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OZET

Bu calismada ampirik potasyum sitrat tedavisinin tas nuksu Gzerine olan etkisi ve bu etkiyi
degistirebilecek hasta ve tas oOzellikleri arastirilmis, bdylece bu tedaviden yararlanma olasiligi en yiksek
Urolityazisli alt grup saptanmaya calisiimistir.

Calismaya klinigimize bagvuran primer ya da rekiren kalsiyum tasli 105 eriskin hasta alindi. Hastalarin
46’sina 40-60 mEq/glin potasyum sitrat verilirken, 59’una uygun diyet ve hidrasyon 6nerildi. Yeni tas olusumu
ya da eski tasin buytmesi niks olarak kabul edildi. Erkek ve kadin; <37 ve 238 yas; <12 ve 213 mm tas yikd;
bobrek ve Ureterde tas parametrelerine gore kategorize edilen bireylerde tedavi sonrasi niks, ki-kare ve
Fisher kesin ki-kare, ayrica Kaplan-Meier ve Log rank testleri kullanilarak analiz edildi.

Hastalarin yas ortalamasi 37.8 (18-85) idi. Potasyum sitrat alan 46 hastadan 9 (%20), almayan 59
hastadan 15 (%25)’inde nuks gozlendi (p=0.635). Potasyum sitrat erkek, genc, tas yiki az olan ve tasi
Ureterde olan bireylerde niiksu daha fazla azaltsa da oranlar arasi farklar énemsizdi. Niuks gdzlenmeyen
hastalar ortalama 18 ay takip edildiler. Takip sonunda potasyum sitrat ile saglanan tassizlik orani ve niks
olmadan gecen sureler erkeklerde ve geng hastalarda; kiguk tasli ve Ureter tash olgularda yuksek bulundu.
Ancak bu degerler arasinda istatistiksel bir fark yoktu.

Calismamiza gore ampirik potasyum sitrat tedavisi tas hastalarinda istatistiksel olarak tas nuksini
azaltamamakta ve bu etkiyi artiran herhangi bir hasta 6zelligi bulunmamaktaydi. Bununla birlikte ampirik
potasyum sitrat tedavisinin tas rekirensini dusiirdigi ve kuguk Ureter tash geng erkek olgularda daha etkili
oldugu saptanmistir.

Anahtar Kelimeler: Potasyum Sitrat, Urolityazis, metaflaksi

ABSTRACT

In this study the effect of empirical potassium citrate on stone recurrence and patient and stone
characteristics which can alter this effect have been investigated, and it has been tried to determine the
subgroup which can most benefit from this therapy.

Of the patients admitted to our Department, 105 adults with first-time or recurrent calcium stone were
included to the study. Forty-six cases were treated with potassium citrate at a dose of 40-60 mEq/day, while 59
with suitable diet and hydration. New stone formation or growing of the existing stone was considered as stone
recurrence. Recurrence rates were analyzed in patients categorized as male and female; <37 and >38 years
old; <12 and =13 mm stone burden; kidney and ureteral stone by using chi-square, Fisher’s exact, Kaplan-
Meier and Log rank tests.

The mean age of the patients was 37.8 (18-85). The stone recurrence was observed in 9 of 46 (20%) cases
treated with potassium citrate and 15 of 59 (25%) with no drug (p=0.635). Although potassium citrate more
decreased the recurrence rates in young males with small ureteral stone, the differences were insignificant.
The patients without recurrence were followed for 18 months. Stone-free rate and recurrence free period at
the end of the follow-up were higher in males and young; in patients with small and ureteral stone. However
these differences were insignificant.

According to the study empirical potassium citrate therapy could not statistically decrease the recurrence
rate in patients with urolithiasis, and there was not any patient characteristic increasing this effect. However,
it was found that this drug more improved the recurrence rates, and was more effective in young males with
small ureteral stone.
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GIRIS

Potasyum sitrat hipositratiri, hiperkalsilri,
hiperoksaliiri ve hiperrikozuri ile seyreden Uri-
ner tash olgularda kullanilabilen ortak bir metaf-
laksi yontemidir*3. Bu genis endikasyon araligi
nedeniyle potasyum sitrat tabanl tedaviler, bazi
arastirmacilar tarafindan 6zellikle detayli Grome-
tabolik analizler dikkate alinmaksizin kullanil-
mistir*®. Diger yandan detayli tirometabolik de-
gerlendirme zaten ilk kez tas tanisi alan bir hasta-
da niks riskini gosterme acisindan ¢ok yararli
go6riilmemistir®. Bu nedenlerle potasyum sitratin
ampirik kullanimi, tas etyolojisinin tam olarak
arastirlimasinda guglukler bulunan bélgemiz di-
sinda bile gundelik tas tedavisinde yaygin uygu-
lama sahas! bulmaktadir.

Potasyum sitrat, cogu zaman yapildigi gibi
ampirik olarak kullanildiginda homojen bir etki
olusturmakta midir yoksa potasyum sitrat etkinli-
gini degistiren bazi faktorler var midir? Baska bir
deyisle hastalari temel bireysel ve tas 6zellikleri-
ne gore secerek, onlarin potasyum sitrattan yarar-
lanma sanslari artirilabilir mi? Yani potasyum
sitratin ampirik kullaniminin etkinligini artiracak
bazi 6nlemler alinabilir mi? Dogrusu bu konuda,
formati bu sorularin yanitini tam olarak verebile-
cek nitelikte yeterli calisma bulunmamaktadir.

Tas etyolojisinde rol oynayan metabolik si-
reclerin cinsiyet ve yasa gore degistigi, bu 6zel-
liklere gore tas prevalansinin degismesinden an-
lasilmaktadir®®. Ayrica ayni siireclerin tasin
olusum, konum ve buyikligini etkileyebilecegi
de ileri siiriilmektedir’*°. Bu nedenle tas etyoloji-
sinde rol oynayan asit idrar ve inhibitor yetersiz-
ligi gibi faktorlere etki eden potasyum sitratin,
etki gucunin hasta 6zelliklerine gore degisecegi-
ni ileri stirmek, buna gore diizenlenecek tedavi
ile daha basarili sonuglarin elde edilebilecegini
iddia etmek mantikli géziikmektedir.

Bayle bir anlayistan yola cikilarak cinsiyet,
yas, tasin blyuklik ve yeri gibi basit ve temel
hasta verilerinin potasyum sitratin ampirik kulla-
niminin daha ¢ok etkili oldugu hasta profilinin
ortaya ¢ikarilmasinda, 6zellikle detayli rometa-
bolik analizlerin yapilamadigl ve potasyum sitrat
teminindeki guclik nedeniyle hasta segiminin
6nem kazandigi yerlerde yararli olabilecegi di-
stnalmistar.

60

Boylece bu calismamizda baslica iki amaca
ulasilmaya c¢alisilmigtir: (a) Ampirik potasyum
sitrat kullaniminin Griner sistem tas hastalig
nlksu Uzerine olan etkisini arastirmak, (b) Ampi-
rik kullanimda potasyum sitrattan yararlanma
olasiligi en ylksek Uriner tagh hasta grubunu bul-
mak.

GEREC ve YONTEM

Calismaya klinigimize bagvuran 18 yasin-
dan buyuk, primer ya da rekiren kalsiyum tasli
hastalar alindi. Hastalarin rutin idrar analizleri,
idrar Kkaltirleri, temel biyokimyasal tetkikleri,
gerekirse kreatinin klerensleri, direk Uriner sis-
tem grafileri, abdominal ultrasonografileri ve ge-
rektiginde Urografileri yapildi. Bu tetkik sonucla-
rina gore uriner enfeksiyonu, hiperkalemisi, di-
sUk kreatinin klerensi (<0.7 mL/kg/min), obs-
triiksiyonu, aktif peptik Ulseri olan hastalar ¢alis-
ma diginda birakildi.

Bu kriterlere uygun olan 105 olgu konserva-
tif, endoskopik ve agik cerrahi yontemlerle veya
ESWL ile tedavi edildikten sonra bilgilendirile-
rek ve rizalar alinarak sirayla 40-60 mEg/giin
olarak bolunmis dozlarda potasyum sitratin uy-
gulandigl (Grup |, 46 hasta) veya sadece uygun
diyet ve hidrasyonun onerildigi takip (Grup Il, 59
hasta) gruplarindan birine randomize edildiler.

Konservatif ya da cerrahi tedavilerden sonra
tam tagsizlik elde edilen hastalarda yeni tas olu-
sumu ya da bu tedavilerden sonra tam tassizlik
elde edilemeyen olgularda rezidil ya da eski tasin
blyumesi rekirens olarak kabul edildi.

Grup | ve 1I’de analiz edilen alt gruplar, cin-
siyet icin erkek ve kadin; yas igin <37 ve >38
yas; tas yUku icin <12 ve >13 mm tas; tas yeri
icin bobrek ve Ureterde tag parametreleri olarak
saptandi.

Gruplarin yas ve tas yuki ortalamalari t-tes-
ti, ayrica potasyum sitrat alan ve almayan grup-
larda, alt gruplara gore elde edilen tas niks oran-
lari ki-kare ve Fisher kesin ki-kare testleri ve tas
niiksti olmadan gecirilen sureler Kaplan-Meier
ve Log rank testleri kullanilarak analiz edildiler.

BULGULAR

Hastalarin yas ortalamasi Grup |'de 35.6
(18-70), Grup IlI’de 39.5 (18-85) ve toplamda
37.8 (18-85) olarak bulundu. Gruplarin yas orta-



lamalar1 arasinda istatistiksel olarak fark bulun-
mamaktaydi (p=0.167).

Toplam tas yiki tim grupta 14.6 (3-50)
olarak saptandi. Ayrica Grup I’deki ortalama tas
yuki 13.8 (3-49) mm iken Grup I1’de 15.2 (5-50)
mm olarak bulundu. Degerler arasinda énemli bir
fark yoktu (p=0.458).

Potasyum sitrat alan 46 hastadan 9’unda (%
20), potasyum sitrat almayan 59 hastadan 15 (%
25)’inde tas nlksu gozlendi (p=0.635). Potasyum
sitrat erkek, geng, tas yukl az olan ve tagi Ureter-
de olan bireylerde rekirensi daha fazla azaltsa da
oranlar arasi farklar 6nemsizdi (Hepsinde p>0.1)
(Tablo 1).

Niiks g6zlenen hastalar niiks anina kadar en
az 4 en c¢ok 24 ay olmak uzere ortalama 12 ay,
niiks gbzlenmeyen hastalar en az 12 en fazla 26
ay olmak (izere ortalama 18 ay takip edildiler.

AMP/RIK POTASYUM SITRAT VE TAS PROGNOZU

Takip sonunda potasyum sitrat ile saglanan
kiimalatif tagsizlik orani ve niks olmadan gecgen
streler erkeklerde kadinlardan; genc hastalarda
yaslilardan; kiglk tasl olgularda buyuk taslilar-
dan; Ureter tasi olanlarda bobrekte tasi olanlar-
dan yiiksek bulundu. Ancak alt gruplar arasi sap-
tanan bu farklar istatistiksel olarak dnemsizdi (p>
0.05) (Tablo 1).

TARTISMA

Potasyum sitrat Uriner sistem tas hastaligin-
da temel olarak; idrar alkalizasyonunu saglamak,
bir inhibitér olan idrar sitrat dizeyini artirmak
veya tiazid gibi etkenlerle dusen idrar sitrat sevi-
yesini yukseltmek gibi amaclarla kullaniimakta-
dir**2 Buna gore yaygin kullanimda sistin,
urik asit, kalsiyum taslari ve renal tibller asidoz
gibi bir ¢cok patolojide kullanilabildigi i¢in potas-
yum sitrat, ortak bir metaflaksi yontemi olarak

n Niks (%) NGS (95%ClI) p*
58 11 (19) 0.381
Erkek Grup | 28 4 (14) 22 (21-24)
. Grup Il 30 7(23) 20 (18-22)
Cinsiyet a7 13 (28)
Kadin Grup | 18 5 (28) 20 (17-23)
Grup 1l 29 8 (28) 19 (16-22)
55 10 (18) 0.345
<37 Grup | 25 3(12) 22 (20-24)
Yas Grup 1l 30 7(23) 20 (18-23)
50 14 (28)
> 38 Grup | 21 6 (29) 21 (18-23)
Grup 1l 29 8 (28) 20 (17-22)
56 13 (23) 0.358
<12mm Grup | 26 4 (15) 22 (20-24)
L Grup Il 30 9 (30) 19 (17-22)
Tas yukt 49 11 (22)
>13 mm Grup | 20 5 (25) 20 (18-22)
Grup 1l 29 6 (21) 21 (18-23)
53 16 (30) 0.255
Bdbrek Grup | 26 7 (27) 21 (19-23)
. Grup Il 27 9(33) 19 (16-22)
Tas yeri 55 8 (15)
Ureter / AUS | Grup | 20 2 (10) 23 (21-24)
Grup 1l 32 6 (19) 21 (19-23)
Toplam Grup | 46 9 (20) 22 (20-23) 0.345
Grup 1l 59 15 (25) 20 (18-22)

Tablo 1. Cinsiyet, yas, tas yuki ve tas yeri parametrelerine gore potasyum sitrat alan (Grup 1) ve almayan (Grup 1)
hastalarda elde edilen nikssiiz gecen sirelerin karsilastiriimasi.
* Log rank testine gore/NGS: Niikssiiz Gegen Siire/95%Cl: 95% Confidence Interval (%95 Given Araligi)/AUS: Alt Uriner Sistem
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kabul edilebilmektedir. Ek olarak ilk kez tani
alan tagli olgularda ayrintili metabolik degerlen-
dirmenin de cok yararli olmadigi belirtildigine
gore potasyum sitratin ampirik olarak kullanimi
mantikli goziikmektedir®.

Boylece bobrek yetmezligi, hiperkalemi ve
uriner sistem enfeksiyonu gibi kontrendikasyon-
lari diginda yaygin ve emniyetli bir sekilde kulla-
nilarak potasyum sitratin bir gok Uriner tagin re-
kiirensini azalttigl iddia edilmektedir®>*2,

Genel olarak sitrat tedavisinin tas niksiinu
etkili bir sekilde azalttigi ifade edilse de bu Uni-
versal bir bulgu kabul edilmemelidir™®. Ciinki
Abdulhadi ve arkadaslari oral sitrat tedavisinin
hidrasyon tedavisinden daha etkili olmadigini ra-
por etmislerdir™. Bu calismada yeni tas olusumu-
nun sadece hidrasyon 6nerisiyle bile énemli o-
randa distugl halde sitratla diismedigi gosteril-
mistir*. Ayni sekilde Hofbauer ve arkadaslari al-
kali sitrat tedavisi ile konservatif 6neriler arasin-
da tas niiksunii dnleme agisindan istatistiksel ola-
rak 6nemli bir fark saptamamiglar ve sitratin ob-
jektif bir yararini gosteremediklerini ifade etmis-
lerdir’®. Schwille ve arkadaslari ise potasyum sit-
ratin hipositratiirik kalsiyum tasli hastalarda me-
tabolik defekti tatmin edici bir sekilde kontrol
edemedigini ve uzun dénemde idrar pH’sini yik-
seltme agisindan ideal bir tas 6nleme ilaci olma-
digini iddia etmislerdir*?,

Bu arastirmalarca gosterilen istatistiksel ola-
rak yetersiz sitrat etkinligi calismamizda elde
edilen verilerle uyum gdstermektedir. Calisma-
miz sayilari az olan bu tur arastirmalari destekle-
mis olmaktadir. Ayrica hasta 6zelliklerinin potas-
yum sitrat tedavisi ile elde edilen tas prognozu
tzerine olan etkisi buradaki formatla ilk defa ola-
rak gosterilmektedir. Bu nedenle ¢alismamiz, ye-
tersiz potasyum sitrat etkinligini vurgulasa da,
tas metaflaksisi konusuna énemli bir katki sagla-
mis olmaktadir.

Bu calismadaki dusiik potasyum sitrat etkin-
liginin primer olarak ilacin yetersizligine bagli
olabilecegi gibi diger calismalarda da saptanan
hasta uyumunun istenen diizeyde olmamast, ilag
maliyeti, ila¢ teminindeki guclukler ve gastroin-
testinal yan etkiler gibi faktorlere de bagli olabi-
lecegi diisiiniimiistir>*2. Nitekim Lee ve arka-
daslari tas niksunin aralikh degil ancak diizenli
bir profilaksi ile 6nlenebilecegini ortaya koymus-

62

lardir®. Ayrica tas etyolojisinde rol oynayan bazi
intestinal patolojilerin ayni zamanda potasyum
sitrat emilimini de bozmus olabilecegi tezi ancak
ayni seride yapilacak detayl bir etyolojik faktor
analizi ile dogrulanabilecektir.

Butlin bunlarla birlikte ¢calismamizda potas-
yum sitratin ampirik olarak, trometabolik deger-
lendirmesi tam olarak yapilamamis bir hasta gru-
bunda kullanildig unutulmamali ve buna ragmen
degisik tirden tasl olan olgularda istatistiksel
olarak 6nemsiz olsa da rekurensi azalttigl vurgu-
lanmalidir. Buna gore tespit edilen remisyon ora-
ni potasyum sitrat kullanmayanlara gére kulla-
nanlarda yiksek bulunmustur (sirasiyla %75 ve
%380).

Genel olarak potasyum sitrat tabanli tedavi-
lerle, sec¢ilmis hasta grubundaki tas olusumunun
inhibe oldugu ve %72-93 arasinda remisyon sag-
landigi rapor edilmistir"®3>'®. Calismamizdaki
potasyum sitrat tedavisi ile elde edilen basari
orani (%80 remisyon) istatistiksel olarak ilag al-
mayan gruptan fazla olmasa da literatiirde belirti-
len genel basari oranlariyla karsilastirilabilir du-
rumdadir.

Hic¢ metaflaksi kullanmayan tas hastalarinda
tespit edilen ortalama remisyon orani %60-70
olarak bildirilmistir®. Béylece calismamizda po-
tasyum sitrat ile elde edilen remisyon orani hem
ila¢c kullanmayan hasta serimizde saptanan oran-
dan hem de literatiirde ilacsiz takip edilen olgular
icin verilen remisyon oranindan yuksek bulun-
mus olmaktadir.

Tas etyolojisinde rol oynayan bir¢ok faktor
hasta ozelliklerine gore degisebildigi igin bu
Ozelliklerin sitrat etkinligini de degistirebilmesi
olasi gozilkmektedir. Ornegin erkek cinsiyet tas
niiksii icin bir risk faktorii olarak gosterilmistir®.
Yagisawa iki ayri arastirmasinda hipositraturi
sikhgini rekiren tash kadin olgularda, ilk kez tas
tanisi alan kadinlardan yuksek; niks tash erkek-
lerden duistik saptamistir®*’. Ayrica erkek olgula-
rin kadinlara gére daha fazla metabolik anomali
sikhgina sahip olduklari rapor edilmistir’. Buna
gore sitrat tedavisinden niks tash kadinlarin di-
ger kadinlardan, erkeklerin ise kadinlardan daha
fazla yararlanacaklari ileri surtlebilecektir. Ca-
lismamizda da ayni sekilde istatistiksel olarak
Onemsiz bulunsa da potasyum sitrat tedavisinden
erkeklerin kadinlardan daha ¢ok yararlandiklari



gozlenmistir. Ayrica bir calismada tagh kadin ol-
gularda ila¢ uyumunun erkeklerden diigiik oldu-
gu bildirilmistir'®.

Ayni sekilde yas faktori de sitrat etkinligini
degistirebilmektedir. Tas hastaliginin erken yasta
baslamasinin niks i¢in bir risk olusturdugu belir-
tilmistir®. Ozellikle 20-50 yas arasi erkeklerde tas
riski yiiksek bulunmus ve bu nedenle bu hasta
grubunda metabolik degerlendirme gerekli goriil-
miistir’. Ayni sekilde geng tasl olgularda meta-
bolik anomali sayisi, ileri yastaki olgulardan
yiiksek bulunmustur®. Yani potasyum sitrat teda-
visinden ¢alismamizdaki gibi gen¢ olgularin yas-
lilardan daha ¢ok yararlanabilecekleri ¢ikarimi
yapilabilecektir.

Tas yUkunln rekirens ile ilgisi olmadigi,
veya tas yikinin az olmasinin rekirensi diistren
bir faktor oldugu da ileri suriilmistir™**, Ayni
sekilde tas lokalizasyonunun tas olusum ve reki-
rensi Uzerine etkisi de arastiriimistir. Buna gore
genel olarak tas lokalizasyonunun tas nuksini
etkiledigi ifade edilmektedir. Ornegin diisiiril-
mesi zor olan alt kaliks taglarinin rekirens igin
bir risk olusturdugu belirtilmistir®'®*°. Calisma-
mizda potasyum sitrat kiicik caph ve (reterde
bulunan taslarin tedavisinde istatistiksel olarak
olmasa da daha etkili bulunmustur. Kiglk ve
ureterde bulunan bu taglarin eradikasyonu dogal
yollardan bile olasI gdztktiigu icin goreceli yUk-
sek sitrat etkinligi bu sinerji ile agiklanabilecek-
tir.

Schwille ve arkadaslar potasyum sitrat te-
davisinin ilk 3 ayda idrar sitrat ve pH degerlerin-
de etkili bir artisa neden oldugunu ancak 12 aylk
uzun dénemde pH degerinin tedavi éncesi dege-
rine diistiglini saptamiglardir. Bu nedenle potas-
yum sitratin etkili bir ila¢g olmasina ragmen uzun
donemde ideal bir tas 6nleme araci olmayabile-
cegini soylemislerdir*?. Bu gerekgelerle calisma-
mizdaki takip siiresinin potasyum sitrat etkinligi-
nin bilimsel olarak dl¢iilmesinde yeterli olacagi
dustnalmastar.

SONUC

Bu calismaya gdre potasyum sitrat, Uriner
sistem taslarinda ampirik olarak kullanildiginda
tas nlksu Uzerine 6nemli bir etki olusturmamak-
tadir. Bununla birlikte detayli metabolik deger-
lendirme yapilmaksizin potasyum sitrat tedavisi-

AMP/RIK POTASYUM SITRAT VE TAS PROGNOZU

nin 6nemli oranda olmasa da tas niksunil azaltti-
g1, ayrica kiguk Ureter tasl genc erkek olgularin
yine istatistiksel 6nemi olmasa da potasyum sit-
rattan daha cok yararlandiklari gosterilmistir.
Ancak ampirik potasyum sitrat tedavisinin sade-
ce tas niksl Gzerine olan etkisinin yaninda tro-
metabolik parametrelere olan etkisi ve bu tedavi-
ye olan hasta uyumunun da énemle arastiriimasi
gerekmektedir. BOylece ampirik sitrat tedavisi
konusunda daha ileri c¢alismalara gereksinim
olup olmadigi belirlenebilecektir.
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