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ABSTRACT

Introduction: No connection is known to exist between the community-acquired pediatric urinary
infections and the weather changes. The Aim of this study is to assess the interrelations between the climatic
parameters and the urinary infections another aim of this study is to assess antibiotics resistant profile in our
country.

Materiasl and Methods: Symptomatic 588 children residing in the community with urinary culture
positivity exceeding 100.000 colony/ml were enrolled into the study. Monthly mean temperature (MMT),
monthly mean maximum temperature (MMMT), monthly mean atmospheric pressure (MMAP) and monthly
melzlm humidity (MMH) were the climatic parameters involved in the study between April 1%, 2003 and April
30™, 2005.

Results: Moderate to good correlations between E. coli infections with either temperature or humidity
values were found [MMT (r=0.47, p=0.019), MMMT (r=0.46, p=0.021), MMH (r=-0.48, p=0.014)]. The
antibiotic resistance is so high, only third and fourth generation cephalosporins seem reasonable in the
management of outpatient pediatric urinary infections in our region.

Conclusion: As the weather gets hot and less humid, E. coli is likely to cause community-acquired
pediatric urinary infections in higher percentages.
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OZET

Toplum koékenli ¢ocuk iiriner enfeksiyonlar ile iklim 6lgiitleri arasindaki iligki halen net olarak bilinmemektedir.
Calismamizin amact ¢ocuk yas grubundaki hastalar ile iklim Olgiitleri arasinda var olabilecek korelasyonlarin
saptanmasi ve degerlendirilmesidir. Ikincil bir amacimiz ise iilkemiz iiriner sistem enfeksiyonlarindaki antibiyotik
direncini arastirmaktir.

Uriner idrar kiiltiirinde 100.000 koloni/ml {ireme saptanan, semptomatik, toplum k&kenli 558 gocuk hasta
caligmamza alindi. Iklim &lgiitleri olarak, ayhk ortalama sicakhk (MMT), ayhk ortalama maksimum sicaklik
(MMMT), aylik ortalama atmosferik basing (MMAP) ve aylik ortalama hava nemi (MMH) kayit edilerek iiriner
enfeksiyon bulgularimiz ile korele edildi.

Calismamizin istatistiksel verileri 1s1ginda, iriner E.coli infeksiyonlari ile aylik ortalama sicaklik ve aylik
ortalama maksimum hava sicaklig1 ile pozitif korelasyon saptanirken, aylik ortalama hava nemi ile negatif korelasyon
saptandi [MMT (=0.47, p=0.019), MMMT (r=0.46, p=0.021), MMH (r=-0.48, p=0.014)], Hasta idrar antibiyogram
incelemeleri sonucunda beklenenden ¢ok daha yiiksek oranda antibiyotik direnci saptandi, neredeyse yalnizca 3. ve 4.
kusak sefalosporinlere karsi istenen diizeyde bir tedavi cevabi bulundu.

Hava sicaklig1 arttik¢a toplum kaynakli E coli iiriner enfeksiyonlarinda bir artis s6z konusu iken, aylik ortalama
hava nemi ile ters korelasyon saptandi.

Anahtar kelimeler: Toplum kdkenli, Cocuk, Uriner enfeksiyon, Iklim

GIRIS tartisiimaktadir. Diinya ekonomisi ve insan saghgi
Her gecen giin daha da 6nem kazanan antibi-  {izerindeki en 6nemli sorunlardan biri olan ve gele-
yotiklere bakteriyel diren¢ gelisimi tiim diinyada  cekte daha da 6nemli olacak olan bu konuda hasta-
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ne verileri ile ilgili arastirmalar olduk¢a ¢ok iken
toplum kaynakli arastirmalar halen yeterli diizeyde
degildir'. Calismamizin ¢ocuk yas grubunda, bu
konudaki eksiklige bir adim daha agiklik getirece-
gine inanmaktay1z.

Toplum saglik sorunlarini arastiran ¢aligsmalar
gostermistir ki, birey sagligi ile gevresel etkenlerin
etkilesimleri toplum saglig1 agisindan ¢ok dnemli
hatta en belirleyici etkenlerdir. Uriner enfeksiyon-
lar ¢ocuk yas grubunda en onde gelen ategli hasta-
lik nedenleridir. Daha dnce ¢ocuk yas grubu hasta-
larinda, tiriner enfeksiyonlar ile ¢evresel etkenler-
den belki de en 6nemlisi iklim degisimleri arasinda
net bir korelasyon saptanamamuistir ya da halen uz-
lastlmis bir konu degildir. Calismamizda, iilkemiz
toplum kaynakli ¢cocuk iiriner sistem enfeksiyonla-
rinda iklim 6lgiitleri ile bir korelasyon var mudir
konusu birincil olarak incelendi, ayrica bu yas gru-
bunda yapilan antibiyotik secimleri ve iilkemiz an-
tibiyotik direng haritasi incelenmistir.

GEREC ve YONTEM

Calismamiza 25 ay siiresince, 01.04.2003-
31.04.2005 tarihleri arasinda Sivas Kizilay Bolge
Hastanesi Cocuk Hastaliklar1 ve Mikrobiyoloji po-
likliniklerine bagvuran ¢ocuk yas grubu semptoma-
tik iiriner enfeksiyonu olan hastalar alind1.

Ardigik yapilan iriner kiiltiirlerde ya da hasta
bagvuru tarihinden itibaren son 1 ay icerisinde ya-
pilan idrar kiiltiirii ayn1 ajan olmak kaydi ile pozitif
ise bu hastalar galismaya alinmadi. Calismamiza
tiriner idrar kiiltiirinde 100.000 koloni/ml patojen
ajan iireyen 12 yas alt1 klinik iiriner enfeksiyonu
olan ¢ocuk yas grubundaki hastalar kayit edildi.

Hasta yasi, cinsiyeti, klinik belirtileri, idrar
tahlil sonuglar1 ve idrar kiiltiir sonuglar1 hasta bilgi
formuna kaydedilerek semptomatik idrar yolu en-
feksiyonu olan hastalar uygun sekilde standardize
edildi®. idrar kiiltiirii ve iireyen ajanin tipinin belir-
lenmesi klasik yontemler ile belirlendi. Ancak sap-
tanan ajanin tipinden emin olmadigimiz durumlar-
da Becton Dickinson BBL Crystal Bacterial Diffe-
rentiation System (USA) kullanilarak kesin ajan
saptandi. Escherichia coli ilkemizde en sik karsi-
lasilan toplum kaynakli tiriner enfeksiyon etkenidir
ve rutin idrar kiiltiirlerinde en sik iireyen bakteri-
dir. Pseudomonas aeruginosa ise idrar kiiltiiriinde
iireyen patojenitesi en yiiksek bakteridir'. Mikrobi-
yolojik c¢alismalarda hangi ajanlara yonelik rutin

inceleme yapilmasi gerektigi belirlenmistir’. Biz
de calisgmamizda daha once belirlenmis ve yayin-
lanmis olan sartlara uygun olarak patolojik ajanlara
ait data toplanmasi ve degerlendirilmesi yaptik.

Antibiyogram amagl Kirby-Bauer disk difiiz-
yon yontemi kullanildi. Antibiyotik duyarlilik pro-
fili NCCL (National Committee Clinical and La-
boratory Standards for 2002) referans degerleri ile
standardize edildi’.

Aylik ortalama hava sicakligi (MMT, santig-
rad derece), aylik ortalama maksimum hava sicak-
lig1 (MMMT, santigrad derece), aylik ortalama at-
mosferik basing (MMAP, milimetre civa basincy/
santimetrekare) ve aylikk ortalama hava nemi
(MMH, % oran1) bolge meteoroloji istasyonlarin-
dan alinarak kaydedildi. Bolge meteoroloji istas-
yonlarinda saatlik olarak hava sicakligi, atmosferik
basinci ve nemi Olgiilerek kayit edildi ve gilinliik
ortalamalar1 hesaplandi. Ayrica giin igersindeki en
yiiksek sicaklik kayit edilerek aylik ortalamasi he-
saplandi.

Cocuk firiner kiiltiirlerde iireyen mikrobiyolo-
jik ajanlar ile iklim 6lgiitleri arasinda olabilecek is-
tatistiksel iligki korelasyon analizi yontemi ile de-
gerlendirildi ve p degerinin <0.05 oldugu korelas-
yon durumlar1 ¢ok anlamli olarak degerlendirilir-
ken, aym1 zamanda korelasyon katsay1 degerinin
0.00-0.25 degerleri arasi zayif iligkili, 0.25-0.50
degerleri orta dereceli iliskili, 0.50-0.75 degerleri
iyi iligkili, 0.75-1.00 aras1 degerleri ise incelenen
6lgﬁtler aras1 kuvvetli iligkili olarak degerlendiril-
div.

BULGULAR

Caligmamiza toplamda 588, 12 yas alt1
pediatrik yas grubuna dahil, semptomatik {iriner
enfeksiyonu olan ve idrar kiiltiiriinde tireme
saptanan hasta alindi. Bu hastalardan 379’u kiz
(medyan yas ortalamasi:7.6), 209’u erkekti
(medyan yas ortalamasi:6.1).

Toplamda 594 idrar Orneginde iireme ile
saptanan mikrobiolojik ajanlar ise; 382 E. coli, 72
Proteus spp., 53 CNS spp, 32 Enterobakter spp.,
25 Enterokok, 13 P. aeruginosa spp, 11 Klebsiella
spp, ancak bu 594 hastadan 4  Staphlococcus
aureus ve 2 Edwarsiella tarda kiltir sonucu
sayilart diisiik oldugu igin analize dahil edilmedi
sonug olarak yukarida sayilan 588 kiiltiir sonuglu
hasta veri inceleme programina dahil edildi.
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Bolge iklim parametreleri ve tiiropatogenik
ajanlarin listesi tablo 1°de verilmistir. Tablo 2’de
ise her iki grup parametrelerin istatistiki analizleri
verilmistir. Ayrica antibiotik duyarliliklar1 da tablo
3’te verilmistir. Caligma siiresinde kayit altina
alman iklimsel degerler bolge igin olagandir ve
calisma miiddetince sira dis1 bir iklim hareketi
saptanmamistir.

Yapilan veri analizi sonucu, toplum kaynakli
E coli suslart ve iklimsel sartlar arasinda, aylik
ortalama hava sicakligt (MMT) ve aylik ortalama
maksimum  sicaklhik (MMMT) ile pozitif
korelasyon saptandi (MMT i¢in r = 0.47, p = 0.019
& MMMT igin r = 0.46, p = 0.021), aylik ortalama
hava nemi (MMH) ile negatif bir korelasyon
saptanmustir (r = - 0.48, p=0.014).

TARTISMA:

Semptomatik iriner enfeksiyon pediatrik yas
grubunda saptanan en yaygin toplum kaynakl
saglik problemidir. Yapilan bir ¢aligmada, 7 yas
oncesi kiz g¢ocuklarinin 8.4%’i ve erkek
cocuklarinin ise 1.7%’si iriner enfeksiyon
gecirmekte ve bu hastalarda sirasiyla 39%, 13%
oraninda tedavi sonrasi niiks saptanmaktadir (6).

Bilindigi {izere patojen bir organizmanin
neden olabilecegi akut enfeksiyon epidemisinde,
iklimsel sartlar, patojene ait faktorler (6zellikle
patojenite potansiyeli) ve konak faktorleri en
onemli rolii oynarlar ki tim bu faktorlerin
birlesimi sonucu aslinda yillik enfeksiyon epidemi
haritalarida  hazirlanabilir (7). Ayrica birgok
enfektif ajaninda iklim ile yakindan etkilesimi
bilinmektedir (8,9). Bu iklim degisiklerinin {iriner
ajan patojenler ile ilgili olarak inkiibasyon siiresi
kisalmasi, yayilim seklinin daha etkin olmasi,
cogalma katsayisinin artmasi ya da bu fartdrlerde
tersi sartlarda azalmalar olabilecegi bilinmektedir
(9). Ancak halen yillik {iriner sistem
enfeksiyonlarinin azalmasi yada artmasi ile ilgili
olarak tam bir iklim etkilenim teorisi ortaya
konamamistir. Daha 6nce bu konu ile ilgili olarak
sinirhl bir kag E coli vaka serisi incelenmigtir
ornegin son 11 yili baz alan bir vaka serisinde £
coli nedenli hemolitik {iremik sendromun 6zellikle
haziran-eyliil aylarinda artti§1 gosterilmistir (10),
yani bu klinik tablonun hava sicakligi ile direk
pozitif korelasyonu saptanmistir.Yine ajan patojen
ve iklim kosullar1 arasinda ki korelasyona ornek
olarak Afrika’da yapilan toplum kokenli vaka
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serisinde pediatrik yas grubunda sicak ile
Enteropatojenik E coli nedenli diare epidemisi
arasinda pozitif korelasyon saptanmistir (11). Bir
baska c¢alismada, E coli’'nin yilm kurak
zamanlarinda sebzelerde yapilan kiiltiirlerde daha
stk oranda kolonize olabildigini gdstermistir (12).
Yine benzer sonuglar stafikoklar iginde
bulunmustur. Bir prospektif analiz ile yapilan
calismada,  Stafilokokkus saprofitikus™un iklim
sartlarina bagl olarak daha yiiksek oranda patojen
olabildigini gostermistir (13). Tim bu verilerin
15181nda diyebiliriz ki, iiriner sistem
enfeksiyonlarina da neden olan birgok patolojik
ajan iklim kosullar ile etkileserek daha patojen
hale gelebilmektedir.

Calismamizda, 25 ay siiresince ki bu siiregte
alisilmadik bir iklim degisikligi olmamistir, tim bu
etkilenimlere muhtemel en hassas hasta grubu olan
pediatrik  hasta  yas  gurubunda  {iriner
enfeksiyonlara neden olan patojenler ile iklim
kosullar1 arasinda saptanabilecek korelasyonlar
incelendi. £ coli nedenli iiriner enfeksiyonu olan
hastalarda, hava sicakligmin {iriner sistem
enfeksiyonunu pozitif yonde etkileyen, hava
neminin ise bu hastalarda negatif yonde enfeksiyon
gelisimini etkileyen birer faktor olduklart saptandi.
Bir bagka izahla, eger hava sicaklig1 yiikselirse bu
etkiye paralel olarak pediatrik yas grubunda E coli
nedenli Uriner sistem enfeksiyonu gelisme sansi
belirgin artacaktir. Ayni1 zamanda, ¢aligma
sonucumuz olarak ortalama hava nemi ile £ coli
nedenli pediatrik {riner enfeksiyonlar arasinda
negatif korelasyon vardir. Ayrica belirtmemiz de
gerekir ki, bir meteoroloji kaidesi olarak hava
sicaklig1 ile nem orani arasinda negatif korelasyon
mevcuttur.

Toplum kaynakl1 {iriner sistem enfeksiyonlara
neden olan ajanlardaki antibiotik duyarliligi
incelendiginde ¢ok iirkiitiici sonuglar mevcuttur.
Ampisilin, ampisilin-sulbaktam, sefazolin, sefaklor
and trimetoprim-sulfametaksozol gibi bazik
ajanlara neredeyse tamamiyle direng gelisimi s6z
konusudur. Diger yandan, sefepim, seftazidim,
seftriakson, siprofloksasin, gentamisin, amikasin
halen tedavide kullanimui etkin antibiotik ajanlar
gibi gortinmektedir. Pediatrik hasta yas grubunda
kinolonlar ile aminoglikozidlerin mevcut yan
etkileri nedenli kullanimlar1 ya ¢ok smirhidir yada
kontrendikedir (15,16). Bu verilerin yaninda 3. ve
4. kusak sefalosporinlerin pediatrik hasta yas
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grubunda  iriner sistem  enfeksiyonlarinin
sagaliminda en Onemli role sahip oldugu
goriilmektedir. Ancak ne yazik ki bilingsiz ilag
kullanim1 ve olagan sartlarda gelisen antibakteriyel
direng nedenli kisa siire sonra bu ajanlarada direng
gelisecektir. Tim verilerimiz 1518inda diyebiliriz
ki, pediatrik hasta yas grubunda saptanan iiriner
enfeksiyonlarda mutlaka idrar  kiltird  ve
antibiyogram  c¢alismas1  yapilmalidir.  Acaba
verilerimiz 151ginda hastaya planlanacak antibiotik
seciminde iklim parametrelerinin etkisi varmidir?
Halen bdylesine bir yargi igin tarafimizca yeterli

veri yoktur.
Halen iriner enfeksiyonlar ile iklim
parametreleri arasinda tedavi planlamalarini

etkileyecek diizeyde net verilere sahip degiliz.
Ancak enfeksiyon profiline etkisi olan 3 &nemli
etkeni siramaliyiz; patojene ait 6zellikler, cevresel
etkiler ve konak ozellikleri (7). Cevresel nedenler
arasinda en Onemli etkenlerden biride iklimsel
etkiler olarak goriinmektedir. Sicaklik artisinda £
coli nedenli enfeksiyon artiglarini, sicaklik arttikca
viicut stvi kaybi artigt ve sivi aliminin azalmasi
gibi 6nemli nedenlerle de izah edebiliriz.

Burada 6nemli bir vurguda, kiiresel 1sitnmanin
sitkca glindeme geldigi bu gilinlerde iklimin
1sinmasi ve E coli gibi epidemik salginlar yapma
potansiyeli olan patojenlerin patojenite yetenegini
arttirmasidir. Sadece bu sonu¢ bile olmasi
muhtemel bir saglik felaketinin habercisi olabilir.
Daha da otesinde atmosferik basing artisi normal
flora sakinleri olan bakterilerin patojenite
kazanmasina neden olabilmektedir, buna &rnek
calisma  verimiz  olan  kuagiilaz  negatif
stafilokoklar1  verebiliriz. Ozellikle giiniimiiz
teknoloji olanaklar1 g6z 6niine alindiginda, degisen
cevresel etkenler incelendiginde bu veriler 6nem
kazanmaktadir.

Sonug olarak diyebilirizki, ¢evresel etkenlere
daha hassas olan pediatrik yas grubu vaka
serimizde buldugumuz sonuglar ile mutlaka {iriner
enfeksiyonlu pediatrik hastalarda idrar kiiltiirii ve

antibiyogram  ¢aligmasi  yapilmalidir.  Ayrica
degisen yasam sartlarimizda gelecekte cevresel
etkenlerin  hayatimiza olan istenen yada

istenmeyen etkilerini daha fazla sayida vaka serisi
ile irdelenmelidir.

Tablo 1. 24 saatlik idrar analizi sonuglar1 (ortalamatstandart sapma)
Genel Toplam Erkekler Kadinlar
Tas Kontrol Tas Kontrol Tas Kontrol
(n:118) (n:53) (n:76) (n:36) (n:42) (n:17)
Urik asit (mg/giin) 574+264%* 5224209 6124£290%** 514219 497+183* 539+192
Kalsiyum (mg/giin) 192£97** 13879 201+101%* 133173 174£89** 149493
Oksalat (mg/giin) 37.4£17%* 29.3£13.9 37£15.5% 29.8+14.4 38.1£20.1 28.4£13.1
Sitrat (mg/giin) 242+201* 291+199 236x187 218+159 2554231 %* 4444191
Sodyum (mEq/giin) 185£77** 166178 190+83** 162483 176163** 173168
Potasyum (mEq/giin) 43.1£15.7 39+16.4 43.7£17 34.8+£16.1 42.1£12.9 47.7£13.8
Magnezyum (mg/giin) 91.9£38 871438 96.9£39.4 88.5+47.4 81.7£33.3 841436.1
Askorbat (mmol/giin) | 0.28+0.38** | (.15+0.18 0.32+£0.43%* 0.1520.19 0.24+0.24 0.17+0.14
Protein (mg/giin) 515£679%* 178+269 562+£772%* 183+126 4161424%* 2224447
pH 5.9310.54 5.86+0.55 5.95+0.5 5.7710.51 5.88+0.63 6.06+0.6
*: p<0.05 ; **: p<0.01
Tablo 2. Rutin biyokimyasal kan analizi sonuglar1 (ortalamaztstandart sapma)
Genel Toplam Erkekler Kadinlar
Tas Kontrol Tas Kontrol Tas Kontrol
(n:118) (n:53) (n:76) (n:36) (n:42) (n:17)

Glisemi (mg/dl) 93.94+28.5%* 81.2+10 89.3+ 6.5* 81.2+10.1 103.3+43* 81.1+£10.2
Ure (mg/dl) 30.4+13.1 30.9+7.6 31.6+£14.8 31.447.1 27.848.1 29.71+8.6
Kreatinin (mg/dl) 0.94+0.42* 0.8£0.15 1.02+0.46** 0.84%0.14 0.77£0.26 0.7120.15
Urik asit (mg/dl) 5.66x1.08 5.68+1.27 5.81+1.02 5.8+1.24 5.35£1.15 5.44£1.34
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Sodyum (mEq/It) 138.8+£2.8 138.4£2.8 139.4+2.8 138.64+2.7 137.7+2.7 137.843.1
Potasyum (mEq/It) 4.1910.4 4.19+0.46 4.20+£0.43 4.19+0.5 4.184+0.32 4.194+0.36
Kalsiyum (mg/dl) 9.41+0.53 9.67+0.42 9.46+0.55 9.71+0.42 9.324+0.49 9.6+0.44
Fosfor (mg/dl) 3.42+0.58 3.74£0.6 3.5240.6 3.7620.63 3.2240.48 3.7£0.55
Magnezyum (mg/dl) 2.07+0.2%*% | 2.17£0.18 2.08+0.2** 2.2+0.19 2.05%0.19 2.11£0.16
Kolesterol (mg/dl) 188+34** 162134 180+33** 155436 204+33%** 178422
Trigliserid (mg/dl) 160+105%* 108+68 164+118* 122473 150£74** 79+45
*: p<0.05 ; **: p<0.01
Tablo 3. Metabolik defekt oranlari (%)
Genel Toplam Erkekler Kadinlar
Tas Kontrol Tas Kontrol Tas Kontrol
(n:118) (n:53) (n:76) (n:36) (n:42) (n:17)
Hipositratiiri 77+42 62+49 76+42 77+42 77+42 20+47
Hiperoksaliiri 33+47 23+42 32447 22+42 33448 24+44
Hiperkalsiiiri 42+49 25+43 46+50 22+42 33448 29+47
Hiperiirikoziiri 33+47 13+34 39+49 11+£32 19439 18+39
Hipernatriiiri 33+47 32+47 34+47 31+47 30+46 35449

Olgular yirmi dort saatlik idrarlarindaki kalsi-
yum degerleri agisindan karsilastirildiginda, kalsi-
yumun tiim gruplardaki tas hastalarinda belirgin
olarak daha fazla oldugu tespit edildi. Bir giinde
idrarla atilan kalsiyumun mg/giin cinsinden ortala-
madtstandart sapma degerleri, tas hastalar1 ve sag-
lam olgular i¢in sirasiyla 192+97 ve 138+79 olarak
tespit edildi. Aradaki fark istatistiksel agidan ¢ok
anlaml1 (p<0.01) olarak degerlendirildi (Tablo 1).

Idrarla bir giinde atilan oksalat degeri tas has-
talar1 icin 37.4+17 mg iken kontrol grubu igin
29.3£13.9 mg olarak tespit edildi. Genel toplamda
istatistiksel olarak ¢ok anlamli (p<0.01) bulunan
bu farkin, erkeklerde anlamli (p<0.05) oldugu sap-
tand1 (Tablo 1).

Her iki grubun 24 saatlik idrar sitrat degerleri
genel olarak karsilagtirildiginda tas hastalart igin
ortalamaztstandart sapma degeri mg/giin cinsinden
2424201 iken ayni deger, kontrol grubunda 291+
199 olarak bulundu. statistiksel olarak anlamli (p<
0.05) bulunan bu farkin kadinlar arasinda istatistik-
sel olarak ¢ok anlamli (p<0.01) oldugu tespit edildi
(Tablo 1).

24 saatlik idrardaki sodyum degerleri agisin-
dan karsilastirildiginda, tag hastalarinin ortalama
ve standart sapma degerleri 185+77 mEq iken

kontrol grubunda 166+78 mEq olarak bulundu ve
bu farkin istatistik olarak ¢ok anlamli (p<0.01) ol-
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dugu goriildii. Aradaki farkin tim gruplarda mev-
cut oldugu saptandi (Tablo 1).

Her iki grup idrarla atilan giinliik askorbik
asit degerleri agisindan karsilastirildiginda, tas has-
talarinin askorbik asit i¢in ortalamatstandart sap-
ma degeri mmol/giin cinsinden 0.28+0.38, tassiz
olgularda ise 0.15+0.18 olarak bulundu. istatistik-
sel olarak ¢ok anlamli (p<0.01) bulunan bu farkin
erkeklerde (0.32+£0.43 ve 0.15+0.19) de tas hasta-
lar1 lehine mevcut oldugu saptandi (Tablo 1).

Bir giinde idrarla atilan protein degerleri orta-
lamatstandart sapmasi tas hastalarinda daha yiik-
sekti. Degerler genel toplamda tas hastalar1 ve
kontrol grubu i¢in sirasiyla 515679 mg/giin ve
178+269 mg/giin olarak tespit edildi. Tas hastalari
lehine olan bu farkin istatistiksel olarak ¢ok anlam-
11 (p<0.01) oldugu saptandi (Tablo 1).

Olgularin 24 saatlik idrar pH’lar1 ve bir giinde
idrarla attiklar1 potasyum ve magnezyum degerleri
her iki grup i¢in farkli bulunmadi (Tablo 1).

Olgularin rutin biyokimyasal analiz sonuglar1
karsilastirildiginda aglik kan sekerlerinin genel
toplamda tas hastalarinda daha yiiksek oldugu tes-
pit edildi. Aradaki bu fark istatistiksel olarak cok
anlaml (p<0.01) bulundu (Tablo 2).

Kan kreatinin degerlerinin mg/dl cinsinden
ortalamatstandart sapma sonuclari, tag hastalari
icin 0.9440.42 iken tagsizlarda 0.8+0.15 olarak tes-
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pit edildi. Aradaki fark istatistiksel olarak anlamli
(p<0.05) bulundu. Erkeklerde ise bu farkin ¢ok an-
laml1 oldugu (p<0.01) saptandi (Tablo 2).

Kan magnezyum degerleri taghh hastalarda
mg/dl cinsinden 2.07£0.2 iken tassizlarda 2.17+
0.18 olarak bulundu. Bu degerler arasindaki farkin
istatistiksel olarak ¢ok anlamli (p<0.01) oldugu
tespit edildi. Magnezyum degerleri tiim gruplarda-
ki tas hastalarinda tagsizlara gére daha diisiik bulu-
nurken, aradaki fark istatistiksel olarak erkeklerde
¢ok anlamli (p<0.01) idi (Tablo 2).

Olgularin serum kolesterol ve trigliserid de-
gerleri tas hastalarinda daha yiiksek bulundu. Trig-
liserid degerleri genel toplamda ortalamatstandart
sapma sonugclari tag hastalar1 ve kontrol grubu igin
sirastyla 160£105 mg/dl ve 108+68 mg/dl idi. Bu
fark kadinlar ve genel toplamda istatistiksel olarak
cok anlamli (p<0.01) idi. Kolesterol degerleri ise
genel toplamda ortalamatstandart sapma sonuglari
tag hastalari i¢cin 188+34 mg/dl iken kontrol grubu
icin 162434 mg/dl olarak bulundu. Bu farkin ista-
tistiksel olarak ¢ok anlamli (p<0.01) ve her iki
cinste de mevcut oldugu tespit edildi (Tablo 2).

Her iki gruptaki olgularin aglik kan sekeri,
kreatinin, kolesterol ve trigliserid degerleri disin-
daki rutin biyokimyasal ve hemogram analiz so-
nuclarmin karsilastirilmast sonucunda ise anlamli
bir fark bulunmadi (Tablo 2).

24 saatlik idrar analizi sonuclarina gore tag ol-
gularinda en sik goriilen metabolik defekt %77
oraninda hipositratiiri olup bunu %42 oraninda hi-
perkalsiiiri, %33 oraninda hiperoksaliiri ve hiper-
natritiri ve %32 oraninda hiperiirikoziiri izledi.
Kontrol grubu ile karsilastirildiginda 6zellikle er-
keklerde hiperkalsiiiri ve hiperiirikoziiri arasindaki
farklarin daha belirgin oldugu, kadmn tas hastalar
ve kontrol grubu arasindaki hipositratiiri farkinin
saglam olgularda idrar sitrat seviyesinin ytiksek ol-
masi1 nedeniyle ¢ok belirgin oldugu saptandi (Tab-
lo 3).

Tas 6rnegi veren toplam 42 olgunun tas anali-
zi sonuglarina gore kalsiyum, taslarin %80’inde
mevcut iken, tiim taslarin %68’inde kalsiyum ok-
salat seklinde bulundu. Tiim taslarin %55’inin saf
kalsiyum oksalat tas1 oldugu tespit edildi. Taslarin
iceriginde magnezyum amonyum fosfatin diger bi-
lesenlerle birlikte bulunma orani %24, ayni bilese-

nin saf halde bulunma orani ise %13 idi. Urik asit
ise taglarin %8’inin igeriginde tespit edildi.

TARTISMA

Uriner sistem tas hastalig1 geng yas hastalig
olup erkeklerde kadinlara gore 2-3 kat daha siklik-
la goriilmektedir'®. Biz de olgularimizin yaklasik
yarisinin 20-40 yas grubuna ait oldugunu bulduk.
Bununla birlikte hastaligin ilk ortaya ¢iktig1 yasin
¢ok daha erken oldugu bilinmektedir'. Bizim calis-
mamizda da olgularn ilk tanilarmin ortalama 15
y1l dnce konuldugu goriildii.

Giinliik idrarda kalsiyum oraninin normalden
daha fazla olmasinin, tag olusumu igin iyi bilinen
bir risk etkeni oldugu iyi bilinmektedir®. Bir calis-
mada, 65 yas alt1 5221 tas hastasinda 24 saatlik id-
rar kalsiyum orami 213 mg/giin olarak bulunmus’,
sekizinci tags sempozyumunda 10 degisik iilke i¢in
bu degerin 170-280 arasinda oldugu belirtilmis-
tir'’. Biz de galismamizda tas hastalarmm 24 saat-
lik idrarda kalsiyum seviyesini kontrol grubundan
belirgin olarak yiiksek oldugunu tespit ettik. Hiper-
kalsiiiri sinir degerini 200 mg/giin olarak aldigi-
mizda, tas olgularimizda %42, kontrol grubunda
ise %25 oraninda hiperkalsiiiri saptadik. Calisma-
mizda, hiperkalsiiirinin 2. en sik goriilen metabolik
defekt oldugunu tespit ettik.

Uriner sistem tas olusumunda ikinci dnemli
element olan oksalatin 24 saatlik idrardaki normal
degeri genellikle 40 mg olarak benimsenmis, emi-
lim ve atilmindaki kiigiik artislarin bile kalsiyum
oksalat tas1 olusumu igin risk etkeni oldugu belir-
tilmistir. Ancak idrar oksalat seviyesi yiiksek tiim
olgularda tas olusmamasi, bu metabolik defektin,
dehidratasyon, hipositratiiri, hipomagneziiri ve
protein malabsorbsiyonu gibi diger etkenlerle bir-
likte etkili oldugunu diisiindiirmektedir’. Nitekim
Danimarka’da yapilan bir ¢aligmada, tag hastalari
ile kontrol grubu arasinda oksalat seviyeleri agisin-
dan bir fark olmadig1 saptanmustir'’. Ulkemizde ise
cocuk tag hastalarinda yapilan bir ¢alismada, kalsi-
yum tash ¢ocuklarin 24 saatlik idrarinda kontrol
grubundan daha fazla oksalat bulundugu ve tas
hastalarinda hiperoksaliiriye normallerden 3 kat
daha fazla siklikla rastlandig: belirtilmistir'>.

Bir giinde idrarla atilan oksalat degerinin {ist
sinirint 40 mg olarak aldigimizda tag hastalarimi-
zin %33 inilin oksalat degerlerinin kontrol grubun-
dan belirgin olarak yiiksek oldugunu saptadik.
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Piirinlerin diyet ile fazla alinmasi veya endo-
jen irik asit yapiminin artmasit sonucunda idrarda-
ki monosodyum iirat kristallerinin arttig1 ve hete-
rojen ¢ekirdeklesme siirecinin hizlandigi bilinmek-
tedir’. Degisik iilkelerdeki tas hastalarinda 470 mg/
giin ile 740 mg/giin arasinda oldugu bildirilen giin-
liik idrar tirik asit seviyesinin'® {ist sinirmi 600 mg/
giin olarak belirledigimizde, tas hastalarimizin %
32’sinde, saglam olgularin ise %13’{inde hipertiri-
koziiri saptadik. Aradaki fark istatistiksel olarak
anlamli idi.

Pak, iiriner sistem tas hastaligi i¢in risk etken-
lerini belirlerken, idrar sodyum miktarinin da diger
risk etkenleri arasinda degerlendirilmesi gerektigi-
ni belirtmistir'’. Bizim ¢alismamizda da 24 saatlik
idrar sodyum seviyeleri tas hastalar1 ve saglam ol-
gular i¢in sirasiyla 185 mEq ve 166 mEq olarak
bulundu.

Uriner sistem tas hastaliginin bilinen en
6nemli inhibitorii olan sitratin kalsiyum ile birlese-
rek, iyonize kalsiyum oranini diisiirdiigii ve krista-
lizasyon siirecini yavaglattigi, aynit zamanda mono-
sodyum iiratlarin seviyesini de diisiirerek heterojen
¢ekirdeklesmeyi engelledigi bilinmektedir’. Meta-
bolik asidoz, hipokalemi, aglik, glukoneogenez ve
asit agirlikli diyet durumlarinda diisiik olarak bulu-
nan 24 saatlik idrar sitrat seviyesi ortalamasi bati
iilkelerinde genellikle 400-500 mg/giin, Tayvan,
Kore ve Hindistan gibi dogu tilkelerinde ise, ciddi
hipositratiiri i¢in smir deger olarak kabul edilen
320 mg/giin degerinin altindadir'. Ulkemizdeki
bir ¢calismada da cocuk tas hastalarinda 24 saatlik
idrar sitrat seviyesi ortalama 261 mg olarak bulun-
mustur. Ayni ¢aligmada kontrol grubundaki sag-
lam olgularda bu deger 491mg/giin olarak rapor
edilmistir'?. Ulkemize ait bir diger ¢alismada ise,
¢ocuklarda en sik rastlanan metabolik risk etkenle-
11 hipositratiiri ve hipomagneziiri olarak bulunmus,
hiperkalsiiiri ise yine hipositratiiriyle birlikte yetis-
k11113lerde o6nemli bir risk faktorii olarak saptanmis-
tir”.

Japonya’da yapilan bir ¢alismada tas hastaligi
olmayan ¢ocuk ve erigkinlerde 24 saatlik idrar sit-
rat miktarlar1 ¢ocuklar lehine belirgin olarak farkli
bulunmus ve bu farkin, tag hastaliginin ¢ocuk yas
grubunda daha az goriillme nedeni olabilecegi be-
lirtilmistir'®.

Biz de ¢aligmamizda tas hastalarinin 24 saat-
lik idrar sitrat degerini, dogu iilkeleri ortalamasina
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yakin bir deger olan 242 mg/giin olarak tespit ettik.
Ancak ilging olan saglam olgularimizda da 24 sa-
atlik idrar sitrat miktar1 ortalamasinin ciddi hipo-
sitratiiri seviyesinin altinda olmasi idi (291 mg/
giin). Giinliik idrar sitrat seviyesini 320 mg olarak
belirledigimizde, hipositratiirinin tas hastalarinda
%77 ile en sik goriilen metabolik defekt oldugunu
saptadik.

Yayinlarda askorbik asit ve tag olusumu ile il-
gili geliskili calismalar mevcuttur'™'®. Birgok aras-
tirmaci idrardaki oksalatin alkali sartlarda askorbik
asidin ¢oziilmesine bagli oldugunu kabul etmekte-
dir'’. Nitekim bizim ¢alismamizda da tas hastalari-
nin 24 saatlik idrar askorbik asit seviyeleri, 6zellik-
le erkeklerde daha belirgin olmak {izere kontrol
grubundan daha yiiksekti. Askorbik asit ve oksalat
degerlerini karsilastirdigimizda aralarinda dogru
oranda anlamli bir iliski saptandi.

Giinliik idrarda 200 mg’a kadar proteiniirinin
normal olarak kabul edildigi ve yiiksek ates, asirt
soguga maruz kalma, agir egzersiz ve hatta agir
emosyonel stres sonrasi ise hafif proteiniirinin go-
rillebildigi bilinmektedir'®. Bizim ¢alismamizda da
tas hastalarinin 24 saatlik idrar protein miktarlari
kontrol grubundakilerden belirgin olarak fazla bu-
lundu. Bunun nedeninin tasin neden oldugu bdbrek
islev kaybu ile ilgili olabilecegi diisiiniildii.

Tas hastalarinin sabah aglik kan sekerlerinin,
tagsizlarla karsilagtirildiginda daha yiiksek olmasi-
nin, tag hastalarinin yas ortalamasinin kontrol gru-
bundaki olgulardan daha yiiksek olmasina bagl
olabilecegi diisliniildii. Ancak, her iki gruptan yas
ortalamalar1 esit gruplar alindiginda aradaki farkin
sabit oldugu tespit edildi.

Uriner sistem tas hastalarmin serum kreatinin
seviyeleri de kontrol grubundakilerden belirgin
olarak daha fazla idi. Kreatinin seviyeleri arasinda-
ki farkin uzun yillar tas hastaligina maruz kalmis
olgulardaki bozulan bdbrek islevleri nedeniyle ola-
bilecegi diisiiniildi.

Tas hastalarmin kolesterol ve trigliserid de-
gerleri, kontrol grubundakilerden belirgin olarak
daha yiiksek idi. Bu fark 6zellikle erkeklerde ¢ok
daha belirgindi. Tas hastalar1 ve kontrol grubu ara-
sindaki yas ve viicut kiitle indeksi ortalamalari ara-
sindaki fark diizeltildikten sonra yapilan analizler-
de kolesterol ve trigliserid degerleri arasindaki far-
kin sabit kaldig1 goriildii. Boylece iki grup arasin-
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daki kolesterol ve trigliserid degerleri arasindaki
farkin yas ve kilo ile ilgisinin olmadig1, olgularin
yag metabolizmast ve beslenme aligkanliklarinin
sonucunda olusabilecegi diisiiniildii.

ABD’de genis bir seride yapilan iiriner sistem
tas analizlerinde kalsiyum oksalat %84, iirik asit %
5, kalsiyum ve tirik asit %7, kalsiyum fosfat %4
oraninda bulunmus, striivit taglarina ise %1’den
daha az oranda rastlandig1 belirtilmistir’. Japonya’-
da ise bir ¢alismada, tiim taslarin %75’inin kalsi-
yum oksalat ve fosfat, %16’smin magnezyum
amonyum fosfat ve %2’sinin {irik asit icerdigi be-
lirtilmistir®. Calismamzda tas analizi yapilan 42
olgunun sonuglarina gore kalsiyumun, taslarin %
80’inin igeriginde bulundugu ve taslarin %55’inin
saf kalsiyum oksalat tag1 oldugu goriildii. Striivit
taslarinin bileseni olan magnezyum amonyum fos-
fat, taslarin %?24’iinde diger elementlerle karigim
halinde, %13’tinde ise saf halde bulundu. Urik asit
ise tiim taslarin sadece %8’inde bilesim halinde
mevcuttu.

Uluslararasi sekizinci tag sempozyumunda be-
lirtildigine gore, katilan tiim iilkelerde kalsiyum
oksalat, taglarin %60’1indan fazlasinda mevcutken,
tim taglarin ancak %10’undan az1 striivit tagidir.
Urik asit taglar1 ise yalnizca Kore, Tayvan ve Suu-
di Arabistan’da %15’in iizerinde olup diger iilke-
lerde bu oranin altindadir'®,

Bizim calismamiz da taglarin kompozisyon-
lar1 agisindan Japonya’da yapilan ¢alisma ile ben-
zerlik gostermektedir. Kalsiyum, %80 tasin temel
bileseni olarak saptanirken, magnezyum amonyum
fosfatin tiim taslarin bilesiminde %24 oraninda bu-
lundugu goriildii. Kalsiyum her ne kadar taglarin
ana komponenti olsa da, magnezyum amonyum
fosfat igeren striivit taslar1 %24 gibi azimsanmaya-
cak bir oranda bulunmustur. Ulkemizde yapilan bir
diger ¢alismada da pediyatrik yas grubundaki tas
hastalarinin %62’sinde enfeksiyon saptanmasi iiri-
ner sistem tas hastalig1 olusumunda, enfeksiyonun
halg onemli bir risk etkeni oldugunu gostermekte-
dir”.

SONUC

Uriner sistem tas hastaliginda hangi olgulara
metabolik aragtirma yapalim sorusuna cevapta
riskli olgularin benzer davranig, yasam bigimi ve
ortak laboratuvar bulgularinin belirlenmesi son de-
rece onem tasimaktadir. Metabolik arastirmada za-

man alic1 sorgulamalarin ve pahali tetkiklerin sade-
ce tekrarlama riski olan olgulara yapilabilmesi an-
cak bu sekilde miimkiin olabilecektir.

Tas hastaliginda metabolik degerlendirmenin
onilindeki en biiyiik engel, islemin maliyeti ve 24
saatlik idrar toplama zorlugu gibi goziikkmektedir.
Bu amagla yirmi dort saatlik idrara kars1 yontemler
arastirilmis, bir ¢alismada 3 adet sabah verilen ilk
idrarin, 24 saatlik idrar 6rneginin yerini alabilecegi
iddia edilmistir™®. Ancak spot idrarin, kisinin giin-
liikk metabolik durumunu yansitmaktan uzak oldu-
gunu tahmin etmek zor degildir. Bu nedenle olgu-
lardan 24 saatlik idrar 6rnegi toplamak gerekli olsa
da bu numunelerde birgok Ol¢iitiin bakilmasi ol-
dukga zahmetli, zaman alic1 ve pahalidir.

Caligmamizin sonuglarina gore, tag hastaligi-
na sahip, erkek olgulardan rutin biyokimyasal ana-
lizlerinde yiiksek aclik serum glisemi, kolesterol,
trigliserid ve kreatinin degerlerine sahip ve idrarla-
rinda proteiniirisi olanlar, hastaligin tekrarlamasi
acisindan riskli olarak degerlendirilmeli ve 24 saat-
lik idrarda en sik goriilen ve ayni zamanda basit
ve ucuz olarak tespit edilebilen hipositratiiri, hiper-
kalsiiiri, hiperoksaliiri ve hiperiirikoziiri agisindan
arastirllmalidir. Ancak bu sekilde ayrintili, zaman
alic1 ve pahali arastirma ve tetkiklerin uygulanma-
sia gerek olmayabilecektir.
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