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Kronik Bobrek Yetmezlikli Hastalarda
Yeni Kardiyovaskiiler Risk Faktorii:
Vaskiiler Kalsifikasyon

“New" Cardiovascular Risk Factor in Patients
with Chronic Renal Failure:
Vascular Calcification: Review

OZET Kronik bobrek yetmezligi hastalarinda kardiyovaskiiler hastalik olugma riski genel popiilasyondan ¢ok da-
ha fazladir. Hemodiyaliz veya periton diyalizi ile tedavi edilen hastalar arasinda koroner arter hastalik prevalan-
s1 yaklagik %40 ve sol ventrikiil hipertrofi prevalans: yaklagik %75’tir. Kardiyovaskiiler hastaliga bagh yillik
mortalite oran1 %9 olup, yaklagik 6liimlerin %50’sinden sorumludur. Bébrek yetmezlikli hastalarda kardiyovas-
kiiler hastalik gelisme riski 10-20 kat daha fazladir ki, bu hastalik grubu en riskli grup olarak kabul edilmektedir.
Bu hastalardaki kardiyovaskiiler hastaliklar klasik risk faktorleri ile tam olarak agiklanamamaktadir. Bu nedenle
yeni kardiyovaskiiler risk faktorleri ve iiremi ile iligkili faktorlerin bu hastalarda artmig kardiyovaskiiler hastalik-
larin olusumunda rol oynadig1 kabul edilmektedir. Vaskiiler kalsifikasyon kronik bobrek yetmezligi hastalarin-
da siklikla ekstraosseous kalsifikasyon olup, media ve intima iginde olusarak, arteriyel elastisitede azalma ve
mortalitede artma ile iligkilidir. Risk faktorleri; ileri yas, diyaliz tedavisinin siiresi, diyabetes mellitus, artmus fos-
for diizeyi, kalsiyum igeren fosfor baglayicilarinin dozu ve inflamasyondur. Matriks Glia protein ve fetuin-A kal-
sifikasyon inhibitérleridir. Serum fetuin A konsantrasyonundaki azalma diyaliz hastalarinda yiiksek mortalite
hizi ile iligkilidir. Son dénem bobrek yetmezlikli hastalarda, 6zellikle koroner arterlerde yaygin vaskiiler kalsifi-
kasyon geng yas grubunda goriilebilir. Bu olay siklikla diyaliz tedavisinden 6nce baglamakta ve daha sonra hizl
bir sekilde ilerlemektedir. Kardiyovaskiiler kalsifikasyon arteriyel media, aterosklerotik plak, miyokard ve kalp
kapaklarini etkileyebilir. Medial kalsifikasyon arteriyel sertlik ve dolaysiyla nabiz basincinda artiga neden olmak-
tadir. Valviiler kalsifikasyon siklikla aort kapagini etkiler, fakat ayni zamanda mitral kapag: da etkileyerek prog-
resif stenoz ve morbiditeye katkida bulunur. Kalsiyum icermeyen fosfor baglayicilarin kullanilmasi, serum fosfat
(P) ve kalsiyum fosfat (CaXP) dengesinin kontrolii arteriyel kalsifikasyonun 6nlenmesinde, kardiyovaskiiler has-
taliga bagh mortalite ve morbiditenin azaltilmasinda 6nemlidir.

Anahtar Kelimeler: Vaskiiler kalsifikasyon, bobrek yetmezligi, kardiyovaskiiler hastalik

ABSTRACT The risk of cardiovascular disease in patients with chronic renal failure appears to be far greater
than in the general population. For example, among patients treated by hemodialysis or peritoneal dialysis, the
prevalence of coronary artery disease is approximately 40% and the prevalence of left ventricular hypertrophy is
approximately 75%. Cardiovascular mortality has been estimated to be approximately 9% per year. Dialysis pa-
tients constitute a high-risk subset of patients for developing cardiovascular disease, which accounts for nearly
50% of deaths. Chronic renal failure patients are at highest risk for cardiovascular disease which is 10 to 20 fold
higher in this group. Cardiovascular disease in this population cannot be fully explained by the high prevalence
of traditional risk factors. Thus, the involvement of “new” cardiovascular risk factors and uremia-related factors
have been also involved to play a role in the increased cardiovascular risk in these patients. Vascular calcificati-
ons are very frequent extraosseous calcifications in patients with chronic renal disease. They occur in the intima
and the media. They are associated with decreased arterial elasticity and increased mortality. The risk factors are:
advanced age, duration of dialysis treatment, diabetes, increased phosphate concentration, the dose of calcium-
containing phosphate binders and inflammation. Calcification inhibitors are matrix Glia protein and fetuin-A. De-
creased serum fetuin-A concentration is associated with a higher mortality rate in dialysis patients. In end stage
renal disease patients, extensive vascular in particular coronary artery, calcification can be observed in young age
groups. This process frequently starts before the initiation of dialysis treatment and progresses rapidly thereafter.
Cardiovascular calcification may affect the arterial media, atherosclerotic plaques, myocardium, and heart valves.
Medial calcification causes arterial stiffness and consequently increased pulse pressure. Valvular calcification
mostly affects the aortic but also effets the mitral valves in dialysis patients and contributes to progressive steno-
sis and associated morbidty. An important preventive measure for vascular calcification is the substitution of cal-
cium-containing by non-calcium-containing phosphate binders.

Key Words: Vascular calcification, renal failure, cardiovascular diseases
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askiiler kalsifikasyon 6zellikle son dénem

‘ / bobrek yetmezligi (SDBY) hastalarinda
kardiyovaskiiler hastalik mortalitesi ile
yiitksek oranda iligkilidir.! Arteriyel duvarda ke-
miktekine benzer biyoapatit formunda kalsiyum

fosfat depolanmasi gseklinde tanimlanabilir.?

Hemodiyaliz ve periton diyalizi alanindaki
teknolojik gelismelere ragmen SDBY’li hastalarda
beklenen yasam siiresi genel popiilasyona oranla
cok kisadir. Diyaliz tedavisi goren 35 yas altindaki
hastalarin yillik mortalitesi genel popiilasyona go-
re 1000 kat daha fazladir.?

Bu hastalarda goriilen mortalitenin en 6nemli
nedeni kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH) olup,
mortalitenin yaklasik %45-50’sinden sorumludur.
Bu oran normal popiilasyona gore 10-20 kat daha
yliksek olup, bobrek yetmezlikli hastalarin hasta-
neye yatis nedenlerinin 1/3’tinii olusturmakta-

dir.®?

Yaglar1 50-75 arasinda toplam 3553 kisinin ka-
t1ldig1, kronik bobrek yetmezligi hastalig1 ile KVH
mortalitesi arasindaki iligkinin incelendigi Hoorn
caligmasi sonucunda: GFR’deki her 5 mL/dakika/
1.7 m? azalmanin tim nedenlere ve KVH’ye bagh
mortalite riskinin 1.15-1.26 kat artisina neden ol-
dugu tespit edilmisgtir.®

Sonug olarak; kronik bobrek yetmezligi KVH
icin bagimsiz bir risk faktorii olup, serum kreatinin
diizeyi arttikc¢a kardiyovaskiiler mortalite ve mor-
bidite insidansinda artiga neden olmaktadir.’

On bes klinik merkezli, 72 hemodiyaliz {inite-
sini kapsayan 1846 kronik hemodiyaliz hastasindan
olusan ve ortalama takip siiresi 2.84 yil olan HE-
MO ¢aligmasi sonucunda; hemodiyaliz hastalarinin
%80’inde bir kardiyak hastalik saptanmis olup,
bunlarin %39 unu iskemik kalp hastaligi, %40’ 1n1
konjestif kalp yetmezligi, %31’ini aritmi ve
%063’int diger kalp hastaliklar: (sol ventrikil hi-
pertrofisi, perikardit, kapak hastalig1 vb.) olustur-
maktadir (Sekil 1).2

Takip esnasinda bu hastalarin 343’iinde kardi-
yak nedenli 6liim olmustur ki, bu da tiim 6limle-
rin yaklasik %39.4’tinii olusturmaktadir (iskemik
kalp hastalig kardiyak 6liimlerin %61.5’ini teskil
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$EKiL 1: Hemodiyaliz hastalarinda kardiyak hastalik tipi (HEMO calismasi
sonucu).?

eder). Yapilan ¢aligmalar sonucunda klasik risk fak-
torlerinin hemodiyaliz hastalarinda KVH’yi tahmin
etmek icin tek basina yeterli olmadig1 gosterilmis
olup, iiremik durumun kendisine spesifik ilave risk
faktorleriyle ateroskleroz olusumu ve progresyo-
nuna katkida bulundugu ileri siiriilmiistiir (Tablo
1).810

Otopsi ve koroner anjiyografi ¢alismalar: so-
nucunda iremik hastalarda koroner aterom pre-
valansi yaklasik %30 olup, intima ve media kalinli-
ginda, ekstraseliiler matrikste ve koroner aterosk-
lerotik plak kalsifikasyonunda artma ve elastik lif-
lerde azalma saptanmustur.

Hemodiyaliz hastalarinda dolasimda yiiksek
diizeyde bulunan iyonize kalsiyumun ¢6kmesi,
mikroinflamasyon, artmis oksidatif stres ve kalsifi-
kasyon inhibitorlerinin eksikligi kalsifikasyon ris-
kinde artiga neden olmaktadir."

Giintimiizde Elektro Beam bilgisayarli tomog-
rafi (EBBT), Spiral BT gibi sensitiv yontemler kul-

TABLO 1: Kronik bdbrek yetmezliginde kardiyovaskler

risk faktorleri.
Geleneksek risk faktorleri Geleneksel olmayan risk faktorleri
Yas Anemi
Cinsiyet Hipervolemi

Hipertansiyon Hiperfosfatemi-sekonder hiperparatroidizm

Diyabetes mellitus Hiperhomosisteinemi
Hiperlipidemi Oksidatif stress
Sigara inflamasyon (IL-6, CRP, TNF-ct)

Fiziksel aktivite-obezite Metabolik Griinler (ADMA, AGE)

Aile anamnezi Malnatrisyon
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lanilarak koroner damar kalsiyum igerigi 6l¢iilebil-
mekte ve aterosklerotik plak yiikii hakkinda sag-
ikl bilgi alinabilmektedir. Standart referans olarak
koroner anjiyografi ile karsilastirildiginda
EBBT’nin koroner arter hastaliginin tespitindeki

sensivitesi %93, spesifisitesi %73’tiir.!?

Koroner arter kalsifikasyonu diyaliz hastala-
rinda ¢ok yaygin olup, yasa bagl olarak diyaliz has-
talarinin %54-100 (ortalama %84)’iinde saptan-
maktadir.”® Vaskiiler kalsifikasyon 6zellikle de ko-
roner arterlerde geng yas grubunda da goriilebi-
lir. Bu olay siklikla diyaliz tedavisi baslamadan
once baglamakta ve daha sonra hizla ilerlemekte-
dir. Vaskiiler kalsifikasyonun uzunlugu ve preva-
lans1 diyaliz hastalarinda tiim nedenli mortalite ve
kardiyovaskiiler hastaligin gii¢lii bir habercisi-
dir."

Braun ve ark. EBBT kullanarak ayni yas gru-
bunda kronik bobrek yetmezligi olmayanlar ile di-
yaliz hastalarinin karsilastirildig: bir ¢aligmada,
diyaliz hastalarinda koroner arter kalsifikasyon in-
sidansinin 2-2.5 kat daha yiiksek oldugunu bulmus-
lardir."> Raggi ve ark. 205 kronik hemodiyaliz
hastasinda EBBT ile yaptiklar kesitsel bir ¢aligma-
da koroner arter kalsifikasyon skorlarinin, miyo-
kard infarktiisii ve anjina oykiisii ile direkt iligkili
oldugunu gostermislerdir.'®

Vaskiiler kalsifikasyon SDBY’de ekstra-osseo-
us kalsifikasyonunun en yaygin tipi olup, biiyiik ar-
terlerin hem medial hem de intimal kalsifikasyonu
arteriyel elastisitede azalmaya neden olmaktadir.
Bu durum artmis mortalite ile iligkilidir.!” Baglica
2 tip kalsifikasyon goriiliir.

1. INTIMAL KALSIFIKASYON

Daha yaygin goriilen kalsifikasyon tipi olup, inti-
mal tabakada ve aterosklerotik plak icinde yerlesir.
Fokal yerlesimli, biiylik matiir plaklarda goriiliir.
Damar liimeninde kronik ilerleyici ya da plak riip-
tiirdl nedeni ile akut tikanma sonrasi iskemi veya
nekroz ile seyreder. Normal popiilasyonda goriilen
ateroskleroz icin klasik risk faktorlerinin (hiper-
tansiyon, dislipidemi, diyabetes mellitus, sigara vb.)
etkileri iyi bilinmekle birlikle tiremik ateroskle-
rozdaki rolleri ¢ok daha az bilinmektedir.!
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2. MEDIOSKLEROZ

Muskiiler arterlerin noninflamatuar medial kalsi-
fikasyonu olup, ozellikle internal elastik tabakay1
tutar. Difiiz yerlesimlidir. Vaskiiler sertlikte artig
nedeni ile damarlarin esnekliginde azalmaya neden
olur. Daha ¢ok gen¢ hastalarda goriiliir. Hemodi-
yaliz tedavisinin siiresi ve CaXP; 55’ten fazla olma-
s1ile iligkidir."

Vaskiiler kalsifikasyon sadece ateroskleroz ve
iskemik kalp hastaligina degil, ayn1 zamanda vaskii-
ler arteriyel elastisitede azalmaya bagl olarak geli-
sen hemodinamik etkiler (sistolik tansiyonda ve
nabiz basincinda artma, diyastolik tansiyonda azal-
ma) sonucu mortalite artigina katkida bulunan sol
ventrikiil hipertrofisine de neden olmaktadir.?’ Ya-
pilan caligmalar sonucunda vaskiiler kalsifikasyonun
varlig: ve siddeti ile SDBY’de goriilen tiim nedenle-
re ve kardiyovaskiiler hastaliga baglh mortalite riski
arasinda giiclii bir iligki saptanmugtir.?!

IVASKULER KALSIFIKASYONUN ETiYOLOJiSI

Giincel olarak vaskiiler kalsifikasyonun birbirine
bagli bircok 6zel mekanizmalarla aktif olarak dii-
zenlendigi distiniilmektedir (Sekil 2).22

1. YUKSEK FOSFOR DUZEYi

Ganesh ve ark. yaptiklari ¢caligmada; serum p> 6.5
mg/dL olanlarda 2.4-6.5 mg/dL olanlara gore
KVH’den 6liim riski %41, KVH’ye bagh ani 6liim ris-
kinin ise %20 daha yiiksek oldugunu tespit etmis
olup, bu durumun vaskiiler kalsifikasyon ve diiz kas

Hiperfosfatemi -Pl

— Hiperkalsemi - Lipidler
1. Inhibisyon kayb! - inflamatuar sitokinler
- MGP - Digerleri
- OPN
- Fetuin A v
) g'.'?folsf?t CaxPl 2. Kemik yapisinin uyariimasi
- Jigerien -vaskler osteoblast/

kondrosit benzeri hiicreler

Vaskiller kalsifikasyon +
< Ca/Pl iceren
/ 7& matriks vezikiilleri
Apopitotik cisimcikler
ve nekrotik doku

3. Dolagan ¢ekirdek

kompleksler i
Kemik yeniden yapimi

SEKIL 2: Vaskiiler kalsifikasyonun olusumunda rol oynadiji diistiniilen bir-
birinden bagimsiz 4 teori.
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hiicre proliferasyonunda artisa, koroner kan akimin-
da olugan bozulmaya bagh oldugu ileri stiriilmiigtiir.”
USRDS ¢aligmasi sonucunda; serum p diizeyindeki 1
mg/dL artisin koroner arter hastaligindan kaynakla-
nan Jliim riskinde %9, ani oliim riskinde %6 oranin-
da artiga neden oldugu bulunmustur.

Block ve ark. hiperfosfateminin siddeti ile
mortalite arasinda iliski oldugu gostermis, serum p
diizeyi 5.5-6.4 mg/dL arasinda olan hastalarda mor-
talitenin rolatif riski 1.02, serum p diizeyi 6.5-7.7
mg/dL arasinda olan hastalarda ise mortalitenin r6-
latif riski 1.18, serum p diizeyi: 7.8-16.6 mg/dL
olanlarda ise mortalitenin rélatif riskinin 1.39 ol-
dugunu tespit etmislerdir (Sekil 3).%

Noninvaziv goriintiileme teknigi olan EBBT
ile hiperfosfatemi ve artmig serum CaxP diizeyinin
hem mitral ve aort kapaklarinda hem de koroner
arterlerde kalsiyum birikiminde progresif bir arti-
sa neden oldugu gosterilmistir.” Raggi ve ark. he-
modiyaliz hastalarinda yaptiklar1 bir ¢aligmada,
%46 oraninda mitral kapak kalsifikasyonu, %33
oraninda aort kapak kalsifikasyonu saptamaislar-
dir.'®

Normal bir insanin aort diiz kas hiicreleri
normal serum p diizeyi igeren bir soliisyon ile 9
giin boyunca muamele edildiginde (1.4 mmol/L)
kalsifikasyon olmadig: goriiliirken, ayni hiicreler
ayni stirede 2 mmol/L iceren fosfat soliisyonuna
maruz kaldiklarinda ektraselliiler matrikste kal-
siyum-fosfat presipitasyonu olustugu gézlenmis-
tir

Ekstraseliiler kompartmanda fosfor diizeyinin
artmasiyla birlikte diiz kas hiicrelerinde notral “Na-
P co-transporter (NPC)” araciligiyla hiicre icine
fosfor girisi artar. Intraseliller p osteogenezde
6nemli rol oynayan matriks vezikiillerinin olusu-
munu indiikler. Bir taraftan SMC genlerini baski-
larken diger yandan osteogenetik farklilagsmada
temel transkriptor olan Cbfa-1 {iretimini uyarir.
Bunun sonucunda diiz kas hiicreleri osteoblast ben-
zeri fenotipik 6zellikler kazanir. Bunlar kollajen-
den zengin ekstraseliller matriks, osteokalsin,
osteopontin gibi kalsiyum baglayici protein iiretimi
ve yiizeyde alkalen fosfataz (ALP) ekspresyonudur
(Sekil 4).2627
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SEKIL 3: Serum fosfor diizeyi ile mortalite riski arasindaki iliski (Block ve
ark).2

Yiiksek fosfor
Yiiksek kalsiyum
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| P
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| - Runx2

'“H.R - Alkalen fosfotaz
- Osteokalsin

~ B
& Mineral ':\‘— ——t "
‘. Matriks vezikil @

o Kollajen 1‘%
Matriks mineralizasyonu — T CaxP

SEKIL 4: Yiiksek kalsiyum ve fosfat diizeylerinin vaskiller diiz kas hiicresi ve
matriks mineralizasyonu tzerine etkilerinin sematizasyonu (Chen ve ark.’dan
alinmistir).0

Moe ve ark. kalsifiye damarlarda osteopontin,
ALP, Cbfa-1 varligim gosterirlerken nonkalsifiye
damarlarda bu duruma rastlamamiglardir.?®

2. KALSIFIKASYON iNHIBITORLERI

K vitaminine bagiml Matriks Glia protein (MGP),
kesfedilen ilk vaskiiler kalsifikasyon inhibitoriidiir.
MGP insanlarda, aterosklerotik plaklarin iginde ve
bilhassa kalsifikasyon alanlar1 ¢evresinde en yiik-
sek konsantrasyonda gozlenmistir. MGP plaklarda
asir1 kalsifikasyon gelisimini sinirlayan ana lokal
inhibitor olarak kabul edilebilir.?”

Turkiye Klinikleri ] Nephrol 2009;4(1)
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Fetuin A bir bagka sistemik kalsifikasyon inhi-
bitorii olup, ekstraseliiler kalsiyum diizenleyici bir
glikoproteindir. Kardiyovaskiiler mortalitenin
onemli bir gostergesi olan fetuin A eksikliginde
vaskiiler duvarlarda elastisite kaybi olusur. Uremik
vaskiilopatinin erken bir gostergesi olan serum fe-
tuin A eksikligi diyaliz poptiilasyonu i¢in gii¢lii bir
risk faktoriidiir.** Hemodiyaliz hastalarinda normal
kontrol grubuna gore 6nemli oranda diisiik saptan-
mugtir. Inflamatuar olaylar esnasinda serum fetuin
A diizeyi azalmakta olup, akut faz reaktanlar ile

serum fetuin A diizeyi arasinda ters bir iligki var-
dir 3!

Sonug olarak diisitk serum fetuin A diizeyi;
beklenen yasam siiresinde azalmaya neden olan
kardiyovaskiiler ve diger tiim nedenlere bagli mor-
talitenin bagimsiz bir gostergesi olarak tanimlan-
mugtir.>

3. SERUM PARATHORMON YUKSEKLIGI

Parathormon diizeyindeki yiikseklik SDBY’li has-
talarda kardiyovaskiiler yap: ve fonksiyonlarda bir-
cok degisiklige neden olarak hipertansiyon, sol
ventrikiil hipertrofisi, ateroskleroz, kalp kapak ve
miyokardiyal kalsifikasyonuna neden olmaktadir.

Ganesh ve ark. ortalama serum parathormon
(PTH) diizeyi 197 pg/mL olan hemodiyaliz hastala-
r1ile PTH diizeyi > 495 pg/mL olan hastalar karsi-
lagtirdiklarinda; PTH diizeyi
hastalarda KVH’ye bagl ani 6liim riskinin daha

yliksek olan

yiiksek oldugunu tespit etmiglerdir. Ustelik 6 y1llik
takip sonucunda kardiyovaskiiler hastaliga bagh
olum riski diger gruba gore yiiksek bulunmustur.?
Block ve ark. serum PTH diizeyi ve CaXP diizeyle-

1111

0-149 150-299 300-799 > 800
Serum parathormon (pg/mL)

Total hospitalizasyon Ort (+°%95 GA)

o

SEKIL 5: Serum serum parathormon diizeyi ile hastaneye yatma sikliginda
arasindaki iligki (Block ve ark.dan alinmistir).
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rindeki yiiksekligin hastaneye yatma sikliginda ar-
tisa neden oldugunu gostermislerdir (Sekil 5).3

Vaskiiler kalsifikasyonlarin tanisi radyolojik
goriintilleme yontemleri (diiz grafi, ultrasonografi,
ekokardiyografi, tomografi) ile saglanabilir. Koro-
ner arter kalsifikasyonu i¢in tomografi temelli tek-
nikler (Spiral BT, EBBT) faydal olabilir. Bununla
birlikte K/DOQI 2005 klinik uygulama kilavuzu
karotid arterler, abdominal aorta iliyofemoral aks,
femoropopliteal arteriyel kalsifikasyon tanisinda
diiz radyolojik goriintiilemeyi 6nermektedir.

I TEDAVI

Kronik bobrek yetmezliginde yiiksek mortalite ve
morbidite agisindan belirleyici olan vaskiiler kalsi-
fikasyonun 6nlenmesinde serum fosfat diizeyi ve
kalsiyum/fosfat dengesinin kontrolii 6nemlidir.

Kardiyovaskiiler kalsifikasyonlarin 6nlenmesi
ve tedavisinde 4 ana hedef var:

1. Serum fosfat seviyesi ve kalsiyum/fosfat ¢ar-
pimini kontrol altina almak,

2. Kalsiyum iceren fosfor baglayicilarin agir1
kullanimindan kaginmak,

3. Dislipidemiyi 6nlemek,

4. Etkili ve biyouyumlu diyaliz membra-
n1 kullanarak etkili diyaliz yapmak.

Kronik bobrek yetmezligi olan hastalarin
%090’ 1ndan fazlasi hiperfosfatemiden kaginmak icin
fosfor baglayici ilaglar kullanmaktadir.

Kalsiyum asetat, kalsiyum karbonata gore da-
ha etkin olup, yar1 dozda 2 kat fosfor baglamakta
ve daha az hiperkalsemiye neden olmaktadir.?*

Kalsiyum asetat hemodiyaliz hastalarinda kal-
siyum/fosfat dengesi ve serum p diizeyinin kontrol
edilmesinde sevelamer hidrokloriirden daha etkin-
dir. Fakat kardiyovaskiiler kalsifikasyonun progres-
yonunu artirici yondeki etkisi nedeni ile uzun
stireli kullanimda giivenilirlikleri sorgulanmakta-
dir.

Kalsiyum karbonat alan veya tedavi edilme-
yen ratlar ile uzun siire sevelamer hidrokloriir alan
ratlar karsilastirildiginda; sevelamer hidrokloriiriin
renal progresyonu yavaglattig1 ve ayni zamanda re-
nal kalsifikasyonu azaltti§1 gosterilmistir.**
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Chertow ve ark. tarafindan randomize, ¢ok
merkezli, agik etiketli calismada sevelamer hidrok-
loriir ile kalsiyum asetat/karbonat iceren fosfor
baglayicilar kargilagtirilmistir. Serum fosfor diizey-
leri sevelamer hidrokloriir ile kalsiyum asetat/kar-
bonat igeren fosfor baglayicilar kullanan grupta
benzer diizeyde seyretmis, buna karsin serum kalsi-
yum diizeyleri ve hiperkalsemik ataklari, kalsiyum
iceren fosfor baglayici kullanan grupta daha yiiksek
bulunmustur. Serum LDL kolesterol diizeyi de seve-
lamer hidrokloriir grubunda daha diisiik bulunmus-
tur. Elli ikinci haftadaki aorta ve koronerlerin EBBT
skorlar kalsiyumlu grupta belirgin olarak artmis, bu-
na kargin sevelamer hidrokloriir grubunda ise artma-
mug, hatta azalma saptanmigtir.®

Tonelli ve ark. sevelamer hidrokloriir ile kal-
siyum igeren fosfor baglayicilar arasinda sempto-
matik kemik hastalig1 siklig1 agisindan, tiim nedenli
ve kardiyovaskiiler kokenli mortalite agisindan bir
ustinlik olmadiginmi belitmiglerdir.3

Koroner kalsifikasyon ve kemiklerin yeniden bi-
¢imlenmesi (remodeling) tizerine fosfat baglayicila-
rin etkisinin incelendigi BRIC calismasinin sonu-
cunda; kalsiyum asetat ile sevelamer hidrokloriiriin
kemik histolojisi ve koroner kalsifikasyon tizerine et-
kisi arasinda farklilik saptanmamigtir.?”

Klinik ¢aligmalar vitamin D tedavisinin, vas-
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gostermektedir.®® Vitamin D (kalsitriol) tedavisine
bagli olarak ortaya ¢ikan hiperkalsemi ve kalsi-
yum-fosfor ¢carpimindaki artig bu etkiden sorumlu
tutulmaktadir. Aktif vitamin D ile farkl analogla-
rin vaskiiler kalsifikasyon tizerine etkisini aragtiran
caligmalarda yeni vitamin D analoglarinin olumlu
etkileri olabilecegini diistindiirmektedir.

Mizobuchi ve ark.nin kalsitriol, dokserkalsife-
rol ve parikalsitol tedavisinin vaskiiler kalsifikas-
yon etkisini karsilagtirdig1 calismada; kalsitrioliin
kalsiyum-fosfor ¢arpanini ve aortik kalsiyum ige-
rigini anlamh olarak arttirirken, parikalsitol teda-
visinin her iki parametreye etkisi olmamistir.
Benzer doz dokserkalsiferol ise kalsiyum fosfor ¢ar-
pimini ve aortik kalsifikasyonu parikalsitole kiyas-
la belirgin olarak arttirmigtir.®

Sonug olarak; SDBY’de mortalitenin en 6nem-
li nedeni kardiyovaskiiler hastaliklardir. Kardiyo-
vaskiiler hastaliga bagh yillik mortalite orani %9
olup, 6lumlerin yaklasik %45-50’sinden sorumlu-
dur. Bu oran normal popiilasyona gore 10-20 kat
daha ytiksektir. Vaskiiler kalsifikasyon, son déonem
bobrek yetmezliginde yiiksek mortalite ve morbi-
dite riski agisindan belirleyici olup, serum fosfat ve
kalsiyum/fosfat dengesinin kontrolii arteriyel kalsi-
fikasyonun 6nlenmesinde, kardiyovaskiiler hasta-
liga bagli mortalite ve morbiditenin azaltilmasinda

kiiler kalsifikasyonun progresyonunu arttirdigini 6nemlidir.
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