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Cocukluk Caginda Urolitiazis
Urolithiasis in Childhood: Review

OZET Bobrek tas1 biitiin diinyada 6nemli bir saglik sorunudur ve Tiirkiye dahil diinyanin baz
bolgelerinde endemiktir. Erigkinlerde oldugu gibi ¢cocuklarda da tas olgular: giintimiizde gide-
rek artmaktadir ve Tiirkiye’de tas olgularinin yaklagik beste biri pediatrik yas grubundadir. Gii-
niimiizde tas olgularinin sayisindaki artistan, degisen yemek aligkanliklar: ve sedanter yagsam
tarz1 sorumlu gibi goriinmektedir. Cocuklardaki tas olgularinin nedeni de son yillarda enfeksi-
yondan metabolik nedenlere dogru bir degisim gostermistir. Metabolik nedenlerin en 6nemli-
leri hiperkalsiiiri ve hipositratiiridir. Metabolik nedenleri, staza neden olan iiriner sistemin
anatomik ve fonksiyonel anomalileri izlemektedir. Cocuklardaki klinik tablo, adolesan dénemi
harig tipik renal kolik seklinde degildir. Her hastalikta oldugu gibi renal tas hastaliginda da ne-
denin saptanmasinda anamnez ve fizik muayene 6nemli bir yer tutmaktadir. Ozellikle pediat-
rik hastalarda prematiirite varligi, prematiirite ddneminde kullanilan ilaglar, iiriner sistem
anomalisi varligy, sik idrar yolu enfeksiyonu 6ykiisi, intestinal malabsorpsiyon varligi, akraba ev-
liligi varlig: ve ailede bobrek tasi ve renal yetmezlik 6ykiisti, sorgulanmasi gerekli konulardir.
Biitiin tas olgularinda tedavinin esasini siv1 titketiminin artis1 olusturmaktadir. Diger tedavi yon-
temlerini ise tagin cinsine gore kullanilacak farmakolojik ajanlar olugturmaktadir. Dolayisiyla
distiriilen ya da ¢ikarilan taglarin kimyasal analizi hem tagtan korunmada hem de tedavide hangi
farmakolojik ajanlarin verilecegi konusunda 6nem arz etmektedir. Bu ¢alismada, ¢ocukluk ¢ag:
bobrek taglarinin nedenleri, tibbi tedavi yontemleri, patofizyolojisi de d4hil edilerek 6zetlen-
mistir.

Anahtar Kelimeler: Urolitiyaz; pediatri; tedavi

ABSTRACT Renal stones are a major health problem all over the world and endemic in some parts
of the world, including Turkey. As in adulthood, renal stone cases are increasing day by day in chil-
dren today and about 1 in 5 of the stone cases in Turkey are pediatric cases. In this increase, chang-
ing food habits and sedanter lyfestyle seems to be responsible. The causes of stone cases in children
has also shifted from infectious to metabolic in recent years. The most important metabolic causes
are hypercalciuria and hypocitraturia. Anatomical and functional abnormalities of the urinary sys-
tem causing stasis follows the metabolic causes. The clinical presentation in children is not typical
renal colic except during adolescence. As in any disease, anamnesis and physical examination are
important in the diagnosis of the cause of renal stone disease. Especially in pediatric cases, it is nec-
essary to question the existence of prematurity, medications used during prematurity period, pres-
ence of urinary system abnormality, frequent urinary tract infection history, presence of intestinal
malabsorbtion, presence of consanguineous marriage and family history of kidney stones and renal
failure. In all renal stone cases, the basis of treatment is the increase in fluid consumption. Other
treatment methods are pharmacological agents that can be used according to the type of renal stone.
Therefore, the chemical analysis of the reduced or extracted stones are very important both in pro-
tecting from the stones and treatment in which pharmacological agents will be given. Here, we
have made a brief overview of the causes and medical treatments of childhood renal stones in-
cluding pathophysiology.

Keywords: Urolithiasis; pediatrics; therapy
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i rolitiyaz erigkinlerde sik rastlanan bir has-
l | talik olup, prevalansi %3-5'tir.! Ulkemizde
bu oran yaklasik %10 olup, tas hastalig1 en-
demik diizeylerdedir ve irolitiyaz hastalarinin
%17’si pediatrik (<14 yil) yas grubundadir.? Ekono-
mik olarak gelismis iilkelerde, ¢ocuklarda iiroliti-
yaz stk rastlanmayan bir durum olmakla birlikte,
son dekadda insidansinin 5 kat arttig1 bildirilmis-
tir.3 Bu artisin nedeni konusunda ileri siiriilen fak-
torler; yemek yeme aligkanligindaki degisiklik
(yitkksek oranda tuz, fruktoz ve hayvansal protein
ama diisiik oranda kalsiyum igeren “fast-food” tarzi
yiyecekler), sedanter yagsam formunda artig, obezi-
tede artis, kiiresel 1s1nmaya yol agan iklim degisik-
likleri ve antibiyotik kullaniminda artigtir.*>

Urolitiyazin hangi cinsiyette daha fazla oldu-
guna dair ¢alisma sonuglar1 degiskenlik gostermek-
tedir. Baz1 caligmalarda her iki cinste esit oranda
gorildugi bildirilirken, bazilarinda ise erkeklerde
daha fazla gorildiugi belirtilmektedir.® Irk ve cog-
rafya, ¢ocuklardaki tas olgularinda prevalans ve
etiyolojide 6nemlidir. Ornegin; Giineydogu Asya,
Orta Dogu, Hindistan ve Pakistan gibi diinyanin
bazi bolgelerinde iirolitiyaz endemik iken, Afrikali
¢ocuklarda iirolitiyaza nadiren rastlanmaktadir.”
10 Gelismekte olan bolgelerde goriilen taglar sik-
likla mesaneye sinirli olup, esas olarak amonyum
asit, irat ve irik asitten olusan taglardir ve bu
durum diyette yetersiz fosfat alimu ile iligkilidir.'°
Irksal farkliliga bir 6rnek olarak; Amerika Birle-
sik Devletleri (ABD)’nin giineydogu bolgesindeki
beyaz 1rka ait ¢ocuklarda tirolitiyazin ¢ok daha
sik goriilmesi verilebilir.'® Avrupa’dan bildirilen
caligsmalarda, pediatrik iirolitiyazin nedeni sik-
likla enfeksiyon olarak bildirilmigstir."'"!®* Fakat
Ingiltere’de son 3 dekadda ¢ocuklarda iirolitiya-
zin nedeni enfeksiy6z nedenlerden metabolik ne-
denlere dogru bir degisim gostermistir."* ABD’de
cocuklarda kargilasilan tas olgularinda taglar ge-
nelde bobrek ve iireterlere sinirli olup, kalsiyum
oksalat ya da kalsiyum fosfat (brushite) taglaridir
ve Avrupa’da oldugu gibi burada da siklikla me-
tabolik bir anomali varligi s6z konusudur.” Bu
nedenle metabolik degerlendirme, erigkin hasta-
lar i¢in tekrarlayan tas olgular: ile biitiin ¢ocuk
hastalara yapilmalidir.'®
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I PATOFIZYOLOJi

Urolitiyazli cocuklarin yaklagik %40-50’sinde me-
tabolik bir anomali bulunmaktadir.!#151718 En ¢ok
saptanan metabolik anomaliler hiperkalsiiiri, hipe-
roksaliiri, hipositratiiri, sistiniiri ve hipertirikozii-
ridir. Hiperkalsiiiri ve hipositratiiri en sik bildirilen
metabolik anomalilerdir.3'* Cocuklarda taglarin
%70-80’1 kalsiyum oksalat, %5-10"u irik asit, %5-
10’u stritvit (magnezyum amonyum fosfat), %1-5’1
sistin taglaridir.'®?* Nadiren ksantin ve 2,8-dihid-
roksiadenin taglari ile kargilagilmaktadar.

Tagin olugmas: ve biiylimesi idrardaki bazi
iyonlarin siipersatiirasyonu (kristalizasyon) ile ol-
maktadir. Siipersatiirasyonda en 6nemli belirleyi-
ciler; total idrar hacmi, tas1 olusturan iyonlarin
konsantrasyonu, kristalizasyon inhibitérlerinin
konsantrasyonu, kristalizasyonu destekleyen mad-
delerin konsantrasyonu ve idrar pH’sidir. Hangi tas
olursa olsun biitiin tas tipleri diliie idrarda daha az
satlire olmaktadir. Sitrat, magnezyum, pirofosfat,
bazi glukozaminoglikanlar, nefrokalsin ve fitatlar,
kalsiyum oksalat ve kalsiyum fosfat kristalizasyo-
nunu inhibe etmektedir.’ Sitrat serbest iyonize
kalsiyuma baglanip daha eriyebilir bir kompleks
olusturarak inhibitér etki yapmaktadir.® Tersine,
iirik asit ise kalsiyum oksalat kristalizasyonunu ar-
tirmaktadir.’

Idrar pH’si bazi kristallerin olusumu icin
onemlidir. Ornegin; sistin pH<7,5, trik asit
pH<6,0°da, yani asit idrarda kristallesirken kalsi-
yum fosfat alkali idrarda (pH>6,0) kristallesmek-
tedir. Kalsiyum oksalat eriyebilirligi idrar pH
degisikliklerinden etkilenmez.'

Kristaller bir nidusun ytizeyine tutunmakta-
dir. Nidus varligs, ihtiya¢ duyulandan daha diisiik
konsantrasyonlarda bile kristallesmeyi artirarak ni-
dusun biiyiimesine yol agmaktadir. Her tiirlii iroe-
pitelyal hasar (enfeksiyon, yabanci cisim veya
Henle kulpundaki bazal membrandan olusan
Randall plaklar1) nidus olarak gorev yapmaktadir.
Randall plaklar1 kalsiyum fosfat kristalleri iger-
mektedir. Bu plaklardaki kristal birikimi arttikca
plaklar iiroepitelyumdan disariya dogru tagmakta-
dir. Sonug olarak, Randall plaklar: bir nidus olarak
gorev yapmaktadir ve kalsiyum oksalat taglarinin
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olusumunda bu plaklarin kritik bir rol oynadig: dii-
stiniilmektedir. Bu nedenle kalsiyum oksalat kris-
talleri kii¢iik miktarlarda da olsa kalsiyum fosfat
kristalleri icermektedir.? Esas olarak kalsiyum fos-
fat iceren taglara ¢ok az rastlanmakta olup, daha
¢ok i¢ mediiller toplayici tiiplerdeki staza bagl ola-
rak ortaya ¢ikmaktadir.?

Tas1 olan ¢ocuklarin bazilarinda iiriner sistem
anomalileri (hidronefroz, ¢ift iireter, posteriorii-
retral valf, mesane ekstrofisi gibi) saptanmigtir.’
Fonksiyonel veya anatomik obstriiksiyon, staz ve
enfeksiyon olusturarak ¢ocuklarda tag olusumunu
kolaylastirmaktadir.?” Urolojik anomalisi olan ¢o-
cuklarin da bityiik bolimiinde tag saptanmigtir.”
Bu durum, iirolojik anomalisi ve tas1 olan ¢ocuk-
larda ayni zamanda ilave bir metabolik anomali ol-
dugunu gostermektedir. Nitekim {iireteropelvik
bileske obstriiksiyonu ve nonenfeksiy6z tasi olan
22 ¢ocukta yapilan bir ¢aligmada, 15 (%68) ¢ocukta
en az bir eslik eden metabolik anomali (en ¢ok hi-
perkalsitiri) saptanmigtir.?? Enfeksiyon siklikla bob-
rek taglari ile birlikte olmakla beraber, nonstriivit
taglarin bir nedeni degildir.!® Enfeksiyon, striivit
taslar1 olusumuna yol agmaktadir.

I ETIYOLOJ

Cocuklarda iirolitiyazin etiyolojisi su baghklar al-
tinda incelenecektir:

1. Metabolik anormallikler
2. Uriner sistemin yapisal anomalileri
3. Idrar yolu enfeksiyonlar
4. Diger nedenler
a. [lag-iliskili nedenler

b. Niitrisyonel nedenler

1. METABOLIK ANOMALILER
Hiperkalsiiiri

Tas1 olan ¢ocuklarin %30-50’sinde hiperkalsitiri
vardir (¢cocuklarda en sik rastlanan metabolik ano-
mali).""” Hiperkalsitirinin pek ¢ok nedeni olup
bunlar Tablo 1’de goriilmektedir."

Cocuklarda ve erigkinlerde hiperkalsiiirinin en
sik nedeni idiyopatik hiperkalsiiiri (IH)'dir."® IH,
hiperkalsemi olmadan hiperkalsiiiri olmasidir.
[H’ye neden olan gen ya da genler heniiz tanim-
lanamamistir, fakat hastalik tam olmayan penet-
ransli otozomal dominant (OD) kalitiliyor gibi
gortinmektedir.'® Nitekim bir caligmada saglikh ¢o-
cuklarin %4’iinde IH bulunmus, bu cocuklarin
9%40-50’sinde ise {irolitiyaz agisindan pozitif aile
oykiisii saptanmistir.***! [H’den sorumlu mekaniz-
malar; kalsiyumun artmis intestinal absorpsiyonu
(absorptif hiperkalsiiiri), artmis kemik resorpsi-
yonu (resorptif hiperkalsiiiri) ve/veya azalmis renal
kalsiyum reabsorpsiyonudur (renal hiperkalsitiri).*

TABLO 1: Hiperkalsiri ile birlikte olan klinik durumlar.™

Hiperkalsemi ile birlikte
olan nedenler

Hipokalsemi ile birlikte
olan nedenler
Hiperparatiroidizm Hipoparatiroidizm
Hipervitaminoz D
immobilizasyon
Sarkoidoz

Malignansi

JIA

Kortikosteroid fazlaligi
Adrenal yetersizlik
Williams sendromu
iiH

OD hipokalsemik hiperkalsidiri

Normokalsemi ile birlikte
olan nedenler
Edinsel nedenler Prematurite
Furosemid
Topiramat
Ketojenik diyet
idiyopatik nedenler Dent hastaligi
Bartter sendromu
FHHNC
Primer drta
Hhrh
Mediiller siinger bobrek
Sekonder dRTA

Glikojen depo hastaligi Tip 1

Diger nedenler

JIA: Juvenil idiyopatik artrit, OD: Otozomal dominant, FHHNC: Hiperkalsiiiri ve nefrokalsinoz ile birlikte olan familyal hipomagnezemi, dRTA: Distal renal tiibiler asidoz, HHRH: Hiper-
kalsiiri ile birlikte olan herediter hipofosfatemik rikets, iiH:infantil dénemin idiyopatik hiperkalsemisi.
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TABLO 2: idrar soliit atiliminin normal degerleri. 033

Metabolit
Kalsiyum

Yas
0-6 ay
7-12 ay
>24 ay
0-6 ay
7-24 ay
2-5 vl
5-14 yil
>16 yil
Biitlin yas gruplan icin

Oksalat

Sitrat

Urik asit <1yas
1-3yas
3-5yas
>b yas

Spot idrar 6rnegi (mg/mg) 24 saatlik idrar 6rnegi
<0,8 <4 mg/kg/giin
<0,6 (Bitlin yas gruplar igin)
<0,21
<0,26 <45 mg/1,73 m?/glin
<0,11 (Buttin yas gruplari icin)
<0,08
<0,06
<0,03
>0,2-0,42 Erkekler icin >365 mg/1,73m?giin,
Kadinlar igin >310 mg/1,73m?/glin
<2,2 <1,29 mg/kg/giin
<1,9 <1,1 mg/kg/glin
<15
<0,9 <0,9 mg/kg/glin

Hiperkalsiiiri, 2 yas iistil ¢ocuklar i¢in idrar kalsi-
yum atiliminin 4 mg/kg/giin olmas: olarak tanim-
lanmaktadir. Yirmi doért saat idrar toplamanin
mimkiin olmadig1 ¢ocuklarda spot idrar kalsi-
yum/kreatinin oranina gore degerlendirme yapal-
maktadir (Tablo 2). Hiperkalsiiiride iirolitiyazdan
baska hematiiri, diziiri, ani gelen idrar yapma hissi
(urgency) ve tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonu
(IYE) gibi semptomlar olabilmektedir.

Hiperkalsiiiri saptandiginda IH tanis1 koyma-
dan 6nce bazi nedenler dislanmalidir. Oncelikle
hasta normokalsemik olmalidir. Hiperkalsemik hi-
perkalsiiiri varsa oncelikle hiperparatiroidizm ve
hipervitaminoz D aragtirilmalidir. Hiperkalsemik
hiperkalsiiiri, uzun stireli immobilizasyon varligs,
sarkoidoz, malignansi, juvenil idiyopatik artrit, ste-
roid kullanimi ve Williams sendromu varliginda da
olabilmektedir. Hipokalsemik hiperkalsitirili ¢o-
cuklar hipoparatiroidizm (Parathormon distal kiv-
riml1 tibiilde potent bir antikalsiiirik ajandir,
dolayisiyla hipoparatiroidizmde renal kalsiyum ati-
liminda artig olmaktadir) ve OD hipokalsemik hi-
perkalsiiiri (Kalsiyum-duyarl reseptorde “gain of
function” mutasyonu olur.) yoniinden aragtirilma-
lidir. Normokalsemik hiperkalsiiirili hastalarin ¢o-
guna sonunda [H tanist konulmakla birlikte, diger
durumlar da [prematiirite, furosemid, asetazolamid
gibi ditiretik kullanimi, topiramat, felbamat ve zo-
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nisamid gibi antikonviilsan kullanimi, ketojenik
diyet (Epilepsi tedavisinde kullanilan yiiksek yag,
diisiik karbonhidrat igeren bir diyet sekli olup, hi-
positratiiri ve hiperiirikoziiri yapmaktadir.), Dent
hastalig1, Bartter sendromu, hiperkalsiiiri ve nefro-
kalsinoz ile birlikte olan familyal hipomagnezemi
(FHHNCQ), distal tip renal tiibiiler asidoz (dRTA),
hiperkalsiiiri ile birlikte olan herediter hipofosfa-
temik rikets (HHRH) ve bazen mediller siinger
bobrek] diglanmali ve gerekirse aragtirilmalidir.'

Normokalsemik Hiperkalsiiiri ile Birlikte Olan
Genetik Nedenler

Dent hastaligi, CLCN5 geninde mutasyon ile ka-
rakterize X’e bagh genetik gecisli bir hastaliktir.®
Diisiik molekiil agirlikhi (tiibiiler) proteiniiri, nef-
rokalsinoz, hiperkalsiiiri, tirolitiyaz ve kronik bob-
rek yetmezligi ile karakterizedir. Cocukluk c¢ag1
boyunca ¢ogu ¢ocuk hasta asemptomatiktir. Defekt
proksimal tiibiillerdedir. Glukoziiri, aminoasidiiri,
metabolik asidoz ve hipofosfatemi, hastalikta mev-
cut olan Fanconi sendromu nedeni ile olabilir.

Bartter sendromu otozomal resesif (OR) kali-
tilan bir hastalik olup renal tuz kayb, hipokalemi,
metabolik alkaloz, hiperkalsiiiri ve normal serum
magnezyum diizeyleriyle karakterizedir.’® Alt1 ya-
sindan kiictik cocuklarda tuz yemeye istek, poliiiri,
dehidratasyon, kusma, kabizlik ve biiytime gelisme
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geriligi olmaktadir. Siddetli polihidramniyoz, pre-
matiirite ve bazen noérosensoriyel sagirlik hastali-
gin diger 6zellikleridir.

FHHNC hastalari siklikla cocukluk ¢aginda hi-
pomagnezemiye bagl nébetler ve tetani ile hasta-
neye bagvurmaktadir.’ Hastaligin diger klinik
ozellikleri sik IYE, poliiiri, polidipsi, biiyiime-
gelisme geriligi, nefrolitiyaz ve ilerleyici renal yet-
mezliktir. OR bir hastalik olup CLDN-16 ya da
CLDN-19 genlerinde mutasyonlarla karakterize-
dir.?® Hastalarin klasik triadi hipomagnezemi, hi-
perkalsitiri ve nefrokalsinozudur.

Primer dRTA, distal tiibiillerin idrar yeteri
kadar asidifiye edememesine bagli olarak ortaya
¢ikmaktadir.® Sistemik asidoz ile karakterizedir.
Biiytime-gelisme geriligi, politiri-polidipsi, hiper-
kalsitiri, hipositratiiri, nefrokalsinoz, iirolitiyaz ve
hipokalemi infantil dénemde sik rastlanan bulgu-
lardir. Bu hastalik dominant (SLC4A1 geni) ya da
resesif (ATP6V1BI1 veya ATP6V0A4 genleri) ola-
bilmektedir. ATP6V1BI1 gen mutasyonlarinda no-
rosensoriyel isitme kaybi ortaya ¢ikabilmektedir.

HHRH nadir OR bir hastalik olup, azalmis
renal fosfat reabsorpsiyonu ile karakterizedir.*’
Bunun sonucunda belirgin hipofosfatemi, normo-
kalsemi, rikets ve kemik agrilar1 olmaktadir. Hipo-
fosfateminin uyardigi 1,25 dihidroksivitamin D
sentezi sonucu olarak hiperkalsiiiri ve nefrolitiyaza
siklikla rastlanmaktadir.*

Hiperoksaliiri

Oksalat, glioksilat ve askorbik asit metabolik yolak-
larinin son iriinii olup, esas olarak bobreklerle atil-
maktadir. Glinliik idrar oksalatinin bityiik cogunlugu
(%80-85) normal metabolik yollardan olusurken, ge-
riye kalami (%10-15) diyet kaynaklidir.” Normal ve
patolojik idrar oksalat atilimu diizeyleri Tablo 2’de g6-
riilmektedir. Idrarda artmig oksalat atiliminin nedeni
ya kalitsal bir metabolik hastalik (primer hiperokza-
liri [PH]) nedeni iledir ya da daha sik gordiigtimiiz
sekliyle sekonderdir (artmis oksalat absorpsiyonu ya
da oksalat prekiirsorlerinin fazla alimzi).!

Primer hiperokzaliiri

PHI ve 2 nadir, OR kalitilan hastaliklar olup, agir1
endojen oksalat iiretimi ile karakterizedir. Karaci-
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gerde asir1 oksalat tiretimi nefrokalsinoz ve nefro-
litiyaz ile sonuglanan artmig idrar oksalat atilimina
neden olmaktadir. Bobrekte kalsiyum oksalat de-
polanmasi ilerleyici renal hasara neden olmakla
birlikte, klinik tablo, yenidogan déneminde gelisen
son donem bobrek yetmezliginden eriskin done-
minde goriilebilen tas olgularina kadar degisebil-
mektedir. Hastaliktaki bu klinik degiskenlikten
dolay: tan1 gozden kagabilmektedir.*!

Sekonder hiperokzaliiri

Sekonder hiperokzaliirinin nedeni ya diyet ile asir1
oksalat veya oksalat prekiirsérlerinin alimi ya da
barsaklardan diyet ile alinan oksalatin agir1 absorp-
siyonuna yol acan hastaliklardir.** Oksalatin bar-
saklardan absorpsiyonu diyet kalsiyumu ile ters
orantilidir. Kalsiyumdan fakir diyet oksalat ab-
sorpsiyonunu artirarak hiperokzaliiriye neden ol-
maktadir.”” Oksalat ayni zamanda askorbik asit
metabolizmasinin yan tiriintidiir ve ytliksek doz-
larda vitamin C alim1 hiperokzaliiri ile birliktedir.
Oksalatin diyetten agir1 absorpsiyonu ya yag ma-
labsorpsiyonu ile birliktedir ya da kronik diyare ile
giden hastaliklarla birliktedir. Sekonder hiperok-
zaliirinin gastrointestinal sistem nedenleri infla-
matuar barsak hastaligi, ¢6lyak hastaligy, kistik
fibroz gibi ekzokrin pankreas yetmezlikleri, safra
yollar1 hastaliklar: ve ince barsak rezeksiyonlar: ya
da kisa barsak sendromlaridir. Malabsorpsiyon sen-
dromlarinin kalsiyum oksalat tasi yapma mekaniz-
malar1 su sekildedir: Barsak liimeninde serbest yag
asitlerinin varlig: kalsiyumu baglamakta, ortamda
serbest kalsiyum olmayinca serbest kalan oksalat
bol miktarda barsaklardan absorbe olmaktadir.'°

Hipositratiiri

Sitrat normalde idrarda mevcuttur. Sitrat iyonize
kalsiyumu baglamakta ve sonugta kalsiyum siiper-
satiirasyonu azalarak, kalsiyum oksalat birikimi
onlenmis olmaktadir. Sitrat ayrica kalsiyum fosfat
kristallerinin biiyiimesini engellemektedir.*® 1d-
rarda diisiik sitrat atilimi; hipokalemi, sistemik
asidoz ve malabsorpsiyon sendromlarinin karakte-
ristik bir 6zelligidir.'® Hipositratiirinin, muhteme-
len diyet ile iligkili olmak iizere diinyanin bazi
bolgelerinde (6rnegin; Tirkiye) hiperkalsiiiriye
gore daha fazla gortldigu bildirilmistir.** Sitrat ab-
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sorpsiyonu ve metabolizmasi proksimal tiibiiller-
den olmaktadir. Hipositratiiri demek i¢in olmasi
gereken diizeyler Tablo 2’de goriilmektedir.
Proksimal tiibiil hiicrelerindeki intraseliiler asi-
doz (ya metabolik asidoz ya da hipokalemi nedeni
ile olmaktadir) proksimal tiibiilden artmaig sitrat
absorpsiyonu ve sonugcta hipositratiiri ile sonug-
lanmaktadir. Ketojenik diyet, bazi ilaglar (topira-
mat, zonisamid, asetazolamid), dRTA ve kronik
diyare siklikla hipositratiiri ile birliktedir.’’ Hay-
vansal proteinden zengin diyet ile birlikte azalmig
sebze lifi ve potasyum tiiketiminin sitrat atilimini
azalttig: bilinmesine kargin hipositratiirili pek ¢ok

hastada neden gosterilememektedir.*#

Sistindiri

OR kalitilan bir hastalik olup, proksimal tiibiilden
dibazik aminoasitlerin transportu bozulmustur. Sis-
tin ile birlikte diger dibazikaminoasitler olan lizin,
ornitin ve argininin hiperekskresyonu vardir.? id-
rarda lizin, ornitin ve argininin artmis diizeyleri
sorun olusturmaz iken, sistinin eriyebilirligi diisiik
oldugu i¢in, tekrarlayan renal tas olusumu ile ka-
rakterize hastalik olugmaktadir. Sistin taglar1 biitiin
yas gruplarinda (yenidogan ve infantlar déhil) ola-
bilmektedir. Ancak klasik tablo, iki ya da {i¢iincii
dekadlarda renal kolik ve iirolitiyaz seklindedir. In-
fantil donemde “geyik boynuzu (staghorn)” sek-
linde taglar da olabilmektedir. Tekrarlayan tas
epizodlar1 uzun donemde renal yetmezlik ile so-
nuclanabilmektedir.?

Hiperiirikoziiri

Urik asit atilim1 cocuklarda erigskinlerden daha faz-
ladir. En yiiksek tirik asit fraksiyone atilimi yeni-
doganlarda goriilmektedir. Erigkin diizeylere
adolesan déneminde ulagilmaktadir.®® Hiperiiriko-
ziiri varliginda eger idrar pH’si diisiik ise iirik asit
tast olusumu i¢in bu biiyiik bir risk faktoradiir. Hi-
periirisemi ile giden hiperiirikoziiri nedenleri;
plirin metabolizmasinin kalitsal hastaliklari, len-
foproliferatif hastaliklar ve polisitemidir. Hiperii-
rikoziirinin diger nedenleri; asir1 piirin alimi
(hayvansal proteinler, an¢iiez, midye), ketojenik
diyet, hemoliz, iirikoziirik ilaglar (probenesid, sa-
lisilatlar, losartan), siyanotik konjenital kalp hasta-
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liklar1 ve melamin (Cin’de siit tozu yapiminda kul-
lanilan endiistriyel bir kimyasal madde) toksisitesi-
dir.!' Hiperiirikoziiri erigkinlerde irik asit tas:
olusumundan bagka ayn1 zamanda kalsiyum oksa-

lat tag1 olusumu igin de bir risk faktoriidiir.*->!

Piirin Metabolizmasinin Kalitsal Hastaliklari

Fosforibozil pirofosfat sentetaz enzimi hiperaktivi-
tesi agir1 piirin sentezine yol agarak hiperiirisemi,
gut, hiperiirikoziiri ve iirik asit taglarina neden ol-
maktadir. Hipoksantin guanin fosforibozil transfe-
raz enzimi eksikligi de (Lesch-Nyhan sendromu)
irik asit taglar ile karakterizedir.'

Idrarda pirofosfat ve magnezyum, kalsiyum
oksalat ve kalsiyum fosfat kristalizasyonunun bili-
nen inhibitorleri olmasina ragmen tirolitiyazin pri-
mer nedenleri iginde bu faktorlerin eksikligi
bildirilmemistir.!®

URINER SISTEMIN YAPISAL ANOMALILERI

Uriner sistemin fonksiyonel veya anatomik obs-
triiksiyonlar: (iireteropelvik bileske darligi, {irete-
rosel, at nal bobrek, OD polikistik bobrek hastalig,
mediiller siinger bobrek) staz ve enfeksiyona yol
acarak tag olugsma ihtimalini artirmaktadir. Nite-
kim yapilan ¢aligmalarda, tas1 olan ¢ocuk ve ado-
lesanlarin %8-32’sinde iiriner sistemin anatomik
anomalileri gosterilmigtir.!>20245253 Ancak tiriner
sistemin yapisal anomalileri olan hastalarda meta-
bolik bozukluklar da (hiperokzaliiri, hiperkalsitiri,
hipositratiiri) olabilir ve ¢caligmalarda bu ¢ocukla-
rin %66-80’inde metabolik anomaliler saptanmisg-
tir.!2135455 Bu nedenle yapisal anomalileri olan
¢ocuklarda da tam bir metabolik degerlendirme ya-
pimalidir.

idrar Yolu Enfeksiyonlari

Tekrarlayan [YE 6ykiisii olan ¢ocuklarda iirolitiyaz
gelisme riski artmistir. Ureaz aktivitesine sahip
bakteriler (Proteus spp, Klebsiella spp, Staphylo-
coccus aureus) idrardaki iireyi parcalayarak idrar
pH’sini artirmakta ve striivit taglar: ile kalsiyum
fosfat taglar1 olusumuna neden olmaktadir.®>’ Strii-
vit taglar1 cocuklardaki biitiin taglarin %2,1-
24’udiir.'>203253 Bu taglar goriiniim olarak tirik asit
taglarina benzemektedir; ancak alkali idrarda eri-
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yebilirlikleri distiktiir, tedavide idrar pH’si diigii-
rilmeye calisilmaktadir; ancak asit idrarda bile bu
taglar erimemis héalde kalabilmektedir.’” Halbuki
rik asit taglarinin diisitk pH’de eriyebilirlikleri dii-
stiktiir, tedavide idrar alkali yapilmaktadir.’” Ay-
rica striivit tasglar1 hizla biiylimeye egilimlidir ve
pelvikalikseal sistemi doldurmaktadirlar. Bu du-
ruma gelen striivit taglar1 “geyik boynuzu (stag-
horn)” taslar1 olarak adlandirilmaktadir.’”>®

[YEler tas olugum riskini artirdig icin klinis-
yenin, enfeksiyonlarin neden oldugu taglar ile iiri-
ner sistem taglarina eslik eden enfeksiyonu
ayirdetmesi gerekmektedir; ancak bu ayrim kolay
kolay yapilamamaktadir. Bununla birlikte tag ana-
lizi bu ayrimda yardimci olabilmektedir. Striivit
taglarini saptamak; bu taslarin tedavisinin zor ol-
mast ve tekrarlamaya meyilli olmalar1 nedeni ile
ciddi morbiditeye yol actiklari i¢in 6nemlidir.'®

DIGER NEDENLER

ilac-iliskili Nedenler

Baz1 ilaglar iirolitiyaz olusumunu tetikleyebilmek-
tedir ve biitiin bobrek taglarinin %1-2 nedenidir-
ler. Ilaglarin renal atilimi idrarda eriyebilir olma
oranlarini agabilmektedir ki bu durum tas olusu-
muna neden olmaktadir.'® Bobreklerden atilan ve
idrar eriyebilirlikleri diisiik olan ilaglar tag olusu-
munda nidus goérevi goriirken (indinavir gibi pro-
teaz inhibitorleri, stilfonamidler, seftriakson,
ampisilin, amoksisilin, triamteren, baz1 antitiissif
ilaglar, guaifenesin gibi ekspektoranlar, psodoefed-
rin gibi dekonjestanlar, allopiirinol, silika igeren
antasitler), digerleri tas olusumuna neden olan
substanslarin (kalsiyum gibi) atilimini artirmakta-
dir (lup ditiretikleri, topiramat, zonisamid, D vita-
mini preparatlari, karbonik anhidraz inhibitorleri,
steroidler).105%-61

Oxalobacter formigenes, normalde barsak flo-
rasinda bulunan bir bakteridir. Enerji ihtiyacini ok-
salati parcalayarak karsilamaktadir. Antibiyotik
kullanimi ile bu bakterinin florada sayisinin azal-
mast, daha fazla oksalat absorpsiyonuna ve dolayi-
siyla kalsiyum oksalat tasi olusumuna neden
olmaktadir.®? Giintimiizde iirolitiyazin artmis pre-
valansinda antibiyotik kullaniminda artig da bir
etken olarak ileri siirtilmistiir.%
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Niitrisyonel Nedenler

Yiiksek protein alimi idrar iirik asit konsantrasyo-
nunu, kalsiyum ve oksalat atilimini artirmakta,
idrar sitrat konsantrasyonunu ve idrar pH’sini dii-
stirmektedir. Biitiin bu faktdrlerin hepsi kalsiyum
oksalat tagi olusumuna egilim yaratmaktadir.'®
Diyet ile agir1 sodyum ve kalsiyum almak hiperkal-
sifiriyi uyarmaktadir.®® Idrar sodyumu kalsiyumun
tlibiiler reabsorpsiyonunu 6nleyerek sodyum ali-
minda artigla idrar kalsiyum diizeylerini artirmak-
tadir.® Sodyum ayni zamanda klor ile birlikte
sodyum kloriir (NaCl) seklinde alindigindan, igeri-
gindeki klor diistik diizeyde bile olsa metabolik asi-
doz tablosu yaratmaktadir. Bu durum da hem idrar
pH’sini diistirmekte hem de kemiklerden kalsiyum
resorpsiyonu yoluyla hiperkalsiiiriyi artirmakta-
dir.®® Sodyum tiiketiminin azaltilmasinin hiperkal-
sitiriyi 6nemli oranda diigtirdigii gosterilmistir.56¢”
Oksalattan zengin besinler ile birlikte diyet ayrica
diisitk kalsiyum da igeriyorsa hiperokzaliiriye
neden olabilmektedir.®® Kahve, ¢ay ve alkollii ice-
ceklerin tiikketimi tag olugsma riskini azaltirken,
greyfurt suyu tas olusma riskini %44 oraninda ar-
tirmaktadir.5% Ketojenik diyet tirolitiyaz riskini
artirmaktadir.” Erigkinlerde yapilan ¢aligmalarda
yagdan zengin yiyeceklerin ve obezitenin kalsiyum
bazl tag olusumuna neden olan faktorlerin tiriner
atilimin artirdigy gosterilmis iken, ¢ocuklarda
boyle bir iligki gosterilememistir.”! Cin’de 2008 y1-
linda siit tozlarina melamin katilmasiyla ¢ocuklarda
tag olgularinda biyiik bir artig rapor edilmigtir.”>”

I KLINIK TABLO

Cocuklarda, 6zellikle de 5 yas altinda, erigkinlerde
goriilen tipik renal kolik tablosu (kasiklara yayilan
akut siddetli bogir agrisi) goriilmemektedir. Ado-
lesanlarda erigkin hastalara benzer renal kolik tab-
losu ile kargsilagilabilmekle birlikte, daha kiiciik
cocuklarda abdomen, bogiir veya pelvis bolgesine
lokalize nonspesifik bir agr1 seklinde degisken kli-
nik tablolarla karsilagilmaktadir.”*” Cocuklarin
9%30-50’sinde makroskobik, ¢ogu ¢ocukta da mik-
roskobik hematiiri olmaktadir.”>’¢ Ureteral taslar
daha fazla obstriiksiyona, bu da daha fazla agriya
yol agmaktadir. Renal taslar yillarca herhangi bir
semptom vermeden sessizce durup tesadiifen sap-
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tanabilmektedir. Taglarin %10’unda diziiri ve sik
idrara ¢ikma olabilmektedir ve bu taglar genellikle
alt driner sisteme lokalizedir. Renal tas hastalig:
IYE ile komplike olabilmektedir. Nadir de olsa
iiretral bir tas akut {iriner obstriiksiyona neden ola-
bilmektedir.'”

RENAL KALIKSEAL MIKROLITIYAZ

Son yillarda ultrasonografi (USG) nin yaygin kulla-
nilmasiyla renal kalikslerde hiperekojenik lekelen-
meler daha fazla goriilmeye baglamistir.”” Cap1 3
mm’den daha kii¢iik olan bu lekelenmeler renal
kalikseal mikrolitiyaz (RKM) olarak adlandiril-
maktadir.”* RKM’ye daha ¢ok karin agrisi, IYE ve
hematiiri, diziiri gibi semptomu olan ¢ocuklarda
rastlanmaktadir; ancak hi¢bir semptomun olmadig:
cocuklar da olabilmektedir.”””® Hastalar, daha biiyiik
renal tag1 olan ¢ocuk hastalara gore genellikle daha
kiiciiktiir (infantil dénem).””” RKM’ler renal tas olu-
sumunun ilk basamag: olarak kabul edilmektedir ve
ilerleyen yaslarda siklikla renal tag olusumu ile bir-
liktedir.”®® Ancak Tiirkiye’den bildirilen iki ¢alis-
mada, RKM’nin %37 hastada, diger ¢calismada ise
929 hastada zaman icerisinde kendiliginden kay-
boldugu saptanmigtir.”””? RKM olusumunda daha
cok metabolik anomaliler, daha az olarak da anato-
mik anomaliler nedendir. Metabolik anomali olarak
Tiirkiye’'de en ¢ok hiperkalsiiiri saptanmugtar.”””

ANAMNEZ VE FiZIK MUAYENE

Dogru teshis i¢in detayl bir tibbi 6ykii ve ardindan
dikkatli bir fizik muayene sarttir. Ailede tas, he-
matiiri, renal yetmezlik 6ykiisii varligi, 6zellikle
metabolik ve genetik hastaliklar (IH, sistiniiri, PH,
Dent hastalig1) acgisindan ipucu verebilmektedir.
Hiperkalsiiiri ve tas olgularinda aile 6ykiisiinde
%40 oraninda iirolitiyaz ykiisii vardir.>'## Tyi bir
diyet 6ykisii alinmalidir. Hastanin sivi ve tuz tii-
ketimi, C vitamini veya D vitamini destegi, 6zel
diyet (ketojenik diyet gibi) alip almadig: sorgulan-
malidir. flag oykisii (steroid, furosemid, asetazola-
mid, indinavir gibi proteaz inhibitorleri, topiramat,
felbamat, zonisamid gibi antikonviilsanlar) alinma-
lidir. Prematiirite varligi, prematiirite déneminde
kullanilan ilaglar, iiriner sistem anomalisi varligy,
sik IYE &ykiisii, intestinal malabsorpsiyon (Crohn
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hastalig1, barsak rezeksiyonu, kistik fibroz), uzun
stireli immobilizasyon (rezorptif hiperkalsiiiriye
yol agar) varligi sorgulanmalidir, ¢iinkii biitiin bu
faktorlerin hepsi tas olusumu i¢in risk faktorleri-
dir. Fizik muayenede dismorfik 6zellikler (Willi-
ams sendromu), rikets (Dent hastaligi, HHRH,
dRTA) ve tetani (FHHNC ve OD hipokalsemik hi-
perkalsitiri) varlig1 sorgulanmalidir.’

DEGERLENDIRME

[k olarak iiriner sistem obstriiksiyonu diglanmali-
dir ve eger varsa giderilmelidir. Daha sonra meta-
bolik aragtirmalara baglanmalidir.

GORUNTULEME

Diiz abdominal grafilerin tasin gosterilmesinde
sensitivitesi %45-58 araligindadir ve bu grafiler sa-
dece radyoopak taslar1 gosterebilmektedir (Resim
1).% Urik asit, sistin, ksantin ve indinavir taglar ge-
nellikle radyolusendir. Bobrekteki taslar1 goster-
mede USG’nin sensitivitesi %90’dir, ama bu
sensitivite iireteral taglar1 ya da kii¢iik (<5 mm) tag-
lar1 gostermede azalmaktadir.® Eger USG ile bir sey
gosterilemiyor, ancak ¢ocugun {iirolitiyaz semp-
tomlar1 devam ediyorsa nonkontrast bilgisayarl to-
mografi altin standarttir (Resim 2).% Eger mediiller
stinger bobrege bagli hiperkalsitiriden siiphelenili-
yorsa tani i¢in intravenoz piyelografi ¢ekilmelidir.

METABOLIK ARASTIRMALAR

Bir ¢ocukta tas olusmussa yagsami boyunca tag olus-
turma riski vardir. Yapilan bir calismada, ¢ocukla-

RESIM 1: Direkt grafide bobrek tas! (arsivden).
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RESIM 2: Nonkontrast bilgisayarli tomografide bébrek taslar (arsivden).

rin %16-20’si 3-13 yil icinde tekrar tas olustur-
muglardir.®® Bagka bir ¢aligmada da metabolik bir
anomalisi gosterilmis ¢cocuklarda metabolik ano-
mali gostermeyenlere gore tekrarlama riski 5 kat
fazla bulunmustur.'® Sonug olarak biitiin ¢ocuklar
ayrintili bir metabolik degerlendirmeye girmeli-
dirler. Tas1 elde etmek miimkiin olmugsa ilk ¢a-
lisma tag analizi olmalidir, ¢iinkii sistin ya da striivit
tagl saptanirsa bu tami i¢in diagnostiktir. Herhangi
bir akut ya da kronik bobrek hasari olup olmadi-
gin1 saptamak icin serum kreatinin diizeyi dl¢iil-
melidir. Hiperkalsemi ya da hipokalsemi ile giden
tas hastaliklari, hiperiirisemi, HHRH, Bartter sen-
dromu, dRTA ve FHHNC agisindan serum kalsi-
yum, fosfor, bikarbonat, magnezyum ve irik asit
diizeylerine bakilmalidir. Erigkinlerin aksine ¢o-
cuklarda hiperparatiroidizm nadirdir ve hiperkal-
semi ile birlikte hipofosfatemi olmadig: siirece

parathormon diizeylerine bakmak gereksizdir.!

Hiperkalsemik ¢ocuklarda 25 OH vitamin-D dii-
zeylerine bakilmalidir. Dent hastalig: digtintlii-
yorsa (tekrarlayan kalsiyum taglar1 olan erkek
hasta) spot idrar B2-mikroglobulin diizeylerine
bakmak iyi bir tarama testidir.'® idrar pH’s1 ve sis-
tin-homosistin tarama (sodyum nitroprussid) testi
onemlidir. Yirmi dort saatlik idrarda kalsiyum, ok-
salat, tirik asit, sodyum, sitrat 6l¢timii i¢in giinlitk
idrar hacmini 6grenmek 6nemlidir. Oksalat 61-
¢limii yapilirken hastalara C vitamini almamalari
onerilmelidir, ¢inkii C vitamini idrar oksalat ati-
limini artirmaktadir.®* “Tek bir 24 saatlik idrar 61-
¢imi yapmak teshis koymaya yeterli midir,
yoksa iki ayr 6l¢iim mii yapilmalidir?” sorusu
tartisilmaya devam etmektedir.?** Daha az kesin
olmakla birlikte, 24 saatlik idrar veremeyen ¢o-
cuklarda spot idrarda kalsiyum, rik asit, sitrat,
oksalat/kreatinin oranlar1 kullanilmaktadir. Tek
bir spot idrar 6rneginde hiperkalsiiiri saptanan
hastalarda 24 saatlik idrar 6l¢iimiiyle hiperkalsitiri
dogrulanmalidir.'® Tam idrar analizinde goriilen
kristaller agisindan hegzagonal (sistin) ve tabut ka-
pag1 seklinde triple fosfat (striivit) kristalleri harig¢
goriilebilecek higbir kristal tam1 koydurucu degil-
dir (Resim 3 ve 4).1°

TIBBi TEDAVI
Tibbi tedavi su bagliklar altinda incelenecektir:
1. Akut tedavi,

2. Koruyucu 6nlemler,
3. Ilaclar.

RESIM 3: Sistiniiride hegzagonal kristaller.?"
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RESIM 4: Striivit taslarinda gortilen kristaller.%2

AKUT TEDAVi

Tibbi tedavinin ilk amaci, akut komplikasyonlarin
kontroliine yonelik olmalidir. Bir tasin iiriner sis-
tem pasajindan gegisi sirasindaki agris1 ¢ok siddet-
lidir. Bu agr1 narkotik analjezikler (morfin siilfat)
ve/veya nonsteroid antiinflamatuar ilaglar (ketoro-
lak) ile tedavi edilmelidir. Hasta su icemeyecek du-
rumdaysa ya da kusuyorsa yiiksek idrar akimi
saglayabilmek icin parenteral hidrasyon yapilma-
lidir. Eger oligoaniirik bir durum ya da tam bir obs-
tritksiyon yoksa intravendz sivi infiizyonu miktar:
hastanin giinlitk idame ihtiyacinin 1,5-2 kat1 kadar
olmalidir.’® Erigkinlerde distal iireter taglarinda,
taslarin gecisini hizlandiran ve semptomlar: hafif-
leten tamsulosin gibi a-adrenerjik blokerler ya da
nifedipin gibi kalsiyum kanal blokerleri iimit va-
detmektedir.”® Cocuklarda bu ajanlarla yapilan ca-
lismalar sinirli olmakla birlikte, tamsulosin ile
yapilan bir prospektif calismada kontrol grubuna
gore daha hizli tag atilim hizi gosterilmistir.* Idrar,
tasin elde edilmesi i¢in birkag giin siireyle incelen-
melidir. Taslar IYE ile de komplike olabildigi igin
eger IYE'den siipheleniliyorsa idrar kiiltiirii alin-
mali ve ampirik antibiyotik tedavisi baglanmalidir.

KORUYUCU ONLEMLER
1. Siva,
2. Sodyum,
3. Kalsiyum,
4. Hayvansal proteinler,
5. Oksalat,

6. Potasyum/sitrat,

7. Diger 6nlemler.

Sivi

Sivi alimi her tiirli tagtan korunmada 6nemlidir.
Cunki tag olusumuna neden olan faktorlerin (kal-
siyum, oksalat, {irik asit, sistin) idrardaki konsant-
rasyonunu azaltmaktadir. Yiksek sivi alimi
tekrarlayan tag olusumunu azaltmakla birlikte, tam
olarak ne kadar sivi alinmas: gerektigi konusu tar-
tigmalidir. Cogu klinisyen, ¢ocuklar i¢in en az
idame oram kadar, adolesan ve erigkinlerde ise en
az 2-2,5 L siv1 6nermektedir.!” PH veya sistiniiri
hastalar1 i¢in daha yiiksek diizeylerde sivi alimi
tavsiye edilir. Sudan bagka portakal suyu, limonata
ve siyah frenk {izlimii suyunun idrar pH’sini ve sit-
rat atilimin artirarak, kahve, cay, bira ve sarabin
da idrar hacmini artirarak kalsiyum tag1 olugma ris-
kini azalttiklar1 gosterilmistir.” Tersine, greyfurt
suyunun ise kalsiyum taslar1 olusturma riskini ar-
tirdig1 gosterilmistir.*> Kolali iceceklerin tag olug-
turma potansiyellerinin olup olmadig: konusu net
degildir.»>%

Sodyum

Sodyum alimi ile kalsiyum tag1 olusumu arasinda
birliktelik saptanmusg, ancak biitiin ¢aligmalarda dog-
rulanamamigtir.®® Artmig sodyum aliminin renal tii-
biiller diizeyinde kalsiyum ile reabsorpsiyon i¢in
yarigarak kalsiiiriyi uyardigindan daha o6nce s6z
edilmisti. Hiperkalsitiri ve kalsiyum igeren tag1 olan
hastalar i¢in diisiik sodyum diyeti ¢ocuklar igin <2-
3 mEq/kg/giin, adolesan ve erigkinler i¢in <2,4
g/gin’diir. Ayrica diisiik sodyum diyeti sistintirili
hastalarda sistin atilimini da azaltmaktadir.!

Kalsiyum

Hastalar yas gruplarina uygun miktarda kalsiyum
almalidir;”” ne fazla ne de az verilmelidir.®” Kalsi-
yum barsaktaki oksalat1 etkin bir sekilde bagla-
makta, boylece iiriner oksalat atilimi azalmaktadir.”
Kalsiyumun az alimi barsaklardan oksalat emili-
mini, cok alim1 da hiperkalsitiriyi uyarmaktadir.

Hayvansal Proteinler

Hayvansal proteinlerin (kirmizi et, kiimes hayvan-
lar1, balik) kalsiyum oksalat tasi olusumunda roli
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olduguna dair gii¢lii kanitlar vardir.¥” Hayvansal
proteinlerdeki silfiir iceren aminoasitler silfiirik
asit seklinde viicutta asit yiikiine neden olmakta-
dir. Sonug olarak; agir1 hayvansal protein almak asi-
doz yoluyla kemiklerden kalsiyum rezorpsiyonu ile
birlikte hiperkalsiiiriye, hipositratiiriye ve idrar
pH’sinde azalmaya neden olmaktadir.® Sebze ve
stit dirtinleri proteinlerinin boyle bir tag olusturma
potansiyeli tasgtmadig1 gosterilmistir.'” Diyet ile agir1
hayvansal protein almak ayni zamanda piirin ali-
min1 da artirir ki bu da tirik asit iiretimini artirarak
hiperiirikoziiriye neden olmaktadir. Sistinirili has-
talarda sistin icerigi yiiksek proteinlerin diyette s1-
nirlandirilmasinin fayda sagladigina dair kanitlar
zayiftir, ancak sistiniiride de hayvansal protein tii-
ketiminin simirlandirilmasi idrar pH’sinin diisme-
sini 6nleyerek fayda saglayabilmektedir.!® Tag1 olan
¢ocuklarin yasina uygun miktarda hayvansal pro-
tein almalarn yeterli biiylime ve beslenmenin de-
vamu i¢in tavsiye edilmektedir.'

Oksalat

Kalsiyum oksalat tag: ile birlikte hiperokzaliirisi
olan hastalara ¢ogu klinisyen, oksalattan zengin be-
sinlerin (badem, yerfistigi, kaju, ceviz, 1spanak,
soya fasulyesi, pancar, ¢ilek, tath patates, kepek,
bamya, maydanoz, yesil sogan, siyah bogiirtlen,
yesil cay, cikolata) tiiketilmesini sinirlamaktadur.
Bu sinirlama sekonder hiperokzaliiri i¢in 6nerilir-
ken, PH’de etkinligi tartigmalhdur, ¢linkii idrarla at1-
lan oksalatin sadece %10-20’si diyet kaynaklidir,
biiytik boliimii endojen olarak viicutta tiretilmek-
tedir.”” Oksalat askorbik asit metabolizmasinin bir
yan iiriinii oldugu i¢in C vitamini fazlalig: kalsiyum
oksalat tag olusum riskini artirmaktadir. Bu nedenle
hiperokzaliiri ile birlikte kalsiyum oksalat tas1 olan-
lar ilave C vitamini almamalidir.!®

Potasyum/Sitrat

Sebze, meyve gibi potasyumdan zengin yiyecekler
hem biiyiik miktarlarda sitrat icermektedir hem de
icerdikleri bikarbonata dontisebilen potasyum tuz-
lar1 araciligryla idrar pH’sini artirica etkileri vardir.®
Pek ¢ok calismada, potasyumdan zengin diyet {iro-
litiyazdan koruyucu bulunmustur.® Potasyumdan
fakir bir diyet hiperkalsiiiriye yol agabilmekter, hi-
pokalemi yoluyla hipositratiiri yapabilmektedir. Bir
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calismada, uzun siireli diisiik potasyum ile beslen-
menin belirgin hipokalemi yapmasa bile hipositra-
tiri yapabilecegi gosterilmistir.'””! Bir hastanin
diistik sodyum, yiiksek potasyum diyetine uyup uy-
madig1 idrar sodyum/potasyum orami &lgiimiiyle
saptanabilmektedir ve bu degerin <2,5 olmas: di-
yete uyuldugunu gostermektedir.®

Diger Onlemler

Magnezyumlu oksalat kompleksleri enterik oksa-
lat absorpsiyonunu azalttig1 gibi, idrarda kalsiyum
oksalat stipersatiirasyonunu da azaltmaktadir. Bir
caligmada, yiitksek magnezyum aliminin tas olusma
riskini azalttig1 gosterilmistir.'® Bu nedenle se-
konder hiperokzaliirili ¢ocuklarda magnezyum
destegi faydali olabilmektedir. Karbonhidrat
alimi hiperkalsiiiri ile birliktedir ve yapilan bir
calismada sukroz aliminin {irolitiyaz ile birlikteligi
gosterilmistir.’® Yiiksek lif iceren yiyeceklerde
(tahil, baklagiller, sebzeler, kuruyemis) bulunan
fitat, kalsiyuma baglanmakta ve kalsiyum oksalat
olusumunu inhibe edebilmektedir.!® Diyet ile az
fosfor alimi vitamin D sentezini uyarmaktadir. Bu
durum da hem intestinal kalsiyum absorpsiyonunu
hem de renal kalsiyum atilimini uyarmaktadir.®
Fruktoz iceren igecekler idrar kalsiyum ve oksalat
atilimini artirdiklar1 i¢in tagi olan hastalara 6neril-
memelidir.!®

ILACLAR
Diyet ve siv1 tedavisinin etkisiz oldugu tas hastas:
cocuklarla, PH, sistiniiri ve normokalsemik hiper-
kalsitiri hastalarina farmakoterapi 6nerilmektedir.
Renal tas hastalig1 tedavisinde en ¢ok kullanilan
ilaglar sunlardir:

1. Ditiretikler,

2. Alkali ajanlar,

3. Tiyol igeren ajanlar,

4. Allopiirinol,

5. Pridoksin,

6. Sitrat.

Ditiretikler

Sodyumdan sinirli diyete yanit vermeyen hiper-
kalsitirili gocuklara bir tiazid ditiretigi (En ¢ok hid-
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roklorotiyazid kullanilmaktadir.) siklikla oneril-
mektedir. Bu ilag voliim eksikligi yaratarak kalsi-
yumun proksimal tiibiillerden reabsorpsiyonunu
artirmaktadir.¥” Hidroklorotiyazidin dozu 1-2
mg/kg/giin (eriskinlerde 25-100 mg/giin) seklinde-
dir. Hidroklorotiyazid, hipokalemi yaparak idrar
sitrat diizeyini azaltabilmektedir. Bu nedenle hid-
roklorotiyazid ile birlikte amilorid kullanilabil-
mektedir. Bu sayede hidroklorotiyazidin potasyum
atihmina yonelik etkisi amiloridin potasyum tutucu
etkisi ile 6nlenmis olmaktadir. Tiazid ditiretikleri
ayni zamanda Dent hastaligi, Bartter sendromu,
FHHNC ve PH hastalarinda da hiperkalsiiiriyi azalt-
mak i¢in kullanilmaktadir.!

Alkali Ajanlar

Sitrat atilimi normal veya diisiik olan hastalarda po-
tasyum sitrat (2-4 mEq/kg/giin) ya da potasyum-
magnezyum sitrat kullaniminin kalsiyum oksalat
taglarini azalttig1 gosterilmistir.”” Bununla birlikte
idrar alkalizasyonuna yol acan bu ajanlarla fazla te-
davi idrar pH’sin1 6,5’in iizerine ¢ikararak kalsi-
yum fosfat tag1 olusumuna neden olabilmektedir
(Artmis idrar pH’sinde kalsiyum fosfat siipersatii-
rasyonu olmaktadir). Potasyum sitrat ile idrar
alkalinizasyonu ayrica Dent hastaligi, dRTA,
FHHNG, iirik asit tag1 (amag idrar pH’si >6,5), sis-
tiniiri (amag idrar pH’si >7,0) ve hiperokzaliiride de
kullanilmaktadar.!

Tiyol iceren Ajanlar

Bu ajanlar, siv1 ve diyet tedavisi ile birlikte idrar al-
kalinizasyonunun etkisiz oldugu sistiniiri hastala-
rinda tas olusumunun Onlenmesi veya mevcut
taglarin erimesini saglamak i¢in kullanilmaktadar.
Bu ajanlardan en 6nemli ikisi D-penisilamin ve o-
merkaptopropionilglisindir (tiopronin). Sistin sis-
teinin dimeridir ve arada distlfid bag: vardir. Bu
ajanlar disiilfid bagini zayiflatmaktadir. Olusan
ilag-sistein kombinasyonu sistinden 50 kat daha
eriyebilir formdadir ve idrarla atilmaktadir.'® D-
penisilaminin ¢ok fazla yan etkisi (febril reaksi-
yonlar, gastrointestinal sistem rahatsizligy,
karaciger disfonksiyonu, agizda tat bozuklugu,
kemik iligi siipresyonu, eser element eksikligi,

membrandz glomertilonefrit, miyastenia gravis,
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ciltte eriipsiyonlar) vardir. Tioproninin de benzer
yan etkileri vardir, fakat D-penisilamine gore yan et-
kileri daha hafif oldugu i¢in daha ¢ok tercih edil-
mektedir.?°

Allopiirinol

Urik asit tas1 olan ¢ocuklarda tedavinin esas aya-
gin1, artmis idrar akimi ve idrar alkalinizasyonu
olusturmaktadir. Hiperiirisemi ile birlikte hiperii-
rikoziiri de varsa o zaman allopiirinol endikedir.
Ksantin dehidrogenazin allopiirinol ile inhibisyonu
ksantin birikimine neden olmaktadir. Dolayisiyla
uzun siireli allopiirinol kullanimlarinda nadir de
olsa ksantin taglar1 olugabilmektedir.!® Allopiirinol
hiperiirikoziirik kalsiyum oksalat tirolitiyazinin te-
davisinde de kullanilabilmektedir.'®

Pridoksin

Pridoksin, alanin-glioksilataminotransferaz (AGT)
enziminin 6nemli bir kofaktértdiir. PH Tip 1 ¢o-
cuklarin %10-30"u pridoksine duyarlidir (idrar ok-
salat atiliminda%30’dan fazla azalma).!® PH Tip 1
disiintilen hastalara teshis konulana kadar 2-5
mg/kg/glin dozunda baglanip yanit degerlendiri-
lerek gerekirse 8-10 mg/kg/giin dozlarina kadar
cikilabilmektedir.' Pridoksinin yiiksek dozlari
sensoriyel néropatilere yol acabilmektedir. Gergek
bir pridoksin eksikligi olmadik¢a hiperokzaliirinin
diger formlarinda pridoksin tedavisinin faydal ol-
duguna dair heniiz bir kanit elde edilememistir.'

Son yillarda hiperokzaliirili hastalarda barsak-
larin O. formigenes ile kolonizasyonu yeni bir te-
davi secenegi olarak ortaya ¢ikmigtir. Bu bakteri
intestinal oksalat1 y1ikip endojen olarak iiretilen ok-
salatin kolonik sekresyonunu artirmakta, boylece
kan ve idrar oksalat diizeyleri diigmektedir. Ancak
bu bakteri ile yapilan ¢aligmalar sonucunda bak-
teri-ila¢ kombinasyonu, her ne kadar ¢aligmalar
devam etse bile, ne hiperokzaliiri tedavisinde onay
alabilmis ne de bobrek tas: olan hastalarda bir fayda
saglayabilmigtir.'?””

SITRAT

Sitrik asit ya da sitrattan zengin meyve sular
(limon suyu, limonata, portakal suyu) hipositratiiri
tedavisinde siklikla kullanilmaktadir. Bununla bir-
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likte verilen bu meyve sularinin idrar sitrat diizey-
lerini ¢ok kii¢iik miktarlarda artirdigina ve portakal
suyunun daha faydali olabilecegine dair ¢aligmalar
vardar. 108109

I ENFEKSIYON-ILISKILI TASLARDA TEDAVI

Enfekte tas tamamen ¢ikarilarak tiriner sistem ste-
rilize edilmeli ve eger varsa anatomik-fonksiyonel
bozukluklar diizeltilmelidir. idrar asidifikasyonu
bu tasglarin olusumunu o6nleyebilmektedir. Bir

ireaz inhibitori olan asetohidroksamik asit eris-
kinlerde basariyla kullaniliyorsa da ¢ocuklarda
ciddi yan etkileri nedeni ile kullanilmamalidir.>®

Cikar Catigmasi

Yazarlar herhangi bir ¢ikar ¢atismasi veya finansal destek bil-
dirmemigtir.
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