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ÖZET

Amaç:  Kronik böbrek hastal›¤› olan kiflilerde kemik sa¤l›¤›n›n bozuldu¤u bilinmektedir. Renal

osteodistrofi diyaliz hastalar›nda s›k görülen bir komplikasyondur. Bu kesitsel çal›flmada düzenli
periton diyaliz (PD) tedavisi gören ve böbrek transplantasyonu (nakil) olmufl hastalarda kemik

metabolizmas›n› araflt›rmay› amaçlad›k. 

Gereç ve Yöntem:  Bunun için periton diyaliz devaml›l›¤› olan 28 hasta, böbrek transplantasyonu olan
30 hasta ve tamamen sa¤l›kl› 30 bireyde kemik dansitometresi yap›ld›. 25(OH) vitamin D3 (OH-D3),

parathormon (PTH), osteokalsin (Ost), kalsiyum (Ca), fosfor ve  alkalen fosfataz (ALP) ölçülerek gruplar

aras› karfl›laflt›r›ld›.

Bulgular:  Kontrol grubu ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda periton diyaliz hastalar›nda düzeyler (ortalama±SD);

OH-D3 için 10.20±7.08 nmol/L (p<0.001), PTH için 538.87±692.47 pg/mL (p=0.002), Ost için

44.81±33.47 ng/mL (p<0.001), Sol Femur boynu Kemik Mineral Yo¤unlu¤u (BMD femur) için
0.81±0.13 g/cm 2 (p<0.001), ALP için133.32±119.45 U/L (p=0.007) olarak ileri derecede anlaml›

bulundu. Periton diyaliz hastalar›n›n Lumbal (L2-L4) Spinal Kemik Mineral Yo¤unlu¤u (BMDspinal)

düzeyleri ise (1.10±0.19 g/cm2) kontrol grubundan farkl›l›k göstermedi (p=0.82). Nakil grubunun

de¤erleri OH-D3 için 22.70±14.82 nmol/L, PTH için 73.64±61.15 pg/mL, Ost için 8.14±10.61 ng/mL,
BMD spinal için 0.96±0.19 g/cm2, BMD femur için 0.85±0.15 g/cm 2, ALP için 64.43±28.63 U/L olarak

bulundu. Bu parametrelerden sadece PTH (p=0.008) ve BMD femur (p=0.001) de¤erleri kontrol

grubundan farkl›l›k gösterdi.

Sonuç:  Böbrek yetmezlikli hastalarda bozulan kemik metabolizmas›n›n renal transplantl› hastalarda

böbrek fonksiyonunun yerine konmas›yla k›smen düzeldi¤i gözlenmifltir.

Anahtar Sözcükler:  Renal osteodistrofi, periton diyaliz, böbrek transplantasyonu, 25(OH) vitamin D3,

parathormon, osteokalsin

ABSTRACT

Objective:  It has been known that bone health is ruined in patients with chronical kidney disorders.

Renal osteodystrophia is a frequent complication of dialysis patients. In this sectional study we aimed 
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to investigate the bone metabolism of patients who had undergone kidney transplantation and who

receive regular periton dialysis (PD) treatment.

Materials and Methods: 28 patients with PD continuity, 30 patients with kidney transplantations and

30 healthy people were enrolled in this study. Bone density and biochemical parameter, namely 25

(OH) D3 vitamini (OH-D3), parathormone (PTH), osteocalcine (Ost), calcium (Ca), phosphorus and
alkalene phosphatase (ALP) were measured and compared between groups. 

Results:  The levels in PD patients were significantly different compared to control group (mean±SD);
10.20±7.08 nmol/L (p<0.001) for OH-D3, 538.87±692.47 pg/mL (p=0.002) for PTH, 44.81±33.47

ng/ml (p<0.001) for Ost, 0.81±0.13 g/cm2 (p<0.001) for Bone Mineral Density at the left femoral neck

(BMDfemur) and 133.32±119.45 U/L (p=0.007) for ALP. However, Bone Mineral Density at the
Lumbar (L2-L4) spine (BMD spine) levels of PD patients were not different from control group (p=0.82).

The levels of transplantation group were 22.70±14.82 nmol/L for OH-D3, 73.64±61.15 pg/mL for
PTH, 8.14±10.61 ng/mL for Ost, 0.96±0.19 g/cm2 for BMD spine, 0.85±0.15 g/cm2 for BMD femur

and 64.43±28.63 U/L for ALP. Among those parameters only PTH (p=0.008) and BMD femur

(p=0.001) were different from control group. 

Conclusion:  The ruined bone metabolism in patients with kidney insufficiency was partially recovered

by replacing the kidney function in renal transplantation patients.

Key Words:  Renal osteodystrophia, periton dialysis, kidney transplantation, 25 (OH) vitamin D3,

parathormone, osteocalcine

d›r. Bu çal›flmada KBY tan›s›yla periton

diyalizi alan ve böbrek nakli olmufl kiflilerin

kemik dansitesi ve serum belirteçlerini sa¤-

l›kl› kiflilerle karfl›laflt›rd›k. Kalsitriol yerine

OH-D3 çal›flmam›z›n nedeni, metabolik sü-

reçte sonraki 1. hidroksilasyonun böbrekte

yap›lmas›ndan dolay›, kiflinin D-vit durumu-

nun de¤erlendirilmesinde böbrek fonksiyo-

nunun ekarte edilmesinin amaçlanmas›d›r.

GEREÇ VE YÖNTEM

Bu çal›flmaya kronik böbrek yetmezli¤i tan›s›

ile Göztepe E¤itim ve Araflt›rma Hastane-

sinin nefroloji  poliklini¤inde takip edilen, 6

aydan daha uzun süre; (ort: 52.75 ay; 9-

176) periton diyalizi olan 14’ü kad›n, 14’ü

erkek 28 hasta (yafl ortalamas› 44±9.5 y›l)

ile böbrek transplantasyonu sonras›nda 6

aydan daha uzun süre geçmifl (ort: 86.73 ay;

11-242) 13’ü kad›n, 17’si erkek 30 hasta

(yafl ortalamas› 37±9.6 y›l) al›nm›flt›r. Kont-

rol grubu olarak ise yafl ortalamas› 37±9.4  y›l

olan tamamen sa¤l›kl› 30 kifli (15 kad›n-15

erkek) al›nm›flt›r. Sa¤l›kl› grup hastanemiz

çal›flanlar›ndan herhangi bir yak›nmas› ve

bilinen bir hastal›¤› olmayan, bir ilaç kullan-

mayan, rutin biyokimya analizleri ile tam kan

say›m› ve tam idrar tetkikleri patolojik olma-

yan kiflilerden seçilmifltir. 

Ar›kan Baflaran N. ve ark.

G‹R‹fi

Kronik böbrek yetmezli¤inde (KBY) ortaya

ç›kan tüm kemik hastal›klar› için genel bir

tan›mlama  renal osteodistrofidir. KBY olan

hastalar›n renal replasman yöntemleri ile

yaflam sürelerinin uzat›labilmesi sonucu renal

osteodistrofi morbiditede büyük önem kazan-

m›flt›r. PTH, vitD, kalsiyum ve fosfor meta-

bolizmas›ndaki de¤ifliklikler renal osteo-

distrofide kemik kütlesinde azalmaya yol

açar; bu da kemi¤in mikro mimarisinde

de¤ifliklikler oluflturur. Sonuç olarak hasta-

da a¤r›, hareket k›s›tl›l›¤› ve k›r›klar oluflur.

Paratiroid hiperplazisi ve PTH’›n yüksek

olmas›, renal yetmezlikte ‘Yüksek devinimli

kemik hastal›¤›‘na götüren en erken ve en

tutarl› patojenik faktörler aras›ndad›r. Son

gözlemsel çal›flmalarda diyaliz gören hasta-

larda potansiyel a¤›r vitD yetersizli¤i göste-

rildi (1). Bu çal›flmalarda serum PTH ve OH-

D3 seviyeleri aras›nda negatif korelasyon

vard›. Deneysel bulgular ayr›ca kronik böb-

rek hastal›klar›n›n kemik durumu ve mine-

ral metabolizmas› üzerine OH-D3’ün klinik

olarak anlaml› etkileri olaca¤›n› sundu. Bir

renal replasman yöntemi olarak ayaktan

devaml› periton diyalizi ile böbrek trans-

plantasyonunun KBY komplikasyonlar›na et-

kisi halen devam eden araflt›rma konular›-
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Tablo 3.   PD, nakil, kontrol olgular›n›n OH-D3 (nmol/L), PTH (pg/mL), Ost (ng/mL), BMD spinal  (gr/cm2), BMD femur

(gr/cm2), ALP (U/L)  ortalama±SD de¤erleri ile gruplar aras› karfl›laflt›rma sonucu elde edilen p de¤erleri.

PD Nakil Kontrol PD&Kontrol Nakil&Kontrol

                                                             (p) (p)

OH-D3 10.20±7.08 22.70±14.82 19.03±8.99 0.000** 0.586

PTH  538.87±692.47 73.64±61.15   36.30±13.62  0.002*     0.008*

OST  44.81±33.47   8.14±10.61  1.84±3.09 0.000**  0.11   

ALP  133.32±119.45 64.43±28.63  56.87±18.29 0.007* 0.541

BMD spinal 1.10±0.19 0.96±0.19  1.20±0.12 0.82        0.000**

BMD femur 0.81±0.13 0.85±0.15 1.00±0.16   0.000**      0.001**

*p<0.05, **p<0.001

Tablo 1.  Hastalar›n klinik özellikleri.

Altta yatan neden PD Nakil

Kronik glomeru lonefrit 15 19

Diabetes mellitus   6   2

Polikistik böbrek   3   1

FMF   2   2

Gebelik nefropatisi   -   2

Lupus      1   1

Nefrotik sendrom   -   1

Alport sendromu   -   1

Bilinmeyen nedenler   1   1

Hastalarda Kemik Döngüsü

Tüm olgularda OH-D3, PTH, Os t, ALP düzey-

leri ile L2-L4 vertebral ve sol femur boynu

BMD’leri ölçülmüfltür. OH-D3, ELISA (Enzim-

linkedimmunosorbantassay) yöntemiyle

Pasteur LP400 (Fransa) cihaz›nda Immuno-

diagnostic (Avustralya) firmas›n›n kitiyle;

PTH, ECLIA (Elektrokemilüminesans) yön-

temiyle Roche E170 analizörü üzerinde

Roche Diagnostics (Almanya) firmas›n›n ki-

tiyle; Ost, ELISA yöntemiyle Pasteur LP400

(Fransa) cihaz›nda Biosource (Belçika) fir-

mas›n›n kitiyle; ALP, kinetik fotometrik yön-

temiyle Olympus AU 5200 analizörü üze-

rinde Olympus (Almanya) firmas›n›n kitiyle

çal›fl›lm›flt›r. L2-L4 vertebral ve sol femur

boynu BMD leri dual-energy X-ray absorptio-

metry (DEXA) yöntemiyle Lunar DPX Kemik

Dansitometresi (USA) cihaz›yla çal›fl›lm›flt›r.

‹statistik için SPSS (10.0) paket  program›

kullan›lm›flt›r. ‹kili gruplar›n karfl›laflt›r›lma-

s›nda student-t testi kullan›l›p, istatistiksel

anlaml›l›k için p<0.05 düzeyi al›nm›flt›r.

Çal›flmam›z hastane etik kurulu taraf›ndan

onayl›d›r.

BULGULAR

Hastalar›n klinik özellikleri Tablo 1’de gös-

terilmifltir. Hastalar›n ilaç kullan›m durum-

lar› Tablo 2’de gösterilmifltir. Kontrol grubu

ile diyaliz ve nakil hastalar›n›n de¤erleri ve

istatistiksel karfl›laflt›r›lmas› Tablo 3’de gös-

terilmifltir.

Periton diyaliz hastalar›n ›n kontrol grubuna

göre OH-D3 düzeyleri düflük, PTH, osteo-

kalsin ve ALP düzeyleri yüksek, femur boy-

nu BMD’leri düflük olarak bulundu. Nakil

olan hastalar›n OH-D3 düzeyleri kontrol gru-

buna göre yüksek, PD grubuna göre düflük;

PTH düzeyleri kontrol grubuna göre yüksek,

PD grubuna göre düflük; osteokalsin düzey-

leri kontrol grubuna göre yüksek, PD gru-

buna göre düflük; ALP düzeyleri kontrol gru-

buna göre yüksek, PD grubuna göre düflük;

femur boynu BMD’leri kontrol grubuna göre

düflük, PD grubuna göre yüksek bulundu.

Tablo 2.   Hastalar›n ilaç kullan›m durumlar›.

‹laç kullan›m› PD Nakil

Aktif vitD kullananlar 16  

Ca-fosfor ba¤lay›c› kullananlar 10

Fosfor ba¤lay›c› kullananlar   2            

‹mmunsupresanlar

Takrolimus + Steroid  17

Siklosporin + Steroid   13
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fiekil 1.  OH-D3, PTH, Ost, BMD spinal, BMD femur para-

metrelerinin 3 grup olgudaki ortalama de¤erleri.
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Kronik renal yetmezlikli hastalar divalan iyon

ve vitD metabolizmas›ndaki de¤iflikliklerin

ve paratiroid hiperplazisinin sebep oldu¤u

iskelet sistemi bozukluklar›na maruz kal›r-

lar.

Baflar›l› böbrek transplantasyonu ile renal

osteodistrofinin metabolik bozukluklar›n›n

ço¤u düzeltilebilse de, iyi çal›flan bir grefte

ra¤men hastalar›n bir k›sm›nda persistan

hiperparatiroidizm (2) ve osteopeninin (3)

kal›c› ve hatta ilerleyici olabildi¤i bildirilmifl-

tir. Sekonder hiperparatiroidizm diyaliz hasta-

lar›nda iyi anlafl›lm›fl ve önemli bir problem-

OH-D3, PTH, Ost, BMD spinal, BMD femur

parametrelerinin 3 grup olgudaki ortalama

de¤erleri  fiekil 1'de görülmektedir.

TARTIfiMA

Kronik böbrek yetmezlikli diyaliz hastala-

r›nda PTH, osteokalsin düzeylerini yüksek;

vitD BMD spinal, BMD femur de¤erlerini sa¤-

l›kl› olgulara göre düflük bulduk. Transplant

hastalar›nda sa¤l›kl› olgularla karfl›laflt›r›ld›-

¤›nda PTH, osteokalsin ve vitD düzeylerini

yüksek; BMD spinal, BMD femur de¤erlerini

ise düflük bulduk.

Ar›kan Baflaran N. ve ark.
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dir ve nakil öncesi hastalarda azalan BMD’

nin en önemli sebebidir. Baflar›l› bir böbrek

naklinden sonra hastalar›n PTH’lar› s›kl›kla

normal düzeylere dönerse de ciddi hiper-

paratiroidisi  olanlarda yükseklikler devam

edebilir (4). Yap›lan çal›flmalarda bu persis-

tan hiperparatiroidizmin böbrek yetmezli¤i

süresi ile iliflkili oldu¤u gösterilmifltir. Parat-

hormon kronik renal yetmezli¤in erken

dönemlerinde (kreatinin klerensinin 70 ml/

dk’n›n alt›na düflmesiyle) yükselmeye bafllar

ve transplantasyon sonras›nda GFR’si düflük

olanlarda yüksek kalmaya devam eder

denmifltir (2). Bizim çal›flmam›zda nakil

hastalar›n›n PTH düzeyleri diyaliz hastala-

r›na göre oldukça düzelmifl gibi görünse de

sa¤l›kl› olgulara göre hala yüksek idi. Bu

çal›flma kesitsel bir çal›flma oldu¤undan

hangi hastalarda nakil öncesi hiperpara-

tiroidizmin persistan seyretti¤ini göstermek

mümkün olmamakla birlikte nakil grubun-

daki PTH yüksekli¤i persistan hiperparatiroi-

dizmden kaynaklan›yor olabilir. Böbrek

fonksiyonunun kayb› BMD’yi azalt›r; yetiflkin

diyaliz hastalar› üzerinde femur boynundan

yap›lan bir çal›flmada %49 osteopeni,  %19.3

osteoporoz gösterilmifltir (5). Nakil sonras›

çocuklar üzerinde yap›lan bir çal›flmada da

lomber vertebrada %49 osteopeni ve %21

osteoporoz gösterilmifltir (3). Nakil sonras›

osteoporozdan sorumlu tutulan di¤er bir

faktör immunsupresan tedavidir. Kemik olu-

flumunun glukokortikoidlerle supresyonu

erken ve uzun dönem kemik kayb›n›n pato-

genezinde önemli rol oynar denmifltir (6).

Transplant grubunda serum belirteçlerinin

düzelme gösterip kemik dansitesi de¤erle-

rinde paralel de¤ifliklik olmamas› bu grubun

immunsupresan tedavi almas›na ba¤l› ola-

bilir. Bizim nakil hastalar›m›z›n da  %43’ü

siklosporin ve glukokortikoid, %57’s› takro-

limus ve glukokortikoid tedavisi almaktayd›.

Glukokortikoidlerin kemik oluflumu üzerine

etkin inhibisyonu gösterilmifl (7,9), kemik

yap›m h›z›n› düflürdü¤ü ve kemik rezorbsi-

yonunu do¤rudan etkilemedi¤i (8,9) söylen-

mifltir. Steroid al›m› ve kemik kitlesi ara-

s›nda baz› çal›flmalarda iliflki bulunmufl

(10,11) baz›lar›nda ise iliflki gösterileme-

mifltir (12-14). ‹nsanlarda yap›lan çal›flma-

larda kortikosteroid dozu ve nakil süresi

osteoporoz için ba¤›ms›z risk faktörleri

olarak gösterilmifltir. Ancak transplantasyon

sonras›ndaki zaman içerisinde farkl› merkez-

de uygulanan steroid tedavi protokolleri

uniform de¤ildir ve elde edilen sonuçlar›n

kortikosteroid uygulamas›yla m› yoksa nakil

sonras› süresiyle mi ilgili oldu¤unu kesin

olarak söylemek mümkün de¤ildir (2). Hay-

van modellerinde siklosporin ve takrolimus

yüksek bir kemik döngü h›z› oluflturmufltur

(15). Yine siklosporin ve glukortikoidlerin

birlikte uygulanmas›n›n her bir ajan›n di¤e-

rinin kemik döngüsü üzerindeki etkisini ört-

tü¤ü ve farkl› hastalarda farkl› zaman dilim-

lerinde farkl› klinik bulgulara yol açt›¤› rapor

edilmifltir. Julian ve ark. (12) bu duruma

flöyle aç›kl›k getirmifllerdir: nakil sonras› dö-

nemin bafllang›c›nda glukokortikoid dozlar›

yüksekken steroid etkisinin bask›n oldu-

¤unu ve düflük bir kemik döngüsü h›z› göz-

lendi¤ini söylemifllerdir. Birinci y›l›n sonun-

da glukortikoid dozlar› azald›¤›nda siklospo-

rin ve takrolimusun indükledi¤i yüksek

kemik döngü h›z›n›n görünür hale geldi¤ini

söylemifllerdir. Çal›flmam›zda BMDspinal ve

BMD femur de¤erlerindeki de¤ifliklikler diya-

liz ve nakil hastalar›nda farkl›l›k göstermifl-

tir. Diyaliz hastalar›n›n femur boynu bölge-

sinde kemik yo¤unluklar› daha düflük iken

nakil hastalar›nda L2-L4 vertebralarda dan-

siteleri daha düflük bulunmufltur. Literatür-

de de DEXA ile al›nan BMD sonuçlar›n›n

vücudun çeflitli bölgelerinde farkl›l›k göster-

di¤i bildirilmifltir. Almont ve ark. (13) lomber

bölgede total vücut BMD’si ile karfl›laflt›r›l-

d›¤›nda kemik kayb›n›n daha belirgin oldu-

¤unu bildirmifllerdir. Feber ve ark. (16) ver-

tebral trabeküler kemikte metabolik aktivi-

tenin daha yüksek olmas› nedeniyle spinal

kemik kayb›n›n daha fazla oldu¤unu ve

buran›n steroidlerin yan etkilerine daha

fazla maruz kald›¤›n› söylemifllerdir. Sonuç

olarak kronik böbrek yetmezlikli hastalarda 

Hastalarda Kemik Döngüsü
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bozulan kemik metabolizmas›na ba¤l› ola-

rak serum kemik belirteçleri ve kemik yo-

¤unlu¤u de¤ifliklik gösterir. Böbrek nakli ile

kemik metabolizmas› ve buna ait serum

belirteçleri büyük oranda düzeltilebilirken

aksine hastalar›n halen yüksek PTH düzey-

leri ve immunsupresan tedavi kemik mine-

ral dansitesindeki bozuklu¤a katk›da bulu-

nur.
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