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ABSTRACT

Introduction: The role of dietary oxalate in calcium oxalate kidney stone formation remains unclear.
However, due to the risk for stone disease that is associated with a low calcium intake, dietary oxalate is
believed to be an important contributing factor. Stone formation would therefore ensue from an imbalance
between promoters and inhibitors. Several studies in the last two decades have identified many inhibitors of
calcium oxalate and calcium phosphate crystallization, which are classified into the ionic and macromolecular.
They have been shown to act on kinetics by interfering with nucleation, growth and aggregation of crystals.
Unfortunately, except for citrate, none of the newly discovered substances has been definitely characterized in
its molecular composition and structure, type and potency of inhibition, differences in concentration and
structure between stone forming and non stone-forming subjects. Citrate exhibits a dual action in urine,
opposing crystal formation by both thermodynamic and kinetic mechanisms. At present it is the only natural
inhibitor, which can be measured in urine, quantitated as to inhibitory activity and used in medical treatment.

Materials and Methods: Calcium oxalate, which plays a functional role in plant physiology, is a source of
chronic human disease, forming the major inorganic component of kidney stones. In our study, 47 consecutive
patients were examined through a study protocol for their stones between April 1999 and June 2003. All
patients had recurrent calcium oxalate stones and were randomized divided into 2 groups as control group
and treatment group. Randomized group was receiving potassium citrate as the fluid intake was increased in
the control group. The mean age of the patients was 36.7 of whom 9 were female and 38 were male.

24 hours urine analysis was studied three times in the study: Before the potassium citrate treatment, one
week after a low sodium and calcium diet and after the treatment. According to these parameters post
treatment time stone rates were compared with the pretreatment stone rates.

Results: No major complication was observed after 12-month follow-up. Before stone metaflaxy in the
treatment patient group 26 stones in 23 patients were found to be 4 stones at the end of the potassium citrate
treatment. 27 urinary system stones were found to be 24 at the end of the potassium citrate treatment in the
control patient group.

Recurrence urinary stone was 4 of the 23 patients in the potassium citrate treatment patient group and 11
of the 24 patients in the control patient group. That means the recurrence rate was 17.4% in treatment group
and 45.4% control group respectively. Patients receiving potassium citrate treatment had 82.6% urinary stone
free rate.

Conclusions: Nephrolithiasis is a common disease with a high recurrence rate; however, calcium stone
pathogenesis remains unknown because of complex multiple factors.

Patients with predominantly stones could be distinguished from those with predominantly calcium
oxalate stones by higher urinary saturation with respect to due mainly to hypercalciuria from absorptive
hypercalciuria. As a result our study, potassium citrate treatment in urinary recurrent calcium oxalate stone
disease is considered as an effective treatment to compare the control patient group.

Key words: Urinary system stone disease, Metabolic evaluation, Recurrent calcium oxalate stone,
Potassium citrate proflaxy

OZET
Nisan 1999 ile haziran 2003 tarihleri arasinda GATA Uroloji klinigimizde yatarak tedavi goren yada
poliklinikte izlenen 47 eriskin tas hastasi, bir caligma protokolii belirlenerek izlenmislerdir.Hepsi rekiirren kalsiyum
oksalat tas1 olan hastalar rast gele randomize se¢im ile tedavi ve kontrol grubu olmak iizere iki gruba ayrldilar.
Tedavi grubu potasyum sitrat ile tedavi edilirken, kontrol grubunun sadece sivi alimim arttirmalari istenmistir.
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Hastalarin yas ortalamasi 36.7 olup, 9’u kadin, 38’1 erkek hastadir. Caligma basinda bir kez, ikincisi sodyum ve
kalsiyumdan kisith diyetle bir hafta sonra, sonuncusu da galisma bitiminde olmak iizere ii¢ kez 24 saatlik idrar 6rnegi
toplanmig, buna gore tedavi sonundaki tas niiksleri, tedavi ve kontrol grubunda karsilagtirildi.

Ortalama 12 aylk takip siiresince higbir hastada ciddi komplikasyon saptanmamis ve tam bir komplians
saglanmistir. Metaflaksi oncesinde tedavi grubunda 23 hastada, 26 tas tespit edilmisken, ¢alisma sonunda 4 tas tespit
edilmistir. Kontrol grubunda ¢alisma oncesi 27 tas saptanmigken tedavi sonunda 24 tas saptanmistir. Tekrar oranlar
hasta sayisina gore tedavi grubunda 23 hastada 4, kontrol grubunda ise 24 hastada 11°dir. Bu tedavi grubunda %17.4,
kontrol grubunda ise %45.4°lik bir tekrar oranini ortaya koymaktadir. Bu oran, aym1 zamanda potasyum sitrat
kullanan hastalarda %82.6°lik bir tassizlik oranini da vermektedir.

Sonug olarak; rekiirren kalsiyum oksalat tasi olan hastalarda potasyum sitrat kullanimi etkili bir tedavi
yontemidir.

Anahtar Kelimeler: Uriner sistem tas hastaligi, Metabolik Evaluasyon, , Rekiirren kalsiyum oksalat tast,

Potasyum sitrat proflaksisi

GIRIS

Nefrolitiyazis yiiksek niiks sansina sahip
olan ayrica kalsiyum taglarinin olusum patogene-
zi tam aydmlatilamamis ayrica tas olusumunda
multibl faktorlerin rol oynadigi bir toplum hasta-
ligidir'. Uriner sistem tas hastaligi, endiistriyel
toplumlarda cografi bolge ozelliklerine gore de-
gisiklik gostermekle beraber ortalama insidensi
%12 oraninda rapor edilen bir hastaliktir™. Ik
kez tag tesekkiil etmis hastalarin niiks oran1 orta-
lama %50 oraninda rapor edilmistir®. Kalsiyum
oksalat tas1 saptanmig hastalarin tedavi edilme-
den tekrarlama sansi; 1. yilda %10, 5. yilda %35,
10. yilda %50°dir’. Ulkemizde iiriner sistem tas
hastalig1 prevalanst %14.8 olarak rapor edilmis-
tir®,

Ulkemizde tas hastaliginin etiyolojisini
arastirma konusu ESWL gibi popiiler tedavi yon-
temlerinin etkisiyle fazla dikkate alinmamis ve
metaflaksi yeterince onemsenmemistir. Tas niik-
sii konusunda son yillarda yapilan arastirmalar,
iiriner taglarin metabolik ve ¢evresel kaynakli eti-
yolojik faktorlerin kapsamli olarak arastirilirsa %
97 oraninda saptanabilecegini’, varsa metabolik
bir defekte yonelik daha etkin bir tedavi yapilabi-
lecegini, tag olusum riski yiiksek hastalarda me-
taflaksi ile yeni tas olusumunun 6nlenebilecegini
ortaya koymaktadir’™.

Calismamizda amacimiz, rekiirren Uriner
sistem tagli hastalarda, potasyum sitrat tedavisiy-
le niiksiin onlenip 6nlenemeyecegini arastirmak-
tir. Bu amagcla, hastalara standart degerlendirme
protokolii ile detayli 6ykii, serum ve idrar deger-
lendirmeleri yaparak, analiz sonucu idiopatik
kalsiyum oksalat tasi saptanan olgularda, tedavi
Oncesi ve sonrasi yas, cins ve tag lokalizasyonuna
gore elde edilen verileri, tedavi alan ve almayan
hasta gruplarinda karsilastirarak, tas rekiirrensi-
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nin Onlenip dnlemeyecegini arastirmak, caligma
ve kontrol gruplarinda niiks ve remisyon oranla-
rin1 saptayarak tedavi etkinligini ortaya koymak-
tir.

GEREC ve YONTEM

Calismamiza, Nisan 1999-Haziran 2003 ta-
rihleri arasinda GATA Uroloji poliklinigine mii-
racaat eden ve tedavi goren, biyokimyasal tas
analizi sonuclarma gore kalsiyum oksalat tasi
saptanmig 150 hasta alindi. Yapilan degerlendir-
me sonucunda, son iki yil igerisinde tekrar tas
olusumu saptanmis hastalardan, metabolik anor-
mallikler, seker hastaligi, bobrek yetmezligi, hi-
perkalemi, primer hiperparatiroidizm, bobrek tii-
biiler asidozu, aktif liriner enfeksiyon, gastroin-
testinal sistemde dogumsal yada akkiz anatomik
bozuklugu olan hastalar, iiriner tas hastalig1 ne-
denli medikal tedavi goren hastalar ¢alismaya da-
hil edilmemistir. 54 erkek, 12 kadin toplamda 66
hasta 6n ¢alisma grubuna dahil edildi.

Calisma protokoliiniin belirlenebilmesi icin
66 hastadan iriner tag hastaligi ile ilgili ESWL
yada cerrahi tedavi gérmiis hastalarda, metabolik
degerlendirme, yapilan islemden 3 hafta sonra
yapildi. Metabolik degerlendirme igin; Sitrat, ok-
salat, sodyum, potasyum, pH, kalsiyum, magnez-
yum, fosfor, {irik asit ve total idrar voliimiinii
6lgmek i¢in 24 saatlik idrar 6rnegi toplandi. Kan
kalsiyum, fosfor, kreatinin, sodyum, potasyum,
iire, tirik asit ve hemogramlar1 belirlemek ama-
ciyla venoz kan oOrnekleri alindi. Enfeksiyon
aragtirmas1 amagli idrar tahlili ve idrar kiltiirii
orneklemesi yapildi.

Tas goriintiilenmesi amaclh direk iiriner sis-
tem grafisi (DUSG), batin-pelvik USG ve intra-
vendz piyelografi (IVP), planlandu.
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Birinci kontrol sonrast hastalara 7 giin sii-
reyle 400 mg kalsiyum ve 100 mg sodyum diyeti
uygulandi. Daha sonra hastalardan 24 saatlik id-
rar Ornegi toplandi.

Hiperkalsiiirik hastalara PAK protokolii uy-
gulamas1 sonrasi, kalsiyum/kreatinin oranlarina
gore absorbtif tip I hiperkalsitirik 13 hasta ¢alis-
maya dahil edilirken diger hiperkalsemiler ve di-
ger hiperkalsiiirik hastalar ¢aligmaya dahil edil-
mediler. Boylece 6n ¢alismada belirlenen 66 has-
tadan, galisma haricinde tutulanlarla beraber 9
bayan, 38 erkek olmak iizere toplam 47 hasta ¢a-
ligma protokoliimiize dahil edildi.

47 hasta rast gele randomize olarak 2 gruba
ayrildi. Tedavi grubunu 4 bayan ve 19 erkek,
toplamda 23 hasta olustururken, kontrol grubunu
5 bayan ve 19 erkek, toplamda 24 hasta olustur-
du. Kontroller ilk kontrolden 6 ay sonra DUSG
ve batin USG, 12 ay sonra DUSG ve IVP, serum
kan tetkikleri ve 24 saatlik idrar incelemesi ile
yapildi.

Rekiirrens kriterleri; konservatif yada cerra-
hi tedavilerden sonra, daha énceden bulunmayan
bir tagin gosterilmesi, tam tassizlik elde edileme-
yen olgularda rezidiiel tagin boyutlarinin 2 mm’-
den fazla artmasi rekiirrens olarak kabul edildi.

Laboratuar incelemeleri,

- 24 saatlik idrar 6rneklerinde her 1000 cc id-
rar igin 10 ml. 1 molar hidroklorik asit ek-
lendi.

- Tas analizleri kimyasal yontemler ile yapil-
du.

- Biyokimyasal analizler i¢in Shimadzu UV-
240 spektrometre kullanildi.

- Oksalat ol¢iimii Sigma kiti (Diagnostik-
USA) ile yapildi.

- Sitrat 6l¢limii Boehringer Mannheim (Al-
manya) kiti ile yapildi.

- Paratiroid hormonu 6l¢iimii Immiinite 2000
otomatik kemoluminasans sistemi ile yapil-
du

Calismamizda istatistiksel analizler igin
SPSS 11.0 versiyonu (Illinois-USA) paket bilgi-
sayar programi ile yapildi. Gruplar arasindaki
analizler i¢in Mann-Whitney-U, Wilcoxan ve ba-
gimsiz T testi kullanilirken, cinsiyet ve rekiirrens
oranlar1 tayininde Chi-Kare testi kullanildi.

BULGULAR

Calismamiza tedavi grubunda 23, kontrol
grubunda 24 olmak iizere toplam 47 hasta alindu.
Gruplar arasinda yapilan istatistiksel incelemede
yag ve cinsiyet dagilimi agisindan anlamli bir
fark saptanmadi (Tablo 1 ve 2).

Kontrol Grubu | Tedavi Grubu p degeri

38.1 £10.6 353+83 0.272
Tablo 1. Gruplar aras:i istatistiksel yas incelemesi (Mann
Whitney-U testi).

Ailesinde iiriner sistem tas hastalik hikayesi
5 hastada saptandi, bu hastalarin grupsal dagilimi
2 hasta tedavi grubunda, 3 hasta ise kontrol gru-
bundaydi. Aile Oykiileri olan hastalarda detayli
anamnezde, hastalarin ailelerinde herhangi bir
metabolik yada endokrinolojik hastalik hikayesi
saptanmadi.

Hastalarin 5 tanesinde ¢aligma dncesi tiriner
enfeksiyon saptand. Idrar kiiltiirlerinde 4 olguda
E. Coli, 1 olguda ise Klebsiella iiredi. Uygun te-
davi protokolii ile tiriner enfeksiyonlar eradike
edildi.

Calismaya dahil edilen tiim hastalarda yapi-
lan biyokimyasal tas analizi sonucu kalsiyum ok-
salat tas1 saptandi. Yapilan ESWL tedavisi sonra-
s1, 5 mm’den kiiclik rezidii tas, tedavi grubunda 4
olguda, kontrol grubunda 3 olguda tespit edildi.
Bu hastalara ¢aligma siiresi dahilinde 6. ve 12.
aylarda DUSG grafileri ile takip yapilarak re-
kiirrens kriterleri ile karsilagtirmalart yapildi. Bu-
na gore tedavi grubunda 4 hastada; tedavi sonrasi
1 hastada tas boyutunda rekiirrens kabul edilebi-
lecek artig saptanirken (3 mm’den 6 mm’ye), 2
hastada tas saptanmadi ve 1 hastada ise tag boyu-
tunda degisme olmadi. Kontrol grubunda ise tes-
pit edilen 3 rezidii tagh hastada; 2 hastada tas bo-
yutlarinda artis saptanirken, 1 hastada tas boyu-
tunda degisiklik izlenmedi. Her iki hasta grubun-
da da segilen ana tedavi segenegi ESWL olmus-
tur. Tedavi grubundan 14 (%60.8) hasta, kontrol
grubundan 16 (%66.6) hasta ESWL ile tedavi
edilmistir. Buna karsilik, tedavi grubundan 7 (%
30.4) hasta ve kontrol grubundan 6 (%25) hasta
cerrahi tedavi gormiislerdir. Tedavi grubundan 5
(%21.7) hasta ve kontrol grubundan 4 (%16) has-
ta ESWL ve cerrahi kombinasyonu ile tedavi
edilmiglerdir. Tedavi grubunda 7 (%30.4) hasta
ve kontrol grubunda 6 (%25) hasta spontan ola-
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rak taslarim1 diigiirmiislerdir. Tedavi segenekleri
Tablo 3’te 6zetlenmistir.

Hastalarda serum degerleri ve istatistiksel
incelemeleri Tablo 4’te verilmistir. Hasta grupla-
r1 ararsinda istatistiksel agidan anlamli bir fark
goriilmemektedir.

Hastalarda idrar degerleri ve istatistiksel in-
celemeleri Tablo 5°te verilmistir. Bu sonuglar 1s1-
ginda idrar potasyum, sitrat ve volim degerleri
acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptan-
du

Tedavi sonuglari: Calisma 6ncesinde kont-
rol grubunda 1 yil igersinde 27 tas olusumu sap-
tanmisken g¢alisma sonrasi yapilan degerlendir-
mede 19 tag olusumu saptanmigtir. Bu sonug

kontrol grubunda tedavi sonrast %29.3’lik bir
azalma ile beraberdir. Tedavi grubunda ise ¢alis-
ma oncesinde 1 yil igersinde 26 tag olusumu sap-
tanmisken g¢alisma sonrasi yapilan degerlendir-
mede 4 tas olusumu saptanmistir. Bu sonug ise
tedavi grubunda, tedavi sonrast %84.6’lik bir
azalma ile beraberdir.

Risk faktorleri: Metabolik degerlendirme
protokoliine gore yapilan etiyolojik smiflandir-
ma, hastalarin ilk 24 saatlik idrar 6rneklerine go-
re yapildiginda ortaya ¢ikan sonuglar Tablo 6’da
Ozetlenmistir. Bu sonuglar 1s1¢inda hipositratiiri
en sik goriilen risk faktorii olmustur. Sonraki risk
faktorleri sirasiyla; hiperkalsiiiri, hipomagneziii-
ri, hiperiirikoziiri, hiperoksaliiri olarak saptan-
mistir.

Kontrol Grubu Tedavi Grubu Toplam P degeri
Kadin 29.8+2.3 324+1.2 9 Hasta 0.918
Erkek 28.1+3.1 30.6 1.9 38 Hasta 1
Tablo 2. Gruplar arast istatistiksel cinsiyet dagilimi incelemesi ( Chi Square testi).
ESWL Cerrahi ESWL+Cerrahi Spontan pasaj
Toplam (n=47) 30 13 9 13
Oran %63.8 %27.6 %19.4 %27.6
Tablo 3. Gruplarda tedavi secenekleri.
Serumda Tedavi oncesi | Tedavi sonrasi p Degteri Tedavi Tedavi p degeri
n=24 n=23 oncesi sonrasi
Ure 29+5.4 29.949.7 0.528 28.1+4.7 30.0+7.2 0.574
Kreatinin 0.8+0.2 0.9+0.2 0.828 0.9+0.1 0.9+0.1 0.316
Urik asit 5.1+1.2 5.4+1.1 0.424 5.0+1.2 5.4+1.2 0.382
Sodyum 140.5+£3.0 140.4+2.6 0.764 141.1£1.6 140.9+1.4 0.665
Potasyum 4.1+0.3 4.2+0.3 0.838 4.2+0.2 4.2+0.1 0.627
Kalsiyum 9.2+0.4 9.1+0.6 0.782 9.24+0.2 9.24+0.5 0.864
Magnezyum 2.0+0.2 2.0+0.3 0.430 2.1+0.2 2.0+0.3 0.609
Fosfor 3.35+0.56 3.23+0.76 0.550 3.35+0.6 3.36+0.6 0.938
Tablo 4. Hasta gruplarma ait serum degerleri ve istatistiksel incelemesi.
o Kontrol Tedavi Kontrol Tedavi
24 saatlik idrar L .
degterleri Gljlbu Gljlbu p degeri Grubu Grubu p degeri
n=24 n=23
Urik Asit 456+144 378+180.3 0.109 473+£109 404+167 0.107
Sodyum 173.2+£30 173.6+43 0.749 176+38.5 172+38.5 0.360
Potasyum 49.7+15.7 46.8+12.2 0.662 55+14.9 60.7+11.7 0.0051**
Kalsiyum 218+47 2124+49.7 0.465 2134+45.8 205.3+20.9 0.773
Fosfor 585+109 528+136.7 0.233 570£108.5 | 504.1£141.8 0.108
Magnezyum 75.9+20 82.4+22 0.303 78.4+18.7 85.5+17.7 0.189
Oksalat 34.3+8.6 33.3+12.1 0.751 34.2+8.6 34493 0.938
Sitrat 345+79.1 329490 0.538 338.9+83.1 | 443.1+£107.9 | 0.001**
Voliim 15244223 1656+335 0.159 1675228 1916+316 0.008**

Tablo 5. Hasta gruplarina ait 24 saatlik idrar degerleri ve istatistiksel incelemesi.
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Teda;l 2G3rubu (%) Kont;ozlz(jrubu (%) ngl@m (%)
Hipositratiiri 8 34.7 10 41.6 18 38.2
Hiperkalsiiiri 6 26.0 7 29.6 13 27.6
Hipomagneziiiri 4 17.3 5 20.8 9 19.1
Hiperiirikoziiri 3 13.0 3 12.5 6 12.7
Hiperoksaliiri 3 13.0 2 8.3 5 10.6

Tablo 6. Etiyolojik risk faktorleri tablo dokiimii.
Tedavi Grubu (n=23) Kontrol Grubu (n=24) Toplam

Rekiirrens (-) 19 (%82.6)

13 (%54.2) 32 (%68.1)

Rekiirrens (+) 4 (%17.4)

11 (%45.8) 15 (%39.1)

Tablo 7. Rekiirrens saptanmayan hastalarda istatistiksel inceleme dokiimii (p=0.06, Chi Square Testi).

Tekrarlama (Rekirrens) oranlari: Calisma
sonuglar rekiirrens ve remisyon yoniiyle deger-
lendirildiginde tedavi grubunda toplam 23 hasta-
da yapilan final analizi sonucu 4 hastada tas re-
kiirrensi (%]17.4) saptanirken, kontrol grubunda
24 hastadan 11 tanesinde (%45.8) tas rekiirrensi
saptanmigtir.

Rekiirrens saptanmayan yada remisyondaki
hastalar incelendiginde; tedavi grubunda toplam
23 hastanin 19’unda (%82.6) tassizlik orani sap-
tanirken, kontrol grubunda 24 hastanin 13 tane-
sinde (%54.2) tagsizlik orani saptanmustir. Her
iki grup arasinda, anlaml istatistiksel fark sap-
tanmamugtir (p=0.06) (Tablo 7).

Tedavi grubunda %82.6 niiks yokluguna
karsilik, %17.4 saptanan tekrarlama orani, rezidii
taglar1 dahil etmeden hesaplandiginda, tedavi
grubunda (4 rezidii tash hastadan 1 olguda rekiir-
rens varlig1) remisyon orani %84.2 ve tekrarlama
orani %15.7 olarak belirlenmis buna karsin kont-
rol grubunda (rezidii tasi olan 3 hastadan 2 hasta-
da rekiirrens varligi) remisyon orani %42.8 ve re-
kiirrens oran1 %57.2 olarak saptanmustir.

TARTISMA

Uriner sistem tas hastaligi medikal evaliias-
yonunda bazi arastirmacilar 24 saatlik idrar ¢alis-
masinda tek bir 6rneklemenin yeterli oldugunu
savunurken'’, bazi arastirmacilar ise en az iki or-
nekleme yapilmast gerekliligini savunmuslar-
dir'". Calismamizda her kontrol seansinda biz tek
ornekleme yaparak 24 saatlik idrar laboratuvar
calismalarimizi yaptik. Tekrarlayan iiriner sistem
tas hastalig1 mutlaka evaluye edilmelidir'”.

Uriner sistem tas hastalig1 olan hastalarda %
12.5 ile %37 oraninda aile hikayesi bildirilmis-

tir"®. Calismamizda 5 hastada (%11.2) aile hika-
yesi saptandi. Saptanan istatistiksel deger litera-
tiir verilerine yakin bir deger olmakla birlikte ¢o-
cuk hasta popiilasyonunun g¢alismaya dahil edil-
memesi ve idiyopatik kalsiyun oksalat tasl has-
talarn hiperkalsiiiri i¢in yapilan alt grup ¢alis-
masinda absorbtif nitelikte olan hastalar disinda-
ki hiperkalsitirik hastalarin ¢alisma diginda tutul-
mas1 saptanan aile hikayesi oranini daha diisiik
diizeyde bulunmasi sonucunu getirebilir.

Hasta yasi, iriner sistem tas hastaliginda
onemli bir parametredir. Drach ¢aligmasinda tiri-
ner sistem tagli hastalarda en sik hastalik yaslari-
nin 30-50 oldugunu, ancak hastaligin pik yaslari-
nin 30-40 arast yaslar oldugunu rapor etmistir.
Ayni caligmada, kalsiyum oksalat tas niiksiiniin
1. yilda %10.5, 5. yilda %35, 10. yilda %50 ola-
rak saptanmustir’. Bir baska calismada Menon
primer {iriner sistem tas hastalig1 olan hastalarda
7 yil igersinde %50 niiks orani rapor etmistir'®.
Caligmamizda rekiirren tagh hasta ortalama yasi
36.7 olarak bulunmustur. Uriner sistem tas hasta-
l1g1 olan hastalarda kadin/erkek orani %25 olarak
rapor edilmistir'. Calisma serimize 38 erkek ve
9 bayan hasta alind1 bu %23.6’lik oran literatiir
ile uyumludur.

Uriner sistem tas hastaliginda enfeksiyon,
hem tag olusumunun primer sebeplerinden biri
olarak hem de hastalik seyri sirasinda sik karsila-
silan bir komplikasyon olarak klinik dnem tasir.
Hastalarimizdan triner enfeksiyon saptanan 5
hastada idrar kiiltiirii sonucu 4 hastada (%80) E.
Coli ve 1 hastada Klebsiella (%20) izole edildi.
Kalsiyum oksalat tas1 izole edilen hastalarda %
30’lara varan E.Coli birlikteligi rapor edilmis-
tir'®. Kalsiyum oksalat tasi matriksinin olusu-
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munda E. Coli ve Klebsiella’nin rol oynayabile-
cegi literatiirde var olan bir bilgidir (7).

Preminger ¢aligmasinda, rekiirren iiriner sis-
tem tashi hastalar, genc hastalar, ¢ocuk hastalar
ve ailesinde tas hikayesi olan hastalarin ayrintili
metabolik incelemeye tabi tutulmalari gerektigini
diger hastalarin ise daha kisa ve basit bir izlem
protokolii ile takip edilebileceklerini savunmus-
tur'®. Pak ve Drach, primer ve rekiirren tas hasta-
larinin metabolik degerlendirme agisindan farkli-
lik gostermemesi gerektigini savunmustur'®. Te-
fekli ve arkadaslar1 ¢alismalarinda, rekiirren tiri-
ner sistem tasl hastalarda 24 saatlik idrar 6rnek-
lemesinin tanida ¢ok 6énemli oldugunu, ¢ocuklar-
da ve eriskinlerde metabolik risk faktorleri ara-
sinda belirgin farkliliklar oldugunu rapor etmis-
lerdir®. Drach ayaktan yapilacak tetkikler iginde
24 saatlik idrar analizlerinin; kreatinin, kalsiyum,
fosfor, magnezyum, trik asit, oksalat, cAMP
icermesi gerektigini bildirmistir”'. Pak ise bu
protokole ilaveten idrar Na ve sitrat diizey 0l-
¢limlerininde eklenmesi gerektigini savunmus-
tur’. Siener ve arkadaslari diriner oksalat atili-
mindaki fazlaligin kalsiyum oksalat tasi olusu-
munda major risk faktorii oldugunu One siiriip,
oral hidrasyon ve idrar alkalizasyonu yapan ajan-
lar ile ¢ok iyi sonuglar aldiklarini rapor etmisler-
dir”.

Calismamizda; 6n ¢aligmaya dahil edilen 66
hastadan 34 tanesinde hiperkalsiiiri saptanmadi
ve bu hastalar direk ¢alisma protokoliine dahil
edilirken, 32 hastada hiperkalsiiiri saptand1 ve hi-
perkalsiiiri tipini tayin etmek amagli Na ve Ca ki-
sitl diyet uygulandi. Bu hastalardan 13 tanesinde
sadece potasyum sitrat tedavi modeline uygun
olan absorbtif tip 2 hiperkalsiiiri tanis1 kondu ve
calismaya dahil edildi. ilk 24 saatlik idrar ¢als-
masinda rutin bir test olmadigi i¢in oksalat ve sit-
rat ¢alisilmadi, 7 glinlik Na ve Ca kisith diyet
uygulanmasimin ardindan oksalat ve sitrat dahil
olmak iizere ikinci 24 saatlik idrar analizi yapil-
di. Hiperkalsiiirik hastalar i¢in 1 hafta siireyle
400 mg Ca ve 100 mg Na igeren standart diyet
uygulamasindan sonra ikinci bir 24 saatlik idrar
orneginde cAMP harig biitlin parametreler litera-
tirle de uyumlu olarak degerlendirmeye alindi.
Absorbtif tip 2 disindaki hiperkalsiiiriler ek teda-
vi protokoliine ihtiya¢ oldugu i¢in ¢alismaya da-
hil edilmediler.
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Metabolik degerlendirme protokoliine gore
yapilan etiyolojik smiflamada hipositratiiri tiim
grupta ortalama %38.5 oraninda en yiiksek risk
faktorii olarak belirlenmistir. Pak hasta serilerin-
de hipositratiirinin tek bagia goriilme sikligi %
10, kombine halde saptanma sansinin ise %50 ci-
varinda oldugunu bildirmistir™*. Ulkemizde de
yapilan ¢aligmalarda kalsiyum oksalat tasli hasta-
larda hipositratiiri 6n plana ¢ikmistir™. Literatiir-
deki bu oranlar ¢alismamizla da uyumludur.

Ikinci etiyolojik risk faktoriide %27.6 ile hi-
perkalsiiirilerdir. Ulkemiz giiney kisimlarinda
anlamli olarak hiperkalsiiirinin daha fazla oranda
saptandig1 rapor edilmistir’®. Kalsiyum oksalat
tast olan hastalarda %30-60 oraninda hiperkalsi-
tiri bildirilmistir’’. Bu risk orani da ¢alismamiz
sonuglari ile uyumludur. Ugiincii risk faktorii de
%19.1 ile mipomagneziiiridir. Pak vaka serisinde
bu oram %10 olarak rapor etmistir™. Saptadigi-
miz dordiincii risk faktori de %12.7 ile hipertiri-
koziiridir. Pak hasta serisinde bu orani %10-40
olarak saptamustir’. Kalsiyum oksalat tas hastali-
ginda hiperiiriikoziirinin rolii tartigmalidir. Hiper-
iiriikoziirinin kalsiyum oksalat tas olusumunu
arttirdig1 genel bir kanidir’. Calismanizda besin-
ci siradaki risk faktorii de %10.6 ile hiperoksalii-
ridir. Pak c¢alismasinda hiperoksaliiriyi %2-15
olarak saptamistir®*,

Sitrik asit, kalsiyum oksalat kristalizasyonu
ve agregasyonu i¢gin en 6nemli dogal inhibitorler-
den biridir’. Sonugcta sitrik asit ile metaflaksi ilk
kez Butz ve Dulce tarafindan tariflenmistir™. Ca-
lismamizda tedavi oncesi her iki grup arasinda
sitrat degerlerinde anlamli fark saptanmamigtir
ancak etiyolojik faktorlere gore yapilan smifla-
mada tedavi grubunda 8, kontrol grubunda 10
hastada hiperkalsiiiri ve hipositratiiri sonuglari
elde edildi ve bu hastalarda risk faktorii olarak
da ilk sirada yer almislardir. Pak ve arkadaslari
uzun donemde yerine koyma tedavisinin hastala-
rin biiyiik kisminda rekiirrens hizini diigiirdiiglinii
ve metabolik olarak aktif tag hastaligini azalttig1-
n1 rapor etmislerdir®. Bizde ¢alismamizda tedavi
grubunda kontrol grubuna oranla idrar sitrik asit
diizeyinin arttigin1 ve sonucta rekiirrens oraninin
istatistiksel olarak da anlamli azaldigimi saptadik
(p<0.05, p=0.0001).

Artmig idrar sodyum diizeyi, artmis sodyum
aliminin bir gdstergesidir ve bu tablonun {iriner
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sistem tas hastaligi olusumunda potansiyelize
edici rolii bilinmektedir’®~’. Calismamizda tedavi
grubunda ilk kontrolde (0. ay) 173.6+15.7 ve 12.
ayda 172+38.5 (p=0.913, p>0.05) iken, kontrol
grubunda ilk kontrolde 173.2+30 ve 12. ayda
17631 (p=0.466, p>0.05) olarak bulundu. Grup-
lar aras1 fark istatistiksel olarak anlamli bulun-
madr.

Idrar potasyumunun ekskreasyonu iizerine
yapilan ¢aligmalar idrar potasyum konsantrasyo-
nunun iriner sistem tag olusumunu belirgin ola-
rak azaltigini gostermektedir’'. Curhan ve arka-
daslar1 diyet ile alinan potasyumun, tas tesekkdilii
iizerine olan etkilerini genig vaka serilerinde,
yiiksek kalsiyum diyeti uygulayanlarda oral sivi
alimin1 arttirarak tiriner tag olusumunu %34 ora-
ninda kontrol grubunda azalmis saptarken, potas-
yum tedavisi verilen ¢aligma grubunda %51°lik
bir tas olusumu azalmasi saptamuslardir’'?. Po-
tasyum sitrat 6zellikle idiyopatik kalsiyum oksa-
lat tas hastaliginin rekiirrenslerini 6nlemede ol-
dukga etkindir’’. Sitrat idrar kalsiyumu ile birle-
serek kalsiyum satiirasyonunu azaltir’® ve boyle-
likle kalsiyum oksalat agregasyonunu inhibe e-
der”. Pak calismasinda, potasyum sitrat kullani-
mu ile {iriner sistem tag olusumunun 2.1 yillik ta-
kip siiresince %89 oraninda remisyone oldugunu
rapor etmistir®. Preminger ise 2.9 yilda potasyum
sitrat kullanimu ile %100’liik remisyon degerine
ulasmus'®, izole hipositratiirisi olan hastalarda
Barcello yaptig1 calismasinda giinliik 60 meq po-
tasyum sitrat tedavisi ile tas rekiirrensinin anlam-
It olarak azaldigini, plasebo grubunda ise degis-
medigini rapor etmistir’®. Ettinger ¢alismasinda
potasyum magnezyum sitrati plasebo ile karsilas-
tirmis ve 3 yillik takip sonunda tedavi grubunda
tagsizlik oran1 %88.1 iken plasebo grubunda ise
tagsizlik oran1 %36.4 olarak saptamustir’’. Lee ve
arkadaslar1 retrospektif calismalarinda 493 hasta
incelemisler, potasyum sitrat tedavisi yapilan
hastalarda tas tekrar1 %7.8 oraninda saptanirken
tedavi almayan kontrol grubunda tas rekiirrensi
%30-46.2 olarak saptanmustir’’. Kiipeli ve arka-
daslart kalsiyum oksalat tagh hastalarda 12 aylik
yapilan potasyum sitrat proflaksisi ve takip ile
tas3 8remisyon oranin1 %88.9 olarak saptamiglar-
dir™.

Calismamizda 23 hasta tedavi grubunda, 24
hasta kontrol grubunda olmak iizere kalsiyum

oksalat tasli toplam 47 hastada 12 aylik takip do-
nemi sonunda yapilan degerlendirmede tedavi
grubunda %17.4, kontrol grubunda %45.4 ora-
ninda tas rekiirrensi saptanmigtir. Remisyon
oranlar1 tedavi grubunda %82.6, kontrol grubun-
da %54.2 olarak bulunmustur. Kontrol grubunun
remisyon oraninin literatlir oranlarina oranla da-
ha yiiksek bulunmasi alinan oral sivinin arttiril-
masina baglanmistir. Tas olusumu oranlarimiz
incelendiginde, ¢alisma oncesinde kontrol gru-
bunda 1 yil igersinde 27 tas saptanmigken ¢alis-
ma sonrasi yapilan degerlendirmede 19 tas rekiir-
rensi saptanmistir. Bu sonug kontrol grubunda %
29.3’lik bir azalma saptanirken, ¢aligma Once-
sinde tedavi grubunda 1 yil igersinde 26 tas sap-
tanmisken c¢alisma sonrasi yapilan degerlendir-
mede 4 tas rekiirrensi saptanmistir. Bu ise tedavi
grubunda, tedavi sonrasi %84.3’liik bir azalma
ile beraberdir.

Barcelo, kalsiyum oksalat ve kalsiyum fos-
fat kompozisyonundan olusan hipositratiirik 57
hastada 30-60 meq potasyum sitrat vererek yapti-
g1 3 yillik ¢alismasinda belirlenen tag formasyon
oranlar1 tedavi grubunda %72, kontrol grubunda
%28’lik tas niiksiinde azalma ile birliktedir®.
Whalley ve arkadaslari, 27 hastada yaptiklari
benzer ¢aligmalarinda tas remisyon oranini po-
tasyum sitrat verilen tedavi grubunda %93 olarak
rapor etmislerdir’®. Calisma sonuglarimiz, tedavi
effektivitesi yiiksek olan hipositratiirik grupta
tedavi siiresi daha kisa olmakla birlikte literatiir
bilgilerine benzer olarak saptandi.

Rezidiiel kalsiyum tas1 fragmanlarmin spon-
tan rezoliisyonu olasiligi ¢ok diigikk olmasina
karsmn, medikal tedavi fragmanlarin bilylimesini
yavaslatabilir. Cicerello ESWL’den sonraki rezi-
diiel kalsiyum ve struvit taslarinin akibetini ince-
lemistir’’. ESWL’den 6-8 hafta sonra 5 mm’den
daha kii¢iik tas fragmanlar1 bulunan 70 hastanin
bir grubuna potasyum sitrat verilirken diger gru-
ba herhangi bir tedavi dnerilmemis, steril kalsi-
yum fragmanlar1 bulunan kontrol hastalarinin %
32’sinde, sitrat verilenlerin %74’tinde 12 ayda
tag pargaciklar1 diigmiistiir. Tas fragmanlar1 diis-
meyenler arasinda, kontrol grubunun %46’sinda,
sitrat verilen hasta grubunun %20’sinde tas par-
calarinin biiylidiigii saptanmuistir.

Fine ve arkadaslar1 ¢alismalarinda, rezidii
tas fragmanl hasta grubunda ESWL sonrasi me-
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dikal tedavi alan grubun %16’sinda tas fragman-
larinda biiylime saptanirken, tibbi tedavi alma-
yanlarin %54.5’inde tas fragmanlarinda biiytime
saptanm1§t1r40.

Calismamizda yapilan tedavi sonrasi, <5
mm rezidii tas, tedavi grubunda 4 hastada, kont-
rol grubunda ise 3 hastada saptandi. Hastalar ¢a-
lisma siiresi i¢inde 6 ve 12. aylarda direk {iriner
sistem grafileri ile takibi yapilarak rekiirrens kri-
terleri ile karsilagtirmalart yapildi. Buna gore te-
davi grubunda 4 hastadan tedavi sonrasi, 1 hasta-
da tas boyutunda niiks kabul edilebilecek artis
goriildii (3 mm’den-6 mm’ye), 2 hastada tedavi
sonrasl iiriner tag saptanmadi, 1 hastada ise tas
boyutunda artig olmamustir. Kontrol grubunda ise
tespit edilen 3 rezidii tasli hasta, ¢calisma sonu ya-
pilan degerlendirmede, 2 hastanin tas boyutlarin-
da artig goriiliirken, 1 hastada tag boyutunda de-
gisiklik olmadi. Tedavi grubundaki %25’e karsin
kontrol grubundaki %6611k sonug literatiirdeki
calismalar ile paralellik gostermistir.

SONUC

Uriner taglarin metabolik ve gevresel kay-
nakli etiyolojik faktdrler kapsamli olarak arastiri-
lirsa, varsa metabolik bir defekte yonelik daha et-
kin bir tedavi yapilabilecegi, tas olusum riski
yiiksek olan hastalarin metaflaksi ile yeni tas olu-
sumunun onlenebilecegi sonucu ortaya ¢ikmakta-
dir. Uriner sistem tas hastaliginda potasyum sit-
rat tedavisi, rekiirren kalsiyum oksalat tagli has-
talarin proflaksisinde etkili bir tedavi yontemidir.
Giliniimiizde ESWL tedavisi daha popiiler bir te-
davi alternatifi olmasina karsin, maliyet agisin-
dan potasyum sitrat tedavisi, tas rekiirrenslerinin
onlenmesinde uygulanabilir bir tedavi segenegi-
dir.
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