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Ozet

Amag: Uriner sistem tas hastahig (USTH) iilkemizde iiriner sistemin sik goriilen
hastaliklarindan biridir. Bu ¢aliymada saglikli okul cagi ¢ocuklarinda
USTH siklig1 ve ailede tas oykiisii, sosyoekonomik durum, iklim, egitim
gibi faktorlerin tas olusumu iizerine etkileri ve makromolekiiler
inhibitorlerden biri olan glikozaminoglikan (GAG) ve diger risk faktorle-
rinin USTH’daki yeri ve degerinin arastirilmasi amaglandi.

Gere¢ ve Yontemler: Yaslar1 6-17 arasinda degisen 2591 saglkli okul ¢agi
¢ocugu arastirmaya alindi. Otuz tash olguda ayrintili laboratuvar incele-
meleri yapildi. Kontrol grubu olarak ailede ve kendinde tas 6ykiisii olma-
yan benzer yas ve cinsiyetteki 33 cocuk galismaya dahil edildi. Idrar ve
kan Ornekleri alinarak biyokimyasal incelemeleri yapildi. Ayrica idrar
kalsiyum(Ca)/kreatinin(Cr), urik asit (UA) Cr, Glikozaminoglikan
(GAG)/Cr degerleri ve modifiye prediktif risk indeksi (PRI) hesaplandi.

Bulgular: Saghkl okul ¢cocuklarinda USTH siklig1 %1,3 olarak bulundu. Genel
popiilasyonda ailede tas Oykiisii %35,2, tagh grupta %87,0 olarak tespit
edildi. Tash grupta anne-baba akrabaligi tasi olmayan gruptan anlamli
sekilde yiiksek bulundu (p<0,05). Tash grupta hiperkalsitiri ve
hiperiirikoziiri siklig1 kontrolden anlamli sekilde daha yiiksek bulundu.
Gruplar arasinda idrar GAG/Cr diizeyleri arasinda farklilik saptanmadi
(p>0,05). Modifiye PRI tash hastalarda anlaml sekilde diisiik bulundu.

Sonug: Bu arastirma; iilkemizde USTH sikliginin hala 6nemli bir sorun oldugu-
nu ailede tas Sykiisiiniin stk goriilmesi nedeniyle de USTH’da ailevi fak-
torlerin 6nemli bir yeri oldugunu géstermistir. Uriner GAG diizeyi ile
USTH arasinda direk bir iliski olmadigi, ancak hiperkalsiiiri,
hiperiirikoziiriyi igine alan degerler ile idrar GAG diizeyi arasindaki den-
geyi belirleyen modifiye PRI’nin 6nemli oldugu anlagilmistir. Bu ¢aligma
ile 6zellikle tas olusumunu belirlemede GAG atiliminin incelemesinin tek
bagina yararli olmadigi, iiriner inhibitor ve kolaylastiric1 faktorlerin bir
arada bakilmasinin gerekli oldugu sonucuna ulasilmistir.

Anahtar Kelimeler: Cocukluk ¢ag: iiriner sistem tas hastaligi,
epidemiyoloji, glikozaminoglikan,
modifiye prediktif risk indeksi
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Abstract

Objective: Urolithiasis is one of the most common urinary system disease in
Turkey. In our study, we aimed to investigate frequency of urolithiasis
and family history for urolithiasis, and effect of factors like socio-
economical and maternal educational status, climate conditions and gly-
cosaminoglycans (GAG) which are inhibitory macromolecules, on the
development of urinary stone disease.

Material and Methods:Two thousand five hundred and ninety one healthy
school children aged between 6-17 years were included in the study.
Thirthy children known to urinary stones underwent detailed laboratory
investigations. Age and sex matched 33 healthy children with no family
history of urolithiasis served as control group. Laboratory investigations
included serum biochemical parameters and urinary calcium/creatinine,
uric acid/creatinine, GAG/creatinine and modified predictive risk index
for urolithiasis was calculated.

Results: Frequency of urolithiasis in healthy school children was found to be
1,3%. Family history for urolithiasis was positive in 35,2% and 87,0% of
cases in whole group and in cases with urolithiasis, respectively. Fre-
quency of consanguinity were significantly higher in cases with urolithi-
asis (p<0,05). Frequency of hypercalciuria and hyperuricosuria were sig-
nificantly higher than control group. There was no statistically significant
difference between the mean urinary GAG/Cr ratios of control and uro-
lithiasis group (p>0,05). Modified PRI was found to be lower in patients
with urinary stones (p<0,05).

Conclusion: This study showed that urolithiasis is still an important health
problem in Turkey and familial factors play important role in its devel-
opment. It has been demonstrated that there is not a direct relation be-
tween urinary GAG levels and urinary stone formation but modified PRI
which includes hypercalciuria and hyperuricosuria together with urinary
GAG levels is important. Results of our study revealed that urinary GAG
levels should be evaluated together with other inhibitory and stimulatory
factors of stone formation.
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® ®_ riner sistem tas hastahig (USTH) iilkemiz-

de iiriner sistemin sik goriilen hastaliklarin-
dan biri olup yasla birlikte insidansi art-
maktadir. Bat1 iilkelerinde insidansi diisiik olmasi-
na ragmen, Tiirkiye gibi gelismekte olan iilkelerde
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hala yaygin bir problemdir. Okul ¢ag1 cocuklarinda
USTH’nin prevalansi iilkemizde %0,8 olarak bu-
lunmustur. Epidemiyolojik olarak yapilan calisma-
larda, en fazla giiney ve giineydogu bélgelerinde
rastlandig1 goriilmiistiir.'

Uriner sistemde tas olusumu tek bir nedene
baglh olmayip ¢ok sayida farkli faktorlerin etkile-
simi sonucu ortaya ¢ikmaktadir. Tag olusumunun
mekanizmast  henliz tam olarak aydinlati-
lamamistir. Uriner sistem taslarmin %80’inden
fazlas1 kalsiyum icerir.” Normal idrar siklikla kal-
siyum okzalat yoniinden siipersatiire durumda ol-
masina ragmen pekcok kiside tas olusmamaktadir.
Baz1 kisilerde tas olusurken bazilarinda neden tas
olusmadigr uzun yillardir arastirilmaktadir. Bu
konudaki calismalar halen devam etmektedir.
Idrarda kalsiyum-okzalat-monohidrat kristallerinin
biiylimesini inhibe eden inhibitér maddelerin sap-
tanmasindan sonra calismalar bu yonde yogunlas-
mistir. Baglica iki tip inhibitor madde olduguna
inanilmaktadir. Bunlar magnezyum, sitrat ve piro-
fosfat gibi diisiik molekiiler agirlikli olanlar ve
GAG, nefrokalsin, fibronektin, {iropontin gibi
biiylik molekiiler agirlikli  olanlar  seklinde
siniflandirilabilir.”® GAG’lardan kondritin siilfat
ve hyaliironik asitin, kalsiyum-okzalat presipi-
tasyonunda etkili oldugunun gosterilmesi ile,
GAG’lar tas olusumunun potansiyel inhibitorleri
olarak goriilmeye baslanmustir.>* Ancak bu in-
hibitér maddelerin tas patogenezindeki yeri halen
tartismalidir. Bununla birlikte tas olusturan kisile-
rin idrarinda inhibitdr maddelerin azligi ya da
yapisal ve fonksiyonel anormalliklerinin tas
olusumuna egilim yarattig1 diisiiniilmektedir.””

Genel olarak idrarin inhibitor etkisi; genetik,
metabolik, edinsel ve cevresel faktorlere baghdir.
Bu etkenler arasindaki  denge, idrardaki
kristalizasyonu ve kristal olusum hizinin kinetigini
belirlemektedir. Bir ¢ok calismada; idrar miktari,
idrar pH's1, okzalat, polianyonlar, iirik asit ve kal-
siyum atiliminin onemli risk faktorleri oldugu gos-
terilmistir.”

Bu calismanin amaglari; iilkemizin farkli yore-
lerindeki okul ¢ag1 cocuklarinda USTH ve ailede
tag Oykiisii sikliginin arastirilmasi, sosyoekonomik
durum, iklim, egitim ve diger risk faktorlerinin tas
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olusumu {iizerine etkileri ve makromolekiiler inhi-
bitorlerden biri olan GAG’larin ¢ocukluk cagi
USTH’daki yeri ve 6neminin incelenmesidir.

Gerec¢ ve Yontemler

Arastirmamiz; 2002 yili igerisinde tanimlayici,
kesitsel ve anket yontemli bir ¢alisma olarak plan-
landi. Calisma {iniversitemiz etik kurulu tarafindan
onayland1 ve calismaya alinan her ¢ocuk i¢in bilgi-
lendirilmis onay alindi. Farkli iklim kosullari, aile
Oykiisii ve sosyoekonomik durumun tas olusumu
tizerine etkisinin incelenmesi amaciyla Ankara,
Adana, Alanya’da secilen ilk ve orta dereceli okul-
lardaki saglikli ¢ocuklar aragtirildi. Tiim okul 6g-
rencilerine bir anket formu dagitilarak kendinde
iiriner sistem tasi ve/veya ailede tas Oykiisii olup
olmadig sorgulandi. Bu asamada 2591 olgu aras-
tirmaya katildi. Bolgelere gore okul cagi ¢ocukla-
rinda tas ve ailede tas oykiisii olma siklig1 arastiril-
di.

Anket formu bilgilerine dayanarak, karin
agrisi, kanli idrar, sik idrar yolu enfeksiyonu
gecirme Oykiisii gibi tag hastaligy ile iliskisi ola-
bilecek semptomlar1 olan 120 ¢ocuk ultrasonografi
ve/veya direk karin grafisi ile arastirildi.Calismaya
aliman c¢ocuklarda metabolik nedene bagl tas
hastaligi, renal hastalik, diabetes mellitus, kollajen
doku hastaligi, tas hastaligini etkileyecek ilag kul-
lanimi, proteiniiri ve yakin tarihte gecirilmis tiriner
sistem enfeksiyon Oykiisii bulunmamaktaydi. Otuz
dort cocukta iiriner sistem tas hastaligi saptandi.
Bunlardan ulagilabilen 30 tasli olguda ayrintili
olarak laboratuvar incelemeleri yapildi. Kontrol
grubu olarak ailede ve kendinde tas Oykiisii olma-
yan benzer yas grubu ve cinsiyetteki 33 saglikli
cocuk calisma kapsamina alindi. Tam kan sayimi
ve biyokimyasal incelemeler i¢in vendz kan 6rnek-
leri alindi. Idrar incelemeleri icin sabah ilk idrar
ornekleri kullanildi.

Calisma kapsamina alinan ¢ocuklarda tam kan
sayimi, BUN (kan {iire azotu), Cr, iirik asit, Ca, P
(fosfor), ALP  (alkalen fosfataz), PTH
(parathormon), Na (sodyum), K (potasyum), Mg
(magnezyum) diizeyleri ¢alisildi. Tam idrar ince-
lemesi, idrar kiiltiirii, idrar GAG/Cr, idrar UA/Cr,
idrar ozmolaritesi, idrar dansitesi, Ca/Cr ve 24
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saatlik idrarda Ca diizeyi bakildi. Yirmidort saatlik
idrarda 4 mg/kg/giin’in lizerinde Ca atiliminin
saptanmasi hiperkalsiiiri olarak tanimlandi.®” Spot
idrarda idrar UA/Cr (mg/mg) oranmin 1,0’in iize-
rinde olmas hiperiirikoziiri olarak kabul edildi.®

Bu calismada Mg ve sitrat c¢alisiilmadigr icin
Nikkila’nin kullandigz;

Prediktif Risk Indeksi (PRI) = (log 100 x
GAG x sitrat x Mg / Ca x UA) formiilii modifiye
edildi.’

Modifiye PRI = log 100 x GAG / UA x Ca o-
larak hesaplandi. Bu formiil ile tas olusumunu
inhibe eden faktorlerden biri olarak bilinen idrar
GAG/Cr ile tas olusumunu kolaylastiran idrar
Ca/Cr ve UA/Cr degerleri arasinda oranlama yapi-
larak gruplar karsilastirildi.

Idrar GAG analizi, metakromatik boya kulla-
nim1 prensibine dayanan spektrofotometrik yontem
ile gerceklestirildi.'""

Calismada elde edilen parametreler SPSS for
windows siirim 11.0 kullanilarak degerlendirildi.
Gruplarin karsilagtirilmasinda Mann-Whitney-U, t-
student ve ki-kare testleri kullanildi. Modifiye
PRT’leri kullanilarak ROC analizi yapildi. Bu ana-
lizde duyarlilik, oOzgiilliikk, negatif ve pozitif
prediktif degerler saptanarak modifiye PRI’nin tas
olusma riski {izerine olan etkisi incelendi. Degis-
kenler arasinda korelasyonlar spearmen analizi ile
degerlendirildi. Tanimlayici istatistik olarak orta-
lama ve standart sapma kullanildi. P degerinin
0,05’den daha kiiciik olmas istatistiksel dnemlilik
sinir1 olarak kabul edildi.

Bulgular

Iki bin bes yiiz doksan bir okul ¢ocugundan
elde edilen anket formlarinin degerlendirilmesinde,
tarama yapilan olgularin yas dagilimlarinin 6-17
yas arasinda oldugu goriildii. Olgularin 1291’1 kiz
(%49,8), 1300’1 erkek (%50,2) idi. 2591 cocukta
USTH sikhign % 1,3 (34 olguda) olarak bulundu.
Ailede tas oykiisii ise %35,2 (913 olguda) olarak
tespit edildi. Olgularin 1568’1 (%60,5) sicak iklim
olarak kabul ettigimiz Adana ve Alanya’da, 1023’1
(%39,5) soguk iklim olarak kabul ettigimiz Ankara
ilinde yasamaktaydi. Ekonomik durumun 1674
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(%64,6) olguda iyi, 917 olguda (%35,4) kot dii-
zeyde oldugu goriildii.

Taslt 30 hasta ile kontrol grubunun demogra-
fik 6zellikleri Tablo 1°de, laboratuar verileri Tablo
2’de 6zetlenmistir. Iki grubun yas, agirhik, viiciit
ylizey alami ortalamalar1 ve cinsiyet dagilimlar
birbirine benzer ozellikte olup, gruplar arasinda
fark tespit edilmedi (p> 0,05). Tash hastalarda E/K
(erkek/kiz) oram 1,5 olarak hesaplandi.

Iklim kosullari, annelerin egitim diizeyleri ve
ekonomik durumlar1 gruplar arasinda benzer 6zel-
liklere sahipti (p>0,05). Anne baba akrabalig1 orani
tash grupta (10 olgu) kontrol grubuna gore (5 olgu)
anlaml sekilde yiiksek bulundu (p<0,05) (Tablo 1).
Hiperkalsiiiri; tash olgularin %33,3’iinde goriiliir-
ken, kontrol grubunun %12,1’inde tespit edildi.
Taslh hastalarda hiperkalsiiiri anlamli sekilde yiiksek
bulundu (p=0,021). Benzer sekilde hiperiirikoziirili
olgu sayis1 tagh hastalarda (%39,1) kontrol grubun-
dan (%3,4) anlamh derecede yiiksek olarak tespit
edildi (p= 0,005). Tash grupta idrar Ca/Cr ve UA/Cr
degerleri yiiksek olup istatistiksel olarak anlamlilik
gostermekteydi (p<0,05).

Tash olgularin 3’iinde her iki bobrekte (%10),
4’tinde sol bobrekte (%13,3), 16’sinda sag bobrek-
te (%53,3), 6’sinda (%20) iireterde, 1’inde (%3,3)
mesanede tas tespit edildi. Tash grupta sadece 4
olguda (%13.3) ailede tas Oykiisii bulunmuyordu.
Diger olgularin %39’unda birinci, %44,4’linde
ikinci, %3,3’ilinde ise ligiincii derece akrabalarda
tas Oykiisii mevcuttu.

Ortalama idrar GAG/Cr diizeyleri tash grupta
5,50+2,72, kontrol grubunda ise 4,81+2,49 olarak

Tablo 1. Vakalarin demografik 6zellikleri.

Tash Hastalar Kontrol P
(n=30) %o (n=33) % Degeri
Yas (ort+SD) 9,53+3,66 9,57+2,87 0,27
Cins (E/K) 18/12 (60/40) 17/16 (51,5/485) 0,78
Akrabalik 10* 33) 5% 15,1) 0,04
Sosyoekonomik Diizey 0,1
Kaotii 24 (80) 31 94)
Iyi 6 (20) 2 (6)
Egitim Diizeyi: 0,68
Egitimsiz - 1 (3,03)
atr 1988;30:145-51. 5 (16,6) 10 (30,3)
Ortaokul 3 (10) 5 (15,1)
Lise 14 (46,6) 14 42.4)
Universite 6 (20) 3 (9,09)

* [statiksel olarak anlamli fark bulunan sonuglar (p<0,05)
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Tablo 2. Olgularin gruplara gore laboratuvar 6zel-
likleri.

Tash hastalar Kontrol P
(n:30) (n:33) degeri

Agirlik (kg) 28,13£13,62  35,11+16,51 0,42

Viicut yiiz dlgiimii (m?) 0,97+0,31 1,13+0,36 0,70
idrar Ca/Cr 0,17+0,10* 0,11+0,12* 0,03
Idrar GAG/Cr (mg/mmol Cr) 5,50+2,72 4,81+2,49 0,25
idrar UA/Cr 0,98+0,70* 0,63+0,23* 0,01
Idrar UA/GAG (mg/mmol Cr) 0,26+0,22 0,18+0,11 0,21
Modifiye PRI 4,42+0,46" 4,76+0,63" 0,04
idrar pH 6,08+0,75 5,87+0,63 0,52
{drar ozmolalite (m Osmol/kg H20) 453+168 428+209 0,218
BUN (mg/dl) 13,80+3,31 13,20+3,06 0,48
Serum kreatinin (mg/dl) 0,63£0,18 0,67+0,12 0,28
Serum iirik asit (mg/dl) 3,54+1,02 3,59+0,63 0,42
Serum Fosfor (mg/dl) 5,16%1,14 5,30+0,49 0,46
Serum kalsiyum (mg/dl) 9,86+0,57 9,95+0,46 0,84
IPTH (pg/ml) 35,59+18,17  35,05+26,66 0,53
Sodyum (meq/L) 137,87+£3,37  139,00+2,75 0,45
Potasyum (meq/L) 4,17+0,47 4,07+0,30 0,64
Magnezyum(mg/dl) 1,90+0,29 2,02+0,42 0,62

Degerler ortalamastandart sapma olarak verilmistir.
*Gruplar arasinda istatiksel olarak anlaml fark bulunan sonuglar (p<0,05)

bulundu. Her iki grubun GAG/Cr diizeyleri arasin-
da anlamh fark tespit edilemedi (p>0,05) (Tablo
2). UA/GAG oram her iki grupta benzer diizeyler-
deydi (p>0,05). Gruplarin ortalama serum BUN,
Cr, Ca, P, Na, K, PTH, Mg, idrar pH, ozmolalite
degerleri arasinda farklilik bulunamadi.

Tagh grupta hiperkalsilirili olgularin idrar
GAG/Cr diizeyleri (4,85%+2,42) hiperkalsiiiri olma-
yanlara gore (5,79+2,69) daha diisiik bulunmakla
beraber aralarindaki fark anlamli  bulunmadi
(p>0,05). Tash grupta hiperiirikoziirili olgularin idrar
GAG/Cr diizeyleri (4,52+2,15), hiperiirikoziirisi ol-
mayanlardan (5,60+2,66) daha diisiik tespit edildi.
Ancak aralarindaki fark anlamli degildi (p>0,05).

Idrar GAG/Cr diizeyleri; yas, viiciit yiizey 6l-
cimii ve agirlik ile anlamli negatif korelasyon
gosteriyordu (sirastyla r = -0,25 p=0,004, r = -0,34
p=0,007, r = -0,35 p=0,005). Gruplara ayrilarak
incelendiginde ise tash olgularda yas ile idrar
GAG/Cr diizeyleri arasinda anlamli negatif kore-
lasyon (r = -0,6, p =0,000) tespit edilmesine rag-
men diger grupta bu iligki gosterilemedi (p>0,05)
(Sekil 1).

Ortalama modifiye PRI tashh hastalarda
(4,42+0,46), kontrol grubuna goére anlamli olarak
diisiik bulundu (4,76+0,63, p<0,05) (Tablo 2).
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Modifiye PRI indeksleri saptandiktan sonra
ROC analizi yapilarak klinik degerlendirme ve
tedavi agisindan tas olusma riski Tablo 3’te sunul-
du. ROC analizinde 5,4’iin iizerinde tasli hasta
saptanmadi. PRI 4,7°nin altindaki degerler tas o-
lusma yoniinden risk faktorii olarak kabul edildi.

Tartisma

Uriner sistem tas hastaligi 6zellikle Tiirkiye
gibi gelismekte olan {iilkelerin pediatrik iiroloji
problemlerinden biri olmaya devam etmektedir.
USTH insidans: cografik bolgelere gore degisken-
lik gostermekte olup Amerika Birlesik Devletle-
rinde (ABD) hastaneye kabul edilen olgularda
1/1000-1/7000 arasinda degismektedir. Tiirkiye
hala endemik iilkeler grubunda yer almaktadir.
Akinci ve ark.’1n 15 yas lizerindeki hastalarda yap-
t1ig1 bir arastirmada USTH insidanst %2.,2 olarak
tespit edilmistir.' Okul ¢agi ¢ocuklarinda yaptiklar:
arastirmada Remzi ve ark. USTH prevalansin
%0,8 olarak bildirilmisledir.'* Bizim ¢alismamizda
ise 6-17 yas grubu saglikli 2591 okul ¢ocugunu
kapsayan USTH tas siklig1 %1,3 olarak bulunmus-
tur. Bu sonu¢ Tiirkiyede halen ¢ocukluk yas gru-
bunda USTH’1n 6nemini korudugunu gostermek-
tedir.

Cocuklarda USTH tasin, yeri ve tipi ne olursa
olsun genel olarak erkeklerde daha sik goriilmekte
olup E/K orani iilkeler arasinda biiyiik farkliliklar

Tasli hastalar

YAS

GAG / kreatinin r=-0.25, p=0.004

Sekil 1. Ortalama idrar GAG/Cr diizeyleri ile yas korelasyo-
nu.
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Tablo 3. Tas olugma riski.

P Pozitif Negatif 4
PRI*  Duyarhiik  Ozgiinliik prediktif deger prediktgif deger R
3.7 9.5 98.6 66.7 78.9 3.15
39 9.5 95.8 40 78.4 1.8
4.1 14.3 87.5 25 77.8 1.12
4.3 28.6 79.2 28.6 79.2 1.37
4.5 524 59.7 27.5 81.1 1.45
4.7 81 48.6 31.5 89.7 3.06
4.8 90.5 427 333 94.4 6.0
4.9 90.5 40.3 30.6 93.5 4.75
5.0 90.5 34.7 28.8 92.6 3.88

*Prediktif risk index (PRI)
* *Relatif risk
PRI 4.7’nin altindaki degerler tas olusma yoniinden yiiksek riske sahip bulundu.

gostermektedir.”” ABD’de yapilan farkli ¢alisma-
larda E/K orani; 1,3-2,1 arasinda degisirken, Hin-
distan’da 9,25 gibi yiiksek bir oran bildirilmekte-
dir.>"* Ulkemizde yapilan calismalarda ise Saatci
E/K oranin1 3, Remzi ve ark. 2,3, Oner ve ark. 1,6
olarak bildirmislerdir."*'>'® Bizim calismamizda
da E/K oram 1,5 olarak bulunmustur.

Tas olusumunda genetik faktorlerin de roli
oldugu diisiiniilmektedir. Ersoy ve ark. Ege bolge-
sinde yaptiklar1 caligmada saglikli okul cocukla-
rinda ailede tag Oykiisiinii %9,58 oraninda bulmusg-
tur."” Calismanuzda okul ¢ag1 cocuklarinda ailede
tas hastaligr Oykiisii %35.2 oranminda iken, tash
olgularda ailede tas Oykiisii %87 gibi ¢ok yiiksek
bir diizeyde bulunmustur. USTH olanlarda ailede
tag Oykiisiiniin endemik bolgelerde %50’nin iize-
rinde oldugu bildirilmektedir."® Noyan ve ark bu
orani %61 olarak bildirmistir.*' Calismamizda tash
olgularda akrabalik orami yiiksek bulunmustur.
Taslt olgularimizda akrabalik orami ve ailede tas
Oykiisiiniin belirgin olarak yiiksek olmasi, bu olgu-
larin daha ¢ok ailesel oldugunu destekler nitelikte-
dir.

Hiperkalsiiiri ve hiperiirikoziirinin herbirinin
tas olusumunda risk faktorii oldugu bilinen bir
gercektir. Idiopatik hiperkalsiiirinin ailevi oldugu-
nu gosteren cok sayida cahigma vardr.'”***
Idiopatik hiperkalsiiirili ¢ocuklarin %70’ inden
fazlasinda ailede tas Oykiisliniin pozitif oldugu
bildirilmektedir.**** Tash hastalarda hiperkalsiiiri
siklig1 %23-60, hiperiirikoziiri ise %24-40 oranin-
da bildirilmistir.**"* Bizim tash olgularimizda
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hiperkalsiiiri %33, hiperiirikoziiri %39,1 gibi yiik-
sek degerlerde bulunmustur.

GAG’lar en
inhibitorlerden biridir. Kondritin siilfat normal
idrarda en fazla bulunan GAG grubudur.*** Taslar
ile GAG paternleri arasindaki uyumsuzluk
GAG’larin tasin yapisina girmesinde bir segicilik
oldugunu diislindiirmektedir. Heparan siilfat ve
kondritin siilfat kristal ylizeyine baglanmakta birbi-
ri ile yarlslrlar.25'27 Tas olusumunda iiriner GAG’1n
konsantrasyonundan cok siilfatasyon derecesi 6-
nemlidir.””*  Heparan siilfat daha fazla
silfatlanmis oldugu i¢in kalsiyuma baglanma
affinitesi daha yiiksektir.”>*’ GAG alt gruplarinin
tas patogenezindeki rolleri konusunda celigkili
sonuglar bildirilmektedir. Bazi ¢alismalarda kon-
dritin siilfatin kalsiyum-okzalat kristalizyasonunu
ve agregasyonunu inhibe ettigi belirtilirken, diger
bir grup calismada tas gelisimini arttirict rolii ol-
dugu ileri siiriilmektedir.”?***?

onemli makromolekiiler

Taslt hastalarda GAG atilimu iizerine yapilan
arastirmalarda farkli sonuglar elde edilmistir. Lite-
ratiire bakildiginda bir ¢ok arastirmada taslt hasta-
larda idrar GAG diizeylerinin saglikli kontroller-
den daha diisiik oldugu g(isterilmistir.9‘27'28’31'34'39
Bazi aragtirmacilar ise tagh hastalarda idrar GAG
diizeyinin arttigini belirtmektedirler.*** Diger bir
grup calismada ise tash hastalarda idrar GAG ati-
liminin saglikli kisilerden farkli olmadig1 gosteril-
mistir.”?**"* {drar GAG atilimundaki bu farkli
sonuglar; yapilan arastirmalardaki secilen olgu
gruplarinin  birbirinden c¢ok degisik olmasindan
kaynaklanabilecegi gibi, GAG 6lclim yontemlerin-
de belli bir standardizasyon olmamasina da bagh
olabilir.*** Ayrica GAG, USTH olusumunda rolii
olan inhibitor faktorlerden sadece birisidir. Bu
birbirinden farkli sonuglar tag hastaliginin gelisi-
minde tek bir risk faktorii olmadigini ve daha bir
cok faktoriin tas olusumunda rol oynadig1 goriisii-
nii pekistirmektedir. Bilindigi gibi farkli zamanlar-
da farkli sartlar altindaki kisilerde bu faktorlerin
rolatif onemi ve etkilesimleri degismektedir. Sonug
olarak bu etkenler arasindaki denge, idrardaki
kristalizasyonu ve kristal olusum hizinin kinetigini
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belirlemektedir. Idrar GAG atilimim etkileyen ¢ok
sayida faktor mevcuttur. Uriner GAG atiliminin
kizlara oranla erkeklerde %20 daha fazla oldugu
belirtilmektedir.”**” Ayrica giin icindeki ritmi de-
giskenlik gostermekte ve ozellikle sabah idrarinda
daha yiiksek oldugu bildirilmektedir.***” Cocuk-
larda daha yiiksek olan idrar GAG diizeyi yasla
birlikte azalmaktadir.”” Bizde calismamizda 6zel-
likle tash grupta erkeklerde idrar GAG diizeyini
kizlardan anlamh sekilde yiiksek bulduk. Bu sonug
literatiir bilgilerini desteklemektedir.

Calismamzda, iiriner GAG atilimim tagh ve tas-
s1z hastalarda farkli bulamadik. Ancak hiperkalsiiirili
tash olgularda idrarla GAG atilimim hiperkalsiiirisi
olmayanlardan daha diisiik bulduk. Bu farklilik ista-
tistiksel olarak anlamli olmasa da tas olusumunda
GAG’1n, idrardaki Ca ile baglanarak diizeyinin ve
inhibitor etkisinin azaldigim diisiindiirmiistiir. Nite-
kim benzer sekilde hiperiirikoziirili olgularda da
GAG diizeyinin hafif diisiikliigii bu goriistimiizi
desteklemektedir. Urik asitin idrarda GAG ile bagla-
narak, GAG’1n kalsiyum-okzalat tag1 olusumundaki
inhibitor etkisini azalttig1 bildirilmistir.*

Son yillarda tas olusumundaki risk faktorlerinin
degerlendirilmesinde, tas olusumunu kolaylagtiran
ve inhibe eden faktorler arasindaki oranlarin hesap-
lanmas1 6nem kazanmustir. Baggio ve ark. idiopatik
kalsiyum tas1 olan 14 ¢ocuk hastada tas olusumunu
kolaylastiran ve inhibe eden faktorlerin idrarda ati-
Iimin1 incelemis ve bu faktorlerin tek tek incelendi-
ginde kontrollere gore farkli olmamasina ragmen,
okzalat/sitrat X GAG oranmin tagh hastalarda kont-
rollerden anlamli oranda yiiksek oldugunu goster-
mistir.** Batinic ve ark. tarafindan yapilan benzer bir
caligmada da idrarda Ca/Cr, okzalat/Cr, sitrat/Ca,
Mg/Ca x okzalat ve okzalat/sitrat x GAG oranlarina
bakilmis ve tash hastalarda en az 3 parametrede
patoloji oldugu tespit edilmistir.*’ Nikkila’nin eris-
kin hastalarda yaptig1 ve iiriner tas olusumu ile ilgili
PRI’nin hesaplanmasini iceren ¢alismasi da benzer
temele dayanmaktadir. Literatiirde; inhibitor faktor-
lerin, kolaylastiric1 faktdrlere oraninin logaritmast
ile elde edilen bu risk indeksinin 6zellikle tekrarla-
yan tast olan hastalarda anlamli derecede diisiik
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oldugu gosterilmistir.” Calismamizda da benzer
sekilde ortalama modifiye PRI degerleri tash has-
talarda belirgin derecede diisiik bulunmustur. Bu
nedenle USTH olusumunda risk faktorlerinin her
birinin ayr1 ayri1 degerlendirilmesi yerine birbirine
oranlarinin degerlendirilmesinin daha yararli ola-
bilecegi diisiincesine varilmistir. Ayrica bu calis-
mada PRI 5,4’{in iizerinde olan olgular arasinda
tash hasta tespit edilmedi. PRI 4,7°nin altindaki
degerler tas olusma yoniinden risk faktorii olarak
kabul edildi.

Aragtirmanuzda; iilkemizde USTH’nin hala
onemli bir sorun oldugu, ailede tas Gykiisiiniin sik
goriildiigii ve USTH da ailevi faktorlerin énemli bir
yeri oldugu goriilmiistiir. Uriner GAG diizeyi ile
USTH arasinda direk bir iliski olmadigi, ancak
hiperkalsiiiri, hiperiirikoziiri ve modifiye PRI’nin
onemli faktorler oldugu anlasilmustir. Ozellikle PRI
4,’nin altinda olan hastalarda tag gelisme riskinin
yiiksek oldugu gosterilmistir. Bu calisma ile tag
olusumunu belirlemede GAG atiliminin incelemesi-
nin tek basina yararli olmadigi, iiriner inhibitor ve
kolaylastiric1 faktorlerin bir arada bakilmasinin ge-
rekli oldugu sonucuna ulasilmstir.
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