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URINER SISTEM TASLARINDA
SERUM VE IDRAR CINKO DUZEYLERI

SERUM AND URINARY ZINC LEVELS IN UROLITHIASIS

ATAKAN, A.H.,* ALAGOL, B.,* UZUN, H.,* KAPLAN, M.,* CIFTCI, $.,** INCI, O.*

OZET

Uriner sistem tag hastalif1 oldukga sik rastlanan hastaliklardan biridir. Giiniimiizde.iiriner sistem taglarinin
olugsumu ile ilgili teorilerden bir tanesi de kristal olusumu ve agregasyonunun inhibitrler tarafindan
durdurulamamasidir. Biz ¢inkonun iiriner sistem tag hastalifinda inhibitor etkisini aragtirdik, Kirkdokuz tagh, 30 tag
anamnezi vermeyen ve tast olmayan olmak iizere toplam 79 hasta ¢aligmaya alindi. Her iki gruptaki olgularin serum
ve 24 saatlik idrar ginko seviyeleri 5-Br-PAPS metodu kullanilarak bakildi. Tagh olgularda serum ve idrar ginko
diizeyleri kontrol grubuna gore yiiksek bulunmasina ragmen istatistiksel olarak anlamli bulunmadi. Tagh hastalar
kendi aralarinda serum ve idrar ¢inko diizeyleri, tagin yeni veya rekiiren olugu, lokalizasyonu ve sayis1 bakimindan
degerlendirildiginde serum ginko diizeyi soliter tagh hastalarda, idrar ¢inko diizeyi ise rekiiren tagh hastalarda
anlamh derecede yiiksek bulunmugtur. Bu bulgular dogrultusunda ginkonun iiriner sistem taglarinin olugmasinda
inhibitér etkisinin olmadig1 sonucuna vardik.

ABSTRACT

Urolithiasis is a relatively common urinary tract disease. One of the theories suggested in the development of
stone formulation is the noncessation of crystalisation and aggregation process by inhibitors. In this study we
investigated the inhibitory effect of zinc in urolithiasis. Seventynine patients were included in the study of which 49
were with urolithiasis and 30 with no history and diagnosis of urolithiasis serving as the control group. Serum and
24 hour urine zinc levels were measured by using 5-Br-PAPS method. Although serum and urine zinc levels were
higher in the urolithiasis group than the control group, the difference between the two groups was not statistically
significant when serum and urine zinc levels of patients with urolithiasis were reevaluated with respect to the
location, number of stones and formation time recent or recurent, serum zinc levels were found to be significantly
higher in patients with single stone and urine zinc levels in patients with recurent stones. In the light of these
findings, we concluded that zinc has no inhibitory effect in urolithiasis.
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GIRIS

Uriner sistem tas hastalifi oldukga sik rast-
lanan hastaliklardan biri olup iiriner patolojiler
arasinda 3. siray1 alir.1.2. 20. yy'daki teknolojik
gelismeler taglarin yapisal karakterlerini daha iyi
algilamamiz1 saglamustir. Ozellikle ikinci diinya
savasinm takiben iirolithiazis profilaksi ve etyoloji
aragirmasinda diinya ¢apinda pek¢ok inceleme
yapilmugtir. Taglarin olusumu ile ilgili olarak bir-
¢ok teoriler ortaya atilmigtir. Bu teorilerden bir
tanesi de inhibitor eksikligi teorisidir’. Bu bag-
lamda eser elementlerin tag olusumunda inhibitor
etkileri olabilecegi varsayimi giindeme gelmis-
tir*- 5. Bunlardan bir tanesi de cinkodur. Viicutta-
ki total ¢inko miktann 1-2,5 gr kadardir. Cinko
viicuttan ozellikle digki ile az bir kismi da idrar
ile atilir. Caligmamizdaki amag ¢inkonun iiriner
sistem taglarinda inhibitor etkisini aragtirmaktir.

GEREC VE YONTEM

Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Uroloji
Anabilim Dali'nda tag saptanan 49 kisi, direk iiri-
ner sistem grafisi, ultrason ile tag saptanmayan
ve ayrica metabolik bagka bir defekti bulunma-
yan 30 kisi kontrol grubu olarak ¢alismaya alin-
di. Daha onceleri tag diigtirmii, ESWL uygulan-
mig veya tas nedeniyle opere edilmis hastalar re-
kiiren, eski tas hikayesi olmayanlar ise yeni tag
hastas olarak degerlendirildi.

Her iki gruptaki olgularin serum ve 24 saat-
lik idrar cinko seviyelerine bakildi. Olgiimler
T.U.T.F. Biyokimya Anabilim Dali'nda yapild:.

Serum ve idrar ¢inko dlgiimleri icin daha
once kullanilmamig cam tiipler kullamldi. Se-
rumlar i¢in hasta ve kontrol grubundan sabah ag
karnina 10 cc diiz kan alind1 ve bunlarin hemoliz
olmamasina 6zen gosterildi. Alinan kanlar he-
men santrifiije edildi ve ayrilan serumlar bagka
bir tiibe nakledilip agz1 parafinle kapatilarak -20
derecede saklandi.

24 saatlik toplanmig idrar 6rnekleri homojen
bir hale getirildikten sonra bir tiibe konularak,
agz1 parafin ile kapatilarak -20 derecede saklan-
d.

Olgiimler 5-Br-PAPS metodu kullanilarak
yapildi. Bu metodda serum, plazma, serebrospi-

nal s1vi ve idrarda kolorimetrik ¢inko tayini spe-
sifik gelat 2-(5-bromo-2-pyrridylozo)-5-(N-sul-
fopropylamino)-phenol kullanilarak yapilmakta-
dir. Bu metodla elde edilen ¢inko sonuglan ato-
mik absobsiyon sonuglan ile uyumludur.

Once kitin renk reaktifleri A ve B 4:1 ora-
ninda karigtinlarak kromojen ¢alisma soliisyonu
hazirlandi. Daha sonra 3 adet tiip alinarak 1. tiibe
kor, 2. tiibe standart, 3. tiibe 0,5'er ml numune
(serum ve idrar 6mekleri) kondu. Bunlann tizeri-
ne proteinsizlestirme reaktifinden 0,5 ml kondu.
Iyice kanistirdiktan sonra 3000 devirde 10 dakika
santrifiij edildi. Ustteki sividan 0,5 ml alindi,
tizerine 2,5 ml daha 6nce hazirlanmg kromojen
caligma soliisyonundan kondu. Iyice kanstirdik-
tan sonra kangim oda 1sisinda 5 dakika bekletildi.
Daha sonra numune ve standart absorbanslan
560 mm'de kore kars1 okundu. Sonuglar mikrog-
ram/dl (mikromol/L): Numune absorbansi x stan-
dart konsantrasyonu/standart absorbansi formiilii
ile hesaplandi.

(Numune absorbansi: Spektrometrede oku-
nan deger. Standart konsantrasyonu: 200 mikrog-
ram/dl (30,6 mikromol/L) Standart absorbansi: 0,
337)

Bu dlciimler UV-160 A SHIMADZU spekt-
rofotometrede yapildi.

Calismamizin istatistiki degerlendirmesi
Mann-Whitney U ve Spearman baginti testine
gore yapildi

BULGULAR

Tasgh 49 hastamizin 33'ii erkek 16's1 kadin,
en kiiciigii 18, en biiyiigii 80 yasinda olup yas or-
talamasi 43,5 idi.

Kontrol grubundaki 30 hastamizin 151 er-
kek 15' kadin, en kii¢iigii 16, en biiyiigii 60 ya-
sinda olup yas ortalamasi 32,5 idi.

Tagslar lokalizasyon olarak 30'u bobrek, 4't
list iireter, 2'si orta iireter ve 14'ii alt iireter, 3'li de
mesane tagi idi. Dort olguda bobrek ve iireter tag
birlikte bulunmakta idi. Otuzii¢ hastada tek, 16
hastada ise miiltipl tag mevcuttu. Taglardan 4'i
koraliform tag idi. Otuzsekiz hastanin tag: rekii-
ren, 11 hastamn tas1 ise yeni idi. ’
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Serum ¢inko ortalama degerleri tagh olgu-
larda 147.31£107.0039 mic.gr/dl, kontrol gru-
bunda ise 126.89+60.39 mic.gr/dl olup aralarinda
istatistiksel olarak anlamli bir baginti bulunama-
mustir (p=0,4547).

Idrar ginko ortalama degerleri tash olgular-
da 1834.83+1976.26 mic.gr/24 saat, kontrol gru-
bunda 1250.04+1004.20 mic.gr/24 saat olup ista-
tistiksel olarak aralarinda anlamh bir bagint1 bu-
lunamamugtir (p=0,7542). (Tablo 1)

Yeni ve rekiiren tash hastalarda idrar ¢inko
diizeyleri bakildifinda yeni tagh hastalarda idrar
cinko diizeyi istatistiksel olarak anlamh bir dii-
siikliik bulunmustur (Sr=-0,3616, p=0,011). Bu
hastalarin serum ¢inko diizeyleri arasinda anlam-
l1 bir bagint1 bulunamamstir. (Tablo 4)

Yeni Rekiiren
Sayr 38 11

Serum Cinko mic.gr/dl| 149.91£111.28 | 140.85+93.33
idrar Cinko mic.gr/dl |1549.95+1855.01(2945.86+2139.54

Tag Kontrol
Sayi 49 30

Serum Cinko mic.gr/dlf 147.312107.00 | 126.89+60.39

idrar Cinko mic.gr/dl |1 834.83+1976.26|1250.04+1004.20

Soliter ve miiltipl tagh olgularimizin idrar
¢inko ortalama degerleri sirasiyla
1942.98+2264.17 mic.gr/24 saat ve
1631.284+1310.29 mic.gr/24 saat olarak bulun-
mus olup istatistiksel olarak aralarinda anlamli
bir bagint1 bulunamamistir (p=0,634).

Soliter ve miiltipl tagh olgulanimizin serum
¢inko ortalama degerleri sirasiyla 168.96+125.54
mic.gr/dl ve 106.55+£33.26 mic.gr/dl olarak bu-
lunmustur. Bu bulgular istatistiksel olarak deger-
lendirildiginde ¢inko ile tag sayis1 arasinda an-
lamli bir baginti bulunmustur (Sr=-0,3290,
p=0,021). Buna gore miiltipl tagh olgularda se-
rum ¢inko diizeyi diisiik bulunmugtur. (Tablo 2)

Soliter Multipl
Sayi 33 16

Serum Cinko mic.gridl| 168.96%125.40 | 106.55+£33.26

idrar Cinko mic.gri24h |1942.96+2264.17|1631.28+1310.29

Taglar lokalizasyon bakimindan irdelendi-
ginde bobrek, iireter, mesane ve bobrek+iireter
olarak ele alindiginda istatistiksel olarak idrar ve
serum ginko diizeyleri arasinda istatistiksel ola-
rak anlamli bir baginti bulunamamstur. (Tablo 3)

\Lokalizasyon|  Bébrek Ureter Mesane | Bébrek+Ureter

Say 26 16 13 4

|Serum Cinko| 166.28+139.85 | 1214634497 | 1283341532 | [55.00439.72
mic.gridl

fderl'nko 2074.38+223.76| 1476.67+854.74|1631.00£934 57 | 2120.00£922.42
mic.gri24h
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TARTISMA

Tas olusumunun patolojik mekanizmasi yil-
larca yaygin aragtirmalara ragmen tam agiklifa
kavugmamig ve tas olusumunun profilaksisi de
bulunamamustir®. Giiniimiizde iiriner sistem tag-
larimin olusumu ile ilgili gériiglerden bir tanesi de
kristal olusumu ve agregasyonunun inhibitorler
tarafindan durdurulmasidir3,

Idrara kristal gegisi birgok yiizyillarda renal
tag hastaliginin sik 6zelliklerinden biri olarak ka-
bul edilir. Bazi olgularda kristaller kolaylikla ati-
lirken bazi olgularda kisa siirede tag olugmakta-
dir. Bu bulgular idrarda kristalizasyonu énleyen
bazi inhibitér maddelerin varlifim giindeme ge-
tirmigtir.

Uriner inhibitorlerin rolii kristallerin niikle-
asyonu Onlemekten ziyade geligim ve agregasyo-
nunu dnlemektir”. Tekrarlayic: taslarda bu inhi-
bitorler ya yoktur ya da yetersizdir. Bu baglamda
iiriner tag olusumunda Mg, Zn, Sr, Ni, Cd, Mn,
Al gibi bazi eser elementlerin etkisi birgok arag-
tirmact tarafindan arastiriimigtir#5:6.8.9,10,

Bu eser elementlerden ¢inko son yillarda
siklikla aragtinlmaya baglanmigtir. Viicuttaki to-
tal ¢inko miktan 1,5-2 gr kadardir. Plazma diize-
yi 70-127 mic.gr/dl'dir. Giinliik ortalama 2 gr ka-
dar ¢inko bobreklerden filtre edilmektedir ve 24
saatte 300-600 mic.gr idrarla atilmaktadir!1+12,

Biz ¢aligmamizda serum ve ozellikle de id-
rar ¢inko diizeylerini hem tagli, hem de kontrol
grubu olgularda literatiirden daha yiiksek diizey-
lerde bulduk.

Elliot ve Eusibio 1967'de, yine Elliot ve Ri-
berio 1973'de yayinladiklan ¢aligmalarda ¢inko-
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nun iiriner sistem tag olusumunda inhibitor etki-
sinin olabilecegini bildirmislerdir 4.

Erduran ve arkadaslan yaptigi bir calismada
isc tagh hastalarda idrar ¢inko diizeyini kontrol
grubuna gore diigiikk bulmuglar ve diigiik idrar
¢inko diizeyinin kristalizasyonu engellemeyerck
tag olusumuna etkisi oldugu sonucuna varmglar-
dir'3.

Karsit goriig olarak Hofbauer ve arkadaglan
ginko ile birlikte bir¢ok eser elementin serum ve
idrar diizeylerini incelemisler ve iiriner sistem
taglarinin olusumunda ¢inkonun etkili olmadif
kanaatine varmuglardir®, Polat ve arkadaslan yap-
tiklari bir calismada tagh hastalar ile kontrol gru-
bu hastalarin serum ve idrar ¢inko diizeyleri ara-
sinda fark bulamamislardir!4,

Rangnekar ve arkadaglar1 yaptiklarn bir ga-
ligmada tagh hastalarda kontrol grubuna gore
yiiksek idrar ¢inko ve diisiik serum ¢inko diizeyi
tespit etmigler, bu degerleri de istatistiksel olarak
anlamli bulmuglardir. Aym ¢aligmada miiltipl
tagh hastalarda soliter tagh oranla istatistiksel
olarak anlamli yiiksek idrar ve diigiik serum ¢in-
ko diizeyi bulmuslardir. Sonug olarak da ¢inko-
nun inhibitér etkisinin olmadig: kanaatine var-
muslardir!.

Biz tash hastalarda serum ve idrar ¢inko dii-
zeylerini kontrol grubuna gore yiiksek bulduk.
Fakat bu yiikseklikler istatistiksel olarak anlamli
degildi. Ayrica tagh olgularin tasin sayisi, lokali-
zasyon, yeni ya da rekiiren olusuna gore serum
ve idrar ¢inko diizeyleri karsilastinldiginda soli-
ter tagh olgularnn serum diizeylerinde istatistiksel
olarak anlamli bir yiikseklik ile yeni tagh hastala-
rin idrar ¢inko diizeyinde istatistiksel olarak an-
laml1 bir diigiikliik bulduk.

Sonug olarak biz tas olusumunda kristali-
zasyon inhibitérii olarak ¢inkonun etkin olabile-
cegini destekler sonuglar saptamadik.
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