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Oz

Amag

Rutin kan tetkiklerinde calisilan inflamatuar belirtec
ve bu belirteclerin birbirleriyle oranlari ile Gretra darhgi
tedavisi sonrasi gelisen niiks arasindaki iliskiyi ortaya
koymak.

Gerec ve Yontem

Calismaya internal Uretrotomi operasyonu geciren
142 hasta dabhil edildi. Veriler retrospektif olarak ta-
randi. Hastalarin yaslari, eslik eden komorbidite
durumlari, kullandiklari tibbi tedaviler, aliskanlikla-
ri, gecirdikleri cerrahi operasyonlar, islem 6ncesi ve
sonrasinda takiplerdeki Groflowmetre degerleri, darlik
lokalizasyonlari ve uzunluklari, preoperatif ve post
operatif idrar ve kan tahlilleri kaydedildi.

Bulgular

internal Uretrotomi operasyonu sonrasi ilk bir yilda
nilks gelisme orani %25,4 olarak tespit edildi. Orta-
lama niks siresi 8,9+1,9 aydi ve bu sure 1-12 ay
arasinda degismekteydi, ortanca niiks siresi ise 6 ay
olarak hesaplandi. Uretra darligina neden olan etyo-
lojik faktorler incelendiginde, iyatrojenik nedenlerin en
yaygin neden oldugu gézlemlendi. Niks gelisen grup
ile gelismeyen grup arasinda lenfosit sayisi, platelet
sayisl, platelet-lenfosit orani, red cell distribution widt-

h-platelet orani bakimindan istatistiksel olarak anlaml
farklar bulundu (p<0,05).

Sonug¢

Platelet-lenfosit orani ve red cell distribution width-pla-
telet orani, internal Uretrotomi sonrasi olasi niksler
Onceden tahmin etmek icin kullanilabilir. Her iki pa-
rametrenin de basit, ekonomik ve kolayca erisilebilir
olmasi, klinik kullanim ag¢isindan en bulylk avantajla-
ridir.,

Anahtar Kelimeler: inflamasyon, internal tiretrotomi,
Niiks, Uretra darhigi

Abstract

Objective

To investigate the relationship between inflammatory
markers routinely examined in blood tests and their
ratios with the development of recurrence after
urethral stricture treatment.

Material and Method

A total of 142 patients who underwent internal
urethrotomy were included in the study. Data were
retrospectively reviewed. Patient ages, comorbidity
status, medical treatments used, habits, previous
surgical procedures, pre- and post-procedural
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uroflowmetry values, stricture locations and lengths,
and preoperative and postoperative urine and blood
test results were recorded.

Results

The recurrence rate within the first year after internal
urethrotomy was determined to be 25.4%. The mean
recurrence period was 8.9+1.9 months, ranging from
1 to 12 months, with a median recurrence period
of 6 months. When the etiological factors causing
urethral stricture were examined, iatrogenic causes
were observed to be the most common. There were
statistically significant differences in lymphocyte
count, platelet count, platelet-lymphocyte ratio, and

Giris

Uretra darligi (UD), farkli etyolojik nedenlere baglh ola-
rak gelisen, 6zellikle dUrolojik midahaleler sonrasinda
sikca rastlanan bir hastaliktir (1). Sonda takilmasi
veya endoskopik prosedurler gibi iatrojenik girisimler,
etyolojik nedenler arasinda en sik sorumlu tutulan et-
kenlerdir (1). UD, herhangi bir hasari takiben uretral
epitel ve/veya korpus spongiosumda ilerleyici fibrozis
gelisimi ile karakterizedir (2). Yapilan calismalar bu
hastalarda tipl ve tip 3 kolajen dengesinin bozuldu-
gu ve fibrozis siirecinin transforming groft faktér beta
(TGF-B) ve néronal nitrik oksit sentaz tarafindan tetik-
lendigini gostermistir (3-6).

insan viicudunda inflamatuar bir siire¢ basladiginda,
beyaz kan hucreleri nétrofil ve lenfositlere farklilasir-
lar. Yapilan calismalar yiksek nétrofil/lenfosit orani-
nin (NLO) kronik inflamasyon ile iliskili oldugunu ve
kanser gibi inflamatuar sirecin aktive oldugu, bircok
hastaligin gidisatinin ve ilerlemesinin tahmininde
onemli bir belirte¢ olarak kullanilabilecegini goster-
mistir (7-9). UD’nin tedavi yonetiminde endoskopik
urolojik islemler dnemli bir yer tutar. Teknik kolayligi
ve poliklinik kosullarinda uygulanabilmesi nedeniyle
internal tretrotomi (IU) en sik tercih edilen endosko-
pik yontemdir (10). Ancak, IU’nin en énemli dezavan-
taji, darligin anatomik konumuna, uzunluguna ve dar-
lik sayisina bagh olarak %20 ila 80 arasinda degisen
niiks oranlarina sahip olmasidir (11).

UD’da inflamatuar surecler sonucu gelisen spongio-
fibrozis temel patolojik mekanizmayi olusturmaktadir.
Notrofil, lenfosit, platelet, red cell distribution width
(RDW), NLO, Néotrofil-platelet orant (NPO), Plate-
let-lenfosit orani (PLO), RDW-platelet orani (RPO) ve
RDW-lenfosit orani (RLO) gibi inflamatuar belirteclerin
hastaligin ilerlemesi ve gidisatinin tahmininde kullani-

705

inflamatuar Belirtegler ve Uretra Darligi

red cell distribution width-platelet ratio between
the group with recurrence and the group without
recurrence (p<0.05).

Conclusion

Platelet-lymphocyte ratio and red cell distribution
width-platelet ratio can be used to predict possible
recurrences after internal urethrotomy. The main
advantages of both parameters are their simplicity,
cost-effectiveness, and easy accessibility for clinical
use.

Keywords: Inflammation, Internal
Recurrence, Urethral stricture

urethrotomy,

labilecegine inaniyoruz. Calismamiz, inflamatuar be-
lirte¢ ve oranlari ile UD tedavisi sonrasi gelisen niiks
arasindaki iliskiyi ortaya koymayi amaclamaktadir.

Gerec ve Yontem

Ocak 2019 ile Aralik 2022 tarihleri arasinda Klinigi-
mize UD sikayeti ile basvuran ve iU operasyonu ya-
pilan 142 hasta calismaya dahil edildi. Calisma igin
Stileyman Demirel Universitesi Tip Fakultesi Etik ku-
rulundan (5/67-2022) onay alindi. iU operasyonun-
dan 6nce tum hastalardan yazil bilgilendirilmis onam
formu ile verilerin yayinlamasi icin yazili izin alindi
ve Helsinki deklarasyonuna uyuldu. Hasta verileri
retrospektif olarak tarandi. Calismaya dahil edilen
tum hastalar en az 12 aylik takip suresine sahiptir.
Hastalarin yaslari, eslik eden komorbidite durumlari,
kullandiklar tibbi tedaviler, aliskanliklari, gegirdikle-
ri cerrahi operasyonlar, islem 6ncesi ve sonrasinda
takiplerdeki Groflowmetre degerleri, darlik lokalizas-
yonlari ve uzunluklari, preoperatif ve post operatif id-
rar ve kan tahlilleri kaydedildi. Calismanin diglanma
kriterleri; kadin cinsiyet, cocuk hastalar, kontrolstiz
seker hastaligi, eslik eden hematolojik hastalik, ka-
raciger veya bobrek fonksiyon bozuklugu, liken skle-
rozu, iligkili herhangi bir Grolojik rahatsizlik (mesane
taslari, benign prostat hiperplazisi vb.) veya norolojik
fonksiyon bozuklugu, tamamlanmamis takip siresi
(<12 ay), gecirilmis hipospadias onarimi, nétrofil ve
lenfosit degerleri gibi ¢alisma igin gerekli olan labo-
ratuvar parametrelerinde dosyada eksik olmasi ve
daha 6nce agik Uretral cerrahi gegirmis olmak olarak
belirlendi. Ayrica calismaya katilmayi reddeden has-
talar calisma disi birakildi.

UD tanisi, adedi ve lokalizasyonu sistoskopi veya
retrograt Uretrografi ile konuldu. iU islemi oncesinde
mutlaka tam idrar tahlili ve idrar kultart ¢ahsildi. Id-



rar kiltirinde pozitiflik tespit edilen hastalara uygun
antibioterapi verildi ve iU islemi hastanin idrar kiilti-
rinde sterillik saglanana kadar ertelendi. iU islemi 2
cm’den daha kisa dretra darligina sahip olan hasta-
lara uygulandi. islem standart litotomi pozisyonunda,
darlik segmenti vizualize edildikten sonra saat 12 hi-
zasindan soguk bigak insizyonu uygulanarak gercek-
lestirildi. islem sonrasi hastalara 16 F 2 yollu silikon
sonda takildi ve postoperatif ikinci giin ¢ikarildi. Has-
talar, islem sonrasi ilk ayda iki haftada bir ve sonra-
sinda her ¢ ayda bir kontrole ¢agrildi. Kontrollerde,
uroflowmetre ile maksimum idrar akis hizi 12 ml/s'nin
altinda olanlar veya hastanin sikayeti nedeni ile yapi-
lan sistoskopide UD gelistigi gozlemlenenler niks UD
gelisen hastalar olarak tanimlandi. Calismaya katilan
hastalar niiks gelismeyenler (Grup 1) ve niks gelisen-
ler (Grup2) olarak ikiye ayrildi.

Istatistiksel analiz icin IBM SPSS Statistics 20.0 yazi-
hmi kullanildi. Calisma verilerinin normal dagilima uy-
gunlugu Shapiro-Wilks testi ile analiz edildi. Calisma
verilerinin analizinde tanimlayici istatistiksel ydntemler
(ortalama, standart sapma, frekans) ve Mann-Whitney
U testi kullanildi. P<0.05 anlamlilik olarak kabul edildi.

Bulgular

Calismaya 142 adet hasta dahil edildi. Niks gelis-
meyen Grup 1 de 106 (%74,6) hasta ve niiks gelisen

Tablo 1 Hastalarin demografik verileri
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Grup 2'de 36 (%25,4) hasta vardi. Hastalarin demog-
rafik verileri Tablo 1'de 6zetlendi. iki grup arasinda
yas ortalamasi acgisindan istatistiki olarak anlaml bir
fark saptanmadi (p=0,884). iU sonrasi ilk 1 yildaki
ortalama niiks siresi 8,9+1,9 aydi ve bu sire 1-12
ay arasinda degismektedir, ortanca niks siresi ise 6
ayd. iki grup arasinda darlik lokalizasyonlari benzerdi
(p>0,05). UD’'na neden olan etyolojik faktorler ince-
lendiginde, iyatrojenik nedenlerin en yaygin neden ol-
dugu gozlemlendi. Her iki grup arasinda iU islemi 6n-
cesi yapilan Uroflowmetre ¢alismasinda Qmax degeri
acisindan anlamli bir fark tespit edilmedi (p=0,156).
Ancak operasyon sonrasi Grup 2'de Q max degeri
dusuk bulundu.

Hastalarin kan parametreleri ve oranlari Tablo 2'de
Ozetlendi. Grup 1 ve 2 Notrofil, platelet, lenfosit, he-
matokrit, RDW, NLO, NPO, PLO, RPO ve RLO agcI-
sindan karsilastirildi. Notrofil sayisi, NLO, NPO, he-
matokrit, RDW ve RLO orani agisindan her iki grup
arasinda istatistiki olarak anlamli bir farklilk tespit
edilmedi (p>0,05). Ancak Grup 1 ile grup 2 arasinda
lenfosit sayisi bakimindan anlamli bir fark saptandi
(p=0,039). Ayrica iki grup arasinda ortalama plate-
let sayisi istatistiksel olarak farkliydi (p=0,02). Grup
1'deki PLO, Grup 2'den daha dusuktu ve bu fark an-
lamh idi (p=0,032). RPO ag¢isindan da her iki grup
arasinda istatistiki olarak anlamh bir fark mevcuttu
(p=0,042).

Degiskenler Grup 1 n:106 Grup 2 n:36 P
Yas 71,8+8,6 72,1+8,2 p=0,884
Darlik lokasyonu
Anterior Uretra 83 (%78,3) 28 (%77,8) <0.05
Posterior tretra 23 (%21,7) 8 (%22,2) P<b,
Preoepratif Q max (ml/s) 7+3,6 7,1£3,3 p=0,156
Postoperatif Q max (ml/s) 18,8+4,4 6,8+£3,4 p<0,05
Darlik etyolojisi
Radyoterapi 2 (%1,89) 1 (%2,77)
Sistoskopi 2 (%1,89) 1 (%2,77)
Aclik prostatektomi 3 (%2,83) 1 (%2,77)
Radikal Prostatektomi 7 (%6,6) 3 (%8,33) p<0,05
TUR-P 73 (%69,8) 24 (%66,66)
TUR-M 10 (%9,43) 3 (%8,33)
Sonda 8 (%7,54) 3 (%8,33)
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Tablo 2 Hastalarin kan parametleri ve oranlari
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Degiskenler Grup 1 n:106 Grup 2 n:36 P

Notrofil sayisi 5,26£3,27 5,67+£2,39 p=0,524
Lenfosit sayisi 1,87+0,76 1,36+0,61 p=0,039
Platelet Sayisi 227,18+83,36 277,28+89,68 p=0,020
Hematokrit 39,36+5,43 38,22+4,82 p=0,493
RDW 15,252 15,47+1,21 p=0,313
Notrofil lenfosit orani 5,31+8,1 5,49+4 96 p=0,197
Notrofil platelet orani 0,025+0,021 0,02+0,017 p=0,585
Platelet/Lenfosit orani 201,89+155,4 259,51+233 p=0,032
RDWI/Platelet orani 0,08+0,05 0,06+0,02 p=0,042
RDWI/Lenfosit orani 14,51+11,21 14,23+7,72 p=0,574

Tartisma ise, 0zellikle Uroonkolojik bazi hastaliklarda post ope-

UD’nin tedavi yonetimi, genis bir yelpazede urolojik gi-
risim ve operasyonlari iceren karmasik bir stirectir. Bu
nedenle tedavi yonetimi hem hastalar hem de cerrah-
lar ve saglik sistemleri icin 6nemli zorluklar ve yukler
tasiyabilir. Tedavinin yonetimi, darhigin uzunlugundan,
yerlesiminden, sayisindan, primer veya tekrarlayan
olup olmamasindan, eslik eden komorbiditelerden ve
es zamanli uygulanmasi gereken ek cerrahi prose-
durlere ihtiya¢ duyulmasindan kaynaklanan farkhliklar
gOsterir. Dolayisiyla her hasta icin tedavi bireyselles-
tirilmelidir. Diinya capinda UD tedavisinden en yaygin
kullanilan endoskopik yéntem iU olsa da tedavi son-
rasi niks oranlari yiksektir (10). Bununla birlikte, acik
cerrahi teknikler, daha yiiksek basari ve daha dusik
niiks oranlarina sahiptir (12). UD’'nin cerrahisinde, di-
ger cerrahi alanlarda oldugu gibi, cerrahlar tedavinin
basarisini ve niks oranini 6nceden tahmin etme ara-
yisindadirlar.

Fibrozis inflamatuar kaskadin aktivasyonuyla basla-
yan oldukca karmasik bir strectir. Bu surecte kolajen
tipl, tip 3, elastin, TGF-B3, platelet derivated growth
faktor (PDGF) -a, PDGF-[3, endogelin, integrin, serpin
h1l, plazminojen aktivator Grokinaz, a duz kas aktin
(a-SMA), IL-1 ve IL-6 gibi bircok farkli sitokin ve eks-
traseltler matriks bileseni rol alir. Viicutta inflamasyon
gelistiginde, beyaz kan hcreleri, nétrofil ve lenfosit
gibi bircok farkli hicreye farkhlasir (7). Literatirde,
NLO’nin kardiyo vaskiler hastaliklar, maligniteler ve
kronik inflamatuar hastaliklar gibi durumlarda prognoz
ile iligkili oldugu bildirilmistir (13,14). Uroloji alaninda
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ratif cerrahi sinir tahmini ve progresyonsuz sagkalim
ile iliskilendirilebilecegi gosterildi (15,16). Metastazi
olmayan bdbrek hicreli karsinoma sahip hastalarda,
NLO ve tiimor evresi kombine kullanildiginda ve NLO
icin esik deger 2,7 kabul edildiginde, bu ikili kombi-
nasyonun nuks riskini tahmin etmek icin kullanilabile-
cegi bildirildi (17). Ayrica baska bir calismada, kiratif
cerrahi uygulanan berrak hicreli bobrek timord digi
bobrek timoriine sahip hastalarda NLO’nin hastalik-
siz sagkalim icin bagimsiz bir prognostik faktor oldu-
gu ortaya kondu (18).

UD’nin temel patofizyolojisi, etkilenen tretra muko-
zasl ve gevresindeki korpus spongiozumda inflamas-
yondan fibrozise dogru ilerleyen bir sireci icerir. Bu
karmasik stirecle iliskili parametrelerin UD gelisimiyle
olan iliskisi farkli calismalarda incelenmistir. Urkmez
ve ark. 512 hastadan olusan bir seri Uzerinde yaptik-
lar calismalarinda, UD tedavisi sonrasi niiks ile NLO
arasindaki iliskiyi arastirmiglardir (19). Calisma so-
nuclari, yuksek NLO’na sahip hastalarda endoskopik
cerrahi yerine Uretroplasti operasyonunun tercih edile-
bilecegini ve NLO'nin tedavi sonrasi niiksii 6ngérme-
de faydali olabilecegini gosterdi. Yakin zamanda tran-
suretral prostat rezeksiyonu (TUR-P) sonrasi Uretra
darhigi gelisimini 6ngdrilebilme amaciyla bir calisma
yapildi (20). Bu ¢alismada, bipolar TUR-P uygulanan
208 hastadan olusan seride, hastalarin 35'inde UD
gelistigi bildirildi. Ancak, NLO’nin darlik gelisimini 6n
goremedigini raporladilar. Benzer sekilde, Yahsi ve
ark.’ da NLO ile niks UD arasinda bir iliski bulama-
diklarini rapor etti (21). NLO ve niks arasindaki ilis-



ki konusunda literatiirde farkli sonuglar elde edildigi
gozlenmektedir. Bu farkliliklarin nedeni, ¢alisma tasa-
rimlarinin farkliligindan kaynaklaniyor olabilir. Ancak,
genel olarak calismalarin cogunda NLO ile UD niiksii
arasinda bir iliski bulunamadigi gézlenmektedir. Biz-
de calismamizda da NLO ile niks gelisimi arasinda
bir iliski tespit edemedik.

Sicanlar tizerinde yapilan deneyler, UD modeli olustu-
rulan si¢an gruplarinda PDGF-3 gen ekspresyonunda
artis oldugunu gosterdi (22). Uretral dokuda meydana
gelen herhangi bir hasar sonucunda, ilk olarak doku
iyilesme stirecinin bir parcasi olan koagulasyon kas-
kati aktive olur. Aktive olan plateletler, PDGF gibi bi-
ylme faktorlerinin salinimina neden olur ve inflama-
tuar hicrelerin ve lokal fibroblastlardan ekstraseliler
matriks bilesenlerinin salinimi uyaran TGF- 31'in bol-
geye gog¢unl aktive eder (23). TGF- B fibroblast ke-
motaksisini ve proliferasyonunu uyarir. Ayrica hem in
vivo hem de in vitro ortamda, PDGF aktive makrofaj-
lari uyararak TGF- 3 salinimini uyarmaktadir (24,25).
inflamatuar kaskatin aktive oldugu birgok hastalikta,
PLO arastinimistir. On sekiz calismanin dahil edildi-
gi bir metanalizde, PLO’nin inflamatuar kaskatin asiri
sekilde aktive oldugu sepsis i¢in potansiyel bir prog-
nostik belirte¢ oldugu bildirildi (26). Benzer sekilde,
kanserden kardiyovaskiiler hastaliklara kadar bir¢cok
hastalikta PLO arastirildi ve yeni bir belirte¢ olarak
kullanilabilece@i 6ne sirilda (27-29). Gul ve ark.
PLO’nin TUR-P sonras! gelisebilecek UD’'ni 6n gor-
mek i¢in ucuz, yaygin ve basit bir belirte¢ olarak kul-
lanilabilecegdini bildirdiler (20). Bizde calismamizda,
PLO'nin darlik operasyonu sonrasi niksi éngérmek
icin yararli oldugunu tespit ettik.

RDW, kan dolasimindaki kirmizi kan htcrelerinin bo-
yut veya hacmindeki heterojenligi gosteren, basit ve
kolay dlgulebilen bir parametredir. Rutin hemogram
testinin bir pargasi olarak, RDW aneminin ayirici ta-
nisinda yaygin bir sekilde kullaniimaktadir. Allen ve
ark. yiksek RDW seviyelerinin sadece dolasimda-
ki kirmizi kan hicrelerinin boyutsal heterojenitesini
degil, ayni zamanda kronik inflamasyonun ve bozul-
mus demir metabolizmasinin bir gdstergesi olabile-
cegini bildirdiler (30). RPO inflamasyon ile seyreden
hastaliklarda RDW ve PLT'in tek baslarina sagladi-
g1 prognostik avantajlari birlestirmeyi mumkin kilar.
RPO’nun, inflamasyonun siddetini yansitan yeni, basit
ve disuk maliyetli bir belirte¢ olabileceg@i 6ne siirildu
(31). Ayrica, kronik hepatitli hastalar tizerinde yapilan
bir ¢calisma, RPO’nun fibrozisi 6ngérmek icin 6nemli
bir belirte¢ olabilecegini gosterdi (32). Calismamiz,
bildigimiz kadariyla UD ile RPO iliskisini degerlendi-
ren ilk calismadir. RPO ile iU sonrasi gelisen niiks
arasinda istatistiki olarak anlamli bir iliski tespit ettik.
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Calismamizin kisitlamalarindan biri, 6rneklem boyu-
tunun nispeten kigclk ve tek bir merkezden alinmis
olmasidir. Retrospektif bir ¢alisma yapisinda olmasi
da bir miktar kisithlik getirmekle birlikte, kan paramet-
releri ve bunlarin birbirine oranlarinin niksi éngére-
bilecedi hipotezinin, istatistiksel analize baslamadan
once kurulmus olmasi bu kisitliligi bir élclde telafi et-
mektedir. Ayrica, gozlemsel bir ¢alisma oldugundan
dolay! neden-birliktelik ve sonuc iliskisi konusunda
net bir ayrim yapilamamaktadir.

PLO ve RPO kullanilarak iU sonrasi olasi niikslerin
onceden tahmin edilebilecegine inaniyoruz. Her iki
parametrenin de basit, ekonomik ve kolayca erisilebi-
lir olmasi, klinik kullanim acisindan en blyik avantaj-
laridir. Elde edilen bulgularin daha iyi anlasilabilmesi
icin inflamasyon parametreleri, sitokinler ve oksidatif
stres belirteclerini de iceren daha buyuk 6lcekli pros-
pektif calismalara ihtiyag vardir.

Cikar Catismasi Beyani
Herhangi bir ¢ikar catismasi yoktur.

Etik Kurul Onayi

Suleyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulundan (25-02-2022, tarih 5/67
sayl) onay alindi ve Helsinki deklerasyonuna uyuldu.

Bilgilendirilmis Onam
Calismada yer alan tim bireylerden bilgilendirilmis
onam ve verilerin yayinlamasi i¢in yazil izin alinmistir.

Finansman

Bu arastirma, kamu, ticari veya kar amaci gliitmeyen
sektorlerdeki finansman kuruluslarindan herhangi bir
finansal destek almamistir.

Verilerin Ulasilabilirligi
Veriler, gizlilik veya diger kisitlamalar nedeniyle yal-
nizca yazarlardan talep edilebilir.
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