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Üremili olgularda hiperparatiroidizmin geliş
mesinde biri erken, diğeri geç Kronik Böbrek 
Yetmezliğinde (KBY) olmak üzere fosfor, iyonize 
kalsiyum ve 1.25 (OH):: D)'ün rol oynadığı iki 
varsayım mevcuttur. Birincisi , erken KBY'de; 
azalmış nefron kitlesi ve GFR, önce likle intra
sellüler olmak üzere fosfat retans iyonuna yol 
açarak serum iyonize kalsiyumunu düşürür ve 25 
(OH) D-:ün 1. alfa hidroksilasyonunu azaltır. 

ikinci varsayım ise ilerlemiş KBY'de; nefron kitle
sinde ve GFR'daki çok belirgin azalma, intrasel-

lüler ve ekstrasellüler fosfat retansiyonuna ikincil 
belirgin 1.25 (OHh D) süpresyonu ve plazma 
kalsiyumunda azalmaya yol açar. Üremik ortam 
hem paratiroid hiperplazisi hem de kals iyuma 
duyarlıiık eşiğini değiştirmesi ve 1.25 (OH):, Dı'ün 
paratroid bezi reseptörlerine bağlanmasın ı n 
azalması nedenleriyle paratiroid bezin in sensi
tivitesinde azalmaya yol açar1

. 

Fosfor bağlayıcı olarak deneysel ve kl inik ça lış
malarda çoğunlukla kalsiyumlu bileşikler kulla-
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nılmaktadır. CaC03' ın hem alkalize tuzu olması 
hem de daha fazla kalsiyum içermesi tercih ne
deni olmaktadır. Gastrointestinal sistemde iyi to
lere edilmektedir. Tadı hoş ve alımı kolay bitkisel 
formları mevcuttur. Asit ortamda daha iyi çö
zünür. Yüksek dozda kullanılırsa diyare görüle
bilmektedi~-4. 

Kalsitriolün ise, paratiroid bezlerde PTH gen 
transkripsiyonunu engelleyerek pre-pro-pTH sen
tezini azalttığ ı, paratiroid bezlerin kalsiyuma 
hassasiyetini arttırdığını ve paratiroid hücrelerin 
çoğalması nı inhibe ederek PTH yapımı nı azalt
t ı ğı öne sürülmektedir. Bu nedenle şiddetli hi
perparatiroidi varlığında , yani intakt PTH'un plaz
ma konsantrasyonu normalin üst sınırın ın iki 
katından fazla ise ve plazma fosforu , fosfor 
bağlayıcılar ile 1.6 mmol/ l'in altında tutulmasına 
rağmen hiperkalsemi devam ediyorsa veya alkali 
fosfataz artışı devam ediyorsa kalsitriol kulla
nılması önerilmektedirB. 

Bu çalışmada CaC03 ve CaC03+ Kalsitriol teda
vilerinin sekonder hiperparatiroidi üzerine olan 
etkileri araştırılmıştır. 

Gereç ve Yöntem 

Bu çalışma Nefroloji Bilim Dalı Hemodiyaliz 
Merkezinde diyalize giren 20 KBY'Iikli hastada 
yapıldı. Paratiroidektomi yapılan hastalar çalışma 
kapsamına alınmadı. Tüm olgularda iPTH dü
zeyleri yüksekti. 

Yaş Ortalaması : 

Diyaliz Yaş Ort 

Cins 

Primer Tanı 

37.2 ± 16.1 yaş (1 2-65 yaş) 

4.6 ± 3.1 yıl (1-9 yıQ 

8 erkek, 12 kadın 

Primer Glomerulopati : 5 
(FSGN, RPGN 2, Kr.G.N., 
MGN) 
Diabetik Nefropat 
Kistik Böbrek Has. 
Alport Sendromu 
Henoch-Shönlein 
Bilinmeyenler 

1 
3 
1 
1 
9 

Antitüberküloz Tedavi : 1 
rHuEPO Tedavisi : 8 
Diyalizer Membran Tipi : 17 Cuprophan, 

HBsAg (+) 
Diyaliz Sayısı (Hafta) 

3 Polisülphan 
3 
3 seans 14, 
2 seans 5, 1 seans 1 

Çalışma kapsamındaki olgulara erişkinlerde 0.5 
gr/kg/gün, çocuklarda 1-1 .5 gr/kg/gün proteinli, 
1600 mg/gün kalsiyum ve 600 mg/gün inorganik 
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fosfor içeren diyet uygulandı. En az bir yıl 
öncesinden başlayan ve çalışma boyunca re
verse osmozis yöntemiyle elde edilen deiyonize 
su ve litrede 3.5 mEq/L elemental kalsiyum ve 
35 mEq/L Asetat içeren diyalizat ile diyaliz ya
pıldı. Olguların tamamında çalışmadan 1 ay ön
cesinde kalsiyum fosfor metabolizmasmı etki
leyecek tüm ilaçlar kesildi. 3 ay süresince 3 
gr/gün CaC03 (1 .2 gr elemental kalsiyum) toz 
halinde oral yoldan verildi. Takiben 4 hafta 
süreyle CaC03 kesildi. Sonra 3 gr/gün CaCOJt 
0.5 ı.ıg haftada 2 kez p.o. Kalsitriol tedavisi 3 ay 
süreyle uygulandı . 

Bulgular· 

CaC03 tedavisi uygulanan dönemde ortalama 
serum kalsiyum düzeyi 8 . 7 mg/dl'den 9.3 ± 0.6 
mg/dl'ye (p < 0.05), iyonize kalsiyum düzeyi 0.92 
± 0.13 mmoi/L'den 0.99 ± 0.14 mmoi/L'ye (p < 
0.05) yükselirken fosfor ve iPTH düzeyleri an
laml ı olarak düştü (p < 0.05) (Tablo: 1). 

Tablo: I- CaC03 tedavisi uygulanan olguların 
sonuçları 

TEDAVi TEDAViNiN 
ÖNCESi 1. AYI 2.AYI 3. AYI 

Eritrosit 
2.9±0.6 (milyon/mm) 3.0 ± 0.7 3.2 ± 0.7 3.0 ± 0.7 

lökosit (mm3) 4520 ± 1678 4500± 1586 4860 ± 2517 4920 ± 2078 

Hemoglobin 
8.1±1.4 8.0 ± 2.6 8.3 ± 1.6 8.2 ±1.8 (gr/di) 

Hematokrit 
25.8 ± 5 (%) 25.7 ± 6.9 27.5 ± 6.0 26.1 ±6.0 

Üre (mg/di) 154 ± 41 165± 37 170 ± 44 179 ± 53 

Kreatinin 
12.8 ± 3.7 13.6 ± 4.1 (mg/di) 12.4 ± 3.8 12.8±4.1 

Kalsiyum 8.7 ± 0.9 9.0±1.1 9.2 ± 0.8 9.3 ±0.6" (mg/di) 

Fosfor (mg/di) 6.8 ± 2.2 7.0 ± 2.4 6.6 ± 2.3 6.o ± 2.o· 

Alk. Fosfataz 427 ± 292 487± 315 460 ± 312 (Ü/l) 377±314 

iPTH (pg/ml) 263 ± 0.13 268 ± 207 213 ± 145 187 ± 139" 

i· Kalsiyum 0.92;!: 0.13 0.99±0.14" (mmolll) 

Alüminyum 23.0 ± 21 23.8 ± \8.8 
(lıgll) 

• p < 0.05 

Aynı hasta grubuna bir aylık ilaçsız temizlenme 
döneminden sonra CaC03+ Kalsitriol kombinas
yonu uygulandığı dönemde ise iyonize kalsiyum 
ve kalsiyum düzeylerindeki art ı şlar istatistiksel 
yönden daha anlamlı idi (p <0.01). Serum fosfor 
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Üremideki hiperparatiroidizm 

düzeyindeki azalma benzerdi (p < 0.05). iPTH 
düzeyindeki azalmaya ek olarak serum alkali 
fosfataz düzeyinde de anlamlı düşüş saptandı 
(p < 0.05) (Tablo: ll). 

Tablo: II- CaC03 + kalsitrol tedavisi sonuçları 

Eritrosit 
(milyon/mm' ) 

Lökosit (mm') 

Hemoglobin 
(gr/di) 

Hematokrit 
(%) 

Üre (mg/di) 

Kreatinin 
(mg/di) 

Kalsiyum 
(mg/di) 

Fosfor (mg/di) 

Alk. Fosfataz 
(Ü/L) 

iPTH (pg/ml) 

i-Kalsiyum 
(mmoUL) 

Alüminyum 
((Jg/L) 

• p < 0.05 
**p < 0.01 

TEDAVi 
ÖNCESi 1.AYI 

3.0 ± 0.7 3.0 ± 0.7 

4810 ± 1920 4555 ± 2300 

8.3±1 .7 8.4 ± 1.8 

26.0 ± 6.3 26.4 ± 6.2 

181 ± 45 183 ± 58 

12.0 ± 3.4 11.8 ± 3.6 

8.9 ± 1.0 9.0 ± 1.2 

7.2 ± 2.3 6.9± 1.9 

329 ± 324 294±406 

236 ± 204 191 ± 221 

0.98 ± 0.13 -
23.8 ± 18.8 -

Tartışma 

TEDAViNiN 

2.AYI 3. AYI 

3.1 ± 0.9 3.1 ± 0.6 

5420 ± 2681 4910 ± 1746 

8.7 ± 2.3 8.5 ± 1.6 

26.8 ± 7.9 26.9 ± 54 

162 ± 34 170 ± 48 

11 .6 ± 3.2 11 .2 ± 3.1 

9.4 ± 1.3* 9.5 ± 1.2-

6.4± 2 6.2 ± 1.8* 

266 ± 363* 271 ± 358* 

143 ± 80* 138 ± 137** 

.. 1.07± 0.1** 

- 20.9 ± 19.6 

üremideki hiperparatiroidizmin önlenmesi hipo
kalsemi ve hiperfosfatemi tablosunun düzeltil
mesine bağlıdır. Bu nedenle; dışardan kalsiyum 
vermek, vitamin D'nin 1 alfa hidroksilat derive
lerini kullanmak ve barsakta fosfat bağlayan 
ajanlar kullanmak tedavi seçenekleri olarak kabul 
edilmektedir1. Alüminyumlu bileşikler vücutta alü
minyum birikimine ve ansefalopati, osteomalasi 
gibi ciddi yan etkilere neden olduğundan tercih 
edilmemektedi,.S·9. 

Kalsiyumlu bileşiklerin ise fosfor bağlama yete
nekleri bakımından, alüminyumlu bileşikler kadar 
etkili olabildikleri ve alüminyuma bağlı yan etki
leride önleyebildikleri birçok klinik çalışmada 
gösterilmiştir. Moriniere P. ve ark. 11 6 gr/gün do
zundaki CaC03'ın 4 gr/gün dozundaki AI(OHh'e 
eşdeğerde ~lazma fosfor, kalsiyum, alkali 
fosfataz ve PTH düzeylerini sağladığını göster
m işlerdir. Sperschneider H? 4.5-9 gr/gün 
CaC03'ı 9 ay süreyle verdiğini ve hastaların % 
77'sinde fosfor, alkali fosfataz ve mPTH daki 
azalma ile serum kalsiyumundaki artışın anlamlı 
düzeylerde olduğunu göstermişti~. 
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Fosfor bağlayıcı kalsiyum tuzlarının 1.25 (OH)ıD3 
ile birlikte verilmesinin hiperkalsemi riskini 
artırdığı bilinen bir gerçektir. Hiperkalseminin her 
vakada görülmese bile absorbe edilen kalsi
yumun yumuşak dokularda depolanabileceğ i 

iddia edilmektedir. Malluche H. ve ark.10 kal
sitriol tedavisi ile CaxP oranının 55 'in altında , 
fosforun normal sınırlarda ve kalsiyumun üst 
sınırlarda tutulmasının ideal olacağını ve oral 
kalsitriole cevap yoksa iv yoldan verilmesi gerek
tiğini söylemektedir. 47 vakalık bir seride, CaC03 
ile birlikte 4 ı.ıg Kalsitriol (2 1 hafta) kullanılan 
olgularda tehlikeli h~erkalsemi atakları görül
düğü bildirilmektedir1 

. Başka bir çalişmada ise 
3 gr/gün CaC03 + 0.25 ı.ıg /gün oral kalsitriol 
kullanımı ile vakalarm 1/4'ünde hiperkalsemi 
gözlendiği bildirilmektedir. 

Bizde çalışmamızda tek başına CaC03 tedavisi 
uyguladığımız periyotta serum kalsiyum ve 
iyonize kalsiyum düzeylerinde anlamlı artışlar 

elde ettik. Fakat kalsitriol ile kombine edildiği 
dönemdeki artışlar istatistiki yönden daha an
lamlı idi. Ayrıca iPTH düzeyi bu dönemde daha 
iyi baskılanmış ve kemik döngüsünün önemli 
takip kriterlerinden alkali fosfataz düzeyide an
lamlı olarak azaldı. Hiperkalsemi atağına her iki 
dönemde de rastlamadık . Hiperkalseminin gö
rülmemesini ise uygulanan kalsiyum dozlarının 
ılımlı düzeyde tutulmasına ve kalsitriolün haftada 
iki kez toplam 1 ı.ıg/gün dozunda kullanılmasına 
bağlı olabileceği düşünülebilir. Literatürde yük
sek dozlarda hiperkalsemi görüldüğü bildiril
mektedir12. 

Sonuç olarak; bu literatür verileri ve kendi 
bulgularımız bize, 3 gr/gün CaC03 + 1 ı.ıg/hafta 
kalsitriol kombinasyonun sekonder hiperpa
ratiroidi tedavisinde hiperkalsemiye neden ol
madan kullanılabileceğini ve CaC03'a göre daha 
etkili olabileceğini göstermiştir. 
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