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ÖZET 

Sarıoğlu, N. D. Kronik böbrek yetmezlikli hastalarda osteoporozun 

belirlenmesinde standart KMD ölçümlerinin güvenilirliği ve yeni bir alternatif 

olarak radius ölçümleri ile karşılaştırılması. Eskişehir Osmangazi Üniversitesi 

Tıp Fakültesi İç Hastalıkları Anabilim Dalı Tıpta Uzmanlık Tezi, Eskişehir, 

2010. Kronik böbrek hastalarında tanı yöntemlerinin gelişmesi ile erken tanının daha sık 

konulması ve diyaliz tedavisindeki gelişmeler bu hastalarda ortalama yaşam 

beklentisinin daha uzun olmasını sağlamıştır. Bunun sonucunda diyaliz hastalarında 

kalça ve vertebra kırıkları ile ilişkili yaşam kalitesini etkileyen çeşitli sorunlar daha sık 

yaşanmaktadır. Diyaliz hastalarında osteoporotik kırık insidansının genel populasyona 

göre çok daha yüksek olması sonucu gelişen morbidite ve mortalite artışını azaltmak 

için, kırık riskinin önceden belirlemesi ve önlemler alınması gereklidir. Çalışmaya yaş 

ortalaması 56.7±12.5 olan 145 kronik böbrek hastası ve 52.5±82 olan 45 kontrol 

hastası alınmıştır. Hastaların demogrofik özelliklerinin kaydedilmesi ve 

biyokimyasal tetkiklerinin çalışılmasının ardından DEXA ile lomber vertebra, femur 

boynu, proximal radius, mid-radius ve distal radius bölgelerinden KMD ölçümü 

yapılmıştır. Hasta grubunda PTH ile femur boynu, mid-radius ve distal radius T skor 

ölçümleri arasında negatif korelasyon bulunmuş (sırasıyla r=-0.248, p<0.05; r=-

0.177, p<0.05; r=-0.264, p<0.05), lomber vertebra ve proximal radius ölçümleri 

arasında ilişki bulunmamıştır. Ayrıca evre 1-5 KBH ve kontrol grubu arasında KMD 

ölçümleri karşılaştırıldığında, gruplar arasında sadece distal radius T ve Z skor 

açısından farklılık olduğu görülmüştür. Evre 5 KBH ında distal radius T skoru -

2.08±1.41 olup evre 1 ve 3 KBH ından ve kontrol grubundan düşüktür, distal radius 

Z skoru -1.24±1.22 olup evre 3 KBH ve kontrol grubundan düşüktür. KBH seyrinde 

gelişen sekonder hiperparatiroidizm kortikal kemik dansitesinde azalma ve 

trabeküler kemikte artış meydana getirmektedir. Bu nedenle KBH da DEXA ile 

KMD değerlendirilmesinde distal radius ölçümlerinin alınması kemik yoğunluğunun 

değerlendirilmesinde daha güvenilir bir yöntem olarak durmaktadır. Böylece 

osteoporoza yönelik gerekli önlemlerin alınması ile kırık insidansında oluşacak 

azalma, hemodializ hastalarında kırığa bağlı oluşan morbidite ve mortalitenin 

azalmasını sağlayacaktır. 

 

Anahtar Kelimeler: Kronik böbrek hastalığı, osteoporoz, kemik mineral dansitesi ve 

                                radius 
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ABSTRACT 

Sarıoğlu, N. D. The realibility of standart BMD measurements for determining 

osteoporosis in patients with chronic renal failure and comparison with the 

radius as a new alternative. Eskişehir Osmangazi University, Faculty of 

Medicine Department of Internal Diseases Speciality in Medicine Thesis, 

Eskişehir, 2010. İn chronic kidney disease, development of diagnostic methods 

provides more frequent of early diagnosis and development of dialysis treatment has 

a longer average life expectancy in these patients. As a result of hip and vertebral 

fractures in dialysis patients is associated with the various problems affecting the 

quality of life are most frequent. The incidence of osteoporotic fractures in dialysis 

patients is much higher than the general population caused by the increase in 

morbidity and mortality, to reduce fracture risk and identify measures to be taken in 

advance. This study includes 145 patients with chronic kidney disease at the mean 

age of 56.7±12.5 and 45 control group at the mean age of 52.5±82. Record 

demographic characteristics and working biochemical examinations of patients and 

then, at the lumbar spine, femoral neck, proximal radius, mid-radius and distal radius 

BMD was measured regions. In the patient group, we found a negative correlation 

between PTH and measurements of T-score at the femoral neck, distal radius, mid-

radius  (r =- 0.248, p<0.05; r =- 0.177, p <0.05; r =- 0.264, p <0.05). The relationship 

was not found between measurements of lumbar spine and proximal radius. In 

addition, BMD measurements of stage 1-5 CKD and compared with the control 

group, only the distal radius between the groups were different in terms of T and Z 

scores. Distal radius T score in stage 5 CKD was -2.08 ± 1.41  and was lower than 

when stage 1 and 3 CKD and the control group, distal radius Z score was -1.24 ± 

1.22 and lower than stage 3 CKD and the control group. Developing in the course of 

secondary hyperparathyroidism in CKD gives rise reduction in cortical bone density 

and increase trabecular bone. Therefore, the evaluation of distal radius BMD 

measurements by DEXA in CKD to be a more reliable method of assessing bone 

density remains. Thus, taking the necessary measures for osteoporosis will occur 

with a reduction in the incidence of fractures, fracture-induced morbidity and 

mortality in hemodialysis patients would be decreased.   

Key Words: Chronic kidney disease, osteoporosis, bone mineral density and radius  
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1.GİRİŞ 

Kronik böbrek yetmezliği (KBY) ortalama yaşam süresinin uzaması ile 

birlikte tüm dünyada sık karşılaşılan problemler arasındadır. KBY olan hastaların, 

tanı araçlarının ve diyaliz yöntemlerinin geliştirilmesi ile ortalama yaşam süreleri 

uzamakta bu da çeşitli komplikasyonların ortaya çıkmasını kolaylaştırmaktadır. 

 Kronik böbrek yetmezliği tanısı almış olgularda yaşamı zorlaştıran çeşitli 

komplikasyonlardan biri de iskelet sistemi ile ilgili olan renal osteodistrofidir. Renal 

osteodistrofi (ROD) gelişim sürecinde karşılaşılan komplikasyonlar, önemli 

morbidite ve mortalite nedeni sayılan vertebra çökme ve/veya femur boynu kırığı ile 

sonlanabilir. 

Renal osteodistrofi KBY olan hastalarda metabolik kemik hastalıklarını 

tanımlamak üzere kullanılan bir terimdir. ROD’un oluşumuna katkıda bulunan 

faktörler arasında hipokalsemi, fosfor (P) retansiyonu, vitamin D 

metabolizmasındaki anormallikler, parathomon (PTH) fonksiyonundaki bozukluklar, 

PTH’ya karşı gelişen iskelet direnci, alüminyum birikimi, metabolik asidoz ve diğer 

faktörler (yaş, cinsiyet, postmenopozal durum vb.) sayılabilir. Orta derecede KBY 

olan hastalarda serum kalsiyum (Ca) ve P miktarı normal seviyelerde olduğu 

durumlarda bile PTH’da yükselme ve ROD görülebilir (1). 

Renal osteodistrofi; yüksek dönüşüm hızlı kemik hastalığı (sekonder 

hiperparatiroidizm), osteomalazik tip kemik hastalığı, alüminyuma bağlı ve bağımsız 

düşük dönüşüm hızlı (adinamik) kemik hastalığı olmak üzere sınıflandırılmaktadır. 

Bununla birlikte mikst formlar da görülmektedir. Hastaların ileri yaşta olması, 

kadınların postmenopozal dönemde bulunması, sedanter yaşamları, beslenme 

durumları, renal transplantasyon öyküleri ve steroid içeren tedavi almaları bu 

hastalarda osteoporoz gelişimi için yüksek risk oluşturmaktadır (1). 

 Dual enerji x-ray absorbsiyometri (DEXA) kemik mineral dansitesi (KMD) 

ölçümü yapan noninvaziv bir yöntemdir (2). Genel populasyonda osteoporoz DEXA 

ile tanımlanır. DEXA ölçümlerine bağlı olarak osteoporoz sınıflaması yapılırsa kırık 

riski belirlenebilir. Kırık riskini belirleyen kemik gücüdür, kemik gücünü belirleyen 

faktörler ise kemik mineral dansitesi ve kemik kalitesidir. DEXA ile kemik gücünü 

belirleyen iki faktörden biri olan KMD tespit edilebilir. Kemik kalitesini 
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belirleyenler ise kemik mimarisi, kemik yeniden yapılanma hızı, kemik hasarı ve 

kemik mineralizasyonudur. 

Sağlıklı kadın ve erkeklerde dual X ray absorbsiyometri (DEXA) ile düşük 

kemik mineral dansitesi (KMD) ölçümü kırık riskinde artış ile kuvvetli ilişkiye sahip 

iken son dönem KBY hastalarında böyle bir sonuç elde edilememiştir (3). Bu 

durumdan KBY hastalarında yaygın olarak görülen hiperparatiroidinin kemik 

üzerindeki etkileri sorumlu tutulmaktadır. Hiperparatiroidi kortikal kemikte azalma 

ve trabeküler kemikte artış ile ilişkilidir. Jamal ve ark (4) yaptığı bir çalışmada 

hiperparatiroidinin kemik üzerindeki etkileri sonucunda radius gibi kortikal 

bölgelerden yapılan DEXA ölçümlerinde T skorlarını düşük bulmuş ve bunun kırık 

riski ile anlamlı ilişkisi olduğunu saptamışlardır. Oysa vertebra gibi trabeküler kemik 

içeren bölgelerden yapılan DEXA ölçümlerinde T skorları yüksek olup kırık ile 

ilişkisinin düşük olduğunu bulmuşlardır. Ancak onların çalışması yalnızca son 

dönem KBY hastaları üzerinde yapılmıştır. 

Urena ve ark’ nın (5) 70 hemodializ hastasında KMD ölçümleri, 

osteoporozun biyokimyasal belirteçleri ve iskelet fraktürlerini inceleyen çalışmasında 

osteoporoz prevalansı lomber vertebrada % 17, femur boynunda  % 47, total vücutta 

% 29 iken midradiusta % 80 olarak bulmuşlardır. Normal T skoru (-1 ile +1 arası) 

lomber vertebrada % 23, femur boynunda % 10, total vücutta % 29 iken midradiusta 

% 1 olarak saptamışlardır. Midradiustan ölçülen Z skorunu diğer bölgelerle 

karşılaştırıldığında anlamlı olarak bulmuşlar ve yüksek PTH değerleri ile korele 

saptamışlar ancak kırıkla ilişkili bulmamışlardır. 

Vitamin D, kalsiyum ve fosfor homeostazının korunması ve kemik sağlığının 

optimum olması için gereklidir. Vitamin D’nin aktif formu, 1,25 dihidroksivitamin D 

özel nükleer reseptörler üzerine etki ederek ince bağırsaktan kalsiyum emilimini 

artırır ve kemik dönüsünü etkileyerek işlev görür. Vitamin D yetersizliği sekonder 

hiperparatiroidizme ve eğer tedavi edilmezse kırık riskini artıran osteoporoza neden 

olur. Aynı zamanda 1,25 dihidroksivitamin D değeri, kronik böbrek yetmezliğinin 

progresyonu ile uyumlu olarak azalır. Çünkü fosfat retansiyonu doğrudan renal 1,25 

dihidroksivitamin D sentezini baskılar (2). Kronik böbrek yetmezlikli hastalarda 

serum 1,25 dihidroksivitamin D ölçümü radius KMD ölçümü ile pozitif korelasyon 

gösterir (6). 
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Biz çalışmamızda KBY hastalarında sekonder hiperparatiroidinin etkisi ile 

oluşan kortikal kemik kaybını belirlemek üzere radiustan alınan ölçümler ile 

trabeküler kemikten yapılan standard KMD ölçümlerini karşılaştırarak KBY 

hastalarında osteoporozun belirlenmesinde radius ölçümlerinin üstünlüğünü 

gösterebilmeyi hedefledik. Aynı zamanda çalışmamızda serumda 1,25 dihidroksi 

vitamin D ve kemik yapım belirteçlerinden osteokalsin ile ön kol, lomber vertebra ve 

femur boynu DEXA değerleri arasındaki ilişkiyi saptamayı planladık. 
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2.GENEL BİLGİLER 

2.1.Kronik Böbrek  Hastalığı  

2.1.1.Tanım ve Kronik Böbrek Hastalığının Evreleri  

KBH, GFH’de azalma sonucu böbreğin sıvı ve solüt dengesini ayarlama ve 

metabolik-endokrin fonksiyonlarında kronik ve ilerleyici bozulma hali olarak 

tanımlanabilir (7). 

KBH tanısı aşağıdaki kriterlerden birinin sağlanması durumunda konulur (7): 

1) GFH’de azalma olsun veya olmasın, böbrekte 3 aydan daha uzun süren 

yapısal ve işlevsel bozukluklarla giden idrar, kan anormallikleri ya da görüntüleme 

yöntemleri ile saptanan bir hasar olması, 

2) Böbrek hasarı olsun ya da olmasın GFH’nın 3 aydan uzun bir süre 60 

ml/dk/1.73 m²’den düşük olması. 

Son dönem böbrek yetmezliği (SDBY), endojen renal fonksiyonun irreversibl 

kaybı ile karakterize ve hayatı tehdit eden üremiden korunmak için hastaya devamlı 

olarak diyaliz veya transplantasyon gibi renal replasman tedavilerinin uygulandığı 

klinik bir tablo oluşturur.  

Üremi, tedavi altındaki veya tedavi edilmemiş akut veya kronik böbrek 

yetmezliğinin sonucu oluşan tüm organlardaki fonksiyon bozukluğunu yansıtan 

klinik ve laboratuvar bir sendromdur.  

Böbrek fonksiyonları akut hasar sonrası tekrar kendi fonksiyonunu 

kazanabilir. Kronik renal hastalıklar sonrası hastaların %90’ından fazlasında SDBY 

gelişir (8). 

NHANES III verilerine dayanarak, NKF-K/DOQI KBH Guidelines calısma 

grubu, GFH’nı hesaplarken, MDRD calısmasından elde edilen, yas, cinsiyet, ırk ve 

serum kreatinin seviyesini içeren formülü kullanır (9). 

KBH evrelerinin böbrek fonksiyonlarına göre tanımlanması hastaların 

değerlendirilmesinde önemli kolaylıklar sağlamaktadır (Tablo 2.1).  
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Tablo 2.1.  Kronik Böbrek Hastalığı Sınıflaması (10). 

Evre Tanım 
GFH 

(ml/dk/1.73 m2)
Prevelans (%) 
(Genel toplum) 

Prevelans (%) 
(KBH da) 

1 Böbrek hasarı var 
(Normal veya 
artmış GFH ile 

birlikte) 

90 3.3 64.3 

2 Hafif GFH 
azalması 

60-89 3.0 31.2 

3 Orta GFH 
azalması 

30-59 4.3 4.3 

4 Ağır GFH 
azalması 

15-29 0.2 0.2 

5 SDBY <15 0.1 0.2 

 

2.1.2. İnsidans ve Prevalans 

Ülkemizde renal replasman tedavisi gören hasta sayısı hızla artmaktadır, 2009 

yılsonu itibariyle 59443 hastanın renal replasman tedavisi aldığı tespit edilmiştir. Son 

dönem böbrek yetmezliği prevalansı milyon nüfüs başına 819, insidansı ise 197 

olarak hesaplanmıştır.  

Diyabet en önemli son dönem böbrek yetmezliği nedeni olarak 

görülmektedir. Hemodiyaliz (%78.5) en sık kullanılan tedavi yöntemi olup, bunu 

transplantasyon (%12.4) ve periton diyalizi (%9.1) takip etmektedir (11). 

2.1.3.Etyoloji 

Özellikle son yirmi yılda SDBY’nin insidansında dramatik bir artış olmuştur, 

bunun yanında kronik böbrek yetmezliğinin (KBY) etyolojisinde rölatif bir değişme 

olmuştur. Halbuki geçmişte KBY’ye götüren en sık sebep glomerülonefrit iken 

günümüzde ise sıklıkla altta yatan etyolojiler diyabetik ve hipertansif nefropatilerdir. 

Bu etyolojideki değişikliğin nedeni glomerulonefritlerin daha efektif tedavisi ve 

korunması veya özellikle diyabetik ve hipertansiyonlu kişilerde azalmış mortalitedir. 

Genellikle ömrün uzaması ve azalmış erken kardiyovasküler mortalite KBY’li 

hastaların ortalama yaşını artırmıştır. Yaşlılarda KBY’nin en sık sebebi 
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hipertansiyondur. Bu grup hastalarda renovasküler hastalıklar sebebiyle oluşan 

kronik renal iskemi diğer patofizyolojik olaylar yanında tanınamayabilir. İlerlemiş 

KBY hastalığı olan pek çok hastada etyolojik sebep bulunamaz.(8)  

Kronik Böbrek Yetmezliğinin Başlıca Sebepleri (12); 

Glomerülopatiler  

Primer glomerüler hastalıklar 

1. Fokal ve segmental glomerüloskleroz  

2. Membranoproliferatif glomerülonefritler  

3. IgA nefropatisi  

4. Membranöz nefropati  

Sekonder glomerüler hastalıklar  

1. Diyabetik nefropati  

2. Amiloidoz  

3. Postinfeksiyöz glomerülonefritler  

4. HIV’e bağlı nefropati  

5. Kollajen-vasküler hastalıklar  

6. Orak hücre nefropatisi  

7. HIV’e bağlı membranoproliferatif glomerülonefritler  

Tubulointerstisyel nefritler  

1. İlaç hipersensitivitesi  

2. Ağır metaller  

3. Analjezik nefropatisi  

4. Reflü/kronik pyelonefritler  

5. İdiopatik  

Herediter hastalıklar  

1. Polikistik böbrek hastalığı  

2. Medüller kistik hastalık  

3. Alport sendromu  

Obstruktif nefropatiler  

1. Prostatik hastalık  

2. Nefrolitiyazis  

3. Retroperitoneal fibrozis/tümör  
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4. Konjenital  

Vasküler hastalıklar  

1. Hipertansif nefroskleroz  

2. Renal arter stenozu  

 

TND Türkiyede Nefroloji, Diyaliz ve Transplantasyon 2009 kayıtlarına göre 

hemodiyalize 2009 yılında yeni başlayan toplam hasta sayısı 12907’dir,bunların 

10102’si 90 günden uzun takip edilmiştir. Yeni hastalarda en önde gelen etyolojik 

faktör diyabetes mellitus’dur (%35), bunu sırasıyla hipertansiyon (%27), 

glomerülonefrit (%7), polikistik böbrek hastalığı (%3), piyelonefrit (%3), amiloidoz 

(%2) ve diğer nedenler izlemektedir. Hastaların %15’inde primer hastalık belli 

değildir. Son yıllarda diyabet ve hipertansiyon sıklıklarının artması dikkat 

çekmektedir (Şekil 2.1) (11). 

 

DM: Diyabetes Mellitus, KGN: Kronik glomerülonefrit, HT: Hipertansiyon, PBH: Polikistik böbrek 

hastalığı, PN: Piyelonefrit. 

Şekil 2.1. Renal replasman tedavisi gören hastalarda primer etyolojinin yıllar 

içindeki değişimi. 
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2.1.4.Semptom ve Bulgular 

Kronik böbrek hastalığının semptomları yavaş gelişir ve nonspesifiktir. 

Böbrek yetmezliği ilerleyip GFH < 10-15 ml/dk oluncaya kadar asemptomatik 

seyreder. Hastalarda KBH’a bağlı halsizlik, güçsüzlük ve yorgunluk vardır. 

Anoreksi, bulantı, kusma, ağızda metalik tat ve hıçkırık gibi gastrointestinal belirtiler 

sık görülür. İrritabilite, konsantrasyonda bozulma, uykusuzluk, hafızada bozulma, 

huzursuz bacak ve ani kramplar nörolojik olarak görülen problemlerdir. Kaşıntı 

şikayeti sıktır ve tedavisi zordur. Üremi ilerlerse, libidoda azalma, menstrüel 

bozukluklar, perikardite bağlı göğüs ağrısı, parestezi gelişebilir. Renal atılım 

kötüleştikçe, böbrekten elimine edilen ilaçlara bağlı ilaç toksisitesi ortaya çıkabilir. 

Fizik muayenede kronik hasta görünümü vardır, hipertansiyon sıktır, ciltte 

sararma dikkati çeker. Üremiye bağlı nefeste balık kokusu vardır. Kardiyopulmoner 

bulgular olarak raller, kardiyomegali, ödem ve perikardiyal sürtünme ortaya çıkar. 

Mental durum değişkenlik gösterir. Konsantrasyonda azalma, konfüzyon, stupor ve 

koma görülebilir. Üreminin santral sinir sistemini etkilemesi sonucu myoklonus ve 

asteriks görülür (12). 

 2.1.5.Laboratuvar 

Böbrek fonksiyonunun derecesini belirlemek için en iyi yöntem GFH 

ölçümüdür. GFH, serum kreatinin değerinin kullanıldığı ve aynı zamanda yaş, 

cinsiyet, ırk ve vücut ölçüsünü de içeren denklem ile tahmin edilebilir. İki denklem 

vardır: 

Cockcroft-Gault denklemi; 

Kreatinin Klirensi (ml/dk)= (140 –yaş) x Ağırlık x (0.85 kadınlarda)  

                                                                72 x S.Kr.  

Kısaltılmış MDRD ( The Modification of Diet in Renal Disease ) çalışması 

denklemi; 

GFH (ml/dk/1.73 m2 ) = 186 x (S.Kr.) 
-1,154 

 x (Yaş) 
-0,203 

x (0,742 kadınsa) 

Serum kreatinin konsantrasyonuna bakılarak böbrek fonksiyonu 

değerlendirilmemelidir. MDRD formülü hasta Afrikan Amerikalıysa 1,210 ile 

çarpılmalıdır.  Serum kreatinin konsantrasyonu, kreatinin sekresyonu ve üretiminden 

ve kreatininin böbrek dışı atılımından etkilenir (13,14). Sonuç olarak normal 
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kişilerde serum kreatinin değerleri geniş bir aralıkta bulunur. Kreatinin 

konsantrasyonu normal limitin üzerine çıkmadan GFH normal değerinin yarısının 

altına düşebilir. Yaşlılarda serum kreatinin konsantrasyonu, yaş bağımlı azalmış 

GFH’ı yansıtmaz çünkü kas kitlesindeki azalma kreatinin üretimini azaltır. Bu 

yüzden serum kreatinin konsantrasyonunu yalnız başına böbrek fonksiyonunun 

derecesini tahmin etmek için kullanmak zordur. Sadece serum kreatinin değerine 

bakarak erken evre böbrek hastalığını saptamak mümkün değildir (12). 

GFH sağlıklı ve hasta kişilerde böbrek fonksiyonunu gösteren en iyi 

yöntemdir (15). GFH’ın normal değeri yaş, cinsiyet ve vücut ölçülerine göre 

değişkenlik gösterir. Genç erişkinlerde normal GFH yaklaşık 120–130 ml/dk /1.73 

m
2’ 

dir ve ileri yaşlarda azalır. GFH değerinin 60 ml/dk/1.73 m
2’ 

nin altında olması, 

erişkinlerde normal böbrek fonksiyon değerinin yarısının ya da daha fazlasının 

kaybını gösterir. Bu değerin altında KBH’ın komplikasyon sıklığı artar (16). 

2.2.Renal Osteodistrofi 

Mineral metabolizması ve kemik yapısındaki değişiklikler kronik böbrek 

hastalığının seyrinde erken dönemde gelişmekte ve böbrek fonksiyonunun progresif 

kaybı ile kötüleşmektedir (17-20). 

KBH da renal kemik hastalığının dört ana tipi görülmektedir. Bunlar osteoitis 

fibrosa sistica, adinamik kemik hastalığı, osteomalazi ve mixt üremik kemik 

hastalığıdır. 

Üremik kemik hastalığının beşinci ve farklı bir tipi olan “Diyaliz ilişkili 

amiloidoz” uzun dönem dializ hastalarında beta 2 mikroglobulin ilişkili amiloid 

birikiminden kaynaklanır ve kemik kistleri ile ortaya çıkar. 

Çeşitli kemik hastalıklarına bağlı progresif lezyonlar, semptom ve/veya 

bulgular (kırık ve kemik ağrısı gibi) genellikle hastalar diyalize başlayana kadar 

ortaya çıkmaz. Bununla birlikte, kemik yeniden yapılanmasındaki subklinik 

değişiklikler böbrek hastalığının seyrinde erken dönemde başlamaktadır (17-20). 

Ulusal Böbrek Vakfı (NKF, National Kidney Foundation) renal 

osteodistrofinin sadece KBH da gözlenen kemik morfoloji değişikliklerini 

tanımlayan bir terim olarak kullanılabileceğini belirtmiştir. Bu değişiklikler ancak 

kemik histomorfometrisinin incelenmesi ile belirlenebilir. NKF tarafından renal 
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osteodistrofi, yeni tanımlanmış bir sendrom olan “Kronik böbrek hastalığı ile ilişkili 

mineral ve kemik hastalığı (KBH-MKH)”nın komplikasyonu olarak ortaya çıkan 

kemik hastalığının bir komponenti olarak kabul edilmiştir (21). 

Benzer şekilde KDIGO renal osteodistrofiyi KBH ile ilişkili kemik 

patolojisini tanımlayan bir terim olarak sınırlandırmış, KBH-MKH terimini kronik 

böbrek hastalığının bir komplikasyonu olarak gelişen mineral, kemik ve kalsifik 

kardiyovasküler anormallikleri kapsayan geniş bir klinik sendrom olarak 

tanımlamıştır (22). 

Tablo 2.2. Kronik böbrek hastalarında renal osteodistrofinin tipini etkileyen faktörler    

                 (23). 

 Uzun süreli alüminyum tedavisi 

 Steroid tedavisi; böbreğin parankimal hastalıkları ve böbrek 

transplant hastalarında kullanılan 

 Paratiroidektomi öyküsü 

 Vitamin D tedavisi 

 DM 

 B2 mikroglobulinemi amiloidoz 

 Metabolik asidoz 

 Hipofosfatemi; agresif diyette fosfor kısıtlaması ve fosfat 

bağlayıcı kullanımı 

 

Kronik böbrek hastalarında kemik metabolizmasını etkileyen böbrek hastalığı 

dışındaki faktörler; ileri yaş, ırk, postmenopozal durum, diyette vitamin D eksikliği, 

vitamin D metabolizması ile etkileşen medikasyonlar ve uzamış immobilizasyondur 

(Tablo 2.2). 

KBH da görülen kemik lezyonlarının spektrumu geçmiş dönemlere göre 

oldukça farklılık göstermektedir. Son beş dekatta, diyaliz hastalarında osteitis fibrosa 

prevalansı anlamlı derecede azalmış, alüminyum ile ilişkili olmayan adinamik kemik 

hastalığı prevalansı ise belirgin şekilde artmıştır (24). 

Prevalanstaki bu değişiklik muhtemelen multiple faktörlere bağlıdır (28) ; 

1. Hastaların demografik özellikleri (yaşlı ve diyabetik hasta sayısında artma)  
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2. Tedavi stratejilerindeki değişiklikler (vitamin D analoglarının daha sık ve 

erken dönemde kullanılması, kalsiyum içeren fosfat bağlayıcılarının kullanılması) 

3. Dializ tekniğindeki değişiklikler 

2.2.1.Osteitis Fibrosa 

Osteitis fibrosa sistika sekonder hiperparatiroidizme bağlı kemik turnoverının 

arttığı bir hastalıktır. Sekonder hiperparatiroidizm KBH ının erken dönemlerinde 

başlar, sıklıkla da GFH 60 ml/dk/1,73 m2 altına indiğinde başlar. Sekonder 

hiperparatiroidizm patogenezine katkıda bulunan üç ana faktör vardır; fosfat 

retansiyonu, serbest kalsiyum değerlerinde azalma ve 1,25-dihidroksivitamin 

D(kalsitriol) değerlerinde azalma (18). 

Artmış PTH değerleri ilk olarak GFH 60 ml/dk/1,73 m2 ölçüldüğünde 

görülür, bu dönemde serum kalsiyum ve fosfor değerleri normaldir ve GFH yaklaşık 

20 ml/dk/1,73 m2 düşene kadar normal sınırlarda kalır. Bununla birlikte, düşük 

kalsitriol değerleri GFH yüksek değerlerinde yaygın olarak bulunur (30). 

Fosfat retansiyonu ve hiperfosfatemi  

GFH da düşme ile birlikte fosfat süzme kapasitesinde azalma olması KBH 

erken dönemlerinde fosfat retansiyonuna eğilim oluşturur, bu durum sekonder 

hiperparatiroidizm gelişiminde merkezi rol oluşturur (4,20,31). Fosfat retansiyonu 

hipokalsemiyi indükleyerek, kalsitriol sentezi ve aktivitesini azaltarak ve PTH gen 

expresyonu üzerine direkt etki ederek PTH salınımını arttırıcı etki göstermektedir 

(17,18,32). 

Fosfat retansiyonu KBH erken evrelerinde serum serbest kalsiyum 

seviyelerini ve kalsitriol sentezini azaltarak sekonder hiperparatiroidizme neden olur. 

Eğer fosfor retansiyonu diyette fosfor kısıtlaması ile önlenebilirse plazma PTH 

konsantrasyonundaki yükselmeler önlenebilir (32,34). Orta derecede renal yetmezliği 

olan ve henüz sekonder hiperparatiroidizm gelişmemiş hastalarda oral fosfat 

bağlayıcı ajanlarla plazma fosfat konsantrasyonunun azaltılması hipokalsemi, 

hiperparatiroidizm ve kalsitriol eksikliği kısmen de olsa azaltabilir (35,36). 

PTH un proximal fosfat reabsorbsiyonu üzerine inhibitör etkisi reabsorbe 

edilebilir fosfat fraksiyonunda azalma ile sonuçlanır, normalde % 80–95 olan bu oran 

şiddetli renal yetmezliği olanlarda % 15 e kadar düşer. Hiperparatiroidizm aynı 
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zamanda hipokalsemiyi (kemik rezorbsiyonunu arttırarak) ve kalsitriol eksikliğini 

(25-hidroksi vitamin D nin proximal tubulde 1-hidroksilasyonunu stimüle ederek) 

düzeltir (37). 

İndirekt etkilerine ek olarak, hiperfosfatemi ileri evre böbrek yetmezliğinde 

PTH sentezi ve sekresyonu üzerine direkt etki etmektedir, bu etkisi plazma kalsiyum 

ve kalsitriol sentezinden bağımsız olarak gerçekleşmektedir (38,41). 

Kalsitriol aktivitesinde azalma 

Plazma kalsitriol seviyeleri GFH 30 ml/dk altına düştüğünde, belirgin olarak 

normalin altına düşmeye başlar. Ancak orta KBH da da hastaların çoğunda düşük 

kalsitriol değerleri bulunmuştur (30,32). 

Renal kitle kaybına ek olarak, diğer çeşitli faktörler de KBH da düşük 

kalsitriol seviyelerine katkıda bulunur. Fosfat retansiyonu direkt olarak kalsitriolün 

renal sentezini baskılayabilir (32). 

 Bu süreç GFH 70 ml/dk altına indiğinde erken dönemde başlar. Ayrıca, 

deneysel çalışmalar kalsidiolün kalsitriole dönüşümünün böbrek yetmezliğinde 

biriken üremik toksin ve ürik asid gibi ürünler tarafından azaltılabileceğini 

desteklemektedir (42,43). 

Fosfatürik hormon olan FGF–23 ün yüksek seviyeleri KBH da düşük 

kalsitriol değerlerine katkıda bulunur. FGF–23, böbrekte fosfat reabsorbsiyonunu 

inhibe eder ve 1-alfa-hidroksilaz enzim aktivitesini suprese ederek kalsitriol sentezini 

azaltır. Yüksek fosfat değerleri FGF–23 ün ağırlıklı olarak kemik osteoklastları 

tarafından salınımını uyarır (44). 

Düşük kalsitriol seviyeleri direkt ya da dolaylı olarak PTH sekresyonunda 

artmaya yol açabilir. PTH üzerine indirekt etkisi intestinal kalsiyum absorbsiyonunu 

azaltarak hipokalsemi oluşması ile gerçekleşir. Kalsitriol eksikliği aynı zamanda 

PTH ve plazma serbest kalsiyum konsantrasyonu arasındaki ilişkide değişikliğe 

neden olur, böylece normal kalsiyum değerleri PTH sekresyonunu baskılamada 

yeterli olmaz (45). 

Düşük kalsitriol seviyeleri ayrıca kalsitriolün paratiroid bezi üzerindeki 

inhibitör etkisini kaldırarak PTH sekresyonunu arttırabilir (46). 
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Hipokalsemi ve Kalsiyum Duyarlı Reseptör 

PTH salınımındaki temel faktör hücre dışı sıvıdaki iyonize kalsiyum 

konsantrasyonudur. Paratiroid bezi serum kalsiyum düzeyindeki hafif değişiklikleri 

algılamak üzere hassaslaşmıştır. Hücre dışı kalsiyum konsantrasyonundaki azalma, 

saniyeler içinde PTH salınımını, saatler ve günler içinde PTH sentezini, haftalar ve 

aylar içinde paratiroid hücre proliferasyonunu uyarır. Plazma kalsiyumu 

parathormonu, PTH-mRNA stabilitesini değiştirerek, salınan hormon miktarını ve 

paratiroid bezinde hormon yıkımını etkileyerek de değiştirmektedir (50). 

Paratiroid hücrelerinde ayrıca hücre dışı kalsiyumun yanı sıra divalan, 

trivalan ve polivalan katyonları da tanıyan kalsiyum duyarlı reseptörler 

bulunmaktadır. Bu reseptör, G protein bağımlı metabotrofik bir reseptördür ve sekiz 

transmembran segmenti bulunmaktadır. Kalsiyuma afinitesinin oldukça düşük 

olması, reseptörün kalsiyum konsantrasyonunundaki değişiklikleri fizyolojik aralıkta 

tutmasını sağlamaktadır. Kalsiyum duyarlı reseptör ekspresyonunun regülasyonu, 

fizyolojik ve patolojik açıdan önemli rol oynamaktadır (47). Reseptörün 

regülasyonunda hücre dışı kalsiyum konsantrasyonunun yanı sıra fosfor ve 1,25-

dihidroksi-kolekalsiferolün de etkili olduğu düşünülmektedir (48). 

Hipertrofik paratiroid bezinin normal dokuya oranla kalsiyuma karşı daha az 

hassas olduğu görülmüştür. Bunun yanısıra fizyolojik şartlar altında hiperkalsemik 

durumlarda bile parathormon salınımı tamamen durmaz ve bazal düzeyde bir salınım 

devam eder. Hipertrofik paratiroid bezindeki bazal salınım da, bezin artmış kitlesine 

bağlı olarak fazla miktarlara ulaşabilir (49). Üremik ratlarda, hiperplastik paratiroid 

bezinde kalsiyum duyarlı reseptörün ekspresyonunun azaldığı gösterilmiştir (47–48). 

2.2.2.Adinamik Kemik Hastalığı 

Adinamik kemik hastalığı son zamanlarda hem periton hem de hemodializ 

hastalarında, özellikle de diabetik hastalarda kemik lezyonunun esas formunu 

oluşturmaktadır. Prevalansı aynı zamanda dialize girmeyen KBH da da artmaktadır 

(27). 

Adinamik kemik hastalığında, kemik turnoverı belirgin azalmıştır, osteoblast 

ve osteoklast hücre aktivitelerinde azalma söz konusudur. Osteomalazinin tersine, 

osteoblastlar tarafından kollajen sentezi ve kemik mineralizasyonu normalin 
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altındadır, böylece osteomalazide olduğu gibi osteoid formasyonunda artış yoktur 

(28,50). 

Adinamik kemik hastalığı için yaş ve diabeti içeren multiple risk faktörleri 

tanımlanmıştır. Altta yatan esas faktör, PTH sekresyonunun yüksek doz vitamin D 

analogları ve muhtemelen kalsiyum içeren fosfat bağlayıcı tedavileri ile aşırı suprese 

olmasıdır (51,52). 

Adinamik kemik hastalığı olan bazı hastalar asemptomatiktir ve spesifik 

tedavi gerektirmezler, bununla birlikte fraktürler ve hiperkalsemi oluşabilir. Genel 

populasyonla karşılaştırıldığında kırık riski artmıştır. Kırık riskinde artmaya ek 

olarak, adinamik kemik hastalığı olan hastalar hiperkalsemi, kardiyovasküler 

kalsifikasyon ve mortalite için artmış riske sahiptir. Plazma kalsiyum değerlerindeki 

yükselme, hiperfosfatemi tedavisinde kalsiyum içeren fosfat bağlayıcıların verilmesi 

sonrasında kemik tarafından kalsiyum tutulmasında belirgin azalma olması 

sonucunda oluşur (53). 

2.2.3. Osteomalazi 

Osteomalazi kemik döngüsünde azalma ve mineralize olmamış kemik dokuda 

artma ile karakterizedir. Osteomalazinin temelinde vitamin D eksikliği önemli role 

sahiptir, bununla birlikte on yıl öncesine kadar KBH da osteomalazinin en yaygın 

sebebi kemik mineralizasyonunu inhibe ettiği bilinen alüminyum toksisitesiydi 

(17,18). Bu problem büyük ölçüde sekonder hiperparatiroidizm gelişmesini önlemek 

ya da azaltmak üzere, diyetle alınan fosforu bağırsakta bağlamak için aluminyum 

içeren antiasidlerin kullanılması ile oluştu. Osteomalazi insidansı alüminyum bazlı 

fosfat bağlayıcıların terk edilmesi ile azaldı (19,25,26,28). 

2.2.4.Kemik Biyopsisi 

Kemik biyopsisi KBH da kemik hastalığının değişik tiplerinin tanısının 

konulmasında altın standarttır. Ancak, invaziv olması ve özel ekipman ve uzmanlık 

gerektirmesi nedeni ile çoğu hekim klinik araştırmalar dışında kemik biyopsisini 

kullanmaz.  

2009 KDIGO guideline kemik biyopsisini aşağıdaki durumlarda 

önermektedir(29): 
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1.Açıklanamayan fraktür, açıklanamayan hiperkalsemi ve/veya 

açıklanamayan hipofosfatemi 

2.Sürekli kemik ağrısı 

3.Olası alüminyum toksisitesi  

4.Bifosfonat tedavisi öncesi 

2.3. Osteoporoz ve Kronik Böbrek Hastalığı 

2.3.1. Osteoporoz 

Osteoporoz, düşük kemik kitlesi ve kemik dokusunun mikroyapısının 

bozulması sonucu kemik kırılganlığının ve kırık olasılığının artması ile karakterize 

sistemik bir hastalıktır. Osteoporoz kırık veya omur cisimlerinde deformite gibi 

komplikasyonların ortaya çıkmadığı dönemde asemptomatiktir. Kırık olmaksızın 

düşük kemik kitlesi ile karakterize bu dönem osteopeni olarak adlandırılır. Öte 

yandan son yıllarda Dünya Sağlık Örgütü’nce kemik mineral dansitesi veya kemik 

mineral içeriği ölçümlerine dayandırılan tanımlar giderek daha fazla kabul 

görmektedir. DEXA yöntemi kullanılarak elde edilen KMD değerlerine ve kırık 

varlığına göre yapılan bu tanımlar şunlardır:  

Normal: Genç erişkine göre kemik mineral dansitesinin bir standart sapmanın 

(SS) altında olmasıdır. 

Osteopeni: Kemik mineral dansitesinin genç erişkine göre ‘-1.0 SS’ ile ‘-2.5 

SS’ arasında olmasıdır. 

Osteoporoz: Kemik mineral dansitesinin genç erişkine göre ‘-2.5 SS’dan fazla 

olmasıdır.  

Yerleşmiş osteoporoz: Kemik mineral dansitesinin ‘-2.5 SS’nin üstünde 

olması ve ek olarak bir veya daha fazla kırık olmasıdır (54). 

Kemik mineral dansitesinin değerlendirilmesi  

KMD ölçümü için kullanılan non-invaziv teknikler DEXA ve kantitatif 

bilgisayarlı tomografidir. Bunların dışında kullanılan bazı diğer yöntemler de 

mevcuttur fakat bunlar klinik çalışmalarda DEXA kadar fayda sağlamazlar ve 

kapsamlı bilgi sunmazlar. Kemik mineral dansitesinin DEXA ile değerlendirilmesi 
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osteoporotik ve sağlıklı kişilerde kemik gücünü gösteren güçlü bir belirleyicidir. 

DEXA doğru, hızlı ve noninvaziv bir yöntemdir (55).  

İskeletin yapısını kortikal ve trabeküler kemik oluşturur. Trabeküler kemik 

gözenekli yapıya sahiptir, yapının yaklaşık % 20 si kemikten oluşur. Geri kalan 

bölümü kemik iliği ve yağdan ibarettir. Bazı iskelet bölgelerinde daha fazla oranda 

trabeküler kemik bulunur. Vertebral kısmın % 42 sini trabeküler kemik oluşturur. 

Proksimal femurun % 25 kadarı trabekülerdir. Ön kolun hemen hemen tamamı 

kortikal kemiktir ve toplam vücudun % 80 i kortikal kemikten oluşur. Bu ayrımlar 

önemlidir, çünkü KBH lı hastalardaki kemik remodelingi trabeküler kemikte ve 

kortikal kemikte farklıdır. Kantitatif bilgisayarlı tomografi 3 boyutlu ölçüm özelliği 

sayesinde kortikal ve trabeküler kemik ölçümünü ayrı ayrı yapabilmektedir (56).  

Normal değer: Irk, cins, yaş, beslenme alışkanlığı, coğrafi yerleşim dikkate 

alındığında bir populasyondan elde edilen ortalama kesitsel KMD değerini ifade 

eder. T-skor: Hastanın KMD değerini genç erişkin KMD değeri ile karşılaştıran 

ölçütü belirtir. Birimi standart sapmadır.  

T-skor = Hasta KMD - Genç normal ortalama KMD  

Standart sapma (Genç Normal)  

Z-skor: Hastanın KMD değerini kendi yaş grubu KMD değeri ile karşılaştıran 

ölçütü belirtir. Birimi standart sapmadır.  

Z-skor = Hasta KMD - Kendi yaş grubu ortalama KMD  

Standart sapma (Kendi Yaş Grubu)  

Z skoru klinik açıdan T skoru kadar değerli olmamakla birlikte, Z skorundaki 

normalden sapmalar, hastanın mutlaka metabolik kemik hastalıkları ve ikincil 

osteoporoz nedenleri açısından araştırılmasını gerektirir (57).  

KMD ile kırık riski arasında kuvvetli bir ters orantı mevcuttur. Kemik 

yoğunluğunun standart sapmasındaki her düşüş kırık insidansındaki 2-3 kat artışa 

karşılık geldiği kabul edilmektedir (58).  
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2.3.2. Kronik Böbrek Hastalarında Osteoporoz                                                                     

Postmenopozal kadınlarda osteoporoz tanısı kemik mineral dansitesine 

bakarak anlaşılabilir. 1994’de Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) tarafından osteoporoz 

tanımı; T skoru ‘-2,5’ veya daha az ise, ya da kırık varlığı olarak kabul edildi. 

 2005 yılında 39000 kişi üzerinde yapılan meta analizli bir çalışmada 

KMD’nin oluşabilecek kırıkları tahmin etmede güçlü bir parametre olduğu saptandı. 

Örneğin 50 yaş grubunda, KMD skorundaki her bir s.d. azalmada kalça kırığı 

riskinin 3,68 kat arttığı belirlendi. Fakat kırıkları tahmin etmek için tek belirleyici 

faktör KMD skoru değildi. Travmanın derecesi ve kemik kalitesi, osteoporozlu 

hastalarda kemik kırığının oluşmasında etkili diğer faktörlerdi. DSÖ son yaptığı 

çalışmada, düşük KMD li hastalarda, kırık oluşmasındaki risk faktörlerini şu şekilde 

sıraladı: yaş, cinsiyet, etnik köken, vücut ağırlığı, daha önce kırık oluşması, ailede 

kalça kırığı öyküsü, sigara kullanım öyküsü, alkol kullanımı, romatoid artrit, 

glikokortikoid kullanımı. Kırık riskinin belirlenmesi için yapılan bu hesaplamalar 

KBH evre 1-2-3 hastalar için geçerliydi. KBH evre 4-5 hastalar için yapılmış bir 

çalışma henüz yoktur.  

DSÖ kriterleri ya da kırık varlığı evre 5 kronik böbrek hastalığı olan ya da 

diyalize giren hastalarda osteoporoz tanısı için yeterli olmaz. Son dönem böbrek 

hastalığı olan kişilerde bu kriterlere bakılarak tanı konulamaz, çünkü;  

1. DSÖ kriterleri herhangi bir hastalığı olmayan postmenopozal kadınlarda 

spesifik düşük kemik kitlesinin kriteri olarak T skorda -2,5 ve altını belirlemiştir. 

Renal kemik hastalığının tüm heterojen formları düşük kemik mineral dansitesi ile 

ilgili olabilir. Bu yüzden düşük T skoru, son dönem böbrek yetmezliği olan hastalar 

için spesifik değildir. Ama evre 1-3 kronik böbrek hastaları için DSÖ kriterleri veya 

kemik kırığı osteoporoz için yeterlidir.  

2. Farklı renal kemik hastalıkları ile T skoru ve uzun süreli kırık riski 

arasındaki ilişki ile postmenopozal osteoporoz grubudaki riski kıyaslayan prospektif 

veri çok azdır. 

 Sağlıklı postmenopozal kadınlarda ve yaşlı erkeklerde vertebrada, kalçada ve 

diğer bölgelerde kırık bulunması, T skoru ne olursa olsun osteoporoz tanısı ile 

uyumludur. ROD’un tüm histomorfometrik formları kemik kırığına sebep olabilir. 
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Sonuç olarak, KBH veya SDBY olan hastalarda kırık varlığı osteoporoz için yeterli 

değildir. 

KBH’ da Osteoporoz Tanısı  

Çift tetrasiklin işaretli kemik histomorfometri en iyi tanısal testtir. ROD’un 

çeşitleri dışlandıktan sonra, azalmış trabeküler kemik volumü ile osteoporoz tanısı 

konabilir. Biyokimyasal testler ile renal kemik hastalıklarının ayırıcı tanısı 

yapılabilir. Ama tanı kesin değilse, ayırıcı tanı için kantitatif kemik 

histomorfometrisi gerekir. Evre 1-3 kronik böbrek hastalığı olan kişilerde, 

osteoporoz için belirlenen DSÖ kriterlerine uygunsa veya kırık varsa osteoporoz 

tanısı ile uyumludur. Evre-4 KBH olan (GFH=15-29 ml/dk) hastalarda 

postmenopozal osteoporoz varsa, bu hastalarda önceden renal hastalık olmasına 

karşın ROD’un sekonder sebeplerini araştırmaya gerek yoktur. ROD’un sekonder 

sebepleri evre 1-4 KBH olan kişilerde nadirdir (Örneğin, ciddi hiperparatroidizm, 

osteomalazi veya adinamik kemik hastalığı araştırılmaz. Bu hastalıkların hepsi düşük 

kemik kitlesi ve kırık yapabilir). 

 Postmenopozal osteoporozu olan, PTH’ı yükselmiş ve GFH’ı 15 ml/dk’nın 

altında olan hastalarda (Evre-5 KBH) ROD’dan şüphelenilir. Evre-5 KBH uzun 

süredir devam eden hastalarda renal kemik hastalığı histolojik olarak tanımlanabilir. 

Hafif sekonder hiperparatroidizm (PTH 65 pg/ml üzerinde ama 150 pg/ml’nin altında 

ise) evre 3-4 KBH’da görülebilir. Kemik biyopsisi, bu PTH aralığında hafif 

hiperparatroid kemik tanısını koyabilir. Fakat postmenopozal osteoporoz yaşlı 

hastalarda GFH’ ye bağlı olmayan PTH yüksekliği bulunabilir (Örneğin 25 hidroksi 

vitamin D düşüktür, yetersiz kalsiyum alımı vardır veya çölyak hastalığına bağlı 

kalsiyum molabsorbsiyonu vardır). 

 Evre 4 KBH’lı hastalarda PTH yüksekliği sadece azalmış renal fonksiyona 

bağlı düşünülüyorsa, evre 5 hasta gibi kabul edilebilir. Renal kemik hastalığı tanısı 

için 25 hidroksivitamin D, 1,25 dihidroksivitamin D değerlerinin, serum fosfor, 

kalsiyum konsantrasyonu ve PTH değerlerinin ölçülmesi gerekir (59).  

Osteoporoz ve üremik kemik hastalığı birlikte bulunan kronik böbrek 

yetmezlikli hastalarda kırık riskinde artış, morbidite ve mortalitede normal 

populasyona göre artış gözlenir (2). 
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2.4.Kronik Böbrek Hastalığı ve Mineral Kemik Hastalığında   Biyokimyasal 

Belirteçler 

KBH da biyokimyasal anormallikler sıktır ve KBH-MKH’nın tanı ve 

yönetiminde primer göstergelerdir.  

KDIGO KBH evre 3 ten itibaren serum kalsiyum, fosfor, PTH ve alkalen 

fosfat seviyelerini monitorize etmeyi önermektedir. KBH evre 3-5 hastalarda 25-

hidroksi vitamin D değerleri de ölçülmelidir. Ölçülen bazal değer ve tedavi 

yaklaşımlarına göre testin tekrarlanma sıklığı belirlenmelidir (56). 

 Tablo 2.3 bu testlerin ölçülme sıklığı ile ilgili muhtemel önerileri 

içermektedir. Ancak klinik durum ve tedavi stratejileri gibi faktörlere göre bu 

ölçümlerin sıklığı bireyselleştirilmelidir (56). 

Tablo 2.3. Kronik böbrek hastalığında kemik metabolizması biyokimyasal  

                 belirteçlerin takip önerisi  

 KBH evre 3 KBH evre 4 KBH evre 5 

         Ca ve P 6-12 ay 3-6 ay 1-3 ay 

PTH ve ALP Başlangıçta 6-12 ay 3-6 ay 

        Kalsidiol Başlangıçta Başlangıçta Başlangıçta 

 

Kalsiyum 

Serum kalsiyum değerleri rutin olarak klinik laboratuvarlarda, otomatik 

makinelerde kolorimetrik metodlar kullanılarak ölçülmektedir. Sağlıklı bireylerde 

serum kalsiyum değerleri dar bir aralık içinde sıkı şekilde kontrol edilmektedir, 

genellikle 8,5-10 veye 10,5 mgr/dl (2,1-2,5 veya 2,6 mmol/l). Bununla birlikte, 

normal aralık ölçüm tekniğine göre, laboratuvardan laboratuvara hafif değişiklik 

gösterebilir (60). 

KBH da değişmiş homeostasis ve eşlik eden tedaviler nedeni ile serum 

kalsiyum değerlerinde fluktuasyonlar sıktır. Evre 5 KBH da, kalsiyum değerlerinde 

dalgalanmaya neden olan ek faktörle vardır, bunlar diyalizin neden olduğu 

değişiklikler, hemokonsantrasyon ve takiben hemodilüsyondur (61). 

Serum kalsiyum değerleri total vücut kalsiyumunun küçük bir yansımasını 

oluşturur, total vücut kalsiyumunun sadece % 1 lik kısmı extrasellüler kompartmanda 
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ölçülebilmektedir. Geri kalan kısım kemikte depolanmaktadır. Serum iyonize 

kalsiyumu total serum kalsiyumunun  % 40-50 sini oluşturur ve fizyolojik olarak 

aktif olan form budur. Non-iyonize kalsiyum albumine ya da sitrat, bikarbonat, fosfat 

gibi anyonlara bağlanır, böylece fizyolojik olarak aktif değildir. Hipoalbuminemi 

varlığında, total kalsiyum değerlerine göre relatif olarak iyonize kalsiyum 

değerlerinde yükseklik saptanmaktadır. İyonize kalsiyum değerlerini tahmin etmek 

için yaygın olarak kullanılan formül, 4 gr/dl altındaki her 1 gr lık albumin 

düşüşlerinde total kalsiyumuna 0,8 mgr/dl eklemektir. Bu düzeltilmiş kalsiyum 

formülü rutin olarak bazı diyaliz laboratuvarlarında ve çoğu klinik çalışmada 

kullanılmaktadır (62). 

Fosfor 

İnorganik fosfor sayısız normal fizyolojik fonksiyonlar için kritiktir, bunların 

içinde iskelet gelişimi, mineral metabolizması, hücre membran fosfolipid içeriği ve 

fonksiyonu, hücre sinyali, trombosit aggregasyonu ve mitokondrial metabolizmaya 

doğru enerji transferi yer alır. Bu öneminden dolayı, normal homeostasis serum 

fosfor konsantrasyonunu 2,5-4,5 mgr/dl (0,81-1,45 mmol/l) arasında tutmaktadır. 

Kalsiyumun aksine, fosforum major komponenti intrasellüler alandadır ve Ph ve 

glukoz gibi faktörler total vücut fosforunu değiştirmeksizin, fosfat iyonunun hücre içi 

ya da dışına geçişine neden olmaktadır.  

Fosfor rutin olarak klinik laboratuvarlarda, otomatik makinelerde 

kolorimetrik metodlarla ölçülmektedir. Fosfor değerleri örneklerin toplanması 

sırasında hemoliz nedeni ile yanlışlıkla yüksek bulunabilir (56). 

Parathormon 

PTH paratiroid bezi içinde yer alan 84 aminoasitlik bir proteindir ve dolaşıma 

salınmak için sekretuar granüller içinde depolanmaktadır. PTH kalsiyum 

homeostazının hızlı kontrolünde merkezi rol üstlenmistir. Barsaklar, böbrek ve 

kemik üzerindeki koordine etkisi ile kalsiyumun ekstrasellüler sıvıya akısını 

hızlandırararak kan kalsiyum düzeyini yükseltir. Dolaşıma salınmasının ardından 2-4 

dakikalık yarı ömre sahiptir. Sekresyonun ardından karaciğer ve böbrekte N-

terminal, C-terminal ve orta bölgeden bölümlere metabolize olmaktadır. 

 PTH sentez/sekresyonu hipokalsemi, hiperfosfatemi ve/veya azalmış serum 

1,25-dihidroksivitamin D düzeyleri ile artmaktadır. Kalsiyum, kalsitriol ve FGF-23 
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ün yüksek serum seviyeleri de PTH sentez/sekresyonunu suprese etmektedir (63). 

Normal şartlarda PTH sekresyonunun en önemli belirleyicisi iyonize kalsiyumun 

extrasellüler konsantrasyonudur. KBH da bu normal salınım biraz bozulmuştur (64). 

PTH ölçüm metodları; 1. kusak ölçümler esas olarak kompetetif ölçümleri, 2. 

ve 3. kusak ölçümler ise esas olarak non- kompetetif ölçümleri içerir (65). İlk 

bulunan yol radioimmunassay'dir. Bu yolla PTH ölçümü ilk kez 1963'te Berson 

tarafindan tanımlanmıs olmakla beraber, ancak son yıllarda yaygın klinik uygulama 

bulmustur (66). Son zamanlarda sentetik insan PTH veya fragmanlarının 

kullanılması ölçümleri daha güvenilir yapmıştır. Bugün PTH molekülünün N-

terminal, C-terminal veya mid-fragman aminoasitlerine karsı spesifik antikorların 

kullanıldığı ölçümler vardır. 

D Vitamini 

D vitamini prekürsör formda ya sindirim yoluyla alınır ya da deri altı yağ 

dokusunda ultraviyole etkisi ile 7-dehidrokolesterolden sentezlenir. Yağda eriyen 

vitamindir. Kalsiyum konsantrasyonları üzerinde etkili molekül olabilmesi için iki 

hidroksilasyon basamağından geçer. Birinci hidroksilasyon basamağı 25.karbon 

üzerinde karaciğerde, ikinci hidroksilasyon ise artmış PTH yanıtı olarak 1. karbon 

üzerinde böbreklerde olur (her iki hidroksilasyon sitokrom (CYP) P 450 içerir). 

Ortaya çıkan 1,25(OH)2 vitamin D (vit D3), kalsiyum ve fosforun gastrointestinal 

kanaldan emilimini ve kemik resorbsiyonunu uyararak kalsiyum konsantrasyonlarını 

arttırır. Vit D2 de benzer bir mekanizma ile sterol ön maddesinden bitkilerden elde 

edilir (67). Vit D terimi, kolekalsiferol ve ergokalsiferolün metabolitlerinin her ikisi 

için ortak olarak kullanılır. 

D vitamini barsaklarda Ca bağlayan bir proteinin (kalbindin) sentezini 

sağlayarak, geçirgenliğini arttırır ve bu iyonun hücre içi organellerde toplanmasını 

saglar. Ayrıca D vitamininin barsaklardan P transportunu da arttırdıgı bilinmektedir 

(68). Kemiklerde kesin olmamakla birlikte Ca resorbsiyonuna yol açtığı ve kollajen 

yapımını inhibe ettiği düşünülmektedir (69). 

Birçok hastalığın patogenezinde ve progresyonunda vitamin D eksikliği ya da 

yetersizliğinin potansiyel rolü olduğuna dair bilgiler bulunmaktadır. Ek olarak, 

vitamin D eksikliği ya da yetersizliği sekonder hiperparatiroidizm patogenezinde role 

sahiptir. Çoğu çalışma, vitamin D eksikliğini 25(OH) vitamin D değerlerinin < 10 
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ng/ml (50-80 nmol/l) ve eksikliğini 25(OH) vitamin D değerlerinin > 10 fakat 20-32 

ng/ml (50-80 nmol/l) olması olarak tanımlamaktadır (70,71). Bununla birlikte, yeterli 

ya da toksik vitamin D değerlerini tanımlayan ortak bir konsensus yoktur (72). Genel 

populasyon ve KBH da düşük 25(OH) vitamin D değerleri mortalite ile ilişkili 

bulunmuştur (73,74,75). 

Vitamin D yetersizliği sekonder hiperparatiroidizme ve eğer tedavi edilmezse 

kırık riskini artıran osteoporoza neden olur. Aynı zamanda 1,25 dihidroksivitamin D 

değeri, kronik böbrek yetmezliğinin progresyonu ile uyumlu olarak azalır. Çünkü 

fosfat retansiyonu doğrudan renal 1,25 dihidroksivitamin D sentezini baskılar (64).  

Kronik böbrek yetmezlikli hastalarda serum 1,25 dihidroksivitamin D ölçümü 

radius KMD ölçümü ile pozitif korelasyon gösterir (63).
  

2.4.1. Osteokalsin 

           Son yıllarda iskelet metabolizmasının regülasyonunda çeşitli non-kollajen 

proteinler tanımlanmıştır (76). Bu proteinlerden birisi olan osteokalsin osteoblastlar 

tarafından sentezlenir ve kemikte yer alan non-kollajen proteinlerin %20 sini 

oluşturur (77,78). 

Osteokalsinin yapısında γ karboksiglutamik asit bulunur. Bu γ karboksi 

glutamil aminoasit, OK’nın 17, 21 ve 24. aminoasit pozisyonlarındaki glutamil 

rezidülerinin γ karboksilasyonu ile üretilir. 23 ve 29. rezidüler arasında disülfid 

köprüleri bulunmaktadır. Osteokalsinde α-helikal yapılanma mevcuttur. Bu 

konformasyon, Ca+2’nin ve diğer spesifik katyonların anyonik bir molekül olan 

OK’ya bağlanması için gereklidir. Hidroksiapatitin OK’e bağlanması için hem Gla 

rezidülerinin varlığı hem de bu rezidülerin helikal yapıda olmaları gerekmektedir 

(79). 

Gla rezidüleri osteokalsinin hidroxiapatite sıkıca bağlanmalarına neden 

olmasına rağmen (80), nanomolar konsantrasyonları radioimmunassay yöntemi ile 

serumda tesbit edilebilir (81). Kemik turnoverında artma ile karakterize hastaların 

dolaşımında osteokalsin seviyeleri yükselmiş olarak bulunur (82-84). Kemik dışı 

hastalığı olan nonazotemik hastalarda ise osteokalsin seviyeleri normaldir (85). 

Böylece, osteokalsin kemik formasyonunda spesifik bir marker olarak kabul 

edilmeye başlanmıştır (86). 
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Osteokalsin glomeruler filtrasyon ile hızlıca dolaşımdan uzaklaştırılır (87), 

ve renal yetmezlikli hastalarda immunoreaktif osteokalsinin serum seviyeleri artmış 

olarak bulunur (88). Renal osteodistrofili hastalarda, artmış osteokalsin seviyelerinin 

renal klerensin azalmasını ve kemik formasyonunun artmasını yansıttığı 

gösterilmiştir (88,89). 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

Çalışmamıza Eskişehir Osmangazi Üniversitesi Tıp Fakültesi İç Hastalıkları 

A.B.D. Nefroloji polikliniklerine Aralık 2010 tarihinden itibaren evre 1-5 kronik 

böbrek hastalığı nedeni ile başvuran ve yaşları 30-85 (56.7±12.5) arasında olan 145 

hasta dahil edildi. Kontrol grubu İç hastalıkları A.D. Genel Dahiliye Polikliniği ve 

Endokrinoloji B.D. polikliniklerine herhangi bir nedenle başvuran kemik 

metabolizmasını etkileyebilecek bir hastalığı ve/veya ilaç kullanımı, böbrek 

yetmezliği, sekonder osteoporoz nedeni olabilecek DM, hipo/hipertiroidi, 

hiperparatiroidi, malignite vb. hastalığı olmayan yaşları 35-82 (52.5±8.2) olan 45 

birey alındı. Kontrol grubunda, femur veya lomber vertebra T skoru <-2,5 olan 14 

osteoporozlu, femur ya da lomber vertebra T skor -1 ve -2,5 arası olan 17 osteopenili ve 

KMD si normal olan (femur ya da lomber vertebra T skor >-1 ) 15 birey mevcuttu. 

Çalışma protokolü için ESOGÜTF Etik Kurul’dan 24.12.2010 tarih ve 2010/294 

sayılı karar ile onay alındı. Her katılımcıya sözlü ve yazılı olarak çalışma hakkında 

bilgi verilip aydınlatılmış onam alındı. 

 KBH grubunda çalışmaya alınma kriterleri:  

1. Diyabetes mellitus ve kronik böbrek hastalığı dışında kemik 

metabolizmasını etkileyen başka hastalığın olmaması  

2. Kortikosteroid, antikonvülzan, metotreksat, heparin, östrojen, tiroid 

hormonu, D vitamini kullanımının olmaması  

3. Karaciğer ve tiroid fonksiyonlarının normal olması  

4. Aktif enfeksiyonun olmaması 

Hastalardan başvuru anında ayrıntılı öyküleri alındı ve fizik muayeneleri 

yapıldı. Ayakkabısız olarak dik pozisyonda standart boy ölçme skalası ile boy, 

ayakkabısız ve minimal içeri kıyafetleri ile günde birkaç kez kalibre edilen bir baskül 

ile VA ölçüldü. Bireylerin VKİ’leri (VA/boy2) hesaplandı.  Hastaların yaş, cinsiyet,  

menopozda olup olmadıkları, KBH etyolojileri ve kullanmakta olduğu ilaçlar 

kaydedildi. Bireylerden yaklaşık 10 cc venöz kan örneği alındı. Bu venöz kan 

örneklerinden Biyokimya laboratuarında BUN kinetik UV, kreatinin Jaffe (kinetik 

kolorimetrik), albumin immünoturbidimetrik, kalsiyum ve fosfor kolorimetrik 

endpoint( BUN, creatinin, kalsiyum, fosfor ve albumin Roche Modular P Hitachi 

cihazında), PTH solid faz two site (sekansiyel kemolimunesans enzim immunassay) 
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yöntemiyle Siemens İmmulite 2000 cihazında çalışıldı.  25 Hidroksi vitamin D 

Farmakoloji Laboratuarında IDS (immunodiagnosticsystems) 25-hidroksi vitamin D 

EIA (enzim immunoassay) kiti ile Biotec marka cihazda çalışıldı. Hasta ve kontrol 

grubundaki tüm bireylerin dual-enerji X ray absorpsiyometri (DEXA) ile lomber 

vertebralar, femur boynundan, proximal radius, mid-radius ve distal radius KMD’leri 

ölçüldü (Hologic 4500 WQDR). T ve Z skorları hesaplandı. Her bireyden serum OK 

düzeyi için venöz kan örnekleri Biyokimya Laboratuvarı’nda elektrokemolimunesans 

immünometrik yöntemi ile E170 Roche Modular Cihazında çalışıldı. Hastaların GFD 

MDRD formülü ile hesaplandı. 

3.1. İstatistiksel Analiz 

Analizlerde SPSS for Windows 15.0 ve Sigmastat 3.5 kullanılmıştır. Verilerin 

normal dağılıma uygunluğunun araştırılmasında Shapiro Wilk’s testinden 

yararlanılmıştır. Gruplar arası karşılaştırmalarda normal dağılıma sahip verilerin 

analizinde parametrik testlerden yararlanıldı. İki grup ortalamasının 

karşılaştırılmasında bağımsız örneklerde t testi (independent samples t test) 

kullanıldı. Üç ve daha fazla grubun karşılaştırılmasında  ANOVA testi , farklı 

grupların belirlenmesinde ise çoklu karşılaştırma testlerinden (Post Hoc test) Tukey 

HSD testi kullanıldı.Gruplar arası karşılaştırmalarda normal dağılıma uygun olmayan 

verilerin analizinde nonparametrik testlerden yararlanıldı. İki grup ortalamasının 

karşılaştırılmasında bağımsız örneklerde Mann Whitney U testi kullanıldı. Üç ve 

daha fazla grubun karşılaştırılmasında  Kruskal Wallis testi, farklı grupların 

belirlenmesinde ise çoklu karşılaştırma testlerinden (Post Hoc test) Dunn’s testi 

kullanıldı. Değişkenler arası ilişkilerin belirlenmesinde Spearman korelasyon 

katsayısı hesaplandı. Oluşturulan çapraz tabloların analizinde ki-kare testleri 

kullanılmıştır. Veriler mean±SD olarak özetlenmiştir, p<0.05 istatistiksel olarak 

anlamlı kabul edildi. 
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4. BULGULAR 

Eskişehir Osmangazi Üniversitesi Tıp Fakültesi İç Hastalıkları A.B.D. 

Nefroloji Polikliniğinde muayene edilen 145 kronik böbrek hastası hasta grubu 

olarak alındı. Herhangi bir nedenle, İç hastalıkları A.B.D. Genel Dahiliye polikliniği 

ve Endokrinoloji B.D. polikliniklerinde muayene olan 45 birey kontrol grubuna 

alındı. Çalışmaya alınan hasta grubunun yaş ortalaması 56.7±12.5, kontrol grubunun 

yaş ortalaması 52.5±8.2 idi.  

Hasta grubunda 20 (% 13.79) birey evre 1, 31 (% 21.37) birey evre 2, 33 (% 

22.75) birey evre 3, 30 (% 20.68) birey evre 4, 31 (%21.37) birey evre 5 KBH 

mevcuttu. Hasta ve kontrol grubunda cinsiyet dağılımı açısından istatiksel olarak 

anlamlı fark bulunmuş olup kontrol grubunda kadın hakimiyeti daha fazla idi 

(p<0.001). 

Hasta grubu ile kontrol grubunun boy ortalaması karşılaştırıldığında 

istatistiksel olarak fark saptanmadı (p>0.05). Hasta grubu ile kontrol grubunun kilo 

ortalaması arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık mevcuttu (p<0.001), evre 2 

ve evre 3 KBH larının kilo ortalaması evre 5 ile kontrol grubu hastalarından yüksek 

olarak bulundu. Hasta grubu kontrol grubu ile karşılaştırıldığında VKİ açısından 

istatistiksel olarak fark mevcuttu (p<0.05), evre 3 KBH larının VKİ ortalaması evre 5 

KBH larına göre yüksek olarak bulundu. Hasta ve kontrol grubunun demogrofik 

özellikleri ile gruplar arası karşılaştırmaları Tablo 4.1a da gösterilmiştir. 

Hasta grubunda 59 bayan hasta içinde evre 1 KBH da 4 hasta, evre 2 KBH da 

10 hasta, evre 3 KBH da 9 hasta, evre 4 KBH da 11 hasta, evre 5 KBH da 12 hasta 

postmenopozal dönemdeydi. Kontrol grubunda 37 bayan hastanın 24 ü 

postmenopozal dönemdeydi. Gruplar arasında menopoz oranları karşılaştırıldığında 

istatistiksel olarak fark bulunmadı (Tablo 4.1). 

Hasta grubunda GFH ortalamalarına baktığımızda evre 1 de 100.18±13.41 

ml/dk, evre 2 de 72.61±8.15 ml/dk, evre 3 de 46.02±9.20 ml/dk, evre 4 de 

22.55±4.69 ml/dk, evre 5 de 9.82±2.74 ml/dk olarak bulundu. Evre 5 KBH larında 16 

hasta hemodialize girmekte olup ortalama dializ süreleri 5.5 (1-7.75) ay idi. Kontrol 

grubunun GFH ortalaması 91.56±16.86 ml/dk idi (Tablo 4.1). 

Hasta grubunda kronik böbrek hastalığı etyolojisi 53 hastada DM (%36.6), 42 

hastada HT (%29), 15 hastada glomeruler hastalıklar (%10.3), 19 hastada tek böbrek 
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(%13.1), 5 hastada PKBH (%3.4), 5 hastada obstruktif üropati (%3.4), 6 hastada 

etyolojisi bilinmeyen kronik hastalığı (%4.1) idi. KBH grubunda ilaç kullanım 

özelliklerine bakıldığında 26 hastada oral antidiabetik (%17.9), 35 hastada insülin 

(%24.1), 111 hastada antihipertansif (%31), 31 hastada statin (%21.4), 42 hastada 

antiagregan (%29), 4 hastada eritropoietin (%2.8), 34 hastada kalsiyum içeren fosfor 

bağlayıcı ( % 23.4), 31 hastada bikarbonat (% 21.9) kullanımı mevcuttu. KBH 

etyolojisi ve hastaların almakta olduğu medikasyonların evrelere göre dağılımı Tablo 

4.2 de gösterilmiştir. 
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 Tablo 4.1. Hasta ve kontrol grubunun demogrofik özellikleri. 

  Evre 1 

   (n=20) 

 Evre 2 

(n=31) 

Evre 3 

(n=33) 

Evre 4 

(n=30) 

Evre 5 

(n=31) 

Kontrol 

(n=45) 

p 

Cinsiyet 

(K/E) 

9/11 13/18 11/22 12/18 14/17 37/8 <0.001 

Yaş (yıl)  47.35±11.69* 60.58±11.11 59.48±11.95 57.90±11.46 55.03±13.23 52.53±8.2 <0.001 

Boy (cm) 165.00±8.38 164.38±10.20 166.78±10.00 164.10±8.73 165.03±9.74 161.25±7.04 >0.05 

Kilo (kg) 74.50±16.18 79.74±17.77 82.87±12.31 77.47±17.21 69.06±13.98 68.22±9.59 <0.001 

VKİ (kg/m²) 26.87±5.06 28.94±5.21 29.72±4.74 28.95±6.69 25.50±5.25 26.47±3.91 <0.05 

Menopoz 4/9 10/13 9/11 11/12 12/14 24/37 >0.05 

GFH (ml/dk) 100.18±13.41 72.61±8.15 46.02±9.20 22.55±4.69 9.82±2.74 91.56±16.86 <0.001 

Hemodializ 

süresi (ay) 

- - - - 16/31 

 5.5 (1-7.75)** 

- - 

*:  Mean ± SD olarak gösterilmiştir, gruplararası karşılaştırılmalarında Independent samples t test kullanılmıştır. 

**: Median (minimum-maksimum) olarak gösterilmiştir, gruplararası karşılaştırılmalarında Mann Whitney U testi kullanılmıştır. 
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Tablo 4.2. Hasta ve kontrol grubunun demogrofik özellikleri 

  Evre 1 
   (n=20) 

 Evre 2 
(n=31) 

Evre 3 
(n=33) 

Evre 4 
(n=30) 

Evre 5 
(n=31) 

Toplam 
(n=145) 

Etyoloji 
  DM 
  HT 
  Glomeruler 
  Hastalıklar 
  Tek Böbrek 
  PKBH 
  Obstruktif  
  Üropati 
  Diğer 
     

 
4 
1 
1 
 

10 
0 
0 
 
4 

 
18 
5 
4 
 
3 
1 
0 
 
0 

 
14 
11 
4 
 
1 
1 
2 
 
0 

 
9 
15 
2 
 
2 
1 
1 
 
0 
 

 
8 
10 
4 
 
3 
2 
2 
 
2 

 
53 (%36.6) 
42 (%29.0) 
15 (%10.3) 

 
19 (%13.1) 
5 (%3.4) 
5 (%3.4) 

 
6 (%4.1) 

Medikasyon 
  OAD 
  İnsülin 
  HT 
  Statin 
  Antiagregan 
  EPO 
  Antifosfat 
  Bikarbonat 

 
3 
3 
9 
3 
2 
0 
0 
0 

 
13 
8 
21 
10 
13 
0 
0 
0 

 
8 
12 
31 
9 
16 
0 
2 
5 

 
2 
6 
27 
7 
8 
1 
8 
10 

 
0 
6 
23 
2 
3 
3 
24 
16 

 
26 (%17.9) 
35 (%24.1) 
111 (%76.6) 
31 (%21.4) 
42 (%29.0) 
4 (%2.8) 

34 (%23.4) 
31 (%21.9) 
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Hasta grubu ile kontrol grubunun biyokimyasal paramatrelerini 

karşılaştırdığımızda BUN, kreatinin, kalsiyum, fosfor, albumin, PTH, 25-OH D 

vitamini ve osteokalsin parametreleri arasında istatistiksel olarak farklılıklar 

mevcuttu ( p değeri BUN için p<0.001, diğer parametreler için p<0.05). BUN ve 

kreatinin değerleri evre 1 ile 2, evre 1 ile kontrol, evre 2 ile 3, evre 3 ile 4, evre 4 ile 

5 grupları arasında farklı değildi, diğer tüm gruplar arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık mevcuttu. Kalsiyum değerleri evre 5 ile kontrol grubu arasında 

istatistiksel olarak farklı olup evre 5 KBH da düşük olarak bulundu. Fosfor değerleri 

evre 1 ile evre 4-5, evre 3 ile evre 5, evre 5 ile kontrol grubu arasında farklı bulundu, 

evre 1 de evre 4-5 KBH larından düşük, evre 3 ve kontrol grubunda evre 5 KBH 

larından düşük fosfor değerleri mevcuttu. Albumin değerleri evre 1 KBH ile kontrol 

grubunda evre 4 ve 5 KBH larından yüksek olup istatistiksel olarak fark mevcuttu. 

Evre 1, 2 ve 3 kronik böbrek hastalarının PTH değerleri ortalaması evre 4 ile 

evre 5 kronik böbrek hastalarından düşük olarak bulundu, ayrıca evre 3, 4 ve 5 

kronik böbrek hastalarının PTH değerleri kontrol grubuna göre istatistiksel olarak 

anlamlı olacak şekilde yüksek olarak bulundu. 

25-OH D vitamini düzeylerini karşılaştırdığımızda sadece evre 5 ile kontrol 

grubu arasında istatistiksel olarak farklılık saptanmış olup, evre 5 KBH larında 

kontrol grubuna göre düşük 25-OH D vitamini düzeyleri saptandı. 

Osteokalsin değerleri evre 1 KBH larında evre 5 KBH larından, evre 2 KBH 

larında evre 4, 5 KBH ları ile kontrol grubundan, evre 3 KBH larında evre 5 KBH 

larından düşük olarak bulundu. 

Hasta ve kontrol grubunun biyokimyasal parametreleri ve gruplar arası 

karşılaştırılması Tablo 4.3 de gösterilmiştir. 
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Tablo 4.3. Hasta ve kontrol grubunun biyokimyasal parametreleri arasındaki ilişki 

  Evre 1 
   (n=20) 

 Evre 2 
(n=31) 

Evre 3 
(n=33) 

Evre 4 
(n=30) 

Evre 5 
(n=31) 

Kontrol 
(n=45) 

P 

BUN(mg/dl) 
14.45 (12.40-
17.35)* 

18.0 (15.45-
24.75) 

29.0 (22-32.25) 45.3 (33-52) 60.3 (52.2-89.65) 12.90 (10.25-
15.92) 

<0.001 

Kreatinin 
(mg/dl) 

0.90 (0.7-0.95) 1.1 (1-1.275) 1.7 (1.5-2) 2.9 (2.6-3.5) 6.2 (5.1-6.67) 0.7 (0.7-0.9) <0.05 

 

Kalsiyum 
(mg/dl) 

9.6 (9.2-9.85) 9.5 (9.3-9.7) 9.5 (9.1-9.8) 9.30 (8.9-9.6) 9.0 (8.625-9.575) 9.6 (9.3-10) <0.05 

Fosfor (mg/dl) 3.16 (2.87-3.56) 3.62 (3.15-4.12) 3.58 (3.15-3.88) 3.81 (3.25-4.24) 4.42 (3.67-5.69) 3.53 (3.25-3.86) <0.05 

Albumin (gr/dl) 4.65 (4.5-4.8) 4.5 (4.1-4.7) 4.4 (4.075-4.60) 4.25 (3.8-4.5) 4.2 (3.7-4.5) 4.6 (4.4-4.9) <0.05 

PTH (pg/ml) 
55.35 (35.8-
78.6) 

69.0 (51.82-
144.75) 

99.50 (62.60-
158.75) 

220.50 (143.0-
401.0) 

238.0 (161.25-
412.0)  

55.40 (41.05-
71.22) 

<0.05 

25-OHVitamin 
D (ng/ml) 

30.5 (25-40) 32 (26.25-
41.97) 

31 (24.97-
45.25) 

29.5 (24.9-39.0) 24.9 (19.0-38.75) 42.0 (29.75-52.0) <0.05 

Osteokalsin 
(ng/ml) 

5.42 (2.86-7.15) 3.87 (2.75-6.24) 5.67 (2.99-9.10) 6.91 (4.62-12.0) 11.30 (6.29-
51.15) 

6.45 (3.86-16.40) <0.05 

*median(%25-75)  
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Hasta ve kontrol grubunun KMD ölçümlerinin T ve Z skorlarına göre normal, 

osteopeni ve osteoporoz olarak sınıflandırılması Tablo 4.4 ve Tablo 4.5 de 

gösterilmiştir. 

Hasta ve kontrol grubunda KMD ölçümlerinin T skorları karşılaştırıldığında 

lomber, neck, proximal radius ve mid-radius T skor ortalamaları arasında istatistiksel 

olarak fark bulunmadı. Ancak gruplar arasında distal radius T skorları arasında 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık mevcuttu (p<0.01). Evre 5 KBH larının distal 

radius T skor ölçümleri evre 1 KBH, evre 3 KBH ve kontrol grubu distal radius T 

skor ölçümlerinden düşük olarak bulundu. Benzer şekilde gruplar arasında lomber, 

neck, proximal radius ve mid-radius Z skorları arasında herhangi bir ilişki 

bulunamazken distal radius Z skorları arasında istatistiksel olarak fark mevcuttu 

(p<0.001). Evre 5 KBH larının distal radius Z skorları evre 3 ve kontrol grubu distal 

radius Z skorlarından düşük olarak bulundu (Tablo 4.6 ve 4.7). 
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        Tablo 4.4. Hasta ve kontrol grubunun KMD T skorlarına göre sınıflandırılması  

 Evre 1 
(n=20) 

Evre 2 
(n=31) 

Evre 3 
(n=33) 

Evre 4 
(n=30) 

Evre 5 
(n=31) 

Kontrol 
(n=45) 

Lomber T skor 
  Normal 
  Osteopeni 
  Osteoporoz 

 
8 

11 
1 

 
9 

17 
5 

 
11 
15 
7 

 
10 
13 
7 

 
6 

17 
8 

 
18 
15 
12 

Neck T skor 
  Normal 
  Osteopeni 
  Osteoporoz 

 
9 

11 
0 

 
14 
14 
3 

 
14 
15 
4 

 
12 
12 
6 

 
8 

18 
5 

 
21 
19 
5 

Prox.radius T skor 
  Normal 
  Osteopeni 
  Osteoporoz 

 
5 

11 
4 

 
10 
7 

14 

 
8 

15 
10 

 
7 

10 
13 

 
11 
11 
9 

 
22 
16 
7 

Mid-radius T skor 
  Normal 
  Osteopeni 
  Osteoporoz 

 
4 

10 
6 

 
5 

12 
14 

 
8 

14 
11 

 
6 
9 

15 

 
6 
8 

17 

 
10 
26 
9 

Distal radius T skor 
  Normal 
  Osteopeni 
  Osteoporoz 

 
9 

11 
0 

 
9 

16 
6 

 
20 
8 
5 

 
9 

15 
6 
 

 
5 

10 
16 

 
19 
20 
6 
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        Tablo 4.5. Hasta ve kontrol grubunun KMD Z skorlarına göre sınıflandırılması  

 Evre 1 
(n=20) 

Evre 2 
(n=31) 

Evre 3 
(n=33) 

Evre 4 
(n=30) 

Evre 5 
(n=31) 

Kontrol 
(n=45) 

Lomber Z skor 
  Normal 
  Osteopeni 
  Osteoporoz 

 
14 
5 
1 

 
21 
9 
1 

 
21 
12 
0 

 
20 
9 
1 

 
15 
14 
2 

 
29 
11 
5 

Neck Z skor 
  Normal 
  Osteopeni 
  Osteoporoz 

 
16 
4 
0 

 
26 
5 
0 

 
28 
4 
1 

 
23 
6 
1 

 
23 
8 
0 

 
35 
10 
0 

Prox.radius Z skor 
  Normal 
  Osteopeni 
  Osteoporoz 

 
8 
9 
3 

 
14 
13 
4 

 
19 
12 
2 

 
13 
10 
7 

 
19 
9 
3 

 
34 
6 
5 

Mid-radius Z skor 
  Normal 
  Osteopeni 
  Osteoporoz 

 
7 
8 
5 

 
14 
10 
7 

 
15 
13 
5 

 
12 
7 

11 

 
10 
14 
7 

 
30 
9 
6 

Distal radius Z skor 
  Normal 
  Osteopeni 
  Osteoporoz 

 
12 
8 
0 

 
21 
9 
1 

 
27 
6 
0 

 
20 
8 
2 
 

 
9 

19 
3 

 
32 
12 
1 
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       Tablo 4.6. Hasta ve kontrol grubu KMD ölçümleri ve gruplar arası karşılaştırılması 

 Evre 1 
(n=20) 

Evre 2 
(n=31) 

Evre 3 
(n=33) 

Evre 4 
(n=30) 

Evre 5 
(n=31) 

Kontrol 
(n=45) 

P 

Lomber T 
skor 

-0.94±1.14 -1.30±1.46 -1.23±1.65 -1.40±1.59 -1.79±1.21 -1.46±1.57 >0.05 

Neck T skor -0.60±1.17 -1.22±1.08 -1.03±1.27 -1.38±1.10 -1.52±0.98 -1.03±0.98 >0.05 
Prox.radius 
T skor 

-1.57±1.19 -2.09±1.72 -1.87±1.53 -2.33±1.69 -1.81±1.43 -1.40±1.44 >0.05 

Mid-radius 
T skor 

-1.98±1.05 -2.31±1.62 -2.05±1.32 -2.60±1.64 -2.50±1.36 -1.74±1.36 >0.05 

Distal radius 
T skor 

-1.06±0.97 -1.43±1.13 -0.84±1.28 -1.45±1.21 -2.08±1.41 -1.10±1.27 <0.01* 

        * = Evre 1 ile Evre 5, Evre 3 ile Evre 5, Evre 5 ile kontrol arasında fark var 
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        Tablo 4.7. Hasta ve kontrol grubu KMD ölçümleri ve gruplar arası karşılaştırılması 

 Evre 1 
(n=20) 

Evre 2 
(n=31) 

Evre 3 
(n=33) 

Evre 4 
(n=30) 

Evre 5 
(n=31) 

Kontrol 
(n=45) 

P 

Lomber Z 
skor 

-0.50±1.29 -0.46±1.53 -0.36±1.57 -0.45±1.39 -0.89±1.20 -0.49±1.53 >0.05 

Neck Z skor -0.00±1.21 -1.12±1.11 0.09±1.25 -0.24±1.03 -0.35±1.05 -0.06±1.01 >0.05 
Prox.radius 
Z skor 

-1.04±1.31 -1.14±1.73 -0.75±1.44 -1.23±1.56 -0.82±1.26 -0.50±1.39 >0.05 

Mid-radius 
Z skor 

-1.57±1.12 -1.45±1.63 -1.09±1.18 -1.57±1.55 -1.60±1.31 -0.86±1.40 >0.05 

Distal radius 
Z skor 

-0.41±1.19 -0.52±1.23 0.11±1.10 -0.5±1.05 -1.24±1.22 -0.4±1.15 <0.001* 

       *=Evre 3 ile evre 5, evre 5 ile kontrol grubu arasında fark var.
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Hasta grubunda GFH ile biyokimyasal parametreler arasındaki ilişkiye 

bakıldığında, GFH ile kalsiyum ve albumin arasında pozitif korelasyon (sırasıyla 

r=0.292, p<0.001; r=0.339, p<0.001) saptandı. GFH ile fosfor değerleri (r=-

0.394,p<0.001), PTH değerleri (r=-0.617, p<0.001) ve osteokalsin değerleri (r=-

0.415,p<0.001) arasında negatif korelasyon saptandı.  GFH ile 25-OH D vitamini 

değerleri arasında pozitif korelasyon saptandı (r=0.217, p<0.05). Kontrol grubunda 

GFH ile biyokimyasal parametreler arasında ilişki bulunmadı (Tablo 4.8). 

 

Tablo 4.8. Hasta ve kontrol grubunda GFH ile biyokimyasal parametreler arasındaki 

                 ilişki                        

          GFH 
 Hasta  

Grubu 
   r değeri         p değeri

Kontrol  
Grubu 

   r değeri         p değeri
Kalsiyum 0.292 <0.001 -0.187 >0.05 
Fosfor -0.394 <0.001 -0.085 >0.05 
Albumin 0.339 <0.001 0.130 >0.05 
PTH -0.617 <0.001 -0.064 >0.05 
25-OH D vitamini 0.217 <0.05 -0.146 >0.05 
Osteokalsin -0.415 <0.001 -0.176 >0.05 

 

Hasta grubunde PTH değerleri ile kalsiyum değerleri (r=-0.343, p<0.001), 

albumin değerleri (r=-0.245, p<0.05) ve 25-OH D vitamini değerleri (r=-0.304, 

p<0.001) arasında negatif korelasyon saptandı. PTH değerleri ile fosfor arasında 

(r=0.172, p<0.05) ve osteokalsin arasında (r=0.451,p<0.001) pozitif korelasyon 

saptandı. Kontrol grubunda  PTH ile kalsiyum ve albumin değerleri arasında negatif 

ilişki saptandı (sırasıyla r=-0.384, p<0.05; r=-0.316, p<0.05) (Tablo 4.9). 
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Tablo 4.9. Hasta ve kontrol grubunda PTH ile biyokimyasal parametreler arasındaki  

                 ilişki 

          PTH 
 Hasta  

Grubu 
  r değeri            p değeri

Kontrol  
Grubu 

 r değeri            p değeri
Kalsiyum   -0.343 <0.001 -0.384 <0.05 
Fosfor    0.172     <0.05 -0.237 >0.05 
Albumin   -0.245     <0.05 -0.316 <0.05 
25-OH D vitamini   -0.304 <0.001 -0.203 >0.05 
Osteokalsin    0.451 <0.001 0.106 >0.05 

 
Hasta grubunda 25-OH D vitamini ile osteokalsin arasında negatif korelasyon 

saptandı (r=-0.189,p<0.05), kontrol grubunda ise 25-OH D vitamini ile osteokalsin 

arasında herhangi bir ilişki bulunmadı (r=0.080, p>0.05). 

Hasta grubunda GFH ile KMD ölçümleri arasındaki ilişkiye baktığımızda, 

GFH ile lomber vertebta T skor, neck T skor ve distal radius T skorları arasında 

pozitif korelasyon saptandı (sırasıyla r=0.179, p<0.05; r=0.217, p<0.05; r=0.243, 

p<0.05), GFH azaldıkça lomber, neck ve distal radius T skor ölçümlerinde azalma 

olduğu görüldü. Oysa GFH ile proximal radius ve mid-radius ölçümleri arasında 

herhangi bir ilişkiye rastlanmadı. Kontrol grubunda ise GFH ile KMD ölçümleri 

arasında herhangi bir ilişki bulunmadı (Tablo 4.10). 

Tablo 4.10. Hasta ve kontrol grubunda GFH ile KMD ölçümleri arasındaki ilişki  

     GFH 
 Hasta  

Grubu 
   r değeri          p değeri

Kontrol  
Grubu 

 r değeri            p değeri
Lomber T skor 0.179 <0.05 0.037 >0.05 
Neck T skor 0.217 <0.05 -0.163 >0.05 
Prox. Radius T skor 0.020 >0.05 0.273 >0.05 
Mid-radius T skor 0.131 >0.05 0.236 >0.05 
Distal T skor 0.243 <0.05 0.061 >0.05 

 

Hasta grubunda PTH değerleri ile KMD ölçümleri arasındaki ilişkiye 

bakıldığında, lomber vertebra T skor ölçümleri ve proximal radius T skor ölçümleri 

ile PTH değerleri arasında ilişki bulunmadı. Ancak PTH değerleri ile neck, mid-

radius ve distal radius T skor ölçümleri arasında negatif korelasyon (sırasıyla r=-
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0.248, p<0.05; r=-0.177, p<0.05; r=-0.264, p<0.05) saptandı, PTH değerleri 

arttığında neck, mid-radius ve distal radius T skorlarında azalma böylece osteoporoz 

eğilimde artma olduğu görüldü (Tablo 4.8). PTH değerleri ile neck T skor ve distal 

radius T skor arasındaki negatif ilişki Şekil 4.1 ve 4.2 de gösterilmiştir. Kontrol 

grubunda ise PTH değerleri ile KMD ölçümleri arasındaki ilişki bulunmadı (Tablo 

4.11). 

Tablo 4.11. Hasta ve kontrol grubunda PTH ile KMD ölçümleri arasındaki ilişki 

     PTH 
 Hasta  

Grubu 
   r değeri            p değeri

Kontrol  
Grubu 

  r değeri            p değeri
Lomber T skor -0.088 >0.05 0.147 >0.05 
Neck T skor -0.248 <0.05 0.077 >0.05 
Prox. Radius T skor -0.122 >0.05 -0.008 >0.05 
Mid-radius T skor -0.177 <0.05 -0.026 >0.05 
Distal T skor -0.264 <0.05 0.117 >0.05 

 
 

 
 
 

              Şekil 4.1. Hasta grubunda PTH ile neck T skor arasındaki negatif ilişki 
 
 

 

PTH

2000,001500,001000,00500,000,00 

necktskor

2,00

0,00

-2,00 

-4,00 

R Sq Linear = 0,024
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PTH

2000,001500,001000,00500,000,00

di
st

al
ra

di
us

ts
ko

r

2,00

0,00

-2,00

-4,00

R Sq Linear = 0,061

 

Şekil 4.2. Hasta grubunda PTH ile distal radius  T skor arasındaki negatif 
ilişki 

 

Hasta grubu ve kontrol grubunda 25-OH D vitamini ile KMD ölçümleri 

arasında herhangi bir ilişkiye rastlanmadı (Tablo 4.12). 

 
Tablo 4.12. Hasta ve kontrol grubunda 25-OH D vitamini ile KMD ölçümleri  

                   arasındaki ilişki 

          25-OH D vitamini      
 Hasta  

Grubu 
  r değeri            p değeri

Kontrol  
Grubu 

  r değeri            p değeri
Lomber T skor 0.152 >0.05 -0.001 >0.05 
Neck T skor 0.103 >0.05 0.049 >0.05 
Prox. Radius T skor -0.048 >0.05 0.031 >0.05 
Mid-radius T skor 0.072 >0.05 -0.031 >0.05 
Distal T skor 0.126 >0.05 -0.039 >0.05 

 
Hem hasta grubu hemde kontrol grubunda osteokalsin değerleri ile KMD 

ölçümleri arasında herhangi bir ilişkiye rastlanmadı (Tablo 4.13). 
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Tablo 4.13. Hasta ve kontrol grubunda osteokalsin ile KMD ölçümleri arasındaki  

                   ilişki 

     Osteokalsin 
 Hasta  

Grubu 
  r değeri            p değeri

Kontrol  
Grubu 

 R değeri            p değeri
Lomber T skor  -0.087 >0.05 -0.002 >0.05 
Neck T skor  -0.115 >0.05 -0.076 >0.05 
Prox. Radius T skor  -0.053 >0.05 -0.063 >0.05 
Mid-radius T skor  -0.067 >0.05 0.041 >0.05 
Distal  
T skor 

 -0.136 >0.05 0.071 >0.05 
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5.TARTIŞMA 
 
Osteoporoz, kırık riskinde artmaya sebep olan kemik gücünde azalma ile 

karakterize bir hastalıktır. Aynı zamanda tüm dünyada yaşlı populasyonun çoğunu 

etkileyen yaygın bir hastalıktır. Osteoporotik kırık ile ilgili çeşitli tanımlamalar 

mevcuttur, ancak son zamanlarda kullanılan tanımlamalarda KMD ölçümünün düşük 

olarak saptandığı bölge ile ilişkisi olan ve 50 yaşından sonra insidansın arttığı 

kırıklar osteoporotik kırık olarak belirtilmektedir. Yaşam boyu herhangi bir 

osteoporotik kırık ile karşılaşma riski kadınlarda % 40-50, erkeklerde %13-22 dir 

(90). 

KBH, GFH’de azalma sonucu böbreğin sıvı ve solüt dengesini ayarlama ve 

metabolik-endokrin fonksiyonlarında kronik ve ilerleyici bozulma hali olarak 

tanımlanabilir (7). Kronik böbrek hastalığı olan kişilerde mineral ve kemik 

metabolizması bozukluğuna sık rastlanır. KDIGO renal osteodistrofiyi KBH ile 

ilişkili kemik patolojisini tanımlayan bir terim olarak sınırlandırmış, KBH-MKH 

terimini kronik böbrek hastalığının bir komplikasyonu olarak gelişen mineral, kemik 

ve kalsifik kardiyovasküler anormallikleri kapsayan geniş bir klinik sendrom olarak 

tanımlamıştır (22). KBH olan kişilerde, osteoporoz ve KBH-MKH’nın beraber ortaya 

çıkması bu hastalardaki kırık riskini, morbidite ve mortalite hızını artırır (91). Aynı 

zamanda son yıllarda KBH olan kişilerde osteoporozun da beraber bulunmasının 

vasküler kalsifikasyona zemin hazırladığı gösterilmiştir. Vasküler kalsifikasyon ise 

kardiyovasküler morbidite ve mortalitede artışa sebep olur (92,93). 

 Kemik kütlesinde azalma ve yapısında bozulma KBH seyrinde erken 

dönemde oluşur ve böbrek fonksiyonlarında ilerleyici düşüş ile daha fazla kötüleşir, 

böylece diyalize başlandığında hastaların % 50 sinden fazlasında en az bir kırık 

bulunmaktadır. Osteoporotik kalça ve omurga kırık prevalansı diyaliz hastalarında 

genel populasyona oranla oldukça yüksektir. Retrospektif bir çalışmada, hemodiyaliz 

hastalarında kalça kırığı insidansının genel populasyona göre 17.4 kat daha yüksek 

olduğu ve daha genç yaşta ortaya çıktığı (erkeklerde 16 yaş, bayanlarda 13 yaş daha 

erken) bildirilmiştir. Ayrıca, renal replasman tedavisi gerektiren son dönem böbrek 

yetmezlikli hastalarda kalça kırığı sonrası bir yıllık mortalite % 64 olarak 

bildirilmiştir (94). 
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Çalışmamızda hastalar çalışmaya dahil edilmelerinin ardından kemik mineral 

dansitesi ölçümleri yapıldı, bu nedenle gruplar arasında KMD sonuçlarına göre 

heterojenite mevcuttu.  

Çalışmamızda KBH grubunda evreler arasında yaş ortalaması bakımından 

farklılık mevcuttu, evre 1 KBH larının yaş ortalaması evre 2, 3 ve 4 KBH larından 

düşük olarak bulundu. Bu farklılık çalışmaya dahil edilen evre 1 KBH larının 

yarısında KBH etyolojisinin atrofik böbrek olması, dolayısıyla diğer evrelerle 

karşılaştırıldığında KBH süresinin daha genç yaşta olmasına bağlandı. Ayrıca evre 2 

KBH larının yaş ortalaması kontrol grubuna göre anlamlı derecede yüksekti, bu 

durumun hasta dağımının heterojen olmasından kaynaklandığı düşünüldü. Her iki 

grupta da osteoporotik hastaların yaş ortalaması osteopenik ve normal KMD 

ölçümlere sahip hastalardan fazla bulundu. 

Çalışmamızda kontrol grubunda KBH grubuna göre erkek sayısı az bulundu. 

Çünkü primer osteoporoz postmenopozal, senil ve idyopatik olarak üçe ayrılır. En sık 

postmenopozal osteoporoz görülür ve senil osteoporoz genelde 75 yaş üzeri tespit edilir 

(95). Kontrol grubumuza dahil edilen hastaların çoğunluğu postmenopozal osteoporoz 

hastası olması nedeni ile kadın hakimiyeti daha fazla idi. Renal osteodistrofi 

patogenezinde östrojen eksikliğinin de rol aldığını destekleyen birtakım görüşler 

bulunmaktadır. Üremik bayanlarda sık erken menopoz veya hipoöstrojenizm ile ilişkili 

anovulatuar sikluslar olması nedeni ile, bu hormonal değişiklikler sonucunda 

osteoporozun üremik bayanlarda daha önemli bir sorun olduğu öne sürülmektedir (96). 

Luisetto ve arkadaşları tarafından yapılan, normal menstrüel siklusa sahip ve amenoreik 

iki kadın hemodializ grubunun karşılaştırıldığı bir çalışmada amenorik grupta diğer 

gruba oranla oldukça düşük lomber vertebra T skorlarına rastlanmıştır. Foldes ve
 

arkadaşları tarafından yapılan başka bir çalışmada 71 hemodiyaliz hastasında kemik 

ultrasonu ile kemik mineral içeriğinde büyük ölçüde azalma tespit edilmiş olup, kadın 

hemodiyaliz hastalarında, erkeklere göre belirgin kemik mineral eksikliği bulunmuştur 

(97). Ancak bazı çalışmalarda diyaliz hastalarında kemik mineral dansitesi ile cinsiyet 

arasında ilişki bulunmamış, erkekler ve kadınlar arasında kemik kaybı hızı benzer 

bulunmuştur (98). Çalışmamızda KBH grubunda kadın hastaların hem lomber vertebra 

hemde femur boynu KMD ölçümlerinde T skorları erkek hastalardan düşük bulundu. 

Çalışmamızda hasta ve kontrol grubunun vücut kitle indeksleri benzer olarak 

bulundu. Hasta grubu içinde evre 3 KBH larının VKİ evre 5 KBH larından daha 
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yüksek bulundu. Ancak her iki grupta da osteoporoz ile VKİ arasında doğru orantı 

bulunamadı. Hatta normal KMD ölçümlerine sahip hastaların VKİ leri hem 

osteopenik hemde osteoporotik gruptan yüksek bulundu. Bu farklılık her iki grupta 

da osteoporotik hasta sayısının daha az olmasından kaynaklanabilir, ancak hasta 

grubunda osteoporotik hastaların kronik böbrek hastalığının ilerleyen evrelerinde 

yoğunlaşmış olması, dolayısıyla beslenme ve yaşam kalitesinin evre 1 ve 2 KBH 

larından kötü olması VKİ düşüklüğünü açıklayabilir. 

Kronik böbrek hastalarında ileri yaş, menarş yaşı, kadın cinsiyet, önceki kırık 

öyküsü gibi önemli risk faktörlerinin yanında PTH ile ilişkili kemik hastalıkları 

kemik mineral dansite sonuçlarını etkilemektedir. Düşük kemik kütlesine sahip KBH 

da frajilite kırığı insidansındaki yükseklik nedeni ile bu hastalarda periyodik olarak 

KMD değerlendirilmesi önemlidir (99). Günümüzde DEXA yüksek hassasiyet ve 

doğruluk, kısa tarama zamanı ve düşük radyasyon dozu gibi avantajları nedeni ile 

kemik mineral dansitesini değerlendirmek üzere en çok tavsiye edilen metoddur. 

DEXA farklı bölgelerde kemik mineral dansitesi ve içeriğini değerlendirmek için 

güvenilirdir (100). Daha önce yapılan çalışmalarda SDBY hastalarında femur 

boynunda kemik kaybı miktarının vertebraya göre daha fazla olduğu vurgulanmıştır 

(101,102), bu çalışmalarda femur boynunun diyaliz hastaları için KMD 

değerlendirmesinde en iyi bölge olduğu öne sürülmüştür. Diğer yandan, Baszko-

Blaszyk ve arkadaşları tarafından 31 periton diyaliz hastası ile yapılan çalışmada 

osteoporoz prevalansı ön kolda % 37.8, femur boynunda % 21.6 olarak bulunmuştur 

ve ön kol DEXA ölçümlerinin periton diyaliz hastalarında hızlı ve sensitif bir bölge 

olduğu, femur boynunun ikinci seçenek olarak tercih edilebileceği belirtilmiştir 

(103).     

Üremik hiperparatiroidili hastalarda KMD ölçümünün, parathormonun 

kortikal kemik üzerine etkisi nedeni ile ön koldan yapılması tavsiye edilmektedir 

(104). Lomber vertebra KMD ölçümleri osteoporotik hastalarda ön-arka 

projeksiyonda yapılmakla birlikte, hemodiyaliz hastalarında sık karşılaşılan 

abdominal aorta kalsifikasyonu lomber vertebra ölçümlerinde yanlış sonuçlara neden 

olmaktadır (105,106). Maeno ve arkadaşları tarafından 113 hemodiyaliz hastası ile 

yapılan çalışmada ön kol KMD ölçümlerinde lomber vertebra KMD ölçümlerine 

oranla % 0.74 oranında daha fazla kemik kaybı bulunmuştur (107). 
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Urena ve arkadaşları tarafından 70 hemodiyaliz hastası ile yapılan çalışmada, 

osteoporoz prevalansı lomber vertebrada % 17, femur boynunda % 47, mid-radiusta 

% 80 olarak bulunmuş. Hastaların % 23 ünde lomber vertebrada, % 10 unda femur 

boynunda ve % 1 inde mid-radiusta normal KMD ölçümleri bulunmuştur (5).Bu 

çalışmada elde edilen sonuçlar, sekonder hiperparatiroidizmin kortikal kemik 

kütlesindeki azaltıcı etkisine bağlanmıştır. İdiopatik tipik osteoporozda hem kortikal 

hemde trabeküler kemik volumünde azalmasına rağmen, KBH da bu kompartmanlar 

sıklıkla farklı etkilenmektedir. Örneğin, diyaliz hastalarında artan PTH değerleri 

sonucunda, kortikal kemik volumü azalmakta fakat trabeküler kemik volumü 

artmaktadır (56). Çalışmamıza 145 kronik böbrek hastası alınmış olup bu hastalardan 

31 i evre 5 KBH sıydı. Evre 5 KBH ları içinde 16 hasta hemodiyalize girmekte olup 

ortalama diyaliz süreleri 5,5 (1-7.75) aydı. Tüm hasta grubuna bakıldığında 

osteoporoz prevalansı lomber vertebrada %19.3, femur boynunda % 12.4, proximal 

radiusta %34.4, mid-radiusta % 43.4, distal radiusta % 22.7 olarak bulunmuştur. 

Yine tüm hasta grubunda normal KMD sonuçlarına bakıldığında lomber vertebrada 

% 44, femur boynunda % 57, proximal radiusta % 41, mid-radiusta % 20 ve distal 

radiusta % 35.3 olarak bulunmuştur. Sadece evre 5 KBH larına baktığımızda 

osteoporoz prevalansı lomber vertebrada % 25.8, femur boynunda % 16.1, proximal 

radiusta % 29, mid-radiusta % 54.8 ve distal radiusta % 51.6 olarak bulunmuştur. 

Çalışmamızda elde ettiğimiz bu bulgular Urena ve arkadaşları tarafından elde edilen 

bulgulara benzerdir, çalışmamızda diğer çalışmadan farklı olarak proximal ve distal 

radius KMD ölçümleri de yapılmış olup evre 5 KBH larında distal radiusta da 

osteoporoz prevalansı mid-radiusa benzer şekilde lomber vertebradan yüksek olarak 

bulunmuştur. 

Çalışmamızda GFH azaldıkça lomber vertebra, femur boynu ve distal radius 

T skor ölçümlerinde azalma, dolayısıyla osteoporoza eğilimde artış olduğu görüldü. 

Oysa GFH ile proximal ve mid-radius T skor ölçümlerinde herhangi bir ilişki 

bulunmadı. Aynı zamanda GFH ile PTH değerleri arasında negatif ilişki görüldü, 

evre 1 den 5 e doğru ilerledikçe PTH değerlerinde progresif yükselme saptandı. Bu 

bulgu kronik böbrek hastalığında özellikle GFH 60 ml/dk altına düştüğünde 

rastlanılan sekonder hiperparatiroidiyi desteklemekteydi. PTH değerleri arttıkça 

femur boynu, mid-radius ve distal radius T skor ölçümlerinde azalma olurken PTH 
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değerleri ile lomber vertebra T skor ölçümleri arasında ilişki bulunmadı. PTH ile 

femur boynu ve distal radius arasında saptanan bu negatif korelasyon daha önceki 

çalışmalarda elde edilen sekonder hiperparatiroidizmin trabeküler kemikten ziyade 

kortikal kemikte rezorbsiyon yaptığı gerçeğini destekliyordu. 

Çalışmamızda evre 1-5 KBH ları kendi arasında ve kontrol grubu ile 

karşılaştırıldığında lomber vertebra T skor, femur boynu, proximal radius ve mid-

radius T skor ölçümleri arasında istatistiksel olarak farklılık bulunmadı, ancak distal 

radius T skoru evre 5 KBH da -2.08±1.41 olup evre 1 ve 3 KBH dan ve kontrol 

grubundan istatistiksel olarak farklı olacak şekilde düşüktü. Her ne kadar sekonder 

hiperparatiroidiye bağlı olarak evre 5 KBH larında distal radius ölçümlerinde oluşan 

bu farklılık beklediğimiz bir bulgu olsa da, evre 2 KBH ları ile evre 5 KBH ları 

arasında fark olmaması öncelikle grupların heterojen olmasına bağlandı. Distal 

radius T skoruna göre osteopenik ve osteoporozlu toplam hasta sayısı evre 2 KBH da 

22 iken, evre 1 KBH da 11 ve evre 3 KBH da 13 tü. Bu farklılık evre 2 KBH larında 

distal radius T skorundaki azalmanın osteopenik ve osteoporotik hasta sayısının daha 

fazla olmasından kaynaklandığını düşündürdü. 

Çalışmamızda evre 5 KBH larında distal radius Z skor değeri -1.24±1.22 olup 

kontrol grubundan ve evre 3 KBH larından düşüktü. Oysa evreler arasında ve evreler 

ile kontrol grubu arasında lomber vertebra, femur boynu, proximal radius ve mid-

radius Z skor ölçümleri arasında farklılık bulunmadı. 

KBH larında 25-OH D vitamini eksikliği ve yetersizliğinin önlenmesi ve 

tedavi edilmesi tavsiye edilmektedir. Hem genel populasyon hem KBH da, <30 

ng/ml 25-OH D vitamini değerleri yetersizlik, <15 ng/ml 25-OH D vitamini değerleri 

eksiklik olarak değerlendirilmektedir (108). Çalışmamızda sadece evre 4 ve evre 5 

KBH larında 25-OH D vitamini değerleri <30 ng/ml bulunmuştur. Ayrıca evre 5 

KBH da 25-OH D vitamini kontrol grubuna göre oldukça düşük bulunmuştur. KBH 

da genel populasyona oranla 25-OH D vitamini değerlerinin çok daha düşük olması 

cevap bekleyen bir sorudur. Son zamanlarda yapılan bir çalışmada üremik sıçanlarda 

karaciğerden 25-OH D vitamini üretiminin azaldığı, paratiroidektomi sonrası ise 

üretim yeteneğinin geliştiği bulunmuştur (109).  

Vitamin D metabolizmasındaki anormallikler KBH seyrinde sekonder 

hiperparatiroidizm patogenezinde önemli rol oynamaktadır. 1,25-OH D vitamini 
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eksikliğinin sekonder hiperparatiroidi patogenezindeki rolünün, 1,25-OH D 

vitamininin paratiroid hormon gen transkripsiyonu üzerindeki negatif etkisinin 

kalkmasından kaynaklandığı düşünülmektedir. Kalsitriol tedavisinin 

hiperparatiroidizm gelişimini önlemesi ve hiperparatiroidizm varlığında efektif 

şekilde PTH sekresyonunu baskılaması bu teoriyi desteklemektedir (110). 

Çalışmamızda mevcut bilgileri destekleyecek şekilde PTH ile 25-OH D vitamini 

düzeyleri arasında negatif korelasyon bulunmuştur. 

Son yıllarda iskelet metabolizmasının regülasyonunda görev aldığı belirtilen 

çeşitli nonkollajen proteinlerden birisi osteokalsindir. Birçok çalışmada, osteokalsin 

çeşitli kemik hastalıklarında kemik formasyon oranını göstermek için yararlı bir 

belirteç olarak ifade edilmektedir. Ancak renal osteodistrofide kullanımı ile ilgili 

çeşitli sorunlar bulunmaktadır. Bu sorunlardan ilki osteokalsinin çoğu fragmanının 

üremik serumdaki fonksiyonları tam olarak anlaşılamamış olmasıdır. Diğer yandan 

intakt osteokalsinin oda sıcaklığında hızla çökmesi ölçümle ilgili sorunlara yol 

açmaktadır (111). Normal renal fonksiyonlu osteoporotik kadınlarda, osteokalsinin 

kemik formasyonu ile korele olduğu ve kemik rezorbsiyonu ile ilişkili olmadığı 

bulunmuştur (86). Gundberg ve arkadaşları tarafından yapılan çalışmada, dializ 

hastalarında serum osteokalsin düzeylerinin hem kemik yapım oranı hemde 

osteoklastik kemik rezobsiyonu ile orantılı olduğu gösterilmiştir. Üremik serumda 

osteokalsinin multiple immunoreaktif formları bulunmaktadır, bu formlar intakt 

osteokalsinden çok daha küçüktür. Her ne kadar bu immunoreaktif formlar serumdan 

hızlı bir şekilde temizlenmekte ve normal renal fonksiyonlu hastalarda serumda 

tespit edilememelerine rağmen, renal osteodistrofide bu fragmanlar birikmekte ve 

üreminin dolaşan immunoreaktivitesine katkıda bulunmaktadır (112).Ancak çeşitli 

laboratuvar sonuçlarındaki farklılıklar, osteokalsinin dolaşan fragmanlarını 

saptamada bireysel antikor duyarlılığının önemli olduğunu düşündürmekte, ve 

gelecekte monoklonal antikorların tesbiti osteokalsinin kemik yapım ve yıkım 

arasındaki farkı belirlemekte hassas bir belirteç olarak ön plana çıkmasını 

sağlayabilecektir. Çalışmamızda evre 5 KBH da ortalama osteokalsin değeri 11.30 

(6.29-51.15) ng/ml olup bu değer diğer tüm evreler ve kontrol grubundan oldukça 

yüksekti, bu bulguyla orantılı olacak şekilde GFH ile osteokalsin değerleri arasında 

negatif korelasyon bulunmuştur. PTH değerleri ile osteokalsin arasında pozitif 
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korelasyon olması renal osteodistrofide osteokalsinin yüksek bulunabileceğini 

desteklemektedir. 

Sonuç olarak, biz çalışmamızda kronik böbrek hastalarında GFH azaldıkça 

osteoporozun arttığını ve evre ilerledikçe sekonder hiperparatiroidinin etkisi ile distal 

radius KMD ölçümlerinin daha güvenilir olduğunu gösteren sonuçlar elde ettik. 

Ayrıca kronik böbrek hastalığının ileri evrelerinde sekonder hiperparatiroidi 

patogenezinde rol oynayan 25-OH D vitamini değerlerini düşük olarak bulurken, 

renal osteodistrofide arttığı yönünde çalışmalar bulunan osteokalsin değerlerini de 

yükselmiş olarak bulduk.  
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6. SONUÇ VE ÖNERİLER 

1. Evreler arasında ve evreler ile kontrol grubu arasında KMD ölçümleri 

karşılaştırıldığında lomber vertebra, femur boynu, proximal radius ve mid-radius T 

skor ölçümleri arasında farklılık saptanmaz iken, distal radius T skoru evre 5 KBH 

da evre 1 ve evre 3 KBH dan ve kontrol grubundan düşük olarak bulundu. 

2.  Evreler arasında ve evreler ile kontrol grubu arasında KMD ölçümleri 

karşılaştırıldığında lomber vertebra, femur boynu, proximal radius ve mid-radius Z 

skor ölçümleri arasında farklılık saptanmaz iken, distal radius T skoru evre 5 KBH 

da evre 3 KBH dan ve kontrol grubundan düşük olarak bulundu. 

3. Hasta grubunda GFH azaldıkça PTH değerlerinde artma, lomber, femur 

boynu ve distal radius T skor ölçümlerinde azalma saptanarak osteoporoza eğilimde 

artış olduğu görüldü. Ayrıca GFH azaldıkça 25-OH D vitamini değerlerinde azalma, 

osteokalsinde artma saptandı. 

4. Hasta grubunde PTH değerleri arttıkça femur boynu, mid-radius ve distal 

radius T skor ölçümlerinde azalma saptandı, lomber vertebra T skor ölçümleri ve 

proximal radius T skor ölçümleri ile PTH değerleri arasında ilişki bulunmadı. 

Böylece PTH artışının öncelikle kortikal kemik rezorbsiyonu ile karakterize 

olduğunu belirten çalışmaları destekleyen bulgular elde edildi. 

5. Çalışmamızda radiusun proximal, mid ve distal bölümlerinden ölçüm 

yapılması ve bu ölçümlerin KBH tüm evreleri arasında ve kontrol grubunda lomber 

vertebra ve femur boynu KMD ölçümleri ile karşılaştırılması nedeni ile gelecekte bu 

amaçla yapılacak çalışmalara öncülük edecek sonuçlar elde edilmiştir. Sonuçta KBH 

da evre ilerledikçe osteoporozun tanısal değerinde distal radiusun daha yararlı ve 

güvenilir olduğu bulunmuştur. Bununla birlikte, renal osteodistrofinin tipini 

belirlemek üzere kemik biyopsisinin yapıldığı ve DEXA sonuçları ile karşılaştırıldığı 

çalışmalar bizlere bu konuda daha fazla bilgi verecektir. 
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