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Oz

Kronik bobrek hastaliginda devam eden parankim kaybi nedeniyle bobrek fonksiyonlar: azaldik¢a kemik-mineral
metabolizmasinda bozulmalar olmaktadir. Bu durumu olusturan temel neden sekonder hiperparatiroididir ve bu tab-
loya da renal osteodistrofi denilmektedir. Bu tabloda vitamin D eksikligi, fosfat retansiyonu, hipokalsemi, sekonder
hiperparatiroidinin olusturdugu mineral metabolizmasi bozuklugu, kemik yapisinda bozulma ile beraber vaskiiler ve/
veya yumusgak doku kalsifikasyonlari, metastatik kalsifikasyonlar s6z konusudur. Renal osteodistrofi kronik bobrek
hastalarinda hem yasam kalitesini diisiirmesi hem de yasam siiresini kisaltiyor olmasi nedeniyle nem arz etmektedir.

Anahtar Kelimeler: Kronik bobrek hastaligi, kemik mineral metobolizmasi1 bozukluklari, renal osteodistrofi

Abstract

When renal functions decrease with the ongoing parenchymal loss in chronic renal disease impairement of bone- min-
eral metabolism occurs. Secondary hyperparathyroidism is there all cause of this situation, and this case is called renal
osteodystrophia. In this disease there are vitamin D deficiency, phosphate retension, hypocalcemia, mineral metabolism
impairement due to secondary hyperparathyroidism, disturbance in the bone structure and vascular and/or soft tissue
calcification, metastatic calcifications. Renal osteodystrophia is important in chronic kidney disease patients as it not
only disturbs the quality of life of the patients but also decreases the survey of the patients.
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Kronik bobrek hastaligi ve renal osteodistrofi
Kronik bobrek hastaligit (KBH) evre 3’ten itibaren paran-
kim kaybu ile birlikte kalsiyum diizeyinde ve bobrekte yapi-
lan aktif D vitamini degerlerinde diismeler ve buna karsilik
fosfat ve paratiroid hormon (PTH) degerlerinde yiikselme
meydana gelebilmektedir. Bu duruma genel olarak sekonder
hiperparatiroidi denilmekte ve bu da baslica kemik-mineral
metabolizmasi bozukluklarina neden olmaktadir [1].

KBH olanlarda goriilen temel problemleri 4 baslik altinda
inceleyebiliriz [2].

1-Bobrek fonksiyon testlerinde bozukluk

2-Stvi-elektrolit dengesi bozuklugu

3-Renal anemi

4-Renal osteodistrofi (RO)

Bu 4 grup i¢inde belki de en az iizerinde durulan ama
aslinda hastanin yagam kalitesini ve yasam siiresini ciddi
olarak diisiiren durumlardan biri RO’dir. KBH evre 3-5
diizeyi olan hastalarda goriilen kemik-mineral metabo-
lizmasi, kemik yap1 ve fonksiyon bozuklugu RO olarak
adlandirilmaktadir. Bu tabloda vitamin D eksikligi, fosfat
retansiyonu, hipokalsemi, sekonder hiperparatiroidinin
olusturdugu mineral metabolizmasi bozuklugu, kemik
yapisinda bozulma ile beraber vaskiiler ve/veya yumusak
doku kalsifikasyonlari, metastatik kalsifikasyonlar soz
konusudur ki bu da hastalarda eklem ve kemik agrilarina
neden olmaktadir (Tablo 1) [2,3].
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Tablo 1: Diyaliz hastalarinda eklem agrist nedenleri

Septik monoartrit

Kristal artropati (kalsiyum ve iirik asit ¢gokmesi)

B 6 vitamin eksikligi

Amiloidozis(Karpal Tiinel Sendromu)
Tiiberkiiloz

Iskemikkontraktiirler
Idiopatikartropati

Hiperparatiroidizm

Renal osteodistrofide klinik tani

Vitamin D bobrekte 1-25 dihidroksikolekalsiferole (1-
25(0H)2 D vitamini=kalsitriol) déniisii. Bu hormon da
kalsiyum ve fosfatin barsaktan emilimi, PTH ile beraber
kemikten kalsiyum ve fosfat mobilizasyonu, PTH sentez ve
saliniminin inhibisyonu, kalsiyum ve fosfatin idrarla atilimi-
nin azalmasi gibi etkilere sahiptir. Evre 3 KBH’dan itibaren
yani glomeriiler filtrasyon hizi (GFR) 60 ml/dk/1.73m2’nin
altina diistiikten sonra mineral ve kemik hastaligina bagh
laboratuvar degerlerinde bozulmalar baslamaktadir. Bu de-
gisiklikler; hiperfosfatemi, hipokalsemi, 1-25(OH)2 D vita-
mini yapiminin azalmasi ve tiim bunlarin sonucu olarak da
sekonder hiperparatiroidi yani RO’dir [4,5].

Ayrica KBH’da PTH artisina yol acan pek cok faktdr soz
konusudur ve sonug olarak RO’nin en énemli nedeni ge-
lisen hiperparatiroidi olup PTH diizeyi yiliksek kalmaya
devam etmesi nedeniyle kemik hastaligina ve paratiroid
glandda biiylimeye yol agabilmektedir [6,7].

Renal osteodistrofide klinik tablo: Klinik tablo farkl: sekil-
lerde karsimiza ¢ikabilir.

Yiiksek kemik dongiilii (osteoblast, osteoklast sayisinin
ve dongiisiiniin artis1 ve kemik iligi fibrozisi): Serum PTH
diizeyi 500 pg/ml’den yiiksektir. En sik goriilen kemik
hastaligidir ve hafif kemik hastaligindan osteoitis fibro
siscystica’ya kadar genis bir yelpazede bulgular verir [6,8].
Diisiik kemik dongiilii (adinamik kemik hastaligi, normal
mineralizasyon): Serum PTH diizeyi 150 pg/ml’den dii-
siiktiir ve genelde karsimiza osteomalazi seklinde ¢ikar.
Kemik formasyonu azalmis ve mineralsiz kemik dokusu
(osteoid doku) artmistir. Onceden hiperfosfatemi tedavisi
icin alliminyum yaygin olarak kullanilirken sik goriil-
mekte idi, ayrica periton diyalizi hastalarinda da siklikla
karsilagilmaktadir [8-10].

Miks tiremik osteodistrofi (yliksek kemik dongiisii, anormal
mineralizasyon): Hangi tiir baskinsa ona ait belirtiler gorii-
liir, bunlarda kasint1 ve kemik-eklem agrilar1 fazladir [1,11].

Klinik bulgular

KBH olanlarda RO bazi klinik belirtilere neden olmaktadir
(Tablo 2) [1,2].

Tablo 2: RO klinik belirtileri

Kagint1 Cilt kurulugu, gozlerde kanlanma
Yaygin artralji Patolojik fraktiir
Tendonriiptiirleri Kas agris1 ve giigsiizliigii
Periartrit Kalsiflaksis

Hidroartroz Karpal tiinel sendromu

Kemik ve eklem agrilart IE;E i;/iizg}rlglrﬁ:}; doku

Kasinti, gozlerde kanlanma, cilt ve yumusak doku kalsi-
fikasyonlar1: Ozellikle uzun siire hemodiyaliz uygulanan
hastalarda klinik belirtiler daha sik goriilmektedir. Cilt ve
yumusak doku kalsifikasyonlar1 periartikiiler, viseral ve
vaskiiler olabilmektedir. Kalsifik periartrit akut artrit tab-
losuna yol acabilmektedir. Bu hasta grubunun dislerinde
cliriik siklig1 da artmistir. Viseral kalsifikasyonlar genel-
likle akciger, kalp, iskelet kasi ve bobreklerde goriilmek-
tedir. Vaskiiler kalsifikasyonlar koroner arterlerde ve kalp
kapaklarinda gozlenebilmektedir ve bu durum kardiyovas-
kiiler mortaliteyi artirmaktadir [6,12,13].

Kas agrilart ve kas giigsiizliigli: Bu hastalarda kas enzimleri
normal diizeylerdedir ve EMG bulgulari nonspesifiktir [6,14].

Kemik ve eklem agrilari: Kalga ve bacaklarda sik goriilmek-
te olup hareketle ve agirlik kaldirmakla artig gostermekte ve
siddetli olgularda kemik kiriklar gelisebilmektedir [2,15].

Kalsiflaksi: Deri, subkutan yag dokusu ve kaslarda iskemik
nekroz goriilmesidir. Bu hastalarda hiperfosfatemi, trombotik
diyatez ve koagulasyon bozukluklarina siklikla rastlanir [6,16].

Laboratuvar

RO tanisinda ve tedaviye yanitin degerlendirilmesi ve ta-
kibinde temel olarak kalsiyum, fosfor, kemik spesifik alka-
len fosfataz ve PTH diizeyleri 6l¢iilmelidir. Bu laboratuvar
testlerin yani sira direkt grafi (6zellikle kirik ve vaskiiler
kalsifikasyonlarin degerlendirilmesinde), ultrasonografi,
kemik yogunluk 6l¢iimii (6zellikle fosfor ve PTH yiiksek-
ligi olan hastalarda) gibi goriintiileme yontemleri ve ke-
mik biyopsisi (6zellikle adinamik kemik hastaligi tanisin-
da altin standarttir) de gereken olgularda kullanilmaktadir
(Tablo 3) [1,2,15,17].
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Tablo 3: RO tan1 ve tedavisinde laboratuar parametre kul-
lanim Onerileri

Parametre | KBH Evre 3 KBH Evre 4 KB.H Evre 5 (di-
yaliz hastalarr)
Kalsiyum
ve fosfor | 6-12 ayda bir | 3-6 ayda bir 1-3 ayda bir
diizeyleri
Baslangigta
PTH diizeyi | ve evre il- | 6-12 ayda bir | 3-6 ayda bir
erlemesinde
Her 12 ayda Her 12 ayda
Alkalen Bakilmas1 | bir veyaPTH | bir veya PTH
fosfataz gerekmez | devamh yiikseli- | devamli yiikseli-
yorsa daha stk | yorsa daha sik

Renal osteodistrofi tedavisi

Tedavide hiperfosfatemi, hipokalseminin diizeltilmesi, se-
donder hiperparatiroidi tedavisi, iyon dengesinin ve nor-
mal kemik dongiistinlin saglanmasi ve bu stabil durumun
devam ettirilmesi temel amaglardir. Bu diizenlemeleri ya-
parken de laboratuvar degerlerinde ulasilmasi arzu edilen
belirlenmis hedefler s6z konusudur [2,5,18].

8.4-9.5 mg/dl
3.5-5.5 mg/dl (Evre 5)

*  Serum kalsiyum diizeyi:

*  Serum fosfor diizeyi:
2.7-4.6 mg/dl (Evre 4)

* Kalsiyum X fosfor degeri: ~ 55’in alt1

*  PTH diizeyi: 150-300 pg/ml’dir.

Hiperfosfatemi tedavisi: Diyetle alinan fosforun kisitlan-

mast (1000 mg/giinden az), fosfat baglayict (kalsiyum

karbonat, kalsiyum asetat, sevelamer gibi) ajanlarin kul-

lanilmas1 ve gerektiginde diyaliz seans say1 ve siiresinin
artirtlmasidir [2,18].

Hipokalsemi tedavisi: Temel olarak kalsiyum verilme-
si (kalsiyum asetat, kalsiyum karbonat gibi ilaclar fosfor
baglayic1 olarak yemekle birlikte kullanilabildigi gibi,
aclik serum kalsiyum diizeyini yilikseltmek amaciyla da
kullanilirlar) ve diyalizat kalsiyumunun artirilmasi tedavi
segenekleri arasinda yer almaktadir [2,18].

Sekonder hiperparatiroidi tedavisi: Hiperfosfatemi ve hi-
pokalseminin diizeltilmesi yan1 sira ayrica direkt PTH dii-
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siiriicii kalsitriol, D vitamini analoglar1 ve kalsimimetikler
kullanilabilir [2,17,18].

Bifosfanat tedavisi: Adinamik kemik hastalig1 varliginda
kullanmaktan kag¢inilmalidir. Kreatinin klerensi (GFR) 30
ml/dk/1.73 m2 altinda ise kullanilmamalidir. Osteoporoz
tanis1 kesin olmas1 halinde bifosfanat dozu yariya diistiriil-
melidir [1,2,18].

KBH’da hastalik evresine gore olmasi gereken PTH dii-
zey hedefleri degismektedir (Tablo 4) [2,6,18,20].

Tablo 4: KBH’da hedef PTH diizeyleri

KBH Evresi GFR (ml/dk/1.73 m2) |PTH (pg/ml)
3 30-59 30-75

4 15-29 70-110

5 (diyaliz agamas1) |<15 110-300

PTH diizeyini diigiirmeye yonelik tedavide en sik olarak
aktif D vitamini (1-25(OH)2 D vitamini=kalsitriol) ve al-
fakalsidiol (karacigerde hidroksillenmesi gerekir) kulla-
nilmakla beraber her iki ilacin da hiperkalsemi geligtirme
riski s6z konusudur. Bu nedenle tedaviye diisiik doz ile
baglanir ve serum kalsiyum seviyesinin 10.5 mg/dl {lizeri-
ne ¢ikmamasina dikkat edilir. Kalsimimetikler (cinacalcet)
sadece diyalize giren hastalarda kullanilir, bulanti, kusma,
bas agris1, ishal, kas agrisi, istahsizlik gibi yan etkileri var-
dir ve hipokalsemi yapabilir ve diger tedavilerin yetersiz
kaldig1 durumlarda kullanilir. Tedaviye ragmen direncli
hiperkalsemi olgularinda, ¢ok yiiksek (>1000 pg/ml), dii-
siiriilemeyen PTH diizeyi olanlarda, paratiroid adenomu
gelisenlerde metastatik kalsifikasyonu olanlarda, direngli
kasimti, siddetli kemik agrilari ve kiriklart olan hastalarda
paratiroidektomi diisliniilmelidir [2,3,18].

Sonug olarak, glinlimiizde bilimsel gelismelere paralel ola-
rak hasta yasam sliresini artirmak yaninda, morbidite ve
yasam kalitesinin artirilmast da 6n planda tutulmaktadir.
Bu nedenle 6zel bir hasta grubu olan ve tiim diinyada sik-
lig1 giderek artan KBH’I1 kisilerin hem mortalite hem de
morbiditesini artiran, bunun yani sira istahsizlik, kasinti,
kemik agrilar1 bagta olmak {izere pek ¢ok probleme yol
acarak yasam kalitesini ciddi oranda diisiiren RO {izerine
daha fazla egilmeye gerek oldugu sdylenebilir.
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