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OZET

COCUKLARDA URETEROPELVIK BILESKE
DARLIKLARINDA SERUM VE iDRARDA RENALAZ VE
KATEKOLAMIN DUZEYLERININ ARASTIRILMASI

Mehmet Selim ALBAYRAK
Cocuk Cerrahisi Anabilim Dah
Adiyaman Universitesi Tip Fakiiltesi, Mart/2024
Damisman: Doc¢. Dr. Mehmet SARAC

Uretero pelvik bileske obstruksiyonu (UPBO) renal pelvisten (iretere idrar
akisii engellleyen progresif olarak bobrekte harabiyete yol agan, cocuklarda
hidronefrozun en yaygin nedenidir. Obstriiktif {iiropatiyi teshis etmek i¢in
ultrasonografi (USG), sintigrafi ¢alismalari, intravendz piyelografi ve magnetik
rezonans urografi kullanilmaktadir. Ancak serum ve idrardaki renalaz ve [2
mikroglobulin gibi bazi invaziv belirteglerin seviyelerini 6lgmek rutin kullanima
girmemistir. Bu caligmanin amaci, UPBO hastalarinda serum ve idrar renalaz,
adrenalin ve noradrenalin diizeylerini degerlendirmek ve bir kontrol grubu ile

karsilastirmaktir.

Calismamizda Aralik 2021- Aralik 2023 tarihleri arasinda ¢ocuk cerrahisi
poliklinigine bagvuran 2-180 ay arasindaki Society for Fetal Urology (SFU)
hidronefroz derecelendirme sistemine gore tek tarafli Grade 3 ve 4 hidronefrozu olan
UPBO tanili 20 cocuk hasta degerlendirildi. Kontrol grubu, g¢ocuk cerrahisi
poliklinigine siinnet nedeniyle bagvuran 0-18 yas arasinda, bilinen bir hastaligi
olmayan saglikli ¢ocuklardan se¢ilmistir. Calismamizda analizler Statistical Package
for The Social Science software version 22 (SPSS, Inc., USA) kullanilarak yapilda.

Caliymamizda  bagimsiz  silirekli  degiskenlerden olusan  ikili  gruplarin




karsilastirilmasinda Mann whiney U testi, kategorik verilerin analizinde ise ki-kare

testi kullanildi. p < 0,05 degerleri anlamli olarak kabul edildi.

Hastalar ve kontrol grubunda serum ve idrarda renalaz, adrenalin ve
noradrenalin bakildi. Calismamizda hasta grubunda serum renalaz diizeyi ortalamasi
(15,5+15,0 ng/ml), kontrol grubu (10,9+11,5 ng/ml) ile kiyaslandiginda daha
yiiksekti. Ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi. Calismamizda DMSA’da
bobrek fonksiyonu %40’1n altinda olan hastalarin serum renalaz degeri ortalamasi
(18,0£13,1 ng/ml), DMSA’da bobrek fonksiyonu %40’ iistiinde olan hasta renalaz
degeri ortalamasina (15,1+15,6 ng/ml) gore daha ylksekti. Yine Grade 4 hidronefroz
olan hastalarda (17,2+12,5 ng/ml), Grade 3 hidronefroz hasta grubu (13,5£18,1
ng/ml) ile kiyaslandiginda serum renalaz diizeyi yine daha yiiksekti. Caligmamizda
DTPA’da obstruktif olan hastalarda (17,20,6+18,2 ng/ml), nonobstruktif hastalar
(9,3+6,4 ng/ml) ile kiyaslandiginda serum renalaz diizeyi daha yiiksek idi. Ancak bu
fark istatistiksel olarak anlamli degildi. Adrenalin ve noradrenalin sonuglari renalaz

ile paralellik gosterdi.

Sonug olarak, iireteropelvik bileske darhigina sahip olgularda rutin olarak
serum ve idrar renalazinin Olgiilmesi obstruksiyonu siddetini tahmin etmede

kullanilabilmesi i¢cin daha fazla ¢alismaya ihtiyag¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: Ureteropelvik bileske tikanikligi(UPBO), Renalaz, Adrenalin,

Noradrenalin



ABSTRACT

INVESTIGATION OF RENALASE AND CATECHOLAMINE
LEVELS IN SERUM AND URINE IN CHILDREN WITH
URETEROPELVIC JUNCTION OBSTRUCTION

Mehmet Selim ALBAYRAK
Department of Pediatric Surgery
Adiyaman University Faculty of Medicine, March/2024
Supervisor: Assoc. Dr. Mehmet SARAC

Ureteral pelvic junction obstruction is the most common cause of
hydronephrosis in children, which prevents the flow of urine from the renal pelvis to
the ureter, leading to progressive kidney destruction. Ultrasonography (USG),
scintigraphy studies, intravenous pyelography and magnetic resonance urography are
used to diagnose obstructive uropathy. However, measuring the levels of some
invasive markers such as renalase and 2 microglobulin in serum and urine has not
entered into routine use. The aim of this study is to evaluate serum and urinary
renalase, adrenaline and noradrenaline levels in Ureteral pelvic junction obstruction
patients and compare them with a control group.

In our study, 20 pediatric patients diagnosed with ureteral pelvic junction
obstruction with unilateral Grade 3 and 4 hydronephrosis according to the Society for
Fetal Urology (SFU) hydronephrosis grading system who presented to the pediatric
surgery outpatient clinic between December 2021 and December 2023 were
evaluated. The control group consisted of healthy children aged 0-18 years who
presented to the pediatric surgery outpatient clinic for circumcision without any
known illness. Analysis was performed using the Statistical Package for the Social
Sciences software version 22 (SPSS, Inc., USA). Mann-Whitney U test was used to

compare binary groups consisting of independent continuous variables, and the chi-

Vi



square test was used for categorical data analysis. p < 0.05 values were considered
statistically significant.

Serum and urine renalase, adrenaline and noradrenaline were examined in the
patients and the control group. In our study, the serum renalase levels were higher in
the patient group (15,5£15,0 ng/ml), compared to the control group (10,9+£11,5
ng/ml). However, this difference was not statistically significant. In our study, the
serum renalase level of patients with kidney function below %40 in DMSA
(18,0+£13,1 ng/ml), was higher compared to the average renalase value of patients
with kidney function above %40 in DMSA (15,1+15,6 ng/ml). Similarly, in patients
with Grade 4 hydronephrosis (17,2+12,5 ng/ml), the serum renalase levels were
higher compared to the Grade 3 hydronephrosis patient group (13,5£18,1 ng/ml). In
our study, serum renalase levels were higher in obstructive patients in DTPA
(17,20,6+18,2 ng/ml), compared to non-obstructive patients (9,3£6,4 ng/ml).
However, this difference was not statistically significant.

As a result, further studies are needed before routine measurement of serum
and urinary renalase in patients with ureteropelvic junction stenosis can be used to

predict the severity of obstruction.

Keywords: Ureteropelvic junction obstruction, Renalase, Adrenaline,

Noradrenaline
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ETiK iLKE VE KURALLARA UYGUNLUK BEYANNAMESI

Bu tezin bana ait, 6zgiin bir ¢alisma oldugunu; c¢alismamin hazirlik, veri
toplama, analiz ve bilgilerin sunumu olmak iizere tiim asamalarinda bilimsel etik ilke
ve kurallara uygun davrandigimi; bu ¢alisma kapsaminda elde edilen tiim veri ve
bilgiler igin kaynak gosterdigimi ve bu kaynaklara kaynak¢ada yer verdigimi; bu
calismanm Adiyaman Universitesi tarafindan kullanilan “bilimsel intihal tespit
programr”’yla tarandigmi ve higbir sekilde “intihal icermedigini” beyan ederim.
Herhangi bir zamanda, calismamla ilgili yaptigim bu beyana aykir1 bir durumun
saptanmas1 durumunda, ortaya c¢ikacak tiim ahlaki ve hukuki sonuglar1 kabul ettigimi

bildiririm.

Dr.Mehmet Selim ALBAYRAK
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SIMGELER VE KISALTMALAR DiZiNi

UPBO : Uretero pelvik bileske obstruksiyonlar1
USG : Ultrasonografi

uv : Ureterovezikal

upP : Ureteropelvik

ATP : Adenozin Trifosfat

ADH - Antiditretik Hormon

EPO : Eritropoetin

ACE . Anjiotensin Dontistiiriici Enzim
IL-5 - Interlokin-5

SFU : Society for Fetal Urology

Rad : Radyoloji Derecelendirme Sistemi
AP : Anterior- Posterior

UTD : Uriner Tract Dilatasyon

BUN : Blood Ure Nitrojen

GFR : Glomeruler Filtrasyon Hiz1

DTPA : Dietilentriamin Pentasetik Asit
DMSA : Dimerkaptosuksinik Asit

MAG3 : Merkaptoase Tiltriglisin
TGF-BETA : Transforming Growth Factor Beta
CA : Kanser Antijeni

MCP-1 : Monosit Kemotaktik Proteini-1
L-DOPA : Levodopa

AADC : Aromatik Aminoasit Dekarboksilaz
NADH : Nikotinamid Adenin Dinukleotit-Hidrit
S.hominis : Staffilococcus hominis

USsG : Ultrasonografi

WHO : Diinya Saglik Orgiitii
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1. GIRIS

Uretero pelvik bileske obstruksiyonlar1 (UPBO), c¢ocukluk ¢ag1
hidronefrozunun en yaygin nedenidir ve 1250 canli dogumda bir goriiliir. Cocuklarda
bobrek yetmezliginin en sik goriilen nedenleri arasindadir [1]. UPBO vakalarinda
renal tiibiiler hasar olusur [2].

UPBO, pelvisten iiretere idrar gegisinin anatomik veya fonksiyonel
nedenlerle ve c¢esitli derecelerde tikanmasidir. Obstriiktif nefropatinin yaygin
nedenlerinden biridir. Ureteropelvik bileskedeki anormal kas aktivitesi nedeniyle
peristaltik dalgalarm asagi aktarilamamasi, yine en yaygin olan intrinsik tipin ana
nedeni olarak diisiiniilmektedir [3].

Idrarm proksimal ve distal tiibiillerde, sodyum ve iire tastyic1 proteinler ile
toplayici kanallarda yogunlasmasini saglayan akuaporinlerin sayisinin renal tiibiiler
fonksiyon bozuklugunda azaldigi gosterilmistir [4].

Ultrasonografi (USG) ve sintigrafi, UPBO'nun teshisinde, ameliyat sonrasi
hastalarin degerlendirilmesinde ve heniiz cerrahi operasyon gegirmemis hastalarin
izlenmesinde baslica tarama yontemleridir [5].

1980'lerin sonlardan itibaren, hidronefrozun mutlaka obstriiksiyon anlamina
gelmedigi anlasilmistir. Bundan dolayr UPBO'nun tedavi yonetimi, hastalarin cerrahi
sirasinda potansiyel olarak bobrek fonksiyon kaybini onlemek icin hastalarin
secilmis olan bir kismmin cerrahi yapilmast amaglanmistir [6]. Uriner
biyobelirteglerin non invazif olmasi, onlar1 gelecekte UPBO'nun teshisinde ve takip
edilmesinde invaziv yontemlerin yerini almasi i¢in ¢ekici kilar. Biyobelirteclerin
idrar konsantrasyonu iiriner diliisyondan etkilenebilecegi i¢in, idrar kreatinin (Kr)
konsantrasyonu  driner  biyobelirteclerin ~ 6lgiimlerini  normallestirmek  igin
kullanilabilir.

Bu calismanin amaci, UPBO hastalarinda cerrahi 6ncesi ve sonrasi serum ve
idrar renalaz, adrenalin ve noradrenalin diizeylerini ve normalize edilmis renalaz
dizeylerini (Renalaz / Kr oran1) degerlendirmek ve aralarindaki iliskiyi

degerlendirmek i¢in bunlar1 bir kontrol grubu ile karsilagtirmaktir.



2. GENEL BIiLGILER
2.1. Bébrek Embriyolojisi

Bobregin embriyolojik gelisimi intermediyer mezodermden kaynaklanir [7].
Gelisim siirecinde pronefroz, mezonefroz ve metanefroz seklinde U¢ sistem ile
karsilasiriz (Sekil 1). Pronefroz 3-5. gestasyonel haftalar1 arasinda gériiliir. {lk olusan
ve fonksiyon gormeyen yapidir. Mezonefroz; metanefroz baslayincaya dek gecici
fonksiyon gosterdigi diisiniilmektedir. Varligin1 8. gestasyonel haftaya kadar
koruyabilmektedir. Mezonefroz gelisimindeki aksakliklar ¢esitli genitotiriner sistem
anomalilerine neden olabilir. Kalic1 bobregin erken donemini olusturan metanefroz 5.
gestasyon haftasinda belirir. Metanefrozun i¢ine dogru gomiilen iireter tomurcugu
metanefrik dokunun kalic1 bobrek haline gelebilmesi i¢cin gereken siireci baglatir.
Metanefrik doku da tireter tomurcugundan Ureter, renal pelvis, kaliksler ve toplayici
kanallar gelismesi i¢in uyarir. Penetrasyonun ardindan iireter tomurcugu genisleyerek
primitif renal pelvisi olusturur [8].

Kalic1 bobrekler 9-12 haftalar arasinda Lumbar (L) 4 vertebra hizasindan L1
ve Torakal (T) 12 vertebra seviyesine yiikselir. Mediale dogru 90 derece rotasyon
yapar ve pelvis ice bakar hale gelir [9].

Ureter gestasyonun 6. haftasida solid bir kordon halindeyken daha sonra orta
kesimden baslayip iki uca dogru devam eden rekanalizasyon olusur. Rekanalizasyon
en son Ureterovezikal (UV) ve Ureteropelvik (UP) bileskeye ulasir. Rekanalizasyon
sirasinda olusan Chivalla membranlart UV ve UP bileskede gegici obstruksiyona
neden olmaktadir [7].

Diiz kas diferansiyasyonu insan fetuslarinda 7. gestasyonel haftada mesanede
fark edilir. Yukar1 dogru ilerleyerek 16. haftada iireterin iist kisimlarina ulasir. Bu
diferansiyasyon UP bileske yakinlarinda gelismedigi takdirde bu bolgede aperistaltik

Ureter segmeti goriliir [7]. Bobregin embriyolojisi Sekil 1°de gdsterilmistir.



Kranialden Kaudale

Pronefroz
ilk Dordiincii Hafta
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Arka Bagirsak

SEKIL 1: Bobrek Embriyolojisi (Gray SW,1972. Skandala-kis JE. Embryology for

Surgeons. Philadelpia.

2.2. Bébrek Anatomisi

Bobrekler karin arka duvarinda retroperitoneal alanda bulunurlar (Sekil 2).
Gerota fasyasi ile sarmalanmiglardir. Sag bobrek karacigerden dolay: sola gore daha
asagidadir. Bobreklerin boyutu ortalama 2.5 vertebral korpus uzunlugundadir [10].

Bobrek fibréz bir kapsulle cevrilidir. Kapsul icinde bdbrek parankimi
bulunur. Parankimin dis kismma korteks, i¢ kismina medulla denir. Kortekste
glomeruller, proksimal ve distal toplayic1 tubuller bulunur. Medullada vaza recta ve
toplayict kanallarin terminal uglar1 ve renal piramid bulunur. Renal piramitler minor

kalikslere, minor kaliksler major kalikslere, major kaliksler renal pelvise agilir. Renal



pelvis her iki bobregin medialinden hilustan ¢ikar. Ureteropelvik bileskeden sonra
Ureter olarak devam eder. Ureter retroperitoneal bolgede psoas komsulugunda
mesaneye dek uzanir. Ureterde 3 adet fizyolojik darlik bulunur. Bunlar ureteropelvik
bileske, iliak damarlarin ¢aprazlandigi yer ve iireterovezikal bileskedir [10,11].

Uriner sistemin anatomisi Sekil 2 ve 3’de gdsterilmisir.

Hepatik Ve

Ozefagus
Vena Kava
inferior Diyafragma
Sol Gastrik Arter
Colyak
Trunkus inferior Frenik Arter
Sag Bobrek Sol Renal Arter
Superior
Mezenteri Sol Renal Ven
k Arter
Abdominal Ds::,ldBegS;e'(
Aorta
Ovaryen Arter vé inferior
Ven Mezenteri
Ureter k Arter
iliak Arter Medyan
Sakral
Eksternal ilia !r?ternal
ArterveVen lliak Arter
ve Ven

SEKIL 2 : Bobrek Anatomisi (Kaitlyn L, 2014, https://musculoskeletalkey.com/renal-

vessels)

Bobrek kanlanmasi renal arterlerden olur. Renal arterler aorta abdominalisin
her iki yanindan ¢ikar. Hilustan bobrege girer. Hilusta 6n ve arka segmenter dallara
ayrilir. Bobregin segmenter arterleri end- arter seklinde sonlanir. Kollateral yapmaz.
Bobregin venoz damarlar1 renal veni olusturarak bobregi terk eder. Renal ven

inferior vena kavaya ac¢ilir [10,11].
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SEK'L 3. Bobrek Nefronlar: (Basaklar AC. 2006. Bebek ve Cocuklarin Cerrahi ve

Urolojik Hastaliklar1. Ankara, Palme Yayincilik.)

2.3. Bobrek Fizyolojisi

Bobregin gorevleri arasinda Ure, kreatinin gibi metabolitlerin plazmadan
temizlenmesi, plazma elektrolit dengesi saglamak ve eritropoetin, renin,
prostaglandinler ve 1,25 dihidroksivitamin D sentezi bulunur [7].

Bobregin fonksiyonel birimine nefron adi verilir (Sekil 3). Saghklh bir
bireyde 300.000-1.050.000 arasinda nefron bulunur. Nefron glomerul ve tubullerden
olusur. Glomerul afferent ve efferent arteriol arasindaki kapiller yataktir. Bowman
kapsulu glomerulu cevreler ve siiziilen infiltrati proksimal kivrimli tubule iletir.
Proksimal kivrimli tubullerde bol miktarda Adenozin Trifosfat (ATP) harcanarak
Sodyum (Na+), Klor (Cl-), Glukoz emilimi ve salgilanmasi gerc¢eklesir. Proksimal
krvrimli tubul henlenin inen kolu, ¢ikan kolu ve distal kivrimli tubul olarak devam
eder. Distal kivrimli tubuller tek katli kubik epitelle doselidir. Distal kivrimli tubuller

toplayict kanallar olarak devam eder. Toplayici kanallar medullada birleserek



papillada terminal kanallara dokulir. Burada bulunan Antididretik Hormon (ADH)
reseptorleri sayesinde suyun geri emilimi gerceklesir ve idrar yogunlasir [12].

D vitamininin aktif hale gelmesi icin kalsidiole hidroksi (—-OH) grubunun
eklenmesi yani hidroksilasyon reaksiyonuyla kalsitriol (1,25-
dihidroksikolekalsiferol) olusturulur [13]. Eritropoetin (EPO) kemik iliginde eritrosit
olusumunu uyaran bir proteindir. Dolasimdaki eritropoetinin yaklasik %85’
bobreklerde Gretilir [12]. Renin kan basmer diistiigiinde makula densa araciligiyla
bobreklerde Jukstaglomeruler Aparatta afferent arteriolun jukstaglomeruler
hiicrelerinden salgilanir. Renin anjiotensinojeni anjiotensin 1’e  dontistiirtr.
Anjiotensin Dondstiiriicii Enzim (ACE) anjiotensin 1’1 anjiotensin 2’ye doniistiiriir.

Anjiotensin 2 vazokonstruksiyon ile kan basincini yiikseltir [12].

2.4. Ureteropelvik Bileske Obstruksiyonu

Ureteropelvik bileske obstruksiyonu idrar akisinin renal pelvisten iiretere
akismin bozulmasi olarak tanimlanir. Obstriiktif nefropatinin yaygin nedenlerinden
biridir. Ureteropelvik bileskedeki anormal kas aktivitesi nedeniyle peristaltik
dalgalarin asag1 aktarilamamasi, yine en yaygin olan intrinsik tipin ana nedeni olarak
diistiniilmektedir [3]. Uygun zamanda tedavi edilmezse etkilenen bobregin kaybiyla
sonuglanabilir. Ureteropelvik bileske obstruksiyonu cocuklardaki hidronefrozun en
sik nedenlerinden biridir [15].

Gegmiste hastalar agri, hematiiri, ele gelen kitle, gelisme geriligi veya
Urosepsis semptomlar1 ile bagvururken giinlimiizde antenatal USG ile asemptomatik
Ureteropelvik bileske darligi tanisi konulmaktadir [16]. Antenatal hidronefrozlarin
%20’si dogum sonrasi kendiliginden kaybolmaktadir [27].

Idrarin proksimal ve distal tiibiillerde, sodyum ve iire tastyic1 proteinler ile
toplayici kanallarda yogunlagsmasini saglayan akuaporinlerin sayisinin renal tibiler

fonksiyon bozuklugunda azaldigi gosterilmistir [4].

2.4.1. Epidemiyoloji ve insidans
Ureteropelvik bileske obstruksiyonunun insidansi tahmini olarak 1250 canli

dogumda 1’dir. Pediatrik yas grubunda erigkinlere kiyasla daha fazla goriliir.



Erkeklerde kizlara gore iki kat fazla goriiliir. Sol taraf sag tarafa gore iki kat fazla
etkilenir [18].
2.4.2. Etiyoloji

UPBO konjenital veya edinsel olabilmektedir. Ureterde segmental bir
hipoplazi aperistaltik bir reter segmentine neden olabilir. Bu durum renal pelvisten
iiretere idrar akigmi bozabilir. Fonksiyonel bir obstruksiyona neden olabilir. Ureterin
renal pelvise yliksek oranda yerlesmesi de yine iireteropelvik bileskede fonksiyonel
bir obstruksiyona neden olabilir. Ureterin aberran damar veya alt polden gecen
aksesuar bobrek damar1 tarafindan sikistirilmasi tireterin bikilmesine neden olabilir,
Cerrahi olarak tedavi edilen semptomatik UPBO’nin yaklasik %50’inde aberran
damar basis1 goriilmektedir. Nadiren malrotasyon olan bobrekte UPBO gorilebilir
[15,19].

Edinsel nedenler arasinda retroperitoneal fibroz, lenfadenopeti veya kitle
UPBO’na neden olabilir. Ureter tiimorii, gémiilii tas, kronik inflamasyon veya
radyasyondan kaynakli iireter duvarinda yara izi UPBO’na neden olabilir. Iatrojenik
olarak (Ureteroskopi veya endopyelotomi gibi endoskopik islemlerden sonra,
piyelolitotomi, primer Ureteropelvik bileske darligmin basarisiz onarimindan sonra
UPBO gelisebilir [15,20].

2.4.3. Patofizyoloji

Renal pelvisten iiretere idrar akisinin iki ana bileseni vardir. Birincisi idrar
volumu, iireteropelvik bileske capi, renal pelvisin kompliyansi. Ikincisi proksimal
iireter duvarindaki diiz kas hticrelerinin peristaltik aktivitesi [15,21].

Ureteropelvik bileske obstruksiyonunda, obstruksiyon genelde kismidir ve
zamanla hidronefrozda artmaya ve parankimde incelmeye neden olabilir. Kismi
obstruksiyonlarda interlokin -5 (IL-5), Eotaksin -2 gibi vazoaktif peptidler ve
sitokinlerin iiretiminde artig vardir. Bu da bobrekteki glomeruler filtrasyon hizini

degistirmektedir [18].

2.4.4. Simiflandirilmasi

Society for Fetal Urology (SFU) Derecelendirme Sistemi 1993 yilinda
gelistirilmistir [23]. SFU Smiflandirmast sekil 4’te gosterilmistir. SFU subjektif ve



kantitatiftir. SFU 1 ve 2A’da bobrek hasari yoktur. Sinusler agik veya intrarenal
pelvisler hafif dilatedir. SFU 2B’de major kaliksler dilatedir. SFU 3’te minor
kalikslere kadar dilatasyon geligsmistir. Parankim incelmesi net degildir. SFU-4 hem
meddiller parankimde minimal incelmeyi hem de kortikal parankimde ciddi incelmeyi

temsil eder. Bu genis tanimlama prognozu tahmin etmeyi giiclestirmektedir.

SKU

SFU-I:

Sinusler acgik

SFU-IIa:

- -
S ® intrarenal pelvisler dilate
SFU-IIb:

Ekstrarenal pelvisler dilate
Major kaliksler dilate

SFU-III:

Minor kaliksler dilate

SFU-IV:

Parankimler ince

SEKIL 4 : SFU Siniflandirmasi (Onen A. 2020. Grading of Hydronephrosis: An
Ongoing Challenge. Front Pediatr).



Radyoloji Derecelendirme Sistemi (Rad), SFU 1,2,3 icin ek olarak renal
pelvis anterior-posterior (AP) ¢apini da gostermektedir(Sekil 5) [23].

Rad-I:

Sadece renal pelvis goriiniir

AP: 5-7T mm

Rad-II:

Baz kaliksler goriiniir

AP: 7-10 mm

Rad-III:

Kalikslerde belirgin dilatasyon

AP >10 mm

Rad-IV:

Parankimde incelme

Rad-V:

Zar gibi ince parankim kalintisi

ve asir1 hidronefroz

SEKIL 5 : Radyoloji Derecelendirme Sistemi (Onen A. 2020. Grading of
Hydronephrosis: An Ongoing Challenge. Front Pediatr).



Uriner Tract Dilatasyon (UTD) Smiflandirmasi mevcut literatiiriin gézden
gegcirilmesi ve 6zetlenmesi ile geriye doniik olarak olusturulmustur [24].

Onen hidronefroz derecelendirme sistemi {ireteropelvik bileske darlig
hidronefrozun hem dogum oncesi hem dogum sonrasi derecelendirilmesi igin Dr.
Abdurrahman Onen tarafindan gelistirilmistir. Bu sistemde pelvis AP capin bir
onemi yoktur. Parankimdeki incelme meduller mi kortikal mi ayrimini yapar [25].
Onen Hidronefroz Derecelendirme Sistemi Sekil 6°da gosterilmistir.

Onen Grade 1: Sadece renal pelviste dilatasyon vardir. Invaziv
degerlendirmeye veya profilaktik antibiyotige gerek duymazlar.

Onen Grade 2: Renal pelvisle birlikte kalikste dilatasyon gorilir. Renal
parankim kalinlig1 normaldir (Korteks+Medulla kaling1 >7 mm).

Onen Grade 3: Renal pelvisle birlikte kalikste belirgin dilatasyon gorulir.
Medulla incedir. Parankim kalmlig1 azalmistir (3-7 mm). Kortikomeduller bileske
henuiz normaldir.

Onen Grade 4: Renal pelvisle birlikte kalikste asir1 dilatasyon gordlr.
Medulla tamamen kaybolmustur. Parankim kalinligi asir1 incelmistir (<3 mm).

Kortikomeduller farklilasma yoktur [24].
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Onen Hidronefroz Derecelendirme Sistemi

Grade-1:

o Sadece pelviste dilatasyon
® AP capm Snemi yok

Grade-2:

® Pelvis+Kalikste dilatasyon

e Renal parankim normal
(korteks+tmedulla >7 mm)

o AP capm 6nemi yok

Grade-3:
o Pelvistkalikste dilatasyon

o Medulla kisa ve ince
» Korteks normal

o Total parankim kalnligr 2. Trimesterde
2-5 mm. 3. Trimesterde 5-6 mm. Postnatal 3-7 mm

o Kortikomeduller farklilasma normal
o AP capm 6nemi yok

Grade-4:
o Pelvist+kalikste dilatasyon
o Medulla yok
o Korteks ince: 2. Trimesterde <2 mm,

3. trimesterde <2.5 mm, postnatal <3 mm

o Kortikomeduller farklilagma vok

o Kaliksler arasmdaki girintiler oldukca kisa ve ince
o AP capm 6nemi yok

SEKIL 6 : Onen Hidronefroz Derecelendirme Sistemi (Onen A. 2020. Grading

of Hydronephrosis: An Ongoing Challenge. Front Pediatr).

2.4.5. Laboratuvar

Tiim hastalardan tam idrar tahlili, idrar kiiltiirii, tam kan sayimi, kreatinin,

Blood Ure Nitrojen(BUN), Glomeruler Filtrasyon Hizi (GFR) istenmelidir.

Tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonu sik goriiliir. Yiiksek serum kreatinin ve diisiik

GFR gorulur. Lékositoz gorulebilir [15].
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2.4.5.1. Ultrasonografi

Ultrasonografi obstuktif uropatilerin hem dogum o©ncesi hem de dogum
sonrast degerlendirilmesinde ve takibinde kullanilan en hizli, en zararsiz ve en ucuz
aractir. Deneyimli bir kullanict ve gelismis bir cihaz yeterince bilgi verebilmektedir.
Ultrasonografi ile bobreklerin boyutlari, pelvisin 6n arka capi, korteks medulla

ayirimi, parankim kalinlig, tireter ¢ap1 dlgiilebilir [26].

2.4.5.2. Intravenoz Urografi

Intravenoz Urografi UPBO’nin degerlendirilmesinde kullanilan klasik bir
yontemdir. Ancak yenidogan ve kiigiik bebeklerde kullanimi kisithdir. Suda
¢cozinebilir iyotlu kontrast maddeler parenteral yoldan verildikten sonra cekilen
grafiler ile Griner sistem gorintilenmektedir. Bobrek fonkisyonu ve obstruksiyon

derecesi hakkinda yeterli bilgi vermemektedir [26].

2.4.5.3. Dilrretik Renogram

Diferansiyel bobrek fonksiyonunun degerlendirilmesi i¢in en sik kullanilan
tekniktir. Radyasyon dozu intravenoz urografi, bilgisayarli tomografi ve voiding
sistoliretrograma kiyasla daha diisiiktiir. Sedasyon nadiren gerektirir. Teknesyun
99m-dietilentiramin pentasetik asit (DTPA), Dimerkaptosuksinik asit (DMSA) veya
merkaptoasetiltriglisin (MAG?3) kullanilabilir [26].

DTPA glomeruler filtrasyonla atilirken renal tubuluslerden geri emilemedigi
icin renal pelvise ve tretere gegisi Olgiilebilir. GFR Olcilebilir. GFR 6l¢iimiinde
Serum kreatinine gore daha duyarlhidir [41].

DMSA fonksiyonel bobrek rezervini diger radyofarmasotiklere gore daha iyi
Olcer. Proksimal ve distal renal tubuler hiicrelere aktif olarak alinir. Hem akut hem
kronik pyelonefritte duyarlilii USG ve intravenoz urografiye gore daha yiiksektir.
Kronik kortikal skar tanisinda en giivenilir yontemdir [41]. DMSA c¢aligmasinda
MAG3 ¢aligmasma gore radyasyon maruziyeti on kat daha yiiksektir [42].

[k 3 ay igindeki bebeklerde diiiretik renogram sonuglar1 giivenilir degildir.

Clinkii bobregin yeterince bosalamamasi obstruksiyon olmayan bebeklerde de
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goriilebilmektedir. Bu nedenle inceleme esnasinda bol hidrasyon yapilmali,
mesaneye idrar sondasi takilmalidir. Furosemid radyonuklid aktivite incelenen
bobrekte maksimuma erismeden yapilmalidir. Calisma 30 dakika surmelidir [26].

MAG3 ile renal alim %55°tir. Neredeyse tamamen proksimal tubullerde
sekresyonla atilir. Daha az hassastir. Tubuler sekresyonu daha ¢ok, glomeruler
filtrasyonla atilimi daha az oldugu i¢in yenidogan bebeklerde daha ¢ok tercih
edilmektedir [41].

Sintigrafik olarak bobregin uptake’i %20 nin altindaysa kotii, %20-39

arasindaysa orta, %40’ n lizerindeyse iyi seklinde smniflandirilir [28].

2.4.5.4. Manyetik Rezonans

Manyetik rezonans goruntuleme (MRI), bdbrek fonksiyonunun ve
obstriiksiyonun degerlendirilmesi i¢in kullanilabilecek baska bir yontemdir [29].
Gadolinium—DTPA kullanilmasi ile Manyetik Rezonans Urografi (MRU) goriintiileri
daha kaliteli olmaya basladi [30]. En 6nemli avantajlar1 yiiksek ¢oziiniirliklii
anatomik gorlintii elde edilmesi, hidronefrozun siddetini ve obstruksiyonun
lokalizasyonunu iyi gosterir. Dezavantajlar1 yiiksek maliyeti, sedasyon gerektirmesi
ve smiflandirma i¢in standardize edilmis degerleri olmamasidir.

MRU ii¢c asamada degerlendirilir. Ilk fazda bobrek korteksi kontrastlanir,
ardindan meduller faz, tigiincii olarak da toplayici sistem ve iireterlere eksresyon

goraldr [30].

2.4.6. Tedavi

Asemptomatik hidronefrozlarin ¢ogu konservatif tedavi ile kendiliginden
dizelir. Ne zaman cerrahi yapilacagi konusunda halen bir goriis birligi
bulunmamaktadir. USG de parankim incelmesi, hidronefrozun artigi, sintigrafide
bobrek fonksiyonun azalmasi, semptom varligi pyeloplasti endikasyonudur. Cerrahi
karar1 verilmesinde yardimci olacagi diisiiniilen noninvaziv biyobelirtecler
Transforming Growth Factor beta (TGF-BETA), Monosit Kemotaktik Proteini -1
(MCP-1), Endotelin-1, Kanser Antijeni (CA)19-9 arastirma asamasindadir [26].

Ureteropelvik bileske darhgi tanis1 almus diferansiyel fonksiyonu %35-40’1n

iizerinde olan olgularin %50’sinde fonksiyonlarin daha iyi hale geldigi, bir kisminda
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fonksiyonda bir degisiklik olmadigi, yaklasik %25’inde bobrek fonksiyonlarin
kotiilestigi, pyeloplasti ihtiyacinin ortaya ¢iktigi goriilmiistiir [26].

Onen Grade 1 olan olgular sadece ayrintili renal USG ile takip edilebilir. Tki
yasina kadar diizelmezse veya yiikselmezse takip sonlandirilabilir.

Onen Grade 2 olan olgular genelde invaziv degerlendirmeye veya profilaktik
antibiyotige gerek duymazlar. Yaklasik %10’u takip sirasinda pyeloplastiye ihtiyag
duyabilir. Sadece ayrmntili renal USG ile 5 yasma kadar takip edilebilir. Agri, idrar
yolu enfeksiyonu gibi semptomlar hakkinda aile bilgilendirilir [24].

Onen Grade 3 olan olgularin yaklasik {icte biri takip sirasinda pyeloplastiye
ihtiya¢ duyabilir. Bobrek fonksiyonu normalse takibe devam edilir. Ancak bobrek
fonksiyonu %35’1in altindaysa veya kontrol sintigrafiye gore %10°’dan daha fazla bir
fonksiyon kayb1 goriilmiisse pyeloplasti 6nerilir [24].

Onen Grade 4 olan olgularda genelde erken (1-3 ay) cerrahi gerekir. Cerrahi
geciktirilirse kalic1 bobrek hasar1 kaginilmazdir. Yenidogan bir bebekte 1 hafta sonra
USG, 1 ay sonra MAG3 ve kontrol USG sonucuna goére pyeloplasti veya 1 ay daha
konservatif takip karar1 alinir.

Cerrahi endilkasyonu (reteropelvik bileske darliginda renal fonksiyonun
azalmasidir. Diiiretik renogramla elde edilen bobrek fonksiyonunun pyeloplasti
karar1 verilmesi i¢in ka¢ olmasi1 gerektigi hakkinda bir goris birligi
bulunmamaktadir. Ramsley ve arkadaglar1 i¢in bu deger %40, Ducket i¢cin %35, Koff
icin %25 ‘tir [34-36].

Cerrahide amag¢ yeterli kalibrede, gergin olmayan, su sizdirmayan
iireteropelvik bileske anastomozu yapmaktir. Cerrahi sonrasi kanama, enfeksiyon,
akut pyelonefrit, renokutanoz fistll, nuks, yara izi gorulebilir [31].

En sik kullanilan ydntem Anderson-Hynes pyeloplastisidir (Sekil 7). Ilk
olarak 1949 da tammlanmustir. Anderson-Hynes pyeloplastisi de bir dismembered
pyeloplastidir. Renal pelvisten flep hazirlanmasi Culp spiral flebi tekniginde
uygulanmaktadir. Anderson-Hynes pyeloplastisi dilate olan renal pelvisten yapilmis
bir flep ve pelvisin L seklinde kesilmesi ile gerceklestirili. Huni seklinde bir

anastomoz ile tiretral darlik olusmamasi1 amaglanmistir [45].
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Sekil 7: Anderson-Hynes pyeloplastisi (Basaklar AC. 2006. Bebek ve Cocuklarin
Cerrahi ve Urolojik Hastaliklar:. Ankara, Palme Yayincilik.)

Diger yontemler Dismembered Pyeleoplasti (Sekil 8), antegrad ve retrograd
endopyelotomi, laparaskopik/retroperitonoskopik pyeloplasti, robotik pyeloplastidir.
Operasyonun basarisi %80-95 arasinda degismektedir [32].

[Ik laparoskopik Dismembered Pyeloplasti 1993’te kullanilmustir [43].
Cocuklarda 1995’te kullanilmaya baslanmistir. Laparoskopinin dezavantajlari
O0grenim siirecinin zor olmas1 ve deneyim gerektirmesidir. Avantajlar1 ise hastanede
kalis siirecinin kisaltmasidir. Bu nedenle Laparoskopik teknikte hasta yan yatirilir.
Kolon medialize edilerek bobrek aciga ¢ikarilir. Renal pelvis rahat bir anostomoz
yapilabilmesi i¢in mobilize edilir. Renal pelvise ve iiretere atilan aski suturlar1 karin
duvarma asilir. Obstruksiyonun 1 cm proksimalinden pelvis kesildikten sonra
posterior duvar 5/0 PDS ile anostomoz edilir. Karin duvarindan perkutan olarak JJ
kateter yerlestirilir. Ardindan anterior duvar anostomoz edilir. 6 haftra sonra JJ stent
cikartlir.  JJ  stent ¢ikarillana  kadar antibiyotik  profilaksisi  verilir.
Retroperitonoskopide hasta yan yatmrilir. 12. kosta ucunun 1 cm altindan 15 mm
uzunlugunda bir insizyonla retroperitoneal girig saglanir. Gerota fasyasina kadar kiint
diseksiyonlarla girilir. Ilk trokar dogrudan gériis altinda girilir. Gaz verilerek bir

calisma alani olusturulur. Ardindan ikinci ve iglincii trokarlar girilir. Bobrege
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arkadan yaklasilir. Anostomoz 6/0 PDS ile tek tek veya devamli sutur ile yapilir.
Laparoskopik ve retroperitonoskopi pyeloplastinin birbirine net bir stiinliigi

gosterilememistir [44].

Sekil 8: Dismembered Pyeleoplasti (Basaklar AC. 2006. Bebek ve Cocuklarin Cerrahi ve
Urolojik Hastaliklari. Ankara, Palme YayinciliK.)

Akut agr1 veya enfeksiyon varsa cerrahiden 6nce 1-2 hafta iltihabin diizelmesi
icin beklemek onerilir. Sepsis ve drenaj icin nadiren perkutan nefrostomi tup
gerekebilmektedir. Cerrahi sonrasi kagak olursa da nefrostomi gerekebilir. Genelde
nefrostomiden 48 saat sonra kagak durur. Parankim asir1 derecede displastik ise

nadiren nefrektomi gerekebilmektedir [33].
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2.5. Renalaz

Renalaz 2005 yilinda kesfedilen baslica bobrekler tarafindan salgilanan ve
katekolaminlerin pargalanmasinda etkili yeni bir flavoprotein oksidazdir [48].
Renalazm ¢ boyutlu yapis1 Sekil 9°da gosterilmistir.

Renalazin katekolamin inaktive edici etkisi, sempatik sistemin baskilanmasi
ve kan basmcinin, kalp hizinin ve vaskiiler tonusun azalmasma neden olur [37].
Renalaz genindeki iki polimorfizm (rs2576178 ve rs2296545 CC genotipi) esansiyel
hipertansiyon ile iliski bulunmustur. Hipertansif ergen cocuklarda renalazin diisiik

oldugu gosterilmistir [38].

Sekil 9: Renalazin Ug Boyutlu Yapis: (Milani M, Ciriello F, Baroni S, Pandini V,
Canevari G, Bolognesi M, Aliverti A. 2011. FAD-binding site and NADP reactivity in human

renalase: a new enzyme involved in blood pressure regulation).

Bobrekler renalazin ana kaynagidir. Ince bagirsak, miyokard, iskelet kaslari,
adrenal korteks ve yag dokusunda da bulundugu gosterilmistir. Renalaz plazma ve
idrarda ELIZA veya Western blot yontemleriyle 6lgiilebilmektedir [39].

18 yas alt1 dogustan veya kazanilmig tek bobrekli hastalarda serum ve idrarda
Olculen renalaz seviyeleri saglikli kontrol grubu ile kiyaslandiginda anlamli bir

sekilde diisiik bulunmustur [40].
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Deney fareleri {lizerinde yapilan bir c¢alismada kontrol grubu ile
kiyaslandiginda akut bobrek hasar1 olanlarda renalaz eksikligi oldugu gosterilmistir.
Rekombinant insan renalaz enzimi verilen farelerde inflamasyon, nekroz ve
apoptozunn engellendigi gosterilmistir [47]. Sara¢ ve arkadaglarinin yapmis oldugu
calismada kiint bobrek travmasinda travma sonrasi serum ve idrar renalaz diizeyin
arttigit ve kiint bobrek travmasi tanisinda bir biyobelirteg olarak renalazin
kullanilabilecegi bildirilmistir [49].

Adrenalin, noradrenalin ve dopamin katekolamin tiirevi hormonlardir. Bu
katekolaminler adrenerjik ve dopaminerjik reseptorler iizerinden kan basincini
diizenlerler. Renalaz bu katekolaminlerin metabolizmasma etki ederek kan basincini
digiiriir. Kanda inaktif form olan prorenalaz olarak bulunur. Dolasimdaki
katekolaminler arttiginda hizla aktif form olan renalaza doniistiiriilir. Renalaz
ortamda bulunan NADH ile katekolaminleri yikarak kan basincini azaltir. Renalaz
Tip 1 diyabet ile iliskilidir, pankreasta eksprese edilir ancak patofizyoloji

mekanizmasi heniiz ortaya konulmamistir [45].

2.6. Adrenalin, Noradrenalin

Adrenalin ve noradrenalin bobrek iistii bezinin medullasindan sentezlenirler.
Medullada daha cok adrenalin (%85), daha az miktarda noradrenalin (%15)
sentezlenir. Adrenalinin yarilanma 6émrii 2 dakikadir. Adrenalin akut stres déneminde
etkili bir hormondur. Adrenalin alfa reseptorler aracihigiyla iskelet kaslarmda
vazodilatasyon, diz kas ve sindirim sisteminde vazokonstruksiyon olusturur, beta 1
reseptorler araciligiyla lipoliz, kan basmcimi arttirir, kalp atigimi hizlandirir, kan
sekerini ylikseltir. Beta 2 reseptorler aracilifiyla da bronslara etki eder.

Noradrenalin alfa 1 adrenerjik etki ile periferik damarlarda

vazokonstruksiyon, beta 1 adrenerjik etki ile pozitif inotrop etki olusturur

2.7. Dopamin

3,4-dihidroksifenilanin ya da Levodopa (L-DOPA) dopamin agonistidir. L-
DOPA vucutta tirozinin tirozin hidroksilaz enzimi tarafindan hidroksillenmesi ile
sentezlenir. (L-DOPA) plazmadan renal tiibiiller tarafindan alinir, aromatik amino

asit dekarboksilaz (AADC) tarafindan dopamin tretilir. Dopamin merkezi sinir
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sisteminde norotransmitter olarak gorev alir. Dopamin uyku diizeni, odaklanma,
mutluluk, hafiza ve dikkat iizerinde etkisi vardir.

Dopamin kardiyovaskiiler ve endokrin fonksiyonlar1 diizenler, renal sodyum
taginmasini diizenler, boylece kan basincini arttirir. Dopamin diisiik dozlarda bobrek
kan akimmi, natriurezi saglar. Orta dozlarda kardiyak outputu arttirir.

Vazokonstruksiyon yapar [7].

3. GEREC VE YONTEM

Calismaya Adiyaman Universitesi Tip Fakiiltesi Girisimsel Olmayan
Arastirmalar Etik Kurulundan (16/11/2021 tarihli, 2021/09-05 sayill) onay1
alimdiktan sonra baglanmistir. Calismaya dahil edilen tiim ¢ocuklarin ebeveynleri
bilgilendirildikten sonra yazili ve sozlii onam alinmistir.

3.1.Cahisma Gruplan

Calismaya dahil edilen hastalar; klinigimize basvuran SFU hidronefroz
derecelendirme sistemine gore tek tarafli grade 3 ve 4 hidronefrozu olan UPBO tanis1
konmustu. Hastalar 0-18 yas araliindaydi. Serum numuneleri poliklinikte hali
hazirda muayene ve rutin tetkikler igin alinacak kanlardan toplanmistir. Ayrica bu
calisma i¢in enjeksiyon yapilmamistir. Hastalardan 1 cc idrar alinmistir. Serum
numuneleri 10 dakika 1000xg santrifiijlenerek hazirlandi. Almman numuneler
calisgilincaya kadar -80 derecede ESCO,Lexion 2 ULT Freezer marka derin
dondurucuda (Resim 1) muhafaza edilmistir.

Calismaya dahil edilen kontrol grubu poliklinigimize siinnet nedeniyle
basvuran, 0-18 yas araliginda, herhangi bir bobrek rahatsizligi veya bilinen bir
hastalig1 olmayan hastalardan se¢ilmistir. Serum numuneleri poliklinikte hali hazirda
ameliyat hazirhgi i¢in alinan kanlardan toplanmistir. Ayrica bu calisma igin
enjeksiyon yapilmamistir. Hastalardan 1 cc idrar alinmistir. Alman numuneler
calisilincaya kadar -80 derecede ESCO, Lexion 2 ULT Freezer marka derin

dondurucuda muhafaza edilmistir.
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3.2.Laboratuar

Hastalardan alman serum (re, kreatin degerleri Adiyaman Egitim ve
Aragtirma Hastanesi Biyokimya Laboratuvarinda UniCel® DxI 800 (Beckman
Coulter, Inc., Brea, CA, USA) cihazinda ¢alisilmistir. Laboratuvarda Ure igin normal
degerler (10-50)mg/dl, kreatin i¢in normal degerler (0,5-1,3) mg/dl olarak kabul

edilmistir.

i

Resim 1: ESCO, Lexion 2 ULT Freezer ,2012, Singapur
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3.3.Gdoruntuleme

Caligmaya hastalarm Adiyaman Universitesi Egitim ve Arastirma
Hastanesinde son 1 yil i¢inde bakilmis ayrintil iiriner sistem ultrasonografi bulgulari
ve yapilan bobrek sintigrafileri dahil edildi. GE MEDICAL, Versana Premier, 2021,
CIN, marka ultrasonografi cihazi kullanildi. Ultrasongrafide her iki bobregin
boyutlar1, parankim kalinliklari, pelvis antero-posterior (AP) ¢aplari, hidronefroz
dereceleri kaydedildi.

DTPA ve DMSA, Adiyaman Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesinde
bulunan GE INFINIA, Xeleris Workstation SPECT Gama Camera 2011, Almanya,

marka cihazda ¢ekilmistir (Resim 2).

3.4.Renalaz, Epinefrin ve Noradrenalin Calisilmasi

Toplanan numuneler Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya
Anabilim Dali’nda analiz edildi. Idrar ve serum numunelerinde Renalaz, Epinefrin ve
Norepinefrin diizeyleri Enzyme Linked Immunosorbent Asssay (ELISA) yontemi ile
Bostonchem’s RNLS (Renalaz) ELISA (Boston,USA), Bostonchem’s EPI
(Epinephrine) (Boston,USA) ve Bostonchem’s NE(Noradrenaline) (Boston,USA)
kitlerle calisildi.
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Resim 2: GE INFINiA, Xeleris Workstation SPECT Gama Camera,2011,

Almanya
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Resim 3: ELISA Okuyucu: ChroMate Microplate Reader P4300, Awareness
Technology Instruments, 2012, ABD

3.5. Kullanilan Cihaz ve Sarf malzemeler

1. ELISA Okuyucu: ChroMate Mocroplate Reader P4300, Awareness
Technology Instruments, 2012, ABD (Resim 3).

2. ELISA Yikayict: ELX50, BioTek Instruments, 2012, ABD (Resim 4).

3. Ependorf tup: ETPP 0004 Eppendorf tubes (polypropylene), Isolab
Laborgerate GmbH, 2020, Almanya.

4. Etuv: Nlve EN500, 2020, Turkiye.

5. Santriflj: Hettich Universal 320R, Tuttlingen, 2018, Almanya.
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Resim 4 : ELISA Yikayici: ELX50, BioTek Instruments, ABD

6. ELISA Mirotitrasyon Plakas1 (Resim 5).

7. Vakusera 5 ml Jelli Biyokimya Tupd, Tdrkiye.

8. Pastor pipeti: Isolab Laborgerate GmbH, Almanya.

9. Pipet rezervuart: 30 mL Isolab Laborgerate GmbH, Almanya.
10. Vorteks: Nive MN110, Turkiye.

11. GE INFINiA, Xeleris Workstation SPECT Gama Camera,2011,

Almanya.
12. ESCO,Lexion 2 ULT Freezer ,2012, Singapur.
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Resim 5: ELISA Mikrotitrasyon Plakasi

3.6.1. Cahismada Kullamlan Human RNLS(Renalaz) Kitin i¢erigi
1. Biyotinlenmis Antikorlar (100x)

2. Onceden Kaplanmis Mikroplakalar

3. Standart

4. Streptavidin-HRP (100x)

5. HRP Seyreltici

6. Yikama Tamponu (25x)

7. TMB Substrat Solusyonu

8. Stop Reagent

9. Numune Seyreltici Tamponu

10. Biyotinlenmis Konjugat Seyreltici

3.6.2. Calismada Kullamlan Human NE(Noradrenalin) Kitin Icerigi
1. Biyotinlenmis Antikorlar (100x)

2. Onceden Kaplanmis Mikroplakalar

3. Standart



4. Streptavidin-HRP (100x)

5. HRP Seyreltici

6. Yikama Tamponu (25x)

7. TMB Substrat Solusyonu

8. Stop Reagent

9. Numune Seyreltici Tamponu

10. Biyotinlenmis Konjugat Seyreltici

3.6.3. Calismada Kullamlan Human EPI(Adrenalin) Kitin Icerigi
. Onceden Kaplanmis Mikroplakalar

. Standart

. Biyotinlenmis Antikorlar (100x)

. Streptavidin-HRP (100x)

. Numune Seyreltici Tamponu

. Biyotinlenmis Konjugat Seyreltici

. HRP Seyreltici

. Yikama Tamponu (25x)

. TMB Substrat Solusyonu

© o0 N o o B w N P

10. Stop Reagent

3.7.1. Renalaz Cahsma ProsedUri

BLS-3243Hu katalog numarali Renalaz kitin icerisinden ¢ikan mikrotitrasyon
plakasinda 1 tane bos kuyucuk ve 7 tane seyreltilmis standartlar icin kuyucuk
hazirlandi. 100 pl Standart Calisma Solusyonu eklendi. Plakanin tizeri kapatilarak 80
dakika 37°C de inkubasyona birakildi. Ardindan Bio-tek ELX50 otomatik yikayici
ile 200 pl yikama solusyonu ile 3 defa yikandi.

100 pl biyotinlenmis antikor ¢alisma solusyonu eklenerek 37°C de 50 dakika
inkubasyona birakildi. Otomatik yikayict ile 200 pl yikama solusyonu ile 3 defa
yikandi.

100 pl Sterptavidin-HRP ¢alisma solusyonu eklenerek 37°C de 50 dakika
inkubasyona birakildi. Otomatik yikayict ile 200 pl yikama solusyonu ile 5 defa
yikandi.
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90 pl TMB substrat solusyonu eklenerek 37°C de 20 dakika inkubasyona
brrakild:.

50 pl stop reagent solusyonu eklenerek ChroMate Mcroplate Reader P4300
adli ELIZA okuyucu cihazda 450 nm dalga boyutunda okutuldu.

3.7.2. Noradrenalin Cahsma Prosediri

BLS-9243Hu katalog numarali Noradrenalin kitin icerisinden ¢ikan
mikrotitrasyon plakasinda 1 tane bos kuyucuk ve 7 tane seyreltilmis standartlar i¢in
kuyucuk hazirlandi. 50 pl Standart Calisma Solusyonu eklendi. Ardindan her bir
kuyucuga 50 ul biyotinlenmis konjugat eklendi. Plakanin tizeri kapatilarak 60 dakika
37°C de inkubasyona birakildi. Ardindan Bio-tek ELX50 otomatik yikayici ile 200
pl yikama solusyonu ile 3 defa yikandi.

100 pl Streptavidin-HRP galisma solusyonu eklenerek 37°C de 60 dakika
inkubasyona birakildi. Otomatik yikayici ile 200 pl yikama solusyonu ile 5 defa
yikandu.

90 pl TMB Substrat solusyonu eklenerek 37°C de 20 dakika inkubasyona
birakildi.

50 ul Stop Reagent solusyonu eklenerek ChroMate Mcroplate Reader P4300
adl1 ELIZA okuyucu cihazda 450 nm dalga boyutunda okutuldu.

3.7.3. Adrenalin Cahsma ProsedUri

BLS-9242Hu katalog numarali Adrenalin kitin igerisinden ¢ikan
mikrotitrasyon plakasinda 1 tane bos kuyucuk ve 7 tane seyreltilmis standartlar i¢in
kuyucuk hazirlandi. 50 pl Standart Calisma Solusyonu eklendi. Ardindan 50 pl
biyotinlenmis konjugat her bir kuyucuga eklendi. Plakanin iizeri kapatilarak 60
dakika 37°C de inkubasyona birakildi. Ardindan Bio-tek ELX50 otomatik yikayici
ile 200 pl yikama solusyonu ile 3 defa yikandi.

100 pl Sterptavidin-HRP ¢alisma solusyonu eklenerek 37°C de 60 dakika
inkubasyona birakildi. Otomatik yikayict ile 200 pl yikama solusyonu ile 5 defa
yikandi.

90 ul TMB substrat solusyonu eklenerek 37°C de 20 dakika inkubasyona
birakildi.
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50 pl stop reagent solusyonu eklenerek ChroMate Mcroplate Reader P4300
adli ELIZA okuyucu cihazda 450 nm dalga boyutunda okutuldu.

3.7.4. Yikama Solusyonu Hazirlanisi
Kitlerin icerisinden ¢ikan 20 ml konsantre yikama solusyonuna 580 ml distile

su eklenerek yikama solusyonu hazirlandi.

3.7.5. Standartlarin Hazirlamisi

Renalaz, Adrenalin ve Noradrenalin i¢in de ayri ayr1 yedi adet 2 ml’lik
Eppendorf tiip hazirlandi. Her bir tiipe otomatik pipet kullanilarak 120 pl standart
seyreltici eklendi. 7 numarali tiipe 120 pl standart solusyon eklendi ve 10 saniye
vorteklendi. Sonra bu 7 numaral tiipten otomatik pipet ile 120 pl alinip 6 numarali
tupe ilave edildi 10 saniye vortekslendi. Sonra bu 6 numarali tiipten otomatik pipet
ile 120 pl alinip 5 numarali tiipe ilave edildi 10 saniye vortekslendi. Sonra bu 5
numarali tiipten otomatik pipet ile 120 pl alinip 4 numaral tiipe ilave edildi 10
saniye vortekslendi. Sonra bu 4 numarali tlpten otomatik pipet ile 120 ul almnip 3
numarali tlipe ilave edildi 10 saniye vortekslendi. Sonra bu 3 numarali tiipten
otomatik pipet ile 120 pl alinip 2 numarali tiipe ilave edildi 10 saniye vortekslendi.
Sonra bu 2 numarali tiipten otomatik pipet ile 120 pl alinip 1 numaral tiipe ilave
edildi 10 saniye vortekslendi. Her islemde pipet ucu temiz pipet ucu ile degistirildi.

Bu islem sonucunda Renalaz igin 200ng/ml, 100 ng/ml, 50 ng/ml, 25 ng/ml,
12.5 ng/ml, 6.25 ng/ml, 3.13 ng/ml konsantrasyonlarda 7 tane standart c¢ozelti
hazirland.

Bu islem sonucunda Noradrenalin i¢in 5000 pg/ml, 2500 pg/ml, 1250 pg/ml,
625 pg/ml, 321.5 pg/ml, 156.25 pg/ml, 78.13 pg/ml konsantrasyonlarda 7 tane
standart ¢ozelti hazirlandi.

Bu islem sonucunda Adrenalin i¢in 2000 pg/ml, 1000 pg/ml, 500 pg/ml, 250
pg/ml, 125 pg/ml, 62.5 pg/ml, 31.25 pg/ml konsantrasyonlarda 7 tane standart ¢ozelti
hazirland.

Bu calismada hasta ve kontrol grubu arasinda serum ve idrarda renalaz,
noradrenalin ve adrenalin diizeyleri karsilastirilarak arada istatistiksel bir farklilik

olup olmadigina bakildi. Ayrica hasta grubu kendi icinde Grade 3 ile Grade 4,
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USG de pelvis AP ¢ap1 20 mm ve 20 mmden biiyiik olanla 20 mm den kii¢iik olan
gruplandirildi. Parankim ¢ap1 5 mm ve 5 mm den buyik olanla, 5 mm den kugcik
olan grublandirildi. DTPA a obstruktif olanla obstruktif olmayan seklinde ve DMSA
da bobrek fonksiyonu %40 n altinda olanla, %40 mn istiinde olan seklinde
gruplandirildi. Hidronefroz tarafi sag ve sol olanlar seklinde gruplandirildi.

Istatistiksel agidan degerlendirildi.

3.6.Istatistiksel Analizler

Calismamizda analizler Statistical Package for The Social Science software
version 22 (SPSS, Inc., USA) kullanilarak yapildi. Calismamizda bagimsiz siirekli
degiskenlerden olusan ikili gruplarm karsilastiriimasinda Mann whiney U testi,
kategorik  verilerin  analizinde ise  Ki-kare testi  kullamildi.  Siirekli
degiskenler Ortalama + standart sapmave Median (minumum- maksimum),
kategorik degiskenler ise % olarak ifade edildi. p < 0,05 degerleri anlamli olarak
kabul edildi.

29



4. BULGULAR
4.1.Demografik Veriler

Calismaya yaslar1 2-180 ay arasinda degisen 20 iireteropelvik bileske
darligina sahip hasta dahil edildi. Kontrol grubu ise slinnet i¢in basvuran 20 saglikli
cocuktan olusturuldu. Hasta grubunda %20 kiz (n:4), %80 erkek (n:16) idi. Kontrol
grubundaki 20 hasta siinnet i¢in basvuran bilinen bir hastaligi olmayan erkek
cocuklardu.

Yas ortalamasi hasta grubunda 39,4+34,6 ay, kontrol grubunda ise 69,4+61,5
ay idi. Hasta grubundaki erkek hastalarin yas ortalamasi 52,1+49,3 aydi, kiz
hastalarin yas ortalamasi 75,2+74,7 aydi. Kontrol grubunun yas ortalamasi 39,4 *
34,6 aydi.

Hasta grubunun sistolik arteryal tansiyon ortalamasi 100,5+5,8 mm/Hg,
diyastolik arteryal tansiyon ortalamasi 60+7.1 mm/Hg idi. Kontrol grubunun sistolik
arteryal tansiyon ortalamasi 90+3,4 mm/Hg, diyastolik arteryal tansiyon ortalamasi
52+4,6 mm/Hg idi. Bu degerler istatistiksel olarak anlamli degildi. Hastalarin

demografik verileri Tablo 1 de verilmistir.

Tablo 1: Demografik Veriler

Hasta Grubu Kontrol
Grubu
DTPAda DTPAda
Obstruksiyon  Obstruksiyon P
Olan Olmayan
Cinsiyet /N(%0) Kiz 2(%22) 2(%18) 0(%0)
Erkek 7(%78) 9(%82) 20(%100)
Yas (ay) Ort+SS 76,6+64,7 60,6+40,0 39,4 £34,6
Med(min-max) 40 (6, 184) 89 (3,163) 31(2-100)
Tansiyon Sistolik Ort+SS 101,645,9 106,5+4,7 92,5£3,4 0,05
(mm/Hg) Med(min- 110 (100, 110) _ 100 (90, 112) 90 (90,100)
max)
Diyastolik ~ Ort£SS 57,246,7 60,3%7,7 54,2434 0,52
Med(min- 60 (55, 80) 60 (50,60) 52 (50, 60)
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max)

4.2. Ure ve Kreatinin

Hasta grubunun serum kreatinin degerleri 0,3-0,8 mg/dl arasindaydi. Serum
kreatinin ortalamasi 0,44+0,13 mg/dl idi. Kontrol grubunun serum kreatinin degerleri
0,4-0,7 mg/dl arasindaydi. Serum kreatinin ortalamas1 0,5£0,07 mg/dl idi.

Hasta ve kontrol grubu arasinda serum kreatinin degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik yoktu (P >0.005).

Hasta grubunun serum iire degerleri 10-39 mg/dl arasindaydi. Serum (re
degeri ortalamas1 22,9+8,2 mg/dl idi. Kontrol grubunun serum iire degerleri 10-15
mg/dl arasindaydi. Serum iire degeri ortalamasi 13,5+2,0 mg/dl idi. Hasta ve kontrol
grubu arasinda serum tire degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
yoktu (P>0.005).

Hasta grubunun renalaz/ kreatinin orani ortalamasi 35,2+31,4 idi. Kontrol
grubunun renalaz/ kreatinin ortalamasi 21,0+22,2 idi. Hasta ve kontrol grubu
arasinda serum renalaz/ kreatinin degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik yoktu (P>0.005).

Hasta ve kontrol grubunun renalaz/ kreatinin oraninin karsilagtiriimasi Tablo

2 de gosterilmistir.

Tablo 2: Renalaz/ Kreatinin Oranmin Karsilastirilmasi

Hasta Kontrol Grubu P
Grubu
Renalaz/Kreatinin Ort+SS 35,2+31,4 21,0222 0,12
Oram Med(min-  25,4(6,4-113,8) 11,3(6,1-98,7)

max)
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4.3.Renalaz, Noradrenalin ve Adrenalin

Hasta grubunun serum renalaz degeri ortalamasi 15,5£15,0 ng/ml, idrar
renalaz degeri ortalamasi 11,8+£15,0 ng/ml idi. Kontrol grubunun serum renalaz
degeri ortalamasi 10,9+11,5 ng/ml, idrar renalaz degeri ortalamas: 11,8+15,0 ng/ml
idi.

Hasta grubundaki serum renalaz duizeyleri kontrol grubuna gore yiksek
olmasina ragmen istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0,005).

Hasta grubunun serum noradrenalin degeri ortalamast 112,9+105,8 pg/ml,
idrar noradrenalin degeri ortalamasi 452,2+198,3 pg/ml idi. Kontrol grubunun serum
noradrenalin degeri ortalamast 98,0+133,8 pg/ml, idrar noradrenalin ortalamasi
238,6+130,0 pg/ml idi.

Idrar noradrenalin diizeyleri kiyaslandiginda hasta grubunda kontrol grubuna
gore istatistiksel olarak anlamli derecede artis mevcuttu (p: 0,001).

Hasta grubunun serum adrenalin degeri ortalamas1 132,9+151,4 pg/ml. Idrar
adrenalin degeri ortalamas1 386,0+186,6 pg/ml idi. Kontrol grubunun serum
adrenalin degeri ortalamasi 58,9+70,7 pg/ml, idrar adrenalin degeri ortalamasi
205,9+131,1 pg/ml idi.

Idrar adrenalin diizeyleri kiyaslandiginda hasta grubunda kontrol grubuna
gore istatistiksel olarak anlamli derecede artis mevcuttu (p:0,004).

Hasta ve kontrol grubunda serum ve idrar renalaz, adrenalin ve noradrenalin

dizeylerinin karsilastirilmasi Tablo 3 de gosterilmistir.
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Tablo 3: Hasta ve Kontrol Grubunda Renalaz, Adrenalin ve Noradrenalin

Karsilastirilmasi

Serum Serum Serum idrar idrar idrar
Renalaz Adrenalin Noradrenalin Renalaz Adrenalin Noradrenalin ort.

ort. ort. (pg/ml) ort. (pg/ml) ort. ort. (pg/ml) (pg/ml)
(ng/ml) (ng/ml)
Hasta Med(min- 9,6(2,9- 81,6(6,5- 90(1,6-439,7) 7,7(0,8- 383,2(73,4-  488,7(115,3-686,4)
Grubu max) 59,2) 584,4) 37,1) 652,9)
Ort+SS 15,5#15,0  132,9+151,4 112,9+105,8 11,8#150  386,0+186,6 452,2+198,3
Kontrol ~ Med(min- 5,5(2,5- 30,7(19,2- 55,1(25,6- 7,72,6- 153,4(47 4- 194,2(99,3-662,8)
Grubu max) 49,3) 311,9) 619,3) 71,2) 636,0)
Ort+SS 10,9+11,5 58,9+70,7 98,0+133,8 11,8#150  205,9+131,1 238,6+130,0
P(Mann-Whitney U) 0,330 0,066 0,394 0,705 0,004 0,001

4.4. Grade 3 Hidronefroz Hasta Grubu ile Grade 4 Hidronefroz Hasta Grubu
Karsilastirmasi

Hasta grubunun %45’i Grade 3 (n:9) idi. Grade 3 hidronefrozu olan hastalarin
serum renalaz degeri ortalamasi 13,5+18,1 ng/ml, serum adrenalin degeri ortalamasi
137,6+139,3 pg/ml, serum noradrenalin degeri ortalamas1 121,4+94,5 idi. Idrar
renalaz degeri ortalamasi 15,5£11,0 ng/ml, idrar adrenalin degeri ortalamasi
489,4+140,5 pg/ml, idrar noradrenalin degeri ortalamas: 530,2+225,7 pg/ml idi.

Grade 3 hasta grubunun renalaz kreatinin orani ortalamasi 32,6+36,9 idi.

Hasta grubunda %55 Grade 4 (n:11) idi. Grade 4 hidronefrozu olan hastalarin
serum renalaz degeri ortalamasi 17,2+£12,5 ng/ml, serum adrenalin degeri ortalamasi
137,3+167,2 pg/ml, serum noradrenalin degeri ortalamas1 106,0+118,3 idi. idrar
renalaz degeri ortalamasi 5,945,0 ng/ml, idrar adrenalin degeri ortalamasi
301,4+181,4 pg/ml, idrar noradrenalin degeri ortalmasi 388,5+155,1 pg/ml idi. Grade

4 hasta grubunun renalaz kreatinin orani ortalamasi1 37,4+27,7 idi.
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Serum renalaz degeri Grade 4 hidronefrozu olanlarda, Grade 3 hidronefrozu
olanlara gore daha yuksek idi. Ancak istatistiksel olarak anlamli degildi. Serum
adrenalin ve noradrenalin dulzeyleri ise Grade 4 hidronefrozlularda, Grade 3
hidronefrozlulara gore renalaza paralel olarak daha ylksekti. Ancak bu farklilik
istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0,005).

Idrar renalaz, adrenalin ve noradrenalin degeri Grade 4 hidronefrozu
olanlarda, Grade 3 hidronefrozu olanlara gore daha diisiik idi. Bu serum renalaz
degerinin tam tersi idi. Ancak istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0,005). Grade 3
ile grade 4 hidronefroz grubu arasinda serum ve idrar renalaz, adrenalin ve

noradrenalin karsilagtirilmasi Tablo 4 de gosterilmistir.

Tablo 4: Grade 3 ile Grade 4 Hidronefroz Grubu Arasinda Renalaz, Adrenalin ve

Noradrenalin Karsilagtirilmasi

Serum Serum Serum Idrar Idrar Idrar
Renalaz  Adrenalin  Noradrenali Renalaz  Adrenalin Noradrenalin
ort. ort. n ort. ort. ort. ort. (pg/ml)

(ng/ml) — (pg/ml) (pg/ml) (ng/ml) (pg/ml)

Grade 3 Med  6,4(31- 57,5(6,5- 87,1(17,6-  14,6(1,2- 491,3(261,9 616,8(115,3-

Hidronefroz  (min 53,2) 443,3) 261,3) 37,1) -652,4) 686,4)
max)
Ort+ 13,5+18, 137,6+139, 121,4+94,5 155+11,  489,4+140, 530,2+225,7
SS 1 3 0 5
Grade 4 Med 11,2(2,9- 86,7(8,5- 92,8(1,6- 5,0(0,8- 294,9(734- 363,4(201,0-
Hidronefroz ~ (min 40,6) 584,4) 439,7) 17,9) 613,2) 642,0)
max)
Ortx 17,212, 137,3+167, 106,0+118,3 59450  301,4+181, 388,5+155,1
SS 5 2 4
P(Mann-Whitney U) 0,23 0,90 0,67 0,04 0,02 0,07
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4.5. DMSA’da Bobrek Fonksiyonu >%40 ile <%40 Olan Hasta Grubu
Karsilastirilmasi

Hasta grubunda DMSA’da bobrek fonksiyonu %40’ altinda olan hasta
orant %15 (n:3) idi. Bu hastalarin serum renalaz degeri ortalamasi 18,0+13,1 ng/ml,
serum adrenalin degeri ortalamasi 115,8+91,5 pg/ml, serum noradrenalin degeri
ortalamas1 65,4455 4 pg/ml idi. Idrar renalaz degeri ortalamas1 2,9+2,2 ng/ml, idrar
adrenalin degeri ortalamas1 157,5+121,6 pg/ml, idrar noradrenalin degeri ortalmasi
509,2+190,0 pg/ml idi.

Hasta grubunda DMSA’da bobrek fonksiyonu %40’ istiinde olan hasta
grubu %85 (n:17) idi. Serum renalaz degeri ortalamasi 15,1£15,6 ng/ml, serum
adrenalin degeri ortalamast 136,0£161,6 pg/ml idi, serum noradrenalin degeri
ortalamas1 121,3+111,4 pg/ml idi. idrar renalaz degeri ortalamasi1 11,5+9,6 ng/ml,
idrar adrenalin degeri ortalamasi 426,4+167,3 pg/ml, idrar noradrenalin degeri
ortalamasi 442,2+203,7 pg/ml idi.

DMSA’da bobrek fonksiyonu %40’ n altinda olan hastalarda serum renalaz
ve idrar noradrenalin degerleri, DMSA’da bobrek fonksiyonu %40°1in Ustlinde olan
hastalarla kiyaslandiginda daha yiiksek idi. Serum adrenalin, serum noradrenalin,
idrar renalaz ve idrar adrenalin daha diisiik idi. Ancak bu fark istatistiksel olarak
anlamli degildi (p>0,005).

DMSA’da bobrek fonksiyonu %40’in altinda olan hastalar ile DMSA’da
bobrek fonksiyonu %40’ dstiinde olan hastalarin karsilastirilmas: Tablo 5 de
gosterilmistir.

DMSA’da bobrek fonksiyonu %40’in altinda olan hasta grubunun renalaz
kreatinin orani ortalamasi 30,5+23,2 idi. DMSA’da bobrek fonksiyonu %40’1n
Ustiinde olan hasta grubunun renalaz kreatinin orani ortalamasi 36,1£33,1 idi. Ancak
bu fark istatiksel olarak anlamli degildi ( p:0,874).
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Tablo 5: DMSA’da Bobrek Fonksiyonu >%40 ile <%40 Olan Hasta Grubu

Karsilastirilmasi
Serum Serum Serum idrar idrar idrar
Renalaz Adrenalin Noradrenalin  Renalaz Adrenalin Noradrenalin
ort. ort. (pg/ml) ort. (pg/ml) ort. ort. (pg/ml) ort. (pg/ml)
(ng/ml) (ng/ml)

DMSA’da Med(min-  243(2,9-  150,2(12,1- 92,8(1,6- 2,9(0,8-  102,2(734-  594,1(2916-
Bobrek max) 26,9) 185,1) 101,9) 5,2) 297,0) 642,0)
Fonksiyonu Ort+SS 18,0+13,1 115,8+91,5 65,4+55,4 2,9+2.2 157,5+121,6 509,2+190,0

<%40 Olan
Hasta Grubu
DMSA’da Med(min- 9,1(3,1- 76,6(6,5- 87,1(17,6- 88(1,2- 4383(107,1-  484,7(115,3-
Bobrek max) 59,2) 584,4) 439,7) 37,1) 652,9) 686,4)
Fonksiyonu
>9%40 Olan Ort+SS 15,1+15,6  136,0+161,6 121,3+111,4 11,5+9,6 426,4+167,3 442,2+203,7

Hasta Grubu

P(Mann-Whitney U) 0,791 0,958 0,427 0,081 0,034 0,711

4.6. DTPA’da Obstruktif ile Nonobstruktif Hasta Grubu Karsilastirilmasi

Hasta grubunda DTPA’da obstruktif hasta %55 (n:11) idi. DTPA’da
obstruktif hastalarin serum renalaz degeri ortalamasi 20,6+18,2 ng/ml, serum
adrenalin degeri ortalamasi 160,1+189,9 pg/ml, serum noradrenalin degeri ortalamasi
134,4+133,9 idi. DTPA’da obstruktif hastalarin idrar renalaz degeri ortalamasi
10,8+10,5 ng/ml, idrar adrenalin degeri ortalamasi 356,4£192,1 pg/ml, idrar
noradrenalin degeri ortalamasi1 446,7+£213,9 pg/ml idi.

Hasta grubunda DTPA’da nonobstruktif hasta %45 (n:9)idi. DTPA’da
nonobstruktif hastalarin serum renalaz degeri ortalamasi 9,3+6,4 ng/ml, serum
adrenalin degeri ortalamasi 99,7+84,4 pg/ml, serum noradrenalin degeri ortalamasi
86,6+52,3 idi. DTPA’da nonobstruktif hastalarin idrar renalaz degeri ortalamasi
9,548,4 ng/ml, idrar adrenalin degeri ortalamasi 422,2+184,2 pg/ml, idrar
noradrenalin degeri ortalmas1 458,9+£190,1 pg/ml idi.
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DTPA’da obstruktif olan hastalarda, nonobstruktif hastalarla kiyaslandiginda

serum renalaz, serum adrenalin, serum noradrenalin ve idrar renalaz daha ylksek idi.

Idrar adrenalin ve idrar noradrenalin daha diisiik idi. Ancak bu fark istatistiksel
olarak anlamli degildi (p>0,005).
DTPA’da obstruktif olan hastalar ile DTPA’da nonobstruktif olan hastalarin

karsilastirilmasi Tablo 6 da gosterilmistir.

DTPA’da obstruktif hasta grubunun renalaz/ kreatinin orani ortalamasi

46,7+38,1 idi. DTPA’da nonobstruktif hasta grubunun renalaz/ kreatinin orani
ortalamas1 21,2+11,2 idi. Ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p:305).

Tablo 6: DTPA’da Obstruktif ile Nonobstruktif Hasta Grubu Karsilastiriimasi

Serum Serum Serum idrar idrar idrar
Renalaz  Adrenalin  Noradrenal Renalaz Adrenalin  Noradrenalin
ort. ort. inort. ort. ort. ort. (pg/ml)
(ng/ml) (pg/ml) (pg/mi) (ng/mi) (pg/mi)
DTPA’da Med(mi  21,3(3,3- 86,7(8,5- 87,1(1,6- 8,8(0,8- 297,0(73,4  452,5(115,3-
Obstruktif n-max) 59,2) 584,4) 439,7) 37,1) -635,4) 686,4)
Hasta Grubu Ort+SS  20,6+18, 160,1+189 134,4+133,9 10,8+10, 356,4+192 446,7+213,9
2 9 5 1
DTPA’da Med(mi 9,1(2,9- 76,6(6,5- 92,8(17,6- 5,2(1,9- 471,5(102, 492,67(158,0-
Nonobstruktif — n-max)  24,3) 252,8) 190,5) 23,8) 2-652,9) 664,3)
Hasta Gruby - — 5 o 0.316.4 9075844  86,6:523 05584 4222:184 458951901
2
P(Mann-Whitney U) 0,271 0,676 0,732 0,939 0,323 0,970
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4.7. Bobrek Pelvis cap1 <20 c¢m ile >20 cm Olan Hasta Grubu Karsilastirilmasi

Hasta grubunda ayrintili {iriner sistem USG’de bobrek pelvis 6n-arka capi
<20 mm dlgllen hasta %55 (n:11) idi. USG’de bobrek pelvis On-arka ¢apt <20 mm
Olgllen grubun serum renalaz degeri ortalamasi 19,5£17,5 ng/ml, serum adrenalin
degeri ortalamasi 176,9+182,4 pg/ml, serum noradrenalin degeri ortalamasi
123,3+84,1 idi. USG’de bobrek pelvis On-arka ¢apt <20 mm Glgiilen grubun idrar
renalaz degeri ortalamasi 10,8+11,6 ng/ml, idrar adrenalin degeri ortalamasi
362,4+207,0 pg/ml, idrar noradrenalin degeri ortalmasi 491,2+192,0 pg/ml idi.

Hasta grubunda ayrmtili iiriner sistem USG’de bobrek pelvis on-arka capi
>20 mm o6lgllen hasta %45 (n:9) idi. Bu hastalarin serum renalaz degeri ortalamasi
10,6£9,9 ng/ml, serum adrenalin degeri ortalamasi 79,3+83,4 pg/ml, serum
noradrenalin degeri ortalamasi 100,2+131,9 idi. Idrar renalaz degeri ortalamasi
9,4+6,4 ng/ml, idrar adrenalin degeri ortalamasi 514,0+165,6 pg/ml, idrar
noradrenalin degeri ortalamas1 404,5+206,7 pg/ml idi.

Ayrmtili tiriner sistem USG’de bobrek pelvis 6n-arka ¢apt <20 mm odlgiilen
hastalarda, bobrek pelvis ©On-arka c¢apt >20 mm Olgiilen hasta grubu ile
kiyaslandiginda serum renalaz, serum adrenalin, serum noradrenalin, idrar renalaz ve
idrar noradrenalin daha yiiksek idi. Idrar adrenalin daha diisiik idi. Ancak bu fark
istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0,005).

Ayrmtil tiriner sistem USG’de bobrek pelvis 6n-arka ¢apt <20 mm Olgiilen
hastalar ile USG’de bobrek pelvis oOn-arka g¢api >20 mm Olgiilen hastalarin
karsilagtirilmasi Tablo 7 de gosterilmistir.

Ayrmtil tiriner sistem USG’de bobrek pelvis 6n-arka ¢apt <20 mm odlgiilen
hasta grubunun renalaz/ kreatinin orani ortalamasi 41,8+34,5 idi. Ayrintili tiriner
sistem USG’de bobrek pelvis 6n-arka ¢ap1 >20 mm 6lgiilen hasta grubunun renalaz/
kreatinin orani ortalamasi 27,2+26,8 idi. Ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli

degildi (p:0,210).
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Tablo 7: Bobrek Pelvis ¢apt <20 cm ile >20 cm Olan Hasta Grubu Karsilastirilmasi

Serum Serum Serum idrar idrar idrar

Renalaz Adrenalin Noradrenalin Renalaz  Adrenali  Noradren

ort. ort. ort. (pg/ml) ort. nort. alinort.
(ng/ml) (pg/ml) (ng/ml)  (pg/ml) (pg/ml)
USG’de Bibrek Pelvis Med( 11,5(3,3-  96,4(12,1- 103,7(1,6- 6,7(0,8-  431,0(73, 584,3(115,
On-arka Cap1 <20 mm min- 59,2) 584,4) 261,3) 37,1) 4-635,4) 3-686,4)
Olgiilen Hasta Grubu max)
Ort#S  19,5+17,5 176,9+182, 123,3184,1 10,8+11, 362,4+20 491,2+192
S 4 6 7,0 0
USG’de Bobrek Pelvis Med( 6,4(2,9- 39,8(6,5- 46,4(17,6- 8,8(1,9- 297,025  321,8(158,
On-arka Cap1>20 mm min- 30,8) 252,8) 439,7) 22,1) 1,6- 0-669,8)
Olgiilen Hasta Grubu max) 652,9)
Ort#S 10,6499  79,3+83,4 100,2+131,9 9,4+6,4  514,0+16  404,5+206
S 5,6 7
P(Mann-Whitney U) 0,184 0,119 0,239 0,761 0,518 0,518

4.8. Bobrek Parankim Kahnhgi >5 mm ile <5 mm Olan Hasta Grubu
Karsilastirilmasi

Hasta grubunda ayrintili iiriner sistem USG’de bobrek parankim kalinligr <5
mm Olctlen hasta oran1 %55 (n:11) idi. Bu hastalarin serum renalaz degeri ortalamasi
16,0+12,7 ng/ml, serum adrenalin degeri ortalamasi 186,5£181,6 pg/ml, serum
noradrenalin degeri ortalamasi 142441256 idi. Idrar renalaz degeri ortalamasi
6,4t4,9 ng/ml, idrar adrenalin degeri ortalamas1 355,1£182,2 pg/ml, idrar
noradrenalin degeri ortalamasi1 349,6+£162,3 pg/ml idi.

Hasta grubunda ayrmtili tiriner sistem USG’de bobrek parankim kalinligi >5
mm Olcilen hasta oran1 %45 (n:9) idi. Bu hastalarin serum renalaz degeri ortalamasi
14,9+18,1 ng/ml, serum adrenalin degeri ortalamas: 67,5+66,9 pg/ml, serum
noradrenalin degeri ortalamas1 76,9+64,8 pg/ml idi. Idrar renalaz degeri ortalamasi
14,9+11,6 ng/ml, idrar adrenalin degeri ortalamasi 423,8+195,7 pg/ml, idrar
noradrenalin degeri ortalamas1 577,6£168,4 pg/ml idi.

Ayrintili triner sistem USG’de bobrek parankim kalinligit <5 mm 6lgilen

hastalarda, bobrek parankim kalinligit >5 mm olgiilen hastalarla kiyaslandiginda
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serum renalaz, serum adrenalin ve serum noradrenalin daha yiiksek idi. Idrar renalaz,
idrar adrenalin ve idrar noradrenalin daha diisiik idi. Ancak bu fark istatistiksel
olarak anlamli degildi (p>0,005).

Ayrmtili iriner sistem USG’de bobrek parankim kalinligi <5 mm o6lgiilen
hastalar ile USG’de bobrek parankim kalinligi >5 mm o6lgiilen hastalarin
karsilastirilmasi Tablo 8 de gdsterilmistir.

Ayrintili iiriner sistem USG’de bobrek parankim kalinligi <5 mm o6lgiilen
hasta grubunun renalaz/ kreatinin orani ortalamasi 37,4+30,3 idi. Ayrmntili {iriner
sistem USG’de bobrek parankim kalinligi <5 mm 6lgiilen hasta grubunun renalaz/
kreatinin orani ortalamasi 32,7+34,3 idi. Ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli
degildi (p:0,569).

Tablo 8 : Bobrek Parankim Kalinligi <5 mm ile >5 mm Olan Hasta Grubu

Karsilastirilmasi
Serum Serum Serum Idrar Idrar idrar
Renalaz Adrenalin Noradrenalin Renalaz Adrenalin Noradrenalin
ort. ort. (pg/ml) ort. (pg/ml) ort. ort. (pg/ml) ort. (pg/ml)
(ng/ml) (ng/ml)

USG’de Bobrek ~ Med(min-  10,1(2,9- 150,2(8,5- 101,9(23,1- 5,2(1,3- 297,0(102,2- 321,8(115,3-
Parankim max) 40,6) 584,4) 439,7) 17,9) 613,2) 594,1)
Kalinhig1 <5 mm Ort+SS 16,0£12,7  186,5+181,6 142,4+125,6 6,4+4,9 355,1+182,2 349,6+162,3

Olglilen Hasta
Grubu
USG’de Bobrek Med(min- 9,1(3,1- 40,2(6,5- 72,6(1,6-190,5) 14,6(0,8- 471,5(73,4- 642,0(158,0-
Parankim max) 59,2) 218,9) 37,1) 652,9) 686,4)
Kalinhig1 >5 mm
Olgiilen Hasta Ort+SS 14,9+18,1 67,5+66,9 76,9+64,8 14,9+11,6 423,8+195,7 577,6+168,4
Grubu
P(Mann-Whitney 0,732 0,074 0,184 0,102 0,287 0,006

U)

4.9. Sag ile Sol Hidronefroz Olan Hasta Grubu Karsilastirilmasi

Hasta grubunda sag hidronefroz olan hasta oran1 %25 (n:5) idi. Bu hastalarin

serum renalaz degeri ortalamast 8,1+9,1 ng/ml, serum adrenalin degeri ortalamasi
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195,6+160,3 pg/ml, serum noradrenalin degeri ortalamasi 116,9+86,9 idi. idrar
renalaz degeri ortalamast 8,9+9,1 ng/ml, idrar adrenalin degeri ortalamasi
482,0£220,1 pg/ml, idrar noradrenalin degeri ortalamasi 428,8+268,3 pg/ml idi.

Hasta grubunda sol hidronefroz olan hasta %75 (n:15) idi. Bu hastalarin
serum renalaz degeri ortalamasi 18,0+£15,9 ng/ml, serum adrenalin degeri ortalamasi
112,1+148,0 pg/ml, serum noradrenalin degeri ortalamasi 11,6+£114,1 idi. Idrar
renalaz degeri ortalamasi 10,6+9,8 ng/ml, idrar adrenalin degeri ortalamasi
354,0+170,4 pg/ml, idrar noradrenalin degeri ortalamasi 460,0+180,5 pg/ml idi.

Sag hidronefrozu olan hastalarda sol hidronefrozu olan hastalarla
kiyaslandiginda serum adrenalin, serum noradrenalin ve idrar noradrenalin daha
yiiksek idi. Serum renalaz, idrar renalaz ve idrar noradrenalin daha diisiik idi. Ancak
bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0,005). Sag ve sol hidronefrozu olan
hastalarin karsilastirilmasi Tablo 9 da gosterilmistir.

Sag hidronefroz olan hasta grubunda renalaz/ kreatinin orani ortalamasi
14,14£9,1 idi. Sol hidronefroz olan hastalarda renalaz/ kreatinin orani ortalamasi
42,3+33,2 idi. Ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0,106).

Tablo 9 : Sag ile Sol Hidronefroz Olan Hasta Grubu Karsilastirilmasi

Serum Serum Serum idrar idrar idrar
Renalaz ~ Adrenalin  Noradrenalin Renalaz ~ Adrenalin ~ Noradrenalin
ort. ort. (pg/ml)  ort. (pg/ml) ort. ort. (pg/ml)  ort. (pg/ml)

(ng/ml) (ng/ml)

Sag  Med(min-  36(31-  1851(65  92,8(17,6-  3,3(L2- 5681(102,2- 594,1(115,3-
max) 24,3) 4433) 244,3) 22,1) 652,9) 663,0)
Ort#SS  8,1#9,1 10561603 116,9+86,9 8,991 482,0+220,1  428,8+268,3

Sol  Med(min- 11,2(29-  57,5(8,5- 87,1(16-  88(08- 297,0(734-  484,7(201,0-
max) 59,2) 584,4) 439,7) 37,1) 635,4) 6868,4)

Ort+SS 18,0159 112,1+148,0  11,6+1141  10,6+9,8 354,0£170,4 460,0+180,5

P(Mann-Whitney 0,089 0,275 0,760 0,631 0,176 0,631
)
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5. TARTISMA

Ureteropelvik bileske obstriiksiyonu (UPBO), pelvisten iiretere idrar gegisinin
anatomik veya fonksiyonel nedenlerle ve ¢esitli derecelerde tikanmasidir. Obstriiktif
nefropatinin  yaygm nedenlerinden biridir [54]. UPBO, c¢ocukluk ¢ag1
hidronefrozunun en yaygin nedenidir ve 1250 canli dogumda bir goriilir. UPBO’nda
renal tiibiiler hasar olusur. Cocuklarda bobrek yetmezliginin en sik gorulen
nedenlerinden biridir [1]. UPBO teshis etmek i¢in USG, sintigrafi ¢aligmalari,
intravendz piyelografi ve Magnetik Rezonans Urografi (MRU) kullanilmaktadir
[5,29,55]. Su anda bobrek tikanikliginin degerlendirilmesi i¢in altin standart yontem
yoktur. UPBO’nu degerlendirmek igin en yaygin kullanilan testler, Dietilentriamin
Pentasetik Asit (99mTc-DTPA) and 3 Merkaptoase Tiltriglisin (Tc-MAG3) gibi
radyofarmasdtiklerin kullanildig1 piyelo-iireteral bosalma oranlarmin
degerlendirildigi ditiretikli dinamik renogramlardir [55].

Bu c¢aligmalarin maliyeti, ulasilabilirligi, radyasyon igcermesi renal skarin
gosterilmesi i¢in baska yOntemlerin arayigma itmistir. Portincasa ve ark. hem
obstriktif hem de fonksiyonel UPBO olgularinda iireteropelvik bileskede diiz kas
kasilmasinda 6nemli bir bozulma oldugunu goéstermistir [54]. 1980'lerin sonlarindan
itibaren, hidronefrozun mutlaka obstriiksiyon anlamma gelmedigi anlagilmistir.
Bundan dolayr UPBO’nun tedavi secenegi konservatif tedavi ve secilmis olan
hastalarda cerrahi yapilmasidir [6,59]. USG ve sintigrafi, UPBO’nun teshisinde,
ameliyat sonrasi hastalarin degerlendirilmesinde ve heniliz cerrahi operasyon
gecirmemis hastalarin izlenmesinde baslica tarama yontemleridir [5]. B2
Mikroglobulin, glomeriiller tarafindan filtrelendikten sonra tiibiillere ulastiginda
kismen yeniden emilen bir maddedir. Tiibiiler bobrek hastaliklarinda, glomeriillerde
stiziilen 2 mikroglobiilin tiibiillerden yeniden emilemez ve dolayisiyla idrar seviyesi
artar. Bartoli ve ark. UPBO'lu ¢ocuklarda fonksiyonel ve obstriiktif tikaniklikta 32
mikroglobulin diizeylerinin yiliksek oldugunu ve ameliyatla darligin giderildigi
durumlarda diistiigiinii gostermislerdir [60].

TGF-BETA, UPBO’nda tlbulointerstisyel fibrozisin ana mediyatorlerinden
biridir [61]. Bobrek hasar1 da arttig1 igin TGF-BETA, UPBO’nun tan1 ve takibinde
invazif olmayan ve basit bir yontem olarak kullanilabilecegi bildirilmistir [62].

Hidronefroz ve obstriiksiyon vakalarmda {ist iiriner sistemdeki yiiksek basing, Renin
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Angiotensin  Aldosterone (RAA) sistemini ve inflamasyonu uyararak ¢esitli
molekiiler ve histopatolojik degisikliklere ve TGF-bl artisina neden olur. Merriki ve
Sager'm c¢aligmalarinda UPBO’lu gocuklarda Griner TGF-BETA duzeyleri yuksek
bulunmustur. UPBO’nun cerrahi tedavi veya kendiliginden iyilesmesi sonrasinda bu
yiuksek TGF-BETA seviyelerinin distiigiinii bulunmustur [63]. Faik kdse ve
arkadaglarinin yapmis oldugu ¢alismada UPBO’lu grubun TGF-BETA dizeylerinin
diger gruplara gore istatistiksel olarak daha yiiksek (p<0.05) saptamuslar [57].

Sundugumuz ¢alismada iireteropelvik bileske obstruksiyonlarinda renal skara
bagli serum ve idrarda renalaz diizeyinin duyarlilig1 arastirildi. Caligmaya yaslar1 2-
180 ay arasinda degisen 20 lreteropelvik bileske darligina sahip hasta dahil edildi.
Kontrol grubu ise silinnet i¢in basvuran 20 saglikli ¢cocuktan olusturuldu. Hastalar ve
kontrol grubunda serum ve idrarda renalaz, adrenalin ve noradrenalin bakildi. Bu iki
grup arasinda renal skar1 tespit etmede idrarda renalazin ongorilebilirligi arastirildi.
Ayn1 zamanda hastalar demografik 6zellikler, USG’de hidronefroz varligi, parankim
kalmhigi, Sintigrafide fonksiyon kaybi acisindan degerlendirildi ve bu sonuglarin
bobrek hasarina neden olup olmadigi karsilastirildi.

Renalaz 10. kromozomda (q23.33) lokalize olan flavin adenin dinukleotid
(FAD) bagimli, 38 kDa agirhginda, esas olarak bobrekler tarafindan iiretilen bir
monoamin oksidazdir. Dolasimdaki katekolaminleri metabolize eder [50-53].
Renalaz bobregin glomerul ve proksimal tiibiiliinde, iskelet kasinda, kalp kasinda ve
ince bagirsaklarda iiretilir. Renalazin en 6nemli rolii, basta serum epinefrin diizeyi
olmak {izere dolasimdaki katekolaminlerin hem serumda hem idrarda aminokromlara
indirgenmesi yoluyla kan basincini kontrol etmesidir [40]. Sadece dolasimda degil
ayni zamanda idrarda da bulunur. Bobrek hasar1 olmadigi durumlarda serum ve
idrarda belirgin diizeye ulagsmayan renalazin bobrek hasar1 durumunda serum ve
idrardaki diizeyi degismektedir [65]. Ancak rekombinant insan renalazi
uygulandiginda plazma katekolamin diizeyleri azalir ve iskemik bdbrek hasari
geriler. Ayrica akut bobrek hasari vakalarinda renal tiibiiler nekrozu, apoptozu ve
inflamasyonu azaltir ve akut bobrek hasarinin bir gostergesi olabilecegi bildirilmistir
[47]. 2014 yilinda Wang L. ve ark yaptiklar1 bir ¢alismada farelerde renalazin hiicre
ici sinyal kaskadlarmm aktivasyonu ile hiicre sag kalimimni arttirdigim1 bu sekilde

bobrek hasarina karst korudugunu gostermislerdir [14]. Artmus serum katekolamin
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diizeyleri, aktif olmayan bir plazma amin oksidaz olan prorenalazi katekolaminleri
parcalayabilen renalaza donistiiriir. Artmis katekolaminler sadece prorenalaz
aktivasyonunu diizenlemekle kalmaz, ayni zamanda salgilanmasini ve sentezini de
destekler. Katekolaminler ayni zamanda renalaz igin substratdir [67].

Taranta-Janusz ve ark yaptiklar1 arastirmada tek bobregi olan ¢ocuklarda
serum ve idrarda renalaz diizeylerinin anlamli derecede diisiik oldugunu
gostermislerdir [40]. 2021 yilinda Sarag ve ark. fareler iizerinde yaptiklar1 deneysel
calismada, kiint travma ile bobrek hasari olusturulan farelerde serum renalaz
diizeyinin arttigini ve ayica tek bobregi olan ratlarin ¢ift bobregi olan ratlara gore
serum ve idrar renalaz diizeyini diisiik oldugunu gostermislerdir [49].

Wu Y. ve ark. yaptiklari calismada glomeruler bobrek hastaligi olan
cocuklarda renalazin roliinii arastrmiglar. Serumda renalazin glomerulopatili
hastalarda arttigin1 ancak istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigmi gostermisler.
Son donem bobrek hastalarinda serumdaki renalaz diizeyinin azaldigmni, bunun
sebebinin de artmis katekolamin salimimi ve sempatik aktivite artisinin oldugu
diistinilmistiir [71]. Hemodiyaliz hastalarinda yapilan bir ¢alismada hemodiyaliz
alan hastalarda renalaz yiiksek saptanmistir [17].

Sundugumuz ¢alismada, literattirle uyumlu olarak hasta ve kontrol serum ve
idrarinda belirli bir oranda renalaz tespit edildi. Calismamizda literatiirle uyumlu
olarak hasta grubunda serum renalaz diizeyi, kontrol grubu ile kiyaslandiginda daha
yuksekti. Ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi. Bunun sebebinin son
donem bobrek yetmezliginin olmamasma baglamaktayiz. Hipertansiyon kronik
bobrek yetmezligi, kardiyovaskiiler hastalik i¢in risk faktoriidiir. Artmis sempatik
aktivite hipertansiyon etyololojisinde esas rol oynadig: kanitlanmistir. Bundan dolay1
sempatik sinir sisteminde rol alan bir enzim olan renalazin hipertansiyon ile
baglantis1 bircok c¢aligmada arastirilmistir. Bu g¢aligmalarm sonuglar1 birbirinden
farklidir.

Wang ve arkadaslarinin erigkin hastalarda yaptiklar1 serum renalazin
diizeyinin hipertansiyonu olan hastalarda normal kisilere gore yiiksek oldugunu tespit
etmiglerdir [68]. Bizim ¢aliymamiza katilan tiim hastalar pediatrik nefroloji
polikliniginde takipliydi ve higbir hastamizda tansiyon yiiksekligi yoktu. Baek ve
arkadasarinin 2019 yilinda yapmis olduklar1 calismada ¢aligmada kronik bobrek
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hasarinda serum renalaz diizeyinin diistiiglinii bildiren ¢aligmalarin tersine kronik
bobrek hasarinda Grade 3 ve 4’de serumdaki renalaz diizeyinin arttig1 gostermislerdir
[69]. Renalaz bobrek disindaki diger organlardan da salgilandigindan, bobrek
fonksiyonu azalmis hastalarda dolasimdaki artmis renalaz seviyesi katekolaminlerin
artigina, artmig sempatik sinir sistemi aktivasyonuna veya bobreklerdeki
degisikliklere yanit olarak bobrek dis1 organlarda artan bir iiretim oldugunu
g0Ostermektedir [70].

Calismamizda DMSA’da bobrek fonksiyonu %40’mn altinda olan hastalarin
serum renalaz degeri DMSA’da bobrek fonksiyonu %40’in iistiinde olan hasta
renalaz degeri ortalamasina gore daha yiksekti. Yine Grade 4 hidronefroz olan
hastalarda, Grade 3 hidronefroz hasta grubu ile kiyaslandiginda serum renalaz diizeyi
yine daha yiksekti.

Calismamizda DTPA’da obstruktif olan hastalarda, nonobstruktif hastalarla
kiyaslandiginda serum renalaz diizeyi daha yiiksek idi. Renalaz Idrarda ve serumda
belli bir konsantrasyonda renalaz devamli olarak bulunmaktadir. Renalaz bazal idrar
diizeyi seruma gore daha yiiksektir. idrar renalaz diizeyi renal iskemi ile degisir ve
iskemik hasarin siddeti arttik¢a idrar renalaz diizeyi azalmaktadir. Bu bulgular idrar
renalazinin iskemik bdbrek hasarmi erken teshis etmede bir biyobelirteg olabilecegini
gostermektedir [65]. Sundugumuz g¢alismamizda idrarda Olgiilen renalaz degerleri
hasta ve kontrol grubu arasinda bir farklilik tespit edilmedi. Hasta grubunda
DMSA’da bobrek fonksiyonu %40’ altinda olan idrar renalaz degeri ortalamasi,
bébrek fonksiyonu %40’1n tistiinde olan hasta idrar renalaz degeri ortalamasina gore
daha diisiiktii. Idrar renalaz degeri Grade 4 hidronefrozu olanlarda, Grade 3
hidronefrozu olanlara gore daha diisiik idi. DTPA’da obstruktif hastalarin idrar
renalaz degeri, nonobstruktif hastalarm idrar renalaz degerine goére daha yiiksek
bulundu. Ancak farkliliklar istatistiksel olarak anlamli degildi(p>0,005).
Calismamizda serum ketokolamin diizeylerindeki degisiklik serum renalaz
diizeyindeki degisikliklere paralel olarak degisiklik gosteriyordu.

Rybi-Szuminska ve arkadaslarinin yapmis olduklar1 ¢aligmada, saglikli
insanlarda idrarda renalaz/ kreatinin oranini degerlendirmisler ve 3 yasin altindaki
cocuklarda en yiiksek tespit etmisler [22]. Calismamizda idrarda renalaz/kreatin

oranina bakilmadi ama serum renalaz/ kreatinin orani {ireteropelvik bileske darligi
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olanlarda daha yiiksek tespit edildi. Renalazin bobrek disi dokularda da salgilandigi
bilinmektedir. Renal skarli, hidronefroz derecesi yiiksek olan ve obstruktif bulgular1
olan hastalarda renalaz seviyesindeki bir artisin, katekolamin artisina, sempatik sinir
sisteminin aktivasyonu veya bobreklerdeki degisikliklere tepki olarak bobrek disi
organlardan artan bir iiretimin sonucu oldugunu diisiindiirebilir. Renalazin temel
olarak bobreklerde salgilandig: diisiiniiliirse, idrardaki diizeyi erken donem bdbrek
hasar1 ile iliskili olabilir. Bu calisjmada DMSA’da skar olan hastalari tahmin
edilebilecegi  sonucuna  varilmustir.  Idrar renalaz  seviyesi DMSA ile
karsilagtirildiginda kolay, hizli sonu¢ vermesi maliyetinin diisiik olmasi ve
radyasyona maruziyetin olmamasindan dolay1 idrarda renalaz diizeyinin tespit
edilmesi renal skar1 i¢in yapilan hasta takibinde alternatif bir yontem olabilir. Bu
calismanin kisitlayict faktorleri sunlardir. Bunlar; ¢aligmaya dahil edilen gruplarda
denek sayisinin az olmasi. Gruplarda cinsiyet dagilimindaki esitsizlik, ¢alismanin tek
merkezde yapilmis olmasi, ¢alismanin kisitliklar1 arasindadir. Ancak iireteropelvik
bileske obstruksiyonuna sahip hastalarda obstruksiyonun siddetini tahmin etmede

renalaz diizeyine bakilmasmin yararl olacagi diislincesindeyiz.

6. SONUC VE ONERILER

Sonug olarak, Ureteropelvik bileske obstruksiyonuna sahip hastalarda, serum
ve idrar renalazmin kontrol grbuna gore yiiksek 6lclilmesine ragmen istatistiksel
olarak anlamli degildi. Renalaz yeni tespit edilmis bir molekiil olup literatiir bilgisi
azdir. Bu nedenle serum ve idrar renalaz diizeyinin obstruksiyonu tahmin etmede
kullanilabilmesi i¢in daha fazla calismaya ihtiya¢ vardir. Daha fazla sayida
ireteropelvik bileske obstruksiyonuna sahip hastalarda ve ¢ok merkezli yapilacak

calismalar sonuglara daha fazla bilgi saglayacaktir.
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EK-1

ADIYAMAN UNIVERSITESI
GIRISIMSEL OLMAYAN KLINIiK ARASTIRMALAR ETiK KURULU

BILGILENDIRILMIiS GONULLU OLUR BELGESI
(Saghkh kontrol grubu igin)

Dog. Dr. Mehmet SARAC’in sorumlu arastirmacisi oldugu, ¢
URETEROPELVIK BiLESKE DARLIKLARINDA SERUM VE iIDRARDA
RENALAZ VE KATEKOLAMIN DUZEYLERININ ARASTIRILMASI”’

isimli bir arastirma yapilmasi planlanmaktadir.

Caligmanin amaci; Tek tarafli tireteropelvik birleske tikanikligi (UPBO) olan
cocuklarda eszamanli serum ve idrarda renalaz, adrenalin ve noradrenalin
degerlerindeki degisimlerin incelenerek, bu olgularin tani ve takibinde yeni bir

biyobelirtec olabilecek renalaz’in arastirilmasidir.

Bu arastirma benzeri baska ¢alismalar mevcuttur.

Bu ¢aligmanin bilimsel olarak yiiriitiilebilmesi i¢in, arastirmaya katilan hasta
kisiler disinda, karin agrisi olmayan ancak bagka sebeple klinige basvuran hasta
grubundan da 3-5 ml serum almamiz gerekecek. Calisma i¢in hastadan rutin alinan
serum 6rnegi disinda kan alinmayacak. Ayrica 5-10 ml idrar 6rnegi almamiz
gerekmektedir. Bu sayede, hasta kisilerin verileri, siz saghkli kisiler ile
karsilastirilabilecektir.

Bu ¢aligmaya, “saghkh kontrol grubu” olarak katilmay1 kabul ederseniz,
sizden istenen tek sey tani nedeniyle hastanizdan rutin tetkik i¢in alinan serum
orneklerinden arta kalan serumdan 3-5 ml alinmasi ve 5-10 ml idrar 6rnegi vermeniz
olacaktir. Vereceginiz kanda/ sivilarda renalaz, adrenalin ve noradrenalin degeri
bakilacak. Arastiriciniz sizden elde edilen sonuglari, arastirmayi ve istatistiksel
analizleri yiiriitmek i¢in kullanacaktir ancak kimliginiz gizli tutulacaktir.

Bu calismada yer alip almamak tamamen size baghdir. Eger katilmaya karar

verirseniz bu yazili bilgilendirilmis olur formu imzalamaniz i¢in size verilecektir.
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(Katilimcinin Beyani)

Cocuk cerrahisi Anabilim Dalinda / Kliniginde, Dog. Dr. Mehmet SARAC

tarafindan tibbi bir arastirma yapilacagi belirtilerek bu arastirma ile ilgili yukaridaki

bilgiler bana aktarildi ve ilgili metni okudum. Bu kosullarla “saghkh kontrol
grubu” olarak, rutin tetkikler i¢in alinan serumdan 3-5 ml alinmasini ve 5-10 ml
idrar vermeyi kabul ediyorum.

Bu formun imzal bir kopyasi bana verilecektir.

Katihmeci: Katilmc ile goriisen arastirici:
Adi, soyadr: Adi, soyadr:
Adres: Adres:

Tel: Tel:

Imza: Imza:

Tarih: Tarih:
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EK-2

ADIYAMAN UNIVERSITESI
GIRISIMSEL OLMAYAN KLIiNIK ARASTIRMALAR ETiK KURULU

BILGILENDIRILMIiS GONULLU OLUR BELGESI

“ URETEROPELVIK BILESKE DARLIKLARINDA SERUM VE
IDRARDA RENALAZ VE KATEKOLAMIN DUZEYLERININ
ARASTIRILMASI”’ isimli bir calismada yer almak iizere davet edilmis
bulunmaktasiniz. Bu ¢aligma, arastirma amacli olarak yapilmaktadir. Sizin de bu
arastirmaya katilmanizi 6neriyoruz. Calismaya katilim goniilliiliik esasina dayahdir.
Calismaya katilma konusunda karar vermeden dnce arastirmanin ne amagla yapilmak
istendigini ve nasil yapildigini, sizinle ilgili bilgilerin nasil kullanilacagini,
calismanin neler igerdigini bilmeniz 6nemlidir. Liitfen asagidaki bilgileri dikkatlice
okuyun ve sorulariniza agik yanitlar isteyin. Calisma hakkinda tam olarak bilgi sahibi
olduktan sonra ve sorulariniz cevaplandiktan sonra eger katilmak isterseniz sizden bu
formu imzalamaniz istenecektir.

e Cahsmanmin amacglan ve dayanagi nelerdir, benden baska ka¢ Kisi bu
cahsmaya katilacak?

Bu ¢alismanin amaci; tek tarafli tireteropelvik birleske tikanikligi (UPBO)
olan ¢ocuklarda eszamanli serum ve idrarda renalaz, adrenalin, noradrenalin
degerlerindeki degisimlerin incelenerek, bu olgularin tan1 ve takibinde yeni bir
biyobelirte¢ olabilecek renalaz’in arastirilmasidir. Bu arastirma benzeri baska

calismalar mevcuttur. Bu ¢aligma 1 yil stirecektir.

e Bu cahismaya katilmah miyim?

Bu caligmada yer alip almamak tamamen size baghdir. Eger katilmaya karar
verirseniz bu yazil bilgilendirilmis olur formu imzalamaniz i¢in size verilecektir. Su
anda bu formu imzalasaniz bile istediginiz herhangi bir zamanda bir neden
gostermeksizin ¢aligmay1 birakmakta 0zgiirslinliz. Eger katilmak istemezseniz veya
calismadan ayrilirsaniz, doktorunuz tarafindan size uygulanan tedavide herhangi bir
degisiklik olmayacaktir. Caligmanin herhangi bir asamasinda onaymizi ¢ekmek

hakkma da sahipsiniz.
e Bu calismaya katihrsam beni neler bekliyor?

[zniniz dogrultusunda bu ¢aligmay1 yapabilmek igin tetkik nedeniyle
verdiginiz serumdan istenilen tahlilleriniz ¢aligildiktan sonra arta kalan serumdan 3-5
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ml kullanilacaktir. Ayrica 5-10 ml idrar 6rnegi almamiz gerekmektedir. Alinan tim
stvilarda renalaz, adrenalin, noradrenalin degeri bakilacak.

e Cahsmada yer almamin yararlarn nelerdir?

Arastirmadan tibbi olarak bir yarar saglamasmin s6z konusu olmadig1 ancak
bu caligmadan ¢ikarilan sonuglarin bagka insanlarin yararina kullanilabilecegi,
calismanin yalnizca arastirma amacli oldugu ve kisinin dogrudan yarar gérmeyi ya
da tedavi seyrinin degistirilmesini beklememesi, bununla beraber bu aragtirmada
uygulanan tedavi ile hastaliginin kontrol altina alinabilmesi amaglanmaktadir

e Bu calismaya katilmamin maliyeti nedir?
Caligmaya katilmakla herhangi bir parasal yiik altina girmeyeceksiniz ve size
de herhangi bir 6deme yapilmayacaktir.

e Kisisel bilgilerim nasil kullamlacak?

Arastiriciniz kigisel bilgilerinizi; arastirmayi ve istatiksel analizleri yliriitmek
icin kullanacaktir ve kimlik bilgileriniz ¢alisma boyunca arastiriciniz tarafindan gizli
tutulacaktir. Caligmanin sonunda, arastirma sonucu ile ilgili olarak bilgi istemeye
hakkimiz vardir. Yazili izniniz olmadan, sizinle ilgili bilgiler baska kimse tarafindan
gorillemez ve agiklanamaz. Calisma sonuclar1 ¢aligma tamamlandiginda bilimsel
yayinlarda kullanilabilecektir, ancak kimliginiz agiklanmayacaktir.

e Daha fazla bilgi, yardim ve iletisim i¢in kime basvurabilirim?
Calisma ile ilgili bir sorununuz ya da ¢alisma ile ilgili ek bilgiye
gereksiniminiz oldugunda asagidaki kisi ile liitfen iletisime geciniz.

ADI : Mehmet Selim ALBAYRAK
GOREVIi . Doktor
TELEFON : 05366398360

(Goniilliiniin/Hastanin Beyani)

Cocuk Cerrahisi Anabilim Dalinda / Kliniginde, Dog. Dr. Mehmet SARAC
tarafindan tibbi bir arastirma yapilacagi belirtilerek bu arastirma ile ilgili
yukandaki bilgiler bana aktarildi ve ilgili metni okudum. Bu bilgilerden sonra
bdyle bir arastirmaya “katilimc1” olarak davet edildim.
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Bana yapilan tiim agiklamalar1 ayrintilariyla anlamig bulunmaktayim. Bu

kosullarla s6z konusu klinik aragtirmaya kendi rizamla, hi¢ bir bask1 ve zorlama

olmaksizin, goniillii olarak katilmay1 kabul ediyorum.

a. Arastrmaya katilmayi reddetme hakkma sahip oldugum bana bildirildi. Bu
durumun tibbi bakimimma ve hekim ile olan ilisgkime herhangi bir zarar
getirmeyecegini de biliyorum.

b. Sorumlu arastrmaci/hekime haber vermek kaydiyla, hi¢bir gerekge
gostermeksizin istedigim anda bu c¢aligmadan gekilebilecegimin bilincindeyim.
Bu caligmaya katilmay1 reddetmem ya da sonradan ¢ekilmem halinde higbir
sorumluluk altina girmeyecegimi ve bu durumun simdi ya da gelecekte
gereksinim duydugum tibbi bakimi hi¢bir bicimde etkilemeyecegini biliyorum.
(Ancak arastirmacilart zor durumda birakmamak i¢cin arastirmadan ¢ekilecegimi
onceden bildirmemin uygun olacaginin bilincindeyim).

€. Calismanin yiriitiiciisii olan arastirmaci/hekim, ¢alisma programinin gereklerini
yerine getirme konusundaki ithmalim nedeniyle tibbi durumuma herhangi bir
zarar verilmemesi kosuluyla onayimmi almadan beni calisma kapsamindan
¢ikarabilir.

d. Calismanin sonuglar1 bilimsel toplantilar ya da yaymlarda sunulabilir. Ancak, bu
tiir durumlarda kimligim kesin olarak gizli tutulacaktir.

€. Arastirma i¢in yapilacak harcamalarla ilgili olarak herhangi bir parasal
sorumluluk altina girmiyorum. Bana da bir 6deme yapilmayacaktir.

f. Bu formun imzal bir kopyasi bana verilecektir.

Katihmer

Adi, soyadr:

Adres:

Tel:

Imza:

Tarih:

Goriisme tamgi Bilgilendiren Arastirici

Ad1 soyadi, unvani: Ada, soyadu:

Adres: Adres:

Tel: Tel:

Imza: Imza:

Tarih: Tarih:
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OZGECMIS$

Kisisel Bilgiler
| Adi Soyads Mehmet Selim Albayrak
Uyrugu T.C.
Dogum tarihi ve yeri
1
Le-posta adresi ;
Egitim Bilgileri
Egitim Derecesi Okul/Program Mezuniyet Yih T
Doktora Adiyaman Universitesi, Tip Fakiiltesi,
Cocuk Cerrahisi ABD
Lisans Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi 2018
Lise Gaziantep Vehbi Dingerler Fen Lisesi 2010
is Deneyimi
| fs Deneyimi, Y1l Caligtigr Yer Gorev T
Adiyaman Egitim ve Aragtirma Aragtirma
Hastanesi Gorevlisi
Babanm Dil Ingilizce 4)

Yayinlan ve/veya Bilimsel/Sanatsal Faaliyetleri:

Sira No hr1 ve/veya Bilimsel/Sanatsal Faaliyetler

1

38. Ulusal Cocuk Cerrahisi Kongresi. 25-28 Kasim 2021. Antalya.

Katihmel
2 39. Ulusal Cocuk Cerrahisi Kongresi. 2-5 Kasim 2022. Kusadasi.

B Katihmcy
Odiilleri

lﬁw Derece Odiil Ad: Yeri
Mesleki Birlik/Dernek/Kurulug Uyelikleri:

[ vu Birlik/Dernek/Kurulus Adi Yeri

[ 2019 Tiirk Tabipler Birligi Adiyaman
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