve alkali kaynaklaridir.
Bu besinlerin hipositrattirik eriskin hasta grubunun diyetine eklenmesi ile
belirgin dlizeyde triner oksalat atilimi etkilenmeden sitrat atilimini
arttirmistir. Beraberinde idrarda kalsiyum oksalat ve tUrik asit

satUrasyonunu azaltmistir (23).

Diyetle artmis sodyum ve kalsiyum alimi da hiperkalsitriyi tetikler.
Buyume caginda olduklari icin kiiciik cocuklar ve infantlarda eriskinlerdeki
gibi protein ve kalsiyumdan fakir siki diyet uygulamak muUmkin
olmamaktadir. Bununla birlikte biiytime icin yeterli miktarlardan fazlasinin
verilmemesi ve sivi aliminin artirilmas: o6nerilir (20). Eger diyetin icerigi
kalsiyumdan fakir ise oksalattan zengin gidalarin fazla tuketilmesi de
hiperoksaltiriye neden olabilir (48). StGphesiz ki, tas olusum riski acisindan
asit olanlara gore limonata gibi alkali icecekler daha avantajli iceceklerdir

(20). Ketojenik diyetler de uriner sistem tas hastaligi ile iligkilidir.
Son yillarda Cin’de melamin ile kontamine mamalarin tiketilmesi ile

infantil Uriner sistem tas hastaligi insidansinin 6nemli derecede arttig:

gosterilmistir (19). Cin’'de 2008 yilinda melaminlestirilen bebek formtlleri
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nedeni ile 50.000’den fazla bebek etkilenmis, bunlarin 13.000% hastanede
yatmis ve altis1 6ltimle sonuclanmistir (49). Melamin formaldehit ile recine

olusturmak icin kullanilan sentetik bir Urdndir ve recine bazh

kaplamalarin kullanmildig1 cesitli Urtinlerde bulunur. Insanlar ya da
hayvanlar tarafindan ttketimi uygun degildir. Deney hayvan modellerinde
kronik melamin maruziyeti sonucu bdébrek ve mesane taslan ile
transizyonel hiicre kanseri gelisimine yol acabilmektedir. Taslar radyoopak
degildir bu sebeple duz grafilerde gériinmez. Buna karsin abdominal USG
ve bilgisayarli tomogrifide (BT) kolayca tanimlanabilirler. FDA tarafindan
yayinlanan yonergelerde tolere

0.5mg/kg olarak bildirdi (17).

edilebilen gunlik melamin aliminin

2.2.5. Ila¢ kullanimu ile ilgili Nedenler:

Tim bébrek taslarinin %1-2’si ilag iliskilidir. Ilaclar ve onlarin metabolitleri
tas olusumunu induikleyebilir. Ozellikle bébrekten atilan ilaclarin idrarda
cozUnurligl kotudur; boylece ya nidus olusturarak ya da tas olusumunu
kolaylastiran maddelerin eksresyonunu artirarak Uriner sistem taslarinin
olusumuna neden olurlar (20). Turkiye’de infantil dénemde gtunlik 400IU D
vitamini kullanimi son alt1 yilda saglk politikasi nedeniyle énerilmektedir
(15).

ardindan yapilan yanlis uygulamalardan dolay: D vitamini intoksikasyonu

Yasamin ilk yilinda D vitamininin rutin olarak kullanilmasinin

ve buna bagl olarak infantil Urolitiazis vakalar1 géruldtigti rapor edilmistir

(30). Urolitiazis ile iliskili ilaclara tablo 2.2’de yer verilmistir (38).

Tablo 2.2: Urolitiazis ile iliskili Taslar

Tas Halinde | Seftriakson Felbamat Indinavir

Cokebilecek | Asiklovir Sulfodiazin Triamteren

ilaclar

Kalsiyum Asetazolamid Glukokortikoidler | Teofilin Vitamin D Antiasitler (Ca

Tas Iliskili Amfoterisin B Loop Diuiretikleri | Topiramat Zonisamid ve Ca dis1

ilaclar antiasitler)
Askorbik Asit Klorprotiksen Halofenat Tetrasiklinler Ketojen Diyet

Urik Asit Alloptirinol Sinkofen Iyodopiraset | (Gunu Gecmis) Kalsiyum

Tas Iliskili (ksantin Dikumarol Ostrojen Penilbutazon ipodat

ilaclar taslari) Penilstulfonftalein | Probenisid
Asetoheksamid Benzbromaron
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2.3.KLINIiK BULGULAR:

Cocuklarda tanisal semptomlar yetigkinlere kiyasla daha belirsiz olmakla
birlikte yasa bagli olarak degiskenlik goésterir. Cok kuiciik cocuklarda
spesifik olmayan semptomlar (huzursuzluk, kusma vb) goéruliirken daha
buytuk cocuklarda yan agrisi ve hemattri gibi semptomlar daha yaygin
gorulir (15). Infantlarda tas nedeniyle gelisen agri infantil koligi taklit
edebilir (12). Agrnn aniden sirtta baslayip karin bélgesinin alt kisimlarina ya
da kasiklara dogru yayihm go6sterebilir. Agrinin disinda hematiri siklikla
gross olup agrili ya da agrisiz gelisebilir. Mikroskopik hemattiri cocuklarda
daha siktir ve tek bulgu olarak karsimiza cikabilir. Enfeksiyon ya da baska
nedenli yapilan goérinttilemelerle de insidental olarak tas tanis1 koyulabilir
(27). Kacguk cocuklarda klasik belirtilerin bulunmamasi muhtemelen gec
taniya neden olarak enfeksiyon ve tekrarlama oranlarinin daha yuksek
olmasina yol acar (50). Infantlardaki [YElerin goéreceli yliksek orani bir
yasindan 6énce tUrolitiazis tanisi alan cocuklarda IYE taramasinin énemini
gostermektedir (12). Bu sebeple tekrarlayan IYE ve spesifik olmayan
sikayetlerle basvuran tUm infantlarda TUriner sistem tas hastaliginm

dislamak icin renal USG yapilmalidir (30).

Calismalarda dizuri disinda renal kalisiel mikrolitiazisi (RKM) olan ¢ocuklar
ile trolitiazisi olanlar arasinda klinik tablolar benzer olarak tespit
edilmistir. Infantil dénemde huzursuzluk, erken ve orta cocukluk caginda
06zgul olmayan abdominal agri ve ergenlik dénemindeki yan agrisi hem
herhangi bir boyutta Urolitiazisi olan hem de RKM hasta grubunda en sik
gorulen klinik bulgu olarak karsimiza cikmaktadir (14, 30). Yapilan
calismalarin pek cogunda hematliri hem mikrolitiaziste hem de Urolitiazis
olgularinda en sik klinik semptomdur (14). Bunun yaninda Bilge ve ark.nin
yapmis oldugu calismada mikrolitiazisli c¢ocuk hasta grubunda
makroskopik hematliri ve yan agrisinin insidans: cok yuksek olmadig
belirtilmektedir. Bu durum kuicik boyutlardaki taslarin tiriner yolda daha
rahat hareket edebilmesinden kaynaklanmaktadir (51). Alpay ve ark.nin

yapmis oldugu bir diger calismada ise mikrolitiazis siklikla bir yas alt1
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cocuklarda rastlanmakta olup bu olgularin dértte biri de insidental olarak
tanm1 almaktadir. Diger olgular ise hemattiri, huzursuzluk ve IYE ile tam

almaktadir (11).

2.4. TANI YONTEMLERI:

2.4.1. Anamnez:

Detayli aile dykuisi 6zellikle Urolitiazis, bobrek hastaligi ve gut acisindan
sorgulanmalidir. Premattrite (6zellikle furosemide kullanimi), iskelet
kiriklari, immobilizasyon (resorptif hiperkalsitiriye neden olabilir),
malabsorpsiyona neden olan gastrointestinal hastaliklar, D vitamin alimi,
kalsiyum oksalat, protein, sodyum ve fosfor acisindan zengin enteral veya

parenteral beslenme hastanin 6zge¢misinde sorgulanmalidir (20).

2.4.2. Fizik Muayene:

Kuctik cocuklar ajite ve huzursuz olabilir. Daha buyltk cocuklarda fizik
muayenede abdominal veya yan agrilar, blUyume geriligi, distal RTAl1
hastalarda riketsin karakteristik kemik deformiteleri ve Uriner enfeksiyon

semptomlari saptanabilir (20).

2.4.3. Laboratuvar:

Cocuklarda turolitiazis icin predispozan faktorlerin ytksek insidansi ve
yuksek reklirrens oranlari nedeniyle Uriner sistem tasi olan her hastada
metabolik degerlendirme yapilmalidir (27). Metabolik degerlendirme, hasta
olagan diyet ve sivistm1 alirken ve normal aktivite seviyesindeyken

yapilmaldair (20).

Tam hastalardan tam kan sayimi, elektrolitler, BUN, kreatinin, kalsiyum,
fosfor, magnezyum, ALP, Urik asit, total protein, kan gazi ve albUmin
duzeyleri Ol¢tilmelidir. Spesifik vakalarda ise PTH, D vitamini metabolitleri,
vitamin A (hiperkalsitiri hastalar: i¢in) degerlendirilmelidir (52). Ayrica akut
veya kronik idrar yolu enfeksiyonunu sorgulamak icin idrar kultarQ;

hemattiri, piyuri, kristaller ve bakterilerin varligini saptamak igin idrar
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analizi ve mikroskobik degerlendirme yapilmalidir. Distal renal tubtler

asidozun tanisinda idrar ve kan pH’sinin es zamanh 6l¢cimu yapilmaldir.

24 saatlik idrarda kalsiyum, oksalat, Urik asit, sitrat, kreatinin, sodyum
dlzeyleri, hasta tas1 dustrdukten yaklastk 6  hafta sonra
degerlendirilmelidir. Ideal olan 24 saatlik idrar 6rnegini iki defa
tekrarlamaktir (20). Ancak 24 saatlik idrar toplanmasi kiicik cocuklar icin
son derece zordur. Bu ylzden Uriner mineral atiliminin analizi icin rastgele
alinan idrar 6rnegi, tercih edilen yéntem olacaktir (13). Idrarda
soluit/kreatinin oranlarinin 24 saatlik solit atiliminin korele oldugu
calismalarda gosterilmistir (53). Sodyum nitroprussid testi sistiniri
taramasinda guvenilir ve kullanisli bir yontem olmakla birlikte duyarhilig:

dusuren yanlis negatif ve pozitif sonuclarn da mevcuttur (54).

2.4.4. Tas Analizi:

Spontan diisen ya da cerrahi ile elde edilen tasin kimyasal analizi en iyi
tanisal yontemdir. Tim taslarin Ucte ikisi birden fazla maddeden olusur.
Taslar i¢in risk faktorlerinin bulunup bulunmadig tas analiz edildiginde

bile tespit edilmelidir (1, 55).

2.4.5. Goriintiileme:

Uriner sistem tas hastaliginda tani genellikle USG ile konur. Radyasyon
icermemesi, noninvaziv ve kolay erisilebilirligi nedeniyle avantajli olmasi
yaninda uygulayicilar arasinda farkli sonuclar elde edilmesi ve uretere
dusen taslarin bazen gorilememesi nedeniyle de dezavantajlari mevcuttur
(56). Uriner sistem enfeksiyonu veya hematiri ile basvuran tiim cocuklarda
Urolitiazisi dislamak icin USG yapilmalidir. Ancak cocuklarda kan
damarlar1 ve renal kolonlar, hiperekojenik milimetrik taslar olarak yanls
degerlendirilebildigi dikkate alinmalidir (57). Direkt Uriner sistem grafisi
veya BT ultrasonografi ile atlanabilen kui¢cik radyoopak taslari tespit
edebilir (56). Direkt tUriner sistem grafisi radyoopak olan kalsiyum ve
oksalat taslan ile yar1 opak olan struvit ve sistin taslar tespit edilebilir
ancak radyoltisent olan Urik asit ve ksantin taslar1 gortilemez (58, 59).

Bununla birlikte radyoltisent olan saf Urik asit taslar kontrastsiz BT
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taramalarinda kolaylikla saptanabilir. Ge¢cmis yillarda sik kullanilan bir
yontem olan intravendz piyelografi ginimuzde sadece Uriner sistemde
obstriiksiyon veya cift Ureter gibi anatomik anomali siuphesi varsa
kullanilmaktadir. Obstruksiyon ve anatomik degerlendirme amaci ile
kullanilan diger bir ydntem ise BT urografidir. Kontrastsiz BT daha duyarl
bir yontem olmas1 ve Ureter taslarini gértinttileyebilmesine ragmen yuksek
radyasyon icerigi nedeniyle ilk tercih degildir. Bu y6ntem yalnizca sadece
Uriner sistem tas hastaligi semptomlariyla basvuran ancak USG’de tas
gortilemeyen hastalarda kullanilir (56). Nimkin ve ark.nin calismasinda bu
tan1 yontemlerinin duyarlilik oranlar ultrasonografi icin %77, direkt Giriner
sistem grafisi icin %57, intraven6z piyelografi icin %84 ve kontrastsiz
bilgisayarli tomografi icin %100 bulunmustur (60). Iseme sistoliretrogrami
(VCUG) rutinde yapilmamakta olup tekrarlayan IYE ve/veya hidronefrozlu
hastalarda yapilmaktadir (1).

TEDAVI PRENSIPLERI:

Cocuklarda uriner sistem tas hastaligi medikal veya gerekli durumlarda
ESWL (ekstrakorporeal sok dalga litotripsi), endotrolojik islemler, acik

cerrahi ve laparoskopik yontemler gibi cerrahi yontemle tedavi edilir (61).

Risk faktorlerinin degerlendirilmesi Uiriner sistem tas hastaligi icin 6nleyici
tedavinin temelini olusturmaktadir. Mevcut tasin bliiylimesi ya da yeni tas
olusumunun 6nlenmesi morbidite oranlarini distirmekle birlikte progresif

renal hasar ve cerrahi girisim gerekliligini de azaltabilir (19).

Medikal tedavide tim tas tipleri icin oral sivi aliminin arttirilmasi énerilir
(58, 59). Ancak bu konuda yapilmis cok az calisma oldugu belirtilmistir
(62). Baz1 calismalarda trolitiazisli cocuklarin idrar hacimlerinin saglklh
cocuklara kiyasla daha dusik oldugu gosterilmis olup yeterli sivi alimi
tekrarlayan tas riskini azaltmak icin 6nemli bir bilesendir (20). Artmis sivi
allmi hem idrar akis oranimni1 arttinr hem de idrarda solit
konsantrasyonunu azaltarak yeni tas olusma olasiligini azaltir. Yirmi dort
saatlik idrar hacimlerini yasa dayali olarak korumay: hedeflenerek

infantlarda 750 ml, bes yas alt1 cocuklarda 1000 ml, bes ile on yas arasi
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cocuklarda 1500 ml, on yas Utzerinde ise 2000 ml ve lizerinde sivi alimini
onerilmektedir (28, 59). Su haricindeki sivilarla ilgili raporlarda idrar
pH’sin1 ve sitrat atilimini arttiran portakal suyu, limonata gibi iceceklerin
yaninda idrar hacmini arttiran kahve, cay, bira gibi icecekler kalsiyum tasi
olusum riskini azaltmaktadir. Buna karsin greyfurt suyu, kalsiyum tasi

olusum riskini arttirmaktadir (21).

2.5.1. Spesifik Risk Faktorlerine Gore Tedavi Prensipleri:
2.5.1.1. Medikal Tedavi Yontemleri:
2.5.1.1.1. Hiperkalsiiiri Tedavisi:

Oral sivi aliminin arttirilmasina ek olarak sodyum ve hayvansal protein
miktarinin diyetle aliminin kisitlanmasi sonucu hiperkalsitiri  ve
hiperoksaltiriyi azaltabilecegi Cochrane analizleriyle kanitlanmistir (63).
Ancak, infantlar ve kliciikk cocuklar buylime ve gelisme caginda
olduklarindan siki diyet dnerilmemektedir (19). Bunun yaninda kalsiyumun
asirt tuketiminden ve D vitamini takviyesinden kacinilmalidir. Cunku
artmis serum kalsitriol seviyeleri hem bagirsaklardan kalsiyum emilimini
hem de kemik rezorpsiyonunu arttirarak duriner kalsiyum atilimini
arttirabilir (28). Diyetle potasyum aliminin artirilmasinin da idrar kalsiyum
atillmini azalttig1 bilinmektedir. Bunun icin potasyum sitrat gibi potasyum
tuzlarn tedavide siklikla kullanilmaktadir (19). Potasyum sitrat 1-2
mEq/kg/gtin dozunda kullanilabilir, tedavi sirasinda idrar pH’s1 izlenerek
pH 7-7,5 arasinda olacak sekilde potasyum sitrat doz ayarlamasi
yapilmaldir (58, 59).

Tekrarlayan kalsiyum tasi olan hastalar diyet diizenlemesinin ardindan Utc¢-
alt1 aylik periyotlarla izlenir. Hastanin Uriner kalsiyum atiliminda azalma
yeterli duzeyde saglanamazsa tiyazid diuretikleri tedaviye eklenebilir.
Tiyazid diuretikleri distal renal tubuldeki sodyum ve kalsiyumun geri

emilimini arttirarak Uriner kalsiyum atiliminda azalmaya neden olur (64).
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Klorotiazid 10-20 mg/kg/gtn, hidroklorotiazid ise 2-2,2 mg/kg/gin
dozunda kullanilabilir. Ancak hipokalemi ve hipositratiiri yan etkisinden

oturu hastalar izlenmelidir (58, 59).
2.5.1.1.2. Hiperoksaliiri Tedavisi:

Tavsiye edilen esas tedavi, sivi aliminin artirilmasi ve potasyum sitrat ile
idrar alkalinizasyonudur. Sekonder hiperoksaltiri icin oksalattan zengin
besinlerin kisitlanmasi Onerilirken primer hiperoksaltiride asil sebep
endojen oksalat uretiminin fazlaligi oldugu icin bu yaklasim tartismalidir
(19). C vitamini oksalata metabolize oldugu icin asirn tiketiminden
kacimilmalidir. Bunun disinda yag malabsorpsiyonuna bagl olarak
oksalatin asinn emliminin oldugu olgularda dustk yagh diyet O6nerilmekle
birlikte gtinltik tavsiye edilen kalsiyum alimina dikkat edilmelidir (28). Tip 1
primer hiperoksaluirili hastalarda AGT enziminin bir kofaktéri olan
pridoksinin tedavisi ile hiperoksaltiri azaltilabilir. Pridoksin tedavisi 5
mg/kg/glin dozunda baslanir ve zamanla 10-20 mg/kg/glin dozuna kadar
arttirilabilir. Tip 2 primer hiperoksaltirili hastalarda pridoksin tedavisinin
faydas1 goOsterilememis, bunun yerine magnezyum oksid ve noétral fosfat
tedavilerinin idrarda kalsiyum oksalat sUpersaturasyonunu azalttig

bildirilmistir (19, 65).
2.5.1.1.3. Hiperiirikoziiri Tedavisi:

Urik asit taslan icin ilk basamak tedavi sivi aliminmin artirilmasi ve
potasyum sitrat ile idrar alkalinizasyonunun saglanmasidir. Yetersiz kalan
hastalarda diyette protein aliminin blUylme ve gelismeyi engellemeyecek
duzeylerde kisitlanmasi, alloptirinolin 10 mg/kg/gin, iki dozda kullanimi

da yardimci olabilir (63).
2.5.1.1.4. Hipositratiiri Tedavisi:

Ozellikle yedi aydan buiyliik infantlarda limonata ya da portakal suyu gibi
sitrattan zengin meyve sulan siklikla 6nerilmektedir. Meyve ve sebzeler
idrar sitratini arttiran en 6nemli potasyum, magnezyum ve alkali besin

kaynagini temsil etmektedir.
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Ayrica, potasyum sitrat soliisyonu her yastaki hastalara tavsiye edilebilir
(20). Sitrat atihmi gunlik 30-80mEq potasyum sitrat ya da potasyum

bikarbonat ile plazmanin alkalinizasyonu ile arttirilabilir (28).
2.5.1.1.5. Sistiniiri Tedavisi:

Tedavinin amact ¢6zinuir sistin konsantrasyonunu 250 mg (1,0
mmol)/gliinin altina dusiirmektir. Sistinin idrardaki ¢6zUnurltgi cok dusik
oldugundan, idrar sistin konsantrasyonunu azaltmak icin tim gin yuksek
sivi alimi (>3000 ml/m?) cok énemlidir. Idrarda sistin ¢éztnurltgi alkali
pH’da artar bu nedenle idrar pH’sin1 6,5-7’de tutmak icin potasyum sitrat
kullanimi tedavi rejiminin énemli bir basamagidir. Ayrica hastalara diyetle
protein ve sodyum aliminin kisitlanmasi 6nerilir (66). Bu énlemlere ragmen
idrar sistein atilimi yukselirse sistin baglayici ila¢ tedavisi Onerilir.
Tiopronin ve D-penisilamin gibi ilaclar sistini baglamakla birlikte
cozunurligli yuksek kompleksler olustururlar (17). Ancak infantlarda
potansiyel yan etkilerden dolay: kullanilmamaktadir (19).

2.5.1.1.6.Enfeksiyon Tedavisi:

Enfeksiyon ile iligkili tasi bulunan hastalarda Uriner sistemin ayrintili
degerlendirilmesi, anatomik ya da fonksiyonel obstriiksiyonun dtizeltilmesi
ve idran sterilize etmek icin enfekte tasin cikarilmasi tedavinin esasini
olusturur. Enfeksiyon taslar1 saptanmasi durumunda idrar yolu
enfeksiyonu tedavi edilmeli, uzun sureli antibiyotik proflaksisi baslanarak
enfeksiyonun oOnlenmesi tekrarlayan strivit tasi riskini azaltmada ana

unsurdur (28).
2.5.1.2. Cerrahi Tedavi Yontemleri:

Capt bes mm’den kucuk taslarin buyltk cogunlugu kuciuk cocuk yas
grubunda bile spontan diisebilmektedir. Ancak bes mm’den daha buytk ve
semptomatik olan taslarda cerrahi girisim ihtimali daha yuUksektir. Enfekte
taslar, akut obstriksiyon acgisindan ytksek risk tasiyan taslar, akut renal
kolige veya obstriksiyona neden olan taslar uroloji ile birlikte
degerlendirilmelidir. Uriner sistem tas hastalig1 icin cerrahi secenek tasin

boyutuna, yerlesimine, bilesimine ve iliskili bolge anatomisine baglidir.
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Cerrahi yaklasim; ekstrakorporeal sok dalga litotripsi (ESWL), perkutan
nefrolitotomi (PCNL), endoskopik ekstraksiyon, acik cerrahi yaklasim veya
bu farkli tekniklerin kombinasyonudur (38). Urolitiazisi olan ¢ocuklarda
ESWL siklikla kullanilan bir yoéntemdir. ESWL pediatrik trolitiazis
tedavisinde birinci basamak tedavi yontemi olarak dustntlmektedir (67).
Yapilan calismalarda tedavide basari oranini etkileyen en Onemli faktor
tasin lokalizasyonu olarak degerlendirilmektedir. Renal pelvis ya da ust
Ureter yerlesimli taslar ESWL’ye daha iyi cevap vermektedir. Bu bolgelerde
yerlesim goOsteren taslarin temizlenme orami %90’1n tUzerindedir (27).
ESWL’ye en iyi yanit veren Urik asit ve kalsiyum oksalat dihidrat taslardir.
Kalsiyum oksalat monohidrat, sitrtivit ve kalsiyum fosfat taslarin1t ESWL ile
parcalamak glic olmasinin yaninda sistin tasi ise ESWLye cok direnclidir
(38). ESWL endikasyonlarn siddetli agri, tekrarlayan hematuri, atesli Giriner
sistem enfeksiyonu, tasin boyutuna bakilmaksizin hidronefroz ve/veya
renal fonksiyonlarda azalmadir. Komplike olmayan, <15 mm TtUst Uriner
sistem taslarinda ESWL endikedir ve taslarin yineledigi olgularda tekrar
tekrar uygulanabilir (68). Metabolik veya anatomik anomalilerin varhgi
ESWL sonuclarnni etkileyen énemli faktérlerdendir. Bu nedenle altta yatan
nedensel faktorlerin tedavisi ve ESWL sonrasinda takip edilmesi buyuk
onem tasimaktadir. ESWLde gelisebilen komplikasyonlar siklikla kendini
sinirlayan ve gecici tarzdadir. En sik gortilen komplikasyonlar renal kolik,
gecici hidronefroz, dermal ekimoz, idrar yolu enfeksiyonu, tas cadde
formasyon gelisimi ve nadiren hemoptizi ile sepsistir. Ayrica ESWL sonrasi
asirt tas yukd J Uclu (DJ) stentleme gibi ikincil bir mtidahale gerektirebilir.
Islem 6ncesinde komplikasyon gelisimini azaltmak amaci ile steril idrar
kulttrd olan cocuklara profilaktik antibiyotik tedavisi 6nerilmemektedir
(27, 67).

PCNL 1970’lerin ortalarindan beri poptulerlik kazand: ve yetiskinlerde acik
cerrahinin yerine gecti. PCNL cogu vakada monoterapi olarak veya
digerlerine yardimci proseduir olarak kullanilir. Uygun buyuklukte araclar
mevcut olup artik yas sinirlayici rol oynamamaktadir. Literatiirde ¢ aylik
bebekler bile bildirilmistir (27) . PCNL >2cm boyutlarindaki renal tash veya
geyik boynuzu tasi olan hastalarda kullanilan bir tekniktir (69). PCNL’nin

basar1 orani ¢ocuklarda ve yetiskinlerde benzer olsa da, radyasyona maruz
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kalmanin yan etkileri ve kanal dilatasyonunun buylyen bobrekler
Uzerindeki uzun vadeli etkileri ile ilgili bazi stipheler mevcuttur (70). Ayrica
cocuklarda PCNLnin en sik bildirilen komplikasyonlar1 kanama,
postoperative kanama, postoperative ates veya enfeksiyon ve strekli idrar

kacagidir (27).

Acik tas ameliyati icin iyi adaylar buyuk taslhi ve/veya konjenital olarak
obstriksiyona ugramis bir sistemi olan cerrahi dlizeltmeye ihtiya¢ duyan
cok klictik cocuklardir (27).
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BOLUM 3

MATERYAL ve METOD

Bu calisma Haziran 2015-Haziran 2018 tarihleri arasinda Saglik Bakanlhigi
Istanbul Medeniyet Universitesi Goztepe Egitim Arastirma Hastanesi Cocuk
Nefroloji Poliklinigi'ne basvuran ve bir yas altinda Uriner sistem tas hastalig:
tanisi alan 110 hastanin kayitlarinin tutulup izlenerek demografik verileri,
tibbi anamnezleri klinik durumlari, etiyolojik faktérleri, laboratuvar verileri,

radyolojik bulgular ve tedavileri degerlendirilmistir.

Basvuru ve izlemde yapilanlar

Poliklinige basvuran bir yas altinda Uriner sistem tas hastaligl tanisi ile
izleme alinan hastalarin cinsiyet, gestasyon haftasi, D vitamini alimi ve
miktari, anne sttt ve/veya formul mama kullanim 6ykusti, akraba evliligi
varligi, ailede tas Oykuisl, hastanede yatis Oyklist ve gecirilmis idrar yolu
enfeksiyonu 6ykiisti ve bagvuru yakinmalar: sorgulandi. Hastalarin basvuru
sirasindaki ve takiplerindeki laboratuvar bulgulan (TIT, idrar kulttrti, spot
idrarda kalsiyum, spot idrarda urik asit, spot idrarda oksalat, spot idrarda
sistin, spot idrarda sitrat, spot idrarda kreatinin, sodyum nitroprussid testi,
serum Ca, serum PTH, 25 OH Vitamin D, kan gazi) ve ultrason bulgularn

kaydedildi. Gereken olgulardan VCUG istendi.

Laboratuvar Tetkikleri:

URE: Serumdan Abbott marka C8000-C4100 model analizériinde enzimatik
(ireaz + glutamat dehidrojenaz) spektrofotometrik yéntemi ile él¢tildii. URE

(mg/dL) icin;

e 11-36 mg/dL
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Kreatinin: Serumdan Abbott marka C8000-C4100 model analizériinde
Kinetik Alkalen Pikrat spektrofotometrik yontemi ile 6l¢ctildu. Kreatinin

(mg/dL) icin;
e 0,17-0,42 mg/dL

Kalsiyum: Serumdan Abbott marka C8000-C4100 model analizériinde

Arsenazo 3 spektrofotometrik yontemi ile él¢tildu. Ca (mg/dL) icin;
e 9-11 mg/dL

Fosfor: Serumdan Abbott marka C8000-C4100 model analizértiinde
Fosfomolibdat spektrofotometrik yéntemi ile élctildi. P (mg/dL) icin;

e 3-7mg/dL

Magnezyum: Serumdan Abbott marka C8000-C4100 model analizériinde
Enzimatik (izositrat Dehidrojenaz) spektrofotometrik yéntemi ile 6l¢tildi.

Mg (mg/dL) i¢in;
e 1,7-2,3 mg/dL

Urik Asit: Serumdan Abbott marka C8000-C4100 model analizériinde
Enzimatik (Urikaz-Peroksidaz) spektrofotometrik yéntemi ile él¢tildti. Urik

asit (mg/dL) icin;
e 2,6-6,0 mg/dL

PTH: Serumdan IMMULITE marka 2000 model analizériinde
Kemiltiminesan EIA (Cleia) yéntemi ile 6lctildii. PTH (ng/mL) icin;

e Cocuklarda <10-65 ng/mL

25 OH vit D: Serumdan Abbott marka 2000 SR model analizériinde
Kemiltiminesan Mikropartikiil A yéntemi ile 6l¢tildi. 25 OH vit D (ng/mL)

icin;
e <12 ng/mL eksiklik
o <20 ng/mL yetersizlik

e >20 ng/mL normal
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Kan Gazi: Serumdan RADIOMETER marka ABL800 model analizériinde
6lctildi. Kan gazi icin pH;

e 7,35-7,45 normal
o >7,45 alkali pH
e <7,35 asidik pH
Kan gazi icin bikarbonat (HCOS3);
e 20-26 normal
e <22 dusuk
e >26 yuksek
Tam Idrar Tetkiki:

Idrar dansitesi >1020 hiperstentiri, <1007 hipostentiri ve 1010-1020 aras1
izostentiri olarak degerlendirildi. idrar pH; >8 bazik idrar pH <5 asidik idrar
pH ve 5-8 normal idrar pH’si olarak kabul edildi. idrar mikroskopisi

verilerinde >5 16kosit piylri, >S5 eritrosit hematiri olarak degerlendirildi.

Idrar kiiltiirii:

Steril torba yontemi ve kateterizasyon yontemleri ile alinan idrar
orneklerinde>100.000 CFU/ml etken mikroorganizma Utreyenler pozitif

kabul edilmistir.
Na Nitroprussid: idrardan kimyasal spektrofotometrik yéntemi ile élctild.

Spot Idrar Kalsiyum: Idrardan ABBOTT marka C 8000 analizériinde

arsenazo 3 yontemi ile 6l¢ctildi. Spot idrar Ca (mg/mg) i¢in;
e 0-6ay <0,8 mg/mg kreatinin
o 7-12 ay <0,6 mg/mg kreatinin

Spot Idrar Oksalat: idrardan ROCHE marka P 800 analizértinde
Kolorimetrik yéntemi ile 6l¢ctildii. Spot idrar Oksalat (mg/g) icin;

e 0-6ay <260 mg/g kreatinin

o 7-24 ay <110 mg/g kreatinin
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Spot Idrar Sitrat: Idrardan ROCHE marka P 800 analizériinde enzimatik
yontemi ile 6l¢tildu. Spot idrar Sitrat (mg/mg) icin;

e 0-5Syas >0,42 mg/g kreatinin

Spot Idrar Sistin: Idrardan SHIMADZU marka analizériinde HPLC (Kolon

Kromatografisi) yontemi ile 6l¢ctildi. Spot idrar Sistin (mg/mg) icin;
e <lay 85mg/g kreatinin
e 1-6ay 53mg/g kreatinin
e >6ay 38mg/g kreatinin

Spot idrar Urik Asit: Idrardan ABBOTT marka C 8000 analizértinde
Enzimatik (Urikaz-Peroksidaz) spektrofotometrik ydntemi ile dlctildi. Spot

idrar Urik Asit (mg/mg) icin;

e 1ay-1yas <0,75-1,55

Goriintiileme Tetkikleri:

Ultrasonografi (USG):

Uriner USG incelemeleri Aplio 500 Toshiba (Toshiba Medical Systems,
Tokyo, Japan) markali cihazda; 6C1 3,5mHz konveks prob ve 7,5 mHz 11L4
yuzeyel prob ile yapildi.

USG’de tasin boyutu <3 mm ise mikrolitiazis, >3 mm ise Urolitiazis olarak

belirlendi.

ETiK KURUL ONAYI

Calismamizda yer alan hasta ve kontrol grubunun ailelerine c¢alisma
hakkinda bilgi verilerek onam alindi. Calisma Helsinki Deklarasyonu’na
uygun olarak Istanbul Medeniyet Universitesi Géztepe Egitim ve Arastirma
Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan 14.06.2016 tarihinde
2016/0128 karar no ile onaylanda.
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ISTATISTIK

Tum analizler SPSS istatistik programi kullanilarak yapildi. Calisma verileri
degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel metodlar (ortalama, standart
sapma, frekans, ylzde, minimum, maksimum) kullanildi. Nicel verilerin
normal dagilima uygunluklari Shapiro-Wilk testi ve grafiksel incelemeler ile
sinanmistir. Normal dagilim goésteren nicel degiskenlerin iki grup arasi
karsilastirmalarinda Bagimsiz gruplar t testi kullanildi. Nitel verilerin
karsilastirilmasinda Pearson ki-kare test, Fisher-Freeman-Halton exact test
ve Marginal Homogeneity test kullamildi. Istatistiksel anlamliik p<0,05
olarak kabul edildi.
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BOLUM 4

BULGULAR

4.1. BASVURU BULGULARI

Calisma Haziran 2016-Haziran 2018 tarihleri arasinda Saglhik Bakanlig
Istanbul Medeniyet Universitesi Goéztepe Egitim ve Arastirma Hastanesi
Cocuk Nefroloji Unitesi'nde izlenen 52 (%47,3) kiz, 58 (%52,7) erkek olmak

Uzere toplam 110 stit cocugu ile yapilmistir.

Tablo 4.1: Demografik Verilerin Dagilimi

Min-Mak Orttss
Tam yas1 (ay) 0-12 5,6+3,7

n %
Cinsiyet
Kiz 52 47,3
Erkek 58 52,7
Hastanede yatis
Var 62 56,4
Yok 48 43,6
Akraba Evliligi
Var 22 20
Yok 88 80
Ailede Tas Oykiisii
Var 77 70
Yok 33 30
Prematiirite
Var 16 14,5
Yok 94 85,5
Anne Siitii Alim Siiresi
< 6 ay 13 11,8
> 6 ay 97 88,2
Formiil Mama Kullanimi
Var 76 69,1
Yok 34 30,9

Hastalarin ortalama tani yasi1 5,613,8 aydir. Kiz cocuklarin tani yasi

ortalama 5,3+3,4 aydir; erkek cocuklarin tani yas1 ise ortalama 6+4 aydir.

Hastalarin dogum haftalarina gére yapilan degerlendirilmesinde; 94 hasta

(%85,5) term, 16 hasta (%14,5) ise preterm tespit edilmistir. Hastalarin
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62’sinin  (%56,4) hastaneye yatis Oykust, 22°sinin (%20) anne-baba
arasinda akraba evliligi 6ykist ve 77’sinin (%70) ailesinde tas oykusu

mevcuttu.

Beslenme 6zellikleri incelendiginde hastalarin 97’si (%88,2) 6 ay ve Uizerinde
anne sUtld almis iken 13Unltn (%11,8) ise 6 aydan daha az strede anne
sttt aldigi saptandi. Yetmis alti hasta (%69,1) formtl mama ile beslenmis

iken 34 hastanin ise (%30,9) hi¢c formtil mama kullanmadig saptandi.
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Sekil 4.1: Demografik Verilerin Dagilim

Calismamizda yUz on hastaya ait 178 bobrek uUnitesinde tas tespit
edilmistir. Taslarin lokalizasyonu degerlendirildiginde 68 (%61,8) hastada
bilateral tutulum, 42 (%38,2) hastada wunilateral tutulum oldugu
gorulmustir. Hastalarin tas boyutlar incelendiginde; 67’sinde (%60,9) tas
boyutlari 3mm ve altinda, 43unde (%39,1) tas boyutlar1 3mm ve
Uzerindeydi. Taslarin yerlesimi ise 82 (%46) bdbrek Unitesinde sagda, 96

(%53,9) boébrek Unitesinde ise solda oldugu goérdlmuistir.
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Sekil 4.2: Bobrek Tasinin Lokalizasyonu ve Boyutuna [liskin Dagilimlar

Cocuklarin basvurudaki yakinma bulgulari incelendiginde; c¢ocuklarin
34inde (%30,9) huzursuzluk, 22’sinde (%20) Kusma, 21’inde (%19,1) IYE,
12’sinde (%10,9) antenatal hidronefroz, 11’inde (%10) hematuri ve 10’unda
(%9,1) insidental oldugu goértlmektedir.

Yakinma

Insidental
9%

Antenatal
Hidronefroz
11%

Huzursuzluk
31%

Hemattri
10%

Kusma
20% 19%

® Huzursuzluk ®miYE m Kusma = Hematiiri M Antenatal Hidronefroz M insidental m

Sekil 4.3: Yakinma Bulgularinin Dagilimi

51



Bulgular

Cocuklarin basvurusunda alinan idrar 6rneklerinden yapilan analizde 36
hastada (%32,7) IYE, 11 hastada (%10) hematiiri saptanmisken 63
hastanin idrar tetkiki (%57,3) normaldir. Idrar kultirlerinde yapilan
degerlendirmede ise 15 hastada (%13,6) Escherichia Coli, 21 hastada
(%19,1) Escherichia Coli dis1 Ureme tespit edilmistir. Escherichia Coli disi
olarak siniflandirilan etkenlerin ise besi (%4,5) Enterococcus Facialis, besi
(%4,5) Klebsiella Pneumoniae, dokuzu (%8,2) Proteus spp, ikisi (%1,8)
Pseudomonas spp. olarak tespit edilmistir. Yetmis dort hastada (%67,3) ise

ureme saptanmamistir.

Cocuklarin risk faktoérleri degerlendirildiginde hastalarin 49’unda (%44,5)
IYE o6ykiisii; 25%inde (%22,7) anatomik risk faktért; 59unda (%53,6)
metabolik anormallik tespit edilmistir. Risk faktoérleri ayrnn ayn
degerlendirildiginde ise 26 (%23,6) hastada yalnizca metabolik, 5 (%4,5)
hastada yalnizca anatomik, 17 (%15,5) hastada yalnizca IYE mevcuttu. 18
(%16,4) hastada metabolik ve IYE, 6 (%5,5) hastada metabolik ve anatomik,
5 (%4,5) hastada IYE ve anatomik risk faktérleri ve 9 (%8,2) hastada
metabolik, anatomik ve IYE risk faktérii bir arada yer almaktadir. 24
(%021,8) hastada ise altta yatan herhangi bir risk faktéra tespit

edilmemistir.

ANATOMIK METABOLIK

A
[\

IYE

Sekil 4.4: Risk Faktoérlerinin Dagilimlarn
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Hastalarin metabolik bozukluklar1 ayrintili olarak degerlendirildiginde ise
19 hastada (%17,3) hiperkalsitiri, 23 hastada (%20,9) hiperoksaltri, 31
hastada (%28,2) hipositratiri, yedi hastada (%6,4) hipertrikozuri, iki
hastada (%1,8) sistintri, doért hastada (%3,6) hiperkalsitiri ve
hiperurikoziri, alt1 hastada (%5,4) hiperkalsitiri ve hipositratiiri, bes (%4,5)
hastada hiperkalsitiri ve hiperoksaltiri, bes hastada (%4,5) hiperoksaluri ve
hipositratiiri, bir (%0,9) hastada da hiperkalsituri ile hiperoksaltiri ve

hipositratiiri tespit edilmistir.

Tablo 4.2: Metabolik Bozukluklarinin Dagilimi

Metabolik Bozukluk n %
Hiperkalsitiri 19 %17,3
Hiperoksaluri 23 %20,9
Hipositraturi 31 %28,2
Hipertirikozliri 7 %6,4
Sistinuri 2 %1,8
Hiperkalsitiri+Hipositrattiri | 6 %5,4
Hiperkalsitiri+Hiperoksaltiri | 5 %4,5
Hiperkalsitiri+Hiperurikozuri | 4 %3,6
Hiperoksaluri+Hipositratiri | 5 %4,5
Hiperkalsitiri+ 1 %0,9
Hiperoksaluri+Hipositratiiri
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Metabolik Anormallik

Sekil 4.5: Metabolik Bozukluklarin Dagilim1
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Bulgular

Hastalarin biyokimya bulgular1 incelendiginde; Kalsiyum duizeyleri 8,7 ile
11,5 arasinda degismekte olup, ortalama 10,2+0,5°dir; 101 hastanin
(%91,8) kalsiyum duzeyleri normalken, dokunun (%8,2) yuksektir. PTH
duzeyleri bir ile 59,9 arasinda degismekte olup, ortalama 21,5+12,9°dur;
44 antn (%S55,7) PTH duzeyi normalken, 35%inin (%44,3) dustktir. D
vitamini dtizeyleri degerlendirilen hastalarin 130 (%11,8) yetersiz ve 97’si
(%88,2) normal saptanmistir. D vitamini alim o6ykuleri detayli olarak
incelendiginde ise 95’inin (%86,4) tic damla ve daha az, sekizinin (%8,3) Uc-
alt1 damla, yedisi (%6,4) ise alt1 damladan fazla almaktadir. Alt1 damladan
fazla kullanan hastalarimizdan bir tanesinin (%0,9) ise tek seferde TUc
ampul D vitamini kullanimi mevcuttur. Hastalarin 106’sinin (%96,4) kan
gaz1 duzeyi normalken, dérdtinde (%3,6) asidoz tespit edilmistir. Hastalarin
107’sinin  (%97,3) Nitroprussid sonuclart negatif iken, Uclnde (%2,7)
pozitiftir.

Taslarin Uriner sistemde yerlesimleri degerlendirildiginde bir hastada (%0,9)
mesane tasi, bir hastada (%0,9) Ureter tasi ve 109 (%98,2) hastada
pelvikalisiel yerlesimli tas tespit edilmistir.

Hastalar anatomik risk faktorleri acisindan degerlendirildiginde 13 (%11,8)
hastada hidronefroz ve bir (%0,9) hastada da hidrolreteronefroz
(megatreter) tespit edilmistir. VCUG yapilan 25 hastanin 11’inde ise VUR
saptanmistir. VUR tespit edilen 11 hastanin ug¢lnde grade 1, dérdiinde

grade 2, Uclinde grade 3 ve birinde grade VUR tespit edilmistir.

BULGULARIN CINSIYETE GORE KARSILASTIRILMASI:

Hastalarda cinsiyet faktoértine gore yapilan degerlendirmede kiz hastalarin
ortalama tani yasi 5,3+3.4 ay ve erkek hastalarin ortalama tani yasi1 614
aydir. Cinsiyete gore tani yasi bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmamistir (p>0,05).
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Tablo 4.3: Cinsiyete Gore Yas Dagiliminin Degerlendirilmesi
(n=110) Kiz (n=52) Erkek (n=58) p degeri
Tani1 Yas1 (ay) 5,3%3,4 6+4 20,349

aBagimsiz gruplar t testi

Tablo 4.4: Cinsiyete Gore Tas Boyutu ve Lokalizasyonun Degerlendirilmesi

(n=110) Kiz (n=52) | Erkek (n=58) | p degeri
Tas Boyutu 0,296
> 3mm 29 (55,8) 38 (65,9)
< 3mm 23 (44,2) 20 (34,95)
Tas 0,954
Lokalizasyonu
Unilateral 32 (61,5) 36 (62,1)
Bilateral 20 (38,9) 22 (37,9)

bPearson ki-kare test
Tas boyutlart ve tas lokalizasyonu cinsiyete gore degerlendirildiginde de

istatistiksel olarak anlaml fark saptanmamaistir (p>0,05).

Tablo 4.5: Cinsiyete Gére Demografik Verilerin Degerlendirilmesi

(n=110) Kiz (n=52) Erkek (n=58) p degeri
Aile Hikayesi 0,560
Var 35 (67,3) 42 (72,4)
Yok 17 (32,7) 16 (27,6)
Akraba Evliligi 20,445
Var 12 (23,1) 10 (17,2)
Yok 40 (76,9) 48 (82,8)
Prematiirite b0,397
Var 6 (11,5) 10 (17,2)
Yok 46 (88,95) 48 (82,8)
Hastanede Yatis 0,515
Var 31 (59,6) 31 (53,4)
Yok 21 (40,4) 27 (46,6)
Anne Siitii 0,498
> 6 ay 5(9,6) 8 (13,8)
<6 ay 47 (90,4) 50 (86,2)
Formiil Mama b0,702
Var 35 (67,3) 41 (70,7)
Yok 17 (32,7) 17 (29,3)
D Vitamin Diizeyi 0,613
Normal 45 (86,95) 52 (89,7)
Eksik 7 (13,5) 6 (10,3)

bPearson ki-kare test
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Cinsiyete gore aile hikayesi, akraba evliligi, prematurite, hastanede yatis,
anne sutd alim stresi, formil mama kullanimi, D vitamini dutzeyleri

acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0,05).

Tablo 4.6: Cinsiyete Gore Yakinmalarin Degerlendirilmesi

(n=110) Kiz (n=52) Erkek (n=58) p degeri
Yakinmalar 0,063
Huzursuzluk 14 (26,9) 20 (34,5)

Kusma 8 (15,4) 14 (24,1)
IYE 15 (28,8) 6 (10,3)
Hematiri 3 (5,8) 8 (13,8)
Antenatal S (9,6) 7 (12,1)
Hidronefroz

Insidental 7 (13,5) 3(5,2)

bPearson ki-kare test
Cinsiyete gore yakinmalar bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmamistir (p>0,05).

Tablo 4.7: Cinsiyete Gore D Vitamini Dlizeyi, Anne Stiti Alim Suresi ve Formuil
Mama Kullaniminin Kiyaslanmasi

(n=110) Kiz (n=52) | Erkek (n=58) | p degeri
D Vitamin Diizeyi 0,613
Normal 45 (86,5) 52 (89,7)
Eksik 7 (13,5) 6 (10,3)
Anne Siitii Alim Siiresi b0,498
<6 ay 5 (9,6) 8 (13,8)
> 6 ay 47 (90,4) S0 (86,2)
Formiil Mama Kullanimi b(Q,702
Var 35 (67,3) 41 (70,7)
Yok 17 (32,7) 17 (29,3)

bPearson ki-kare test
Cinsiyete gore D vitamini dlizeyi, anne sttld alim stlresi ve formll mama
kullanim bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir

(p>0,05).

Tablo 4.8: Cinsiyete Gére Idrar Bulgularinin Kiyaslanmasi

(n=110) Kiz (n=52) | Erkek (n=58) p degeri
Basvuru lIdrar 0,122
Analizi
Hematliri 4 (7,7) 7 (12,1)

Normal 26 (50) 37 (63,8)

iYE 22 (42,3) 14 (24,1)

Idrar Kiiltiirii 0,059
E.Coli 11 (21,2) 4 (6,9)

Non E.Coli 11 (21,2) 10 (17,2)

Ureme yok 30 (57,7) 44 (75,9)

bPearson ki-kare test
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Cinsiyete gore basvuru idrar analizi ve idrar kiltiri bakimindan

istatistiksel olarak anlaml fark saptanmamaistir (p>0,05).

Tablo 4.9: Cinsiyete Gore Risk Faktorlerinin Kiyaslanmasi

(n=110) Kiz (n=52) Erkek (n=58) p degeri
IYE Oykiisii 0,063
Var 28 (53,8) 21 (36,2)
Yok 24 (46,2) 37 (63,8)
Anatomik Risk Faktorii b(0,709
Var 11 (21,2) 14 (24,1)
Yok 41 (78,8) 44 (75,9)
Metabolik Risk Faktorii b(0,733
Var 27 (51,9) 32 (55,2)
Yok 25 (48,1) 26 (44,8)

bPearson ki-kare test

Cinsiyete goére anatomik risk faktdrti, metabolik risk faktérii ve IYE dykiist

bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamaistir (p>0,05).

Tablo 4.10: Cinsiyete Gore Metabolik Anormalliklerin Degerlendirilmesi

(n=110) Kiz (n=52) Erkek (n=58) p degeri
Metabolik Anormallik
Hiperkalsitri 9 (17,3) 10 (17,2) 0,993
Hiperoksaltiri 11 (21,2) 12 (20,7) 0,952
Hipositratiri 16 (30,8) 15 (25,9) b0,568

bPearson ki-kare test

Cinsiyete gore metabolik anormallikler (hiperkalsitiri, hiperoksaltiri ve
hipositratiiri) bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir

(p>0,05).
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4.3. BULGULARIN TAS BOYUTLARINA GORE
DEGERLENDIRILMESI:

Tablo 4.11: Tas Boyutlarina Gére Demografik Verilerin Degerlendirilmesi

(n=110) <3mm (n=67) >3mm (n=43) p degeri
Tani Yas1 (ay) 5,4%3,8 6 +3,8 20,374
Cinsiyet 20,296
Kiz 29 (43,3) 23 (53,9)
Erkek 38 (56,7) 20 (46,5)
Aile Hikayesi 0,418
Var 45 (67,2) 32 (74,4)
Yok 22 (32,8) 11 (25,6)
Akraba Evliligi »0,032*
Var 9(13,4) 13 (30,2)
Yok 58 (86,6) 30 (69,8)
Hastanede yatis 20,926
Var 38 (56,7) 24 (55,8)
Yok 29 (43,3) 19 (44,2)
Prematiirite b0,487
Var 11 (16,4) 5(11,6)
Yok 56 (83,6) 38 (88,4)
aBagimsiz gruplar t testi bPearson ki-kare test

Tas boyutu <3 mm olan cocuklarin tani yaslari ortalama 5,4+3,8 ay iken, >3
mm olan cocuklarin 6+3,8 aydir. Tas boyutuna goére tani yas: bakimindan

istatistiksel olarak anlaml fark saptanmamaistir (p>0,05).

Tas boyutuna gore cinsiyet, aile hikayesi, hastanede yatis, premattrite

bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamaistir (p>0,05).

Tas boyutuna gore akraba evliligi oranlar1

100

80 A

60 ———— —

Yiizde (%)

0
<3 mm ‘ >3 mm

Tas boyutu

mAkraba evliligi Var Akraba evliligi Yok

Sekil 4.6: Tas Boyutuna Gore Akraba Evliligi Dagilimlar:
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Tas boyutu <3 mm olan cocuklarin dokuzu (%13,4) akraba evliligi sonucu
dinyaya gelmisken, >3 mm olan cocuklarin 13antn (%30,2) bu sekilde
dinyaya geldigi saptanmaistir. Tas boyutuna goére akraba evliligi bakimindan
istatistiksel olarak anlaml fark oldugu saptanmistir (p:0,032). Tas boyutu
>3mm olan hastalarda akraba evliligi orani tas boyutu <3mm olan

hastalardaki orandan daha ytksek bulunmustur.

Tablo 4.12: Tas Boyutuna Gore Basvuru Yakinmalarinin Karsilastirilmasi

(n=110) <3mm (n=67) | >3mm (n=43) | p degeri
Yakinmalar <0,002**
Huzursuzluk 25 (37,3) 9 (20,9) 40,418
Kusma 11 (16,4) 11 (25,6) 40,999
IYE 15 (22,4) 6 (14) 40,999
Hematiiri 5(7,9) 6 (14) 40,999
Antenatal 2 (3) 10 (23,3) 40,008%*
Hidronefroz
Insidental 9 (13,4) 1(2,3) 40,511
cFisher-Freeman-Halton exact test. dBonferroni diizeltmeli satir ki-kare testi
sonuglari.
**p<0,01

Tas boyutuna gore yakinmalar

iYE

Antenatal
Yakinmalar

Hematuri

Insidental

Huzursuzluk!

hidronefroz

B Tas boyutu <3 mm ¥ Tas boyutu >3 mm

Sekil 4.7: Tas Boyutuna Gére Yakinmalara {ligkin Dagilimlar

Tas boyutuna goére basvuru yakinmalari acisindan istatistiksel olarak
(p:0,002).

kullanilarak gerceklestirilen degerlendirmeler sonucunda tas boyutu >3mm

anlamli fark oldugu saptanmistir Bonferroni duzeltmesi

59



Bulgular

olan hastalarda antenatal hidronefroz yakinmasi orani, tag boyutu <3mm
olan hastalardaki orandan daha yuksek bulunmustur (p:0,008). Diger
yakinmalar bakimindan istatistiksel olarak anlamh fark saptanmamistir

(p>0,05).

Tablo 4.13: Tas Boyutuna Gore D Vitamini Dlizeyi, Anne Stitii Alim SUresi ve
Formul Mama Kullaniminin Kiyaslanmasi

(n=110) <3mm (n=67) >3mm (n=43) p degeri
D Vitamin Diizeyi Q0,077
Normal 62 (92,5) 35 (81,4)
Eksik 5(7,5) 8 (18,6)
Anne Siitii Alim 0,961
Siiresi
<6 ay 8 (11,9) 5(11,6)
> 6 ay 59 (88,1) 38 (88,4)
Formiil Mama 0,070
Kullanimi
Var 42 (62,7) 34 (79,1)
Yok 25 (37,3) 9 (20,9)

bPearson ki-kare test

Tas boyutuna gére D vitamini dlzeyi, anne sutdl alim suresi, formul mama
kullanimi bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir

(p>0.05).

Tablo 4.14: Tas Boyutuna Gére Idrar Bulgularinin Kiyaslanmasi

(n=110) <3mm (n=67) >3mm (n=43) p degeri
Basvuru Idrar 50,299
Analizi
Hematiri S (7,9) 6 (14)
Normal 42 (62,7) 21 (48,8)
IYE 20 (29,9) 16 (37,2)
Idrar Kiiltiirii 50,706
E.Coli 8(11,9) 7 (16,3)
Non E.Coli 12 (17,9) 9 (20,9)
Ureme yok 47 (70,1) 27 (62,8)

bPearson ki-kare test

Tas boyutuna goére basvuru idrar analizi ve idrar kultirud bakimindan

istatistiksel olarak anlaml fark saptanmamaistir (p>0,05).
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Tablo 4.15: Tas Boyutuna Gore Risk Faktoérlerinin Kiyaslanmasi

(n=110) <3mm (n=67) >3mm (n=43) p degeri
IYE Oykiisii 0,740
Var 29 (43,3) 20 (46,5)
Yok 38 (56,7) 23 (53,9)
Anatomik Risk b<0,001**
Faktorii
Var 7 (10,4) 18 (41,9)
Yok 60 (89,6) 25 (58,1)
Metabolik Risk »0,020*
Faktorii
Var 30 (44,8) 29 (67,4)
Yok 37 (55,2) 14 (32,6)

bPearson ki-kare test

Tas boyutuna gore IYE 6ykiisti bakimindan istatistiksel olarak anlaml fark
saptanmamistir (p>0,05).

Tas boyutuna gore anatomik risk faktorii
varlig:
100
_ 80
g
< 60
9
§ 40 ‘— S
™ 20 L
o | m— |
<3 mm ‘ >3 mm
Tas boyutu
® Anatomik risk faktorii Var Anatomik risk faktorii Yok

Sekil 4.8: Tas Boyutuna Goére Anatomik Risk Faktorti Dagilimlarn

Tas boyutu <3 mm olan cocuklarin 7’sinde (%10,4) anatomik risk faktoért
gozlenirken, >3 mm olan cocuklarin 18’inde (%41,9) goézlenmistir. Tas
boyutuna goére anatomik risk faktéri bakimindan istatistiksel olarak
anlamli fark oldugu saptanmistir (p<0,001). Tas boyutu >3 mm olan
hastalarda anatomik risk faktdéri orani tas boyutu <3mm olan hastalardaki

orandan daha yuksek bulunmustur.
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Tas boyutuna gore metabolik risk faktorii
80

=]
o

Yiizde (%)
F=3
o

N
o

Tas boyutu

® Metabolik risk faktorii Var ® Metabolik risk faktorii Yok

Sekil 4.9: Tas Boyutuna Goére Metabolik Risk Faktérti Dagilimlari

Tas boyutu <3 mm olan cocuklarin 30’'unda (%44,8) metabolik risk faktéra
gozlenirken, >3 mm olan c¢ocuklarin 29’unda (%67,4) gbdzlenmistir. Tas
boyutuna goére metabolik risk faktéri bakimindan istatistiksel olarak
anlamli fark oldugu saptanmistir (p:0,020). Tas boyutu >3 mm olan
hastalarda metabolik risk faktért orani tas boyutu <3mm olan hastalardaki

orandan daha yuksek bulunmustur.

Tablo 4.16: Tas Boyutuna Goére Genel Risk Faktorlerinin Kiyaslanmasi

(n=110) <3mm (n=67) >3mm (n=43) p degeri

Risk Faktorii ¢<0,001**
IYE (sadece) 15 (22,4) 2 (4,7) 40,084
Anatomik (sadece) 2 (3) 3(7) 40,999
Metabolik (sadece) 19 (28,4) 7 (16,3) 40,999
Metabolik, Anatomik 0 (0 6 (14) 40,020*
Metabolik, IYE 9(13,4) 9 (20,9) 40,999
Anatomik, IYE 3 (4,9 2 (4,7) 40,999
Metabolik, 2 (3) 7 (16,3) 40,187

Anatomik, IYE

cFisher-Freeman-Halton exact test. dBonferroni dliizeltmeli satir ki-kare testi
sonugclari

Tas boyutuna gore risk faktorleri bakimindan istatistiksel olarak anlaml
fark oldugu saptanmistir (p<0,001). Bonferroni duzeltmesi kullanilarak
gerceklestirilen degerlendirmeler sonucunda tas boyutu >3 mm olan
hastalarda metabolik + anatomik risk faktdérii orani tas boyutu <3 mm olan
hastalardaki orandan daha yuksek bulunmustur (p:0,020). Diger risk

faktorleri bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir
(p>0,05).
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Tas boyutuna gore risk faktorleri

o

o

Yiizde (%)
=N
(%, ]

o un

Risk faktéra

uTas boyutu <3 mm  =Tas boyutu >3 mm

Sekil 4.10: Tas Boyutuna Gére Risk Faktorlerine iliskin Dagilimlar

Tablo 4.17: Tas Boyutuna Gore Metabolik Bozukluklarin Kiyaslanmasi

(n=110) <3mm (n=67) >3mm (n=43) p degeri
Metabolik
Anormallik
Hiperkalsitri 9 (13,4) 10 (23,3) v(0,184
Hiperoksaltiri 12 (17,9) 11 (25,6) v(0,334
Hipositratiri 15 (22,4) 16 (37,2) b(0,092

bPearson ki-kare test

Tas boyutuna gbdre metabolik anormallikler (hiperkalsitiri, hiperoksaluiiri ve
hipositratiiri) bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir
(p>0,05).
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4.4. BULGULARIN BOBREK UNITESI UZERINDEN
DEGERLENDIRILMESI:

YUz on hasta Utizerinde yapilan ¢calismamizda 178 bobrekte Uiriner sistem
tas1 saptanmistir.

Tablo 4.18: Tas Boyutuna Gore Bobrek Bazli Degerlendirmeler

(n=178) <3 mm (n=120) | >3 mm (n=58) | p degeri
Bobrek Tutulumu b0,581
Sag 57 (47,5) 25 (43,1)

Sol 63 (52,9) 33 (56,9)
Cinsiyet 0,400
Kiz 54 (45,0) 30 (51,7)
Erkek 66 (55,0) 28 (48,3)

bPearson ki-kare test.  *p<0,05  **p<0,01

Tas boyutu <3 mm olan bébreklerin %57’sinin (%47,5) bébrek tutulum
tarafi sag iken, 63nuin (%52,5) soldur. Tas boyutu >3 mm olan
boébreklerin 25%inin (%43,1) bébrek tutulum tarafi sag iken, 33Unuln
(%56,9) soldur. Tas boyutuna goére bobrek tutulum tarafi ve cinsiyet

bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamaistir (p>0,05).

100

Yiizde (%)

Taraf Cinsiyet

N Tas boyutu Mikrolityazis # Tas boyutu Urolityazis

Sekil 4.11: Taraf ve Cinsiyete Gére Bobrek Tasi Boyutlar
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Tablo 4.19: Cinsiyete Gére Bobrek Bazli Degerlendirmeler

(n=178) Kiz (n=84) | Erkek (n=94) | 'p degeri
Bobrek Tutulumu 0,609
Sag 37 (44,0) 45 (47,9)

Sol 47 (56,0) 49 (52,1)

bPearson ki-kare test

Cinsiyete gore bobrek tutulum tarafi bakimindan istatistiksel olarak anlamli
fark saptanmamaistir (p>0,05).

Tablo 4.20: i1k USG ile Son USG Arasi Degisimin Incelenmesi

Ik USG
Mikrolitiazis Urolitiazis
n (%) n (%)
Yok 46 (38,3) 24 (41,4)
Son USG Mikrolitiazis 67 (55,8) 14 (24,1)
Urolitiazis 7 (5,8) 20 (34,5)
ep <0,001**
eWilcoxon signed-ranks test **p<0,01
Son tas durumu
50
40
£ 30
(]
o
3 20
>
10
0
Yok Mikrolityazis Urolityazis

Sekil 4.12: Son Tas Durumu Dagilimi

[Ik USG sonuclan ile son USG sonuclan karsilastirildiginda gézlenen
degisim istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,001). ilk USG
sonucuna gore mikrolitiazis olan 120 bébregin 46’sinda (%38,3) bébrek tas:
son USG'ye gore yok olurken, 67’sinin (%55,8) mikrolitiazis olarak kaldig,
7’sinin (%5,8) ise Urolitiazise déniistigil saptanmistir. ilk USG sonucunda

gore mikrolitiazis olan hastalarda bobrek tasit boyutundaki kicilme
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yéntindeki degisim istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. ilk USG
sonucunda gore Urolitiazis olan hastalarin 24tinde (%41,4) bobrek tasi son
USG’ye gore yok olurken, 14"inun (%24,1) mikrolitiazise donustiguy,
20’sinin  (%34,5) ise trolitiazis olarak kaldigi saptanmustir. ik USG
sonucuna gore Urolitiazis olan hastalarda boébrek tasi boyutundaki kiictilme

yontndeki degisim istatistiksel olarak anlamh bulunmustur.
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BOLUM 5

TARTISMA ve SONUC

5.1. TARTISMA

Uriner sistem tas hastaligi, 6zellikle stt cocuklugu déneminde sikligi
giderek artan énemli bir saglik sorunudur (30). Cocukluk cag: tiriner sistem
tas hastaligi Uizerine yapilmis calismalarda, siklik %9-23 olmakla birlikte
gercek sikligi bu orandan daha ytksek oldugu dtstunulmektedir. (30, 35, 71,
72). Ozellikle miiphem yakinmasi olan hastalarda tanisal ultrasonografinin
stk uygulanmaya baslanmas1 ilk yaslardaki mikrolitiazis sikliginin
artisindan sorumlu olabilir (7, 13). Mikrolitiazisin tani ve izlemine ait kisith
sayida calisma mevcuttur. Bu calismada ilk bir yasta Uriner sistemde tas
saptanan hastalarin tas boyutlarina goére klinik bulgular, risk faktérleri ve

uzun dénem izlemi ile prognostik 6énemi analiz edildi.

Uriner sistem tas hastaliginin degisik calismalarda 1:1’den 4:1’e degisen
oranlarda erkeklerde daha sik goéruldtigt bildirilmistir (64, 73-75). Bu
calisma Uriner sistem tas hastaligl tanis1 alan erkek cocuklarin, kiz
cocuklarina orani 1.1:1 ve mikrolitiazis tanili erkek cocuklarin, kiz
cocuklarina orami1 1.3:1 saptanmis olup literatlire uygun olarak erkek

UstinlGgu tespit edilmistir.

Uriner sistem tas hastaliginin cocuklardaki ortalama tani yasi 7,3-9,4 yil
olarak saptanmis ancak her yasta ortaya cikabilecegi de gosterilmistir (39,
75, 76). Ulkemizden yapilan kapsamli ¢calismalarda Urolitiazis tani yas1t  4-

5,6 yas olarak hesaplanmis ve bunlarin %23-41’tnUn ise ilk bir yasta tam
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aldigr bildirilmistir (11, 35). Alpay ve ark. ilk bir yasta gorilen taslarin
yaklasitk 2/3"nin U¢ mm’den klctik taslara sahip olduklarin
gostermislerdir. La Manna ve ark. cocuklarda kalisiel mikrolitiazis varliginin
hafif ve miUphem yakinmalarin cogundan sorumlu oldugunu goéstermisler;
boéylece tanisal invaziv yontemlerin sinirhi tutulabilecegini gdstermislerdir

(4).

Uriner sistem tas hastaliinda genetik yatkinhigin tas gelisimi ve ntiks
riskini arttirdigr  bilinmektedir. Yurtdisindan yapilan calismalarda
cocuklarin %401nda aile 6ykust saptanmisken (56) ulkemizden yapilan
calismalarda aile 6yktisti %56-77gibi daha yuksek oranlarda saptanmistir
(12, 30, 31). Bu calismada hastalarda %70 oraninda aile o6yklsu
bulunmakla birlikte aile O6yktstinin tas boyutu uUzerine bir etkisi
saptanamamistir. Bununla birlikte mikrolitiazisli hastalarla
karsilastirnildiginda daha buyuk tasi olan hastalarda akraba evliligi
sikliginin daha fazla oldugu saptanmistir. Bu sonug¢ calisma grubundaki
hastalarda daha ciddi tas olusumu tuzerine genetik faktorlerin katkisinin

olabilecegini dustindUrmustr.

Cocuklarda Uriner sistem tas hastaliginin basvuru yakinmalar yetiskinlerle
kiyaslandiginda siklikla daha muphemdir (15). Cocuk yas grubunda en sik
gortilen yakinmalar IYE, karin agrist ve hemattridir (30). Mikrolitiazisli
olgularin da Trolitiazisli olgulara benzer sikayetlerle basvurdugu
bildirilmektedir (51). Ancak ilk yaslarda huzursuzluk, istahsizlik ve kusma
gibi genel yakinmalarin basvuruda daha sik gozlendigi tespit edilmistir (30).
Bu calismada da huzursuzluk ve kusmanin IYE ile birlikte hem tirolitiazis
hem de mikrolitiazisli olgularimizda en sik basvuru yakinmalari olarak
saptanmistir. Diger yandan antenatal hidronefroz basvuruda trolitiazis
tanis1 alan hastalarin %11’inde insidental olarak goérulmustir. Dahasi
antenatal hidronefrozu olan hastalarda tas boyutlarinin daha buyuk oldugu
saptanmistir. Bu durum anatomik bozukluklarin tas olusumunu
arttirdigini géstermesinin 6tesinde ilk bir yastaki hastalarda fonksiyonel

idrar stazinin da tas olusumu Uzerine katkisi oldugunu dtisindirmustuar.
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Uriner sistemde var olan anatomik problemler Uriner sistemde staz
gelisimini tetikleyerek idrarda kristalizasyonunu tetikleyebilen énemli bir
risk faktériidir. Uriner sistem tas hastahigi bulunan cocuklarin %10-
19’unda altta yatan anatomik bir neden oldugu bildirilmektedir (15).
Turkiye’de yapilan calismalarda bu oran biraz daha yuksek (%25)
bildirilmistir (35). Bunun yaninda urolojik anomaliye sahip cocuklarin
yalnizca %1-5’inde Uriner sistem tasinin tespit edilmesi, bu cocuklarda es
zamanli metabolik bozuklugun eslik edebilecegini de dustundurmektedir.
Uretropelvik darligi non-enfeksiyoz tasi bulunan 22 cocuk Uzerinde yapilan
bir calismada 15 hastada (%68) es zamanli en az bir metabolik bozukluk
tespit edilmistir (21). Calismada anatomik bozukluk bulunan hasta orani
%?22,7 olarak saptanmistir. Tas boyutlarina gére anatomik bozuklugu olan
hastalar degerlendirildiginde tas boyutu >3mm olan hastalarda anatomik
risk faktérii orani tas boyutu <3mm olan hastalardaki orandan daha
yuksek bulunmustur (p<0.001). Tum risk faktorleri bir arada
degerlendirildiginde ise tas boyutu >3mm olan hastalarda anatomik
bozukluga es zamanh eslik eden metabolik bozuklugun tas boyutu <3mm
olan hastalardaki orandan daha yuksek bulunmustur (p=0.020). Bu sonug¢
anatomik risk faktéor olan cocuklarda da dikkatle metabolik risk
faktorlerinin  arastirilmasini  ve tas olusumuna yaptigi katkiy:

desteklemektedir.

Erigkinlerin aksine cocukluk cagi Uriner sistem tas hastaligi altta yatan
metabolik anormalliklerle daha sik iligkilidir ve mutlaka her olguda
arastirilmalidir  (71). Metabolik anormalligi olan hastalarda tas
reklrrensinin olmayanlara gore yaklasik bes kat daha fazla oldugu
bildirilmistir (77). Ulkemizden yapilan calismalarda ilk yaslarda turolitiazisli
hastalarin %46-88’inde en az bir metabolik bozukluk tespit edilmis (12, 13,
30). Bu calismada ise vakalarin %53,6’sinda metabolik anomali tespit
edilmistir. Metabolik risk faktéri cinsiyete gore degerlendirildiginde anlaml
farklilik tespit edilmemekle birlikte; tas boyutu >3mm olan hastalarda
metabolik anomali sikligr mikrolitiazisli cocuklara gére anlamli olarak daha
yuksek bulunmustur. Bu nedenle, bir kez idrar tasi tespit edildiginde

metabolik bozukluklarin arastirilmas: etkili bir tas hastaligr yonetimi icin
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gereklidir (78). Bu sonu¢ metabolik anomalisi olan c¢ocuklarda tas
boyutunun buytme riskini daha fazla oldugunu ve bdyle hastalarin daha

yakindan izlenmesi gerektigini distindtrmektedir.

Sut cocuklarinda yapilan calismalarin cogunda bildirilen en sik metabolik
nedenler hiperkalsitiri ve hipositratiridir (79, 80) . Baz1 calismalarda ise tek
basina ya da hiperoksaliri ile birlikte hipositratiirinin trolitiazisli
cocuklarda baskin risk faktéri oldugu vurgulanmistir. Yakin zamanda
yapilan bir diger calismada ise hiperoksaltirinin urolitiazisli cocuklarda
hiperkalsitiriden bile daha yaygin risk faktérti olabilecegini vurgulanmistir
(10, 81). Ozellikle diyet aliskanliklarindaki degisiklikler, oksalat bakimindan
zengin gidalarin tiketimi, iklim ve akraba evlilikleri sorumlu tutulmaktadir
(14). Campfield ve arkadaslart mama ile beslenen bebeklerin anne sutu ile
beslenen bebeklerden daha yulksek oksalat atilimina sahip oldugunu
gostermistir (82, 83). Calismada ise en sik metabolik bozukluk hipositrattiri
(%28,2) olup ikinci siklikta hiperoksaliri (%20,9) tespit edilmistir.
Olgularimizin beslenme 6yktst degerlendirildiginde formuil mama kullanim
orani da %69,1 olarak yuksek tespit edilmistir. Calismamizda formiil mama
kullanan hastalarin istatistiksel diizeye ulasmamakla birlikte daha buyuk
tas olusturma egiliminde olduklar gozlenmistir. Bu bulgular genetik,
anatomik faktoérlerin yani sira metabolik risk faktérlerini modifiye eden
beslenme gibi cevresel faktorlerin tas olusumu ve boyutlar1 Ulizerine olan

6nemini ortaya koymaktadair.

Idrar yolu enfeksiyonu tirolitiazis icin risk faktérti oldugu gibi tiriner sistem
tasinin kendisi de IYE’ ye yol acabilir (13). Ureaz tireten bakteriler tirenin
hidrolizini saglayarak amonyum ve bikarbonat olusturlar; bodylece idrari
alkalilestirirler ve enfeksiyon taslari gelisimine yol acarlar. Escherichia coli
ise Ureaz Uretmeyen fakat amonyumdan zengin, ytksek pH’daki Uriner
bilesimi magnezyum ve fosfatin ¢okmesini kolaylastirarak tas olusumunu
tetikler (84). Uriner sistem tas hastalifi olan cocuklarda idrar yolu
enfeksiyonu insidansi literattirde %8-70 olarak bildirilmistir (76, 85). Alpay
ve arkadaslarinin 1 yas alti cocuklarda yapmis oldugu calismada IYE
insidansi kizlarda %65,9 ve erkeklerde %46,2 saptanmistir (12). Serdaroglu
ve arkadaslarinin 0-2 yas araligindaki cocuklar Uzerinde yapmis oldugu

calismasinda ise hastalarin %27,5’inde basvuru semptomu IYE iken,
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bakilan idrar kulturlerinin %25’inde Ureme saptanmistir. Etken olarak
Escherichia Coli (%64), Klebsiella (%16), Proteus (%14), diger (%6) siklik
siralamasina gore tespit edilmistir (15). Bu calismada ise olgularin
%44,5'inde IYE 6ykiisi bulunmaktadir. Hastalarin basvuru déneminde
bakilan idrar tetkiklerinde %32,7 IYE ve %10 hemattiri oranlari mevcuttur.
Hastalarin bakilan idrar kultlirlerinden %32,7’sinin Uremesi olmustur.
Etkenler %13,6 Escherichia Coli ve %19,1 oraninda Escherichia Coli dis1
kaynakl tespit edilmistir. Olgularimizin IYE 6yktisii, idrar kiilttirlerinde
Ureyen bakteriler ve basvuru sirasindaki idrar analizleri tas boyutlar ve
cinsiyete gore degerlendirilmistir. Hem cinsiyet hem de tas boyutlarina goére
anlaml farklilik tespit edilmemistir ancak kiz cocuklarinda daha belirgin
olmakla birlikte Alpay ve ark. benzer oranda tespit ettigimiz yiiksek IYE
yuzdesi Ozellikle infantil cagda Uriner sistem tas hastalign tanis1 alan

infantlarda IYE taramasinin énemli oldugunu géstermektedir.

Turkiye’de bebekler icin gunliik 400 IU D vitamini dozu uygulamas: son
yillarda bakanlik tarafindan saglik politikas: haline getirilmistir. Bazi
bebeklerde D vitamininin yltksek dozda yanhs kullanimi da olabilmektedir.
Ek olarak bebek formtlleri kalsiyum, fosfor, oksalat ve sulfat acisindan
zengindir ve yeterli miktarda B6, vitamin D ve askorbik asit icerir. Bu
nedenle, formulle beslenen bebeklerde profilaktik D vitamini dozlarinin
kullanilmasi bile gerekli olandan daha fazla D vitamini alan bebeklere
neden olabilir (30). Tim hastalannimizin D vitamini dtizeyleri 6l¢tildti ve D
vitamini kullanim miktarlar1 sorgulandi. Hicbir hastamizda hipervitamindz
ya da intoksikasyon saptanmamistir. Tas boyutlarina goére D vitamini
duzeyleri degerlendirildiginde, tas boyutlarina gére cocuklarin kullandiklar:
D vitamini miktarlar1 ve D vitamini duzeyleri istatistiksel olarak anlaml

farklilik géstermemektedir (p:0.613).

Uriner sistemde yeni tas olusumu veya mevcut taslarin buytmesinin
onlenmesi progresif renal hasar ve cerrahi miidahale ihtiyac: azaltir. Boyle
hastalarda Onleyici tedavinin temelini risk faktorlerinin dikkatli
degerlendirilmesi olusturur. Sivi aliminin artirilmasi tas tipi ne olursa olsun
hastalar i¢cin tedavinin ilk basamagidir (20). Stit cocuklugu dénemindeki
Uriner sistem taslarinin pek cogu kucltktir ve 5 mm’den kuiclik taslarin

kendiliginden duizelme oraninin yuksek oldugu bildirilmistir (12). Yine bu
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dénemde renal kalsifikasyonunun spontan rezollisyon oraninin %66 gibi
yuksek oldugu bildirilmistir (86). Alpay ve ark.nin bir yas alti cocuklarda
yapmis oldugu calismada hastalarin %30’nda taslarin temizlendigi
gozlenmistir. Bu arastiricilar ilk bir yastaki ylksek iyilesme oranlarini
erken tani ve tedavi yapilmasina baglamislar (12). Erbagci ve ark. 95
pediatrik hastayr kapsayan bir calismada 39 hastanin (% 41) tedaviden
sonra tassiz oldugu bildirilmigtir (76). Bir kisim calismalarda lityazis
riskinin artmadigini goésterilirken bir kisim calismalarda ise hastalarin uzun
donem takiplerinde yaklasik ticte birinin daha buyulk taslara yol acabilecegi
belirtilmektedir (4, 87). Mikrolitiazisli olgularda da en oOnemli nokta,
metabolik anormalliklerin saptanmas:t ve gereken olgularda spesifik
tedaviye baslanmasidir. Bilge ve arkadaslar1t RCM'nin belirlenmesi ve uygun
tedavi onerileri ile mevcut hastalarin yaklasik %60'imnin tam veya kismi
olarak iyilesmesini sagladi. K6t prognozu olan hastalarin hepsinde ise
predispozan faktér saptamislardir. Remisyon orani ise diger urolitiazis
calismalarinin takip sonuclan ile benzerdir. infantlarda %747Tik oranla
iyilesme orani oldukc¢a yiksek saptanmistir (51). Bu calismada alta yatan
genetik ve metabolik bir nedeni olmayan mikrolitiazisli grupta yeterli
tedavinin yapilmasindaki zorluklar da dustntlerek potasyum sitrat
tedavisine rutin baslanilmadi. Bununla birlikte ailelere sivi aliminin
arttirilmasi ve tuz icermeyen diyete riayet etmeleri vurgulandi. Sadece anne
stitl alan hastalarda bu beslenme sekli yeterli kabul edilmis ancak alt1 ay
sonrasi karisik beslenmeye gecen bebeklerde her beslenme sonras: serbest
su sunulmasi 6nerilmistir. Calisma grubumuzda tas olusumu 110 hastanin
yaklasitk %62’sinde bilateral yerlesimlidir. Tas boyutlarina gore
siniflandirildiginda 120 bébrekte <3mm ve 58 bdbrekte >3mm olmak Uizere
toplam 178 tash boébrek saptanmistir. Buna goére tasi olan hastalarimizda
spontan rezoliisyon orani %39,3 ile Alpay ve ark. benzer oranda tespit
edilmistir (12). Tas boyutlarina gére degerlendirildiginde mikrolitiazis ve
urolitiazis olan hastalarda bébrek tasi boyutlarinda kucilme yénundeki
degisim istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Boyutlar: >3mm tizerinde
olan taslarin mikrolitiazisli olgulara benzer oranda spontan rezollisyon
gorilmesi bu oranin Smm’ye yakin boyutlarda olan olgulardan

kaynaklandigini distiindtirmektedir.
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Sonug¢ olarak infantil Urolitiazis cocukluk cagi tas hastaliklar1 arasinda
gerek etiyolojik 6zellikleri gerekse hastaligin klinik seyri acisindan ayri bir
klinik durum olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Olgularin biytdk cogunlugunda
altta yatan metabolik bozukluk bulunabilir. Bunun yaninda idrar yolu
enfeksiyonu tas gelisiminde 6nemli bir faktérdir. Bu yas grubunda aile
oykuisii olan, uriner sistem tas hastaligi acisindan spesifik olmayan
semptomlarla, IYE veya stirekli huzursuzluk ile bagvuran olgularda triner
sistem tas hastaligi arastinlmalidir. USG ile degerlendirilen hastalarda
Urolitiazis icin ilk adimi isaret eden mikrolitiazis saptanmasi invazif
diagnostik proseduirlerin azaltilmasinda yardimci olabilir. Gene bu
olgularda altta yatan metabolik anormalliklere yoénelik mutidahaleler de bu
bozukluklarla ilgili klinik sonucglarin gelismesini engelleyebilir. Ek olarak

bebeklerde beslenme anamnezi, D vitamini destegi dikkatle izlenmelidir.
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5.2. SONUC

1)

2)

3)

4)

S)

6)

7)

Calisma grubundaki hastalarin en sik saptanan basvuru
yakinmalari huzursuzluk, kusma ve IYE olup diger yakinma

bulgular antenatal hidronefroz, hemattiri ve insidentaldir.

Basvuruda alinan idrar 6rneklerinden yapilan analizde 36 hastada
(%32,7) IYE tespit edilmistir. Beraberinde alinan idrar
kulturlerinde yapilan degerlendirmede ise 15 hastada (%13,6)
Escherichia coli, 21 hastada (%19,1) Escherichia coli dis1 Gireme
tespit edilmistir. Escherichia coli dis1 olarak siniflandirilan
etkenlerin ise besi (%4,5) Enterococcus Facialis, besi (%4,5)
Klebsiella Pneumoniae, dokuzu (%8,2) Proteus spp., ikisi (%1,8)
Pseudomonas spp. olarak tespit edilmistir. Yetmis dort hastada

(%67,3) ise ireme saptanmamistir.

Hastalarin risk faktérleri degerlendirildiginde 49’unda (%44,5) IYE
oykust, 25'inde (%22,7) anatomik risk faktorti, 59’'unda (%53,6)

metabolik anormallik tespit edilmistir.

Hastalarin metabolik bozukluklari ayrintili olarak
degerlendirildiginde ise en sik bozukluk hipositratiri (%28,2)
olmakla birlikte hiperoksaltiri (%20,9) ve hiperkalsitiri (%17,3)

diger sik gortilen metabolik bozukluk olarak saptanmaistir.

Taslarin Uriner sistemde yerlesimleri degerlendirildiginde bir (%0,9)
hastada mesane tasi, bir (%0,9) hastada Ureter tasi ve 109 (%98,2)
hastada pelvikalisyel yerlesimli tas tespit edilmistir.

Hastalar anatomik risk faktorleri acisindan degerlendirildiginde 13
(%11,8) hastada hidronefroz ve bir (%0,9) hastada da
hidrotUireteronefroz (megaureter) tespit edilmistir. VCUG yapilan 25
hastanin 11’inde ise VUR saptanmistir. VUR tespit edilen 11
hastanin Gg¢tinde grade bir, dérdiinde grade iki, ticinde grade TUg¢

ve birinde grade dért VUR tespit edilmistir.

Hastalarin %20’sinde akraba evliligi 6éyktisi bulunmakla beraber
daha buyltk boyutlu tasa sahip olan olgularda akraba evliligi

gorilme oranmi mikrolitiazisli olgulardan daha yuksektir. Akraba
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8)

9)

evliligi bulunan olgularda daha buydk boyutlu taslarin

gortilmesinde istatistiksel olarak anlamli farklilik tespit edilmistir.

Hastalarin yakinmalar1 tas boyutlarina goére degerlendirildiginde
daha buyltk boyutlu tasa sahip olgularin antenatal hidronefroz
yakinmasit ile basvuru oranlart mikrolitiazisli olgulardan daha
yuksektir ve bu durum istatistiksel olarak anlamli farklihik

gostermektedir.

Hastalarin tas boyutlarina gore risk faktorleri degerlendirildiginde
daha buyuk boyutlu tasa sahip olgularda metabolik ve anatomik
risk faktérleri daha yuksek oranda gértdlmustir ve bu durum

istatistiksel olarak anlaml farklilik géstermektedir.

10) Yz on hasta Uzerinden yapilan degerlendirmede 120 bdbrek

Unitesinde mikrolitiazis ve 58 bobrek Unitesinde ise daha buyuk

boyutlu tas tespit edilmistir.

11)Tas1 olan hastalarimizda spontan rezoliisyon orani %39,3’tur.

12)Takip sonunda baslangicta mikrolitiazis olan 120 bobregin

46’sinda (%38,3) bobrek tasi son USG’ye gore yok olurken, 67’sinin
(%55,8) mikrolitiazis olarak kaldigi, 7’sinin (%5,8) ise urolitiazise
déntistigt saptanmistir. Daha buiytik tas: olan olan hastalarin ise
24 ande (%41,4) bobrek tas1t son USG'ye gore yok olurken, 14anln
(%24,1) mikrolitiazise donusttigl, 20°sinin (%34,5) ise Urolitiazis

olarak kaldig1 saptanmistir

13)Tum bulgular cinsiyet faktériine gore degerlendirildiginde

istatistiksel olarak anlaml farklilik tespit edilmemistir.
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