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ONSOZ

Tip bilimi, bilimsel arastirmalarin, teknolojik gelismelerin ve
klinik deneyimlerin katkilariyla siirekli ilerleyen ve kendini
yenileyen dinamik bir alandir. Bu gelisim siirecinde iiroloji, gerek
tan1 ve tedavi yontemlerindeki yenilikler gerekse temel ve klinik
arastirmalardan elde edilen bilimsel veriler sayesinde Onemli
ilerlemelerin yasandig1 uzmanlik alanlarindan biri olmustur. Giincel
bilimsel bilginin takip edilmesi, degerlendirilmesi ve klinik
uygulamalara aktarilmasi, nitelikli saglik hizmetinin sunulmasi
acisindan biiyiik onem tasimaktadir. “Urolojide Giincel Gelismeler:
Klinik, Deneysel ve Yenilik¢i Tedavi Yaklasimlar1” baglikli bu kitap,
iiroloji alanindaki giincel bilimsel bilgi birikimini bir araya getirmek,
akademik paylasimi desteklemek ve farkli bakis agilarim
okuyuculara sunmak amaciyla hazirlanmistir. Alaninda deneyimli
akademisyenlerin ve arastirmacilarin katkilariyla olusturulan bu
eserde, bilimsel gelismelerin  gilincel literatiir  15181nda
degerlendirilmesi ve kanita dayali tip anlayisinin 6n plana
cikarilmasi hedeflenmistir. Bilimsel yayinlarin temel amaglarindan
biri, mevcut bilgilerin sistematik bicimde aktarilmasinin yani sira
yeni aragtirmalara zemin hazirlamak ve bilimsel diislincenin
gelisimine katki saglamaktir. Bu anlayisla hazirlanan kitabimizin,
teorik bilgi ile klinik deneyim arasinda bir koprii olusturmasi ve
bilimsel  aragtirmalara  farkli  perspektifler = kazandirmasi
amaclanmaktadir. Bu eserin, basta liroloji uzmanlar1 ve arastirma
gorevlileri olmak {izere tip 6grencileri, akademisyenler ve saglik
bilimleri alaninda ¢alisan tiim aragtirmacilar i¢in yararl bir kaynak



olacagina inantyoruz. Ayrica bilimsel bilgi paylagimini tesvik ederek
disiplinler aras1 is birliklerine ve gelecekte gergeklestirilecek
akademik caligmalara katki saglamasini temenni ediyoruz. Kitabin
hazirlanmasinda degerli bilgi birikimlerini, bilimsel deneyimlerini
ve emeklerini paylasan tiim boliim yazarlarina, yayin siirecine katki
sunan kisi ve kurumlara ictenlikle tesekkiir ederiz. Ortak bir
akademik emegin iirlinii olan bu caligmanin bilim diinyasina
kazandirilmasinda katkis1 bulunan herkese siikranlarimizi sunariz.
Bu kitabin iiroloji alanindaki bilimsel literatiire katki saglamasini,
okuyucularina yararli bir bagvuru kaynagi olmasini ve gelecekteki
bilimsel ¢aligsmalara 1g1k tutmasini diliyoruz.
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BOLUM 1
Ureter Taslarinda Medikal Ekspulsif Tedavi: Kanitlar Ve Klinik

Yaklasimlar

GOKHAN ECER!

1. Giris

Ureter tas hastaligi, renal kolik ve akut yan agris1 nedeniyle acil
servise basvurularin 6nde gelen nedenlerinden biridir. Tedavide
temel amaglar agrinin kontrol altina alinmasi, obstriiksiyon ile
enfeksiyonun zamaninda belirlenmesi, bobrek fonksiyonlarmin
korunmas: ve uygun hastalarda tasin gilivenli bir sekilde
c¢ikarilmasidir. Ureter tasi tespit edilen her hasta acil girisim
gerektirmez; tagin boyutu, konumu, klinik seyri ve bobrek
fonksiyonu degerlendirilerek gozlem, medikal ekspulsif tedavi
(MET), sok dalga litotripsisi ya da iireteroskopi arasinda seg¢im
yapilir. (Skolarikos et al., 2025)

Ureterdeki  tasin  kendiliginden  ilerleyip  diismesini
kolaylastirmay1 amaglayan farmakolojik yaklagima medikal
ekspulsif tedavi denir. Bu alanda giiniimiizde en ¢ok incelenen
ilag grubunu alfa adrenerjik reseptor blokerleri olusturur (Tiirk
etal., 2016). MET, tagin kimyasal yoldan eritilmesiyle es anlaml1
degildir; buradaki amag¢ tasin pasajin1 kolaylastirmak ve
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semptomlar1  azaltmaktir.  Urik  asit  taslarinin  idrar
alkalinizasyonuyla c¢oziindiiriilmesi 1ise bagka bir tedavi
mekanizmasidir ve secilmis hastalarda MET ile birlikte
degerlendirilebilir (El-Gamal, El-Bendary, Ragab, & Rasheed,
2012).

flk dénemdeki kiiciik arastirmalar olumlu sonuglar vermis olsa
da, ardindan yayimlanan biiyiik, ¢ift kor, plasebo kontrollii
calismalarin bir  boliimii, tiim hastalar  birlikte
degerlendirildiginde anlamli bir istiinliik ortaya koyamamustir.
Buna karsilik tag capma gore yapilan alt grup analizleri ve
metaanalizler 5 mm {izerindeki distal iireter taglarinda yararin
daha belirgin oldugunu sdylemektedir. Bu nedenle giincel
yaklasim, MET uygulamasin1 otomatik bir recete olmaktan
cikarip klinik risk ve tag 6zelliklerine gore bireysellestirmektedir
(Furyk et al., 2016; Pickard et al., 2015; Wang et al., 2017)

Bu boéliimde amag, iireter taglarinda spontan pasaji belirleyen
etmenleri, MET'nin farmakolojik tabanini, randomize kontrollii
caligmalarin ve sistematik derlemelerin sonuglarini, ilag
giivenliligini, hasta se¢imini ve giincel kilavuz 6nerilerini klinik
karar verme perspektifinden biitiinciil bicimde
degerlendirmektir.

Klinik karar siirecinde konservatif yaklasimin pasif bekleme
anlamina gelmedigini akilda tutmak gerekir. Hastanin risk
siniflandirmasi, uygun analjezi, laboratuvar ve gorilintiileme
degerlendirmesi, kontrol randevusu ve acil bagvuru uyarilar1 bu
tedavinin ayrilmaz bilesenleridir. MET ise bu c¢ergevede
konservatif yonetimin sadece farmakolojik kismini olusturur.



2. Medikal Ekspulsif Tedavide Giincel Kanitlar Ve Klinik
Uygulamalar

Ureter Taslarinin Dogal Seyri Ve Spontan Pasaj

Ureter taslarmin dogal seyri hastadan hastaya degisir. Cap
biiytidiik¢e tasin kendiliginden diisme sansi diiser; proksimal
yerlesime kiyasla distal yerlesimde bu sans genellikle daha
yliksektir. Klinik sonucu belirleyen tek etken boyut degildir:
tasin uzun ve kisa eksen Olclimleri, cevresindeki Odem,
impaksiyon, {reter anatomisi ve takip siiresi de gidisatt
etkileyebilir. Dolayisiyla yalnizca ¢apa bakarak kesin bir pasaj
tarihi ya da basaris1 ongoriilemez (Coll, Varanelli, & Smith,
2002; Yallappa et al., 2018).

Boyut esas alindiginda, 5 mm'nin altindaki taslarin yaklagik
dortte ticliniin kendiliginden diistligii, daha kii¢iik distal taslarda
ise bu olasiligin daha da yiiksek oldugu ifade edilmektedir
(Yallappa et al., 2018). Fakat bu oranlar hasta gruplarina, 6l¢iim
yontemlerine ve takip protokollerine baglidir; tek bir hasta i¢in
degismez bir olasilik gibi sunulamaz (Skolarikos et al., 2025).
Coll ve arkadaslari, bilgisayarli tomografiyle tas boyutunu ve
yerlesimini degerlendirdikleri calismada pasaj sansinin anatomik
konum ve ¢apla siki bigcimde iligkili oldugunu gostermistir.
Diistik doz kontrastsiz BT, giincel klinik uygulamada uygun
endikasyonda ayrintili anatomik bilgi sunar; ancak goriintiileme
secimi yapilirken gebelik, cocukluk ¢agi, radyasyon maruziyeti
ve daha onceki tetkikler géz oniinde bulundurulmalidir (Coll et
al., 2002).

Semptomlarin baslangigta hafiflemesi, tasin diistiigiinii her
zaman gostermez; tas sessiz bigimde obstriiksiyon olusturmaya
devam ediyor olabilir. Bu yiizden pasajin hasta tarafindan
goriilmedigi ya da dogrulanmadigi durumlarda, klinik seyirle
uyumlu bir gériintiileme plani kurmak 6nemlidir. MET siirecinde
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hedef, yalnizca agrinin gegmesi degildir; tasin giivenli bigimde
atildiginin ve obstriiksiyonun ortadan kalktiginin da gosterilmesi
gerekir (Lee et al., 2021).

Spontan pasaj verileri yorumlanirken baslangigta cerrahiye
yonlendirilen hastalarin goézlemsel serilerin disinda kalmis
olabilecegi akilda tutulmalidir. Bu durum, gozlem grubundaki
basar1 oranin1 oldugundan yiiksek gosterebilir. Ayni sorun
takipten ¢ikan hastalar ve goriintiileme dogrulamasi yapilmayan
olgular i¢in de gecerlidir; bunlar sonlanimin giivenilirligini
zayiflatir. Tedavi etkinligine dair sayisal karsilastirmalar
yapilirken bu metodolojik ayrintilar degerlendirilmelidir.

Medikal Ekspulsif Tedavinin Fizyolojik Temeli

Ureter, peristaltik aktivite gosteren diiz kas tabakalari ve
norohumoral diizenleyici mekanizmalar igeren dinamik bir
organdir. Obstriiksiyon gelistiginde intraluminal basing artisi,
lokal inflamasyon, duvar oOdemi ve spazm agr1 ile tas
ilerlemesinin giliclesmesine katkida bulunabilir (Davenport &
Waine, 2010). Alfa-adrenerjik reseptorlerin bloke edilmesi diiz
kas tonusunu ve spazmodik yaniti azaltarak tasin distal yonde
hareket etmesine yardimci olabilir. Bu mekanizma, alfa
blokerlerin neden MET alaninda en c¢ok arastirilan ilaglar
oldugunu agiklar (Campschroer, Zhu, Vernooij, & Lock, 2018).
Alfal reseptor alt tiplerine farkli derecede segicilik gdsteren
tamsulosin ve silodosin gibi ajanlarin  klinik etkileri
karsilastirilmistir. Ureteral diiz kas gevsemesi teorik olarak
liimen direncini azaltabilir; ancak fizyolojik uygunluk klinik
etkinligin tek basina kaniti degildir. Randomize c¢alismalarin
hasta se¢imi, tas biylikligli ve sonlanim tanimlarindaki
farkliliklar, mekanistik beklenti ile klinik bulgular arasinda
goriilen ayrigsmay1 agiklamaktadir (Sur et al., 2015).



Bir tedavinin pasaj oranini artirmasi, mutlaka girisim
gereksinimini ayni biiyilikliikte azaltacagi anlamina gelmez.
Ayrica pasaj siiresi, analjezik tiiketimi, hastaneye yatis ve yasam
kalitesi gibi sonuglar birbirinden farklidir. Dolayisiyla MET nin
etkinligi degerlendirilirken yalnizca tas diisiirme yiizdesine
odaklanmak yerine klinik agidan anlamli sonuclarin birlikte
yorumlanmasi gerekir (Hollingsworth et al., 2016).

Hasta Secimi Ve Baslangi¢c Degerlendirmesi

MET kararn verilmeden once ates, titreme gibi sepsis bulgulari,
kontrol edilemeyen agri, kusma ve oral alim gii¢liigli, aniiri,
soliter  bobrek, bilateral obstrilkksiyon veya  bdbrek
fonksiyonunda  bozulma  gibi  riskler  arastirilmalidir.
Enfeksiyonla obstriiksiyon, yalnizca tas diisiirmeyi bekleyerek
yonetilebilecek bir durum degildir; acil drenaj ve uygun
antibiyotik tedavi gerektirir. Gozlem ya da MET ancak aktif tas
cikarma endikasyonu bulunmayan, bilgilendirilmis ve giivenli
takip edilebilecek hastalarda diisiiniilmelidir (Ordon et al.,
2015).

Oykiide agrimin  baslangici, onceki tas Oykiisii, {iriner
enfeksiyonlar, ge¢irilmis tlirolojik girisimler, kullanilan ilaglar,
hipotansiyon egilimi ve eslik eden hastaliklar sorgulanmalidir.
Muayenede vital bulgular ve sistemik enfeksiyon isaretleri
degerlendirilmelidir. Laboratuvar incelemelerinde bdbrek
fonksiyon ve enfeksiyon olasiligin1 gosteren testler klinik
baglama gore secilir. Ozellikle iirosepsis olasiliginda
gecikmeden iirolojik degerlendirme ve drenaj planlanmalidir
(Pearle et al., 1998).

Gorilintiilemede tagin maksimum ¢api1, anatomik lokalizasyonu,
hidronefroz ve eslik eden anormallikler raporlanmalidir. Tagin
distal iireterde yerlesmesi ve yaklasik 5-10 mm ¢apinda olmasi,
kilavuzlarin  MET agisindan en giicli destek sundugu
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senaryodur. Buna karsilik 5 mm ve altindaki taslarin 6nemli bir
kismi ilag olmaksizin diiseceginden mutlak tedavi kazanimi
daha sinirh olabilir (Skolarikos et al., 2025).

Hastanin tercihleri de karar acisindan onemlidir. Cerrahiden
kacinmak isteyen ve giivenli izleme uygun hasta ile hizli kesin
¢ozlim isteyen hastanin kabul edebilecegi tedavi stratejisi farkl
olabilir. Bekleme siirecinin belirsizligi, ise doniis, sik agr
ataklart ve takip olanaklar1 hasta ile birlikte goriigiilmelidir.
Hasta ile birlikte karar verme takip veya cerrahi kararinin net
olmadig1 durumlarda ¢ok onemlidir.

Tasin radyolojik dl¢iimii klinik yonetimde dnemlidir; ancak tek
bir smir deger ayrim i¢in yoktur. Ornegin 4,9 mm ve 5,1 mm
olarak dlgiilen taglar arasinda gergek pasaj potansiyeli agisindan
ani bir kopus beklenmez. Bu nedenle kilavuz esikleri klinik
degerlendirmeyi kolaylastiran araclar olarak kullanilmals,
hastanin biitiin bulgulartyla birlikte yorumlanmalidir.

Alfa Blokerler: Tamsulosin

Tamsulosin, MET arastirmalarinda en sik kullanilan ajanlardan
biridir. Randomize c¢alismalarda yaygin olarak 0,4 mg/giin
dozunda ve yaklagik dort haftalik siireyle uygulanmistir. Ureter
tas1 diisiirme amaciyla kullanimi1 birgok iilkede ruhsat disidir; bu
durum hasta bilgilendirmesinde ve regeteleme kararinda dikkate
alinmalidir. Tlacin temel gerekgesi distal iireter diiz kas tonusunu
azaltmasidir (Furyk et al., 2016; Ye et al., 2018).

Furyk ve arkadaslarinin ¢ok merkezli, ¢ift kor ¢aligmasinda 403
hasta  randomize  edilmis; 28. ginde BT ile
degerlendirilebilenlerde genel pasaj oranlar1 tamsulosin
kolunda %87,0, plasebo kolunda %381,9 bulunmustur. 5-10 mm
alt grubunda pasaj oranlart sirasiyla %83,3 ve %61,0 olmus;
mutlak fark yaklasik 22,4 yiizde puan olarak hesaplanmistir. Bu
bulgu, tas capinin tedavi etkisini degistirebilecegine isaret eder
(Furyk et al., 2016).



Ye ve ark. 30 merkezde yirittigi, 3296 hastanin
degerlendirildigi cift kor plasebo kontrollii arastirma, distal
iireter taslarinda dort haftalik tamsulosin tedavisini incelemistir.
Aragtirma, 6zellikle daha biiyiik distal taslar i¢in etkinlik lehine
kanit saglamis ve tas capma gore degerlendirme yapilmasinin
Oonemini giiclendirmistir. Bununla birlikte tek bir arastirmanin
sonucu, farkli hasta gruplarina genellenmemelidir (Ye et al.,
2018).

Tamsulosinin yararini yorumlarken spontan pasajin baslangic
olasilign énemlidir. Ornegin kiigiik taslarin ¢ok yiiksek oranda
kendiliginden diistiigli popiilasyonlarda ek ila¢ tedavisinin
gosterebilecegi mutlak kazang dogal olarak kiigiiliir. Bu nedenle
tlim tas ¢caplarini bir araya getiren bir ¢aligma ile 5-10 mm taglara
odaklanan ¢aligma ayni1 klinik soruyu yanitlamayabilir (Furyk et
al., 2016; Wang et al., 2017).

Silodosin

Silodosin, alfa-1A reseptorlerine yiiksek secicilik gdsteren bir
ilactir ve MET i¢in tamsulosine alternatif olarak incelenmistir.
Sur ve arkadaslarinin ¢ok kurumlu, randomize, ¢ift kor, plasebo
kontrollii aragtirmasi silodosinin {ireter tag1 pasajindaki yerini
degerlendirmistir. EAU kilavuzu giincel meta-analitik kanitlar
dogrultusunda silodosinin tamsulosin gibi etkili olabilecegini
belirtmektedir; ancak hasta se¢imi ve advers olay profili birlikte
degerlendirilmelidir (Skolarikos et al., 2025; Sur et al., 2015).

Alfuzosin

Alfuzosin, alfal adrenerjik reseptdr antagonisti olup iireter diiz
kas tonusunu azaltarak tas pasajini kolaylastirmayr amaglayan
MET segeneklerinden biridir. Tamsulosin ve silodosin kadar
yaygin arastirilmamis olmakla birlikte, alfuzosinin etkinligini
degerlendiren  ¢esitli randomize  kontrollii  calismalar
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bulunmaktadir. Pedro ve arkadaglarinin (2008) gergeklestirdigi
cift kor, plasebo kontrollii calismada distal iireter tasi bulunan
76 hasta randomize edilmistir. Calismada spontan tag diisiirme
oranlar1 alfuzosin ve plasebo gruplarinda sirasiyla %73,5
ve %77,1 olarak saptanmis ve gruplar arasinda anlamli farklilik
gosterilmemistir  (p=0,83). Bununla birlikte ortalama tas
diisiirme siiresi alfuzosin grubunda anlamli derecede daha kisa
bulunmustur (5,19 giine kars1 8,54 giin; p=0,003). Ayrica
alfuzosin kullanan hastalarda agri skorlarinda daha belirgin
tyilesme bildirilmistir. Bu sonuglar, alfuzosinin tag pasaj orani
yerine pasaj siiresi ve hasta konforu lizerinde yararli etkiler
gosterebilecegini diisltindlirmektedir (Pedro et al., 2008).
Alfuzosin  ile tamsulosinin  dogrudan  karsilastirildigt
arastirmalarda ise tas diisiirme etkinlikleri genel olarak benzer
bulunmustur. Singal ve arkadaslarinin (2017) caligmasinda
degerlendirilen 100 hastada tas diislirme oranlar1 tamsulosin
grubunda %72, alfuzosin grubunda %068 olarak bildirilmis ve
aradaki fark istatistiksel acidan anlamli bulunmamistir
(p=0,545). Bununla birlikte alfuzosin grubunda agr1 ataklarinin
daha az oldugu ve retrograd ejakiilasyonun daha diisiik siklikta
bildirildigi gosterilmistir. Bu bulgular alfuzosinin, 6zellikle ilag
tolerasyonu agisindan Onem tasidigi  gen¢ hastalarda
degerlendirilebilecek alternatiflerden biri oldugunu
diisiindiirmektedir.  Ancak  bu  sonuglar  alfuzosinin
tamsulosinden kesin olarak iistiin oldugunu gostermemektedir
(Singal, Bhatia, Mittal, Singal, & Zaman, 2017).

Doksazosin Ve Terazosin

Doksazosin ve terazosin, alfa-1 adrenerjik reseptorlerin selektif
alt tiplerinden ziyade farkli alfa-1 reseptor alt tiplerini bloke
eden ilaglardir. Ureter diiz kasinda adrenerjik uyarmnin
azaltilmasi, lreteral diren¢ ve spazmin azalmasina katkida
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bulunabilir. Bu ilaglarin medikal ekspulsif tedavideki etkinligi
daha eski tarthli ve nispeten kiiciik orneklemli klinik
arastirmalarda incelenmistir. Yilmaz ve arkadaglarinin (2005)
gergeklestirdigi randomize ¢alismada distal {ireter tasi bulunan
114 hasta kontrol, tamsulosin, terazosin ve doksazosin
gruplarina ayrilmigtir. Spontan tas diislirme oranlar1 kontrol
grubunda %253,57, tamsulosin grubunda 979,31, terazosin
grubunda %78,57 ve doksazosin grubunda %75,86 olarak
bildirilmistir. Ayrica alfa bloker kullanan gruplarda tas diigiirme
stiresi, agr1 ataklar1 ve analjezik gereksinimi kontrol grubuna
gore daha diisiik bulunmustur. Calismada {i¢ alfa bloker arasinda
belirgin bir etkinlik farklilig1 gésterilememistir. Bununla birlikte
her tedavi grubundaki hasta sayisinin sinirli olmasi, ilaglar
arasinda klinik esdegerlik bulundugu seklinde kesin bir sonuca
varilmasini engellemektedir (Yilmaz et al., 2005).

Naftopidil

Naftopidil, alfa-1D adrenerjik reseptorlere gorece yliksek afinite
gosteren bir alfa bloker olup 6zellikle Asya {ilkelerinde tireter
taglarin  medikal ekspulsif tedavisinde arastirilmstir.
Naftopidilin etkinligini degerlendiren yedi yayini ve toplam 553
hastayr kapsayan bir sistematik derleme ve metaanalizde,
naftopidilin kontrol grubuna kiyasla spontan tag diisiirme oranini
anlamli diizeyde artirdigr bildirilmistir. Ayrica tas diisiirme
stiresinde ortalama 1,72 giinliik azalma saptanmistir. Tamsulosin
ile yapilan karsilastirmalarda ise tas diisiirme oranlar
bakimindan anlamli farklilik bulunmamistir. Yan etki sikliginin
naftopidil grubunda daha diisiik olabilecegi bildirilmis olsa da
bu bulgunun farkli hasta gruplarinda dogrulanmasi gerekir.
Dolayistyla naftopidil, distal {ireter taslarinda alternatif bir alfa
bloker olarak degerlendirilebilmekle birlikte, bolgesel ilag



erisilebilirligi ve klinik deneyim goz 6niinde bulundurulmalidir
(Lietal., 2017).

Ozellikle yaslh, frajil veya coklu ila¢c kullanan hastalarda
hipotansiyon ve buna bagl diisme riski daha fazla klinik 6nem
tasiyabilir. Hastaya tedavinin olas1 yarar1 yaninda bag dénmesi,
halsizlik, ¢arpmnt1 hissi ve ejakiilasyon degisiklikleri hakkinda
bilgi verilmesi, tedavi uyumunu ve giivenligini artirir.
Recgeteleme oOncesi ilaca ait gilincel {riin bilgileri ve
kontrendikasyonlar ayrica kontrol edilmelidir.

Biiyiik Randomize Cahsmalar Ve Medikal Tedaviyle Tlgili
Celiskili Bulgular

Pickard ve arkadaslarnin SUSPEND c¢alismasi, MET
tartismasinda doniim noktasidir. Bu ¢ok merkezli randomize
plasebo kontrollii arastirmada tamsulosin ve nifedipin tedavileri
degerlendirilmis; dort haftada ek girisime gereksinim duymama
biciminde tanimlanan birincil sonlanim acisindan genel
popiilasyonda belirgin istiinliikk saptanmamistir. Calismanin
giicii genis 6rneklem ve pragmatik klinik sonlanim iken, tasin
goriintiilemeyle dogrulanmis pasaji yerine girisim gereksinimine
odaklanmas1 farkli sonu¢ Olgiitleri arasinda yorum farki
dogurmustur (Pickard et al., 2015).

Meltzer ve arkadaglarinin JAMA Internal Medicine dergisinde
yayimlanan randomize ¢aligmasi, semptomatik lireter taglarinda
tamsulosinin  rutin  kullanimint  sorgulamistir.  Calisma
popiilasyonunda kiiciik taslarin baskin olmasi, bliyiik taslara
iliskin ¢ikarimlarin sinirlanmasina yol agmistir. Bu arastirma,
tim dreter taslar1 icin kosulsuz MET recetelenmesini
desteklemeyen onemli kanitlardan biridir (Meltzer et al., 2018).
Furyk ve arkadaslarinin ¢alismasinda genel analiz ile 5-10 mm
alt grup analizinin farkli sonu¢ vermesi, tedavi etkinliginin tas
capina bagl olabilecegini gdsterir. Ancak alt grup sonuglarinin
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orneklem biyiikligi, onceden planlanmis olma durumu ve
coklu karsilastirma riski géz onilinde tutulmalidir. Alt grupta
goriilen giiclii sinyalin klinik karara aktarilmasi, meta-analizler
ve bagimsiz ¢aligsmalarla tutarlilii sayesinde daha giivenilir hale
gelir (Furyk et al., 2016).

Biiyiik randomize ¢alismalar arasindaki goriiniir ¢eliskinin bir
kismi, caligmaya alinan taglarin ortalama capi, proksimal veya
distal yerlesim oranlari, birincil sonlanimin  tanimi,
goriintiilemeyle dogrulama sikligi, tedavi siiresi ve kurtarma
girisimi  esiklerinden kaynaklanabilir. Dolayisiyla kanitlari
yalnizca “olumlu” ve “olumsuz” g¢alismalar seklinde ayirmak
yerine, hangi hasta grubunda hangi sonlanimin Ol¢ildiiglini
sorgulamak gerekir (Meltzer et al., 2018; Pickard et al., 2015).
Aragtirmalardaki ~ “negatif =~ sonu¢”  kavrami  dikkatle
kullanilmalidir. Istatistiksel anlamli fark bulunmamasi, iki
tedavinin kesinlikle esdeger oldugunu gostermez; giliven
araliginin diglayamadig1 etkiler ve alt gruplardaki orneklem
biiyiikliigii onemlidir. Benzer sekilde pozitif bir alt grup bulgusu,
bagimsiz dogrulama olmaksizin biitiin klinik uygulamay1
degistirmemelidir. Bu iki ilkenin birlikte benimsenmesi, MET
literatiiriindeki tartismalarin dengeli degerlendirilmesini saglar.

Tablo 1. Secilmis randomize ¢aligmalarin yorumlanmasi

Cahisma Tasarim Klinik mesaj
Pickard et al., 2015 Cok merkezli, Genel popiilasyonda
plasebo kontrollii rutin kullanim lehine
net fark yok
Furyk et al., 2016 403 randomize; BT 5-10 mm distal tas alt
ile takip grubunda fayda
Meltzer et al., 2018 Randomize klinik Kiigiik taglarin baskin
aragtirma oldugu grupta genel
yarar gosterilmedi
Yeetal., 2018 30 merkez; 3296 Distal taglarda boyuta
birincil analiz duyarh etki
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Sistematik Derlemeler Ve Meta Analizler

Wang ve arkadaglarimin sekiz ¢ift kor randomize calismay1
iceren meta-analizinde toplam 1384 hasta degerlendirilmis;
5-10 mm tas alt grubunda tamsulosinin tag pasajini artirdigi,
kiigiik tas alt grubunda ise belirgin bir yarar gostermedigi
bildirilmistir. Biiyiikk tas alt grubunda mutlak risk farki
yaklasik %22 ve tedavi edilmesi gereken hasta sayisi yaklagik
bes olarak hesaplanmistir. Bu sonug, rutin kullanim yerine tas
boyutuna dayali se¢imi destekler (Wang et al., 2017).
Hollingsworth ve arkadaglarinin BMJ’de yayimlanan sistematik
derlemesi ve meta-analizi, alfa blokerlerin iireter taslarinda
etkinligini kapsamli bi¢imde incelemistir. Arastirmacilar genel
yararin daha biiylik taglarda belirginlestigini ve ¢alisma
tasarimlarinin yorum agisindan 6nemli oldugunu vurgulamistir.
Bulgular, tek bir negatif biiyiik arastirmanin tiim alt gruplardaki
olast etkiyi dislamadigini gostermesi bakimindan degerlidir
(Hollingsworth et al., 2016).

Campschroer ve arkadaslarinin Cochrane temelli sistematik
degerlendirmesi 67 ¢alismadan 10.509 katilimeiy1 kapsamistir.
Tiim calismalarin birlikte analizinde tas temizlenme orani igin
goreli risk 1,45 olarak bildirilmis; ancak plasebo kontrollii daha
yliksek kaliteli caligmalarla sinirlanan analizlerde etkinin daha
kii¢iik oldugu goriilmiistiir. Ayrica 5 mm ve alt1 taglarda fayda
daha smirli iken 5 mm tizerindeki taslarda daha belirgin bir etki
saptanmistir (Campschroer et al., 2018).

Meta-analizlerde istatistiksel anlamlilik klinik anlamlilikla
birlikte yorumlanmalidir. Goreli risk artigi, baslangictaki
spontan pasaj orani yliksekse kiiciik bir mutlak yarara
doniisebilir. Tersine, spontan pasaj olasilig1 daha diisiik fakat
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giivenli gézleme uygun bir hastada ayni goreli etki daha biiytik
mutlak kazang saglayabilir. Bu nedenle hastayla goriistirken
mutlak yarar, tedavi siiresi ve yan etki olasilig1 agiklanmalidir
(Campschroer et al., 2018; Wang et al., 2017).

Tas Boyutu Ve Lokalizasyonuna Gore Tedavi

Bes milimetrenin altindaki distal iireter taglarinda spontan pasaj
orant yuksektir. Alfa blokerlerin bu gruptaki ek katkis1i ¢cogu
calismada kiiciik veya belirsizdir. Ila¢ yazilmamasi tedavisizlik
anlamina gelmez; analjezi, uygun sivi alimi, alarm bulgularinin
anlatilmasi ve izlem aktif bir klinik yonetimdir (Campschroer et
al., 2018).

Bes ila on milimetre arasindaki distal tireter taslart, MET nin en
fazla klinik karsilik buldugu gruptur. EAU 2026 kilavuzu, aktif
tas c¢cikarma endikasyonu bulunmayan uygun hastalarda alfa
blokerleri giiglii oneriyle tedavi segeneklerinden biri olarak
sunar. Bu oneri, her 5-10 mm tasin mutlaka medikal tedaviyle
izlenecegi anlamina gelmez; enfeksiyon, bobrek fonksiyon
kayb1 veya direngli agr1 gibi durumlar 6nceliklidir (Skolarikos
et al., 2025).

Proksimal iireter taglarinda spontan pasaj olasiligi daha diistiktiir
ve alfa blokerlerin bu anatomik gruptaki 6zgiil yarar1 distal
taglardaki kadar net degildir. Biiyiik proksimal taslarda uzun
stire sonucsuz bekleme, tekrarlayan agri ve obstriiksiyonun
devam etmesi nedeniyle dezavantaj yaratabilir. Karar tasin
anatomik O6zellikleri, hasta tercihi ve iireteroskopi ya da sok
dalga tedavisi secenekleri birlikte degerlendirilerek verilmelidir
(Tiirk et al., 2016).

On milimetrenin {izerindeki iireter taslarinda konservatif
tedaviyle basar1 olasiligi genel olarak azalir. Bu hastalarda
MET’yi cerrahiye esdeger bir alternatif olarak sunmak uygun
degildir. Ozellikle impakte tas, ciddi obstriiksiyon veya
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komplikasyon varliginda girisimsel tedavi secenekleri 6ne ¢ikar.
Hastanin bireysel kosullar1 istisnai kararlar dogurabilse de
standart kilavuz 6nerileri esas alinmalidir (Assimos et al., 2016).

Tablo 2. Tas boyutu ve yerlesimine gére MET yaklagiminin

Ozeti
Tas grubu MET agisindan Klinik gosterge
degerlendirme
<5 mm distal Ek mutlak fayda Spontan pasaj siklikla
sinirli yiiksek
5-10 mm distal En giiclii kanit / Alfa bloker; giivenli
uygun hastada takip
Onerilir
Proksimal iireter Etki daha belirsiz Aktif tedavi
seceneklerini tartis
>10 mm veya Rutin MET uygun Girisim gereksinimini
komplike degil degerlendir

Kaynak: (Campschroer et al., 2018; Wang et al., 2017)

Diger Farmakolojik Ajanlar Ve Kombinasyon Tedavileri

Kalsiyum kanal blokerlerinden nifedipin, {ireter diiz kas
gevsemesi yoluyla tas pasajini kolaylastirabilecegi diistincesiyle
arastirilmistir.  Bununla birlikte biiylik plasebo kontrollii
SUSPEND arastirmasinda rutin nifedipin kullaniminin klinik
acidan anlamli bir Ustlinligi gosterilememistir. Giincel pratikte
nifedipin, distal iireter taslarinda alfa blokerlere tercih edilen
standart MET ajani1 degildir (Pickard et al., 2015).
Fosfodiesteraz tip 5 inhibitorleri, diiz kas gevsemesi lizerinden
teorik olarak etkili olabilecek baska bir ilag grubudur. Tadalafilin
tek basma veya alfa blokerlerle kombinasyon halinde
degerlendirildigi arastirmalar bulunmaktadir. Ancak calisma
orneklemleri, ila¢ kombinasyonlar1 ve yan etki profilleri
heterojendir; mevcut veriler tiim hastalarda rutin kombinasyon
kullanimin1 gerektirecek kadar kesin degildir (Kc et al., 2016).
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Kortikosteroidler ve farkli destek tedavilerinin MET ile
kombinasyonlar1 da arastirilmistir. Bu yaklasimda lokal 6demin
azaltilmasi1 gibi teorik mekanizmalar One siiriilse de sistemik
steroid kullaniminin metabolik ve enfeksiyoz riskleri géz ardi
edilemez. Kanitlarin heterojenligi ve giivenlilik
degerlendirmeleri nedeniyle bu tlir kombinasyonlar standart
birinci basamak yaklasim olarak goriilmemelidir (Porpiglia et
al., 2006).

Urik asit tast olasihg yiiksek ve uygun hastalarda idrar
alkalinizasyonu tasin ¢oziinmesini saglayabilir. Bu yaklagim
MET’den farkhidir; alkalinizasyonun etkinligi tasin bilesimine,
idrar pH kontroliine ve izleme baghdir. Distal tireterde iirik asit
tas1t bulunan se¢ilmis hastalarda alkalinizasyon ile tamsulosinin
birlikte kullanilmas1 pasaji kolaylastirabilir; ancak enfekte
obstriiksiyonda bekleme yaklagimi gecerli degildir (Tsaturyan et
al., 2020).

Agr1 Kontrolii Ve Destek Tedavisi

Renal kolik yonetiminde analjezi, MET ’den bagimsiz olarak
temel tedavi Dbilesenidir. Kontrendikasyon bulunmayan
hastalarda nonsteroid antiinflamatuvar ilaclar (NSAII) genellikle
ilk segcenekler arasinda yer alir. Bobrek fonksiyon bozuklugu,
dehidratasyon, gastrointestinal kanama riski ve kardiyovaskiiler
komorbiditeler analjezik sec¢imini etkiler (Pathan, Mitra, &
Cameron, 2018). Analjeziye direncgli agr1, yalnmizca daha giiglii
ila¢ eklenerek uzun siire ertelenmemeli; aktif tas cikarma
gereksinimi agisindan yeniden degerlendirilmelidir.

Akut kolik sirasinda hastaya zorlayici miktarda sivi verilmesinin
tag pasajini hizlandirdigia dair giiclii kanit bulunmamaktadir.
Sivi Onerisi hastanin hidrasyon durumuna ve eslik eden
hastaliklarina gore bireysellestirilmelidir. Uzun donem tas
niikstiniin 6nlenmesi i¢in yeterli giinlik sivi alimi ayr1 bir
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koruyucu hedeftir; akut obstriikksiyonda zorunlu asir1 sivi
yiiklemesi ile karistirilmamalidir (Worster & Richards, 2005).
Antibiyotikler, enfeksiyon kaniti olmayan basit renal kolikte
rutin olarak kullanilmamalidir.  Ates, piyiiri, sistemik
inflamasyon veya obstriiktif piyelonefrit siiphesinde ise
enfeksiyon  yonetimi  Onceliklidir. ~ Ozellikle  enfekte
obstriiksiyonda antibiyotik tek basina yeterli olmayabilir; acil
dekompresyonun zamanlamasi yagamsal dnem tasir (Haas, Li,
Hyams, & Shah, 2020).

Tedavi Siiresi Takip Ve Sonlandirma Kriterleri

MET calismalarinda yaklagik dort haftalik takip siiresi siklikla
kullanilmakla birlikte, bu siire tiim hastalar i¢in degismez ve
giivenli bir bekleme sinir1 olarak degerlendirilmemelidir. Takip
stiresi ve sikligi; semptomlarin siddeti, hidronefroz derecesi,
bobrek fonksiyonlari, tas boyutu ve lokalizasyonu ile hastanin
saglik hizmetlerine erisimi dikkate almarak
bireysellestirilmelidir (Miller & KANE, 1999). izlem sirasinda
tas pasaji, analjezik gereksinimi ve enfeksiyon veya persistan
obstriiksiyon gibi komplikasyon bulgular1 diizenli olarak
yeniden degerlendirilmelidir (Lee et al., 2021).

MET sirasinda yeni gelisen ates, titreme, enfeksiyon bulgulari,
analjeziye direngli agri, bobrek fonksiyonlarinda kotiilesme
veya belirgin klinik bozulma varliginda konservatif yaklagim
yeniden degerlendirilmeli ve gerektiginde acil girisimsel tedavi
planlanmalidir (Ordon et al., 2015; Tiirk et al., 2016). Hastalara
bu alarm bulgular ve acil saglik kurulusuna basvuru gerektiren
durumlar agik, anlasilir ve tercihen yazili olarak anlatilmalidir.
Tasin kiiciik boyutlu olmas1 veya hastanin tedaviye uyumunun
iyi olmasi, bu komplikasyonlarin 6nemini azaltmamaktadir.
Ureter taginin spontan pasajinin hasta tarafindan gézlemlenmesi
ve semptomlarin tamamen gerilemesi, her durumda {iriner
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obstriiksiyonun ortadan kalktigin1 kesin olarak gostermeyebilir.
Bu nedenle baslangigtaki obstriiksiyon derecesi, klinik seyir ve
tas pasajina iligkin belirsizlikler dikkate alinarak takip
goriintiilemesi planlanmalidir (Lee et al., 2021). Tas pasajinin
dogrulanamadig1 hastalarda persistan obstriikksiyonun gdézden
kagirilmamasi énemlidir. Bununla birlikte gereksiz tekrarlayan
bilgisayarli tomografi incelemelerinden kacinilmalt;
ultrasonografi, direkt iiriner sistem grafisi ve gerektiginde diisiik
doz kontrastsiz BT, klinik gereksinime gore tercih edilmelidir
(Fulgham, Assimos, Pearle, & Preminger, 2013).

Takip siiresinin uzatilmasi her zaman daha iy1 sonug¢ saglamaz.
Devam eden obstriiksiyon, tekrarlayan acil bagvurulari ve
analjezik ihtiyaci, tas heniiz diismemis olsa da konservatif
yaklasimin yeniden degerlendirilmesi i¢in yeterli olabilir.
Hastanin goriintiileme ve laboratuvar kontroliine erisememesi
de MET nin giivenli uygulanabilirligini azaltir.

Yan Etkiler, Kontrendikasyonlar ve Ila¢ Etkilesimleri

Alfa blokerlerin yan etki spektrumunda bag donmesi, ortostatik
hipotansiyon, halsizlik ve ejakiilasyon degisiklikleri yer alabilir.
Randomize arastirmalarda agir advers olaylar gérece seyrek olsa
da caligmalarin toplam sonuclar1 bireysel riskin yoklugunu
kamtlamaz. Ozellikle hipotansiyona yatkin kisilerde klinik
degerlendirme yapilmadan tedavi baslanmamalidir
(Campschroer et al., 2018).

Birden fazla antihipertansif kullananlarda, senkop Oykiisi
bulunanlarda ve diisme riski yiiksek yaghlarda ilag giivenligi
onem kazanir. Es zamanl fosfodiesteraz tip 5 inhibitorleri veya
diger  vazodilatorlerin  kullanimi  hipotansiyon  riskini
etkileyebilir (Kloner et al., 2004). Ilag etkilesimleri i¢in giincel
trtin kisa bilgileri kontrol edilmelidir; kitap boliimii genel
ilkeleri aktarsa da bireysel recete kararinin yerini alamaz.
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Silodosinin ejakiilasyonla iligkili yan etkileri, cinsel yasam
acisindan 6nemli olabilir. Bu etki hastayla tedavi oncesinde
konusulmali ve ilacin olasi etkinlik avantaj1 ile dengelenmelidir.
MET amaciyla alfa bloker kullannminin birgok bdlgede
endikasyon dis1 olmasi, bilgilendirilmis onam ve hasta tercihinin
belgelenmesi agisindan ayrica 6nem tasir (Sur et al., 2015).

Ozel Hasta Gruplar

Gebelikte lireter tas1 yonetimi anne ve fetiis giivenligi acisindan
ayr bir yaklagim gerektirir. Goriintiileme, analjezi ve girisimsel
tedavi secenekleri obstetrik durumla birlikte planlanmalidir.
Genel eriskin MET verileri gebelere dogrudan uygulanamaz;
alfa blokerlerin rutin kullanimin1 destekleyen yeterli yiiksek
kaliteli kanit bulunmadigindan uzmanlar arasi degerlendirme
gereklidir (Valovska & Pais Jr, 2018).

Pediatrik hastalarda {ireter taslarinin spontan pasajini etkileyen
faktorler ve MET de kullanilan ilaglarin giivenlilik 6zellikleri
erigskinlerden farklilik gosterebilir. Cocuklarda alfa blokerlerin
etkinligini degerlendiren randomize kontrollii ve gozlemsel
caligmalar bulunmakla birlikte, tedavi karar1 hastanin yasi, viicut
agirhigl, tas boyutu ve lokalizasyonu ile olas1 advers etkiler
dikkate alinarak bireysellestirilmelidir (Mokhless, Zahran,
Youssif, & Fahmy, 2012). Pediatrik calismalarda yasa veya
viicut  agirligma  goére  farkli  dozlama  yaklagimlari
kullanildigindan, eriskinlerde uygulanan standart alfa bloker
dozlarinin ¢ocuklara dogrudan aktarilmasi uygun degildir.
Soliter bobregi bulunan, bilateral {ireteral obstriiksiyon riski
tastyan veya kronik bobrek hastaligi olan hastalarda {iriner
obstrilksiyonun devam etmesi, bdbrek fonksiyonlarinin
korunmasi agisindan daha yiiksek risk olusturabilir. Bu nedenle
MET karan verilirken bobrek fonksiyonlari, obstriiksiyonun
derecesi ve siiresi ile acil iiriner dekompresyon gerekliligi
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oncelikle degerlendirilmelidir (Tiirk et al., 2016). Benzer sekilde
yash ve frajil hastalarda alfa blokerlere bagli hipotansiyon, bas
donmesi ve diisme riski ile diizenli takibin stirdiiriilebilirligi goz
oniinde bulundurulmali; konservatif tedavinin beklenen yarari
bireysel risklerle karsilastirilmalidir (Campschroer et al., 2018).

Klinik Uygulamada Karar Algoritmasi

[lk asamada renal kolik ile basvuran hastanin hemodinamik
durumu, atesi, agr1 kontrolii, enfeksiyon bulgular1 ve bobrek
fonksiyonlar1 degerlendirilmelidir. Enfekte iiriner obstriiksiyon,
aniiri, analjezik tedaviye direncli agr1 veya obstriiksiyona bagli
bobrek fonksiyonlarinda kotiilesme saptandiginda MET yerine
acil iirolojik degerlendirme ve endikasyona uygun girisimsel
tedavi oncelik kazanir (Lee et al., 2021).

Ikinci asamada, distal iireterde 5—10 mm boyutunda tas1 bulunan,
agrist kontrol altinda olan, bobrek fonksiyonlari stabil seyreden
ve diizenli takibe uyum saglayabilecek hastalarda gézlem, MET
ve girisimsel tedavi segceneklerinin olas1 yarar ve riskleri birlikte
degerlendirilmelidir. MET tercih edildiginde alfa bloker
tedavisi, Ureter tast pasajim  kolaylastirmak amaciyla
kullantminin ruhsat dig1 olabilecegi, olasi advers etkiler ve
onceden belirlenmig bir kontrol plan1 hakkinda hasta
bilgilendirilerek baglanmalidir (Lee et al., 2021). Ozellikle 5-10
mm distal lireter taglarinda alfa blokerlerin spontan pasaj oranini
artirabilecegi gosterilmisken, 5 mm ve altindaki taglarda yiiksek
spontan pasaj olasilig1 nedeniyle ek tedavi yarar1 daha siirlidir
(Furyk et al.,, 2016). Proksimal iireter taslarinda ise alfa
blokerlerin etkinligine iliskin kanitlarin daha belirsiz oldugu goz
oniinde bulundurulmalidr.

Uciincii asamada hastanin klinik durumu, agr1 kontrolii, bobrek
fonksiyonlar1 ve tas pasaji yeniden degerlendirilmelidir. Tasin
spontan  pasajt  dogrulandiginda akut tedavi siireci
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sonlandirilarak, miimkiinse tas analizi yapilmali ve metabolik
risk degerlendirmesi ile niiksii Onlemeye yonelik Onerilere
gecilmelidir (Lee et al., 2021; Tiirk et al., 2016). Tas pasajinin
ger¢eklesmemesi, iiriner obstriikksiyonun devam etmesi veya
enfeksiyon, kontrol edilemeyen agr1 ve bobrek fonksiyonlarinda
bozulma gibi komplikasyonlarin  gelismesi durumunda
tireteroskopi, sok dalga litotripsisi veya klinik duruma uygun
diger aktif tedavi segenekleri yeniden degerlendirilmelidir.

Kamtlarin Simirhliklar: Ve Gelecek Arastirmalar

MET literatiiriiniin temel giicliigii, caligmalarin hasta 6zellikleri
ve sonlanim tanimlari bakimindan heterojen olmasidir. Tas
pasajimmn BT ile dogrulanmasi, hastanin tas gordiiglini
bildirmesi veya ek girisime gereksinim duymamasi ayni sonug
degildir. Calismalardaki farkli takip stireleri ve kurtarma girisimi
esikleri, meta-analizlerde heterojenligi artirabilir (Pickard et al.,
2015).

Ozellikle tasin 5 mm esiginde siniflandirilmasi dlgiim ydntemine
duyarhdir. BT kesit kalinligi, 6l¢tiim diizlemi ve tasin diizensiz
sekli, ayni tasin farkli boyut kategorilerine yerlesmesine neden
olabilir. Gelecek arastirmalarda standart tas Olgiimii, anatomik
yerlesim ve goriintiilemeyle dogrulanmis pasajin tutarl
tanimlanmas1 sonuclarin karsilastirilabilirligini artiracaktir.
Gelecekte hasta odakli sonuglar da 6nemlidir: agr1 giinlerinin
sayis1, 1§ giicii kaybi, yasam kalitesi, acil basvurulari, analjezik
kullannmi1 ve maliyet. Daha secgici ilag stratejilerinin veya
kombinasyonlarin etkinligi degerlendirilirken yalnizca pasaj
orani degil, mutlak klinik fayda ve advers olaylar birlikte
dlciilmelidir. Ozellikle iyi tamimlanmis 5-10 mm distal tas alt
grubunda  yiiksek  kaliteli  karsilagtirmali  arastirmalara
gereksinim devam etmektedir.
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Klinik calismalarda hasta tarafindan bildirilen tas pasaji,
goriintiilemeyle kanitlanan pasajdan farkli olabilir. Bu fark,
ozellikle agrimin gectigi fakat tasin kaldigi olgularda 6nem
kazanir. Ayrica goriintiilemeyi tamamlamayan hastalarin analize
nasil alindigy, tedavi etkisi tahminini degistirebilir. Gelecekteki
arastirmalarin 6nceden belirlenmis analiz planlar1 ve eksik veri
yonetimi agikca raporlanmalidir.

3. Sonug

MET, komplikasyonsuz iireter tasi bulunan uygun hastalarda
cerrahi dig1 yonetimin dnemli bir bilesenidir; ancak biitiin lireter
taglarinda esit derecede etkili degildir. En tutarli kanit, 6zellikle
5-10 mm distal tireter taglarinda alfa blokerlerin spontan pasaj
olasiligin1 artirabilecegini gostermektedir. Bes milimetre ve
altindaki taslarda yiiksek dogal pasaj orani nedeniyle ek yarar
daha sinirhidir (Campschroer et al., 2018; Wang et al., 2017).
MET basarisinin temel kosulu dogru hasta se¢imi ve giivenli
izlemdir. Enfeksiyon, kontrol edilemeyen agr1i veya renal
fonksiyon = bozulmasi  gelistiginde bekleme yaklasimi
sonlandirilmalidir. Tamsulosin ve silodosin gibi alfa blokerlerin
olas1 yarari, ruhsat dig1 kullanim durumu ve yan etkileri hastayla
paylasilmalidir. Gilincel kanitlarla uyumlu yaklagim, MET yi tek
tip tedavi olarak degil, tas Ozellikleri ve hastanin klinik
oncelikleri  dogrultusunda sunulan bir secenek olarak
konumlandirmaktadir (Skolarikos et al., 2025).
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BOLUM 2

ELEKTROMANYETIK ALANLARIN MESANE
FONKSIYONLARI VE ALT URINER SIiISTEM
FizZYOLOJIiSi UZERINDEKI ETKILERI

SITKI UN!

Giris
Bu boliim, alt {iriner sistem disfonksiyonlarinin tedavisinde
invaziv olmayan bir yoOntem olarak elektromanyetik alan
uygulamalarinin biyofiziksel mekanizmalarini ve klinik etkinligini
incelemektedir (D’Agostino & Marelli, 2024; Liang et al., 2024).
Ozellikle asir1 aktif mesane ve idrar kacirma gibi kronik
rahatsizliklarda, ndromodiilasyon temelli bu fiziksel ajanlar sinirsel
iletimi diizenleyerek pelvik taban kas fonksiyonlarini ve iiretral

noromiiskiiler kontrolii iyilestirmeyi hedeflemektedir (Khasanah et
al., 2022; Lukanovi¢ et al., 2021; Zheng et al., 2026).

Izleyen basliklarda once manyetik ve elektriksel
stimiilasyonun klinik uygulamalari, ardindan spinal
noromodiilasyon ile nérojenik mesane yonetimi ele alinmaktadir.
Sonraki boliimlerde implante edilebilir kablosuz sistemler, kapali
dongii mimariler ve organik néromorfik biyoelektronik platformlar,

' Dog. Dr., Pamukkale Universitesi, Tip Fakiiltesi, Uroloji Anabilim Dals,
sun@pau.edu.tr, ORCID: 0000-0003-1477-7497
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mesane fizyolojisinin uzun vadeli ve uyarlanabilir kontroli
acisindan degerlendirilmektedir.

Manyetik Stimiilasyon Temelli Noromodiilasyon

Fonksiyonel manyetik stimiilasyon teknikleri, sakral S2-S4
sinir koklerini manyetik indiiksiyon yoluyla uyararak kontrollii bir
depolarizasyon saglamakta ve bdylece pelvik kas kontraksiyonlarini
optimize etmektedir (Braga et al., 2022). Ayrica yiiksek yogunluklu
odaklanmig elektromanyetik teknolojisinin pelvik taban kaslarinin
derin stimiilasyonu tizerindeki klinik basarisi, stres tipi idrar kagirma
semptomlariin ve yagam kalitesinin 6nemli dl¢lide iyilestirildigini
gostermektedir (Long et al., 2024).

Klinik uygulamalarda Top Flat Manyetik Stimiilasyonun
kullanildig1 ¢alismalar, bu yontemlerin 6zellikle mikst tip idrar
kagirma yasayan kadinlarda alti seanslik kisa siireli protokollerle
anlamli yasam kalitesi artis1 sagladigini dogrulamaktadir (Lopopolo
et al., 2022). Klinik arastirmalar, bu yaklasimin hem stres tipi idrar
kacirma hem de asir1 aktif mesane semptomlarinda objektif ve
subjektif 1yilesme oranlarini artirdigini desteklemektedir (Braga et
al., 2022; Frigerio et al., 2023). Benzer sekilde, yiliksek yogunluklu
elektromanyetik ~ stimiilasyonun yapilandirilmis pelvik taban
egzersiz programlari ile birlestirilmesi, postmenopozal hastalarda
klinik ciktilarin ve semptom siddetinin daha etkin ydnetilmesini
saglamaktadir (Serbanescu et al., 2026).

Elektriksel Stimiilasyon ve Periferik Sinir Hedefleri

Perkiitan ve transkiitan tibial sinir stimiilasyonu gibi
elektriksel yaklagimlar da semptom siddetini azaltmada ve yasam
kalitesini artirmada elektromanyetik modiilasyonlara giiclii bir
alternatif olusturmaktadir (Cho & Cho, 2025; Yu et al., 2024). Ayrica
bu yontemlerin mirabegron gibi farmakolojik ajanlarla birlikte
uygulanmasi, agir1 aktif mesane yoOnetiminde semptom yiikiinii
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azaltarak daha yiiksek klinik basar1 oranlarina ulasilmasin
saglamaktadir (Xu et al., 2024).

Bununla  birlikte, invaziv  elektriksel stimiilasyon
tekniklerinde karsilasilan enfeksiyon riski ve doku irritasyonu gibi
dezavantajlar, elektromanyetik alan tabanli kablosuz sistemlerin
daha giivenli ve hasta uyumu yiiksek bir secenek olarak One
¢ikmasini saglamaktadir (C. Li et al., 2025; Lee et al., 2023). Tibial
sinir stimiilasyonu gibi periferik néromodiilasyon yontemlerinde ise,
uyarilmis bilesik aksiyon potansiyelleri iizerinden saglanan geri
bildirim mekanizmalari, sinir aktivasyonunun hassas bir sekilde
izlenmesine imkan taniyarak tedavi sonuglarindaki hastalar arasi
degiskenligi belirgin oranda azaltmaktadir (Lim et al., 2025). Ayrica
epidural elektrot dizilerinin yiiksek yogunluklu tasarimi, pelvik ve
pudendal sinir liflerinin spesifik olarak hedeflenmesini miimkiin
kilarak mesane fonksiyonlarinin daha segici ve kontrollii bir sekilde
uyarilmasina olanak saglamaktadir (Jantz et al., 2022).

Spinal Noromodiilasyon ve Norojenik Mesane

Spinal kord yaralanmasi sonrasi gelisen norojenik mesane
vakalarinda, lomber bolgeye uygulanan transkiitan manyetik
stimiilasyonun detrusor-sfinkter dissinerjisini diizenleyerek mesane
bosaltim siireclerini iyilestirme potansiyeline sahip oldugu
bildirilmektedir (Fardadi et al., 2024). Benzer bigimde, kronik spinal
kord yaralanmali hastalarda ag-spesifik epidural stimiilasyonun
uygulanmasi, istemsiz bosaltim siireclerini kontrol altina alarak
giinliik kateterizasyon ihtiyacin1 anlaml diizeyde azaltabilmektedir
(Herrity et al., 2022). Deneysel modellerde spinal kordun epidural
elektriksel stimiilasyonu ile alt iriner sistemin fonksiyonel
haritalanmasi, detrusor ve sfinkter mekanizmalar1 arasindaki sinirsel
koordinasyonun c¢o6ziimlenmesine ve rezidiiel idrar hacminin
diistirilmesine  yonelik  protokollerin  gelistirilmesine  katk1
saglamaktadir (Sysoev et al., 2024).
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Biyo-elektronik mesane kalp pilleri, hem inkontinans hem de
retansiyon gibi kompleks bosaltim bozukluklarini ayni anda
yonetebilme yetenekleriyle, farmakolojik tedavilere yanit vermeyen
vakalar i¢in umut verici Uc¢ilincli basamak bir segenek olarak
konumlanmaktadir (Hokanson et al., 2021). Gelecekteki
arastirmalar, implante edilebilir cihazlarin sinirsel aktivasyon
esiklerini diigliren ve elektrot seciciligini artiran mikro-yapisal
tasarimlarina odaklanarak geleneksel yontemlere kiyasla daha
yiiksek bir tedavi basarisi elde etmeyi hedeflemektedir; pelvik taban
sinirlerinin hedefe yonelik néromodiilasyonu, yash ve ¢ok dogum
yapmis deney modellerinde kontinansin 1iyilestirilebildigini
gostermistir (Herndndez-Reynoso et al., 2021).

Lumbosakral epidural stimiilasyon ile otonomik sinir sistemi
devrelerinin secici aktivasyonu, hareket kisitliligi olan bireylerde
mesane ve bagirsak disfonksiyonlarinin  yonetiminde klinik
translasyon i¢in gii¢lii bir aday olarak degerlendirilmektedir; bu
protokollerde gozlenen frekansa bagimli etkiler, diskilama ve
sfinkter aktivitesi lizerinde de benzer modiilasyon potansiyeli
sergilemektedir (Hoey et al., 2021). Pudendal sinir {izerinde
uygulanan programlanabilir stimiilasyon teknikleri ise mesane
bosaltimi sirasinda dis iiretral sfinkterin koordineli gevsemesini
saglayarak detrusor-sfinkter dissinerjisini etkin bir sekilde
karsilamakta,  pelvik  ganglion  diizeyindeki  elektriksel
modiilasyonlarla es zamanli uygulandiginda fizyolojik iseme
stirecini daha dogal bi¢imde taklit etmektedir (Li et al., 2024Db).
Ozellikle omurilik yaralanmali bireylerde mesane ile sfinkter
arasindaki zamanlamanin hassas yOnetimi, bosaltim verimliligini
artirmada kritik bir rol oynamaktadir (Medina-Aguifiaga et al.,
2023).

Ote yandan, transkiitandz elektriksel ~spinal kord
stimiilasyonu gibi yeni nesil non-invaziv teknikler, kronik servikal
spinal kord yaralanmali bireylerde giivenlik ve etkinlik agisindan
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olumlu sonuglar ortaya koyarak bu yaklagimin otonomik hedeflere
genisletilmesine zemin hazirlamaktadir (Moritz et al., 2024). Bu
yontemlerin uzun donemli uygulamalari, mesane kompliyansini
iyilestirirken ayni zamanda otonomik disrefleksi semptomlarinin
siddetini azaltarak hastalarin genel yasam kalitesini belirgin diizeyde
artirmaktadir (Samejima et al., 2025).

Implante Edilebilir Kablosuz Sistemler ve Esnek
Biyoelektronik

Kablosuz giic aktarim mekanizmalarina dayali implante
edilebilir cihazlar, manyetik indiiksiyon araciligiyla detrusor kasi
iizerinde hassas bir nodromodiilasyon saglayarak geleneksel
farmakolojik tedavilerin sinirlamalarini asma potansiyeline sahiptir
(Li et al., 2024a; Yang et al., 2022). Bu yeni nesil biyo-elektronik
platformlar, 6zellikle nérojenik mesane gibi komplike durumlarda
cerrahi riskleri azaltarak uzun vadeli mesane izlemi ve tedavi
yonetimi siireclerinde siirdiiriilebilir bir alternatif sunmaktadir (Liu
et al., 2025). Implante edilebilir yumusak doku arayiizleri ve esnek
elektronik bilesenler, mesanenin izotropik genlesme kapasitesine
uyum saglayarak uzun vadeli stimiilasyon ve izlem siireglerinde
daha yiiksek bir biyomekanik uyumluluk sunmaktadir (Li, Wang, et
al., 2026). Tim bu teknolojik gelismeler, klinik g¢aligmalarda
gozlemlenen mesane kompliyansindaki artis ve idrar depolama
kapasitesindeki iyilesmelerle de desteklenmektedir (Lau et al.,
2024).

Mesane hacmindeki dinamik degisimlere uyum saglayabilen
esnek ve gerilebilir biyoelektronik iskelelerin entegrasyonu, doku
irritasyonunu en aza indirerek uzun siireli stimiilasyon giivenligini
optimize etmektedir (Y. Wang et al., 2025). Esnek sensor tabanl
kapal1 dongii sistemler, mesane dolum seviyelerini siirekli izleyerek
ihtiya¢ duyulan anlarda modiilasyonu tetiklemekte ve bu sayede
geleneksel kateterizasyonun neden oldugu enfeksiyon veya doku
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hasar1 risklerini 6nemli Ol¢lide azaltmaktadir (Luo et al., 2025;
Zhang et al., 2024). Modern biyoelektronik sistemlerin sundugu bu
kapali dongli mimarisi, mesane basinct ve hacim degisimlerini
gercek zamanl takip ederek tedavi protokollerini hastanin o anki
fizyolojik ihtiyacina gore dinamik bir sekilde uyarlamaktadir
(Semproni et al., 2022).

Mesane doluluk durumunun ger¢ek zamanli izlenmesine
yonelik gelistirilen kapali dongii algoritmalar, bu tiir stimiilasyon
sistemlerinin adaptif kapasitesini artirarak noral adaptasyon
kaynakli bosaltim hatalarini en aza indirme potansiyeli tagimaktadir
(Giannotti et al., 2023). Bu teknolojik entegrasyon, yalnizca klinik
parametrelerin optimizasyonunu saglamakla kalmayip ayni zamanda
doku miihendisligi uygulamalar1 ve implante edilebilir sensdrler ile
birlestirilerek idrar kagirma gibi komplike durumlarin erken evrede
tahmin edilmesine ve yonetilmesine olanak tanimaktadir (Qasemi et
al., 2024). Buna ek olarak, s6z konusu cihazlarin biyolojik dokularla
uzun siireli uyumu, bagisiklik yanitindan kaginabilen ve mekanik
yorulmay1 telafi edebilen gelismis materyal tasarimlar sayesinde
saglanarak yabanci cisim reaksiyonlarina bagli komplikasyonlari en
aza indirmektedir (Y. Kim et al., 2025).

Esnek gerinim sensdrleriyle mesane hacminin gergek
zamanlt izlenmesine dayanan dijital teknoloji entegrasyonu,
kisisellestirilmis teshis siireclerine olanak taniyan “sanal mesane”
modellerinin gelistirilmesiyle daha hassas bir klinik yonetim
vizyonuna zemin hazirlamaktadir (Cho et al., 2026). Gelecekteki
caligmalar, bu dijital arayiizleri bagirsak-mesane aks1 ve
biyobelirtegler gibi sistemik faktorlerle birlestirerek refrakter
vakalarda kisiye 0Ozgili terapdtik protokollerin olusturulmasina
odaklanmalidir (Mohamed-Ahmed & Robinson, 2025). Ayrica
geligsmis yumusak biyo-elektronik materyallerin kullanimi, biyolojik
sinyallerin hassasiyetini artirarak intravezikal ilag dagitim
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sistemleriyle entegre, tam kapali dongii terapotik mekanizmalarin
Oniinii agmaktadir (Xiao et al., 2025).

Yapay Zeka Destekli Kapali Dongii Sistemler ve Noromorfik
Donanim

Ozellestirilmis hibrit modeller ve yapay zekd tabanli
algoritmalar sayesinde, bireylerin ndéromiiskiiler yanitlar1 tahmin
edilerek  elektrot parametrelerinin  deneme-yanilma  siireci
olmaksizin optimize edilmesi saglanmaktadir (Li, Wei, et al., 2026).
Bu siire¢, makine 6grenmesi modellerinin elektrofizyolojik verileri
anlik olarak ¢oziimlemesi sayesinde terapdtik etkinligi artirirken
stimiilasyon kaynakli yan etkileri en aza indiren kapali dongii
sistemlerin gelistirilmesini hizlandirmaktadir (Oh et al., 2024; Tahir
& Bello, 2026). Bununla birlikte, néromorfik ¢iplerin ve bellek i¢i
hesaplama mimarilerinin implant seviyesinde kullanilmasi, verilerin
yiksek gecikme siireleri olmaksizin islenmesine imkan taniyarak
cihazlarin gii¢ tiikketimini 6nemli 6lclide diistirmektedir (He et al.,
2026). Bu donanimsal ilerlemeler, biyofiziksel detaylarin ytiksek
oldugu karmasik noral modellerde optimizasyon siireglerini
hesaplama agisindan daha verimli hale getirerek in-silico rehberlik
yontemlerinin ~ klinik  uygulamalara  hizlh  adaptasyonunu
kolaylastirmaktadir (Verardo et al., 2026).

Gelecekte bu tiir néromorfik arayiizlerin biyolojik dokularla
kusursuz entegrasyonu, yalnizca mesane kontroli ile sinirh
kalmay1p karmasik otonomik dongiilerin diizenlenmesinde yeni bir
biyoelektronik tip paradigmasi olusturacaktir (Koutsouras &
Langereis, 2026; Rana et al., 2025). Ayrica yapay zeka destekli bu
kapal1 dongii sistemlerin otonomik sinir sistemi tizerinde siirekli veri
isleme yetenegi, norolojik bozukluklarin tedavisinde esnek ve akilli
bir geri bildirim mekanizmasi saglayarak uzun vadeli klinik basarty1
miimkiin kilmaktadir (Donati & Valle, 2024). Bu akilli sistemlerin
entegrasyonu, Ozellikle karmasik noral sinyallerin anlik olarak analiz
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edilip patolojik aktivitelerin Onceden saptanmasi sayesinde
noromodiilasyon stratejilerinde yeni bir donem baslatmaktadir (Y.
Wang et al., 2022).

Bu baglamda, yapay zeka ile giiclendirilmis akilli
algilayicilarin kullanimi, tedaviye direngli vakalarda biyobelirteg
tabanl kisisellestirilmis miidahalelere imkan taniyarak geleneksel
pasif terapilerin yarattig1 kisitlamalar1 asmaktadir (Ezeokafor et al.,
2021; C. Wang et al.,, 2023). Veri odakli bu siire¢, tedavi
protokollerinin ~ klinik  sonuglara  gére  dinamik  olarak
giincellenmesini saglayarak iyilesme siirecini hizlandirmakta ve
hasta  merkezli  uygulamalarin  biyoteknolojik  smnirlarim
genisletmektedir (Gonzéalez-Gonzélez et al., 2024). Bu teknolojik
evrim, implante edilebilir cihazlarin yalnizca birer uyarici olmaktan
cikip biyolojik sinyalleri siirekli izleyen ve ¢evre kosullarina gore
kendini optimize eden otonom homeostatik regiilatorlere
doniismesini saglamaktadir (Jafari et al., 2023).

Bu noktada, noéromorfik mimarilerin diisiik gii¢ tiiketimli
yapis1 ve yerlesik hesaplama kapasitesi, veri iletimi i¢in gerekli olan
yiksek maliyetli telemetri ihtiyacim1 ortadan kaldirarak cihazlarin
uzun  streli  stabilitesini  ve  klinikk  uygulanabilirligini
giiclendirmektedir (Valeriani et al., 2022; Yoo & Shoaran, 2021).
Ayrica bu ¢iplerin sinaptik dinamikleri taklit eden tasarimi, gergek
zamanli sensOr-motor dongiilerin kurulmasina olanak tantyarak
biyolojik sinir sistemi ile yapay cihazlar arasinda kusursuz bir
islevsel etkilesim saglamaktadir (Yoon et al., 2024). Noromorfik
donanimlarin biyolojik sinir sistemi ile sergiledigi bu uyum,
ozellikle yapay sinapslar araciligiyla nodral plastisitenin
desteklenmesine ve hasarli dokularin baypas edilerek dogal hareket
paternlerinin yeniden lretilmesine olanak tanimaktadir (He et al.,
2023).

Bu baglamda, yumusak elektronik bilesenlerin doku

uyumlulugu ve mekanik esnekligi, uzun siireli implantasyonlarda
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karsilagilan materyal yorgunlugu ve elektriksel duyu kayiplarinin
oniline gecilmesinde temel bir gereksinim olarak 6ne ¢ikmaktadir
(H.-J. Kim et al., 2025; J. Kim et al., 2025). Bu esnek yapilar,
dinamik cevresel uyarilara karsi yiiksek hassasiyet sunan sensor-
noromorfik sistemlerin entegrasyonuyla viicudun karmagik
fizyolojik sinyallerini es zamanli olarak isleyebilen akilli bir arayiiz
katmani olusturmaktadir (Kim et al., 2021; Sawant et al., 2026).
Biyolojik sistemlerin mekanik 6zelliklerini taklit edebilen bu esnek
elektronik platformlar, yapay sinapslar ve biyomimetik sensorlerin
birlesimiyle alt {liriner sistemin karmasik geri bildirim aglarini daha
etkin bir sekilde regiile eden otonom bir arayiliz kapasitesine
ulagmaktadir (Fu et al., 2026).

Organik Noromorfik Biyoelektronik ve Mesane Arayiizleri

Organik noromorfik sistemlerin  biyolojik sinyallerle
kurdugu yakin etkilesim, geleneksel silikon tabanli cihazlarin aksine
doku ile dogrudan biitiinleserek sinirsel arayiizlerdeki sinyal-giiriiltii
oranin1 6nemli Ol¢iide artirmaktadir (Harikesh et al., 2022). Bu
gelismis yap1, mekanik esnekligi ve biyolojik sinyallere duyarlilig
ile ndromorfik cihazlarin yumusak dokularla kesintisiz bir arayiiz
olusturmasina imkén vererek uzun vadeli implantasyon siireclerinde
doku-cihaz etkilesimini optimize etmektedir (Krauhausen et al.,
2023; Sung et al., 2025). Buna ek olarak, biyomateryallerin sinaptik
agirliklari modifiye etme ve iyon transportunu gili¢lendirme
yetenegi, yapay cihazlarin sinirsel sinyallere olan biyolojik
tepkiselligini artirarak tedavi edici miidahalelerin etkinligini
tyilestirmektedir (Prakash et al., 2023).

Biyolojik dokularla dogrudan arayiiz kurabilen bu organik
yapilar, iletken polimerler araciligiyla sinirsel aktiviteyi yiiksek
sadakatle kaydedip isleyerek siirdiiriilebilir bir néromodiilasyon
platformuna doniismektedir (Bettucci et al., 2021; Go et al., 2022).
Bu tiir sistemlerin gelistirilmesinde kullanilan néromorfik
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biyoelektronik  yaklagimlar, biyolojik  duyusal siireclerin
dijitallestirilmesini saglayarak (X. Zhao et al., 2024) cihazlarin
cevresel ve fizyolojik sinyallere kars1 adaptif tepkiler olusturmasina
olanak tanimaktadir (Belleri et al., 2024). Bu baglamda, iyonik ve
elektronik iletimi birlestiren néromorfik polimerler, biyolojik iyon
kanallarina benzer sekilde ¢alisarak cihazlarin enerji verimliligini
artirmakta ve dokuyla olan sinerjik etkilesimi en iist diizeye
cikarmaktadir (Liu et al., 2023). S6z konusu polimerler, iyonik
hassasiyetleri sayesinde fizyolojik ve patolojik ortam degisimlerini
gercek zamanli olarak algilayip néronal dinamiklere uyumlu tepkiler
iiretebilmektedir (Sarkar et al., 2022).

Elektrolit kapili organik transistorlerin biyolojik sinir
sistemiyle paylastig1 benzer ¢alisma ortami, bu cihazlarin norolojik
sinyalleri minimum donanim karmasikligiyla islemesine olanak
saglamaktadir (Liang et al., 2025). Diisiik operasyonel voltajlarda
caligabilen bu biyoelektronik transistorler, karmasik noronal iyon
akiglarim taklit ederek sinaptik plastisiteyi dogrudan destekleyen
esnek arayiizlerin tasarlanmasina imkan tanimaktadir (Laswick et
al., 2024). Iyon-tiinellenebilir antiambipolarite 6zelligi, biyolojik
sodyum kanallarinin aktivasyon ve inaktivasyon siire¢lerini taklit
ederek mesane duvarindaki sinirsel uyarilarin daha hassas bir sekilde
modiile edilmesini saglamaktadir (Harikesh et al., 2023).

Bu mimaride kullanilan  organik  elektrokimyasal
transistorler, iyon enjeksiyonu yoluyla kanalin yigin iletkenligini
modiile ederek biyolojik dokularla yiiksek performansl bir arayiiz
olusturmakta ve sinirsel geri bildirim dongiilerini gergek zamanh
olarak optimize etmektedir (Matrone et al., 2024). Ayrica bu
cihazlarin diisiik voltaj gereksinimi ve hizli anahtarlama kapasitesi,
iyonik akislarin elektronik sinyallere doniistiiriilmesini optimize
ederek biyolojik sinyallerin hassas ve giiriiltiisiiz bir sekilde
algilanmasimi saglamaktadir (Ohayon et al., 2023). Nitekim bu
platformlarda kullanilan organik karigik iletkenler, iyonik ve
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elektronik sinyallerin hacimsel eslesmesini saglayarak doku
uyumsuzlugunu en aza indirmekte ve sinyal isleme dogrulugunu en
iist diizeye ¢ikarmaktadir (Qian & Yan, 2026; Xiang et al., 2026). Bu
sayede, biyolojik iyonik aktivite ile dogrudan uyum saglayan
materyaller, geleneksel sistemlerin aksine sinirsel sinyalleri yerel
olarak isleyebilen ve optimize edebilen adaptif devrelerin
gelistirilmesine olanak tanimaktadir (Zhang et al., 2022).

Bu yeni nesil organik noéromorfik cihazlar, polielektrolit
sinirlamal1 akigkan memristorler gibi teknolojilerle birlestirildiginde
biyolojik iyon kanallarinin yapisin1 taklit ederek kimyasal ve
elektriksel sinyaller arasinda yiiksek verimli bir transdiiksiyon
kapasitesi sunmaktadir (Xiong et al., 2023). Ozellikle dikey mimarili
organik elektrokimyasal transistorlerin sagladigi sinyal yiikseltme
yetenegi, mesane noral aglarindaki zayif aksiyon potansiyellerinin
yiiksek dogrulukla izlenmesine ve sinaptik agirliklarin dinamik
olarak modiile edilmesine imkan tanimaktadir (C. Zhao et al., 2024).
Bu tiir entegre mimariler, ¢ok modlu algilama yetenekleri sayesinde
iyonik konsantrasyon degisimlerini ve elektrofizyolojik sinyalleri
tek bir cihaz iizerinden isleyerek néromodiilasyon siireglerinde daha
verimli bir geri bildirim mekanizmas1 kurmaktadir (Liao et al.,
2025). Ayrica bu sistemlerdeki genis esik gerilimi ayarlanabilirligi,
cihazlarin ndronal dinamiklere uyum saglamasini kolaylastirarak
karmagik spiking sinyallerinin diisiik gii¢ tliketimiyle iiretilmesine
zemin hazirlamaktadir (Zhou et al., 2025). Nanofiber mimarilere
dayal1 organik transistorlerin sagladig1 diisiik anahtarlama enerjisi ve
yiksek bant genisligi ise biyolojik ortamda veri sizintis1 olmaksizin
enerji tasarruflu ve gercek zamanli néromorfik islemlere olanak
tanimaktadir (Lee et al., 2021).

Sonug

Biyoelektronik arayiizlerin, sinaptik davranisi taklit eden
yiiksek transkondiiktans degerlerine ve analog bellek 6zelliklerine
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sahip organik elektrokimyasal transistorler ile donatilmasi, mesane
fonksiyonlarinin uzun siireli ve uyarlanabilir ndromodiilasyonu igin
kritik bir adim olusturmaktadir (Hosseini et al., 2026; Song et al.,
2024). Bu teknolojik ilerleme, 6zellikle mesane disfonksiyonu
yasayan hastalarda otonomik sinir sistemi ile senkronize calisan
akill kapali dongii sistemlerin gelistirilmesine ve tedaviye direncli
vakalarda hastaya 6zgii biyolojik yanitlarin optimize edilmesine kap1
aralamaktadir (Ji et al., 2025; S. Wang et al., 2023). Bu cihazlarin
yiiksek sinyal dogrulugu, sinir aglarindaki uzun siireli
potansiyellesme  ve  depresyon gibi  sinaptik  plastisite
mekanizmalarinin  in vivo kosullarda daha hassas bi¢imde
modellenmesini miimkiin kilmaktadir (Ji et al., 2021; S. Wang et al.,
2025).

Sonu¢ olarak, organik elektrokimyasal transistorlerin
sagladig1 biyolojik uyumlu arayiizler, geleneksel donanimlarin
neden oldugu doku hasarmi azaltirken sinirsel aglarin karmagik
sinyal isleme siireclerini yiiksek dogrulukla taklit eden siirdiiriilebilir
biyoelektronik sistemlerin 6niinii agmaktadir (Nawaz et al., 2021; W.
Wang et al.,, 2022). Manyetik ve elektriksel stimiilasyondan
noromorfik implantlara uzanan bu yelpazede ortak egilim, agik
dongili uyarimdan hastanin anlik fizyolojisine uyum saglayan kapali
dongli mimarilere gecistir. Alanin Onilindeki temel gorev, bu
platformlarin uzun doénemli giivenlik ve dayaniklilik verilerinin
randomize klinik ¢aligmalarla ortaya konmasi ve alt {iriner sistem
disfonksiyonlarinda  standart tedavi basamaklarina nerede
yerleseceklerinin tanimlanmasidir.
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BOLUM 3

ELEKTROMANYETIK ALANLARIN UROLOJIK
SAGLIK VE UREME SiSTEMi UZERINDEKI
ETKILERI: MOLEKULER MEKANIZMALAR VE
TERAPOTIK UYGULAMALAR

SITKI UN!
Giris
Modern teknolojik gelismelerle birlikte elektromanyetik
alanlarin  hiicresel homeostaz, DNA biitlinliigli ve endokrin
sinyalizasyon siirecleri tizerindeki etkileri kritik bir arastirma konusu
haline gelmistir (Cakmak et al., 2026; Khodadadi et al., 2026).
Kablosuz iletisim altyapilarinin  yayginlasmasi, mobil cihaz
kullanim siirelerinin uzamasi ve yeni nesil sebeke teknolojilerinin
daha yiiksek tasiyict frekanslara taginmasi, insanm giindelik
yasamda maruz kaldig1 radyofrekans ve diisiik frekansl alan dozunu
niteliksel olarak degistirmistir. Urolojik saglik ve iireme sistemi, bu
degisimden en ¢ok etkilenen alanlarin basinda gelmektedir; cilinkii
testis dokusu, gorece ylizeyel yerlesimi, yogun mitotik aktivitesi ve
siirlt antioksidan rezervi nedeniyle oksidatif hasara kars1 6zellikle
duyarlidir.

' Dog. Dr., Pamukkale Universitesi, Tip Fakiiltesi, Uroloji Anabilim Dals,
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Bu boliimde, elektromanyetik alan maruziyetinin erkek
iireme sistemi lizerindeki etkileri molekiiler diizeyden klinik diizeye
dogru ele alinmaktadir. Once oksidatif stres, mitokondriyal islev
bozuklugu ve iyon kanali disfonksiyonu gibi temel mekanizmalar
tartisilmakta; ardindan hipotalamus-hipofiz-gonad ekseni ile sperm
parametreleri {izerindeki yansimalar1 degerlendirilmektedir. Son
boliimlerde ise antioksidan temelli koruyucu stratejiler, bu
stratejilerin smirlart ve kisisellestirilmis tedaviye yonelik giincel
yaklagimlar ele alinmaktadir.

Ureme Biyolojisinde Elektromanyetik Maruziyet ve Oksidatif
Stres

Ureme biyolojisi baglaminda, mobil cihazlar ve kablosuz
aglardan yayilan radyofrekans ile diisiik frekansli alanlarin sperm
motilitesi tizerindeki olumsuz etkileri, oksidatif stres ve iyon kanali
disfonksiyonu gibi mekanizmalar araciligiyla belirginlesmektedir
(Baldini et al., 2025; Panagopoulos et al., 2021). Mitokondriyal
diizeyde reaktif oksijen tilirlerinin asir1 iiretimi, Leydig hiicre
fonksiyonlarinda bozulmalara ve serum testosteron diizeylerinde
diisiise yol agarak iireme basarisint dogrudan sinirlandirabilmektedir
(Tian et al., 2023). Ozellikle 2,45 GHz gibi belitli frekanslardaki
radyasyona uzun siireli maruz kalmanin testikiiler histopatolojiyi
bozarak  malondialdehit diizeylerini artirdigt  ve  sperm
parametrelerini olumsuz yonde etkiledigi deneysel modellerle
gosterilmistir (Cakir et al., 2025).

Buna karsin, mevcut literatiirdeki deneysel tasarimlarin
heterojenligi  ve  maruziyet dozimetrisindeki  degiskenlik,
gozlemlenen genotoksik risklerin klinik diizeyde kesin bir
nedensellik bagiyla tanimlanmasini giiclestirmektedir (Jangid et al.,
2026; Kaur et al., 2023). Ayrica 3,5 GHz ve 24 GHz gibi yiiksek
frekansl elektromanyetik spektrumlarin testikiiler sitokin dengesi ve
apoptotik gen ekspresyonu tlizerindeki etkileri, inflamatuar tepkilerin
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hiicresel hayatta kalma mekanizmalarini nasil modiile ettigine dair
yeni hipotezler ortaya koymaktadir (Taha et al., 2025). Bu baglamda
termal ve non-termal etkilerin hipotalamus-hipofiz-gonad ekseni
iizerindeki sinerjik bozucu rolleri, uzun vadeli saglik sonuglarinin
anlasilmasinda kilit rol oynamaktadir (Maluin et al., 2021).

Hiicresel dilizeydeki genetik stabilitenin  korunmasi
acisindan, 5G modiilasyonlu 3,5 GHz alanlara in vitro maruziyetin
insan deri hiicrelerinde sitoplazmik ve mitokondriyal oksidatif stres
ile DNA onarim yanitlar1 {izerindeki etkilerini biyoliiminesans
rezonans enerji transferi temelli biyosensdrlerle inceleyen
caligmalar, maruziyetin biyolojik etkilerinin degerlendirilmesinde
yontemsel bir referans ¢ergevesi sunmaktadir (Haidar et al., 2025).
Benzer biyobelirteg temelli yaklasimlarin iireme dokularina
uyarlanmasi, radyofrekans maruziyetinin spermatozoa iizerindeki
mitokondriyal kokenli etkilerinin daha gilivenilir bicimde
Ol¢iilmesine olanak taniyacaktir.

Koruyucu ve Terapotik Yaklasimlar: Antioksidan Stratejiler

Metforminin  sahip oldugu antioksidan kapasitenin,
radyasyon kaynakli mitokondriyal hasar1 en aza indirerek lireme
sistemini koruyucu bir terapdtik ajan olarak islev gorebilecegi
yoniinde umut verici veriler mevcuttur (Men et al., 2023). Buna
paralel olarak, elektromanyetik alan maruziyetinden kaynaklanan
sistemik oksidatif stresin azaltilmasinda dogal antioksidanlarin ve
molekiiler koruyucu ajanlarin farmakolojik etkinligi lizerine daha
kapsamli in vivo ¢alismalarin yiiriitiilmesi, risk yonetimi ve tedavi
protokollerinin gelistirilmesi agisindan elzemdir (Schuermann &
Mevissen, 2021). Ornegin alfa-lipoik asit takviyesinin,
elektromanyetik radyasyon kaynakli histolojik bozulmalar1 ve IL-6
ile TNF-a gibi pro-inflamatuar sitokinlerin asir1 ekspresyonunu
baskilayarak testikiiler biitlinliigii korudugu saptanmistir (Cakir et
al., 2025).
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Bununla birlikte, maruziyet stireleri ve frekans degerleri
iizerindeki degiskenligin yani1 sira 6l¢iim metotlarindaki farkliliklar,
klinik bulgularin tutarliligini sinirlamakta ve sonuglarin dogrulugu
iizerinde belirsizlik olusturmaktadir (Kenny et al., 2024; Meyer et
al., 2024). Ozellikle iireme saghg iizerine yapilan ¢alismalarda
dozimetri ve sicaklik kontroliiniin yetersizligi, termal kaynakli
etkilerin  spesifik radyofrekans etkilerinden ayristirilmasini
zorlagtiran temel bir metodolojik kisittir (Karipidis et al., 2021).
Buna ek olarak, 2,856 GHz gibi yiiksek frekansli radyasyonun
mitokondriyal enerji metabolizmasini bozarak ATP iiretimini
baskiladig1 ve spermatogenezi olumsuz etkiledigi deneysel verilerle
ortaya konmustur (Men et al., 2023). Bu siirecte olusan reaktif
oksijen tilirlerinin  hiicresel redoks dengesini  bozmasi,
norotransmitter metabolizmasi i¢in kritik 6neme sahip enzimlerin
kapasitesini de dogrudan kisitlamaktadir (Tekanyi et al., 2025).

Serbest radikal birikimi ile endojen antioksidan savunma
arasindaki dengenin bozulmasi, ¢ok sayida patolojik siirecin ortak
paydasi olarak tanmimlanmaktadir (Chaudhary et al., 2023). Bu
cergevede berberin ve Mito-Tempo gibi mitokondriyal hedefli
antioksidanlarin birlikte kullanimi, dondurma-¢6zdiirme sonrasi
donemde oldugu gibi oksidatif hasarin yogunlastigi kosullarda
apoptotik yolaklart inhibe ederek sperm motilitesinin ve
mitokondriyal biitiinliglin 1yilestirilmesinde umut verici bir
farmakolojik yaklasim sergilemektedir (Kuzelova et al., 2024).
Ayrica resveratrol ve flavonoidler gibi bitkisel kdkenli biyoaktif
bilesiklerin mitokondriyal membran potansiyelini stabilize ederek
enerji metabolizmasini desteklemesi, oksidatif hasara kars1 hiicresel
direnci artirmada kritik bir potansiyel barindirmaktadir (Mo et al.,
2025). Biyoyararlanimi artirilmis  bitkisel formiilasyonlarin
kullanimi, oksidatif stresi baskilamada daha spesifik ve dozaj
kontrollii sonuglar saglayarak iireme biyolojisi alaninda yeni bir
terapotik standart olusturabilir (Liu et al., 2025).
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Erkek infertilitesine karsi tasarlanan bu tiir antioksidan
rejimlerinin klinik uygulamada tutarli korelasyonlar saglayabilmesi
icin, sperm kalitesi ve in vivo fertilite takibi ile desteklenen dinamik
ve uzun siireli bir izleme protokoliinlin olusturulmasi zorunludur
(Avila et al., 2022). Literatiirdeki mevcut metodolojik gesitlilik ve
standardize edilmis tedavi protokollerinin eksikligi, oksidatif stres
kaynakli infertilite yonetiminde daha kapsamli ve kontrollii klinik
caligmalarin gerekliligini vurgulamaktadir (Bouhadana et al., 2025).

Antioksidan Paradoksu ve Kisisellestirilmis Yaklasimlar

Bireysel redoks durumu oOnceden analiz edilmeden
uygulanan ampirik antioksidan tedavileri, “antioksidan paradoksu”
olarak adlandirilan ve gereksiz rediiktif stres yoluyla fertiliteyi
olumsuz etkileyebilecek riskler tasidigindan bu siirecte dikkatli
olunmalidir (Dutta et al., 2022). Nitekim antioksidan takviyelerinin
doz asmmi veya yanlis kullanimimin apoptoz ve sinyal yolaklari
iizerinde paradoksal etkilere yol agabilecegi dikkate alindiginda, bu
tir tedavilerin kapsamli klinik degerlendirmelerle sinirlandirilmast
gerekmektedir (Moustakli et al., 2024). Antioksidanlarin iireme
sagligindaki etkilerine dair kesin bir kanita dayali konsensiis heniiz
saglanamamis olup, uygulama protokollerinin giivenligi ve etkinligi
konusundaki tartigmalar klinik diizeyde devam etmektedir (Gomez
etal., 2023; Ye et al., 2021).

Son on yilda yayimmlanan c¢aligmalarin bibliyometrik
analizleri, oksidatif stres ve erkek fertilitesi alanindaki yayin
hacminin hizla biiylidiigiinii, buna karsilik arastirma odaklarinin
daginik kaldigini ortaya koymaktadir (Du et al., 2024). Literatiirde
sunulan klinik ¢alismalarin ¢ogu hasta se¢imi, dozaj rejimi ve tedavi
stiresi  gibi  degiskenler acisindan  yiiksek  heterojenlik
gosterdiginden, sonuglarin karsilastirilabilirligi oldukca kisithidir
(Drevet et al., 2022; Nixon et al., 2023). Bu baglamda, idiyopatik
erkek infertilitesi vakalarinda redoks endofenotiplerinin belirlenerek
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molekiiler mekanizmalara dayali bir smiflama yapilmasi, tedavi
basarisini artirmak adina hayati bir 6neme sahiptir (Sengupta, Dutta,
Henkel, et al., 2026).

Bu yaklasim, antioksidan miidahalelerinin yalnizca seminal
parametreleri degil, ayni zamanda sperm DNA biitiinliigiinii de
tyilestirerek yardimci iireme tekniklerinden elde edilen gebelik ve
canli dogum oranlarini optimize etmesine olanak taniyabilir (Kaltsas
et al., 2026). Oksidatif stresin yalnizca seminal parametrelerle sinirl
kalmayip sperm DNA  fragmentasyonu ve  epigenetik
modifikasyonlar iizerindeki etkilerinin derinlemesine incelenmesi,
infertilite patogenezinin daha iyi anlagilmasini saglayacaktir
(Sengupta, Dutta, Elsuity, et al., 2026). Sperm DNA hasarin1 6lgen
gelismis platformlarin ve redoks durumu degerlendirmelerinin rutin
klinik protokollere dahil edilmesi, 6zellikle idiyopatik infertilite
vakalarinda tanisal hassasiyeti artirarak kisisellestirilmis tedavi
stireclerini giiglendirebilir (Kaltsas et al., 2026).

Gelecekteki tanisal yaklasimlarda makine Ogrenmesi
algoritmalarinin  entegrasyonu, kisisellestirilmis  antioksidan
rejimlerinin belirlenmesinde ve ¢evresel faktorlere bagli sperm
kalitesi tahminlerinin optimize edilmesinde kritik bir rol oynayabilir
(Hussain et al., 2023). Bu tiir diyjital tanisal araglarin, redoks
dengesizliginin sperm epigenetigi ve sonraki nesillerin saglik
ciktilar1 iizerindeki uzun vadeli etkilerini 6ngdérmede standart bir
referans noktasi haline getirilmesi hedeflenmelidir (Nguyen et al.,
2025). Ayrica saglikli yasam tarzi aligkanliklarinin ve diizenli
fiziksel aktivitenin oksidatif stresi bagimsiz olarak azaltarak
antioksidan takviyeleriyle sinerjik veya eklemeli faydalar saglayip
saglamayacagimin arastirilmasi, fertilite stratejilerinin biitiinciil bir
yaklagimla gelistirilmesine katkida bulunacaktir (Leiva et al., 2026).
Buna paralel olarak, disiplinler arasi bir is birligiyle yliriitiilecek
klinik ¢alismalar, erken teshis ve miidahale siireclerini iyilestirerek
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erkek infertilitesine bagli biyolojik yiikiin azaltilmasinda temel teskil
edebilir (Sengupta et al., 2024).

Sonu¢

Elektromanyetik alan maruziyetinin mitokondriyal ve
molekiiler diizeydeki etkilerini hedef alan yenilik¢i terapotik
yaklasimlar, yalnizca infertiliteyi yOnetmekle kalmayip gelecek
nesillerin lireme sagliginin korunmasi adina kritik bir stratejik
Ooneme sahiptir (Symeonidis et al., 2021). Bu dogrultuda, paternal
faktorlerin erken embriyo gelisimi iizerindeki belirleyici rolii goz
online alindiginda, sperm DNA biitiinliigiiniin korunmasi ve
oksidatif hasarin en aza indirilmesi, yalnizca basarili bir dollenme
icin degil, aynt zamanda saglikli nesillerin devamlilig1 i¢in de
vazgecilmez bir gerekliliktir (Vallet-Buisan et al., 2023).

Mevcut kanitlar bir biitiin olarak degerlendirildiginde,
alandaki temel smurliligin etki biiyiikligliinden c¢ok yontem
standardizasyonu oldugu goriilmektedir. Dozimetrinin
raporlanmasinda ortak bir cer¢ceve benimsenmesi, termal ve non-
termal etkilerin tasarim diizeyinde ayristirilmast ve redoks
durumunun tedavi Oncesinde bireysel olarak o6l¢iilmesi, hem
koruyucu onerilerin hem de antioksidan temelli miidahalelerin kanit
degerini belirleyici bi¢imde artiracaktir.
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