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URINER SISTEM TAS HASTALIGINDA PARATHORMON’UN YERI

THE ROLE OF THE PARATHORMON OF THE URINARY TRACT STONE DISEASE

AKALIN, Z., AFSAR, H.

Ankara Numune Hastanesi 1. Uroloji Klingi

OZET

1984-1985 yillar1 arasinda Ankara Numune
Hastanesi 1. Uroloji Klinigine yatinlan diriner sis-
tem tag hastahi tamh hastalarda secilen 20’sinden

3’ande R.1.A. ile yiiksek parathormon seviyeleri

saptadik. Basit biyokimyasal tetkiklerle ve diger
hiperkalsemi yapan nedenlerden ayirarak tamya
giden, ¢ogu kez de tamlarimi paratiroidektomi so-
nucu dogrulayan gesitli arastirmacilarin bulgula-
rina gore ylksek olan degerimiz c¢alisma
kapsamina aldifimiz olgularin azhigina, yoresel
faktorlere tam kriterlerimizin farklihgina bagla-
nabilir,

SUMMARY

During years 1984-1985 at the 1% Urology
Clinic of the Ankara Numune Hospital, we have
found 3 high parathormon values of the chosen 20
patients by Radio Immuno-Assay Method. The
other investigators have used simple biochemical
methods and prefer to seperate the etiology of hi-
percalcemias from this and control their dagnosis
by parathyroidectomia. Our values of parathor-
mon is high because our patients is not too much
ecologic factors and diagnostic criterias are dif-
ferent.

GIRIS ve AMAC

Uriner sistem tag hastah yurdumuzda sik
rastlanilan patolojilerdendir. Diinya tizerinde de
belirli bir yayginhg olan bu hastaliktan korunma
ancak etiyolojinin tam aydinlatilmasina baghdir.
Etiyolojiye yonelik caligmalar bu ylizden agirhik ka-
zanmig, surekli yapilan arastirmalar sonucu me-
seleye getirilen yeni boyutlar, niikslerin &nlenmesi
ve korunmada yeni usuller getirilmesine yol ag-
mlsur.“'s}

Hiperkalsiiirinin; kalsiyumlu iriner sistern
taglarimin olusumu igin bir risk faktéri oldugu
1937"de Flocks(®) tarafindan belirlenmis, 1940’da
Flocks(”), 1984’de Albright ve Reifenstein(!) hipe-

. rparatiroidiye bagh hiperkalsitriyi; idiyopatik kal-

siiiriden ayrrmislardir. 1937°de Randall ®) bobrek
papillasi epitelinde cesitli nedenlerle olusan inis-
yal lezyonlar iizerine ¢ken kalsiyum tuzlannin tag
olusumunun baslangici oldugunu belirtmistir. Ya-
pilan biyosimik tahlillerde taglarin 2/3’tine yakin
kisminin kalsiyum ihtiva etmesi, kalsiyum meta-
bolizmas) {izerinde strekli durulmasina yolag-
mlsnr.("s)

Bu aragtirmada; triner tagh hastalardan olu-
san ufak bir grupda R.1.A. usuliiyle parathormon
miktan belirlenmis, parathormon fonksiyonlariyla
ilgili baz1 biyosimik ve rontgenelojik incelemeler
ile konunun ¢esitli yonleri agiklanmaya ¢ahsilms,
elde edilen tiim bulgular bu konuda bundan 6nce
yapilan incelemelerin sonuglanyla karsilagtinlarak
tas olusumunda parathormonun yeri ortaya konul-
mustur.

Parathormon (PTH): Tiroid bezinin arka yii-
ziinde yeralan birbirinden ayr 4-5 tane mercimek
buyaklagindeki paratiroid guddelerden salgilanan
PTH mol agirhgi 9000 g. olan bir proteindir. Kan
kalsiyum seviyesindeki en ufak bir azalma parati-
roid bezi siddetle uyanir, uyan eger devaml olur-
sa paratiroid bezler hiperplaziye ugrar. Paratiroid
bezin yapisinda PTH salgilayan esas hiicreler ve
oksifil hiicrelerin oldugu goriiliir.% 10 11

Parathormon baslica iki yere direkt etkisiyle
kalsiyum ve fosfat seviyelerini etkiler.

a) Kemikler tizerine etki: PTH hem osteob-
lastlari, hem osteoklastlar: uyarir. Béylece kemik
yenilenmesi hizlanir. Bu hizlanma serum alkalen
fosfataz seviyesi ile izlenebilir. Parathormonun
normalden fazla oldugu durumlarda kemik yiki-
minin (osteoklastik aktivite) daha agir bastig dik-
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kati ¢eker. Bu nedenle kan kalsiyum ve fosfat se-

vives artar.

b) Bobrekler tizerine etki: PTH renal tubuli
hucrelerini etkileverek glomeriler filtrattan fosfo-
run reabsorbsivonunu engeller. Hiperfosfatiiri se-
rum fosfat sevivesinde diismeye volagar. Bu
durum. kitleler kanunu uyarinca kemikten fosfat
tuzlarinin (dolayvisivla kalsivumun) salinmasini art-
urnir. PTH kalsiyumunun tubuler reabsorbsiyonu-
nu arturr.

PTH bu direkr etkileri yaninda D vitaminin
renal ve hepatik hidroksilasyonunu (aktiflesmesi-
ni) uvararak kalsivum ve fosfor metabolizmas) Gize-
rine etkili olur.

MATERYAL ve METOD

1984 vih sonu ve 1985 yili iginde iriner sis-
tem tay hastalii tamist ile Ankara Numune Has-
tanesi 1 Uroloji Klinigi’ne yaurilan hastalardan
rasteele segilen 20 kisi calisma kapsamina alind.
Tannn kesinlesmesi sonrasi amelivat 6ncesi do-

Hastalardan alinan kan numunelen
Dizen Klinik Biyokimya ve Radyobivoloji Labo-

ve alindi.

ratuvaring uygun sartlarda gonderildi. Her has-
tanin parathormon, alkalen
fosfataz, kreatinin, ivonize kalsivum ve protein de-
gerleri belirlendi. Adi gecen laboratuvarin deney-
leri vaparken basvurdufu usul ve deneylerin
normal degerleri tablo (1) de sunulmustur.

kalsivum, fosfor,

Ayrica her hastada asag belirtilen kemik gra-
fileri hastanemiz réntgen laboratuvarinda gekildi;

a- Iki yonli kafa grafisi.

b- Tki yonli sag ve sol el grafisi.

¢- Tki vonli sag ve sol humerus grafisi.
d- Tki vonlii sag ve sol femur grafisi.

Hastanemiz rontgen miitehassislarinca kemik
grafilen frakuiir, kistik vap: ve timoral yapi olup
olmamasi yoniinden degerlendirildi.

BULGULAR

Hastalarin 1370 (% 65) erkek. 7°si (% 35) ka-
dindi. Hastalarin klinik tanilarina gére dagihim

nems icinde bivosimik ve rontgenolojik inceleme- tablo (2)’de gosterilmistir.

Tablo (1). Biyosimik Tahlillerin Yapihs Teknikleri ve Normazl

Degerleri

TAHLIL TEKNIK NORMAL DEGERLER

Parzthormon Radio-immuno-Assay | 2-4 miU/m! = 0,4 miU/ml

Kelsiyum O-Cresol phtslein £ 8.6 - 10.5 mg.

iyonize Alomik zbsorbsiyon | 1.19 - 1.2% mmol/It

Kelsivum spektrofotometri

Foefor I Fosfomolibdat komp- | 2-17 vyas: E %£3.5-4.5 m¢c K %2-5 mg
leks olusturma Eriskin : E %1.5-3.5 mg K %1-4 mg

~lkelen Niodiliye Bowers Cocuk LE-242 n.c”Ufrr.l

Feosfetzz Mc Comb Eriskin 29-96 mcU/ml

Kreztinin Modifiye Jeffé 0.5 - 1.4 me

Protein Modifiye Eilret % - 8 g.
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Tablo (2). Hastalarin Klinik Tenilerine ve Cinsiyetlerine Gore

Dadailimi
Klinik tani Erkek Kadin Toplam
Sag bobrek tasi 6 2 g %40
Sol bobrek tasi 5 3 .. 8  %u0
Bileteral bobrek tzslari 2 2 y £20

Fosfor degerlerinde en dusik sevive % 1.9

Hastalarda R.I.A. ilc tesbit edilen en disik ‘
mg, en yuksek sevive % 4 mg bulundu.

parathormon sevivesi 1.18 miU/ml, en yuksek pa-
rathormon seviyesi ise 3.6 mIU/ml] bulundu. Alkalen fosfataz degerlerinde en disiik sevi-

Kan kalsivum seviveleri en diisitk % 8.8 m., Y€ 47 mcU/ml, en yiksek sevive ise 313 mcU/ml
en viksck % 10.9 mg. bulundu. bulundu.
Kreatinin degerlerinde en diistik seviye % 0.5

Ivonize kalsi digiik seviye 1.19 m . X _
lyomz:f Ldlm}ful"nd?l ShaRee mg, en viksek seviye de % 5.5 mg. bulundu.
mol/lt, en yiiksek sevive de 1.28 m mol/lt bulundu.
Teblo (3). Uriner Sistem Tas Hastehg Olen 20 Hastadeki Eiyosimik
ve Rontgenolojik Inceleme Sonuclar:

»

- 'ggs_,_ K o PTH | Ca| P ""E‘L’e! ;‘;’j‘m Krelprot. |
yedi bl $mo | % rg rivo  melmi |€ M| S Finicen
T F.aL | 15| E 2.3 | © 2.8 (1.22 {135 (0.6 |7 Normzl
Z1E.G. | 37 K .35 8 2 1.25 | €9 1.2 | 7.5 | Nermal
35.K ! 25 | E 3.15| E.9 1. | 1.25 'lms 0.6 | 7 Normel
LiR.O. | ze | K| 05 ) 8.2 | 19 11226 | 7 | 0.7 | 7.83 | Nermel
sio.x. LSRN 5.5 | &g I.6 §1.23 | 55 | 0.E | 7.7) | Normel
¢ ln.a. | we ] & s.e | s.e | 2.1 [1.27 [aew | 7.6 | Normel
7|H.L. | 25| E 1.€5 s | 2.1 [1.27 1n6 {0.6 |7 Normel
elD.T. | 36 | E 2.6 | 9 1.6 [1.26 | 83 (0.6 |7 Normal
§S.S. | 25 | K 2.6 | &9 | 3.0 1,24 67 |0.6 | 7.3 | Normal
10 |H.A 48 | E 1.28 | £.9 3.2 [11e | ¢ 1.1 |8 Normal
11 [H.C. g | K 2.55 | 6.9 | 3 1.21 {250 10.5 | 7.2 | Normel
12 [M.E. |12 ] E 1.96 | 9.5 | 2.6 11,22 [ise 0.7 | 7.7 | Normeal
13 |i.A. 28 E 1.8 9 2.4 11,26 €0 0.5 | 7.5 | Normel
W N.Y. |26 | K 5.6 | E.9 2.5 |1.20 | €6 [5.5 |8 Normzl
15 {i.0. L E 2.6 g 1.85 [1.26 3 0.6 |7 Normel
16 |[K.A. | 36 | E 1.7 | e.g | & 1.25 | 99 |0.9 | 7.2 |[nNormal
17 |H.K. | 33 | E 5 0. | 3.6 [1.1¢ | B0 0.8 | 7.9  Normel
1 [N.O. [ 15 ] € 3.1 0.2 [ 3.7 {1.28 i:13 0 0.7 [ 7.8 |Kistik
it [K.O. [ 20} K T T ok 1.5 & ¢.7 | 7.5 Normel
20 [FA. |20 | k| 2.8 [0 |33 [ras [ss foe [2.5 [norme
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Serum protein degerlerinde en diisiik seviye
% 7 g. bulunurken en yiiksek seviye % 8 g. ola-
rak belirlendi.

Kemik grafilerinin degerlendirilmesinde yal-
mz tablo (3) 18 numaral: hastada sag humerus
proksimalinde kistik olusum tesbit edilmis, diger
hastalara ait filmler normal olarak rapor edilmistir.

Her bir hastaya ait biyosimik degerler asag-
daki tablo (3)’de gosterilmistir. Tablodaki tahlil
adlarina ait kisaltmalarin karsihg sunlardir;

PTH : Parathormon
Ca : Kalsiyum
P : Fosfor

Alk. Fosf: Alkalen fosfataz

Kre. : Kreatinin
Prot. : Protein
TARTISMA

Uriner sistem tas hastahginin etiyolojisinde
parathormon (PTH) fonksiyonlan 6zel bir yer kap-
lar. Taglarin biiyiik ¢ogunlugunun kalsiyum ihti-
va etmesi, kalsiyumun serumda artmas,
dolayisiyla idrarla atilimin artmasinin énemli ne-
denlerinden olan paratiroid hormon hiperfonksi-
yonu flizerinde durulmasi, teorik agidan hakh
nedenlere dayanir. Nitekim yapilan gesitli arastir-
malarin bulgulari bu teorik yaklasimlara gergek-
lik kazandirmustir.

Radyoimminolojik yéntemler, siklik aden-
ozin monofosfat (siklik AMP) tayini, gelistirilme-
den hiperparatiroidi tamsi, idrar ve serumda kal-
siyum ve fosfor tayini, serum protein tayini, klinik
ve radyolojik muayene bulgularyla konuluyordu
R.I.A ile hormonun kesin dozajinin yapilabilme-
si konuya daha agikhik getirmigtir. Simdilik yon-
temin tek sakincas: yaygin olarak kullanilmamasi
ve maliyetinin yiiksekligidir.(!: 9. 12, 13, 14)

R.1.A. ile tesbit edilen parathormonun nor-
mal ist hududu 4 miU/ml olmakla birlikte 4 - 4
miU/ml arasi standart sapmada iist simir kabul
edilmekte, 4.4 miU/ml isti patolojik kabul edil-
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mektedir. Asagida belirttigimiz hastalar bu kriter-
ler 111 altinda hiperparatiroidi teshisi koymak
mimkindir.

- O.K. 53 yaginda, erkek (Tablol 3, sira no. 5)
- N.Y. 24 yaginda, kadin (Tablo 3, sira no. 14)
- H.K. 33 yasinda, erkek (Tablo 3, sira no. 17)

Hiperparatiroidizm (HPT): Bir veya daha
fazla sayida paratiroid bezi tarafindan asirn mik-
tarda hormon salgillanmasiyla karakterizedir(}2),

Olusumuna bakilarak primer, sekonder ve
tersiyer sekillerinden bahsedilir. Primer hiperpa-
ratiroidide ekseriya paratiroid bezlerden birisin-
de adenom, nadiren de kanser bulunur. Serum
kalsiyum diizeyini diigiiren her olay parathormon
salgilanmasina yol agar. (Negatif Feed-Back) Kro-
nik bébrek yetmezligi, ragitizm, barsak malabsorb-
sivonu gibi durumlarda kalseminin devamh disiik
olinasi sonucu paratiroidlerde hiperplazi meyda-
na gelir. Bu olgularda kalsemi diisiik veya normal
sinirlardadir. Sekonder hiperparatiroidinin uzunca
siirmesi sonucu hiperplazi 6nemli ol¢iide artar.
Asinn PTH salgilanmas: sonucu otonomi kazanir.
Bu durumda da tersiyer hiperparatiroididen bah-
sedilir.(12 13)

Olgularimizdan tablo (3), 14 no’lu hastanin
kreatinin seviyesi % 5,5 mg olmasi, bilateral ve
sagdaki niiks tag olgusu olmas: dolayisiyla sekon-
der veya tersiyer HPT olmas: olasih vardir. Do-
gal olarak primer HPT ye iiriner tag ve bobrek
lezyonu eklenmesi de mumkiindir.

Ciinkii bu olgumuz dért yil 6nce servisimiz-
de sag bobrek tas nedeniyle ameliyat edilmistir.

Primer hiperparatiroidilerde bobrek lezyonu-
na rastlama oram Hellstrém ve lvemark’da % 86,2
iken Dent’de bu oran % 67'2'dir.(}%)

Hiperparatiroidideki kemik lezyonlarinin te-
mel karakteristigi kistik dekalsifikasyondur. Bu du-
rum hormon etkisiyle kemigin demineralize
olmasindandir. 3 hiperparatiroidi’li olgunun hep-
sinde kemik grafilerinde lezyona rastlanmadi. Is-
kelet lezyonu olan olgularda alkalen fosfatazin

agin derecede yiiksek bulunmas: gerekmektedir.(:
10, 11)
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Tam koydugumuz 3 hiperparatiroidi’li iiri-
ner tas olgusunun 1’inde kreatinin degerleri yiik-
sek bulundu. Bu olguda saptanan kreatinemi
degeri % 5,5 mg idi. Bu hastanin, niiks tas: vardi,

Rastgele sectigimiz 20 {riner tag hastas) gru-
bumuz gerek yas ortalamasi, gerekse kadin erkek
orani (7/13) agisindan ilgili yayinlardaki degerle-
re yakindir. Asagida Tablo 4’de gesitli aragtirma-
cilarin saptadifi, iriner tas vakalarindaki
hiperparatiroidi’li oramm gostermektedir. Bu oran
urolojinin klasik kitaplarinda % 2-15 arasinda de-
gismektedir.(1: 14.17)

Hiperparatiroidi tamisi koydugumuz 3 olgu-
da da serum fosfor seviyesini diisik bulmadik.
(Tablo 3) Alken-Sokeland®) Uroloji’sinde serum

Tablo (4). Uriner Tas Hastaliyinda Hiperparatiroidi Orani

Tagh hastalarda primer hiperparatiroidizm
tamsi igin tek kalsemi degeriyle yetinilmemeli, tek-
rarlanmalidir(®), 3 ay boyunca arahkli olarak kal-
seminin tesbiti yapildign zaman tedrici yiikselmeler
gorilmekredir('3). Fakat biz olgularimizda seviye-
lerine bir defa bakabilmisiz. Keating (1961) ise hi-
perparatiroidi de hiperkalseminin sabit bir bulgu
oldugunu intermittan olmadigini bildir-
mektedir.(16)

Muhtemelen hiperparatiroidide bébrek tas
olusumunda ince kalsifiye fokiisterin renal pira-
midler icinde uzun siire kalmasi da etkili ol-
maktadir.

Tas olusumu i¢in matriks gerekliliginden bas-
ka tek bagina hiperkalsiiirinin tas nedeni olami-

(16)

Arastirmaci

Olgu sayisi HPT yuzdesi

Beard-Goodyear (1954)
Milne (1954)

Mcintosh ve ark.(1958)
Melick-Henneman (1958)
Fetter-McCuskey (1960)
Mc Geowne (1960)
Boshamer (1961)
Boyce-Bradshaw (1961)
Hellstrom-ivemark (1962)
Cottet-Vittu-Canarelli {1962)
Harrison (1964)

Williams (1963)

150 %8
4000 $0.025
50 21
207 29.7
172 $3.2
405 %16.8
300 Yok
9 212

481 %6
288 26
695 6.4
538 %1

fosfor seviyesinin dalgalanma gosterdigini
HPT’nin ayrica tamisinda normal gikan degerle-
rin mutlaka tekrarlanmasi gerektigini bildir-
mektedir.

Hiperparatiroidi saptadigimiz 3 tash hasta-
nin 1’inde orta derecede hiperkalsemi tesbit ettik
(% 10,9 mg). Kalsemi degerleri digerlerinde %
8,9 mg idi. Kalsiyum degerlindirilmesinde serum
protein seviyesi, iyonize kalsiyum degerlendirilme-
sinde ise serum pH derecesi 6nemlidir. Hastala-
rimizda serum protein seviyeleri normal simrlar
iginde bulunmug. pH'ya bakilmamisur.

yacaf aciktir. Bol atilan kalsiyumun kristalize
olabilmesi i¢in baska iyonlara ihtayaci vardir. (ok-
salat, fosfat gibi) Fosfor auliminin da arthg goz-
ontne alindifinda bu miimkindir. Fakat kalsi-
yum fosfat’in kristallesebilmesi i¢cin pH’nin alka-
len vasifta olmasi gerekmektedir. Ayrica
magnezyum ve sitrat gibi inhibitér maddeler kris-
tallesme olayina engel olurlar.(!)

Yaptinmiz calismada ve inceledigimiz yayin-
larda tam kriterlerini tartisugimiz hiperparatiroi-
dizm’in etiyolojinin halen tam bilinmedigi Griner
sistem tag hastalifinda 6nemli bir etiyolojik fak-
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tor olduggu anlasiimaktadir. Sik rastlanan bu has-
tabkta hekime digen gorevlerden birinin de
niiksleri 6nleme oldugu distinilirse etivolojik fak-
tor hiperparatiroidinin daima dustunilmesi, tasla
ilgili sikavetlerin dizeltilmesinden sonra taninin
kesinlestirilip, hiperparatiroidektomivle nikslerin
onlenmesi gerekmekiedir.
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