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AMACG: Calismanin amaci, son donem kronik bobrek yet-
mezligi olan hastalarda paratiroid bez boyutlarinin
hiper-paratiroidi ve kemik hastaligi ile iliskisini
belirlemek ve eritropoetin tedavisi ile iliskisini ortaya
koymaktir.

GEREC VE YONTEM: Calismaya sirekli ayaktan periton
diyalizi (SAPD) unitesinde renal replasman tedavisi
almakta olan %0 hasta, hemodiyaliz tinitesinden 40 hasta
ve evre 4 prediyaliz (GFR 15-29 ml/dk) olan 20 hasta
alindi. Hastalara paratiroid ultrasonografi, biyokimya -
hematoloji tetkikleri ve kemik mineral dansitometri
(KMD) élctimleri yapildi.

BULGULAR: Prediyaliz hastalarin parathormon (PTH)
degerleri SAPD ve hemodiyaliz hastalarina gére daha
dusuk saptandi (sirasiyla p=0.002, p=0.001). Prediyaliz
hastalarda adenom sayisi, periton diyalizi hastalarina
gore distk oldugu bulundu (p=0.015). Prediyaliz
hastalarinin paratiroid adenom volimi, hemodiyaliz
hastalarina gore daha dusiik saptandi (p=0.032). Son bir
yilda kullanilan total eritropoetin (EPO) dozu; PTH
diizeyi, adenom sayisi ve adenom volimiinin yani sira,
PTH'nin arttirdigi kemik yapim markerlari olan alkalen
fosfataz ve osteokalsin diizeyi ile de pozitif korelasyon
gOstermistir  (sirastyla  r=0.257 p=0.021, r=0.312
p=0.005). Ortalama PTH degerleri 496.5+439.7 pg/ml
olarak bulundu ve adenom volimu ile PTH salgisi
arasinda pozitif korelasyon mevcuttu (p=0.001).

SONUC:PTH sekresyonunun enyiiksek otonom degerlere
sahip olan hastalar, en fazla eritropoetin kullanmis
hastalardir. Bu bulgular, eritropoetinin paratiroid gland
blyUkligini arttirmanin yani sira otonomitesini de
arttirdigini géstermektedir.

ABSTRACT

OBJECTIVE: The aim of the study is to determine the
association of parathyroid gland dimensions with
hyperparathyroidism and bone disease in patients with
end stage chronic renal failure and to demonstrate its
association with erythropoietin treatment.

MATERIAL AND METHODS: Twenty patients undergoing
renal replacement therapy at the continuous ambulatory
peritoneal  dialysis (CAPD) unit, 40 patients
from hemodialysis unit and 40 patients with stage 4
predialysis (GRF 15-29 ml / min) were included in
the study. Patient parathyroid ultrasonography,
biochemistry-hematology tests and bone mineral
densitometry (BMD) measurements were performed.

RESULTS: The PTH values of predialysis patients were
lower than those of SAPD and hemodialysis patients
(respectively p=0.002, p=0.001). Patients with predialysis
had a lower number of adenomas than patients with
peritoneal dialysis (p=0.015). The parathyroid adenoma
volume of patients with predialysis was lower than that
of hemodialysis patients (p=0.032). The total
erythropoetin ( EPO) dose used in the last year; showed
positive correlation with PTH level, adenoma number,
adenome volume, and bone building markers
(osteocalcin and alkaline phosphatase) (respectively
r=0.257 p=0.021, r=0.312 p=0.005). Mean PTH values
were 496.5 + 439.7 pg / ml and there was a positive
correlation  between adenoma volume and PTH
secretion (p=0.001).

CONCLUSIONS: Patients with the highest autonomic
levels of PTH secretion were the patients with the
most erythropoetin use. These findings suggest that
erythropoetin not only increases parathyroid gland size
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GiRiS

Kronik bobrek yetmezligi (KBY), kronik seyirli
bobrek hastaliklarinda, ilerleyici nefron kaybi
sonucunda bobrek fonksiyonlarinin giderek bo-
zulmasi ile ortaya c¢ikan, kalici glomerdil filtras-
yon hizinin (GFR) azalmasi ile kendini gosteren
bir tablodur. GFR dismeye baslayinca renal tu-
bullerden fosfor atilimi azalir. Kan fosfor diize-
yinin artisina serum kalsiyum duzeyinin disu-
su eslik eder ve bu durum parathormon (PTH)
salgilanmasini uyarir. Sekonder hiperparatiroi-
dizm (SHPT), hiperparatiroidizm tipleri arasinda
en sik gorulenidir. Sekonder hiperparatiroidiye
bagh patolojiler en agir sekliyle kronik bobrek
yetmezliginde gorulur. KBY'de sekonder hi-
perparatiroidi gelismesinde; hipokalsemi, hi-
perfosfatemi, dusik 1,25(0H)2 kolekalsiferol
konsantrasyonu, PTH sekresyonunun artmasi,
PTH metabolizmasindaki bozukluk, PTH’a karsi
iskelet direncinin artmasi gibi degisik faktorler
rol oynar (1). Hastalk diyaliz hastalarinda %20

oraninda gorilmektedir (2). Kronik bobrek yet-
mezligi olan hastalarin %9.2’si 10 ile 15 yil arasi

surede paratiroidektomiye giderler. Bu oran 16-
20 yil sonra %20'ye cikar (2). Cahismanin amaci,
son donem kronik bébrek yetmezligi olan has-
talarda paratiroid bez boyutlarinin hiperparati-
roidi ve kemik hastaligi ile iliskisini belirlemek
ve eritropoetin tedavisi ile iliskisini ortaya koy-
maktir. Ayrica, eritropoetin tedavisinin PTH tze-
rine etkisini belirlemektir.

GEREC VE YONTEM

Calismaya Van Yizinci Yil Universitesi Tip
Fakiiltesi Arastirma Hastanesi ic Hastaliklar
Nefroloji poliklinigi, hemodiyaliz ve periton
diyalizi Unitesinde, surekli ayaktan periton
diyaliz (SAPD) tedavisi almakta olan 20 hasta,
hemodiyaliz Ginitesinden 40 hasta ve prediyaliz
KBY evre 4 (GFR 15 -29 ml/dk) olan 20 hasta
alindi. GFR hesaplamasi icin Cocgroft-Gault
formala kullanildi ((140 - Yas) x (kg) / (72 x
plazma kreatinin), kadin hastalarin sonuclari
0.85 ile carpildi). Hastalara General Electric
Logiq P5 ultranografi (USG) cihazi kullanilarak
13 mmHZ'lik lineer prob ile bizim tarafimizdan
paratiroid USG vyapildi ve bunun kalsiyum
metabolizmasi ile iliskisi icin biyokimya -
hematoloji tetkikleri (PTH, 25-OH D vitamini,
osteokalsin, kalsiyum, fosfor, albiimin, alkalen
fosfataz, sodyum, potasyum, (re, BUN,

kreatinin, hemoglobin) yani sira kemik mineral
dansitometre (KMD) 6lciimleriyle korele edildi.
Hastalara KMD c¢ekimi omurga, femur ve
radius-ulna olmak Uzere 3 bolgeden yapildi.
Universitemiz radyoloji boélimu tarafindan
KMD ¢ekimi icin Norland XR-46 cihazi kullanild.
Hormonlar biyokimya laboratuvarindaki Abbott
Arcthitect 14000 hormon cihazi kullanilarak
calisildi. SAPD ve hemodiyaliz tedavisi alan
hastalarin son 1 wyilda kullandiklan total
eritropoetin dozlari hesaplandi. Darbepoetin
alfakullanan hastalarin eritropoetin dozu 200ile
carpilarak 1 yillik eritropoetin dozu hesaplandi.
Kumdilatif eritropoetin duzeyleri ise diyalize
girdigi stire boyunca yaklasik eritropoetin dozu
olarak hesaplandi. Ultrasonografi ile paratiroid
adenom saptanan hastalarda 3 boyutlu olarak
Olcuim yapildi. Paratiroid bezlerindeki adenom
volimu (axbxc) x M/6 formuli ile hesaplandi.
Goruntulenen paratiroid sayisi  kaydedildi.
Galismaya 18 yasindan buyuk olan hemodiyaliz,
periton diyalizi ve prediyaliz evre 4 KBY olarak
takip edilen hastalar, calismanin amaci ve icerigi
hakkinda bilgilendirilerek ve yapilacak olan
tetkikler icin rizalari alinarak dahil edildi.

DISLANMA KRITERLERI

Galismaya 18 yasindan kicuk hastalar, parati-
roidektomi yapilmis hastalar, calisma verileri
ve kayitlari yetersiz olan hastalar ve ¢alismaya
katilmak istemeyen hastalar calisma disi tutul-
dular.

ETIK KURUL

Calismanin etik kurul onay! Yiiziinci Yil Univer-
sitesi Tip Fakdltesi Klinik Arastirmalar ve Etik Ku-
rulu'ndan alinmistir. Calismanin verileri, etik ku-
ruldan ve hastalardan gerekli izinler alindiktan
sonra toplanmistir.

ISTATISTIK

GCalismanin sonuglar hazirlanan formlardan,
SPSS 13.0 bilgisayar istatistik calisma progra-
mi ortamina alinarak istatistik analizi yapildi.
Gruplarin karsilastirlmasinda unpaired t testi,
degiskenler arasindaki korelasyonun analizinde
Pearson korelasyon analizi kullanildi. Sonuglar;
ortalama + standart hata olarak verildi ve p <
0.05 olmasi durumu istatistiksel farkllik olarak
kabul edildi.



BULGULAR

Calismamiza toplam 80 hasta alindi. Bunlarin
20'si prediyaliz evre 4 KBY (12 kadin, 8 erkek),
20'si SAPD hastasi (10 kadin, 10 erkek) ve 40"
hemodiyaliz (18 kadin, 22 erkek) hastasiydi.
Calismaya alinan hastalarin yas ortalamasi
prediyaliz hastalarinda 44.2+16.1 yil, periton
diyalizi hastalarinda 49.3+15.8 yil, hemodiyaliz
hastalarinda ise 48.4+18.1 yildi. Calismamiza
alinan 80 hastanin  genel  ozellikleri,
bakilan hematolojik, biyokimyasal ve diger
parametrelerin (1 yillik eritropoetin dozlari, GFR,
kemik mineral dansitesi, paratiroid adenom
sayisi ve volumu gibi) bazilarinin ortalama
degerleri (Tablo 1)'de verilmistir.

Tablo 1: Hasta verilerinin genel durumu

N Minimum Maksimum Ortalama Std. Sapma

as1 80 18 84 47,58 16,94
Diyaliz Siiresi (ay) 80 0 168 40,14 40,47
Eritropoetin alfa (IU/ml) 80 0 256000 50300,00 69394,196
Eritropoetin beta (IU/ml) 80 0 480000 50075,00 94376,538
Darbepoetin alfa (mcg) 80 0 1600 256,88 379,071
Total eritropoetin 80 0 480.000 151750,00 143594,057
Kiimiilatif eritropoetin 80 0 5280000 713955,21 1038585,052
IGFR (ml/dk) 80 0 28 4,88 8,765
Kalsiyum (mg/dl) 80 6,3 11,0 8,93 0,865
Fosfor (mg/dl) 80 15 10,1 4,78 1,494
Parathormon (pg/ml) 80 28 2033 496,45 439,719
25-hidroksi-vitamin D (ng/ml) 80 5,1 105,0 25,52 18,828
Albumin (mg/dl) 80 20 51 3,93 0,507
T.protein (mg/dl) 80 4,0 6,5 4,698 4,544
(Osteokalsin (ng/ml) 80 2,0 100,0 36,59 33,320
|Alkalen fosfotaz (U/L) 80 55 1897 352,93 283,561
L2 KMD (gr/cm2) 80 0,441 1,729 0,92124 0,242209
L2 T-Skoru 80 -4,02 3,68 -1,2130 1,36862
FB KMD (gr/cm2) 80 0,345 2,068 0,79478 0,257698
FB T-Skoru 80 -550 7,68 -2,0231 2,05437
IAdenom sayis1 80 0 5 1,33 1,448
IAdenom voliim(cc) 80 0,0 2716,3 253,318 505,0130

GFR: Glomeruler filtrasyon hzi
KMD: Kemik mineral dansitometresi
L2: Lomber 2 vertebra

FB: Femur boynu

Galismamiza alinan 20 prediyaliz evre 4 KBY
hastasi ile 20 periton diyalizi tedavisi alan
hastalar arasindaki karsilastirmalarda PTH,
albumin, ALP, kreatinin, adenom sayisi, kemik
mineral dansitometre degerleri (femur boynu
T-skoru) arasinda anlamli farkliliklar saptandi

(sirasiyla p=0.002, p=0.043, p=0.010, p=0.015,

p=0.009) (Tablo 2).

Galismamiza alinan 20 prediyaliz evre 4 KBY
hastasi ile 40 hemodiyaliz tedavisi alan hastalar
arasindaki karsilastirmalarda PTH, osteokalsin,
ALP, kreatinin, adenom voliimi, kemik mineral
dansitometre (lomber vertebra ve femur boynu
T-skorlar) degerleri arasinda anlaml farkliliklar
saptandi (sirasiyla p=0.001, p=0.001, p=0.010,
p=0.001, p=0.032, p=0.003, p=0.030) (Tablo2).
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Tablo 2: Prediyaliz, periton diyalizi ve hemodiyaliz hasta-
larinin cinsiyet dagihmlar ve ortalama degerleri ile karsi-
lastirilmalarinda bulunan p degerleri

PrediyalizSD Periton Hemodiyaliz+SD P1 P2 P3
(n=20) DiyalizitSD (n=40)
(n=20)
Cinsiyet
Kadmn (n/%) 12 (60) 10 (50) 18 (45)
Erkek (n/%) 8 (40) 10 (50) 22 (55)
Yast 44,2+16,1 49,3+15,8 48,4218,1 0318 0383 0,850
Diyaliz Siiresi (ay) 0 52,7+34,0 54+40,7 0,001 0001 0,908
Total eritropoetin dozu 0 179200£117271,4 213900+137513,2 0,001 0,001 0,338
(1u/ml)
Kalsiyum (mg/dl) 9,008 8,9+1,1 89:0,8 0796 0964 0774
Fosfor (mg/dI) 4,5£0,9 4,6+1,1 5419 0586 0198 0375
Parathormon (pg/ml) ~ 195,7:85,7 478,4+369,3 6559499 0,002 0,001 0,165
25-hidroksi-vitamin D 31,9:264 19,2156 255+14,8 0072 0233 0,132
(ng/ml)
Albumin (mg/dl) 41£0,6 38404 39405 0043 0177 0357
T.protein (mg/dl) 4,8:0,4 6,7£0,6 7,1:0,9 0,265 0,155 0,127
Osteokalsin (ng/ml) 15,4+16,0 25,2%26,5 52,9+34,8 0,164 0,001 0,003
Alkalen fosfotaz (U/L)  214,6+80,5 335,7+181,4 430,74357,1 0010 0,010 0268
BUN (mg/dl) 62,6+20,5 52,8+16,3 62£23,1 0,103 0,932 0,115
Kreatinin (mg/dl) 39+14 89425 8:3,7 0,001 0001 0333
L2 KMD (gr/cm2) 1,039£0,236 0915+0,261 0,864+0,219 0123 0,006 0433
L2 T-Skoru -0,531+1,218 -1,185£1,569 -1,567£1,225 0,149 0,003 0,305
FB KMD (gr/cm2) 0906+0,215 0,754+0,169 0,759+0,299 0018 0055 0953
FB T-Skoru 1,047+1,538  -2,291%1321 -2,377+2,427 0,009 0,030 0883
Adenom sayist 0,65+1,1 1,8+1,7 14514 0015 0034 0359
Adenom voliim(cc) 60,8+142,8 169142244 391,74663,2 0076 _ 0,032 0,151

BUN: Kan Ure azotu

KMD: Kemik mineral dansitometri

L2: Lomber 2 vertebra

FB: Femur boynu

SD: Standart Deviyasyon

P1: Prediyaliz ile periton diyalizi karsilastirimasindaki p

degerleri

P2: Prediyaliz ile hemodiyaliz karsilastirilmasindaki p de-

gerleri

P3: Periton diyalizi ile hemodiyaliz karsilastirilmasindaki
degerleri . o .

Eal@mamlzda 20 periton diyalizi hastasi ile

40 hemodiyaliz tedavisi alan hasta arasindaki
karsilastirmada periton diyalizi hastalarinda
osteokalsin degerleri daha dusik saptandi
(p=0.003). Periton diyalizi hastalari ile
hemodiyaliz hastalari arasinda total EPO, PTH,
adenom volimui ve adenom sayisi arasinda
korelasyon saptanmamistir (Tablo 2).

Calismamizda ortalama PTH degerleri 496.5
+439.7 pg/ml olarak bulundu ve adenom
volimu ile PTH salgisi arasinda anlamh bir
iliski mevcuttu (p=0.001, k katsayisi=0.606).
Paratiroid birim volimi (mm?3) basina disen
PTH salgisiise, calisilan parametrelerin herhangi
biriyle korele degildi.

Calismamiza kabul edilen 80 hastanin 28’
eritropoetin tedavisi almiyordu. Bu hastalarin
20'si prediyaliz hastasi, 3 hasta periton diyalizi,
5 hasta ise hemodiyaliz tedavisi alan hastaydi.
Hastalarin  52’si ise eritropoetin tedavisi
aliyordu.  Eritropoetin  tedavisi  almayan
hastalarla eritropoetin tedavisi alan hastalar
arasinda diyaliz suresi (ay) agisindan anlamh
fark saptandi (sirasiyla 16.9+37.6’'e karsi
52.6+36.5 ay, p=0.001). Eritropoetin tedavisi
almayan
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hastalarda, alan hastalara gore PTH duzeyleri
daha dusuk saptandi (sirasiyla 301.3+263.1'e
karsi 601.5+480.3 pg/ml, p=0.003). Eritropoetin
tedavisi almayan hastalarda, eritropoetin
tedavisi alan hastalara gore osteokalsin
dizeyleri daha dusuk saptandi (sirasiyla 23.8
+26.3’e karsi 43.4+34.9 ng/ml, p=0.011). Son
bir yilda kullanilan total eritropoetin (EPO)
dozu; PTH dizeyi, adenom sayisi ve adenom
voliminin yani sira, PTH'nin arttirdigi kemik
yapim markerlari olan alkalen fosfataz ve
osteokalsin duzeyi ile de pozitif korelasyon
gOstermistir (sirasiyla r=0.257 p=0.021, r=0.312
p=0.005). Eritropoetin  tedavisi almayan
hastalarda, eritropoetin tedavisi alan hastalara
gore distal radius-ulna KMD dedgeri daha
yuksek saptandi (sirasiyla 0.377+0.110’e karsi
0.309+142 gr/cm?, p=0.032).

TARTISMA

KBY, ilerleyici nefron kaybi sonucunda bdbrek
fonksiyonlarinin giderek bozulmasi ile ortaya
¢ikan bir tablodur. KBY gelistikten sonra, renal
hasari baslatan sebep ne olursa olsun, yavas
ve ilerleyici bobrek hasari sonucu Son donem
bobrek yetmezligi (SDBY) gelismektedir (3,4).

Glomeruler filtrasyon hizi diismeye baslayinca
renal tibdullerden fosfor atilimi azalir. Kan fosfor
dizeyinin artisina serum kalsiyum dizeyinin
dususueslikedervebudurumPTHsalgilanmasini
uyarir. PTH, bobreklerden fosfor atihmini
artinr ve kan fosfor diizeyi normal sinirlarda
tutulmaya cahsilir. Bu etki GFR %30’un altina
dislince ortadan kalkar ve serum fosfor seviyesi
yukselmeye baslar. Bu durumda hipokalsemi,
hiperfosfatemi ve PTH'da belirgin artig vardir.
Galismamizda tum hastalarin ortalama fosfor
duzeyleri 4.8+1.5 mg/dl, prediyaliz evre 4 KBY'li
hastalarinin fosfor dizeyleri ise normalin Ust
sinirinda (4.5+0.87 mg/dl) olarak bulundu. Ayni
zamanda tim  hastalanmizin  ortalama
kalsiyum degerleri 8.9+0.9 mg/dl, prediyaliz
evre 4 KBY hastalarinin kalsiyum duzeyleri
8.95+0.84 mg/dl olarak bulundu. Prediyaliz,
hastalarin PTH’si da normalin yaklasik 3 kat
uzerindeydi.

PTHIn asiri yapimi, vitamin D’'nin sentezinin
azalmasi ve metabolik asidozun varligi
hastalarda kemik sorunlarinin ortaya ¢ikmasina

neden olur. Bobrek hastaligi ilerledikce D
vitamini ile plazma kalsiyum dlzeylerinin
dismesi ve bunlardan bagdimsiz olarak fosfat
retansiyonu PTH sekresyonunu arttirir ve
paratiroid bez hiperplazisine neden olur (5-6).

KBY’e bagl sekonder hiperparatiroidilerde
paratiroid bez disfonksiyonu kalsiyum ve
fosfor duizeyleri ile aktif vitamin D tedavilerine
direnclidir. Bu direncin muhtemelen nedeni
kalsiyumun ayar noktasindaki degisiklikler ya
da fonksiyonel paratiroid bezinin kutlesinin

artisi  olabilir (7). Paratiroid bezlerinin
artan boyutlarinin  kalsiyum aracili  PTH
baskilanmasini  bozdugu dusinilmektedir.

Bununla birlikte bazi calismalarda dolasimdaki
bazal PTH konsantrasyonlari ile paratiroid bez
blylkligi arasinda iliski bulunmustur (8-10).
Bazi calismalarda ise bir iliski bulunamamistir
(11-13). Indridason ve ark. (14) vyaptigi bir
calismada paratiroid bez bulyikligi ile
kalsiyum aracili PTH supresyonu arasinda gugli
bir iliski gorilmustir. Calisma sonuglarina gore
kalsiyum reseptor anormalliklerinden ziyade
paratiroid bez blylmesi SDBY olanlarda PTH
hipersekresyonunda baskin rol oynamaktadir.

Kakuta ve ark. (15) yaptigi calismada Sekonder
Hiperparatiroidili 16 hemodiyaliz hastasinda
paratiroid bezin agirhgi ile salgilanan PTH
arasindaki iliskiyi gosteren calismada pozitif
korelasyon bildirilmistir. Buna gore USG ile
Olculen paratiroid boyutlarindan axbxcx(I1/6)
formulii ile mm?® olarak paratiroid volimii
hesaplanmis. Paratiroid bezin hacimi ile agirhk
arasinda pozitif korelasyon bulunmus, USG
ile hesaplanan volim bezin gercek agirhgini
gosteren iyi bir gosterge oldugu belirtilmistir.
Ayni calismada PTH sekresyonu ile agirhk
arasinda bir iliski bulunamamistir. Sonug
olarak USG ile belirlenen paratiroid hacmi
bezlerin gercek agirhdini belirlemede iyi bir
gostergedir. Tominaga ve ark. (16-17) yaptigi
calismada USG ile belirlenen hacmin cerrahi
sonrasl Olclilen bez agirligi ile 6nemli derecede
iliskili oldugu bulunmustur, Kakuta ve ark. (15)
yaptigi calismada da ayni bulgular mevcuttu.
Bizim calismamizda da USG ile axbxcx(I1/6) ile
adenom volimi hesaplandi. Calismamizda
ortalama PTH degerleri 496.5+439.7 pg/ml



olarak bulundu ve adenom volimu ile PTH
salgisi arasinda pozitif korelasyon mevcuttu
(p=0.001, k katsayisi=0.606). Paratiroid birim
volimi (mm?3) basina disen PTH diizeyi ise,
calisilan parametrelerin herhangi biriyle korele
degildi. Bu bulgu, PTH sekresyonunun
kalsiyum ayar noktasindaki degisikliklere bagl
olmayip, paratioid volimi ile iliskili oldugunu
desteklemektedir.

Hiperparatiroidinin, kemik iliginde fibrozisi
hizlandirarak KBY'de goriilen anemide rol
oynadigi iddia edilmistir. Parathormonun
KBY'de eritropoetine cevaphligi azalttig,
hiperparatiroidinin tedavisi sonucu eritropoetin
ihtiyacinin azaldigi bilinmektedir. Eritropoetinin

paratiroid  fizyolojisi  Uzerindeki  etkileri
konusunda yeterli ¢alhisma yapilmamistir.
Oztirk ve ark. (18) yaptigi calismada

paratiroid dokusunda eritropoetin reseptor
varhgini kanitlamislardi ve eritropoetinin PTH
sekresyonunu artirirken glandin hiperplazisine
katkida bulunabilecegini ileri strmuslerdi.
Yaptiklari in vitro c¢alismada, eritropoetin
paratiroid hucrelerinde mitozu uyarmakta,
apoptozu azaltmakta ve PTH sekresyonunu
arttirmaktadir.

Kronik bobrek yetmezliginde EPO yapimi
azalmakla birlikte devam etmektedir, KBY'de
EPO degerleri normal Olclilmesine ragmen
aneminin derecesine gore dustk kalmaktadir.
KBY'de relatif diisik EPO duizeylerine ragmen
paratiroid hiperplazisi olmaktadir. KBY'de
izlenen sekonder hiperparatiroidi, karbamile
eritropoetinin uyarimindan etkilenmektedir
(18). Proteinlerin karbamilasyonu biyolojik
aktivitelerini bozmaktadir. Karbamile
eritropoetinin biyolojik aktivitesi ile ilgili bir
calismada yuksek doz karbamile eritropoetinin
ratlarda eritropoezi uyarmadigi gorilmektedir
(18,19). KBY'de karbamile eritropoetin
dizeyi ile iliskili calisma bulunmamaktadir;
ancak Uremide artmis olmasi beklenebilir.
KBY'deki muhtemelen artmis karbamile
eritropoetin, eritropoezi uyarmadan paratiroid
hicrelerindeki EPO reseptorlerini  uyarmasi
mumkin gorilmektedir. Arastirmacilar, EPO
reseptorleri uyarimi ile birlikte aktif D vitamini,
hiperfosfatemi gibi stimulan faktorlerin de

23

paratiroid hiperplazisine neden olabilecegini
iddia etmislerdir (18).

KBY hastalarinda EPO tedavisi sonrasinda PTH
dizeyinde belirgin bir artis gorilmemektedir
(20). Bizim calismamizda ise EPO tedavisi alan
hastalarda PTH duzeyleri, EPO almayan
hastalara gore daha yuksek saptandi (sirasiyla
601.5+480,3 pg/ml karsi 301.3+263.1 pg/ml,
p=0.003). Ayrica, Lai ve ark. (21) yaptig
calismada Sekonder Hiperparatiroidili
8 hemodiyaliz  hastasinda eritropoetin
tedavisinin paratiroid fonksiyonlarina etkisini
arastirdiklari  calismada 12 hafta EPO
verildikten sonra PTH'da anlaml bir artis
bildirmemislerdir (sirasiyla 541.9 + 65.3 pg/
ml’e karsi 572.9 + 75.3 pg/ml). Sonug olarak
EPO tedavisinin paratiroid fonksiyonlarina
etkisi olmadigini belirtmislerdir. Lai ve ark. (21)
yaptigi calismada, EPO sonrasi PTH
dizeylerindeki farkin anlamli  olmamasi,
calisma grubunun kiclkligiine baglanabilir.
Bizim calismamizda EPO tedavisi alanlar ile
almayanlar arasinda PTH duzeyleri arasinda
anlaml fark mevcut oldugu gibi, EPO dozu ile
adenom sayisi ve adenom volimu arasinda
korelasyon saptanmistir.

Yapilan calismalarda hem hemodiyaliz hem de
periton diyalizi hastalarinda kemik mineral
dansitometri (KMD) ile kemik remodelling
belirtecleri (PTH, ALP) arasinda korelasyon
saptanmamistir. Boyle bir iliskinin olmamasinin
nedeni acik degildir;, ancak diyaliz hasta-
larinda kemik ile iliskili problemlerin ne denli
karmasik oldugunu ve osteoporozun, Gremik
hastalardaki metabolik kemik sorunlarinin
sadece bir parcasi oldugunu gostermektedir.
Dogukan ve ark. (22) yaptigi calismada 28
periton diyalizi hastasinda yapilan
KMD olciminde %25.7'sinde osteoporoz,%
27.9'unda osteopeni saptanmis. Calismaya
alinan hastalarin ortalama lumbar vertebra
T-skoru -1.88+1.43, femur boynu T-skoru -1.79
+1.04 olarak saptamislardir.Bizim calismamizda
tim hastalarin ortalama lumbar vertebra L2 T-
skoru -1.15+1.46, femur  boynu T-skoru
-2.02+2.05 bulundu. Dogukan ve ark. (22)
yaptigi calismada PTH degerleri ile KMD'da
normal, osteoporotik yada  osteopenik
sonuclari olan hastalar arasinda anlamh fark
saptanmamis. Bizim calismamizda da KMD
Olctmleri ile PTH degerleri arasinda korelasyon
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saptanmadi. KBY hastalarinda kemik mineral
dansitometre Ol¢climlerinde osteopeni ve
osteoporoz sikligi artmistir.

Dogukan ve ark. (22) yaptigi calismada 28
periton diyalizi hastasinda ortalama serum
25(OH)D vitamin duzeylerini 50.4+28 nmol/L
saptamislardi, osteoporotik hastalarda vitamin
D diizeyi daha dusuk olma egiliminde oldugunu
gostermislerdi.  Bizim  calismamizda tim
hastalarin  vitamin D dizeyleri ortalama
25.5+18.8 ng/ml olarak saptandi. Prediyaliz
hastalarinin ortalama D vitamini duzeyleri
31.9426.4 ng/ml, periton diyalizi hastalarinin
19.2+15.6 ng/ml, hemodiyaliz hastalarinin 25.5
+14.8 ng/ml olarak bulundu. KBY hasta-
larinda 25(0OH)D vitamin konsantrasyonunun
30 ng/ml'den fazla olmasi Onerilmektedir.
Calisma grubumuzda 20 hastanin 25(0OH)D
vitamin dizeyi 30 ng/ml'nin Uzerindeydi.
Stavroulopoulos ve ark. (23) yaptigi calismada,
vitamin D seviyesi ile PTH arasinda pozitif bir
iliski oldugunu gostermis ve vitamin
D eksikliginin  duzeltilmesi ile sekonder
hiperparatiroidi insidansinin azaltilabilecigini
ileri strmusglerdir. Wolf ve ark. (24) yaptigi
baska bir calismada 825 hemodiyaliz
hastasinin 25(OH)D vitamin duzeyleri ile 90
glnlik mortalite arasindaki iliskiyi incelemisler,
vitamin D eksikliginin erken donem mortalite
artisina  neden oldugu ileri strllmustr.
GCahsma grubumuzda goérdiigimiz kadariyla,
KBY hastalarinin izleminde aktif D vitamini
replasmani yetersiz kalmaktadir.

Sonug olarak; PTH sekresyonunun en yuksek
otonom degerlere sahip olan hastalar, en fazla
eritropoetin kullanmis hastalardir. En fazla
eritropoetin kullanan hastalar da en yuksek
adenom volimu ve otonom PTH salgisina
sahiptirler. Bu bulgular, eritropoetinin paratiroid
gland buyuklugund arttirmanin  yani sira
otonomitesini de arttirdigini gostermektedir.
Ayrica, Diyaliz hastalarinda belirli araliklarla
vitamin D duzeyi Olctlmesi ve eksikliginin
dizeltilmesi kemik kaybini 6nlemede ve hatta
mortaliteyi azaltmada yararl olabilir.
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