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Ozet

Amac: Kronik bobrek yetmezliginin erken doneminde diiz plan
el-bilek filminin subperiosteral rezorpsiyonu saptamadaki
duyarliligi sinirli olmasina ragmen, osteoblastik aktiviteyi
gosteren biyokimyasal yontemlerle birlikte degerlendirilmesi
yaygin olarak kullanilmaktadir. Bu calismada heniiz diyaliz
tedavisi baslamamigs olan kronik bobrek yetmezlikli
hastalarda el-bilek grafisi kullanilarak ~ subperiosteal
rezorpsiyon siklig1 ve bunun intakt parathormon (iPTH) ve
kemik alkalen fosfataz (k-ALP) diizeyi ile iliskisi arastirildi.

Materyal ve Metod: Diyaliz tedavisi Oncesi kronik bobrek
yetmezlikli 50 hastada el- bilek grafisi, intakt parathormon
ve kemik alkalen fosfataz degerleri ¢alisilmstir.

Bulgular: El-bilek grafisinde hastalarin %14’inde (5 hastada
grade I, 2 hastada grade II) subperiosteal rezorpsiyon
saptandi. Subperiosteal rezorpsiyonu olan grupta serum
intakt parathormon ve kemik alkalen fosfataz degerleri
anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur.

Sonuc¢: Kronik bobrek yetmezliginin stk goriilen  bir
komplikasyonu olan sekonder hiperparatiroidizm (SHP)
diyaliz oncesi donemde bagslar ve sikligi kronik bobrek
yetmezliginin stiresi ile artar. Erken donemde el-bilek
grafisinin duyarlilign zayif olmasina ragmen, intakt
parathormon ve kemik alkalen fosfataz degerleriyle birlikte
kullanildiginda hiperparatiroidik kemik hastaliginin erken
donemde taninmasi ve dogru tedavinin planlanmasinda
klinisyenlere yardimci olabilecegini diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Sekonder hiperparatiroidizm,
Kemik alkalen fosfataz, intakt parathormon,
Subperiosteal rezorpsiyon
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Summary

Purpose: Although hand X-Ray graphy has limited sensitivity for
detecting subperiosteal resorption in the early stages of
chronic renal failure, it is widely in use with biochemical
parameters which show osteoblastic activity. In this study
the frequency of subperiosteal resorption and its relation
with intact parathyroid hormone (iPTH) and bone alkaline
phosphatase (b-ALP) levels.

Materials and Methods: Hand X-rays graphy, intact parathyroid
(iPTH) and bone alkaline phosphatase (b-ALP) levels have
been studied in 50 predialysis chronic renal failure patients.

Result: Subperiosteal resorption was found in 14% of the patients
(five patients had grade I, the others had grade II). Plasma
intact parathyroid (iPTH) and bone alkaline phosphatase (b-
ALP) levels were significantly higher in patients with
subperiosteal resorption than the those having normal X-
rays.

Conclusion: Secondary hyperparathyroidism which is a frequent
complication of chronic renal failure starts in the predialysis
period and its frequency increased with the duration of
chronic renal failure. Although hand X-rays graphy has a
weak sensivity in the early stages, we think when it is use
with intact parathyroid (iPTH) and bone alkaline
phosphatase (b-ALP) values it may be helpful for early
diagnosis and management of secondery hyperparathroid
bone disease.

Key Words: Secondary hyperparathyroidism,
Bone alkaline phosphatase,
Intact parathyroid hormone, Subperiosteal resorption

Hiperparatiroidik iiremik kemik hastaligi; paratiroid
bezin hiperplazisi, artmis serum parathormon, alkalen
fosfataz diizeyi ve kemikte osteolitik rezorpsiyon ile
karakterizedir (1). Bobrek fonksiyonlarinda azalma
(kreatinin klirensi <70ml/dk) ile orantili olarak artan serum
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fosfor ve azalan serum kalsiyum diizeyleri paratiroid bezi
uyararak parathormon salinimini arttirmaktadir (2).

Sekonder hiperparatiroidizmin (SHP) siklig1 tan1 icin
kullanilan kriterlere baghdir. En kesin tanisal yontem
tetrasiklin isaretli transiliak kemik biyopsisi olmasina
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ragmen, agrili bir islem olmasi, islem sirasinda hematom
gelisebilmesi, degerlendirilmesinde  deneyimli  kisilere
gereksinim olmasi ve pahali olmasi nedeniyle giiniimiizde
hem hasta hem de klinisyenlerce pek tercih edilmemektedir
(3.4). Son yillarda duyarlif1 sinirh olmasina ragmen, kemik
alkalen fosfataz (k-ALP) ve intakt parathormon (iPTH) gibi
kemik metabolizmasinin biyokimyasal parametreleri ve
radyolojik incelemeler tanida siklikla kullanilmaktadir (5).

Bu caligmada heniiz diizenli diyaliz programina
alimmamig, kemik metabolizmasini etkileyen herhangi bir
ilac tedavisi almayan hastalarda el-bilek grafisi
kullanilarak subperiosteal kemik rezorpsiyonunun (SPR)
sikligin1 ve bunun intakt parathormon (iPTH) ve kemik
alkalen fosfataz (k-ALP) ile iligkisi incelendi.

Metod

Heniiz diyaliz programina baslanmamis kreatinin
klirensi ortalama 9.06£7.64 ml/dk, yas ortalamasi
45.6%14.6 yil olan 26 erkek, 24 kadin hasta calisma
grubuna dahil edildi. Hastalarin hi¢birinde daha 6nceden
kemik metabolizmasin1 etkileyen steroid, antikoagiilan,
antiepileptik grubundan ila¢ kullanim Oykiisii yoktu.
Hastalarin hicbiri vitamin D veya kalsitriol, fosfor kontrolii
icin alimiinyum iceren fosfat baglayici ilag¢ kullanmiyordu.

Bobrek yetmezliginin altta yatan nedeni; 12 hasta
(%24) Diabetik  Nefropati, 16 hastada (%32)
Hipertansiyon, 7 hastada (%14) Glomerulonefrit, 2 hastada
(%4) Polikistik bobrek hastaligi, 2  hastada (%4 )
Obstriiktif Nefropati ve 11 hastada (%22) nedeni
bilinmeyenler olarak belirlendi.

Calismaya katilan hastalarin baskin olan elin el-bilek
grafisi ¢ekildi. Grafiler hastalarin kliniinden habersiz olan
tek bir radyolog tarafindan subperiosteal rezorpsiyon
genisligine gore derecelendirildi:

Grade 0: Normal kemik grafisi

Grade I: Rezorpsiyon orta falanksin proksimal
metafizinin radiyal kenarinda sinirl

Gradell:  Ikiden fazla
rezorpsiyon

Gradelll: Radiyal kenarda diyafizin periosteal
yiizeyinin yarisindan fazlasini tutmus rezorpsiyon

GradelV:
rezorpsiyon (1).

parmagi tutmus sinirh

Diyafizin ulnar kenarmn1 da tutan

Tiim hastalardan 12 saatlik acliktan sonra alinan kan
orneklerinde; iire, kreatinin, iyonize kalsiyum (iCa),
fosfor, kemik alkalen fosfataz (k-ALP), intak parathormon
(iPTH) diizeyleri ol¢iildii.

Kreatinin klirensi Cockcroft ve Gault tarafindan
gelistirilen formiile gore hesaplandi:

Kreatinin klirensi(ml/dk) = (140-yas) X agirlik (kg)
72 X plazma kreatini(mg/dl)
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Ure; kinetik olarak iireaz, kreatinin; deproteinize
edilmemis alkalen pikrat, iyonize kalsiyum
deproteinizasyonsuz ~O-kresolftalein kompleks (normal
degeri  1.05-1.25 mmol/L), fosfor fosformolbdate
yontemiyle olimpus AU 800 otoanalizérde (normal degeri
0.80-1.50 mg/dl), kemik alkalen fosfataz; seliiloz asetat
elektroforez yontemiyle (normal degeri 40-112 IU/L),
intakt  parathormon; IRMA  metodu kullanarak
immunoreaktif olarak 6l¢iildii (normal deger 12-72 pg/ml).

Istatistiksel Analiz
Verilerin istatiksel degerlendirilmesinde student's t
test, khi-kare testi, varyans analizi ve korelasyon analizi

kullamlda. Istatistiksel olarak en kiiciik anlamlilik sinir1 p<
0.05 olarak kabul edildi.

Bulgular
Hastalarin yas ve biyokimyasal parametrelerinin
ortalamasi Tablo 1’de gOsterilmistir.

50 hastanin ¢ekilen el-bilek grafisinde; 43 hastada
normal (%86), 7 hastada (%14) subperiosteal rezorpsiyon
(SPR) tespit edildi. Subperiosteal rezorpsiyonun derecesi
hastalarin 5'inde grade I, 2'sinde grade II idi.

Grade I subperiosteal rezorpsiyonu olan hastalarin
l'inde altta yatan neden Diabetes Mellitus, 2’sinde
Hipertansiyon, 1‘inde Obstriiktif Nefropati ve 3 hastada
bilinmeyen nedendi. Grade II SPR’u olan hastalarin birinde
altta yatan neden Hipertansiyon digerinde bilinmeyen
nedendi (Tablo 2).

Subperiosteal rezorpsiyonu olan grupta serum iCa
diizeyi 1.01£0.4 mmol/L, serum fosfor 2.910.5 mg/dl,
iPTH 838.3+52 pg/dl, total ALP 498.5+259.5 TU/L ve K-
ALP 154.8150 IU/L diizeyindeydi. Kemik grafisi normal
olan hastalarda serum iCa 1.05+0.1mmol/L, serum fosfor
2.140.7 mg/dl, iPTH 182.43+131.6 pg/dl, total ALP
183.7£115.8 IU/L ve K-ALP 88.9+59 IU/L diizeyindeydi.
Iki grup arasinda iCa (p<0.01), fosfor (p<0.05), iPTH
(p<0.01), total ALP (p<0.01) ve kemik ALP (p<0.05)
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark vardi
(Tablo 3).

Tablo 1. Calismaya katilan hastalarin demografik ve
biyokimyasal 6zellikleri

Ortalama+SD
Yas (y1l) 45.6+14.6
Kreatinin (50-150 Umol/L) 706.1+319.2
iCa (1.05-1.25 mmol/L) 1.02+0.2
Fosfor (0.80-1.50 mmol/L) 2.28+0.8
iPTH (12-72 pg/ml) 282.1+256.1
k-ALP (40-112 IU/L) 99.6+63.4
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Tablo 2. Subperiosteal rezorpsiyonu olan hastalarin altta
yatan neden

Grade I SPR Grade II SPR
N=5 N=2

Diabetik Nefropati 1

Hipertansiyon 2 1

Obstriiktif Nefropati 1

Bilinmeyen neden 3 1
Tablo 3. Subperiosteal rezorpsiyon ile  biyokimyasal
parametreler arasindaki iligki

SPR olan SRP olmayan
N=7 (% 14) N=43 (%86) P

iCa mmol/L 1.01£0.4 1.05+0.1 P<0.01

Fosfor  mg/dl 2.940.5 2.1+0.7 P<0.05

IPTH  pg/dl 838.3152 182.4+131.6  P<0.01

k-ALP IU/L 154.8+50 88.9+59.3 P<0.05

Total ALP IU/L 498.5+259.5 183.7£115.8 P<0.01

Tablo 4. Biyokimyasal parametreler arasindaki korelasyon

ica Fosfor iPTH k-ALP
Ica
Fosfor -0.246
[PTH -0.319* 0.399%*
k-ALP -0.118 0.030 0.578%**

* p<0.05 **p<0.01

Serum iPTH diizeyiyle fosfor (r=0.399** p<0.01) ve
k-ALP (r=0.578** p< 0.01) diizeyleri arasinda pozitif
korelasyon bulundu (Tablo 4).

Tartisma
Hiperparatiroidik kemik hastaliginin gelisimi bobrek
yetmezliginin erken doneminde baslamasina ragmen,
diyaliz oncesi donemdeki hastalarda yapilmis ¢alismalar
diyaliz hastalarina gore sinirh sayidadir (6).

Sekonder  hiperparatiroid kemik  hastalifinin
saptanmasinda en duyarli yontem kemik biyopsisidir fakat
o6zel  durumlar  disinda  tamda  yaygin  olarak
kullanilmamaktadir. El bilek grafisinin duyarliligi erken
donemde sinirhi olmasina ragmen, osteoblastik aktivitenin
gostergesi olan parathormon, kemik alkalen fosfataz gibi
biyokimyasal parametre-lerle birlikte kullanimi ucuz ve
kolay uygulanmasi nedeniyle son zamanlarda yaygin olarak
kullanilmaktadir (7).

Bu calismada heniiz diyaliz tedavisi baslanmamis
kronik bobrek yetmezlikli hastalarda geleneksel radyolojik
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yontemler kullanarak el falankslarinda subpeosteal
rezorpsiyon sikligini ve bunun parathormon, kemik alkalen
fosfataz diizeyi ile iliskisi incelendi.

Erken donemlerde geleneksel radyolojik yontemlerle
subperiosteal rezorpsiyon bulgusunun gosterilmesi her
zaman miimkiin degildir. Yapilmis calismalarda subperios-
teal rezorpsiyon sikligi, hastalarin secimi, uygulanmig
tedavi, istatistiksel metodlar, tanisal kriterlere bagli olarak
farkli oranlarda bulunmustur (8). Cundy ve arkadaslari
caligmalarinda hemodiyaliz hastalarinda subperiosteal
rezorpsiyon sikligini %24, Pazianas ve arkadaslar ise %27
oraninda bulmuslardir (9,10).

Bizim calismamizda subperiosteal rezorpsiyon sikligi
%14  olup calismalardan  disiiktii. Diyaliz
tedavisinin kendisinin renal osteodistrofinin gelisimini
hizlandirdigi baz1 c¢aligmalarda gosterilmistir. Bizim
sonuglarimizin  diisiik olmasmnin bir nedeni belki de
hastalarin heniiz diyaliz tedavisine baslanmamis olmasi ve
bir miktar bobrek rezervlerinin devam etmesine bagh
olabilir.

onceki

Sekonder hiperparatiroidik kemik hastaliginda, parat-
hormon ve alkalen fosfataz diizeylerinde belirgin artig
gozlenir (11).

Osteoblastik aktiviteyi gosteren serum alkalen
fosfataz diizeyi uzun siiredir kemik hastaliginin
biyokimyasal gostergesi olarak kullanilmaktadir. Total
alkalen fosfataz  kemik disinda karaciger, bagirsak,
plesanta gibi bir ¢cok organdan salindigi i¢in total alkalen
fosfatazin sekonder hiperparatiroidik kemik hastaliginin
tanisinda spesifitesi siirlidir. Tanida alkalen fosfataz
kemik izoenziminin spesifitesi total alkalen fosfatazdan
daha ytiksektir (12,13).

Radyolojik bulgular siklikla parathormon ve alkalen
fosfataz artisiyla korelasyon gosterir (11,14). Jensen ve
arkadaslar1 calismalarinda 29 hemodiyaliz hastasinda
alkalen fosfataz, intakt parathormon ve hiperparatiroidik
X-Ray bulgulart arasinda pozitif korelasyon oldugunu
gostermiglerdir (1). Ritz ve arkadaglari 22 hastada
radyolojik skor ve serum parathormon diizeyleri arasinda
anlamli iligki bulmuslardir (15).
arkadaslar1 17 hastada subperiosteal rezorpsiyon ve

Aksine Debnam ve

biyokimyasal =~ parametreler  arasinda  bir  iliski
gosterememislerdir  (16). Bizim caligmamizda da
radyolojik olarak subperiosteal rezorpsiyonu olan

hastalarin  parathormon ve kemik alkalen fosfataz
diizeyleri, kemik grafisi normal olan gruptan istatistiksel
olarak anlaml1 yiiksek bulundu ve literatiirle uyumluydu.

Kronik  bobrek  yetmezlikli
hangilerinde ciddi kemik hastalig1 gelisece8ini gosteren
faktorler hakkinda bilgiler cok azdir, buna ragmen riskli

hastalar  arasinda
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hastalarin belirlenmesinde ve profilaksi planlanmasinda
bazi bilgiler hastalifin patogenezinde degerli olabilir. Bu
faktorler; yas, cinsiyet, bobrek yetmezliginin siiresi,
nedeni, diyet aligkanliklari, uygulanan tedavinin tipi ve
diyaliz siiresidir. (17). Pazianas ve arkadaslarinin yaptigi
biiyiikk serili bir ¢aligmada, yas, cinsiyet, irk, bobrek
yetmezliginin siiresi ve nedeni subperiosteal rezorpsiyon
gelisiminde potansiyel risk faktorleri olarak bulunmustur
(10). Bizim calismamizda da subperiosteal rezorpsiyon
geligimi ile bu faktorler arasinda anlamli fark yoktu.

Diyabetik hastalarda gelisen noropatinin bozulmus
parathormon sekresyonundan sorumlu faktor olabilecegi
ileri siiriilmiistiir (18,19). Cundy ve arkadaslarinin, Dahl ve
arkadaglarinin  yaptiklart ¢alismalarda diyabetik hasta
grubunda subperiosteal rezorpsiyonun gelisim  riskini
diisiik bulunmuslardir (8,9). Hasta sayisi az olmasina
ragmen, literatiirle uyumlu olarak bizim calismamizda da
diyabetik hastalarda subperiosteal rezorpsiyon siklig1 diger
gruplara gore daha az sikliktaydi. Hastalarin ¢ogunda
bobrek yetmezliginin siiresi bilinmediginden subperiosteal
rezorpsiyon  gelisimiyle hastalifin  siiresi  arasinda
istatistiksel anlaml1 fark bulunamadi.

Sonug olarak kronik bobrek yetmezliginin sik goriilen
bir komplikasyon olan sekonder hiperparatiroidizm (SHP)
diyaliz Oncesi donemde baglar ve sikligi kronik bobrek
yetmezliginin siiresi ile artar. Erken donemde el-bilek
grafisini duyarliligt zayif olmasina ragmen intakt
parathormon ve kemik alkalen fosfataz degerleriyle birlikte
kullanildiginda hiperparatiroidik kemik hastaliginin erken
donemde tanimnmasi ve dogru tedavinin planlanmasinda
klinisyenlere yardimci olabilecegini diisiinmekteyiz.
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