
Kronik böbrek yetersizli¤ine (KBY) ba¤l› endokrin ifllev de-
¤ifliklikleri üç mekanizma ile gerçekleflebilir: artm›fl hormon
konsantrasyonu, azalm›fl hormon konsantrasyonu ve azalm›fl
doku cevab›. Serum hormon konsantrasyonunun artmas› ya
salg›lanma h›z›n›n artmas› [paratiroid hormon (PTH), aldoste-
rone] ya da biyolojik etkisi olmayan peptidlerin birikmesi (glu-
kagon, PTH, kalsitonin, prolaktin) sonucunda geliflebilir. Hor-
mon konsantrasyonlar›n›n azalmas› ise ya böbrekten salg›lan-
ma h›z›n›n azalmas› (1,25- dihidroksivitamin-D3, renin, eritro-
poetin) ya da di¤er endokrin organlardan salg›lanmas›n›n
azalmas› (testosteron, estrojen, progesteron) nedeniyle karfl›-
m›za ç›kar. Hormon direnci, insulin, glukagon, PTH, 1,25- di-
hidroksivitamin-D3 ve eritropoetin için saptand›¤› gibi
KBY'nin bir özelli¤i olarak görülmektedir. 

Girifl

Böbreklerin, 1,25-dihidroksikolekalsiferol, renin ve eritropo-
etin gibi hormonlar salg›lad›¤› için endokrin ifllevleri de vard›r.
Ayr›ca, büyüme hormonu (BH), prolaktin, insülin, glukagon,
paratiroid hormon ve kalsitonin gibi hormonlar›n y›k›m› ve kle-
rensinde de rol oynar (1,2). Böbrek yetersizli¤inde, 'radioim-
munoassay' ile ölçüldü¤ünde ayn› antijenik özellikleri tafl›yan,
fakat biyolojik etkisi olmayan baz› peptidlerin birikmesi sonu-
cunda hormonlar›n serum düzeyinde art›fl görülebilir. Ayr›ca,
hormonlar›n salg›lanma h›z› ve hedef dokular›n duyarl›l›¤› da
de¤iflebilir. Dializin endokrin sonuçlar› dializ hastalar›n› izleyen
hekimler taraf›ndan göz önünde bulundurulmal›d›r (3). 

Kronik böbrek yetersizli¤ine (KBY) ba¤l› endokrin ifllev de-
¤ifliklikleri üç mekanizma ile gerçekleflebilir: artm›fl hormon
konsantrasyonu, azalm›fl hormon konsantrasyonu ve azalm›fl
doku cevab›. Serum hormon konsantrasyonunun artmas› ya
salg›lanma h›z›n›n artmas› (paratiroid hormon:PTH, aldostero-
ne) ya da biyolojik etkisi olmayan peptidlerin birikmesi (gluca-
gon, PTH, kalsitonin, prolaktin) sonucunda geliflebilir. Hormon
konsantrasyonlar›n›n azalmas› ise ya böbrekten salg›lanma
h›z›n›n azalmas› (1,25-dihidroksivitamin-D3, renin, eritropo-
etin) ya da di¤er endokrin organlardan salg›lanmas›n›n azal-
mas› (testosteron, estrojen, progesteron) nedeniyle karfl›m›za
ç›kar. Hormon direnci, insulin, glukagon, PTH, 1,25-dihidroksi-
vitamin-D3 ve eritropoetin için saptand›¤› gibi KBY'nin bir
özelli¤i olarak görülmektedir (4).

Büyüme Hormonu

KBY'de bazal ve uyar›lm›fl BH düzeyleri artar. Ayr›ca, oral
glukoz yükleme testinde paradoks art›fl bildirilmifltir. BH'nun
metabolik klerensinin azalmas›, serum konsantrasyonundaki
art›fltan k›smen sorumludur. Di¤er bir sorumlu etken, karaci-
¤er yetersizli¤i ve anoreksia nervosa gibi kronik hastal›klarda
da görülen, BH'nun santral regülasyonunun bozulmas›d›r
(1,2). KBY'de serum insülin benzeri büyüme faktörü-1 (IGF-1)
konsantrasyonu genellikle azalm›flt›r; çünkü böbrekler karaci-
¤er ile birlikte IGF-1 yap›m›ndan sorumlu ana organlard›r. IGF
ba¤layan protein (IGFBP) düzeyleri de KBY'den etkilenmekte-
dir. En belirgin de¤ifliklik serum IGFBP-3 düzeyinin azalmas›
ve IGFBP-2 düzeyinin artmas›d›r (5,6). Bu nedenle, KBY'de BH
uyar› testleri ve serum IGF-1 düzeyi, BH patofizyolojisini de-
¤erlendirmek için yeterli de¤ildir; çünkü somatomedinin biyo-
lojik etkisi serumda biriken inhibitör moleküler taraf›ndan bas-
k›lanmaktad›r. Bu bask›lanma dializden sonra düzelmektedir.
Bu bilgiler ›fl›¤›nda, KBY ve büyüme gerili¤i olan hastalara,
uyar› testleri yap›lmaks›z›n BH tedavisi verilebilir; fakat bu te-
davi transplantasyon ile koordine edilmelidir (4). 

Tiroid
KBY'de hipofiz ve tiroid ifllevleri bozulmufltur ve periferik

T4 - T3 dönüflümü azalm›flt›r. Serum T4 ve T3 düzeyleri genel-
likle azalm›fl, 'reverse' T3 (r T3) resin 'uptake' ise artm›flt›r. Se-
rum total rT3 konsantrasyonu, ötiroid hasta sendromuna ne-
den olan di¤er sistemik hastal›klar›n aksine, genellikle nor-
maldir; fakat serbest rT3 düzeyi artm›flt›r. Plazma tiroksin ba¤-
layan globulin (TBG) düzeyi genellikle normaldir. Tirotropin
'releasing' hormona (TRH) tiroid stimulan hormon (TSH) ceva-
b› ve TSH'ya tiroid cevab› azalm›flt›r. Benzer flekilde, radyoak-
tif iyot verilmesinden 2-6 saat sonra tiroidin iyot tutulumu
azalm›flt›r. Bu durum, serumdaki serbest iyotun artmas› nede-
niyle radyoaktif iyotun seyrelmesine ba¤l› olabilir. Buna kar-
fl›n, 24. saatteki iyot tutulumu artabilir (1,7,8). 

Nefrotik sendromda bütün peptidlerin azalmas› ile birlikte ti-
roid hormonlar› ve TSH da azalmaktad›r. Bu durumdan hipop-
roteinemi ve ötiroid hasta sendromu sorumludur. Hipotiroidizm
tan›s›n› koymak güç olabilir. Serbest T4 konsantrasyonunun
düflük olmas›, TSH yüksekli¤i ve hipotiroidizmin klinik bulgular›-
n›n saptanmas› tedavi endikasyonu koyduran kriterlerdir (4). 

Ömer Tar›m. Böbrek Hastal›klar›n›n Endokrin Sisteme Etkisi Güncel Pediatri 2006; 3: 72-74

Böbrek Hastal›klar›n›n Endokrin Sisteme Etkisi
Ömer Tar›m

Uluda¤ Üniversitesi T›p Fakültesi, Çocuk Sa¤l›¤› ve Hastal›klar› Anabilim Dal›, Çocuk Endokrinoloji Bilim Dal›, Prof.Dr.

72

Gü
nc
elP
ed
iat
ri

YYaazz››flflmmaa AAddrreessii:: Prof.Dr. Ömer Tar›m, Uluda¤ Üniversitesi T›p Fakültesi, Çocuk Sa¤l›¤› ve Hastal›klar› Anabilim Dal›, Çocuk Endokrinoloji Bilim Dal› 16059 Görükle, Bursa, Türkiye
Tel.: 0224 442 81 43 Fax: 0224 442 81 43 E-mail: omer@uludag.edu.tr



Metabolik Kemik Hastal›¤›

KBY'de görülen metabolik kemik hastal›¤› özgül bulgulara
sahiptir ve ay›r›c› tan›s› nadiren güçlük gösterir. Hipokalsemi
ve hiperfosfatemi ile birlikte ikincil hiperparatiroidizm, 1-alfa-
hidroksilasyonda azalma ve D vitaminine hedef doku yan›ts›z-
l›¤› renal ostedistrofinin belirleyici özellikleridir (1,9). PTH dü-
zeyinin artmas› hem hipokalsemiye, hem de böbrekte PTH
klerensinin azalmas›na ba¤l›d›r. Filtrasyon yetersizli¤ine ba¤-
l› olarak artan PTH fraksiyonu ço¤unlukla COOH terminalidir
ve PTH molekülünün hangi fraksiyonunun ölçüldü¤ü dikkate
al›nmal›d›r. Bu nedenle, primer hiperparatiroidizm ve KBY'ye
ikincil hiperparatiroidizmin kar›flt›r›lmamas› için 'intact' PTH
molekülü ölçülmeli, yani molekülün bütününü ölçen yöntem-
ler kullan›lmal›d›r (10). 

Adrenal

Bazal sabah adrenokortikal hormon (ACTH) ve ACTH uya-
r›s›na kortizol cevab› hafif artmakla birlikte, sabah kortizol dü-
zeyi genellikle normaldir (1,2). 17-hidroksikortikosteroid düze-
yi idrarda azalm›fl, plazmada artm›flt›r. Hipotalamik-hipofizer-
adrenal eksen üzerindeki bask›lanma efli¤i yükselmifltir ve bu
nedenle düflük doz ve hatta iki günlük yüksek doz deksameta-
zon bask›lama testinin sonuçlar› yanl›fl-pozitif olarak de¤er-
lendirilebilir (11,12). ‹nsülin hipoglisemisine kortizol cevab›
küntleflebilir, fakat strese cevap korunmufltur. 

KBY'de aldosteron düzeyi normal, artm›fl veya azalm›fl ola-
bilir. Aldosteronun metabolik klerensinden karaci¤er sorumlu
oldu¤u için, karaci¤er ifllevleri normal kald›¤› sürece aldoste-
ron klerensi de normaldir (1,2). Nefrotik sendromun ikincil hipe-
raldosteronizmi sadece hiponatremi nedeniyle de¤il; ayn› za-
manda 11≤-hidroksisteroid dehidrogenaz etkinli¤inin azalmas›-
na ba¤l› olarak ortaya ç›kmaktad›r (13). KBY ayn› zamanda re-
nin yap›m va salg›lanmas›n›n azalmas› sonucunda hiporenine-
mik hipoaldosteronizme yol açabilir. Bu durumun özgül bulgu-
lar› hiperkloremik ve hiperkalemik metabolik asidozdur ve ge-
nellikle renal tubülleri ve interstisyumu etkileyen diabetes mel-
litus gibi patolojilerde görülür (4). KBY hastalar›nda plazma ka-
tekolaminleri ve anjiotensin II, arjinin vazopressin ve endotelin
gibi vazoaktif hormonlar genellikle artmaktad›r (14). 

Puberte

Amenore KBY'de s›k görülen bir sorundur. Beklenen hor-
monal de¤ifliklikler hiperprolaktinemi, normal FSH, hafif yük-
sek LH, artm›fl LH/FSH oran›, düflük estradiol, progesteron ve
testosterondur. Prolaktinemi, gonadal yetersizli¤e katk›da bu-
lunabilir. K›zlarda testosteron düzeyi yükselebilir. Üremiye
ba¤l› olarak birincil gonadal yetersizlik geliflirse, FSH ve LH
düzeyleri menopoz düzeylerine kadar yükselebilir. Pulsatil go-
nadotropin salg›lanmas› kaybolur. Luteinize edici hormon 're-
leasing' hormon (LHRH) testine gonadotropin cevab› genellik-
le normaldir; fakat LH cevab› uzayabilir (15). 

KBY görülen erkek hastalarda testis hacminin küçülmesi

ve jinekomasti s›k görülür. Testosteron düzeyi düflmekle bir-
likte serum gonadotropin düzeyleri hafif yükselmifltir. Serum
seks hormonu ba¤lay›c› globulin ve onun testosterona afini-
tesi normaldir. ‹nsan koryonik gonadotropinine testosteron
cevab› azalm›flt›r. LHRH uyar› testine gonadotropin cevab›
normal, azalm›fl veya artm›flt›r (1,2). 

Gecikmifl puberte KBY'de s›k görülen bir sorundur. Erkek-
lerde FSH düzeyinin artmas› germinal epitelin hasar gördü¤ü-
nü gösterir. Buna karfl›n, LH düzeyi ve Leydig hücre ifllevi
uzun süre normal kalabilir (16).

Karbohidrat Metabolizmas›

KBY'de gözlenen hiperglisemi üremik psödodiabet olarak
tan›mlan›r ve insülin duyarl›¤›n›n azalmas›, insülin salg›lan-
mas›n›n bozulmas› ve dolafl›mdaki insülin karfl›t› maddelere
ba¤l›d›r (17). Buna karfl›n, KBY ve diabetin birlikte görüldü¤ü
hastalar›n insülin gereksinimi azalabilir; çünkü hastan›n ener-
ji al›m› ve insülin klerensi azalm›flt›r (18). 

KBY'de görülen hipoglisemiden ise glukojenolizisin bozul-
mas› ve glukoneogenez için substrat yetersizli¤i sorumludur.
KBY'ye ba¤l› insülin direnci artan BH veya glukagon ile ilgili
görümemektedir; çünkü hemodializ BH ve glukagon düzeyle-
rini de¤ifltirmeksizin insülin duyarl¤›n› art›rmaktad›r. Bu da in-
sülin karfl›t› maddelerin temizlenmesine ba¤l› oldu¤unu dü-
flündürmektedir (19). Ayr›ca, ikincil hiperparatiroidizme ba¤l›
olarak pankreas adac›k hücrelerindeki kalsiyum konsantras-
yonunun artmas›n›n insüin salg›lanmas›n› bozabiece¤i öne
sürülmektedir (20). KBY'de idrar flekerinin ölçülmesi güvenilir
de¤ildir; çünkü böbrek efli¤i de¤iflmifl olabilir. Glikozillenmifl
hemoglobin düzeyi de dikkatle yorumlanmal›d›r; çünkü afinite
kromatografisi ile yap›lan ölçümler oldu¤undan daha düflük,
katyon de¤iflim kromatografisi ise oldu¤undan daha yüksek
sonuçlar verebilmektedir (4). HbA1c ile ilgili olarak, hemoglo-
bin karbamilasyonu, hem üremik, hem de kontrol olgularda,
kan üre konsantrasyonu ile korelasyon göstermektedir. Bu
araflt›rmada, diabetli olan ve olmayan kiflilerde KBY'nin he-
moglobin karbamilasyonunu art›rd›¤› gösterilmifltir (21). 

Lipid Metabolizmas›

KBY'de lipid metabolizmas› da etkilenmektedir. Hipertrigli-
seridemi ve çok düflük dansiteli lipoprotein (VLDL) düzeyinde
art›fl s›kt›r. Buna karfl›n, nadiren total kolesterol ve düflük
dansiteli lipoprotein (LDL) yükselebilir. Hipertrigliseridemi ne-
denleri aras›nda renal klerensin azalmas› ve hiperinsülinemi-
ye ba¤l› olarak karaci¤erde trigliserid yap›m›n›n artmas› say›-
labilir (22). Nefrotik sendromda total kolesterol ve trigliserid
düzeyleri artmaktad›r (23). 

KBY'de görülen hipergastrinemi, renal klerensin azalmas›
veya birlikte görülen aklorhidriye ba¤l› olabilir (24). Di¤er ta-
raftan, uzun süreli eritropoetin tedavisi plazma gastrin ve glu-
kagon konsantrasyonunu azaltmaktad›r (3). 

KBY'de leptin konsantrasyonu vücut kitle indeksine göre
beklenenden yüksektir ve bu hastalar›n önemli bir sorunu
olan ifltahs›zl›¤a katk›da bulunabilir (25). 
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