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OZET

Kronik bébrek yetersizligi, bébrek isleviennin genye da-
nugumsiz ve ilerleyerek azalmasi ile karakterize fonksi-
yonel bir tanimdir. Bu ilerleyici azalma glomeruler filt-
rasyon hiznda (GFR) azalma, serum kreatinin seviye-
sinde artisla birliktedir.Bununla birlikte kronik bobrek
yetmezliginde degisen derecelerde kemik metaboliz-
masi bozukluklan gelisir. Kemikteki patolojik degisiklik-
ler renal parankimdeki kayba bagh olarak kalsiyum, fos-
for, D vitamini ve paratiroid hormonuyla iligkilidir. Renal
osteodistrofide adwyla tanmladigmiz bu bozuklukta
Yiksek Dénguli Kemik Hastalig, Distik Danglili Ke-
mik Hastali§, Osteomalazi, Osteosklerozis ve Oste-
oporozis klinik olarak kargsimza ¢ikmaktadir.

Bu makalede kronik bébrek yetersizligi sonucu karsila-
sabilecedimiz kemik metabolizma bozukluklarinin pato-
lojisini, klinik gériinimiini ve tedavi yaklasimlarin kisa-
ca gozden gecirmey amacladik.

Anahtar kelimeler: Kronik bdbrek yetersizligi, renal os-
teodistrofi, osteoporoz

SUMMARY

Chronic renal insufficiency is a functional definition
which is characterized by irreversible and progressive
decreasing in renal functions. This impairment is in col-
laboration with glomeruler filtration rate and serum
creatinine levels. Besides this, different grades of bo-
ne metabolism disorders develop in chronic renal in-
sufficiency. Pathologic changes in bone tissue due to
loss of renal paranchyme is interrelated with calcium,
phosphorus vitamine-D and parathyroid hormone. Cli-
nically we can see high turnover bone disease, low
turnover bone disease, osteomalacia, osteosclerosis
and osteoporosis in renal osteodystropy.

In this article we aimed to review pathology of bone
metabolism disorders due to chronic renal insuf-
ficiency, clinic aspects and treatment approaches
briefly.

Key words: Chronic renal insufficiency, renal os-
teodystrophy, osteoporasis

Kronik Bobrek Yetersizligi(KBY) ortalama yagam
omriniun uzamasi ile birlikte tim diinyada sik karsi-
lagilan problemler arasindadir.Ulkemizde 1995 yils
KBY insidansi milyonda 49,52, prevelansi 77,72
oldugu bildirilmistir.

KBY olan hastalarin, tani araclarinin ve diyaliz yén-
temlerinin gelistiriimesi ile ortalama yasam siireleri
uzamakta, bu da gesitli komplikasyonlann ortaya
¢ikmasini kolaylastirmaktadir.

Kronik bébrek yetersizligi, bobrek islevierinin geriye
donltsumsiz ve ilerleyerek azalmasi ile karakterize

fonksiyonel bir tamimdir.Bu ilerleyici azalma glome-
ruler filtrasyon hizinda (GFR) azalma, serum kreati-
nin seviyesinde artigla birliktedir. Azalmis saglam
nefronlarda hiperfiltrasyona bagl olarak glomeruler
kapiller basing ve akim hizi artar. Renal kitlenin azal-
masi, saglam nefronlann iglevsel ve yapisal hipert-
rofisi ile sonuglanir, Bu adaptasyon, bobrek islevi
normalin yalniz %10-15'i oldugu zaman bile koru-
nur. lleri derecede nefron kaybi klinik tremi belirti-
leri ile sonuclanir (1,2).

Hastaliklar ile ilgili komplikasyonlann énlenmesi, te-
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davisinden daha kolay oldugu i¢in KBY'de kompli-
kasyon olugmadan énce dnlemleri ainmalidir. KBY
tanisi almig olgularda, yasami zorlagtiran gesitli
komplikasyonlardan biri de iskelet sistemi ile ilgili
olan renal osteodistrofidir. Renal osteodistrofi geli-
sim surecinde karsilasilan komplikasyonlar, Gnemli
morbidite ve mortalite nedeni sayilan vertebra ¢ok-
me ve/veya femur boynu kind ile sonlanabilir.

KBY organizmada hemen hemen biitiin sistemleri
etkilemektedir. Renal osteodistrofi iskelet sistemini
yakindan ilgilendiren bir komplikasyondur.

RENAL OSTEODISTROFiI

Kronik bobrek yetmezliginde degisen derecelerde
kemik metabolizmasi bozukluklar gelisir. Kemikteki
patolojik degisiklikler kalsiyum, fosfor, D vitamini ve
paratiroid hormonuyla iligkilidir. Renal parankimdeki
kayba bagl olarak metabolizmalarinda bozukluk ge-
lisir. Bobrek yetmezligindeki kemik hastaliklarini an-
lamak icin kalsiyum ve fosfor metabolizmasinin ve
dengesinin patofizyolojisini anlamak gerekir (3,4,5).
Renal Osteodistrofinin Patofizyolojisi;

Vitamin D metabolizmasi; Renal parankimdeki
kayiba bagl olarak Kalsitriol sentezi azalir. Artmis
paratiroid hormon ve disiik fosfor seviyesi ile kal-
sitriol sentezi stimule edilir.

Kalsitriolun etkisi serum kalsiyum ve fosforunu art-
tirmak ve kemik mineralizasyonu igin uygun hale ge-
tirmektir.Hipokalsemi ve hipofosfatemi durumunda
stimile edilir. Bdbrek yetmezliginde, azalmis sente-
ze bagl bir yetersizlik vardir.Renal yetersizlikte fos-
for itrahi azalir. Bu tablodaki hiperfosfatemi duru-
muda dusik fosfor seviyesinin stimilator etkisini
ortadan kaldirir.

Fosfor Retansiyonu; Glomeriler filtrasyon (GFR)
oranindaki azalma fosfor retansiyonuna ve serum
PO4 diizeyinde artisa yol agar. Hiperfosfateminin
etkileri (6);

1- lyonize kalsiyumda (iCa) azalma: Artmig PO4 se-
rumda iyonize kalsiyumu diigiriir. Azalmig iCa sevi-
yesi PTH sekresyonunu stimiile eder. Bébrek yet-
mezliginin erken evrelerinde PTH, fosforun tubuler
reabsorbsiyonunu azaltarak serum fosforunu diisi-
rir ve iCa seviyelerini normale getirir.

2- PTH sekresyonunda artma: PO4 bilinmeyen bir
mekanizma ile PTH sekresyonunu stimiile eder.
Artrmus fosforun kalsitriol Gzerine olan inhibitor etki-
leri PTH stimiilasyonuna yol agar. Bdbrek yetmezli-
ginde fosfor kisitlanmas, iCa ve kalsitriol seviyele-
rini artirmadan PTH seviyesini azaltmaktadir.

PO4'un PTH konsantrasyonu (zerine direkt etkisi
tizerinden meydana geldigi ileri siirlilmektedir.
3-Kalsitriol Uretiminde azalma: Hipofosfatemi renal
parankimde Kalsitriol sentezini stimule ederken, hi-
perfosfatemi inhibe eder, Kalsitriol, PTH sentez ve
saliniminin potent inhibitériidiir. Kalsitrioldeki diis-
me, bu inhibisyonu ortadan kaldirarak kontrolsiiz
PTH artisina yol agar.

4-Renal osteodistrofide mekanizma su hipotez ile
agiklanmaya calisilmaktadir (Trade-off hipotezi)(7):
Fosfor yiikselince, iCa'da gegici bir diisis olur. Bu
dislis, renal klirensi arttirarak PO4 seviyesini nor-
male getiren PTH sekresyonunu arttinr.Bunun so-
nucu olarak ICa yerine konulur.Bu déngu GFR'de-
ki her dususte tekrarlanir. PTH'daki devamli artisa
ragmen normal PO4 ve iCa seviyesi saglanmig
olur. En sonunda, siddetli nefron kaybi oldugunda
artmis PTH seviyesi PO4 seviyesini dislremez, hi-
perfosfatemi ve hipokalsemi stirer gider. Bu evre-
de, artmis PTH duzeylen, kemikten kalsiyumla bir-
likte PO4 mobilizasyonu yaparak PO4 seviyesini
daha da arttinir, Grafik 1'de trade-off hipotezi sunul-
mustur.

Paratiroid Hormon; Serum kalsiyumundaki disi-
se ve beta-adrenerjik sistemdeki degisikliklere yanit
olarak sekresyonu artar. PTH'un etkileri;

1- Kemikte osteoklastlan artinr. Kalsitriol varliginda
kemik rezorbsiyonunu arttirarak serum kalsiyum ve
PO4 seviyesini ylkseltir.

2- Kalsitriolin bobrekte sentezini arttinr. Boylece
kalsiyum ve PO4'un intestinal absorbsiyonu artar.
3- Kalsiyumun distal tibilden reabsorbsiyonunu
arttinr, PO4'un tubuler reabsorbsiyonunu azaltir.
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4- Osteoblastlann sayi ve fonksiyonunu artirarak
kemik formasyonunu arttirir.

Bobrek yetersizliginde PTH sekresyonundaki arti-
sin nedenleri tablo 1'de belirtilmigtir. Sekonder hi-
perparatiroidizm renal osteodistrofi patofizyolojisin-
de énemli bir rol almaktadir.

Sekonder Hiperparatiroidizm (SHP): Serum iCa
dizeyinin kronik olarak disik seyrettigi durumlar-
da, paratiroid hormon salgilayan hiicrelerde gelisen
hiperplazi ve sonugta PTH'un fazla salgillanmasiyla
karakterize bir tablodur (8). SHP, semptomatik hi-
pokalsemiyi 6nlemek igin geligtirilen bir uyum me-
kanizmasidir. KBY'deki SHP 3 evrede yorumlanir:
1- Asemptomatik kompansatuar SHP: Serum kalsi-
yum diizeyi normal veya normalin hafif altinda olan
fonksiyonel paratiroid hiperplazisi ve subklinik di-
zeyde iskelet degisiklikleri ( kemik mineral yogunlu-
gu azalmas)

2- Hiperkalsemik SHP: Hiperkalsemiye yol agan
otonom PTH salgisi

3- Osteitis fibroza sistika: Ciddi kemik patolojisine
yol agan SHP

Renal Osteodistrofi'de klinik tablolar; Renal os-
teodistrofide, Yiksek Déngili Kemik Hastalg,
Dusiik Dongulii Kemik Hastahgi, Osteomalazi, Os-
teosklerozis ve Osteoporozis klinik olarak kargimiza
cikmaktadir (9).

Yiiksek donguli kemik hastaligi (YDKH):

KBY siirecinde kreatin klirensinin diigmesi ile orta-
ya gikan fosfat retansiyonu, Ca X P carpiminin sa-
bitligi nedeniyle serum kalsiyumunu diigtrtir. Azal-
mis bobrek kitlesine paralel olarak aktif D vitamini
yapimi yetersizlesir, yikselmis olan fosfat, PTH'un
salgilanmasini stimule ederken, 1-hidroksilaz aktivi-
tesini disirerek D vitaminin olugumunu daha da
bloke eder. iCa'un kandaki diislisi basta olmak
tizere tim bu etkiler PTH dizeylerinin gok yliksek-
lere gikmasina neden olur. Artmig olan PTH sinyali-
ni ik alan osteoklastlar, kemik yikimini hizlandinr,
ikinci olarak devreye giren osteoblastlar ise kemik

Tablo 1: KBY'de sekonder hiperparatiroidizmin nedenlen,

amm—

* Fosfat retansiyonu

* Hipokalsemi

* Anormal Vit D metabolizmasi ve yetersiz kalsitriol
* PTH'a gelisen direng

| » PTH salgi kontroliinde kalsiyum denge noktas: (set-po-
int) degisimi

* Paratiroid hicrelerinin otonom proliferasyonu
* Diger faktdrler
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yapimini hizlandinr. Kemikte yiiksek déngilu bir hi-
peraktivite durumu ortaya ¢ikar. Hipokalseminin
mevcudiyeti, fosforun yliksekligi gibi faktorler tam
diizeltilemediginden az ya da gok dlglide kemik ya-
pim hizi, yikim hizimin gerisinde kalr. Kemikteki kal-
siyum, magnezyum ve fosfor serbest kalr, fosforun
yliksekligi devam edere ve ozellikle disandan teda-
vi maksadi ile verilen aktif D vitaminin etkisi ile kal-
siyum diizeyleri de beraberce yikselirse Ca X P sa-
bitesi nedeni ile yumusak dokulara kalsiyum Gok-
mesi gibi ciddi bir komplikasyon ortaya gikar. Arte-
riyel, okller, penartikiiler, cilt ve cilt altinda, kalp,
akcigerler, bobrekler ve midede metastatik kalsifi-
kasyonlar ortaya gikar. Kalsiflaksis, ozellikle CaXP
carpimi >50-55 olan hastalarda gérilen, cilt altina
hidroksiapatit kristallerinin goktigi ve kiglk arter-
lerin tikanmalan, doku nekrozlan ile seyreden nek-
rozlardir. Koroner arterlerde yeni yontemlerle kalsifi-
kasyonlar gézlenmistir. Bu hastalann ¢ogu sepsis
ve iskemik olaylarla kaybedilirler. KBY'de renal kli-
rens 50mi/dk'nin altina distiikten sonra hastalarnin
en az % 50’sinde kemik morfolojisi ile ilgili ik degi-
siklikler baslamis olur. Mineral kapsami zayiflayan
kemiklerde spontan kiriklar ortaya gikar (9-10).
YDKH'da ilk adim fosfor diizeylerinin yikselmesine
firsat vermemek, ylkselmis ise normal sinirlara cek-
mektir. Fosfor diizeyleri normale ¢ekildikten sonra
kipokalseminin ve yiiksek PTH diizeylerinin (normal
iist sininn 2-3 katinin Gzeri) dizeltiimesi asamasina
gecilmelidir (10).

Diisiik Déngiilii Kemik Hastalgi (Idiopatik Adi-
namik Kemik Hastaligi) (AKH):

Kemik yenilenme dénglstnin yavaglamig oldugu,
kemik yenilenme hizini gésteren laboratuvar ve di-
ger parametrelerin disiik kemik yenilenme hizi ile
uyumlu olarak deg@isime ugradig klinik bir tablodur.
Temelde PTH diizeylerinin asin suprese edilmesine
bagh gelisen bir tablodur. Son dénem bbbrek yet-
mezliginde kemik yenilenme hizinin normal sinirlar-
da devam edebilmesi i¢in PTH diizeylerinin norma-
lin 1,5-3 kati daha yiksek olmasi gerekir, AlGmin-
yum (Al) toksisitesi olmayan ve PTH diizeyleri nor-
mal ya da daha diisiik (<150 pg/ml) hastalarda ke-
mik yenilenme hizinin distkligi, kemik minerali-
zasyonunun, osteoblast ve osteoklastlann hem sa-
yilarinin hem aktivitelerinin azaldig bir tablodur.
Bobrek yetersizliginde gida ile alinan alliminyum
atilamamaktadir. Uzun siire adinamik kemik hastali-
g ve aliminyum kemik hastalig kanstinlmigtir. Her
ikiside disiik donguli kemik hastah@ olugturmala-
nna ragmen, farkh hastalklardir. Adinamik kemik



hastaiginda, PTH yaninda kemik alkalen fosfataz
izoenzim disuklugi (<27 Ul) vardir. Osteomalazi-
nin tersine,osteoid doku azalmis ya da normaldir.
Kalca kingi sikliklarinin PTH'u arzulanan sinirlarda
olan diyaliz hasta grubuna gére daha sik oldugu ile-
n strllmektedir. Kemigin kalsiyum baglama yetene-
g dlustugl igin metastatik kalsifikasyonunun daha
kolay ortaya cikabilmesi séz konusu olabilir.
AKH'da olasi etmenler, hastanin yasi, hipotiroidizm,
steroid tedavisi, toksik dozda demir ve flor, hipofos-
fatemi ve asidoz gibi faktorlerdir. PTH'nu baskila-
yan faktdrler arasinda en énde gelenleri asin ekzo-
jen kalsiyum kullanimi ve Vit D preparatlandir, Art-
mig eritropoetin kullanimi, yilksek serum magnez-
yum duizeyleri hiperglisemi, PTH'un ézellikle periton
diyalizi sirasinda diyalize olarak asin kaybi muhte-
mel nedenler arasindadir. Yasllarda, diyabetikler-
de, kronik periton diyalizi hastalarinda daha sik ol-
dugu gbriilmektedir. Periton diyalizine giren hasta-
larda, diigiik kalsiyumlu diyaliz svilarninin kullanilma-
si, aktif Vit D kullaniminin sinidanmasi, kalsiyumsuz
fosfor baglayicilannin kullanimi faydal olabilmekte-
dir (9,11).

Yiiksek ve diistik déngiili kemik hastaliklanmin kli-
nik dzellikleri benzerdir. Kemik agnsi, kas gligsiizli-
gu, kemik kinklar, metastatik kalsifikasyon, kalsif-
laksis, anemi- eritropoetin (EPO) yanitsizlig, gelis-
me genhgi gorilir. Tendon riiptiirt ve pruritise yiik-
sek donglll olanlarda daha sik rastlanir (12).
Mikst kemik hastahgi:

Bu tabloda hem yiiksek déngili, hem de diisiik
donguli kemik hastaliginin 6zellikleri bulunur. Han-
gi hastalk predominantsa onun &zellikleri belirgin-
dir(11). Tani koyarken ‘altin standart' tetrasiklin isa-
reth transiliak kemik biyopsisidir. Biyopsi ile trabe-
kiler kemik hacmi, osteoid yiizey, osteoid kalinlk,
asinmig yuzey, osteoblast, osteoklast yiizeyi, mine-
ralize olan ylizey, mineral apozisyon orani, duvar ka-
linhgl, formasyon dénemimineralizasyon gecikme
zaman olculebilir(9).

Osteomalazi:

Kemigin mineralizasyonunun gecikmesi ve cok sa-
yida mineralize olmamis osteoid birikimi ile karak-
terize bir tablodur. KBY olgularinda, tam ya da g6-
receli Vit-D veya metabolitinin eksikliginin yaninda,
D vitaminin etkisine karsi gelisen direncin bulun-
duguna inaniimaktadir. Diger etyolojik nedenler
arasinda kollajen sentezinin ve olgunlasmasinin
azalmasi, amorf Ca ve P'un olgunlasmasinin kris-
tallesme fazinda durmasi, Al toksisitesi, asidoz sa-
yilabilir (9,13).

Osteoskleroz:

Radyolojik degerlendirmelerde kemik dansitesinde
artig gorilir. Artnug PTH varli@inda tablo derinlesir.
Osteoporoz:

Osteoporoz, diisik kemik kiitlesi, kemik dokunun
mikroyapisinin ve geometrisinin bozulmasi, kemik
kinlganh@inda artis ve kirklara yatkinlikla karakterize
sistemik bir iskelet hastaligidir.Su anki bilgilere gé-
re osteoporozun kontrolii poligeniktir.Vit-D resep-
tér geni, osteokalsin geninin D-vit promotor bélii-
mil, tip-l kollajen geni, estradiol reseptérii ve kemik
yilkim-yapiminda rol alan sitokinlerin genleri bu si-
reci dizenlemektedir. KBY'de Vit-D metabolizmasi
degisiklikleri, immobilizasyon, kronik protein eksikli-
g1, asidoz kemigi ilgilendiren patolojik siirecleri etki-
leyerek sekonder osteoporoza yol acabilir. KBY ze-
mininde gelisen osteodistrofi tablosu idyopatik,
postmenopozal ve senil osteoporoz olarak bilinen
siireclerle birlikte seyredebilir (14).

Renal Osteodistrofi'nin biyokimyasal 6zellikleri:
Serum Paratiroid hormon (PTH) diizeyi: Paratiro-
id hormon yiiksekligi KBY siirecinde klirensin 30-
60 ml/dk arasinda oldugu bir noktada yiikselmeye
baslar, klirens 10-20 ml/dk arasinda ise normalin 1-
2,5 arasinda bulunmasi optimal sayilirken, diyaliz
hastalarinda 150-300 pg/ml arasinda (iist sininn 2-
3.5 bulunmasi) kabul edilebilir gibi gézitkmektedir
(15). Paratiroid hormon seviyesi >300 pg/ml yiik-
sek-donglill, <100 pg/ml disik-déngiili kemik
hastalgin akla getirir (16).

Serum Fosfor diizeyi: Renal fonksiyon normalin
%20-30'a digiinceye kadar hiperfosfatemi gozlen-
mez. Fosfor seviyesinin yiiksekligi 3 tip RO'de arta-
bileceginden spesifik degildir, Mortalite riski 6.5
mg/dl'nin tizerindeki seviyelerde artar(17). Tedavi
sirasinda hipofosfatemiden kaginmak icin, serum P
seviyeleri monitorize edilmelidir.

Serum Kalsiyum diizeyi: RO'de serum kalsiyum
degerleri sikikla normal veya diisiktiir. Siddetli hi-
perfosfatemide tipik olarak hipokalsemi gériiliir. Hi-
poalbuminemi varhginda diisiik total kalsiyum sevi-
yesi dikkatlice degerlendirilmelidir (iCa normal veya
artmis olabilir). Aluminyum toksisitesi olmadan bile
dustk-dénglilli hastalarin serum kalsiyum diizeyleri
ylksek-donglili hastalardan daha yiksektir. Parati-
roid hiperplazisi, yiiksek Ca varliginda inhibe olma-
yan PTH yliksekligi ile birliktedir. Tersiyer HPTH ola-
rak tanimlanir. Hiperkalsemi, yiiksek doz oral Ca,
Vit-D tedavisi, Al birikmesi, immobilizasyon ve tiazid
dilretiklen kullammindan da kaynaklanabilir. Parane-
oplastik sendrom, Multiple Myelom gibi bébrek dis
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malign hastaliklarda da hiperkalsemi geligebilir (5).

Serum Magnezyum diizeyi: Kreatin klirensi
30ml/dk altina dismedikge, serum Mg diizeyi nor-
maldir. Mg diizeyinde belirgin artig PTH'un bask-
lanmasina, eksikligi ise osteoklastik ve osteoblastik
aktiviteyi baskilayarak diglik-déngili kemik hastali-
Gina (AKH) yol agabilir(13).

Serum Alkalen fosfataz diizeyi (ALP): Alkalen
fosfataz diizeyi osteoid birikimini yansitir. Birgok
izoenzimleri olmasina karsin total ALP diizeyi oste-
oblastik aktivite hakkinda genel bir bilgi verir.Ylk-
selmis ALP dizeyi degerlendirilirken karaciger
problemleri ekarte edilmelidir. Osteitis fibrozadaki
ALP yiiksekligi hemen hemen karakteristikken, Ali-
minyum entoksikasyonuna sekonder gelisen oste-
omalazide normalin cok az ustindedir. Artmig sevi-
yeleri diisiik ve yiksek dongulli hastalarda goriile-
bilirken, hastalann gogunda normaldir. Kemige
spesifik ALP dusukligl adinamik kemik hastaligin-
da diisitk PTH (<150 pg/ml) ile birlikte spesifik bir
belirtectir (5).

Osteokalsin (Kemik Gla protein): Osteokalsin
osteoblastlar tarafindan sentezlenen, matrikste de-
polanan, Vitamin-K'ya bagmh bir proteindir. Kemi-
gin kollajen olmayan protein igeriginin bilylk bir
oranini yansitir. KBY olgulannda renal klirensin
azalmasina bagh olarak serum dizeyleri ylkselr.
Dializ olgularinda serum osteokalsin degerlerinin
diisiikligl adinamik kemik hastaligin distnddrdr.
Kalsitriol almayan olgulann serum osteokalsin di-
zeyleri ylksekken; tersi durumunda bu degerler
stabil yada diisiiktir. KBY olgulannda iskelet siste-
minin degerlendirimesinde, osteokalsin dlgiilimesi
onerilmektedir (5).

Kreatinin klirensi: KBY'de kreatinin klirensi
50ml/dk'nin altina diistikten sonra hastalann en az
% 50'sinde kemik morfolojisi ile ilgili ik degisiklikler
baslar (12).

VIl. RENAL OSTEODISTROFI'NIN
ONLENMESI VE TEDAVI YONTEMLERI

Renal osteodistrofiyi énlemek ve tedavi etmek igin
KBY'nin diizenli kontrol altinda tutulmasi gerek-
mektedir. KBY'nin tedavi yaklagiminda, protein ki-
sittanmasi, aneminin diizeltiimesi, KBY'ne yol agan
HT, DM gibi kronik hastaliklarin kontrolti, elektrolit
ve mineral dengesizliginin duzeltimes| bulunmakta-
dir. Yapilan calismalarda, protein kisitlanmasinin,
glomeriiler kapiller basinc: azalthgi, proteindryi ve
llerleyen sklerozu onledigi belirtimektedir. RO'nin
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tedavisinde dikkat edilmesi gereken noktalar agag-
da belirtilmistir;
* Ca ve P degerleri normal sinirda tutulmahdir
* PTH'nu baskilanarak paratiroid hiperplazisi énlen-
melidir
* iskelet sistemindeki patolojik degisikliklere kars
dikkatli olunmalidir
» Yumusak doku kalsifikasyonlan énlenmelidir
* Aliminyum, demir ya da florid gibi toksik ajanlar-
dan uzak durulmahdir
* Uygun egzersiz programlan onerilmell, hasta ve
yardimci personel transfer konusunda egitilmelidir
Sekonder Hiperparatiroidizm tedavisi:
Hiperparatiroid kemik hastaliginda temel yaklasim;
kalsiyum suplementasyonu, fosfor dizeylerinin kont-
rolii ve D vitamini tedavisinden olusmaktadir. Hiper-
fosfateminin &nlenmesi sekonder HPTH tedavisinin
yanisira yumusak doku kalsifikasyonlanni da &nler.
Dializ 6ncesi serum fosfor(P) diizeyinin ortalama 4-
5.5 mg/dl arasinda olmas 6nerimektedir (3,4).
Kalsiyum(Ca) suplementasyonu: P baglaycilar
grubundan kalsiyum karbonat ve kalsiyum asetat,
kalsiyum destedi saglar. Kalsiyum karbonatin etkin
olabilmesi i¢in asidik ortama ihtiyag vardir. Yemek-
lerle birlikte alinmalidir. Kalsiyum asetatin tolere
edilmesi zordur. Aklorhidrisi olanlarda tercih edil-
melidir. Kalsiyum sitrat aluminyum emilimini arttirdi-
gindan kullanilmaz. GFR 20-50 ml/dk olan hasta-
larda Ca emiliminin azaldig gésterilmistir. KBY ol-
gularinda oral Ca yumusak dokularda kalsifikasyo-
na yol agabileceginden Ca desteginin verilme za-
mani kesin olarak belli degildir.Serum P seviyesinin
3 mg/dl altinda olan hastalarda, hiperkalsemi riski-
nin daha yiiksek oldugu belirtimistir (5,18).
Kalsimimetik ajanlar: Kalsiyuma duyarl reseptorleri
daha duyarl hale getiren ve bu yolla PTH'yl baski-
layabilen ilaglardir (R568)(18).
Fosfor diizeyinin kontroli: GFR, 20 ml/dk altina
distince genelde hiperfosfatemi ortaya gikar. Hi-
perparatiroidizm igin ana tetikleyicidir, KBY olgula-
rinda GFR'nin azalmasi ile orantii olarak P alimi
azaltimalidir. Hiperfosfateminin kontroliinde ilk
adim P aliminin kisitlanmasi clmaldir. Sadece di-
yetle hiperfosfatemiyi diizeltmek miimkiin olma-
maktadir. GFR normalin %25-30 mi/dk altina indi-
dinde fosfor baglayicilar kullaniimalidir (18).
Fosfor Baglayicilar: -Mg igerenler

-Ca igerenler

- Al icerenler
Magnezyum icerenler; ciddi hipermagnezem yap-
tiklarindan kullaniimaziar



Kalsiyum karbonat; 1 grami 43 mg fosfor baglar.
1-12 gr/giin dozunda verilir. Hiperkalsemi, konsti-
pasyon ve diyare gibi yan etkilere karsi dikkatli
olunmaldir.

Kalsiyum asetat; 1 grami 106 mg fosfor baglar,
Tolere edilmesi zordur. 2-6 gr/giin kullanilir.
Kalsiyum sitrat; Aluminyum emilimini arttrirdigin-
dan kullaniimaz.

Aluminyum icerenler; Sadece aluminyum iceren for-
mu likid olarak hazirlanmaktadir. Adinamik kemik has-
taligina, dializ ensefelopatisine, anemiye neden oldu-
gundan sirekli kullanimda tercih edilmemelidir. Kulla-
nilacaksa kan dizeyi kontrol edilmelidir. En etkili P
baglayicisi oldugundan kisa dénemli kullaniimaktadir.
Polialilaminhidroklorit (Renagel); Al, Ca, Mg icer-
meyen g iyon yikli anyonlara baglanan yeni fosfor
baglayicisidir. Safra asitlerine de baglanarak koleste-
rold %15-25 dusiriir. Hamile, emziren, barsak obst-
riksiyonu olanlarda kontraendikedir, 3.5 gr/giin kul-
lanilir. Cok pahalidir ve T.C. de piyasada yok.

D vitamini kullanimi; KBY'de D vitamini eksikligi
sikhg hiperparatiroid olanlarda %19 iken 25 OH
D3 eksikhgi %60 ‘tir.D vitaminini sekonder hiperpa-
ratiroidizmin dnlenmesi (hormon replasmani) ve se-
konder hiperparatioidizmin tedavisi (PTH'un baski-
lanmasi) endikasyonlarinda kullanmaktayiz. Renal
osteodistrofiyl 6nlemek igin D vitaminine erken bas-
lanmasi dnemlidir. D vitamini baslama zamani ve do-
zu IPTH dlzeyine gdre belirlenmelidir. Adinamik ke-
mik hastaligina yol agabileceginden iIPTH normal ya

Tablo 2: D witamini analoglar T. C'de var/yok.

lidir. D vitaminine yetersiz yanit nedenleri arasinda
tedaviye uyumsuzluk, hiperfosfatemi, paratiroidde
nodiler hiperplazi saylabilir. Kullanilan D vitamini
analoglan tablo 2'de gésteriimigtir (20).

D vitamini tedavisinde oral yada parenteral aralikl
ylksek doz uygulamalarninin birbirlerine kesin tstiin-
likleri gosterilememigtir. Ayni zamanda hiperkalse-
mi yapmayan D vitamini preparatlannin etkinlik aci-
sindan digerlerine tstunligi gosterilememistir,
Kalsitriol; KBY olgulannda kalsitrioltin kullanimi, art-
mig PTH dizeyini azaltirken alkalen fosfataz diizeyi-
nide azaltarak bozulmus dengeleri diizenler. Kalsit-
riol almalanina karsin direngli osteomalazili olgular,
Al toksisitesi sonucu gelisen kemik hastalklan gru-
bunda degerlendirilmektedir. Kalsitriol periton diya-
lizi olgulaninda intraperitoneal olarak da kullanilabi-
lir. Kalsitriollin intravenéz uygulanmasinin endojen
direnci kirdigina inanilmaktadir (20).

Bifosfonatlar; Osteoklastik aktiviteyi inhibe, osteob-
lastlan stimiile ederek antirezorbtif etki gésterirler.
Hiperkalsemi ve yumusak dolu kalsifikasyon riski
yiksek olan KBY'li hastalarda kullaniimasi éneril-
mektedir, Bu ilaglann kullanimi ile, vertebral kemik
kiitlesinde %5 oraninda artig gériliirken, vertebra-
da yeni kirk insidansinda %50-90 oraninda azalma
kaydedilmistir (21).

Yukarida sozl edilen tedavi yéntemleri ile PTH'un
baskilanmasinin yeterli olmadig durumlarda parati-
roidektomi dnerilmektedir (20). Tablo 3'de paratiro-
idektomi endikasyonlan sunulmustur.

Klasik vitamin D preparatian
Kalsidiol (25 OH vitamin D)
Kalsitriol (1,25 (OH)2 Vitamin D)

Non-hiperkalsemik vitamin D preparatian

(-)
Rocaltrol (+), Calciex (+)
Alfakalsidiol One-Alpha(+)

24,25 (OH)2 vit D3 ()
22-oksakalsitnol (-)
19 nor 1,25 (OH)2 vit D3 (parakalsitol) (-)
1 alfa OH vit D2 ()
Heksafluorokalsitriol (-)

da <200 pg/ml ise D vitamini baglanmamalidir. D vi-
tamini alan hastanin 2-4 haftada serum Ca ve P dii-
zeyleri, 3 ay ara ile iPTH diizeyleri incelenmelidir. Te-
daviye yanit icin 6-8 haftadan dnce karar veriimeme-
lidir. D vitamininin hiperkalsemi, hiperfosfatemi, KBY
seyrinde hizlanma, Adinamik kemik hastalids, iskelet
digi kalsifikasyonlar gibi yan etkilen akilda tutulmal-
dir. Serum kalsiyumu >10.5mg/dl, serum fosforu
>6.5mg/dl, PTH <200 pg/ml ise D vitamini kesilme-

Tablo 3: Paratiroidektomi endikasyonlar.

* Ciddi ilerleyici semptomatik osteitis fibroza

* Sebat eden hiperkalsemi

* Kontrol altina alinamayan kaginti

= Sebat eden ciddi yumusak doku kalsifikasyonu
* Idiopatik, yaygin cilt nekrozu (kalsiflaksi)

* Tedavisinde yetersiz kalinan artnt, perartrit ve spontan
tendon rlptird
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