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KALP YETMEZLIiGI, KRONiK OBSTRI"JKTHZ AKCIiGER HASTALIGI VE
SIGARA KULLANIMININ URETRA DARLIGI GELIiSiMi iLE ILISKiSI

Ars. Grv. Dr. Kutay TOPAL

Afyonkarahisar Saghk Bilimleri Universitesi
Tip Fakiiltesi Uroloji Anabilim Dah Tipta Uzmanlk Tezi
Mart 2022
Damsman: Doc. Dr. Arif DEMIRBAS

OZET

Amag: Calismamizda, Transiiretral Prostat Rezeksiyonu operasyonu
gerceklestirilen, takiplerinde iiretra darlig1 gelisimi saptanan ve saptanmayan hastalar
incelenerek; Kalp Yetmezligi, Kronik Obstruktif Akciger Hastaligi ve sigara
kullaniminin iiretra darlig1 gelisimi ile iliskisinin degerlendirilmesi amaglanmustir.

Gere¢ ve Yontem: Klinigimizde 50-80 yas araliginda olan ve Transiiretral
Prostat Rezeksiyonu operasyonu gergeklestirilen hastalar goniilliik esasiyla
calismaya dahil edildi. Bu hastalar arasindan takiplerinde iiretra darlig1 gelisen 50
hasta grup 1, iiretra darlig1 gelismeyen ve kura ile segilen 50 hasta ise grup 2 olacak
sekilde ayrildi. Hastalarin yas, boy, kilo, tiiketilen sigara miktari, prostat hacmi,
maksimum idrar akis hizi, iseme sonrasi rezidii idrar hacmi, IPSS skoru, operasyon
siiresi ve sonda ¢ikartilma siireleri incelendi. Ameliyat edilecek hastalarda rutin
olarak yapilan kardiyoloji ve gogiis hastaliklar1 konsiiltasyon raporlart ve solunum
fonksiyon testi sonuglar1 incelendi. Ayrica hastalardan sozel olarak alinan bilgiler ile
doldurulan formlar ve konsiiltasyon sonuglar1 dikkate alinarak, kalp yetmezligi ve
kronik obstriiktif akciger hastalagi durumlar1 hakkinda bilgi sahibi olundu. Hastalarin
takiplerinde tiretra darlig1 gelisme siireleri ve gercekelestirilen internal tiretrotomi
islemiyle ilgili bilgiler degerlendirildi. Tiim hastalar en az 6 ay siire ile takip edildi.

Bulgular: Hastalarin yas, prostat hacmi, maksimum idrar akis hizi, IPSS
skoru, operasyon siiresi ve sonda cikartilma siireleri gibi verilerinde istatistiksel
olarak anlaml fark saptanmadi. Grup 1’deki hastalarin viicut kitle indeksi ve iseme
sonras1 rezidii idrar hacmi, grup 2’ye gore istatistiksel olarak anlamli derecede
yiiksek bulundu (sirasiyla; p=0,015, p=0,007). Grup 1’deki hastalar tarafindan
tiiketilen sigara miktar1 ortalama+SS degeri 23,78+18,2 paket/y1l iken, grup 2’de bu
ortalama 13,94+19,94 paket/y1l olarak saptandi. Tiiketilen sigara miktar1 ortalamasi
darlik gelisen grupta istatistiksel olarak ileri derecede anlamli bulundu (p=0,007).
Grup 1°de semptomatik KY orani1 % 56 iken grup 2’de bu oran %26 olarak saptandi.
Semptomatik kalp yetmezligi olan hastalar ve olmayan hastalar, grup 1 ve grup 2 ile
capraz tabloda incelendiginde ki-kare testi istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p=0,002). Benzer sekilde; grup 1’de kronik obstruktif akciger hastaligi orant %48
iken bu oran, grup 2’de %22 olarak saptandi. Capraz tabloda incelendiginde ise ki-
kare testi istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,006). incelenen mMRC skalalar1
ve CAT skorlar1 grup’l de istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek izlendi
(strasiyla; p=0,003, p=0,002). Ayrica; hastalarin FEV1, FVC ve FEV1/FVC gibi
solunum fonksiyon testi parametreleri grup’2 de istatistiksel olarak anlamli derecede
yiiksek bulundu (sirasiyla; p<0,001, p<0,001, p=0,008).

Sonuc: Uretra darlig1 etiyolojsinde en sik iyatrojenik nedenlerle karsilasilir.
Bu nedenle iiretra darlig1 gelisimine zemin hazirlayan faktorlerin arastirilmasi 6nem
kazanmaktadir. Yaptigimiz arastirmada sigara kullaniminin, kalp yetmezliginin ve
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kronik obstriiktif akciger hastaliginin transiiretral prostat rezeksiyonu sonrasinda
darlik gelisimi riskini anlamli derecede artirdigi sonucuna ulastik.

Anahtar kelimeler: Uretra darlig1, Transiiretral prostat rezeksiyonu, Sigara,
Kronik obstriiktif akciger hastaligi, Kalp yetmezligi.



THE RELATIONSHIP OF HEART FAILURE, CHRONIC OBSTRUCTIVE
LUNG DISEASE, AND CIGARETTE USE WITH THE DEVELOPMENT OF
URETHRAL STRICTURE
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Afyonkarahisar University of Health Sciences
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March 2022
Supervisor: Dog. Dr. Arif DEMIRBAS

ABSTRACT

Objective: In this study; Transurethral Resection of the Prostate performed,
who were developed urethral stricture or not during their follow-up were evaluated.
Our aim was to evaluate the relationship between Heart Failure, Chronic Obstructive
Pulmonary Disease and smoking with the development of urethral stricture.

Materials and Methods: Patients aged between 50 and 80 years who
underwent Transurethral Prostate Resection in our clinic were included in the study
on a voluntary basis. Among these patients, 50 patients who developed urethral
stricture during their follow-up were included into group 1, and 50 patients who did
not develop urethral stricture were included into group 2 randomly. Age, height,
weight, amount of cigarettes consumed, prostate volume, maximum urine flow rate,
postvoid residual urine volume, IPSS score, operation time and catheter removal
times were examined. cardiology and chest diseases consultation reports and
pulmonary function test results performed routinely in patients were reviewed. In
addition, the conditions of heart failure and chronic obstructive pulmonary disease
information were informed, taking into account the forms those were filled form the
verbal information obtained from the patients, and the results of the consultation.
During the follow-up of the patients, the development time of urethral stricture and
the information about the internal urethrotomy procedure were evaluated. All
patients were followed for at least 6 months.

Results: There was no statistically significant difference in the data of the
patients such as age, prostate volume, maximum urine flow rate, IPSS score,
operation time and catheter removal time. Body mass index and postvoid residual
urine volume of patients in group 1 were found to be statistically significantly higher
than group 2 (respectively; p=0.015, p=0.007).While the mean+SD value of the
amount of cigarettes consumed by the patients in group 1 was 23.78+18.2 pack/year
and it was found as 13.94+19.94 pack/year in group 2. The mean amount of
cigarettes consumed was statistically significant in the stricture group
(p=0.007).While the rate of symptomatic hearth failure was 56% in group 1, this rate
was 26% in group 2. When the patients with and without symptomatic heart failure
were analyzed in the cross table with group 1 and group 2, the chi-square test was
found to be statistically significant (p=0.002). Similarly; while the rate of chronic
obstructive pulmonary disease was 48% in group 1, this rate was 22% in group 2.
When examined in the cross table, the chi-square test was found to be statistically
significant (p=0.006). Examined mMRC scales and CAT scores were statistically
significantly higher in group 1 (respectively; p=0.003, p=0.002). Moreover;
pulmonary function test parameters of patients such as FEV1, FVC and FEV1/FVC
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were found to be statistically significantly higher in group 2 (respectively; p<0.001,
p<0.001, p=0.008).

Conclusion: Iatrogenic causes are most commonly encountered in the
etiology of urethral stricture. Therefore, it is important to investigate the factors that
predispose urethral stricture development. In our study, we concluded that smoking,
heart failure and chronic obstructive pulmonary disease significantly increase the risk
of stricture development after transurethral resection of the prostate.

Keywords: Urethral stricture, Transurethral resection of the prostate,
Smoking, Chronic obstructive pulmonary disease, Heart failure.
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1. GIRIS VE AMAC

Uretra; hem erkeklerde hem de kadinlarda mesanede depolanan idrarin,
koordineli fizyolojik siiregler neticesinde viicut disina ideal sartlarda atilmasini
saglayan ince bir boru seklindeki anatomik yapiya verilen isimdir. Erkeklerde ek
olarak iireme fizyolojisi i¢in farklilasmis yapidadir (1). Fonksiyonel islevi goz
oniinde bulunduruldugunda ise iiretrada en sik goriilen patolojiler arasinda iiretra
darligit (UD) karstmiza cikar. Uretral mukoza ve altindaki subepitelyal bag
dokusunda gelisen fibrozis nedeniyle liretral liimen igerisinde idrar akisini bozacak
seviyede meydana gelen daralmaya UD denir. Patolojinin siddetine gére korpus
spongiosum da siirece dahil olabilmektedir (2). Gelisen UD yasam kalitesini olumsuz
etkilemenin yaninda, hasta yatkinlig1 ve darligin siddetine bagh olarak tekrarlayan
idrar yolu enfeksiyonu, mesane tasi, epididimoorsit, hematiiri, akut iiriner retansiyon

ve akut bobrek yetmezligi gibi onemli komplikasyonlara yol agabilir (3).

Toplumda UD gériilme sikligt % 0,3 olarak tahmin edilmekte olup 55 yas
tizeri erkeklerde ¢ok daha sik karsilasilmaktadir (4, 5). Yapilan degerlendirmeler
sonrasinda karsimiza ¢ikan etiyolojik faktorler idiyopatik, iyatrojenik, travma,
enfeksiyon, ve liken sklerozus olarak siralanabilir (6). Terim olarak UD ifadesi
sadece anterior iiretrada karsilastigimiz darliklara verilen bir isimdir. Posterior
tiretrada izlenen tikayici patolojiler i¢in kullanilmaz (7). Son yillarda enfektif
siireclere erken ve yeterli miidahale icin gerekli bilincin olusmasi, trolojik
hastaliklara tanisal ve tedavi edici endoiirolojik yaklasimlarin artmast ve
yayginlasmas1 sonucunda; iyatrojenik UD gelisimi % 45 gibi yiiksek bir oranla ilk
siraya yerlesmistir (8).

Bahsedilen endoskopik tiretral girisimlerden en Onemlisi ise Transtiretral
Prostat Rezeksiyonu’dur (TUR-P). TUR-P, Benign Prostat Hiperplazisi’nin (BPH)
en ¢ok bilinen, yaygin ve altin standart cerrahi tedavi yontemidir (9). TUR-P sonrasi
en sik karsilagilan ge¢ donem komplikasyonlardan biri ise UD olup literatiirde
karsilasilma orant % 13 seviyesinde bildirilmistir (10). Yapilan ¢aligmalarda hasta
takipleri sonucunda transiiretral cerrahi sonrasi liretra darligi gelisen hastalarin
cogunun ilk 6 ay igerisinde bagvurdugu gozlenmistir ve darlik lokalizasyonu

genellikle bulber tiretra olarak raporlanmigtir (11, 12).



Herhangi bir sebeple gelismis UD kiiratif tedavisi oldukca zor ve maliyetli bir
siireci beraberinde getirmektedir. Basta internal iiretrotomi (IU) olmak iizere
transiiretral tedavi yontemleri, ilk kez miidahale edilen kisa ve komplike olmamis
bulber darliklarinin tedavisinde % 77°lik niikssliz ve basarili tedavi imkani
sunmaktadir. Ancak tiim UD vakalar1 olarak bakildiginda bu ydntemlerin basar
orani % 50’nin altinda kalmakta ve tekrarlayan girisimler i¢in basar1 sansi1 daha da
diismektedir. Ayrica tekrarlayan girisimler uygulanabilecek acik cerrahi rekonstriiktif
onarim sonuglarini da olumsuz etkilemektedir. A¢ik rekonstriiktif onarimin ise farkl
lokalizasyonlar ve farkli siddette darliklar i¢in tanimlanmis bir¢ok teknigi mevcut
olup, hepsinin ortak noktasi kisa ve uzun donem sonuglarinin olduk¢a basarili
olmasidir. Buna ragmen kolay ve tekrar uygulanabilir olmasi, maliyet ve yatis
siirelerinin az olmasi, ileri derece tecriibe gerektirmemesi ve komplikasyon
oranlarinin diisiik olmas1 transiiretral tedavi yontemlerini ilk secenek ve yaygin

kullanilan teknikler haline getirmistir (13-16).

Darlik patogenezine baktigimizda {iretral epitelde herhangi bir nedenle
meydana gelen hasar sonrasi idrarin subepitelyal alana kagisi prognostik dneme
sahiptir. Uretra anatomisi incelendiginde iiretra epitelinin altinda muskularis mukoza
veya tunica muskularis tabakalarinin olmadigimi goriiriiz. Sonug olarak subepitelyal
alana kacan idrar, korpus spongiosum siniizoidleri ve yogun bag dokusu ara

elemanlar iizerinden fibrotik siirecleri tetikler (17).

Yara iyilesmesi fizyolojisi birbiri igerisine ge¢mis 4 dnemli siirecten meydana
gelir. Bunlar hemostaz, inflamasyon, proliferasyon ve remodelling olarak
siralanabilir. Tiim bu siireglerin belirli basamaklarinda oksijen bir prekiirsor olarak
gereklidir. Ayrica hipoksik durum, bu siire¢lerin tamaminin yiiriitlilmesinde hipoksi
ile indiiklenebilir faktoér-1 (HIF-1) sinyal yolu iizerinden rol oynayan bir etkendir
(18-20).

Yara alaninda fibroblastlar ve miyofibroblastlar tarafindan asir1 ekstraseliiler
matriks elemani biriktirilmesi sonucu meydana gelen anormal yara iyilesmesine
fibrozis denir. Korpus spongiosum dokusunda normalde tip 3 kollajenin tip 1
kollajene oran1 1/3 iken; fibrotik bir iyilesme sonrast hem dokudaki total kollajen

miktarinda artis hem de bu oranin tip 1 kollajen lehine bozuldugu gozlemlenir.
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Fibrotik iyilesmenin gbzlemlenmeye basladig1 dokularda vaskiiler yogunluk azalmasi
sonucunda doku hipoksik bir hal alir. Yapilan c¢alismalar fibrozis gelisiminin ve
ilerlemesinin; hipoksi yani HIF-la ile aktiflesen profibrotik genler ile iliskili

oldugunu isaret etmektedir (21-24).

Viicutta fizyolojik hadiseleri siirdiirmek icin oksijen ihtiyact ve iletimi
arasinda bir denge olmalidir. Viicuda oksijen verilmesinden ve homeostazinin
korunmasindan sorumlu iki ana organ sistemi, solunum sistemi ve kardiyovaskiiler
sistemdir. Bu ikisinden herhangi birinin anormal islevi, hipokseminin gelismesine ve

bunun zararli sonuglarina yol acacaktir (25).

Kalp Yetmezligi (KY), Kronik Obstruktif Akciger Hastaligi (KOAH) ve
sigara kullanimi; sistemik olarak ventilasyon/perfiizyon uyumsuzluguna neden olan
komorbiditelerdir. Bu durumlar sistemik arteriyel kanda ve mikrovaskiiler alanlarda
hipoksemiye neden olabilmektedir. Sigaranin yara iyilesmesi ilizerine olumsuz
etkileri ilk olarak 1977°de yapilan bir calismada gosterilmistir (26). 3500 hastalik bir
retrospektif arastirmada ise KOAH’1n, yara ayrismasinda potansiyel bir risk faktorii
oldugu vurgulanmistir (27). Ozellikle yash hasta popiilasyonunda KY, komplike

yaralarin gelisiminden sorumlu tutulmaktadir (28).

Mesane ¢ikim obstriikksiyonu (MCO) nedeniyle TUR-P yapilan hastalarda
gelisen UD &nemli bir komplikasyon olarak karsimiza cikar. Literatiirde bu durum
ile KY, KOAH ve sigara kullanimi iliskisine dikkat c¢eken bir calismaya
rastlanmamistir. Ancak; radikal prostatektomi, tiiretroplasti gibi farkli cerrahiler
sonras1 sigara kullanimin darlik gelisimine zemin hazirlayan bir faktor oldugunu
gosteren c¢alismalar mevcuttur (15, 29). Benzer sekilde KOAH ve kardiyak
patolojilerin internal {iretrotomi sonrasi niiks oranini artirdigr gosterilmistir (30).
Tiim bunlardan yola ¢ikarak; ¢alismamizda TUR-P operasyonu yapilan, takiplerinde
iretra darlig1r gelisimi saptanan ve saptanmayan hastalar degerlendirilerek; Kalp
Yetmezligi, Kronik Obstruktif Akciger Hastalig1 ve sigara kullaniminin {iretra darligi

gelisimi ile iligkisinin degerlendirilmesi amaglanmustir.



2. GENEL BiLGILER
2.1. Uretra Embriyolojisi, Histolojisi, Anatomisi ve Fizyolojisi
2.1.1. Uretra Embriyolojisi

Embriyonik hayatin 11. giiniinde membran6z kloaka; amniyotik kaviteden
kloakal membran ile ayrilir. Kloakal membran g¢evresine mezensimal kokenli bazi
hiicreler go¢ eder. Bu hiicrelerin meydana getirdigi katlantilarin proliferasyonu ve
flizyonu sonucunda embriyonik hayatin 4. haftasinda iirorektal septum gelismeye
baslar. Bu periyotta membrandz kloaka tirorektal septum tarafindan onde iirogenital

siniis ve arkada hindgut olmak iizere ikiye ayrilmaya baslar (Sekil 1) (31-33).

VENTRAL

Cloacal
membrane
Urogenital sinus Cloaca

Urorectal
septum

Hindgut Tailgut

~

DORSAL

CRANIAL
CAUDAL

Sekil 1. Kloakanin, tirorektal septum tarafindan iirogenital siniis ve hindgut olarak
ikiye ayrilmasi (34).
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Sekil 2. Fallik kloaka gelismekte olan genital tiiberkiil boyunca distale uzanir (34).



Mezonefrik kanallarin iirogenital siniise agildigi nokta primitif iirogenital
siniisii kraniyal ve kaudal olmak tizere iki kanala ayirir. Kraniyal (vezikoiiretral)
kanal her iki cinsiyette mesaneyi olustururken ayni zamanda erkekte prostatik ve
membrandz iiretrayi, diside ise tiim iiretray1r olusturacaktir. Bu kisimdan ¢ikan bir
dizi endodermal tomurcuk prostat glandini olusturmak icin ¢evre mezensime gog
eder. Membrandz kisimdaki bir ¢ift endodermal ¢ikintidan ise bulboiiretral bezler

koken alir. Cevre mezenkim ise 6ziinde stroma ve kas fibrillerine farklilagir (32, 33).

Kraniyal kanal ilk meydana geldiginde allantois ile devamlilik
gostermektedir. Devam eden siirecte allantois kapanarak bir bant seklinde urakusu
olusturur ve mesane apeksini umblikusa bagh tutar. Eriskinde bu yapiya median
umblikal ligament ismi verilir (33). Kaudal kisimda kalan iirogenital siniis ise fallik
kanal olarak isimlendirilir. Kloakal membran lateralinde bulunan katlantilar 6nde
birleserek genital tiiberkiilii meydana getirir. Bunun her iki tarafinda ise mezodermal
bliyimeden kaynaklanan genital kabarikliklar (labioskrotal) belirir. Genital
tiiberkiiliin ventral yiliziinde ekseni biiyiiyen fallusun, uzun eksenine paralel bir
endodermal {iretral plak olusur. Endodermal plagin her iki yaninda olusan
mezenkimal proliferasyon sonucunda ise primitif iiretral oluk meydana gelir. Primitif
tiretral oluk aslinda bulber iiretranin Onciiliidiir fakat gelisimini penil ve glandiiler
tiretradan sonra tamamlayacaktir. Bu sirada membran6z kloakanin tirorektal septum
tarafindan boliinmesi tamamlanir ve tirorektal septum kloakal membrana ulagir.
Kloakal mebran, iirogenital membran ve anal membran olarak ikiye ayrilir (Sekil 3).
6. hafta icerisinde iiretral olugun meydana gelmesi ve {retral membranin
parcalanmas1 sonucunda da hem labioskrotal kabarikliklarin hemen medialinde
tiretral katlantilar olusur hem de endodermal iiretral plak devaminda olusan iiretral

katlantilar arasinda iiretral yarik gozlemlenir (Sekil 4) (32, 35).
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Sekil 3. Urorektal septumun kaudal yonde hareketi devam eder ve kloakal membran
bozulmaya ugrar (34).
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Sekil 4. Farklilasmamis evrede dis genital bolgenin goriiniimii (35).

Bu asamadan sonraki gelismeler erkekte testis kontrolii altindadir. Genital
tiiberkiil fetal testosteron hakimiyeti ile uzayarak fallusun uzamasina neden olur. Iki
cinsiyette de genital tiiberkiil u¢ kismina uzanan ektodermal epitelyal kokenli bir
etiket (tag) bulunur. Uretral olugun etrafin1 kaplayan ektodermal dejenerasyon,
tiretral olugun derinlesmesine neden olur. Uretral yarigm distal ucu glans penisin
igerisinde seyreden ve lretral plate olarak adlandirilan solid epitelyal bir tabaka ile
sonlanir. Solid iiretral plate’nin kanalizasyonu sonucunda {iretral yarik glans
icerisinde devamlilig1 olan ve glans penis igerisinde kor sonlanan bir yapr haline

gelir. Primitif tiretral oluk igerisinin endodermal plak ile doseli oldugu diisiintildigi
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gibi bu yeni kanalize olan iiretral plate’nin de endodermal kokenli olduguna
inanilmaktadir. 12. Haftada disi ve erkekte benzer goriiniimde olan dis genitalde,
iiretral yarik iizerine iiretral katlantilarin fiizyonu baslar ve 14. haftada flizyonun
tamamlanmasiyla penil iiretra gelismis olur. Yine 12. haftada penil saft glans
penisten koronal sulkusun belirginlesmesi ve derinlesmesi ile ayrilir. Penil iiretray1
olusturan kisim baslangigta solid epitelyal vasifta olan iiretral plate’nin

kanalizasyonudur ve i¢ ylizeyi endodermal kaynakli epitel ile doselidir (32, 33, 35).

14. haftanin sonunda kor sonlanmakta olan penil iiretradan sonra distal
glandiiler iretranin olusumu gerceklesir. Distal iiretranin olusumu 2 gelisim
siirecinin birlesmesi ile gerceklesir. Proksimalde {iretral katlantilar birlesirken
distalde ise ektodermal hiicrelerin glans igerisine migrasyonu glandiiler liretranin
olusumunu yani fossa navicularis ve eksternal iiretral meatusun olusumunu 16.
haftada tamamlar. Sonu¢ olarak bulber ve penil iiretranin i¢ yiizeyi endodermal
kaynakli iken fossa navicularis ve ekstarnal iiretral meatus i¢ yiizeyi ektodermden
kaynaklanir. Biiyimekte olan fallusun {izerindeki penis cildi ektoderm tarafindan
ortiiliirken, penisin korporeal alanlar1 ve bag dokusu ise mezodermal hiicrelerden
kaynak alir. Labioskrotal kabarikliklar da penil raphenin devamlilifinda birleserek
skrotumu meydana getirir (Sekil 5) (32, 35).

Epitelyal
uzant

Epitelyal
invaginasyon

Sekil 5. Erkekte, penil saft ve glans olusumu, epitelyal invajinasyon ve skrotum
olusumu (35).



Genital gelisimdeki dismorfizmin temel belirleyicisi androjen reseptor
uyarisinin varligt ya da yoklugudur. Fetal testisler testosteron iiretirken fetal
eksternal genitaller, testosteronu, dihidrotestosterona (DHT) c¢eviren 5a -rediiktaz
enzimini exprese eder. Androjen reseptorleri gelisen eksternal genital organlar
tizerinde bulunur ve Ozellikle de genital tiiberkiilde yogunlagmiglardir. Disi
embriyoda DHT yoklugunda perine uzamaz, iiretral ve labioskrotal katlantilar orta
hatta bulusamaz, fallus one biikiiliir ve klitoris halini alir. Uretral katlantilar labia
minora, labioskrotal katlantilar ise labia majora doniisiir. Kaudal iirogenital siniis ise

vajenin vestibulii haline gelir (Sekil 6) (35).

Lahium majar.

Sekil 6. Labia minora ve labia majora olusumu (35).

2.1.2. Uretra Histolojisi ve Anatomisi

Yetiskin erkek iiretras1 ortalama 20 cm uzunlugundadir. Proximal 5 cm lik
kisim posterior iiretra, distal 15 cm lik kisim ise anterior iiretra olarak isimlendirilir.
Posterior iiretra prostatik {liretra ve membrandz liretra olarak ikiye ayrilirken, anterior
iiretra ise bulber iiretra, penil liretra ve fossa navikucularis olmak iizere iice ayrilir
(36). Uretranin i¢ yiizeyini kaplayan epitel tipi ise lokalizasyona gére embriyolojik
koken ve cevresel faktorler cergevesinde farklilik gosterir. Genel olarak prostatik
iretrada mesanenin devami olarak iirotelyum izlenirken; membrandz, bulber ve penil
tiretrada yalanci ¢ok katli kolumnar epitel izlenir. Fossa navikularis ve eksternal

iiretral meatusta ise non-keratinize ¢ok katl yass1 epitele rastlanir (Sekil 7) (37).
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Sekil 7. Erkek iiretra histolojisi ve anatomisi (37).

Supin ya da litotomi pozisyonunda posterior liretra tamamen yatay olarak 6ne
uzanmaktadir. Bulber iiretra, membranéz iiretra ile birlestigi yerden itibaren yukariya
ve 0ne dogru acilanarak devam eder (curvatura infrapubica). Penil iiretra ise bulber
tiretra ile birlesim yeri yani suspansor ligamentin insersiyosunun tam karsisindaki
penoskrotal bileske seviyesinden sonra asagi ve ileri egik bir sekilde devam eder
(curvatura prepubica). Boylece anatomik olarak liretra c¢ift egrilik gostermis olur

(38).

Mesane boynu ve pre-prostatik iiretra kismi sirkiiler diiz kas lifleri ile
sartlidir. Bu kisima internal meatus veya internal sfinkter de denilmektedir. Bu
yapilar distalde veru montanum seviyesine kadar uzanim gosterir ve detrusor
kasindan farkli olarak, parasempatik kolinerjik inervasyondan tamamen yoksundur.
Bunun yerine sempatik ndroadrenerjik liflerden zengindir. Benzer sempatik sinir
lifleri prostat stromasiin diiz kasini, seminal vezikiilleri ve duktus deferensi inerve
eder ve ejakulasyon aninda kas kasilmasina neden olur. Bdylelikle retrograd

ejakulasyon engellenmis olur (36, 38).

Prostatik tiretra, erkek iiretrasinin en genis ve genigleme kapasitesi en yiiksek
boliimiidiir. Ortalama 3.5-4 cm uzunlugundadir ve mesane boynunun hemen
altindaki prostat tabanindan, prostat apeksine dek prostati kat eder. Prostatik apeks ve
mesane boynu hattinin orta seviyesinde prostat arka duvarinin ani bir sekilde

anteriora acilmasiyla yaklasik 35 derecelik bir ventral sapma agis1 meydana gelir.



Prostat hiperplazisi olan erkeklerde bu a1 biiyliime egilimindedir. Mesane boynundan
uzanan diiz kas lifleri ile prostatik iiretra mukozasinin yiikselmesi ile olusan yapiya
krista Ttretralis denir. Prostatik kanallar krista iiretralisin lateralinde, prostatik
iiretranin arka ve yan duvar1 boyunca acilir. Uretral krestin orta noktasindan veru
montanum ya da colliculus seminalis ad1 verilen bir ¢ikint1 bulunur. Veru montanum
icerisinde Miillerian bir kalint1 olan prostatik utrikul bulunur. Prostatik utrikulun her

iki tarafina ise ejakulatér duktuslar agilir (37, 38).

Uretra prostat apeksinden ¢iktiktan sonra derin perineal posa girer ve
membrandz iiretra adini alir. Memebrandz iiretra yaklagik 1-1.5 cm uzunlugunda ¢ok
dar bir segmenttir. Uretranin en az hareketli ve en az genisleyebilen béliimiidiir.
Prostat stromas1 ya da korpus spongiosum tarafindan ¢evrelenmedigi i¢in travmaya
kars1 en hassas kisim olarak nitelendirilebilir. Membranoz iiretra ¢evresinde perineal
membran, lirogenital diyaframi iki yapraga ayirir. Daha derinde kalan yaprak
icerisinde ¢izgili kas lifleri ihtiva eder ve ekstrenal iiretral sfinkteri olugturur. Ayni
zamanda igerisinde bulboiiretral bezleri (Cowper bezleri) bulundurur. Yiizeyel
yaprak ise iiretranin posterolateralinde yogunlasir ve igerisinde diiz kas lifleri
bulundurur. Bununla birlikte bulboiiretral bezlerin kanallar1 perineal membrana

niifuz eder ve bu yaprak igerisinde bulber iiretraya agilir (38).

Uretra iirogenital diyafram seviyesinden ayrildiktan sonra korpus spongiosum
igerisine girer. Suspansdr ligamentin insersiyosunun tam karsisindaki penoskrotal
bileske seviyesine kadar olan kisim bulber iiretra olarak adlandirilir. Anterior
tiretranin en genis boliimidiir ve fusiform genisleme gosterir. Bu segment korpus
spongiosuma ek olarak bulbospongios kas ile de cevrilidir. Eksternal {iretral sfinkteri
olusturan kas lifleri ile sarili olan bulboiiretral bezlerin kanallar1 bu kisima agilir.
Anterior iiretranin bu segmentinde iiretral liimen dorsal hatta konumlanmistir ancak
penil iretraya gelindiginde liimenin seyri santrale yerlesir. Anterior iiretrada
submukoza vaskiiler agidan zengin ve erektil bir yapiya sahiptir. Penil liretrada ¢ok
sayida glandiilotiretralis (Littre bezleri) ismi verilen submukozal gland yapilar
mevcuttur. Fossa navikularis anterior iiretranin ikinci en genis yeridir ve korpus
spongiosum ile tamamen saril1 halde glans penis icerisinde bulunmaktadir. Uretranin

en dar yeri ise distal ucu olan eksternal meatusdur (Sekil 8) (36, 39).
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Sekil 8. Erkekte mesane ve iiretranin, anatomik ve endoskopik goriiniimii (38).

Penil iiretra histolojisinde benzer histolojik yapida olan mesane ve lretere
gdre 6nemli bir farklilik mevcuttur. Uretra epitelinin altinda muskularis mukoza ya
da tunica muskularis tabakalar1 yoktur. Yiizeyel epitel ile corpus spongiosum
arasinda sadece sub-epitelyal bagdokusu ve ara elemanlar1 mevcuttur. Bu anatomik
farklilik gelisebilecek travma ve gerilmelere kars: tiretranin kontrolsiiz dilatasyonuna

olanak verir (17).

Korpus spongiosum elastin fibriller ve diiz kastan zengin, yogun bir vaskiiler
yapidan olsur. Cevresi ise elastin fibrillerden fakir, kollagen liflerden zengin ve
genigleyebilirligi smirli olan tunica albuginea ile kaplidir. Aym sekilde korpus
kavernosum {initelerinin ¢evresinde de tunica albuginea izlenir. Korpus spongiosum

ve korpora kavernozalar 6nce bilaminer kalin Buck fasyasi ve sonra onun iistiinde
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gevsek subdermal Dartos fasyasiyla sarilmistir. Dartos perinede Colles fasyasi olarak

devam eder (Sekil 9) (36).
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Sekil 9. Penil yapilar1 saran tabakalar ve vaskiiler yapilar (40).
(CS: Korpus Spongiosum, CC: Korpus Kavernosum)

Prostatik iiretranin arteriyel kan akimi arteria vesicalis inferiordan ve
prostatik pleksustan ayrilan dallar ile saglanir. Internal iliak arterin bir dali olan
internal pudendal arter Alcock kanalin1 gecer ve transvers perineal dallarini verdikten
sonra common penil arter olarak sonlanir. Common penil arterden 3 dal ¢ikar ve
bunlardan ilki bulboiiretral arterlerdir. Bulboiiretral arterler perineal membrani
delerek bulbus penise girer. Membrandz iiretra, anterior iiretra, corpus spongiosum
ve glans penisin beslenmesinden sorumludur. Common penil arterden ¢ikan ikinci
dal ise korpus kavernosumlarin merkezinde seyretmek ve bu bolgenin kan akimini
saglamak i¢in penil hilusu delen kavernosal arterlerdir. Son olarak pubik kemigin
altindan gecerek Buck fasyasinin altinda seyreden derin dorsal arterler dallanir.
Dorsal arterin circumfleks dallar1 korpus spongiosumun ve terminal dallar1 ise glans
penisin retrograd sekilde ikili kanlanmasini saglar. Ayrica dorsal arterlerden ¢ikan

kavernozal dallar ise ereksiyon hemodinamisine katkida bulunur (Sekil 10) (41).

Vendz akimdan ise baslica derin dorsal ven ve internal pudendal ven
sorumludur. Dorsal venin sirkumfleks dallar1 peritiretral (Emisser) venler icerisinden
gelen vendz akist saglar. Internal pudendal vene ise iiretral ve bulber venler acilir

(Sekil 10) (41).
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Sekil 10. Penis ve liretranin, sirasiyla arteriyel ve vendz vaskiilarizasyonu (41).

Pudendal sinirden ¢ikan perineal sinirin bulboiiretral dali anterior liretranin
inervasyonundan sorumludur. Yine pudendal sinirin bir dal1 olan bulbokaverndz sinir
eksternal tretral sfinktere somatik dallar verir. Erkekte eksternal iiretral sfinkterin,
kadinda ise tiim liretranin inervasyonu otonom ve somatik sinirler ile olur. Pudendal
sinir S2-S4 {izerinden {iretra ve glans penisin duyusal inervasyonunu alirken,
eksternal iretral sfinkterin motor inervasyonundan sorumludur. Erkekte internal
tiretral sfinkterin inervasyonu ise otonom kontrol altinda olup sempatik alfa

adrenerjik iletim ile gerceklesir (Sekil 11) (41).

Pelvic plexus T10-L2

e

L’ S

) il 27 ' 52-54
- Pelvic nerve
; ‘ Erigentes nerve

of the penis

Perineal nerve

Sekil 11. Penis ve iiretranin, otonom ve somotik inervasyonunun sematik gosterimi
(41).
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Disi iiretras1 erigkinde yaklasik 4 cm uzunlugunda ve 6 mm capindadir.
Mesane boynunda internal {iretral sfinkter olarak baslayip anterior-inferior yonde
simfizis pubis altindan ve arkasindan gegerek vajinal vestibulde klitoris, posterior
inferiorunda eksternal {iretral meatus olarak sonlanir. Bu seyri esnasinda pelvik
taban, tirogenital diyafram eksternal iiretral sfinkter ve perineal membrandan geger.
Sfinkter yapilar1 ve inervasyonlar1 erkekteki ile benzerdir. Yiizey epiteli meatusta
non-keratinize ¢ok katli yassi epitel iken mesaneye yakin kisimlarda iirotelyum
izlenir. Proksimal iiretranin subepitelyal dokusunda yer alan ¢ok sayida kii¢iik mukus
salgilayan bezler dogrudan tiretraya acilir. Ek olarak, iiretranin distal kisminin her iki

tarafinda kii¢iik Skene bezleri vardir (38).
2.1.3 Uretra Fizyolojisi

Uretra temel olarak iseme fizyolojisi ve seksiiel fizyolojinin son
basamaklarinda rol oynar. Iseme sirasinda mesane ile koordineli olarak iiretral diiz
kas gevsemesi meydana gelerek idrarin disar1 atilmasinda rol oynar. internal iiretral
sfinkterin otonom, eksternal iretral sfinkterin ise hem otonom hem de somatik
inervasyonu ile kontinansi saglar. Ejakulatin emisyonunda aktif rol oynayan {iretrada
ayn1 zamanda ejakulasyon esnasinda internal iiretral sfinkterin sempatik inervasyonu,
bulboiiretral kasin ritmik kontraksiyonu ve eksternal iiretral sfinkter gevsemesi

meydana gelir (42).
2.2. Uretra Darhg
2.2.1. Epidemiyoloji ve Etiyoloji

Uretra darligi; ne sebeple olursa olsun iiretra epitel yapisinin travmatize
olmasi sonrasinda subepitelyal doku ve korpus spongiosum dokusunun skatrisyel
lyilesmesi sonucunda, lretral liimenin belirli derecelerde obstriiksiyonu ve buna
bagli semptom ve komplikasyonlar ile karakterize bir hastaliktir (43). Yunan ve
Misir kaynaklarina bakildiginda antik caglardan beri bilinen ve tedavi edilmeye
caligilan bir rahatsizliktir. Tarihsel olarak bakildiginda eski donemlerde baskin neden
gonokokal iiretrit iken, modern toplumlarda bunun yerini travmatik bir etiyoloji
almustir. Onceleri bobrek yetmezligi ve hatta liim ile sonuglanabilen bu rahatsizligin
mortalitesi ve morbiditesi ise modern cerrahi yaklagimlar ile birlikte ciddi olarak

azalmistir (44).
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Uretra darligi 300/100.000 erkegi etkileyen yaygm bir hastaliktir ve
erkeklerde ilerleyen yas ile birlikte daha sik karsimiza ¢ikar (Sekil 12) (4, 5). Yasam
kalitesini ciddi anlamda olumsuz etkiler ve tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonu,
hematiiri, akut iiriner retansiyon ve akut bobrek yetmezligi gibi komplikasyonlari

onemli dlgiide artirir (3).

120¢

E

Number of stnctures
per 100,000 population

ﬁ.rJ.I_I.I_I.H.

15-24 25-34 35-44 45-54 55-64 G5+
Age, years

o5 558

Sekil 12. Uretra darligmin yasa gore insidans1 (5).

Uretra darhig1 terimi temel olarak anterior iiretra darliklarini ifade eder ve
posterior iiretrada meydana gelen obliteratif siiregler bu tanima dahil edilmez (7).
Uretral yolda daralma en sik anterior iiretrada izlenirken, anterior iiretra kisimlari
arasinda ise en sik bulber iiretra etkilenmektedir (45). Gelismis iilkelerde en 6nemli
darlik etiyolojisi iyatrojenikdir. Gelismekte olan iilkelerde ise darligin gelismis
iilkelere oranla daha fazla dis travmadan ve daha az iyatrojenik nedenden
kaynaklandig1 gosterilmistir. Ayrica gelismekte olan {ilkeler Oncelikle ziihrevi

hastaliklar ve non-spesifik iiretrit sonrasi enfeksiyoz darliklar ile kars1 karsiyadir (6).

Idiopatik darliklara daha gok bulber iiretrada rastlanir ve kisa darliklardir.
Embriyolojik donemde fiizyon asamasinda meydana gelen konjenital hadiseler ya da
hatirlanmayan travmalar suclanir. Genel olarak tedaviye iyi yanit veren olgular

olarak kabul edilir (46).

Yiiksek enerjili pelvik travmalar genellikle posterior iiretrayr da kapsayan

ciddi iiretral yaralanmalar ile karsimiza ¢ikar. Penetran iiretral travmalar ilgili iiretral
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segmentte hasara yol acarken, kiint travmalarda ve 6zellikle at biner tarzda diismeler

sonrasinda anatomik yapisi sonucunda bulber iiretra ¢ok daha fazla etkilenir (13).

latrojenik UD tiim sebepler arasinda en basta gelir (8). Baslica nedenler
iiretral kateterizasyon, gecirilmis hipospadias cerrahisi ve TUR-P basta olmak iizere
endoskopik tirolojik girisimler siralanabilir. Bulber ve penil {iretrada darlik gelisimi
oranlar1 ise benzerdir (43). Iyatrojenik UD’nin en yaygin nedeni TUR-P’dir (47).
TUR-P operasyonlarindan sonra ise darlik daha ¢ok bulber iiretranin eksternal {iretral
sfinktere yakin kisminda gozlenir (12). TUR-P operasyonlarinda kullanilan elektrik
akimi diger girisimlere oranla darlik gelisme riskini artirir. Ayn1 zamanda islem
esnasinda kayganlagtirici jel kullanimi, kullanilan rezektoskopun ¢api, islem siiresi,
cikarilan doku miktari, islem sonrasi takilan iiretral kataterin cinsi ve siiresi gibi
faktorlerin de post-operatif darlik gelisimi iizerinde etkili oldugu gosterilmistir.
Ayrica hastada mevcut olabilecek iskemiye yatkinlik durumu da bir predispozan

faktordiir (14, 48).

Bakteriyel iretrit sonrasi gelisen postinflamatuar darliklarin glinlimiizde
cinsel yollarla bulasan hastaliklara karsi gelistirilen Onleyici yaklagimlar ve yeterli
antibiyotik tedavisi sonrasinda insidansi ciddi anlamda azalmistir. Tiim UD
olgularina bakildiginda %20 den azindan sorumludur ve daha siklikla penil {iretrada
darlik olusturur. Buna kars1 gelismekte olan iilkelerde ise hala 6nemli bir nedendir
(6, 8, 49). Ayrica otoimmiin inflamatuar bir deri hastalig1 olan liken sklerozus da

giderek yayginlasan bir liretra darlig1 sebebidir (43).
2.2.2. Patofizyoloji

Patogenezde; iiretral epitelde herhangi bir nedene bagli olarak gelisen hasar
sonrasinda ilk degisiklikler mevcut olan yalanci ¢ok katli kolumnar epitelin, ¢ok katli
yass1 epitele metaplazisi ve submukozal 6demdir (50). Yeni olusan epitel tipi, frajil
olmas1 nedeniyle idrar ve basing ile karsilastiginda tlserlesmeye eglimlidir. Primer
hasar ile ve tlserlesen epitelde olusan catlaklar nedeniyle epitel biitiinliigli bozulur.
Bunun sonucunda idrar, korpus sponigosumun vaskiiler yapilar1 ve ara matriks
elemanlarindan yogun olan subepitelyal alana kacar (43). Idrar kagisinin iiretral
darlik patofizyolojisinde prognostik oldugu ve tekrarlayan seferleri ile subepitelyal

alanda ozellikle miyofibroblastlar1 aktive olarak spongiofibrozisi meydana getirdigi
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gosterilmistir (17). Zamanla ortaya cikan fibrotik plaklar hasarin biiyiikliigline ve
idrar kagisinin derecesine gore iiretrayl tam kat sararak tam bir striktiir olusumuna
neden olabildigi gibi siirecin daha da uzamasi1 ve siddetlenmesi ile tunika albugineay1

da i¢ine alarak fistiil gibi ek komplikasyonlara da neden olabilir (Sekil 13) (43).

Normal spongioz dokuda kollajen tipleri arasinda belirli bir oransal dengede
olan kollajen konfigiirasyonu, gelisen fibrozis ile birlikte tip 1 kollajen lehine

bozulur. Ayrica total kollajen miktarinda da belirgin artis gézlemlenir (22).

Sekil 13. Uretra darlig1 patolojik gelisim asamalari (51).

2.2.3. Tam

Uretra darligi gelisen hastalar semptomatik hale geldiklerinde %70 lik bir
kismi idrar yaparken zorlanma, hesitancy, idrar kalibrasyonu ve projeksiyonunda
azalma ve iseme sonrasi rezidii hissi gibi alt iiriner sistem semptomlar1 (AUSS) ile
bagvururlar. Hastalar daha az siklikla ise {retra darligina baghh gelisen

komplikasyonlar ile gelebilirler (43).

Gegmiste liretra darligina neden olabilecek hastalik, travma ya da girisim gibi
durumlarin sorgulanmast ek tetkikler 1s1ginda tanida ve karsilagilan durumun
ciddiyetinin anlasilmasinda olduk¢a faydalidir (8). Fizik muayene tanida genellikle
yetersizdir ¢iinkii sadece eksternal iiretral meatus gozlemlenebilir ve darliklar

genelde palpe edilemez (43).
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Hasta tarafindan bildirilen sonu¢ oOlgiimleri 6zellikle mesane ¢ikim
obstriiksiyonu (MCO) olan hastalarin tan1 ve takiplerinde kullanilsa da alt {iriner
sistem semptomlarina neden olan iiretra darliginda da spesifik olmamakla beraber
kullanilabilmektedir. Uluslararas1 Prostat Semptom Skoru (IPSS) bu 6l¢iimlerden en
yaygin olanidir ve hem {iretra darlig1 tanisinda hem de niiks takibinde faydali oldugu
gosterilmistir (52, 53). Ayrica AUSS ile basvuran hastada idrar akis hiz1 ¢alismasi
(Uroflowmetri, UFM) sonucunda &zellikle 65 yasindan kiigiik erkeklerde; yavas ve

uzamis akis paterni ile plato goriiniimii tanisal olabilir (Sekil 14) (43).

|

25 mLs's flow rate

|
a 10 20

|
40 50 &0 7o 80

Sekil 14. Uretra darlig1 olan bir hastada tipik ‘plato’ goriiniimii (8).

Ultrasonografi (USG) ile post miksiyonel rezidii idrar (PMR) varliginin
gosterilmesi taniyr destekler. Ayrica uzamis darliklarda mesane duvar kalinliginda
artis ile hidronefroz gibi komplikasyonlar da izlenebilir. Anormal USG bulgular
izlendiginde iist iiriner sistem fonksiyonlar1 ve olasi enfeksiyon durumlarina kars
rutin kan ve idrar tetkikleri ile beraber idrar kiiltlirii de degerlendirilmelidir (54).
Uretra darligimin kesin tanisim koymak ve bunun yaninda darhigin lokalizasyonu,
uzunlugu gibi ek 6zellikleri belirlemek ancak sistoiiretrografik goriintiilemeler veya

endoskopik degerlendirmeler ile miimkiindiir (55).

Bir sonraki adim olarak Retrograd Uretrografi (RUG) bulber iiretray1 daha iyi
gorlntiileyebilmek adma oblik pozisiyonda (35-45 derece), iiretranin tiim
uzunlugunu; eksternal iiretral sfinkter, membrandz iiretra, prostatik iiretra ve mesane
boynundan gecip mesaneyi dolduracak sekilde yapilmalidir (Sekil 15). Bu teknik
distaldeki darliklar1 saptama noktasinda basarili olsa da oOzellikle tim tretra
uzunlugunun net degerlendirilemedigi goriintiilemelerde darlik proximalinde baska
darlik segmentleri gozden kacirabilir (Sekil 16). Bu sebeple RUG ile Voiding

Sistoiiretrografi (VCUG) kombine edilerek alinan goriintiiler 6zellikle tedavi plani ve
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basaris1 acgisindan onemlidir. Darlik proksimalinde belirgin distansiyon izlenmesi

ciddi obstriiksiyona isaret eder (56).

Bultar urethra

Sekil 15. Normal bir RUG’de liretranin anatomik segmentleri (8).

Sekil 16. Bulber iiretra darliginin RUG goriiniimii (8).

Darligin 6zelliklerini ortaya koyma noktasinda sistotiiretroskopik incelemeler
sistoliretrografik goriintlilemelere esdeger seviyede faydalidir. Tanisal bir islem
olmasimin yaninda endoskopik tedavi imkan1 saglayabilmesi avantaji da vardir (Sekil
17). Siddetli darliklarda pediatrik enstruman kullanimi faydali olabilir (55).
Endoskopik olarak goriilen bir darligin uzunlugu o segmentin iiretra liimeni
icerisindeki uzunlugunu tammlar. Uretral ultrasonografi ise korpus spongiosum
igerisindeki spongiofibrozisin derinligi ve genisligi hakkinda daha kesin ve detayl
bilgiler verecektir. Bu 0zelligi ile iiretral ultrasonografinin 6zellikle planlanacak

cerrahi miidahale teknigini belirlemede 6nemli olacagi diisiiniiliir (57). Ancak bu
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yontemin etkinligi ultrasonografinini zor oldugu bulber {iretra darliklarinda sinirlidir

(43).

-

Sekil 17. Bulber iiretra darligi endoskopik goriiniim (AFSU Tip Fakiiltesi Uroloji
AD).

Pelvik kemik fraktiirii ve baska ek patolojilerin eslik ettigi diislinlen iiretral
darliklarda Manyetik Rezonans inceleme ve Bilgisayarli Tomografi ek bilgiler

saglayabilir (58).
2.2.4 Tedavi

Yapilan ilk degerlendirmede onemli noktalardan birisi idrar pasajina izin
verecek bir darlikla mi, yoksa iiriner retansiyon ile mi karsi karsiya olundugudur.
Idrar retansiyonu varsa ya da ¢ok miktarda rezidii idrar bulunuyorsa, doku travmasi
darlig1 daha komplike hale getirebileceginden kor tiretral katater uygulamalarindan
kagiilmalidir. Boyle durumlarda suprapubik iiriner diversiyon diisiiniilmeli ve eslik
eden enfeksiyon varsa tedavi edilmelidir. Akut durum yonetiminden sonra darligin
kesin tedavisi planlanmalidir. Tedavi secenekleri transiiretral tedavi yontemleri ve

cerrahi rekonstriiksiyon yontemleri olarak gruplandirilabilir (8).
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2.2.4.1. Transiiretral Tedavi Yontemleri

Uretra dilatasyonu:

Uretra dilatasyonu darlik tedavisinde 3000 yildir uygulanan geleneksel bir
tedavi yontemidir (43). Tedavide amag 6zellikle spongiofibrozis tablosu tam olarak
gelismemis, mukozal hasar ve 6deme bagli olarak epitelyal darligi olan olgularda
darlik alanim germek ve agmaktir. Islemin iyatrojenik olarak yeni travma alanlari ve
yanlis yol olusturma riski yiiksek oldugundan kilavuz tel ve giderek artan ¢aplarda
dilatatorler kullanilmasi, ayrica profilaktik antibiyotik baslanmasi 6nerilmektedir (55,
59). Uretra dilatasyonunun; darligin yerine, hastaya 6zel durumlara, klinik tecriibe ve
aligkanliklara bagli degisebilen bircok sekli ve metodu bulunmaktadir. Self
kateterizasyon, buji dilatasyon, balon dilatasyon ve filiform dilatasyon bunlardan

bazilaridir (60).

Lokal anestezi altinda gercgeklestirilebilen iiretra dilatasyonu; yiiksek niiks
oranlarina sahip olmasi, iyatrojenik yaralanma ile birlikte darligin daha komplike
hale gelebilmesi risklerine ragmen cerrahi tedaviyi reddeden ve komorbiditeleri

nedenli cerrahiye uygun olmayan hastalarda hala bir tedavi segenegi olmaktadir (8).

Internal Uretrotomi (10):

Tarihsel olarak dilatasyon ve iiretroplasti liretra darliginin standart tedavi
yontemleri olarak kullanilmakta iken 1974 de Hans Sachse tarafindan endoskopik TU
sonuglarinin bildirilmesi, zamanla bu teknigi ozellikle kolay uygulanabilir ve
tekrarlanabilir olmas1 nedeniyle iiretra darlig1 tedavisinde en yaygin kullanilan teknik
haline getirmistir. {U ©6ncesinde Otis iiretrotomi ve Maisonneuve iiretrotomi

kullanilan diger tekniklerdi (61, 62).

Genel teknik yaklasim olarak 1U; soguk iiretrotom bigagi ile saat 12 hizasidan
fibrotik dokudan saglam dokuya ulasacak sekilde tek bir insizyon ile yapilmaktadir.
Amagc skar kontraktriinii serbestlestirmek, liimeni genisletmek ve sekonder iyilesme
sonrast daha yliksek kalibrasyonda bir liimen elde etmektir (Sekil 19) (13).
Profilaktik antibiyotik kullanimi, islem esnasinda kilavuz guide kullanimi ve islem
sonrast 3 giin iretral katater ile takip postoperatif komplikasyon riskini azaltmasi

sebebiyle onerilmektedir (Sekil 18) (55, 59, 63).
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Sekil 18. Darlik segmenti igerisinden mesaneye gonderilen kilavuz tel (AFSU Tip
Fakiiltesi Uroloji A.D).

Sekil 19. internal Uretrotomi islemi (AFSU Tip Fakiiltesi Uroloji A.D).

Darligin uzunlugu, yeri, sayisi, etiyolojisi ve darlik ile ilgili daha 6nce islem
gormiis olmak islem basarisini belirleyen temel faktorlerdir. ilk kez miidahale edilen

1.5 cm den kisa bulber iiretra darliklarinda %77’lik basar1 bildirilmesine ragmen tiim
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vakalarin en az %50’sinde uzun dénemde niiks izlendigi gozlenmistir. IU tekniginde
saglikli dokuya kadar insizyon yapildigindan niiks vakalarin primer vakaya gore
daha uzun darliklar ile bagvurdugu goriilmiis olup bu da hem tekrarlayan {iretrotomi
tedavilerinin hem de uygulanabilecek rekonstriiktif tedavinin basarisini olumsuz
etkileyecektir. Ayrica yapilan bazi ¢alismalar iU niin, iiretra dilatasyonuna sonuglart
acisindan {istiin olmadigmi soylemektedir. Bu sebeplerle secilmis vakalarda iU

saglikli olacaktir (15, 61, 64, 65).

Kolay ve tekrar uygulanabilir olmasi, maliyet ve yatis siirelerinin az olmasi,
ileri derce tecriibe gerektirmemesi, komplikasyon oraninin diisiik olmasi ve kisa
bulber iiretra darliklarinda oldukga etkili olmasi IU avantajlaridir. Bunun yaninda en
sik karsilagilan komplikasyon niiks olmakla beraber iiretroraji, erektil disfonksiyon,

tiriner inkontinans ve enfeksiyon diger olas1 komplikasyonlardir (16).

Lazer Uretrotomi:

Lazer probu ile iiretradaki fibrotik darlik alaninin saglikli dokuya kadar
kesilerek fibrotik kismin uzaklastirilmasi prensibi ile 1U’ye alternatif bir tedavi
yontemidir. Nd:YAG, Ho:YAG, argon ve excimer lazer gibi farkli 6zellikte lazer
teknolojileri kullanilabilir. Maliyet agisindan internal {iretrotominin avantajh
goriinmesinin yaninda etkinlik ve komplikasyon acisindan her iki teknik benzer

sonuglar vermektedir (16, 66).

Uretral stent uygulamalart:

Dilatasyon ve IU sonrasi tekrarlayan darliklarda, darlik izlenen alanda
meydana gelen kontraksiyonu onlemek amaciyla ortaya ¢ikan bir tedavi seklidir.
Kalic1 veya cikarilabilir 6zellikte olan iiretral stentler mevcuttur. Penil liretranin
hareketli olmasi nedeniyle bu alanda izlenen darliklarda stent kullanimi
onerilmemektedir. Uretral stentler bulber iiretra darliklarinda sfinkter distaline etki
etmeyecek sekilde yerlestirilmektedir. Uretral stent uygulamalarinin ¢ok ciddi
komplikasyonlar1 olabilmekte olup bunlar migrasyon, perineal agri, rekiirren idrar
yolu enfeksiyonu, inkontinans, enkrustasyon (taslasma), hematiiri ve ilerlemis

spongiofibrozis olarak siralanabilir (13, 67).
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Uretral rekanalizasyon:

Genellikle komplet iiretra riiptiirii veya distaline gecilemeyen oblitere iiretral
darliklarda kullanilan bir yontemdir. Mesaneden iiretraya ilerletilen sistoskop 1s18ina
dogru yapilan kesme iglemini ile rekanlizasyon saglanir ve iiretral katater yerlestirilir.

Dikkatli yapilmadiginda inkontinans ve rektal yaralanmaya sebep olabilir (68).
2.2.4.2. Cerrahi Rekonstriiksiyon Yontemleri

Transiiretral tedavi yontemleri avantajlar1 nedeniyle iiretra darliklarinda ilk ve
yaygin olarak uygulanan teknikler olsa da hasta niiks ile geldiginde hem karsilagilan
vaka primer olguya gore daha komplike olmakta hem de uygulanacak yeni bir
transiiretral tedavi yonteminin basari sansi ¢ok daha diisiik olmaktadir. Ayrica
tekrarlayan transiiretral girisimler rekonstriiktif tedavi basar1 sansim1  da
diistirmektedir. Bu acidan bakildiginda komplike ve tekrarlayan darliklarda agik

rekonstriiktif tedavi yontemleri dnerilmektedir (15).

Farkli darlik siddeti ve lokalizasyonuna gore gelistirilmis farkli cerrahi
rekonstriiktif yontemler tanimlanmis olsa da hemen hepsinin ortak noktasi kisa ve

uzun dénem sonuglarinin yiiz giildiiriicii olmasidir (13).

Eksizyon ve primer anastomoz tekniginin anterior UD’de altin standart tedavi
yontemi oldugu kanitlanmis bir gergektir. Bu teknik fibrotik segmentin komplet
eksizyonunu takiben saglam iretral dokularin u¢ uca anastomozunu ifade eder.
Basaril1 bir anostomoz i¢in fibrotik segmentin tam eksizyonu, saglikli iiretral uclarin
genis spatiilizasyonu, korpus spongiosumun yeterli mobilizasyonu ve gergin olmayan
bir oval anostomoz figlirasyonu gereklidir. Uzunlugu 2 cm’ye kadar olan darliklar bu
teknikle kolaylikla ve komplikasyon oranlart c¢ok diisiik seviyelerde tutularak
gergeklestirilebilir. Bu teknikle kisa ve uzun donem takiplerde %90’1in iizerinde

basar1 saglandig1 gosterilmistir (13).
Baz1 calisma serileri ile 5 cm’ye kadar olan darliklarda ve 6zellikle cerrahi
doku uyumu daha yiiksek olan geng hastalarda bu teknigin basarili sonuglar verecegi

ileri siiriilmistiir (69). Ancak 2 cm lizerindeki darliklarda ve mobilizasyonu bulber
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tiretra kadar elverigli olmayan penil tiretral darliklarda yapilan eksizyon ve primer
anastomozdan sonra erektil disfonksiyon, penil kurvatur ve penis boyunda kisalma
gibi komplikasyonlar daha fazla goriilebildiginden doku transferi gerektiren

yaklasimlar daha uygun olacaktir (70).

Penil darliklar ve uzun bulber darliklarin tedavisinde uygun bir yaklasim
olarak goriilen greft {tretroplasti uygulamalar1 kullanilmaktadir. Greft olarak
prepisyum ve penil deri greftleri, mesane mukozasi, rektal mukoza gibi farkli
alternatifler denenmis olsa da bukkal mukoza grefti kullanimi; daha kolay, giivenli
olarak elde edilmesi, alinan sahanin rejeneratif kapasitetisesinin yiiksek olmasi ve
implantasyon sonrast uyum kapasitesinin iist diizey olmasi nedenleriyle ¢ok daha
fazla tercih edilmektedir (71). Hazirlanan greftlerin en sik olarak dorsal ya da ventral
olarak yerlestirilmesine bagl olarak farkli teknikler tanimlanmis ve iizerinde bircok
tartigma  yapilmistir. Ayrica tubiilarize greftler gibi farkli teknikler de
kullanilmaktadir. Calismalarda ilk takip yillarinda doku transferi ile gerceklestirilen
rekonstriktif cerrahilerin basari oram1 yaklasik %95 iken takip siiresi uzadik¢a bu
oranda diisiis izlenmektedir. U¢ uca anostomoz tekniginde ise ilk yilda izlenen

basarinin daha kalic1 sekilde devam ettigi gozlenmistir (13, 72).

Flep iiretroplasti kullamlan bir diger tekniktir. Uretra implantasyon igin
hazirlandiktan sonra olusan defekt, temel prensip olarak tabanda beslenmesini
saglayan dartos fasyasi iizerine hazirlanan genellikle penil cilt flebi ile doldurulur.
Kapsamli cerrahi teknikler gerektirir. Yapilan c¢aligmalar greft ve flep teknikleri
arasinda benzer basar1 oranlar1 tanimlamistir. Fakat uzun cerrahi stireler ve nekroz,
fistlil gibi komplikasyon oranlarindaki artis flep tiretroplasti tekniklerini daha ¢ok
radyoterapi gérmiis hastalar gibi smirli vakalarda kullanilan bir tedavi segenegi

haline getirmistir (73, 74).

Secilmis kompleks vakalarda asamali tiretroplasti teknikleri
uygulanabilmektedir. Ayrica standart greft ve flep uygulamalarinin, tiibiilerize greft
ve tiibiilerize ada flebi tekniklerine oranla ¢ok daha basarili oldugu gdsterilmis olup

miimkiin oldukga tiibiilerize tekniklerden kagiilmasi 6nerilmistir (13).
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2.3. Benign Prostat Hiperplazisi (BPH) ve Transiiretral Prostat
Rezeksiyonu (TUR-P)

Mesane ¢ikim obstriiksiyonu (MCO) her iki cinsiyette fonksiyonel ya da
anatomik ¢ok fazla sayida etiyolojik sebepten kaynaklanabilir. Ortak bulgu olarak ise
siklikla alt iiriner sistem semptomlar1 (AUSS) ile prezente olur. AUSS karsimiza
obstriiktif, irritatif ve siklikla her ikisi i¢ i¢e ge¢mis sekilde gikar. Bu semptomlar
nadiren izole edilebilir. Erkeklerde anatomik etiyolojiden kaynakli olarak en sik

karsilagilan MCO nedeni ise BPH’dir (75).
2.3.1. Benign Prostat Hiperplazisi (BPH)

Prostat; mesane c¢ikisinda bulunan tabani yukarida, tepesi asagida bir koni
seklinde fibromuskuler stroma ve igerisinde tubuloalveolar gland dokular ile
prostatik liretray1 saran aksesuar bir bez yapisidir. Tabani yaklasik 35 mm, vertikal
ve anterioposterior diizlemleri 25 mm uzunlugunda olup ortalama agirligi 18-20
gramdir. Posteriorda Denonviliers fasyasi ile rektumdan ayrilir. Anteriorda apeks
seviyesinde puboprostatik ligamentler ile pubise tutunur. Fibromuskuler stroma

gland dokularin periferinde yogunlasarak prostat kapsiiliinii olusturur (39).

1968’de McNeal tarafindan prostat anatomisine fonksiyonel bir siniflama
yapilarak prostat 5 ayr1 bolgede ele alinmistir. Preprostatik sfinkter non-glandiiler
yapida olup prostatik {iretray1 tiimiiyle saran diiz kas liflerini ifade eder. Anterior
Fibromuskuler Stroma ise bir diger non-glandiiler bolge olup 6zellikle prostatin
anterior yiiziinii kaplar. Glandiiler bolgenin en biiyiik kismi perferik zon olup
karsinom gelisimi daha ¢ok bu bolgede izlenmektedir. Santral zon verumontanumun
arkasinda iiretray1 saracak sekilde yerlesir. Transisyonel zon ise liretranin hemen
cevresinde tlim prostatin %5 lik kismini olusturan kiiciik glandiiler dokulardan
meydana gelse de Ozellikle hiperplazinin koken aldigi bolge oldugu bilinmektedir
(Sekil 20) (39).
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Sekil 20. Normal ve hipertrofik prostatin fonksiyonel anatomisi (76).

Giincel terminolojik degisiklikler ile histopatolojik bir tanim olan BPH yerine
arttk  benign prostat obstrilkksiyonu/biiylimesi (BPO/BPE) klinik ifadesi
kullanilmaktadir (77). Mikroskopik BPH degisiklikleri 30 yasindan Once
saptanmazken 40-50 yas araliginda % 20, 50-60 yas araliginda ise % 50 oraninda
saptanmigtir. 80 yas lizerinde ise bu oran % 90 olarak karsimiza c¢ikar. Yapilan
caligmalar mikroskopik BPH gelisimi gozlenenlerin yarisinda makroskopik BPH
gelisimi de goriildiigli ancak bunlarin da sadece yarisinin semptomatik hale geldigini
gostermistir (39). 65 yas Tlzeri erkeklerin yaklasik %30’u yasam kalitesini
etkileyecek seviyelerde AUSS tariflemektedir (78).

BPH etiyolojisinde androjenler, estrojenler, apopitozisin diizenlenmesi,
stromal-epitelyal etkilesim, biiyiime faktorleri, inflamatuar sitokinler, genetik ve

ailesel faktorler baslica sorumlu tutulan faktorlerdir (13).
2.3.2. Tam

AUSS ile bagvuran hastada ilk basamak yaklasim detayli olarak alinan bir
anamnez olmalidir. Bu sekilde iseme disfonksiyonuna neden olabilecek ve ayirici
taniya girebilecek diger patolojiler hakkinda fikir sahibi olunabilir. Gegirilmis
hastaliklar, gecirilmis cerrahi girisimler, kullanilan ilaglar, ek sistemik hatliklar ve

aile oykiisii sorgulanmalidir. Oncelikli yakinmasi nokturi olan hastalarda iseme
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sikligi ve idrar hacminin kaydedildigi iseme giinliikleri faydali olabilir. AUSS
icerisinde obstruktif semptomlar daha ¢ok idrar bosaltimi ile iligkili iken irritatif

semptomlar detrussor hassasiyeti ve kompliyans azalmasina bagli semptomlardir (9).

Fizik muayene olarak dijital rektal muayene (DRM) ile birlikte genel bir
norolojik ve zihinsel degerlendirme onerilmektedir. DRM yapilarak AUSS ile
prezente olabilecek prostat kanseri diglanmali ve prostat biiyiikligii hakkinda fikir
sahibi olunmalidir. DRM ile Ongoriilen prostat biiylikligi ozellikle intravezikal
prostat kismi degerlendirilemeyebileceginden genellikle ultrason ile dogrulanma ile
yoluna gidilmektedir. Norolojik muayene ise Oncelikle ayaktan bagvuran hastanin
tedavi segencklerine uyum kapasitesi acisindan 6nemli olan zihinsel durumu ile
birlikte o6zellikle alt ekstremite néromuskuler fonksiyonlarmmi ve rektal sfinkter

tonusunu degerlendirmelidir (9).

Serum prostat spesifik antijen (PSA) ol¢timii 10 yillik yasam beklentisi olan
ve tespit edilebilecek bir prostat kanseri olgusunun veya serum PSA yiiksekliginin
tedavi yontemini degistirebilecegi hastalarda degerlendirilmelidir. Tanisal 6zgiilliigii
iyilestirme noktasinda PSA artis hizi (PSAV), serbest/total PSA oran1 ve PSA
yogunlugu (PSAD) gibi parametreler faydali olabilir. Tam idrar tahlili (TIT) ile
hematiiri ve idrar yolu enfeksiyonu taranmalidir. AUSS ile bagvurabilen mesane
kansert, idrar yolu enfeksiyonu, liretra darlig, lireter ve mesane tast gibi durumlar da
ayiric1 tanida 6nemlidir. BPH’ye bagl olarak AUSS ile bagvuran hastalarin ilk
degerlendirmesinde serum kreatinin seviyesinin degerlendirilmesi Onerilmektedir.
Mesane kanseri acisindan sigara kullanimi gibi risk faktorleri olan ve o6zellikle
irritatif semptomlar1 baskin olan hastalarda istege bagli olarak idrar sitolojisi

degerlendirilebilir (79).

Cesitli tiriner semptom skorlama sistemleri tedavi Oncesi ve sonrasinda
hastanin durumunu degerlendirmek ve karsilastirmak amaciyla gelistirilmistir.
Bunlardan en sik Uluslararast Prostat Semptom Skoru (IPSS) kullanilmaktadir. 8
sorudan olugan bu skorlama sisteminde 7 soru iiriner semptomlar1 degerlendirirken 1

soru yasam kalitesi (QoL) hakkinda fikir vermektedir (Tablo 1) (79).

28



Tablo 1. Uluslararasi1 Prostat Semptom Skoru (IPSS) (80).

- . > defada Yaridan | Yari Yaridan Hemen
Son 1 ay i¢inde: Hig 1 az artva ok (sik) her Skor
(Seyrek) yary ¢ zaman
Idrar yaptiktan sonra
idrar torbanizin tam
bosalmadigr hissine 0 ! 2 4 >
kapildiniz mi?
Idrar yaptiktan sonraki
iki saat i¢inde tekrar
idrar hissi duydunuz 0 ! 2 4 >
mu?
Idrar yaparken kesilip
tekrar baslama oldu 0 1 2 4 5
mu?
Idrariniz1 tutmakta
zorlandiginiz oldu mu? 0 ! 2 4 5
Idrar akiminda
zay1flama hissettiniz 0 1 2 4 5
mi?
Idrara baslarken 1kinma
ya da zorlanma oldu 0 1 2 4 5
mu?
Gece kag defa idrar Hig 1 kez 2 kez 3 kez 4 kez >4 kez
hissi ile uyanip tuvalete
gitmeniz gerekiyor? 0 1 2 4 5
Toplam:
Hayatinizin bundan sonraki bolimiinde sikayetleriniz aynen devam ederse kendinizi nasil
hissedersiniz?
. Bazen iyi Cogunluk | Mutsu
Cok Mutlu Mutlu Iyi bazen ket la Kétii 5 Berbat
0 1 2 3 4 5 6

Uroflowmetri (UFM) basit ve non-invaziv bir test olarak AUSS ile bagvuran

hastalarda tanisal olarak onerilmektedir. Maksimum idrar akis hiz1 (Qmax), ortalama

akis hiz1 (Qave) ve toplam siire hakkinda bilgi verir. Islem sonrasinda ise basit ve

temel bir abdominal ultrasonografi ile PMR 6l¢iilmelidir. Ozellikle yash hastalarda

obstriiksiyonun derecesini

belirlemek ve cerrahi

tedavilerden elde edilecek

sonuglarin 6nceden kestirilebilmesi noktasinda basing-akim c¢aligmalari kullanilabilir

(81, 82).

29




Karsilagilabilecek komplikasyonlarin tespiti ve uygun tedavi seceneginin
belirlenmesi amaglariyla gerekli hallerde ve istege bagli olarak iiriner ultrasonografi,

trans-rektal ultrasonografi ve endoskopik girisimler kullanilabilir (79).
2.3.3. Tedavi

Amag hastanin yasam kalitesinin iyilestirilmesidir. Tedavi hastanin mevcut
AUSS siddeti ve ek sistemik hastaliklar1 degerlendirildikten sonra hasta ile iletisim
halinde hedefler ve beklentiler belirtilerek planlanmalidir. Secenekler ise izlem,

medikal tedavi ve cerrahi tedavidir (79).

IPSS 7°den daha diisiik olan ve giinliik aktivitelerini etkilemeyecek hafif
semptom tarifleyen hastalarda izlem (bekle gor tedavisi) Onerilmektedir. Daha
siddetli semptomlar1 olan hastalarda cerrahi tedavi endikasyonlar1 izlenmediginde ise
medikal tedavi onerilmektedir. Baslica medikal tedavi se¢enekleri alfa-1 blokerler, 5-

alfa rediiktaz inhibitdreleri ve fitoterapotik ajanlardan olugsmaktadir (79).

Cerrahi tedavi BPH’ye bagli MCO olan hastalarda en iyi ve uzun vadeli
tedavi secenegidir. Tekrarlayan iiriner retansiyon, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonu,
tekrarlayan ve direngli makroskopik hematiiri, MCO’ya bagli bobrek yetmezligi,
mesane tast ve medikal tedaviye yamitsiz AUSS olan hastalarda cerrahi tedavi

planlanmalidir (83, 84).

Transiiretral prostat rezeksiyonu; iiretral yoldan endoskopik yaklasim ile
halka seklinde bir prob kullanilarak prostat dokusunun rezeksiyonunu ve olusacak
kanama alanlarinin koagulasyonunu saglayan, uzun yillardir yaygmn ve aktif bir
sekilde kullanilan altin standart cerrahi tedavi yontemidir. Orta derecede bliylimiis
prostatlarda 60 dakikada tamamlanmasi Onerilerek kullanilmaktadir. Kullanilan
cihazlarin uyguladiklar1 enerji ¢esidi monopolar ve bipolar enerji olarak ikiye ayrilir
ve farkli kalibrasyonlarda cihazlar kullanilabilir. Ayrica cerrahi teknik olarak baslica
kabul gormiis teknikler Alcock, Flocks, Nesbit, Mauermayer ve Barnes yontemidir

(9, 85-87).

Yapilan caligmalarda islem sonrasi IPSS’de ortalama 4.9, yasam kalitesi

skorunda 1.2 iyilesme, Qmax degerinde %125 artis ve PMR’ de %60 azalma
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saglandig1 kaydedilmistir. Ayrica son yillarda cerrahiye bagli mortalite ciddi
derecede azalmis ve % 0.25’in altinda bildirilmistir. Erken déonem komplikasyonlar
olarak kan transfiizyonu ihtiyaci, akut iiriner retansiyon ve iirosepsise kadar gidebilen
enfeksiyon karsimiza cikabilir. Bu sebeple islemden once eger aktif idrar yolu
enfeksiyonu varsa tedavi edilmeli ve profilaktik antibiyotik kullanilmalidir. Geg
donem komplikasyonlar ise baglica {iriner inkontinans, iiretra darlig1 ve retrograd
ejakulasyondur. TUR-P sonras1 iiretra darligi goriilme orani farkli kaynaklarda %

13’lere vardig bildirilmistir (10, 79, 88-90).

Monopolar teknikte kullanilan % 1.5 glisin ve sorbitol gibi hipotonik
sollisyonlarin ekstravazasyonuna bagli olarak % 1-2 oraninda gelisebilen TUR
sendromu, bipolar teknolojinin yayginlasmasi ile birlikte artik sik karsilasilan bir
komplikasyon olmaktan ¢ikmistir. Bipolar teknikte %0.9 sodyum klorid soliisyonu
kullanilmaktadir. Ayrica bipolar teknolojinin daha az doku travmasi yaratmasi, ve

daha iyi kanama kontrolii gibi avantajlart mevcuttur (91).

TUR-P disinda; ozellikle prostat biiyiikliigii 30 gr’in altinda, median lobu
olmayan ve diisiik kanser riski tasiyan geng hastalarda Transiiretral Prostat Insizyonu
(TUIP) diisiik komplikasyon riski de géz oniinde bulundurularak onerilir. Prostat
blytikligl 80 gr’in lizerinde olan ek olarak mesane tasi, mesane divertikiilii gibi ek
patolojiler tasiyan hastalarda ise gelisen teknolojik yoOntemlere ragmen Agik
Prostatektomi hala Onerilen bir tedavi segenegidir. Lazer prostatektomi, Holmium
lazer ile prostat entikleasyonu (HoLEP), Transtiretral vaporizasyon (TUV-P), Yiiksek
siddetli odaklanmis ultrason (HIFU), Transiiretral igne ablasyonu (TUNA),
Transiiretral mikrodalga tedavisi (TUMT), balon dilatasyon, intraprostatkik stent
uygulamasi ve prostatik arter embolizasyonu gibi farkli tedavi segenekleri de

mevcuttur (9, 79, 92).
2.4. Yara lyilesmesi ve Fibroziste Hipoksinin Yeri

Normal doku anatomik yapist ve fonksiyonunda herhangi bir sebeple
meydana gelen hasar veya bozulma sonrasi; diizenli ve sirali bir sekilde ilerleyen
fizyolojik ve biyokimyasal siirecler neticesinde yeni doku kompozisyonunun
olusturulmasina yara iyilesmesi denir. Viicudun tiim dokularinda karsilasilabilir ve

benzer sekilde ilerler. lyilesme, gesitli immiinolojik ve biyolojik sistemler arasindaki
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koordineli etkilesimleri iceren karmasik bir siirectir. Akut yara iyilesmesi; doku
hasarin1 takiben hemen baglayip siirekli olarak devam etmesine ragmen, iyilesme
alaninda cesitli hiicre tiplerinin izlenmesiyle baglantili fizyolojik siireclerin

anlasilmasina kolaylik saglamak amaciyla 4 farkli asamaya ayrilir (18, 93, 94).

e Koagiilasyon ve hemostaz.
o Inflamasyon
e Proliferasyon

¢ Remodelling ve maturasyon

Yaralanmanin hemen sonrasinda vaskiiler sistemi korumak ve kan kaybini
onlemek amaciyla koagiilasyon ve hemostaz meydana gelir. Noronal refleks
mekanizmas1 ile vaskiiler diiz kas hiicerlerinin kasilmast  sonucunda
vazokonstruksiyon olusur. Endotel hiicreleri, trombositler, pihtilasma ve fibrinoliz
arasinda dinamik hemostatik bir denge kurulur. Hasarin siddeti, intrinsik ve
ekstrinsik faktorlerin etkileri sonucunda yara sahasinda uygun bir miktarda fibrin
birikimi gergeklesir ve bu onaric1 siiregler icin 6nemlidir. Iyilesmenin ilerleyen
asamalar1 i¢in gerekli olan matriks saglanmig olur. Yara sahasinda hipoksik ve
asidotik bir ortam olusmasi damar diiz kas dokusunda dilatasyona yol agar. Kan
bilesenleri, kollajen ve diger hiicre dis1t matriks bilesenleri ile temas eder. Temas
sonrasinda ortama trombosit kaynakli bliyiime faktorii (PDGF), dontstiiriicii biiylime
faktori-f (TGF-B), epidermal biiyiime faktorleri ve insiilin benzeri biiylime faktorleri
gibi biiylime faktorleri ile sitokinler gibi bir¢ok mediator salinir. Bunlar inflamatuar
ve proliferatif siire¢lerden sorumlu hiicreler i¢in yonlendirici kemotaktik ajanlar
olarak gorev alir. Ayrica trombositlerden salinan serotonin gibi vazoaktif maddeler,
vazodilatasyon ve vaskiiler permeabilitede artis sonucunda meydana gelen 6demden

sorumludur (93, 95-97).

Bir sonraki asamada yara ortaminda bulunan mikroorganizmalar ve yabanci
maddelere karst humoral ve hiicresel bagisiklik elemanlar1 devreye girer.
Yaralanmadan sonraki 24-36 saat icerisinde notrofil, 48-72 saat sonra makrofaj, ve
72 saatten sonra lenfosit gogii izlenir. Notrofiller yabancit madde ve bakterilere karsi
fagositoz yetenegi, proteolitik enzimleri ve serbest oksijen radikalleri sayesinde yok
edici bir rol oynar. Kan monositleri yara alanina ulastiklarinda doku makrofajlarina

farklilasir. Ortamda salinan mediatorlere ek olarak elastin ve kollajen yikim iirtinleri
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de makrofajlar icin kemotaktik rol oynar. Makrofajlar immiin yanitin anahtar
diizenleyicisi olmakla beraber, potent doku biiyiime faktdrlerini salgilayarak endotel
hiicrelerini ve fibroblastlar1 giiglii sekilde uyararak yara iyilesmesini destekler.
Iyilesme alaninda herhangi bir sebepten mononsit ve makrofaj azligi karsimiza
azalmis fibroblast aktivasyonu, azalmis anjiogenez ve sonug olarak yetersiz fibrozis

ile daha az onarilmis yara olarak ¢ikar (18, 93, 94, 98-100).

Inflamatuar siireci, iyilesmenin 3. giiniinde baslayip 2. haftasmna kadar
siirecek olan proliferatif faz takip eder. Ilk basta fibrin birikimi ile ortaya ¢ikan
ekstraseliiler matriks icerigi bu fazda fibroblast gocii sonrast yeni sentez maddeleri
ile doldurularak dizayn edilmektedir. Fibroblastlar bu alanda c¢ogaldik¢a ayni
zamanda tip 1 ve tip 3 prokollajen basta olmak {izere; hyaluronan, fibronektin ve
proteoglikan yapida matriks proteinlerini iiretir. Bag doku yeterli olgunluga
ulastiginda fibroblastlar yara iyilesmesinde Onemli bir asama olan yara
kontraksiyonuna katki verme noktasinda miyofibroblastlara farklilagir. Fibroblastlar
tarafindan sentezlenen kollajenler proliferasyon ve yeniden sekillenme asamalarinda
ekstraseliiler matriksin temel yapi tasi haline gelir. Normal ve hasara ugramamis
dermis dokusundan % 80 tip 1 % 20 tip 3 kollajen bulunurken, iyilesme siirecinde
olusan granulasyon dokusunda tip 3 kollajen orant % 40 seviyesine ulasir (93, 99-

102).

Hemostaz ve inflamasyon agsamalarinda salgilanan mediatdrler ayn1 zamanda
anjiojenik oOzellikleri ile anjiogenezi destekler. Yara alani cevresindeki saglam
vaskiiler endotel dokusu basta FGF ve vaskiiler endotelyal biiylime faktorii (VEGF)
olmak {iizere; PDGF, anjiyogenin, TGF-a ve TGF- gibi mediatorlere anjiogenez
kaskadin1 baglatmak {izere yanit verir. Uygun ve yeterli anjiogenez i¢in anjiostatin ve
steroidler gibi inhibitér mediatorlere de ihtiya¢ duyulur. Endotel hiicrelerinde
anjiogenezin ve anjiogenezden sorumlu mollekiillerin salgilanmasinin temel uyaricisi
ise hipoksidir. Ekstraseliiler matrikse ulagsmak amaciyla oncelikle endotel hiicreleri
tarafindan salgilanan proteazlar bazal laminada bozulmaya yol acar. Bunu
kemotaksis sonrast ¢ogalma ve remodelling takip ederek anjiogenezi tamamlar (103-

107).
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Yeniden sekillenme ve olgunlagsma fazi yara iyilesmesinin bazen 2 yila kadar
uzayabilen son safhasidir. Kollajen yapimi ve yikimi arasinda, diizenleyici
mekanizmalar sayesinde yaklasik olarak iyilesmenin 3. haftasinda hassas bir denge
kurulur. Kollajen demetlerinin baslangicta olusturdugu diizensiz yapilar bdylelikle
yeniden diizenlenerek mukavemet arttirilir. Yine bu siiregte birgok mediator
maddenin kontrolii altinda yapim, yikim ve gorevini tamamlayan hiicresel yapilar

apopitozu gerceklesir (99, 100, 108).

Fibrozis; fibroblastlar ve miyofibroblastlar tarafindan yara alaninda
gereginden fazla ve asir1 miktarda ekstraseliiler matriks dokusu iiretilmesi ve
biriktirilmesi ile karakterize anormal yara iyilesmesi siirecidir. Fazla ekstraseliiler
matriks elemani birikimi dokuda biiyiimeye ve sertlesmeye neden olur. Sonugta
organ yetmezligi gelisebilir ya da organ islev bozuklugu meydana gelebilir.
Epitelyal-mezenkimal transizyon (EMT) fibrozis patogenezinde aydinlatilmis 6nemli
bir mekanizmadir. Epitel hiicreleri, mezenkimal hiicre 6zellikleri kazanarak yara
iyilesmesinde doku rejenerasyonunda rol oynar ve fibrozis gibi kronik durumlarin

patogenezini tesvik edebilir (21, 109).

Tiim aerobik organizmalar basta mitokondriyal oksidatif solunum olmak
tizere bir¢cok kritik biyolojik hadise i¢in oksijene ihtiya¢ duyar. Yogun egzersiz,
yiiksek irtifa gibi fizyolojik sebepler ya da bir¢cok patolojik durum sonucunda
dokularin yetersiz oksijenlenmesi durumuna ise hipoksi denir. Hipoksi dokular i¢in
stres anlamina gelir ve bu durumdan korunmak i¢in evrimsel olarak gelismis adaptif
siregler mevcuttur. Hipoksi ile indiiklenebilir faktér (HIF) buna 6rnek olarak
verilebilir. Yaralarin ve doku yaralanmalarinin, muhtemelen vaskiilatiirdeki bozulma
ve yaralt doku cevresindeki hiicreler tarafindan artan oksijen tiiketimi nedeniyle,
yarali bolgenin hipoksik hale gelmesine neden oldugu gdsterilmistir. Ayrica son
caligmalar, HIF sinyali yoluyla hipoksik strese adaptasyonun yara iyilesme
stireglerinin  desteklenmesinde kritik bir rol oynadigini gostermektedir. HIF
aktivasyonu, yara iyilesmesi ve iskemik hastaliklar i¢in yeni tedavi rejimleri

gelistirmek amaciyla yogun bir sekilde arastirilmaktadir (110-114).

Hipoksik yanitta 6nemli bir diizenleyici olan HIF-1, a ve B alt birimlerinden

olusan bir heterodimerik protein kompleksidir. Hipoksik kosullar tarafindan aktive
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edildiginde, HIF-1 hedef genlerini aktive ederek anaerobik glikoliz, biiylime faktorii
sinyali, anjiyogenez, hiicresel hareketlilik ve eritropoez dahil olmak tizere hipoksik
adaptasyon ve hayatta kalma siire¢lerinde yer alir. Doku yaralandiginda HIF-1
tarafindan temel siireclerin diizenlenmesi, hiicrenin mikro ortamin degisen oksijen
seviyelerine uyum saglamasint ve yarali dokunun onarilmasini, yeniden

sekillenmesini, anjiogenezini ve iyilesmesini saglar (19, 115).

Fibrotik doku igerisindeki vaskiiler yogunlugun azalmasi sonucu, doku
igerisine oksijen iletimi azalmistir. Sonug¢ olarak fibrotik doku hipoksik hale gelir.
Yapilan son ¢alismalar fibrozis gelisiminin ve ilerlemesinin, HIF-1a ile aktive olan
veya hipoksi ile indiiklenen profibrotik genler ile yakindan iligkili oldugunu

gostermektedir (23, 24).
2.5. Kronik Hipokseminin Bashca Nedenleri
2.5.1. Kalp Yetmezligi (KY)

Kalp yetmezligi (KY), kalpte yapisal veya fonksiyonel bir bozukluk sonucu
kardiyak output veya ventrikiil dolumunda azalma ile karakterize bir hastaliktir.
Periferik dokulara metabolik olarak ihtiyaci olandan daha az miktarda kan

iletilmektedir (116).

Gelismis iilkelerdeki KY prevalansi yetigkinlerde %1-2 seviyesinde olmakla
beraber, 70 yas st kisilerde %10 ‘a kadar yiikselmektedir. Saglik alanindaki
gelismelere ragmen her yi1l KY nedenli 300000 6liim bildirilmektedir. Ayrica KY
alevlenmesi sonucu hastane bagvurularinda mortalite oran1 %12 gibi oldukca yiiksek

seviyelerdedir (117-119).

Ulkemizde 2012 yilinda yapilan HAPPY (Heart Failure Prevalance and
Predictors in Turkey) calismasinda, KY mevcut olan ve/veya KY risk faktorleri
barindiran 4 milyon kisi oldugu bildirilmistir. Bunlarin 1.5 milyon kisisinde ise aktif
KY saptanmistir. Ulkemizde niifusun gelismis iilkelere gore geng olmasina ragmen,
KY prevalanst %6.9 olarak hesaplanmis olup gelismis iilkelerdeki oranin iizerinde

izlenmistir (120).
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Hastalar KY semptomlar1 gelismeden once, asemptomatik yapisal veya
fonksiyonel kardiyak patolojiler acisindan yakalanabilir. Bu patolojilerin erken
asamada saptanmasi ve miimkiin olan durumlarda tedavisi ile mortalite ve morbidite
azaltilabilir. KY i¢in spesifik olmasa da karakteristik semptomlar nefes darligi,
ortopne, egzersiz performansinda azalma, 6dem ve halsizlik olarak siralanabilir

(121).

Tanm1 sonrasinda tedavi modalitelerini, gerekli medikal yaklasimlari
tanimlamak, prognoz ve mortalite hakkinda 6ngdrii sahibi olmak amagclariyla bir¢ok
siiflandirma yontemi gelistirilmistir. Anatomik, fonksiyonel, kardiyak atim hacmine
ve klinik tablonun olugsma siiresine bagli olarak siniflandirmalar yapilabilir. New
York Kalp Dernegi’nin (NYHA) fonksiyonel siniflamasi ve Amerikan Kardiyoloji
Dernegi’nin (ACC/AHA) KY kilavuzunda KY ’nin progresyonunun belirlenmesi igin

tasarlanmis siniflandirmalar mevcuttur (117, 122, 123).

ACC/AHA evrelemesi 6n planda hastanin kendi algisini tutar. Bu nedenle
subjektif sonuclar sunsa da mortalite, prognoz ve progresyon riski hakkinda ¢ok
Oonemli Ongoriiler saglar. Bu siiflama semptomlar ve egzersiz kapasitesi gdz oniinde
bulundurularak yapilir. Temelinde ise KY gelisiminin miyokardiyal hasar ile
basladigina ve K'Y nin risk faktorleri ile yakindan iliskli olduguna dayanir (Tablo 2)
(124).

Tablo 2. Kalp yetmezliginin Amerikan Kardiyoloji Dernegi’ne goére evrelemesi
(124).

KY belirti ve bulgular1 olmayan hastalar yer alir. Kapaklarin veya
ventrikiillerin yapisal veya fonksiyonel herhangi bir bozuklugu yoktur.
KY gelisimi ile ilgili komorbid durumlarin olmasindan dolay1 KY riski
Fvre A olan hastalar bu gruptadir. Sistemik hipertansiyon, koroner arter
hastaligi, diyabetes mellitus, kardiyotoksik ajan kullanimi, alkol

kullanim1 6rnek olarak verilebilir.
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Tablo 2 (Devam). Kalp yetmezliginin Amerikan Kardiyoloji Dernegi’ne gore

evrelemesi (124).

Evre B

KY gelisimi ile iligkili yapisal kalp hastaligi bulunan, ancak KY
belirtisi olmayan ve KY’ nin bulgu veya belirtilerini hi¢ gostermeyen
hastalar bu grup i¢inde yer alir. Sol ventrikiil hipertrofisi,
asemptomatik valviiler kalp hastaliklarinda dilate olmus ventrikiiller,

gecirilmis miyokard infarktiisii 6rnek olarak verilebilir.

Evre C

Altta yatan yapisal kalp hastalig1 ile iliskili eskiden veya halen KY
semptomlar1 bulunan hastalardir. Dispne veya egzersize intoleransi
olan hastalar, asemptomatik olup ge¢mis semptomlari i¢in KY tedavisi

alan hastalar 6rnek olarak gosterilebilir.

Evre D

Maksimum medikal tedaviye ragmen istirahat sirasinda belirgin KY
semptomlart bulunan ve 6zel girisimlere ihtiya¢ duyan hastalardir.
Hastaneden giivenle taburcu edilemeyen, tekrar tekrar hastaneye
yatirilan, hastanede kalp transplantasyonu bekleyen, hastane benzeri
ortamlarda bulunan, evde semptomlarin azalmast igin siirekli
intravendz destek alan, mekanik destek cihazi ile tedavi goren hastalar

ornek olarak gosterilebilir.

2.5.2. Kronik Obstriiktif Akciger Hastahig1 (KOAH)

Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi; zararli gazlar, partikiiller, sigara ve

belirli risk faktorleri gercevesinde olusan inflamatuar siirecler sonrasinda gelisen,

tam olarak geri doniisii olmayan ve ilerleyici hava akim kisitlamasi ile karakterize ve

akut alevlenmeler ile seyreden bir hastaliktir (125).

Olduk¢a mortal bir hastalik olan KOAH vyapilan ¢alismalarada diinya

tizerinde Oliimlerin en sik 4. nedeni olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Diinya ¢apinda

risk faktorlerine maruziyetin artmasi ve yaslanan niifusla beraber karsilasilan vaka

sayisinda da artis ongoriilmektedir (126).Ulkemizde yapilan calismalarda; 40 yas

istii yetiskinlerde sabit oran 6l¢iitii kullanildiginda KOAH prevalansi erkekler icin %

28.5, kadinlar i¢in ise % 10.3 olarak gdsterilmstir. Ayrica iilkemizde KOAH 3. en sik

0liim nedeni olarak karsimiza ¢ikmaktadir (127). Risk faktorleri basta tiitiin {irtinleri
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kullanim1 olmak iizere; genetik faktorler, yas, cinsiyet, mesleki toz ve kimyasallar,
hava kirliligi, akciger biiylime ve gelisimi, havayolu hiperaktivitesi ve astim olarak

siralanabilir (128).

Kronik 0kstiriik, balgam ¢ikarma, hisiltili solunum ve nefes darligi sikayetleri
ozellikle risk faktorleri de eslik ediyorsa KOAH diisiindiiriir. Bu yiizden detayli bir
anamnez Onemlidir. Fizik muayene ¢ogu kez erken evrede normal olarak karsimiza
cikar ve hastalik ilerledik¢e karsimiza cikar. Ekspriyumda uzama, wheezing ve

ronkiis dikkat ¢ekebilir (129).

Semtomlar, oykii ve fizik muayene sonucunda KOAH diisiindiiriiyorsa
mutlaka spirometri yapilmalidir. Spirometrik inceleme; hava akim kisitlamasin
gosterme noktasinda standartize edilmis, basit, tekrarlanabilir ve en objektif yaklagim
olmasi nedeniyle KOAH tanisinda altin standart yontemdir. KOAH diisiiniilen
hastalarda; bronkodilatator ajan olarak 400 mcg salbutamol veya 1000 mcg terbutalin
verilmesinden 15-20 dk sonra yapilan spirometirk Ol¢ciimde FEV1/FVC oram
hesaplanir. Bu oranin %70’den kii¢iik olmasi KOAH tanis1 koydurur (130).

Solunum fonksiyon testleri (SFT); tanida, hastalik siddetini belirlemede,
prognoz degerlendirmesinde ve tedavi yanitinin takip edilmesinde kullanilmaktadir.
Ventilasyon sirasinda olusan akim ya da volim degisikliklerinin 6l¢iildiigii
spirometri, en yaygin kullanilan SFT tiirlidlir. Spirometri ile 6l¢iilen dinamik akciger
voliimlerinin disinda, statik akciger volim parametreleri de mevcuttur. FVC,
maksimum inspirasyon sonrasinda zorlu bir ekspirasyonla ¢ikarilan hava hacmini,
FEV1 de bu ekspiryumun ilk saniyesinde ¢ikarilan hava hacmini ifade etmektedir.
FEV1/FVC oram1 (Tiffeneau degeri) havayollarinda obstriiksiyon varligim
gostermede kullanilir. Normal degeri % 70-80°dir. Yasla birlikte ve obstriiksiyon
varhiginda FEV1, FVC’ye gore daha hizli diiser ve bu oran azalir. Spirometri
Ol¢iimiin  yapildig1 bolgede saglikli ve sigara igmeyen Kkisilere yapilan
degerlendirmeler sonrasi yas, cinsiyet, boy, kilo gibi degiskenlere gore her parametre
i¢in beklenen referans degerler mevcuttur. Olgiilen parametre, beklenenin yiizdesi
olarak ifade edilir. Bunlarin disinda baska ekspiratuar akim hizi parametreleri de

mevcut olup detayli degerlendirme i¢in standart dl¢limler sirasinda hesaplanmaktadir

(131).
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Spirometrik inceleme sonrast KOAH tanisi alan hastalara, elde edilen FEV1
degerlerine gore GOLD (The Global Initiative for Chronic Obstructive Lung
Disease) siddet derecelendirmesi yapilir. Bu derecelendirme sistemine gore KOAH 4

evrede degerlendirilir (Tablo 3) (132).

Tablo 3. FEV1’e gore hava akimi kisitlanmasinin derecelendirilmesi (132).

GOLD Derecesi Spirometri (bronkodilator sonrasi)
[: Hafif FEV1 >%380 (beklenenin)

II: Orta %50 <FEV1 <%80 (beklenenin)
II: Agir %30 <FEV1 <%50 (beklenenin)
IV: Cok agir FEV1 <%30 (beklenenin)

(GOLD:The Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease, FEV1: Ekspiryumun ilk
saniyesinde Cikarilan Hava Hacmi FVC: Ekspirasyonla Cikarilan Hava Hacmi)

Ancak yapilan son ¢alismalarda FEV1 ile hastanin semptom yiikii ve yasam
kalitesi arasinda iliskinin oldukca zayif oldugu gosterilmistir. Bunun {izerine GOLD
tarafindan ilk kez 2011°de KOAH hastaligim1 ve akut alevlenme risklerini
degerlendirmek {iizere birlesik bir sistem kurulmustur. Bu sistemde spirometrik
incelemeye ek olarak; KOAH semptom degerlendirme testi (COPD Assessment
Test) (CAT) ve nefes darligr degerlendirilmesi icin mMRC (modifiye Medical
Research Council) skalasi kullanilmaktadir (Tablo 4, 5) (132-134).

Tablo 4. mMRC Skalas1 (132).

Derece Tamm

0 Sadece agir egzersiz sirasinda nefesim daraliyor

1 Sadece diiz yolda hizl yiiriidiiglimde ya da hafif yokus ¢ikarken nefesim
daraliyor

) Nefes darligim nedeniyle diiz yolda kendi yasitlarima gore daha yavas
yiiriimek ya da ara ara durup dinlenmek zorunda kaliyorum

3 Diiz yolda 100 metre ye da birka¢ dakika yiiriidiikten sonra nefesim
daraliyor ve duruyorum

4 Nefes darligim yiiziinden evden ¢ikamiyorum veya giyinip soyunurken
nefes darligim oluyor
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Tablo 5. KOAH semptom degerlendirme testi (CAT) (132).

Skor

Hig o6kslirmiiyorum

Stirekli 6kstirtiyorum

merdiven ¢iktifimda
nefesim daralmiyor

Akcigerlerimde hic Akcigerlerim
balgam yok tamamen balgam
dolu
ogsmae tis Gogsiimde cok
tikanma/daralma
i i daralma var
hissetmiyorum
Yokus veya bir kat Yokus veya bir kat

merdiven ¢iktifimda
nefesim ¢ok daraliyor

durumuna ragmen
evimden disari

Evdeki hareketlerimde EVd.ekl
: hareketlerimde ¢ok
hi¢ zorlanmiyorum
zorlantyorum
Akcigerlerimin Akcigerlerimin

durumu nedeniyle
evimden disari

cikmaya cikmaya
¢cekinmiyorum ¢ekiniyorum
Akcigerlerimin
Rahat uyuyorum durumu nedeniyle
rahat uyuyamiyorum
Kendimi ¢ok Kendimi hig
giiclii/enerjik giiclii/enerjik
hissediyorum hissetmiyorum
Toplam Skor

Spirometrik incelemeler disinda; radyolojik inceleme, egzersiz testleri,
akciger vollimleri ve diflizyon kapasitesi ol¢iimii KOAH tan1 ve degerlendirmesine

basvurulabilecek diger tanisal teknikleri olusturur (132).
2.5.3. Sigara

Tiitiin kullanim1 tim diinyada onlenebilir saglik sorunlarinin altinda yatan
baslica sebep olarak karsimiza g¢ikmaktadir. Diinyada her yil 5 milyondan fazla
Olimiin arkasinda yatan etiyolojik faktdr olarak sigara sorumlu tutulmaktadir.

Tiirkiye’de ise bu say1 125 bin olarak tahmin edilmektedir. Ulkemizde 15 yas iizeri
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kisilerde sigara igme orani kadinlarda %13.1 iken erkelerde bu oran %41.5°dir (135-
137).

Sigara dumami tiitiin yapragindan kaynaklanan heterojen yapida bir
aerosoldiir. I¢eriginde 4000 den fazla ayr1 madde tanimlanmistir. Bunlarin icerisinde
bir kisminin farmakolojik agidan aktif antijenik, sitotoksik, mutajenik ve kanserojen
etkinligi olan maddeler oldugu bilinmektedir. Etiyolojisinde sigaranin ana neden
olarak gosterildigi hastaliklar KOAH, akciger kanseri ve periferik ateroskleroz olarak
siralanabilir. Periferik vaskiiler yapilarda bir¢ok olumsuz degisiklik sonucu dolasim
bozukluguna ve periferik dokularda hipoksemik ortama yol actigi bilinmektedir.

Bunun disinda sigara yaklasik 20 6liimciil hastalikla ise iliskilidir (138, 139).

Sigara bilinen en onemli KOAH nedenidir. Miktar ve siireden bagimsiz
olarak bakildiginda sigara icenlerde KOAH gelisme riski %20’nin {izerindedir.
Ilerleyen yas ile birlikte dogal bir siire¢ olarak FEV1 degerinde diisme gdzlemlenir.
Sigara kullanim1 bu disiisii hizlandirarak gecen yillar ile beraber KOAH gelisimini
tetikler ve hizlandirir. Ayrica klinik olarak KOAH tanisi olan hastalarin %70-80’inde

sebep teskil eden asil nedenin sigara oldugu goriilmektedir (129, 140).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Hasta Populasyonu ve Calisma Dizayni

Bu arastirma Afyonkarahisar Saglik Bilimleri Univeristesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu” ndan 05.02.2021 tarihli ve 2011-KAEK-2 2021/2 sayili
etik kurul onay1 alindiktan sonra gergeklestirilmistir. Afyonkarahisar Saglik Bilimleri
Universitesi Uroloji kliniginde yapilan degerlendirmede, klinigimizde 2017-2021
yillar1 arasinda BPH nedenli transiiretral prostat rezeksiyonu (TUR-P) operasyonu
yapilan ve aragtirmaya katilmaya goniillii hastalardan takiplerinde iiretra darlig
gelisimi saptanan 50 hasta ve bu operasyon sonrasi liretra darlig1 tanis1 konulmayan

hastalar arasindan kura ile belirlenen 50 hasta calismaya dahil edildi.

Arastirmaya dahil edilecek goniillii/dosya/kayit/materyalin dahil edilme
kriterleri:

¢ 50 yasindan biiyiik, 80 yasindan kiiciik erkek hastalar

¢ 2017-2021 yillar1 arasinda klinigimizde TUR-P ameliyati olmus hastalar

e Post-operatif takiplerinde penil veya bulber iiretra darligi gelismis hastalar

e Post-operatif takiplerinde {iretra darligi gelismemis hastalar

¢ En az 6 aylik takiplerine bagvurmus hastalar

Arastirmaya dahil edilecek goniillii/dosya/kayit/materyalin dislama
kriterleri:

e Pelvik radyoterapi dykiisii olan hastalar

e Norojenik mesane OyKkiisii olan hastalar

e Mesane kanseri dykiisii olan hastalar

e Prostat kanseri tanis1 alan hastalar

e TUR-P patolojisinde malignite saptanan hastalar

e TUR-P 6ncesinde iiretra darlig1 6ykiisii olan hastalar

e Mesane tas1 Oykiisii olan hastalar

¢ Gegirilmis kesin tanili iiretrit 6ykiisii olan hastalar

e Liken sklerozus tanisi olan hastalar

e Yiiksek enerjili pelvik travma / fraktiir dykiisii olan hastalar

e Uretral anomali dykiisii olan hastalar (Hipospadias v.b.)
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e Intraoperatif veya postoperatif komplikasyon gelisen hastalar
e Erken donem komplikasyon nedenli firetral kataterizasyon uygulanan

hastalar

Afyonkarahisar Saglik Bilimleri Universitesi Uroloji poliklinigine 2017-2021
yillar1 arasinda BPH ile iliskili orta-ileri derecede AUSS ile basvurup, BPH
nedeniyle MCO saptanip bilinen endikasyonlar ile TUR-P ameliyati1 yapilan hastalar
calismaya dahil edildi. Calismaya dahil edilen hastalara bilgilendirme yapildiktan

sonra, goniilli olur formu okutuldu ve imzali onamlar1 alindu.

Transiiretral prostat rezeksiyonu yapilan tiim hastalarin cerrahi Oncesi
anamnez, ayrintili fizik muayene, DRM, UFM, transabdominal ultrasonografi ile
PMR ve prostat hacmi &lglimii, serum PSA, TIT, idrar kiiltiirii, akciger grafisi,
elektrokardiyografi (EKG), tam kan sayimi, kan biyokimya analizi, koagiilasyon
testleri ve viral marker testleri degerlendirildi. Hastalarin preoperatif degerlendirme
amactyla konsulte edildikleri anestezi, kardiyoloji ve gogiis hastaliklar1 konsiiltasyon

raporlar1 not edildi.

Calismaya katilan hastalarin ad-soyad, yas, boy, kilo, sigara kullanimi
(paket/y1l), pre-op UFM verileri, semptom siddetlerine yonelik IPSS ve QoL verileri
(Tablo 1), transabdominal USG ile degerlendirilen PMR ve prostat hacimleri (cm’)
hastalara 6zel olusturulan dosyalara kaydedildi. Ek olarak hastalarin kalp yetmezligi
ve KOAH gibi komorbiditelerinin seviyelerinin ongoriilmesinde kullanilan ve
hastadan sozel olarak alinan cevaplar ile pre-operatif istenilen Kardiyoloji ve Gogiis
Hastaliklar1 konstiltasyon raporlarindan elde edilen bilgiler 15183iInda ACC/AHA
evresi (Tablo 2), mMRC skalast (Tablo 4) ve KOAH CAT skoru (Tablo 5)
olusturuldu. Gogiis Hastaliklar1 uzmani tarafindan yapilan solunum fonksiyon testi

(spirometri) ve klinik degerlendirme sonuglar1 kaydedildi.
3.2. Cerrahi Teknik

Preoperatif degerlendirmeleri tamamlanan tiim hastalara islem 6ncesi 1 gr
intravendz seftriakson ile cerrahi antibiyotik profilaksisi uygulandi. Hastanin

sistemik hastaliklar1 ve kisisel tercihi géz onilinde bulundurularak, anestezi uzmani
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tarafindan hastalara spinal ya da genel anestezi uygulandi. Uygulanacak anestezi
islemi tamamlanip cerrahi hazirligin basladigi an ile cerrahi iglemin bitip hastanin
anestezi uzmaninin degerlendirmesine birakildig: an islem stiresi olarak kabul edildi.
Ameliyatlar litotomi pozisyonunda gerceklestirildi. Genital bolge ve umblikus ile diz
mesafesine kadar % 10’luk povidon iodin soliisyonu ile temizlendi ve steril olarak

cerrahi Ortlinmeyi takiben isleme baslandi.

Tiim operasyonlar, her biri 100’den fazla TUR-P deneyimi olan ii¢ {iroloji
uzmani tarafindan gergeklestirdi. Tim operasyonlarda serum fizyolojik (% 0.9
sodyum kloriir) irrigasyonu altinda Olympus 26-Fr daimi akimli rezekteskop ve
standart elektrot (Olympus Winter & Ibe GmbH, Germany) ile rezeksiyon yapildi
(Sekil 21). Bipolar plasmakinetik enerji kaynagi kullanildi. Rezektoskop kilifi
penisten ilerletilmeden Once transiiretral olarak Cathegell (12.5 gr %2 lidokain
hidrokloriir ve 0.05 gr klorheksidin hidrokloriir) uygulandi. Rezektoskop
ilerletilirken tretra darligi saptanan hastalar calismaya dahil edilmedi ve hicbir
hastaya iiretral dilatasyon yapilmadi. Operasyon sonrasinda tiim hastalara 22-Fr 3
yollu Riisch marka sonda takild1 ve hemen serum fizyolojik (% 0.9 sodyum klortir)
ile idrar rengi duru olacak sekilde devamli mesane irrigasyonu baslandi ve rutin
olarak postoperatif 1.giin sabahina dek devam edildi. Hastalarin sondalar1 3-6 gilinde

alindi. Sonda alinirken idrar rengi g6z 6niinde bulunduruldu.
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Sekil 21. Olympus 26-Fr daimi akimli rezekteskop ve diger TUR-P ekipmanlar
(AFSU Tip Fakiiltesi Uroloji A.D).

Takiplerinde yapilan tanisal degerlendirmeler sonucunda penil ya da bulber
iretra darligi saptanan hastalara internal iiretrotomi islemi yapildi. Tiim hastalara
islem Oncesi 1 gr intravendz seftriakson ile cerrahi antibiyotik profilaksisi uygulandi.
Hastanin sistemik hastaliklar1 ve kisisel tercihi g6z onilinde bulundurularak, anestezi
uzmani tarafindan hastalara spinal ya da genel anestezi uygulandi. Ameliyatlar
litotomi pozisyonunda gerceklestirildi. Genital bolge ve umblikus ile diz mesafesine
kadar %10’luk povidon iodin solusyonu ile temizlendi ve steril olarak cerrahi
ortlinmeyi takiben isleme baslandi. Tim operasyonlar ayni ekip tarafindan
gerceklestirdi.  Transiiretral enstrumantasyonlar Oncesinde transiiretral olarak
Cathegell (12.5 gr %2 lidokain hidrokloriir ve 0.05 gr klorheksidin hidrokloriir)
uygulandi. Oncelikle Storz 17-Fr rijit sistoskop ile isleme baslandi. islem oncesinde
yapilan klinik degerlendirmede siiphelenilen iiretra darligi teyit edildi ve 17-Fr
sistoskop ile ilerlenemeyen {iretral limen darlik olarak kabul edildi. Darliktan
kilavuz guide gonderilerek mesaneye ulastigindan emin olundu. Sonrasinda Storz 21-
Fr Sacshe modeli optikal iiretrotom ile izlenen darlik alani; saat 12 hizasindan, soguk

bicak kullanilarak, darligin proksimaline kadar goriilen tiim fibrotik dokulari
45



kapsayacak ve serbest bag dokusuna kadar olacak sekilde tamamen kesildi (Sekil
22). Uretrotom saftin mesaneye kadar rahatlikla ilerletildigi goriildiikten sonra tiim

hastalara 18-Fr silikon Riisch marka sonda takilarak islem sonlandirildi.

Sekil 22. Storz 21-Fr Sacshe modeli optikal iiretrotom ve diger Internal Uretrotomi
ekipmanlar1 (AFSU Tip Fakiiltesi Uroloji A.D).

3.3. Takip Periyodu

Hastalar TUR-P sonrasi devamli mesane irrigasyonu ile kanama kontrolii
saglandiktan sonra taburcu edildi. Taburculukta; sonda ¢ekilme giinii, patoloji sonucu
ile kontrol gerekliligi, dikkat edilmesi gereken durumlar, karsilagilabilecek tirolojik
aciller, yasam tarz1 ve diyet onerileri hatirlatildi. 7 giin boyunca kullanilacak sefiksim
recete edildi. Sonda g¢ekilmesi sonrasinda hastalarin rahat iseyebildigi gozlenerek
teyit edildi. Sondali kalma siireleri hasta dosyalarmma kaydedildi. Hastalar
bilgilendirildi ve takip programindan bagimsiz olarak AUSS siddetlenmesi veya
herhangi bir komplikasyon ile karsilagildiginda direkt olarak tarafimiza bagvurmalari
gerektigi anlatildi. Patoloji sonuglar1 takip edildi ve malignite saptananlar ¢alisma
disinda birakildi. Tim hastalar postoperatif 3 ve 6. aylarda kontrole cagrilarak

enfeksiyon, depolama semptomlari, iiretral darlik ve yeniden operasyon gerekliligi
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acilarindan degerlendirildi. Kontrollerde hastalarin UFM,PMR ve IPSS-QoL verileri
dosyalarina kaydedildi.

Sikayetlerinde artis sonucu direkt bagvurularda veya 3 ve 6. aylardaki
kontrolleri sonrasinda fiiretra darligi gelisiminden siliphelenilen hastalarin UFM
sonuglar1 degerlendirildi. En az iki kez yapilan tiroflowmetride Qmax seviyesinde
anlaml diistis, PMR miktarinda anlamli artis veya UFM trasesinde iiretra darligi
diistindiiriir tipik plato goriintiisii olan hastalarin UFM ve PMR verileri, IPSS-QoL
verileri ile birlikte yorumlandi. Ayrica yapilan fizik muayene ile eksternal iiretral
meatus degerlendirildi. Degerlendirme sonuglari iiretra darligi ile uyumlu olan
hastalara sistoiiretroskopik degerlendirme yapildi. Darlik izlenen hastalara ayni
seansta internal iretrotomi islemi gergeklestirildi. TUR-P Oncesinde yapilan
preoperatif hazirliklar ayni sekilde yeniden tekrarlandi. Hastalara sistoiiretroskopi ve
internal iiretrotomi islemlerine baglh riskler ve gelisebilecek olasi komplikasyonlar

detayl bir sekilde anlatildiktan sonra aydinlatilmis onam formu imzalatildi.

Internal iiretrotomi yapilan tarih hasta dosyasina kaydedildi. Sonrasinda
hastalar postoperatif 1.giinde taburcu edildi ve postoperatif 5-7 giinde sondalari
cekildi. Taburculukta; sonda c¢ekilme giinii, dikkat edilmesi gereken durumlar,
karsilasilabilecek iirolojik aciller, yasam tarzi ve diyet Onerileri hatirlatildi. 7 giin
boyunca kullanilacak sefiksim recete edildi. Sonda ¢ekilmesi sonrasinda hastalarin
rahat iseyebildigi gozlenerek teyit edildi. Hastalar bilgilendirildi ve takip
programindan bagimsiz olarak AUSS siddetlenmesi veya herhangi bir komplikasyon
ile karsilasildiginda direkt olarak tarafimiza basvurmalar1 gerektigi anlatildi. Hastalar
internal Uretrotomi isleminin zamanindan bagimsiz olarak TUR-P ameliyati
sonrasinda planlanan 3 ve 6. ay kontrollerine ¢agirildi ve enfeksiyon, depolama
semptomlari, tretral darllk ve yeniden operasyon gerekliligi acilarindan
degerlendirildi. Kontrollerde hastalarn UFM, PMR ve IPSS-QoL wverileri
dosyalarina kaydedildi.

Takiplerinde tekrarlayan seferler internal iiretrotomi ihtiyact duyulan
hastalara, ilk darlik tespitinde uygulanan tani, tedavi ve takip prosediirleri ayni
sekilde uygulanarak darlik tekrarlama sayilari ve siireleri hasta dosyalarina

kaydedildi.
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Arastirmaya dahil edilen tiim hastalar en az 6 ay siire ile diizenli olarak takip
edildi. TUR-P operasyonu sonrasi takiplerinde en az 1 kez penil veya bulber {iretra
darlig1 saptadigimiz 50 hasta Calisma Grubu 1, hi¢ darlik saptamadigimiz hastalar

arasindan kura ile secilen 50 hasta ise Calisma Grubu 2 olmak iizere kaydedildi.
3.4. Istatistiksel Analiz

Calisma verilerinin istatistiksel analizi bilgisayar ortaminda IBM SPSS
(Statistical Package for the Social Sciences) version 15.0 programi ile yapildi.
Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov  (K-S) testi
kullanilarak incelendi. Ikili gruplarm karsilastirilmasinda; normal dagilim gdsteren
parametreler i¢in Student’s T testi, anormal dagilim gdsteren parametreler igin
Mann-Whitney U testi uygulandi. Cok gozlii ¢apraz tablolarin degerlendirilmesi, Ki-
kare testi ya da Fisher Exact testi ile yapildi. p<0,05 oldugunda sonuglar istatiksel

olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Hastalarin operasyon dncesinde degerlendirilen yas, viicut kitle indeksi (VKI)
ve sigara kullanim1 (paket/yil) gibi sayisal parametreleri ortalama ve standart sapma
olarak degerlendirilmis, Grup 1 ve grup 2 i¢in karsilastirilmis ve sonuglar tabloda
verilmistir. Tablo incelendiginde her iki grupta yer alan hastalarin yaglar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark izlenmedi (p=0,368). Grup 1°de hastalarn VKI
ortalamasi 27,43+3,17 kg/m? iken, grup 2’de bu ortalama 25,95+2,78 kg/m* olarak
tespit edilmis olup; VKI ortalamas: darlik gelisen grupta istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksek bulundu (p=0,015). Yine grup 1° de tiiketilen sigara miktar
ortalamast 23,78+18,2 paket/yil iken, grup 2’de bu ortalama 13,944+19,94 paket/yil
olarak bulunmus olup; tiiketilen sigara miktar1 ortalamasi darlik gelisen grupta

istatistiksel olarak anlamli ve ileri derecede yliksek bulundu (p=0,007) (Tablo 6).

Hastalarin operasyon dncesinde degerlendirilen prostat hacmi, Qmax, PMR,
IPSS ve QoL gibi AUSS belirleyicisi oldugu diisiiniilen veriler ile operasyon siiresi
ve operasyon sonrast sondali kalma siiresi gibi cerrahiye bagli degiskenler ortalama
ve standart sapma olarak degerlendirilmis, grup 1 ve grup 2 icin karsilastirilmis ve
sonuclar tabloda verilmistir. Tablo incelendiginde prostat hacmi, Qmax, IPSS, QoL,
operasyon siiresi ve sonda cekilme siiresi parametreleri agisindan iki grup arasinda
istatistiksel acidan anlamli fark izlenmedi (sirasiyla; p=0,126, p=0,059, p=0,102,
p=0,555, p=0,102, p=0,571). Grup 1°de operasyon oncesi dl¢iilen PMR miktari, grup
2’ ye oranla anlamli derecede yiiksek bulundu (p=0,007) (Tablo 6).
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Tablo 6. Gruplar arasi preoperatif ve intraoperatif verilerin karsilastirilmasi

Grup 1 (n=50) Grup 2 (n=50)
Ort+SD Ort+SD P Degerl
Yas (yil) 67,94+8,07 66,62+8,16 0,368
VKI (kg/m?) 27,43+3,17 25,95+2,78 0,015
Sigara (paket/yil) 23,78+18,2 13,94+19,94 0,007
Prostat hacmi (cm®) 63,68+23,78 56,42423,19 0,126
Qmax (ml/sn) 7,88+3,22 6,72+2,75 0,059
PMR (cm’) 152,06+83,51 112,78+66,94 0,007
IPSS 20,4+5,22 22,04+4,7 0,102
QoL 3,5+0,99 3,660,87 0,555
Operasyon siiresi (dk) 49+17,78 43+17,14 0,102
(Sg"i;‘:)a sekiliggggiiresi 3.7640,79 3.6640,71 0.571

(VKI: Viicut Kitle indeksi, Qmax: Maksimum Idrar Akis Hizi, PMR: Post-miksiyonel Rezidii, IPSS:

Uluslararasi Prostat Semptom Skoru, QoL: Yasam Kalitesi, Ort.£SD: ortalamatstandart sapma)

Hastalar kalp yetmezligi (KY) acisindan, temel olarak semptomlar ve

egzersiz kapasitesi dikkate alinarak olusturulmug bir siniflama olan ACC/AHA

sistemine gore evrelendirildi. Kalp yapilarinda bir anormallik saptanmayan ve KY

gelisimi i¢in risk faktorii tasimayan 18 hasta, bu siniflamaya dahil edilmedi (Tablo

7). Bu smiflamaya dahil edilmeyen 18 hasta ile, Evre A ve Evre B hastalar KY

acisindan asemptomatik hastalar1 ifade etmekte iken Evre C ve Evre D hastalarda

KY semptomlar1 gézlenmekte idi. KY agisindan semptomatik ve asemptomatik hasta

grruplari, grup 1 ve grup 2 ile capraz tabloda incelendi. Grup 1°de semptomatik KY

oranlt % 56 iken grup 2’de bu oran %26 olarak saptandi. Semptomatik KY olan

hastalarda darlik gelisimi orani yapilan Ki-kare testi ile istatistiksel olarak anlamli

derecede yiiksek bulundu (p=0,002) (Tablo 8).

Tablo 7. Hastalarin ACC/AHA evrelemesi

Yok

Evre A Evre B

Evre C

EvreD

Toplam

Hasta

Sayis1 18

26 15

32

100

50




Tablo 8. iki grubun KY semptom durumlarina gére dagilimi ve Ki-kare testi

glr:spﬂ)l ?nr:gﬂi Toplam p Degeri
KY semptom yok 22 37 59
KY semptom var 28 13 41 0.002
Toplam 50 50 100

(KY: Kalp Yetmezligi)

Hastalarin operasyon 6ncesi solunum fonksiyonlarii degerlendiren, mMRC
skalas1 ve CAT skoru ile FEV1, FVC, FEV1/FVC gibi solunum fonksiyon testi
parametrelerinden elde edilen veriler ortalama ve standart sapma olarak
degerlendirilmis, grup 1 ve grup 2 ig¢in karsilastirilmis ve sonuglar tabloda
verilmigtir. Grup 1’deki hastalarin mMRC sklas1 ve CAT skoru ortalamalari
grup2’ye gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu (sirasiyla;
p=0,003, p=0,002). FEV1, FVC ve FEV1/FVC degerleri ise grup 1’de grup 2ye gore
istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik saptanmustir (sirastyla; p<0,001, p<0,001,

p=0,008) (Tablo 9).

SFT sonuglar1 degerlendirildiginde 100 hastadan 35’1 bronkodilatatdr sonrasi
FEV1/FVC < %70 saptanmasi lizerine KOAH kabul edildi. KOAH olan ve olmayan
hasta gruplar1, grup 1 ve grup 2 ile ¢apraz tabloda incelendi. Grup 1’de KOAH oram
%48 iken bu oran, grup 2’de %22 olarak saptandi. KOAH olan hastalarda darlik
gelisimi orani1 yapilan Ki-kare testi istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek

bulundu (p=0,006) (Tablo 10).

Tablo 9. Hastalarin solunum fonksiyonlarini degerlendiren verilerin karsilastirilmasi

Grup 1 (n=50) Grup 2 (n=50) oo
p Degeri
Ort+SD Ort+SD

mMRC 1,07+1,54 0,68+1,25 0,003
CAT 14,6£10,06 8,606+7,98 0,002
FEV1 (%) 71,02+22,69 87,36£15,19 <0,001
FVC (%) 83,18+16,31 95,84+10,14 <0,001
FEV1/FVC (%) 66,6+10,84 72,5+6,69 0,008

(mMRC: modifiye Medical Research Council, CAT: COPD Assessment Test FEV1: Ekspiryumun Ik
saniyesinde Cikarilan Hava Hacmi, FVC: Ekspirasyonla Cikarilan Hava Hacmi, Ort£SD:
ortalama+tstandart sapma)
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Tablo 10. iki grubun KOAH durumuna gére dagilimi ve Ki-kare testi

glr:spﬂ)l glr:spﬂi Toplam p Degeri
KOAH yok 26 39 65
KOAH var 24 T 35
Toplam 50 50 100 0,006

(KOAH: Kronik Obstriiktif Akciger Hastalig)

Postoperatif takiplerde darlik gelisen grup incelendiginde ortalama darlik
gelisme siiresi 7,04+3,75 ay olarak saptandi. Hastalarin sigara kullanimi, KY
semptom durumu ve KOAH olup olmamasinin darlik gelisim siiresi ile iligkisi
degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamli bulguya rastlanmadi (sirasiyla;

p=0,837, p=0,623, p=0,441) (Tablo 11).

Tablo 11. Darlik gelisim siiresini etkileyebilecek faktorlerin degerlendirilmesi

Darhik Gelisim Siiresi
(ay) p Degeri

Ort+SD

Sigara var 6,97+3,79
- 0,837

Sigara yok 7,21£3,8
KY semptom var 7,25+3,831 0.623

KY semptom yok 6,77+3,75 ’

KOAH var 7,46+3,83
0,441

KOAH yok 6,65+3,72

(KY: Kalp Yetmezligi, KOAH: Kronik Obstriiktif Akciger Hastalig1)

Ik darlik tespiti sonras1 hastalara uygulanan IU islemi sonrasinda 33 hastanin
(%66) takiplerinde liretra darligi gelismine rastlanmadi. 17 hastada (%34) ise
takiplerinde yeniden {iretra darhigi gelistigi tespit edildi. Uretra darhginin
tekrarlamasi iizerine; hastalarin TUR-P Oncesi verilerinin ve darlik gelisme siiresinin
etkisi degerlendirildiginde higbir parametre ile istatistiksel olarak anlamli bir iligki
gbzlenmedi (Tablo 12). Ayrica hastalarin internal {iretrotomi 6ncesi Qmax, PMR,
IPSS ve QoL verilerinin darligin tekrarlamasi {izerine etkisi degerlendirildiginde;
sadece QoL skorunun darlik tekrarlayan grupta istatistiksel olarak anlamli derecede
yiiksek oldugu bulundu (p=0,021) (Tablo 13). Takiplerde ilk IU sonras: tekrarlayan

darlik gelisimi izlenen 17 hastanin igerisinden 11 (%70,58) hastada 3. kez iiretra

darligr gelisimi tesptit edildi.
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Tablo 12. Darligin tekrarlamasi ile TUR-P 06ncesi verilerin iligkilerinin
degerlendirilmesi
Darhk Darhk
tekrarlayan grup tekrarlamayan s
(n=17) orup (n=33) | P Degeri
Ort+SD Ort+SD

Yas (yil) 67,35+8,23 68,24+8,09 0,505
VKi 26,9+2,84 27,7+3,34 0,403
Sigara (paket/yil) 25,59+19,08 22,85+17,96 0,732
Prostat hacmi (cm®) 62,29+£36,55 64,39+14 0,139
Qmax (ml/sn) 8,47+3,52 7,58+3,07 0,358
PMR (cm’) 153,24+79,96 151,45+86,49 0,878
IPSS 19,88+3,77 20,67+5,87 0,620
QoL 3,410,601 3,55+1,14 0,529
Operasyon siiresi (dk) 45,29+20,57 50,91+16,17 0,295
Songsckiliigggresi 441,17 4212151 0,703
@)

gll;)darhk gelisim siiresi 6.88+3.91 7.1243.73 0,829
mMRC 1,29+1,35 1,55+1,64 0,698
CAT 13,65+9,96 15,09£10,23 0,630
FEV1 (%) 74,35+£22,41 69,3+£22,98 0,462
FVC (%) 85,03+15,42 82,23+16,91 0,602
FEV1/FVC (%) 68+11,05 65,88+10,83 0,418

(VKI: Viicut Kitle indeksi, Qmax: Maksimum Idrar Akis Hizi, PMR: Post-miksiyonel Rezidii, IPSS:
Uluslararas1 Prostat Semptom Skoru, QoL: Yasam Kalitesi, mMRC: modifiye Medical Research
Council, CAT: COPD Assessment Test FEV1: Ekspiryumun ilk saniyesinde Cikarilan Hava Hacmi,
FVC: Ekspirasyonla Cikarilan Hava Hacmi, Ort.£SD: ortalama+standart sapma)

Tablo 13. Darligin tekrarlamasi ile IU 6ncesi verilerin iliskisinin degerlendirilmesi

Darhk Darhk
tekrarlayan grup tekrarlamayan
(n=17) grup (n=33) p Degeri
Ort+SD Ort+SD

1U dncesi Qmax 7.0642.55 7.0942.26 0.910
(ml/sn)
1U oncesi PMR 126.35+60,74 122,48481.56 0.479
(cm3)
1U 6ncesi IPSS 20,94+3,71 19,76+3,91 0,308
10U 6ncesi QoL 3,76+0,56 3,33+0,64 0,021

(IU: Internal Uretrotomi, Qmax: Maksimum Idrar Akis Hizi, PMR: Post-miksiyonel Rezidii, IPSS:
Uluslararasi Prostat Semptom Skoru, QoL: Yagam Kalitesi)
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5. TARTISMA

Uretra darlig, ¢esitli etiyolojik nedenler sonrasi iiretral mukozada gelisen
hasarin fibrotik bir siirecle iyilesmesi sonucunda meydana gelir. lyilesme siireci
hasarin siddetine bagli olarak genellikle subepitelyal bag dokusu ve korpus
spongiosumu da kapsar. Fibrotik iyilesmenin iiretral liimenli kapatma seviyesi
hastadaki semptomlarin ve {iretra darlifina bagh gelisecek komplikasyonlarin
siddetini belirler (44). Uretra darligina bagli MCO gelisen hastalar idrar depolama ve
bosaltim semptomlartyla veya iiretra darligina bagli gelisen komplikasyonlar ile

karsimiza ¢ikar (3, 141).

Tedavide asil amag fonksiyonel olarak iiretrada gelisen darlig1 ve buna baglh
komplikasyonlar1 ortadan kaldirmak olsa da darligin tekrarlamamasi igin gerekli
yaklasim, yontem ve takip planlarii olusturmak en az tedavi basarisi kadar
onemlidir. Tedavi yontemleri temel olarak agik cerrahi rekonstriiktif onarim ve
transtiretral yaklasimlar olarak ikiye ayrilmaktadir. Rekonstriiktif onarim teknikleri
yiiksek basar1 ve diisiik niiks oranlar1 saglasa da uygulama zorlugu, yiiksek teknik
bilgi ve beceri gereksinimi gibi dezavantajlart bulunmaktadir. Transiiretral teknikler
secilmis olgularda basarili sonuglar verse de tiim vakalara gore sonuglar
degerlendirildiginde agik cerrahi yaklagimlarin gerisinde kalmaktadir. Tiim bunlara
ragmen kolay ve tekrarlanabilir olmasi, maliyet ve yatis siirelerinin az olmasi, ileri
seviye tecriibbe gerektirmemesi ve komplikasyon oranlarmin diisiik olmasi gibi
avantajlar goz oOnilinde bulunduruldugunda internal iiretrotomi basta olmak {izere
transiiretral tedavi yaklagimlari ilk segcenek ve yaygin tedavi yaklasimlart olmaktadir

(15, 16, 35, 64).

Gegmiste lretral darligin en sik sebebi cinsel yolla bulasan hastaliklar iken
giinlimiizde transiiretral girisimlerin yayginlagsmasiyla basta TUR-P kaynakli olmak

lizere iyatrojenik tiretra darliklar1 en sik sebep haline gelmistir (49, 142).

Benign prostat hiperplazisine sekonder AUSS, yaslanan erkek popiilasyonda
oldukca yaygindir. Yeni minimal invaziv yontemlerin gelistirilmesine ragmen TUR-
P, BPH ile iligskili MCO i¢in altin standart cerrahi tedavi olmaya devam etmektedir

(143). TUR-P operasyonlarinda meydana gelebilen elektrotermal travma, diger
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endotirolojik girisimlere kiyasla iiretra darligi gelisimi icin spesifik bir prosediirel
risk tegkil etmektedir. Ayrica yapilan son ¢aligmalar TUR-P'nin kaginilmaz olarak bir

dereceye kadar mekanik tretral strese yol agtigini géstermislerdir (144).

TUR-P sonras: liretra darligi gelisimi son yillarda literatiirde yaklagik olarak
% 9,8 ile % 13 araliginda bildirilmektedir (10, 88). Ancak her TUR-P cerrahisi
sonrasinda UD gelisimi izlenmemesi ve yapilan farkli ¢alismalarda raporlanan UD
gelisim oranlar1 arasinda ciddi farkliklar gériilmesi, UD gelisimi iizerine etkili olan
ek faktorlerin aydinlatilmasi bir arastirma konusu olmugtur. Literatiirde TUR-P ile
ilgili bircok degiskenin darlik gelisimi ile iliskilendirildildigi goriilmektedir.
Rezeksiyon siiresinin uzamasi, rezektoskop ve sonda capmnin biiyilk olmasi,
kullanilan enerji akiminin tiirli, sonda kalig siliresinin uzamasi, ameliyat oncesi ve
sonrast idrar yolu enfeksiyonu varligi, islem esnasinda kayganlastirict materyal
kullanilmamas1 gibi faktorlerin darlik gelisme olasiligmi artirdign goriilmektedir

(145-147).

Oksijen normal yara iyilesmesi siireclerinde elzem bir molekiildiir. Notrofil
Oldiirme fonksiyonundan, kollajen {retim basamaklarinda hidroksilasyon,
polimerizasyon ve transport mekanizmalarina; fibroblast ¢ogalmasindan, anjiogeneze
bircok asamada oksijene ihtiya¢ duyulur. Bu siirecler i¢in dokuda olmasi gereken
ideal pO, seviyesi 50-100 mmHg’dir. Ancak yara bolgesinde akut donemde meydana
gelen refleks vazokonstruksiyon ve sonrasinda olusan fibrin tikag, baslangicta
bolgenin hipoksik olmasina sebep olur. Yara iyilesmesinin ilerleyen stireclerinde ise
graniilasyon dokusundaki hiicre yogunlugu ve artmis hiicresel aktivite hipoksik

ortami destekler (20, 148).

Hipoksi ve hipoksemi farkli durumlar1 tanimlar. Hipoksemi, kanda parsiyel
oksijen basincindaki diisiikliigli ifade ederken; hipoksi, azalmis doku oksijenizasyonu
anlamina gelir. Hipoksemi bir sonug olarak hipoksiye neden olabilir. Hipokseminin
en sik sebebi ventilasyon/perfiizyon uyumsuzlugudur ve tamamlayict oksijen

tedavilerinden fayda goriir (25, 149).

Hem dokunun yeterli oksijenlenmesi hem de hipoksi normal bir yara

iyilesmesi i¢in gerekli faktorlerdir (150). Yara iyilesmesinin baslangicindaki
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hipoksik ortam HIF-1 {izerinden doku onarimi ve anjiogenez i¢in erken bir uyarici
rol oynar (19, 150). Ancak hipoksik ortamin 72 saat ilizerinde devam etmesi
durumunda fibroblastlarin proliferatif oraninin %71 arttiginin tespit edilmesi fibrotik
patolojiler i¢in disilindiiriiciidiir (151). Yaralanmanin en basinda gerceklesen
hipoksik durumun iizerine, ek bir iskemik atak gelisirse; genel sonu¢ iyilesmenin
uyarilmast degil, daha ¢ok yara iyilesmesinin gecikmesi ve anormal yara iyilesmesi
olmaktadir (152). Yapilan son ¢alismalarda fibrozis gelisiminde HIF-1a ile olan yani
hipoksi ile indiiklenen profibrotik genlerin etkili oldugu gosterilmistir (24). Fibrotik
hastaliklarin tedavisi ve engellenmesi i¢cin HIF-1a inhibisyonu iizerinden kurgulanan

daha fazla caligsma yiiriitiilmektedir (153).

Tanisal ya da tedavi amagh gergeklestirilen endotirolojik islemler sonrasinda
darlik gelisiminin Onlenmesi veya gelismis iiretra darliklarina uygulanan internal
iretrotomi gibi transiiretral tedaviler sonrasinda karsilasilan yiliksek niiks oranlarinin
azaltilmasi; yiiksek tedavi maliyetleri de géz Oniinde bulunduruldugunda, iiretra

darligina yaklagimda temel hedefleri olusturmaktadir (154).

Tim bu bilgiler 1s181nda sdylenebilir ki tiretra darhigi gelisimi ve tedavi
sonrasinda niiks riski radikal cerrahi yontemler diisiiniilmedik¢e her zaman karsi
karstya olunacak bir problemdir. Uzerinde durulmasi gereken noktalardan bazilari ise
darlik gelismeden Once; buna sebep olabilecek faktorlerin neler oldugunun tespiti,
hangi hastalarin hangi sebepler ile ne derecede risk altinda oldugunun 6ngoriilmesi

ve hekim-hasta arasindaki tedavi planlarinin bu farkindaliklar ile ytiriitiilmesidir.

Biz de bu diisiincelerden yola c¢ikarak calismamizda TUR-P operasyonu
sonrast takiplerinde UD gelisimi saptanan hastalari, saptanmayanlar ile
karsilastirarak; KY, KOAH ve sigara kullaniminin iiretra darligi gelisimi ile
iligkisinin degerlendirilmesi amacgladik. KY, KOAH ve sigara kullanimi; sistemik
olarak ventilasyon/perfiizyon uyumsuzluguna neden olan komorbiditelerdir. Bu
durumlar sistemik arteriyel kanda ve mikrovaskiiler alanlarda hipoksemiye ve
dolayisiyla doku diizeyinde hipoksiye neden olabilmektedir. TUR-P operasyonu
cercevesinde gelisebilecek potansiyel iiretra hasari sonrasinda, iiretral mukozanin
ozellikle postoperatif sondali veya sondasiz siireclerde hipoksiye ve dolayisiyla

fibrozise agik oldugu sdylenebilir.
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Yapilan literatiir taramasinda iiretra darligi gelisiminin Oniline gegebilecek
medikal tedavi segeneklerine yonelik calismalar oldugu goriildi. Fakat bunlar

arasinda kabul gérmiis ve tedavi rutini icerisine dahil olabilmis bir yontem yoktu.

Ates ve ark. 2014 yilinda yaptiklar1 ¢alismada; buccal mukozal greft yardimi
ile tedavi ettikleri hipospadias olgular iizerinde Hiperbarik Oksijen Tedavisinin
(HBO) etkinligini degerlendirmislerdir. Hem ilk cerrahi hem de ikinci asama cerrahi
sonrasinda, HBO verileren hasta gruplarinda basar1 oraninin anlaml derecede yiiksek
olugu goézlemlendi. Sonug¢ olarak bu hastalarda HBO tedavisinin islem basarisini

artirmak amaciyla bir alternatif olarak kullanilabilecegini bildirmislerdir (155).

2000 yilinda ratlar lizerinde yapilan bir ¢calismada darlik tedavisi amaciyla tip
1 kollajen sentez inhibitorii olan antifibrotik ajan halofuginonu oral ve intraiiretral
olarak kullanilmistir. Arastirma sonucunda halofuginonun kollajen o1 gen
ekspresyonunu Onemli Olgiide azalttigini ve sonug olarak darlik gelisimi {izerine
olumlu etkileri oldugu raporlanmistir (156). Benzer bir ¢alisma olarak Jaidane ve ark.
2003 yilinda tavsanlar iizerinde yaptiklari ¢alismada bulber {iretrada
elektrokoagiilasyon ile olsturduklari hasar modeli sonrasi halofuginonun darlik

gelisimini engelledigini géstermislerdir (157).

Damico ve ark. aslinda bir kortikosteroid olan, kollajen birikimini ve fibrozis
gelismesini  kollajenaz1 aktive ederek saglayan triamnisolonu kullanmislardir.
Mesane boynu darlig1 izlenen 24 hastaya, mesane boynuna triamnisolon enjeksiyonu

sonrasinda %95’lik bir basar1 bildirmislerdir (158).

ABD merkezli bir caligmada; iiretra darligit gelisiminden sorumlu
mekanizmanin, doku igerisinde degismis ya da artmis fibroblast aktivitesi sonucunda
ortaya ¢ikan lretral fibrozis oldugu diisiiniilmiistiir. Bu ¢alismada antifibrotik bir
ajan olan mitomisin C’nin internal {retrotomiye ek olarak uygulanmasi
karsilastirilmis ve zayif agik cerrahi adaylar1 ve tekrarlayan ¢oklu internal

iiretrotomi gereksinimi duyan hastalarda bir alternatif olarak sunulmustur (159).

Dalkiling ve ark. 2018 yilinda yaptiklar1 bir ¢calismada da; temel olarak bir
antikoagulan olarak kullanilmakta olan diisiik molekiil agirlikli heparinin (DMAH)
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ek olarak antifibrotik etkilerinin de oldugu gosterilmis olmasi nedeniyle, TUR-P
operasyonu yapilan hastalarda iretral darlik goriilme oranlari {izerine etkisi
arastirilmistir. Rekiirrens ve liretroplasti oranlari géz Oniine alindiginda, DMAH ile
antikoagiilan tedavisi alanlarda o6zellikle ciddi tretral darlik gelisme insidansinin

daha az oldugu sonucuna ulagilmistir (160).

Ankara’da yapilan deneysel bir ¢alismada; iiretral hasar olusturulan sicanlara
erken donemde dekspantenol uygulanmasinin, inflamasyon ile spongiofibrozisi
onemli Slciide azalttig1 gdsterilmis ve iiretral hasar sonrast UD gelisiminin oniine

gecilmesinde faydali olacagi ileri stirtilmiistiir (161).

Calismamiz her ne kadar darlik gelisimi iizerine Kalp Yetmezligi, KOAH ve
sigara gibi faktorlerin etkisini degerlendirmeyi amacliyor olsa da; literatiirde darlik
gelisimi tlizerine etkisi oldugu diisiiniilen ve {izerinde ¢alisma yapilmis degiskenlerin

analizini de icermektedir.

Uretra darhigi tanimi sadece anterior iiretrada izlenen darliklari ifade
etmektedir. Posterior iiretradaki obstriiksiyonlar icin ise daha cok stenoz ifadesi
kullanilir (7). TUR-P sonrast karsilasilan darliklar da daha c¢ok bulber iiretrada
lokalize edilmektedir (12). Uretral darliklarin gelismis iilkelerdeki niteligini arastiran
bir ¢alismada degerlendirilen darliklarin 9%92.2°si anterior iiretrada izlenirken
bunlarin da %51.9’u bulber {iretrada %35.4’1i ise penil {iiretrada izlenmistir.
Iyatrojenik darlik etiyolojisi ise en sik neden olarak karsimiza ¢ikmaktayd: (45). Bu
sebeple caligmamiza penil ve bulber iiretra darligi saptanan hastalar dahil edildi,

fakat darlik lokalizasyonu ve uzunlugu her hasta i¢in ayr1 ayr1 dokiimante edilmedi.

TUR-P operasyonunda kullanilan rezektoskop saftinin ¢api, kullanilan enerji
kaynagimin tipi, islem 6ncesinde ve sonda takilirken lubrikan materyal kullanimi,
operasyon sonrast kullanilan sondanin kalinlig1 ve tipi gibi faktorlerin postoperatif
darlik riskini etkileyen faktorler oldugunu gosteren ¢aligmalar mevcuttur (88, 162-
167). Bu faktorler agisindan bizim g¢alismamiz tiim hastalar igin standart sekilde
tasarlandi. Tiim operasyonlarda girisimin hemen Oncesinde intraiiretral olarak
Cathegell uygulandi. Olympus 26-Fr daimi akimli rezekteskop, standart elektrot
(Olympus Winter & Ibe GmbH, Germany) ve Bipolar plasmakinetik enerji kaynagi
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kullanild1. Operasyon sonrasinda tiim hastalara Cathegell esliginde 22-Fr 3 yollu
foley sonda takildi.

Bazi c¢alismalarda TUR-P spesmenlerinin patolojik incelemesi sonucunda
maligniteye saptanmasinin iiretra darligi gelisim riskini artirdig1 sonucuna varilmistir
(162, 168). Ancak bizim ¢alismamizda; operasyon dncesinde prostat veya mesane
kanseri tanisi olan ya da TUR-P sonrasinda malignite tanisi alan hastalar, gerekecek
ek tedavilerin iiretra darlig1 takiplerini etkileyecegi diisliniilerek calismaya dahil

edilmedi.

Balbay ve ark. 1992°de 103 hasta tlizerinde yaptiklar1 retrospektif bir
incelemede; hasta yasinin biiyiik olmasinin TUR-P sonrasi iiretra darligi oranimi
artirdigi tespit edilmistir (168). Calismamizda ise darlik gelisen hasta grubunun yas
ortalamast daha biiyiik bulunsa da bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi
(p=0,36).

Uretra darlig1 gelismis hastalarda uygulanan tedavi yontemleri sonrasinda yas
faktoriiniin niiks oranlart {izerine etkisi konusunda goriis ayriliklari mevcuttur.
Harraz ve ark. yaptiklar1 retrospektif incelemede kisa bulber iiretra darliklarina
internal Uretrotomi uygulanmasi sonrasinda ileri yasin darlik niiksiinde artis ile
iligkili oldugunu gdstermistir (169). Ancak bazi ¢aligmalar ise liretroplasti sonrasi yas
faktoriiniin, tekrarlayan darlik oranlari ile ilskili olmadigini savunmaktadir (170,
171). Bizim ¢alismamizda da darlik gelisen grupta internal liretrotomi sonrasi niiks

gelisimi ile hastalarin yas1 arasinda anlamli bir iliski gézlemlenmedi.

Literatiirde TUR-P sonrasi iretra darligi gelisimi ile obezite arasindaki
iliskiyi degerlendiren bir calismaya rastlanmadi. Roermund ve ark. 252 hastalik bir
kohort calismas1 agik radikal prostatektomi sonrasi obez erkeklerde anlamli olarak
daha fazla vezikoiiretral darlik gelistigini raporlamislardir (172). Ayrica tiretra darhig
olan hastalarda internal liretrotomi ve tiretroplasti sonrasi niiks oranlarinin obezite ile
arttigini gosteren ¢alismalar mevcuttur (15, 169, 173). Yaptigimiz ¢alismada iiretra
darhigi gelisen gruptaki hastalarin VKI ortalamasi darlik olmayan gruba gore

istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek tespit edildi (p=0,015). Ancak darlik
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gelisen hastalarda internal {iretrotomi sonrasi niiks oranlari ile VKI arasinda anlaml

bir iligki saptanmadi.

TUR-P sonras iiretra darligr gelisimi i¢in risk faktorlerinin degerlendirildigi
bazi calismalarda preoperatif Olgiilen prostat hacminin darlik gelisimi i¢in risk
faktorii oldugu One siriilmiistir (162, 174). Bizim c¢alismamizda darlik gelisen
grubun ortalama prostat hacmi darlik gelismeyen gruba gore daha biiyiik olsa da bu
fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0,126). Ek olarak ¢aligsmamizda hastalarin
preoperatif olarak degerlendirilen Qmax, PMR, IPSS ve QoL parametreleri de darlik
gelisimi ile iliskileri agisindan degerlendirildi. Bunlardan sadece preoperatif olarak
Olciilen PMR miktarimin darlik olan grupta anlamli derecede yliksek oldugu goriildii

(p=0,007).

Operasyon siiresinin uzamasinin da darlik gelisim riskini artirdigini gosteren
kaynaklar vardir (175). Hammarsten ve ark. yapmis olduklar1 prospektif randomize
bir ¢alismada, uzamis operasyon siirelerinin Uiretral darlik gelisimi tizerinde etkili
oldugunu bildirmistir (162). Bizim calismamizda da bakildiginda darlik gelisen
grupta ortalama operasyon siiresi daha uzun bulunmustur. Fakat darlik gelismeyen

grupla kiyaslandiginda bu fark istatistiksel agidan anlamli seviyede izlenmedi.

Iyatrojenik kaynakli iiretra darligi gelisiminde iizerinde durulan bir baska
konu ise hastalarin sondali takip edilme siireleridir. Nielsen ve ark. yaptigi bir
calismada TUR-P sonrasinda sonda ¢ekilmesini takiben, intramural iseme basincinin
da artmasiyla subepitelyal alana idrar kacgisinin yogunlastigini ve bu durumun
progresif inflamasyon ile birlikte tiretra darligi gelisimine zemin hazirladigini
bildirmislerdir (176). Ancak; Avrupa ve Amerika Uroloji kilavuzlar1 da dahil olmak
tizere higbir kaynakta TUR-P sonrasi ideal sonda c¢ekilme siiresi konusunda
belirlenmis bir standart ve fikir birligi bulunmamaktadir. Balbay ve ark. yaptigi
caligmada postoperatif siiregte sondali kalma siiresinin tiretra darlig1 gelisimi oranim
ciddi sekilde artirdigini gostermistir. Bu nedenle iiretral sondanin postoperatif
donemde miimkiin oldugunca erken g¢ekilmesini dnermekteler (168). Ancak bizim
caligmamizda her iki grup arasinda ortalama sonda g¢ekilme siiresi agisindan anlamli

farklilik izlenmedi.

60



Yaptigimiz literatiir taramasinda direkt olarak TUR-P sonrasinda {iretra
darlig1 gelisimi ile sigara kullanimi arasinda iliski saptayan bir calismaya
rastlamadik. Borboroglu ve ark. radikal prostatektomi uygulanan 467 hastanin
retrospektif incelemesi sonrasinda sigara kullaniminin veziko-iiretral darlik gelisimi

riskini ileri derecede artirdigini gostermislerdir (29).

Uretroplastiler ~ sonrast  darlik  niiksiiniin ~ hangi  faktorler  ile
iliskilendirilebilecegini  degerlendiren ¢alismalar arasinda sigara kullanimi
konusunda farkli goriisler mevcuttu. Bazi ¢aligmalar sigara kullaniminin {iretroplasti
sonrast darlik niiks oranlarini artirdigini séylenmektedir (15). Onemli ¢alismalardan
biri Whiston ve ark. tarafindan 2008’de yapilan c¢alismadir. Bu calismada
fasiyokutan flep tiretroplastisi yaptiklar1 hastalarda sigara i¢ciminin, basarisizligin bir
belirleyicisi oldugu sonucuna varmiglardir (177). Buna karsilik basta Kinnaird ve
ark. 604 iretroplasti vakasini retrospektif olarak degerlendirdikleri ¢alisma basta
olmak {lizere bir¢ok calisma, sigara kullaniminin niiks ile iligkili olmadigim

sOylemektedir (170, 171, 173, 178).

Benzer bir goriis ayriligi internal iiretrotomi sonrast niiks ile sigara kullanimi
iligkisi noktasinda da mevcuttur. Aydemir ve ark. 94 hastanin verilerinin retrospektif
analizi ile, sigara kullaniminin internal iiretrotomi sonrast niiksii artirdigini ileri
siirmiiglerdir (179). Buna karsit olarak Redon-Galvez ve ark. benzer bir calisma ile
internal tiretrotomi sonrasinda niiks gelismesi lizerine yas, kilo, sigara i¢gme
aligkanhigi ve kardiyovaskiiler risk faktorlerinin anlamli bir etkisi olmadigim
savunmuslardir. Bu calismada niiks oranini artiran tek faktor miidahale edilen

darligin 1 cm’den daha uzun olmasiydi (180).

Bizim calismamizda darlik gelisen hasta grubunda tiiketilen ortalama sigara
miktar1 diger gruba gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek izlendi
(p=0,007). Darlik gelisen hastalara internal iiretrotomi uygulamasi sonrasinda niiks
goriilen hastalarda da sigara tiiketimi yliksek saptandi fakat bu fark istatistiksel
olarak anlaml degildi (p=0,732).

Sinanoglu ve ark. farkli komorbiditeleri olan 317 hastanin TUR-P verilerinin

retrospektif incelemesinde, postoperatif darlik gelisiminde KOAH’ 1 bir risk faktori
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olmadig1 6ne siiriilmiistiir (181). Benzer bir mantikla tasarlanmis bagka bir calismada
ise; diabetes mellitus (DM), hipertansiyon (HT), koroner arter hastaligi (KAH) ve
KOAH komorbiditelerinin internal iiretrotomi sonrasi darlik gelisiminde minimum
ticlii kombinasyonlarin risk teskil ettigi goriilmiistiir(30). Baska bir ¢calismada KOAH
tanisi olan 41 hastanin erektil disfonksiyon durumu arastirilirken, solunum fonksiyon
testi parametreleri olan FEV1, FVC ve FEV1/FVC seviyeleri diistiikce erektil
fonksiyon bozuklugu siddetinin artti§1 izlenmistir (182). Penis ve iiretranin ortak
olarak internal pudental arter tarafindan kanlandig1 g6z oniinde bulunduruldugunda,

erektil perflizyon ile {iretral iskemi arasinda bir baglanti olabilecegi diigiiniilmiistiir.

Bizim calismamizda KOAH bagimsiz bir komorbidite olarak darlik gelisen
grupta istatistiksel olarak anlamli seviyede fazla hastada saptandi (p=0,000).
Hastalar1 solunum semptomlar1 ve nefes darligi siddeti agisindan degerlendiren
mMRC skalas1t ve CAT testi sonuglar1 darlik gelisen grupta anlamli derece yiiksek
degerlendirildi (sirasiyla; p=0,003, p=0,002).Solunum fonksiyon testi parametreleri
olan FEV1, FVC ve FEVI/FVC seviyeleri ise darlik gelisen grupta ileri derece
anlamli olacak sekilde diistik tespit edildi (sirasiyla; p<0,001, p<0,001, p=0,008).
Buna ragmen darlik gelisen grupta internal {iretrotomi sonrasi niiks gelisim riski ile
hastalarin KOAH olma durumu ve diger tiim solunum parametreleri arasinda anlaml

iligki saptanmadi.

Sinanoglu ve ark. calismasinda oOzellikle plasmakinetik TUR-P islemi
gerceklestirilen hastalarda HT, DM ve KAH gibi komorbiditelerin iiretra darligi
gelisimi i¢in risk fakotrii oldugu sonucuna ulagilmistir (181). Ayn1 komorbiditelerin;
radikal prostatektomi sonrasi darlik gelisimi ve internal liretrotomi sonrast niiks ile
iliskili oldugunu gosteren g¢alismalar da mevcuttur (29, 30, 179). Ruutu ve ark.
yaptiklar1 bir ¢alismada agik kalp cerrahisi geciren ve kisa siireli {iretral katater
takilan hastalarin 1 yil sonrasindaki kontrollerinde, mortalite gelismeyen hastalarin
% 16.6’sinda tiretra darlig: tespit edildi (183). Baska bir caligmada ise akut koroner
sendrom nedenli kardiyak anjiografi yapilan ve iiretral katater yerlestirilen
hastalarda, KAH siddetinin iiretral darlik olusumu ile iligkili oldugu tesptit edilmistir
(184).
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Bizim ¢alismamizda hastalar KY agisindan ACC/AHA smiflamasi ile
degerlendirilmistir. Sonrasinda ise KY acisindan asemptomatik hastalar ve
semptomatik hastalar olarak gruplandirilmistir. Bunun sebebi ise; bizim patogenezde
sorumlu tuttugumuz hipoksemi tablosunun ancak semptomatik KY hastalarinda
karsimiza ¢ikiyor olusudur. Bu sekilde degerlendirildiginde darlik gelisen grupta
istatistiksel olarak anlamli seviyede ¢ok semptomatik KY hastasi oldugu izlenmistir
(p=0,002). Ancak darlik gelisen grupta internal iiretrotomi sonrasi niiks gelisimi ile

semptomatik KY arasinda iligki saptanmamistir (p=0,7).

Literatiirde TUR-P sonrasi iiretra darliginin ortalama ilk 6 ay igerisinde tespit
edildigi gorlilmiistiir (11).Bizim c¢alismamizda bu siire ortalama 7,04 ay olarak
hesaplanmis ve literatiir ile benzerdir. KY, KOAH ve sigara kullanimi ile darlik

gelisim siiresi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki izlenmedi.

Hastalarin darlik tespiti esnasinda degerlendirilen Qmax, PMR, IPSS ve QoL
parametrelerinin,  internal  iretrotomi  sonras1 niikks riski  ile iligkisi
degerlendirildiginde ise sadece QoL skorunun darlik niiks eden grupta anlamli derece

yiiksek oldugu goriildii.
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6. SONUC

Uretra darligs; tiim iiroloji klinisyenlerinin sik karsilastig1 ve kiiratif tedavinin
zorlugu nedeniyle cogu kez hasta beklentilerinin tam anlamiyla kargilanamadigi bir
hastaliktir. Cesitli avantajlar1 nedeniyle internal {iretrotomi teknigi, karsilasilan iiretra
darlig1 vakalarinin ¢ogunda ilk tedavi secenegi olarak kullanilmaktadir. Fakat
secilmis olgular disinda yliksek rekiirrens oranlari iiretra darliginin ve bu teknigin

baslica problemidir.

Enfektif siireclere yeterli ve zamaninda miidahale imkanlarinin artmasi ve
hasta biling seviyesinin yiikselmesi ile birlikte en sik etiyolojik sebep olarak enfektif
darliklarin yerini iyatrojenik darliklar almistir. Bunda tanisal veya tedavi amacgl
yiiriitiilen endoiirolojik girisimlerin sayisinin ve yaygmliginin artmasi da oldukca
onemlidir. Bu girisimlerden biri ise BPH’ye sekonder MCO tedavisinde kullanilan
TUR-P operasyonudur. TUR-P sonrasinda ise iiretra darlig1 gelisimi sik karsilagilan

bir komplikasyondur.

Tim bu bilgiler 1s18inda iiretra darligi tedavisinden c¢ok, liretra darligi
gelisimine zemin hazirlayan durumlarin aydinlatilmasi ve bunlara yonelik ¢oziim
yollar1 aranmasi yaklasimi 6nem kazanmaktadir. Yaptigimiz arastirmada sigara
kullantminin, kalp yetmezliginin ve KOAH’in TUR-P sonrasinda darlik gelisimi
riskini anlamli derecede artirdigini sonucuna ulastik. KOAH tanisinda kullanilan
semptom skorlarinin ve solunum fonksiyon testi parametrelerinin her birinin, darlik
gelisimi ile iligkisinin istatistiksel olarak anlamli seviyede degistigini gordiik. Bu
degiskenlerin yan sira VKI yiiksekligi ve preoperatif lgiilen PMR miktarmin fazla

olmasi iiretra darlig1 gelisim riskini artirmaktaydi.

Bu sonuglardan ¢ikarimla TUR-P operasyonu gerceklestirilecek hastalarda,
preoperatif, intraoperatif ve postoperatif donemlerde hipoksemik tablo yakindan
gozlemlenip buna yonelik iyilestirici tedaviler ve dnlemler alinmasinin iiretra darlig
gelisim oranlarini azaltabilece8i distliniildii. Ayrica TUR-P planlanan ve bu
faktorlere bakildiginda tiretra darlig1 gelisimi agisindan yiiksek risk tasiyan hastalara;
islem oOncesinde gelisebilecek komplikasyonlar hakkinda daha detayli bilgi verilip,
kendilerinin bu durum i¢in daha yiiksek risk tasidigi bildirilebilir. Bdoylelikle
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postoperatif donemde olusabilecek komplikasyonlara ragmen daha yliksek hasta

memnuniyeti ve bilingli hasta profili saglanabilir.
Calismamizdan elde ettigimiz ¢ikarimlarin kanita dayali bilimin gerektirdigi

gibi; daha 1yi dizayn edilmis, randomize kontrollii ¢calismlar ve meta-analizler ile

desteklenmesi gerekmektedir.
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