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ÖZET

Önder M., İdiyopatik hiperkalsiürik çocuklarda kemik yoğunluğunun
değerlendirilmesi, S.B. Ankara Eğitim ve  Araştırma Hastanesi, Çocuk Sağlığı ve
Hastalıkları Kliniği, Çocuk Sağlığı ve  Hastalıkları Uzmanlık Tezi, Ankara 2012

İdiyopatik hiperkalsiüri sekonder hiperkalsiüri nedenlerinin dışlanması sonrası, serum
kalsiyum değerinin normal olup idrarla kalsiyum atılımının fazla olması ile  karakterize bir
hastalıktır. Hiperkalsiüri sonucu kemikten kalsiyum rezorbsiyonu ile zamanla kemik
yoğunluğunda azalma olmaktadır. Toplam kemik kitlesinin önemli bir kısmının çocukluk
döneminde kazanılması nedeni ile  çocukluk çağında osteoporozun erken tanınıp tedavisinin
planlanması önemlidir.

Bu çalışmaya S.B. Ankara Eğitim ve Araştırma Hastanesi Pediatrik Nefroloji
Kliniğine başvuran idiyopatik hiperkalsiürili 30 çocuk hasta ve 30 sağlıklı çocuk alındı. Tüm
çocuklar klinik olarak semptom, özgeçmiş, aile öyküsü açısından değerlendirildi. Üç günlük
diyet analizlerinde günlük alınan kalsiyum, fosfat, sodyum, potasyum, protein ve lif

alımlarına bakıldı. Biyokimyasal ve  hematolojik laboratuvar değerlendirmeleri yapıldı. Serum
alkalen fosfataz, kemik spesifik alkalen fosfataz, osteokalsin, kalsitonin, parathormon, 25 OH
D  vitamin ve idrar  deoksipiridinolin, sitrat, oksalat düzeyleri çalışıldı. Tüm hasta ve kontrol
grubunun kemik mineral yoğunluk ölçümleri, kantitatif ultrasonografik yöntemle yapıldı.

Hiperkalsiürik hastalar ve kontrol grubu karşılaştırıldığında, hiperkalsiürik grubun
ortalama Z  skorlarında kontrol grubuna göre anlamlı düşüklük saptandı. Ayrıca,
hiperkalsiürik grupta, klinik olarak anlamlı bir şekilde, kemik mineral yoğunluğu osteoporoz
düzeyde olan hasta oranının da yüksek olduğu gösterildi. Serum alkalen fosfataz, kalsiyum,
fosfat, osteokalsin, kalsitonin, kemik spesifik alkalen fosfataz ve spot idrar deoksipridinolin

düzeylerinin, idrar kalsiyum atılımı ve Z skor ile ilişkisi gösterilemedi. Parathormon
düzeyinin hiperkalsiürik grupta anlamlı bir şekilde daha düşük olduğu gözlendi. D  vitamin
düzeyi ile Z skor arasında pozitif anlamlı bir  korelasyon saptandı. Diyet analizlerinde, günlük
alınan kalsiyum, fosfat, sodyum, potasyum, protein ve lif miktarı ile idrar kalsiyum atılımı
Z skor arasında anlamlı bir ilişkisi gösterilemedi.

ve

Sonuç olarak, idiyopatik hiperkalsiürik çocukların kemik yoğunluğunda belirgin
azalma olduğu ve kantitatif ultrasonografinin bu konuda kullanılabilirliği gösterilmiştir.
Hiperkalsiürili çocukların kemik yoğunluğu açısından izlenmesi ve tedavileri sırasında
konuda uygun desteğin verilmesinin gerekliliği vurgulanmıştır. bu

Anahtar kelimeler: Hiperkalsiüri, kemik mineral yoğunluğu, osteoporoz
ii



SUMMARY

Önder M., Evaluation of bone mineral density in  children with idiopathic
hypercalciuria. M.H. Ankara Training and Research Hospital, Department
Pediatrics, Thesis on  Pediatrics, Ankara 2012. of

Idiopathic hypercalciuria is a disease characterized by increase urinary
excretion associated with normal serum calcium levels and exclusion of  secondary causes

calcium

of  hypercalciuria. Increased excretion of  calcium in urine causes resoption of calcium from
the bone and decrease in bone mineral density. Since an  important part of total bone mass
is acquired during childhood, early diagnoses and treatment of  osteoporosis are  important.

Thirty children with the diagnoses of  idiopathic hypercalciuria who applied to
Ankara Training and Research Hospital Pediatric Nephrology Depatment with no
associated disease causing secondary hypercalciuria and osteoporosis and thirty healthy
children were included in the study. All children were evaluated for the clinical symptoms,
past and family history. Dietary analysis for the intake of  calcium, phosphate, sodium,
potassium, protein and fiber was performed for theree days. Hematological and
biochemical parameters were studied. Serum alkaline phosphates, bone specific alkaline
phosphates, osteocalcin, calcitonine, parathormone and 25 OH vitamin D, and urinary
deoxypiridinoline, citrate, oxalate levels were performed. Bone mineral density
measurements were performed by  quantitative ultrasonographic method for all children.

Patients in  hypercalciuric group had  significantly lower mean Z scores compared
to that of control group. In  addition, ratio of  patients with osteoporosis was significantly
higher in  hypercalciuric patients. Serum alkaline phosphates, calcium, phosphate,
osteocalcin, bone spesific alkaline phosphates and urine  deoxypiridinoline, urine calcium
levels were not significantly correlated with Z scores. Parathormone levels were
significantly lower in  hypercalciuric patients. There was a significant positive correlation
between the serum vit D levels and Z  scores. Dietary analysis demanstrated no  significant
correlations between daily intakes of  calcium, phosphate, sodium, potassium, protein and
fiber.

In  conclusion, a  significant decrease in bone mineral density in children with
idiopathic hypercalciuira and suitibility of the method of  quantitative ultrasonography in
these patient group were demonstrated. The necessity of  follow-up of  patients with
hypercalciuria for  osteoporosis and suitable supportive treatment were emphasized.

Keywords: Hypercalciuria, bone mineral density, osteoporosis
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KISALTMALAR

: Kalsiyum

: Sodyum

: Kemik Mineral Yoğunluğu

İH : İdiyopatik Hiperkalsiüri
Ca

Na

KMY

Uca/Ucr

PTH

MEN

DKK

GH

: İdrar kalsiyum/İdrar kreatinin
: Parathormon

: Multipl Endokrin Neoplaziler
: Doruk Kemik Kütlesi
: Growth Hormon
: İnsülin Like Growth Faktör 1
: İnterlökin 1
: İnterlökin 6
: Tümör Nekroz Faktör alfa
: Juvenil Romatoid Artrit
: Sistemik Lupus Eritematozus
: Diabetes Mellitus
: Osteogenezis İmperfekta
: İdiyopatik Juvenil Osteoporoz
: Lökotrien 4
: Single Photon Absorbsiometry

IGF1

IL1

IL6

TNF-alfa

JRA

SLE

DM

ΟΙ

IJO

LT4

SPA

DPA

SEXA

DEXA

KBT

KUSG

SOS

USG : Ultrasonografi

VKİ : Vucüt Kitle İndeksi
BUN : Kan Üre Azotu

ALP : Alkalen Fosfataz

: Dual Photon Absorbsiometry
: Single Energy X-ray Absorbsiometry
: Dual Energy X-ray Absorbsiometry
: Kantitatif Bilgisayarlı Tomografi
: Kantitatif Ultrasonografi
: Ses hızı

vi



TSH

ALT

FeNa

TPR

GFR

: Tiroid Stimülan Hormon
: Alanin Transaminaz
: Fraksiyone sodyum ekskresyonu
: Tubuler fosfor reabsorbsiyonu
: Glomerüler Filtrasyon Hızı
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1. GİRİŞ ve AMAÇ
İdiyopatik hiperkalsiüri (İH), hiperkalsiüriye neden olabilecek hastalıkların ekarte

edilmesi ile birlikte idrar kalsiyum atılımının normalin üstünde olması şeklinde tanımlanır.
Normal serum kalsiyum değerlerine rağmen aşırı kalsiyum ekskresyonu ile  karakterizedir.
İnsidansı %2,5-9,6 arasında değişir ve klasik olarak renal ve  absorptif olarak sınıflandırılır
(1).

İdiyopatik hiperkalsiüriye neden olduğu öne sürülen temel mekanizmalar; Ca
ve/veya fosforun renal tübüler geri emiliminde primer bozukluk, kalsitriol aktivitesinde
artışla sonuçlanan vitamin D  reseptör anormallikleri, bağırsaklardan aşırı Ca emilimi ve
diyette fazla miktarda Ca, protein ve  sodyum'a yer  verilmesidir. İdiyopatik hiperkalsiürinin
kemik mineralizasyonu üzerindeki etkileri konusunda yapılan çalışmaların sayısı giderek
artmaktadır (2-3). Gelişmekte olan bir organizma için gerekli pozitif Ca  dengesinin
korunması, intestinal Ca emilimi, renal Ca atılımı ve kemikten kalsiyum mobilizasyonunu
düzenleyen adaptasyon mekanizmaları ile  gerçekleşir (3,4). Organizmanın temel amacı
serum Ca düzeyini korumak olduğundan böbrekten Ca atılımı bağırsaktan emilenden fazla
olduğunda dengeyi sağlamak için kullanılacak tek kaynak kemikteki Ca  deposudur. Bu
nedenle aşırı Ca atılımı ile  tanımlanan İH'nin kemikte demineralizasyon ile  sonuçlanması
beklenebilir.

Osteopeni ve  osteoporoz kemik mineralizasyonunda azalma olarak tanımlanır ve
ileri yaşlarda ciddi bir  morbidite ile mortalite nedenidir. Toplam kemik kitlesinin önemli
bir kısmının çocukluk çağında gerçekleştiği bilgisinden yola çıkarak bu hastalığa neden
olan faktörlerin erken tanımlanması ve  önleminin alınması ileride gelişecek problemlerin
önüne geçilmesinde en önemli konu olarak görülmektedir (5).

İdiyopatik hiperkalsiürinin kemik mineral yoğunluğu (KMY) üzerindeki etkilerini
araştıran çalışmaların çoğu erişkin döneme aittir. Çocuklarda yapılan çalışmalar sınırlı
olmakla birlikte tümünde hiperkalsiürinin kemik yoğunluğunda azalma ile  sonuçlanan
etkisi gösterilmiştir (1-8). Bu çalışmada çocuklarda idiyopatik hiperkalsiürinin kantitatif
USG yöntemi ile kemik yoğunluğuna etkisinin belirlenmesi amaçlanmıştır.



2.GENEL BİLGİLER
2.1.  Hiperkalsiüri
2.1.1.Tanım ve  Epidemiyoloji

Çocuklarda 24 saatlik idrarda kalsiyum atılımının 4mg/kg'dan veya spot idrar
kalsiyum/kreatin oranının yaşa göre belirlenen orandan yüksek olması hiperkalsiüri tanısını
koydurur. Çeşitli çalışmalarda spot idrar kalsiyum/kreatin oranında farkılıklar
bildirilmektedir (9-13). (Tablo 1)

Tablo 1: Yaşa göre idrar  kalsiyum/kreatin oranları
İdrar Ca/İdrar kreatin

0-6 ay <0.8 mg/mg kreatinin
7-12 ay <0.6 mg/mg kreatinin
> 2 yaş <0.21 mg/mg kreatinin

Çocuklarda yapılan prevalans çalışmalarında hiperkalsiüri sıklığı bölgesel
farklılık göstermekle birlikte genel olarak %3-9 olarak bulunmuştur (12,14-16).
Ülkemizde okul çağı çocuklarında yapılan çeşitli bölgesel çalışmalarda ise İH  prevalansı
%2,5 ile %9,6 arasında saptanmıştır (17,18).

İdrarla kalsiyum atılımının yaşla ilişkisinin olmadığını bildiren çalışmaların
yanında, yaşla birlikte azaldığını bildiren araştırmalar da  bulunmaktadır (14,15,19,20).
Hiperkalsiürinin cinsiyetle ilişkisini araştıran bir  çalışmada, hiperkalsiüri sıklığının erkek
çocuklarda daha fazla olduğu saptanmışken (14-18), diğer çalışmalarda cinsiyetle arasında
ilişki bulunamamıştır (21,22). Siyah ırkta yapılan çalışmalarda Uca/Ucr oranının beyazlara
göre daha düşük olduğu gösterilmiştir (19,23).

Beslenme alışkanlıkları da  hiperkalsiüriyi etkilemektedir. Fosfat eksikliği idrarda
kalsiyum atılımının artmasına neden olmaktadır. Sodyumdan kısıtlı ve  potasyumdan
zengin, düşük hayvansal proteinli veya yüksek lifli diyetle beslenen hiperkalsiürili
olgularda idrarla atılan kalsiyum miktarının belirgin olarak azaldığı gözlenmiştir (24,25).

2.1.2.Sınıflandırma

Hiperkalsiüri etiyolojiye göre primer (idiyopatik) olabileceği gibi çeşitli klinik ve
patolojik durumlara sekonder olarak da  gelişebilir. İdiyopatik hiperkalsiüri semptomatik

asemptomatik olarak ayrılabileceği gibi, görülme şekline göre de ailesel ve sporadikve
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olarak da ikiye ayrılabilir. Ailesel tip daha sık  görülmektedir ve otozomal dominant
olarak kalıtıldığı düşünülmektedir (26,27). İdiyopatik hiperkalsiüri patofizyolojik olarak,
kalsiyumun artmış intestinal absorbsiyonu ile  gözlenen 'Absorbtif Hiperkalsiüri' veya filtre
edilen kalsiyumun defektif renal tübüler reabsorbsiyonu sonucu oluşan 'Renal
Hiperkalsiüri' olmak üzere ikiye ayrılır (28,29).

2.1.3. Etiyoloji
Hiperkalsiüri primer (% 80-90) veya sekonder olabilir (26-29). (Tablo 2)

Tablo 2:  Sekonder hiperkalsiüri nedenleri
A.Asıl defektin gastrointestinal
sistemden kaynaklandığı hastalıklar
Konjenital laktaz eksikliği
Konjenital sükroz izomaltaz eksikliği
Glukoz/galaktoz malabsorbsiyonu
Blue diaper sendromu
Herediter hipofosfatemik rikets
Williams Beuren sendromu
Hiperabsorbtif hiperkalsiüri
Down sendromu
С. Asıl  defektin
kaynaklandığı hastalıklar
Dent's hastalığı
Lowe sendromu

böbreklerden

Bilateral maküler kolobom ile  birliktelik
gösteren hiperkalsiüri
Wilson hastalığı
Distal renal tübüler asidozis (otozomal ressesif,
Sağırlık)

Distal renal tübüler asidozis (otozomal ressesif,
işitme kaybı yok)
Distal renal tübüler asidozis
(otozomal dominant)
Miks renal tübüler asidoz
Otozomal dominant hipokalsemi
Psödohipoaldosteronizm tip 2
Tirozinemi tip 1

Glikojen depo hastalığı tip 1

Familyal hipomagnezemi

B.Asıl defektin iskelet sistemden
kaynaklandığı Hastalıklar
Osteogenezis imperfekta
MEN 1 sendromu ve  hiperparatirodizm

Geçici neonatal hiperparatiroidizm
Metafizer kondrodisplazi
İnfantil hipofosfatazya
McCune-Albright sendromu
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2.1.4. Patofizyoloji

Hiperkalsiüri gelişimi kalsiyum, vitamin D ve PTH metabolizması ile  yakından ilişkili
olduğundan hiperkalsiürinin patofizyolojisinin anlaşılabilmesi için öncelikle bu  maddelerin
vücuttaki normal fizyolojilerini kısaca gözden geçirmek gereklidir.

2.1.4.1.Kalsiyum

Kalsiyum vücutta en fazla miktarda bulunan katyondur. Büyümeyle birlikte pozitif
bir kalsiyum dengesi söz konusudur. Büyüme durduktan sonra kalsiyum miktarı
genellikle değişmez. Yetişkin yaşlarda ise yaş ilerledikçe kalsiyum dengesi negatif
seyreder. Dolayısıyla ileri yaşlardaki kemik kitlesi ve  kalsiyum içeriği pozitif kalsiyum
dengesinin olduğu büyüme dönemiyle doğrudan ilişkilidir. Vücuttaki kalsiyumun %99'u
iskelet sisteminde hidroksiapatit kristali [Ca10(PO4)6(OH)2] şeklinde depolanır. Kalan
kısmı ise dişlerin yapısında, yumuşak dokularda, hücre içi ve dışı sıvılarda bulunur (29).

Serum kalsiyum düzeyi 9 ile 10,6 mg/dl arasında değişiklik gösterir. Serum
kalsiyum konsantrasyonu çocuklarda erişkinlerden daha yüksektir. Diyetle alınan
kalsiyum vücudun en önemli kaynağıdır. Kalsiyum ince barsak boyunca esas olarak
duodenum ve  jejunumun başlangıç kısımlarından özellikle aktif transportla absorbe
edilir. Yetişkinlerde diyetle alınan kalsiyumun %20-25'i emilir. Çocuklarda hızlı
büyüme periyodunda, gebelikte, laktasyon esnasında ve düşük kalsiyumlu diyet
alanlarda intestinal absorbsiyon artar (29). Vücuttaki kalsiyum dengesi, ince barsaklar,
kemik ve  böbrekler tarafından düzenlenir. Ekstrasellüler kalsiyum havuzu günlük alınan
ve iskelet sisteminden resorbe edilen kalsiyumdan oluşur. Kalsiyum homeostazında D
vitamini, PTH ve  kalsitoninin büyük rolü vardır (29).

Glomerullerden filtre edilen kalsiyumun %98-99'u böbrek tubullerinden geri
emilir. Kalsyumun renal geri alımını etkileyen çeşitli faktörler bulunmaktadır (33)

2.1.4.1.a.Diyet: Diyetle alınan kalsiyum miktarı kalsiyum ekskresyonunu
önemsenmeyecek derecede etkilemektedir. Protein ve  sodyumdan zengin diyet tekrarlayan
taş olasılığını arttırır. Ekstrasellüler sıvı hacminde artış kalsiyum ve sodyumun
ekskresyonu ve  absorbsiyonunu doğrudan etkiler. Parenteral fosfor alımı idrarla
kalsiyum ekskresyonunu azalttığı gibi bağırsaklardan kalsiyum emilimini de
kısıtlamaktadır. Bu durum, fosfat yüklemesi sonrası meydana gelen PTH salınımının
uyarılması, 1,25(OH)2D sentezi ve serum konsantrasyonu azalması sonucu gerçekleşir.
Tam tersine fosfat kısıtlaması idrarla kalsiyum atılımını arttırır (25).

2.1.4.1.b. Hormonlar: PTH, renal kalsiyum reabsorbsiyonunda en önemli
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hormondur. Glomerüler filtrasyona uğrayan kalsiyum miktarını düşürür ve aynı zamanda
tübüler reabsorbsiyonu arttırır. Asıl etkisi, nefronun kortikal Henle kulbu ve distal tübül
kısımlarında görülür. Aktive vitamin D'nin (1,25(OH)2D) esas etkisi, distal tübülüslerde
kalsiyum reabsorbsiyonunu uyarmasıdır. Aynı zamanda epitelyal kalsiyum kanalı
ekspresyonunu da arttırır. Bunun yanısıra insülin, glukoz, glukagon, büyüme hormonu,
tiroid hormonu ve  kortikosteroidler idrar kalsiyum atılımını arttırırken, kalsitonin ve
östrojen ise azaltır (33).

2.1.4.1.c. Metabolik durum: Kronik metabolik asidoz kalsiyumun idrarla atılımını
arttırmaktadır. Tersine metabolik alkaloz, respiratuar asidoz ve alkaloz da  kalsiyum
atılımını azaltır. Hiperkalsemi glomerüler filtrasyona uğrayan kalsiyum miktarının
artmasına neden olarak kalsiyum atılımını arttırmaktadır (33).

2.1.4.1.d. Diüretikler: Mannitol, proksimal tübülüslere etki ederek kalsiyum
emilimini azaltır. Furosemid ve etakrinik asit özellikle henle kulbuna etki ederek Na ile

birlikte kalsiyumun pasif emilimini azaltır. Tiazid grubu diüretikler ve amilorid, distal
tübülüslerde kalsiyumun geri emilimini arttırarak kalsiyum atılımını azaltır (33).

2.1.4.2.Рarathormon

Ekstrasellüler kalsiyum konsantrasyonundaki değişiklikler, paratiroid hücrelerinin
plazma membranındaki kalsiyuma duyarlı reseptörler tarafından algılanır ve kalsiyum
düzeyi düştüğünde paratiroid bezinden PTH salınımı artar. Parathormon ise  böbreklerden
kalsiyum emilimini ve fosfor atılımını, aynı zamanda 1,25(OH)2D üretimini arttırır.
1,25(OH)2D ise  barsaklardan kalsiyum ve fosfor emilimini uyarır. PTH ve  1,25(OH)2D
birlikte, kemikten ekstrasellüler aralığa kalsiyum ve fosfor salınımını arttırır (34).

2.1.4.3.D Vitamini
Aktive vitamin D  (1,25(OH)2D) büyüme, gelişme ve kemik mineralizasyonu için

oldukça önemli steroid yapılı bir  hormondur. Bitkisel ürünlerden alınan ergokalsiferol
(vitamin D2), hayvansal ürünlerden alınan kolekalsiferol (vitamin D3) ve 7-
dehidrokolesterol'ün 290-320 nm dalga boyundaki 1şıkla cilt altında kolekalsiferole
dönüşmesiyle elde edilir. Bu formlar biyolojik olarak inaktif prohormon şeklindedir.
Ancak önce karaciğerde 25  hidroksilaz, böbrekte 1a-hidroksilaz enzimi ile 25 ve 1
numaralı karbonların hidroksillenmesiyle aktif hormon haline dönüşür.1 a-hidroksilasyon
işlemi başlıca aktif vitamin D ve PTH tarafindan sıkı bir şekilde denetlenmekle birlikte
kalsiyum, fosfor ve insülin benzeri büyüme faktörü-1 tarafından da kontrol edilir (34).
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2.1.4.4.Kalsitonin (Tirokalsitonin)
Kalsitonin plazma kalsiyum düzeyi yükseldiğinde devreye girerek kalsiyum

düzeyini düşürür. Bunu kemikte osteoklastik ve osteoblastik aktiviteyi azaltarak
kalsiyum rezorbsiyonunu baskılayarak yapar (28,30,33).

2.1.5.Klinik Belirti ve  Bulgular

2.1.5.a.Hematüri: İdiyopatik hiperkalsiürili çocuklarda rastlanan belirti ve
bulgulardan en fazla önem verileni hematüridir. İdiyopatik hiperkalsiüriye bağlı mikroskopik
hematüri asemptomatik seyrettiği halde makroskopik hematüride bazen dizüri ve  suprapubik
ağrı olabilmektedir (35-39).

2.1.5.b.Dizüri: Hiperkalsiürinin belirtilerinden biri de dizüridir. Özellikle
enfeksiyöz olmayan dizürilerde hiperkalsiüri ayırıcı tanıda düşünülmelidir (11,35,40-42).

2.1.5.c.Üriner enfeksiyon: Piyelonefrit gibi idrar yolu  enfeksiyonlarının renal
tübüler fonksiyonları bozarak hiperkalsiüriye neden olduğu ileri sürülmüştür.
İdiyopatik hiperkalsiüri, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonu için taş olmaksızın da
önemli bir risk faktörüdür. Bu nedenle, çocukluk çağında tanı konup tedavi edilmesi
önemlidir. Renal hiperkalsiürili hastaların çoğunda önceden geçirilmiş bir idrar yolu
enfeksiyonu vardır (11,35,40,42-45).

2.1.5.d.Enürezis: Çocukluk çağında oldukça sık karşılaşılan bir  problemdir.
Enürezisin gelişimsel, genetik, psikojenik ve organik pek çok sebebinin olduğu
bilinmektedir. Ancak son zamanlarda bazı enürezisli olguların hiperkalsiüri ile ilişkili
olduğu saptanmaya başlanmıştır (11,34,39,40,46,47). İdiyopatik hiperkalsiüride oluşan
enürezisten kalsiyum kristallerinin mesanede meydana getirdiği irritasyon sorumlu
tutulmaktadır. Bu irritasyona bağlı olarak mesanede kontraksiyon ve mesane
çıkışında gevşemenin meydana geldiği, bu yolla da istem dışı işemenin
gerçekleştiği ileri  sürülmektedir (46).

2.1.5.e.Karın ve yan ağrısı: Hiperkalsiürik çocuklarda karşılaşılan bir diğer
semptom ise böğür ağrıları ve aralıklı karın ağrılarıdır (48).

2.1.6.Hiperkalsiüride Tanı
İdiyopatik hiperkalsiüri tanısı idrarla atılan kalsiyum miktarının ölçülmesi ile

konur. Yirmidört saatlik idrarda ölçülen kalsiyum miktarının 4 mg/kg'ı geçmesi
hiperkalsiüri olarak tanımlanır. Ancak çocuklarda bu uygulama pratikte zordur. Bu
nedenle, tanısal amaçlı olarak çeşitli laboratuvar testlerinin kullanılması ile ilgili çalışmalar
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yapılmış ve  sonuçta 24 saatlik idrardaki kalsiyum miktarını en iyi  yansıtan yöntemin sabah
ikinci kez yapılan spot idrar örneğinde kalsiyum/kreatinin oranı olduğu görülmüştür (1, 49,

50). Bununla birlikte idrarda N- asetil glikozamin, sodyum/potasyum, üre/kreatinin
ölçümleri ve idrar osmolaritesinin ölçülmesi gibi yöntemler de tanısal amaçlı kullanılabilir
(9, 10, 49,51, 52).

Hiperkalsiüri tanısı konan hastaların ileri tetkik edilmesi gerekmektedir. Bu
hastaların böbrek fonksiyonlarının değerlendirilmesi, üriner sistem enfeksiyonu veya
taşının bulunup bulunmadığının araştırılması için serum kalsiyum, fosfor, magnezyum,
PTH, 1,25(OH)2D, üre, kreatinin düzeyi belirlenmeli; tam idrar analizi ve böbrek
ultrasonografisi yapılmalıdır. İdiyopatik hiperkalsiüriye bağlı kemik değişikliklerinin erken
dönemde en iyi  göstergesi N telopeptit düzeyine bakılması da tanısal amaçlı düşünülebilir (53).

2.1.7.Hiperkalsiüri Tedavisi
Hiperkalsiürinin tedavisi etiyolojisi ve idiyopatik hiperkalsiüri alt grupları ile

yakından ilişkilidir. Bütün hiperkalsiüri olgularında fazla sıvı tüketimi genel bir  prensiptir.
Bunun yanında asemptomatik hiperkalsiürili olgularda medikal tedavi önerilmemektedir.
Günümüzde tedavinin temelini diyet oluşturmaktadır. Buna rağmen, diyet tedavisine
uyumsuz veya diyetten fayda görmeyen hastalara medikal tedavi uygulanmaktadır
(12,54,55). Sekonder hiperkalsiürili bireylerde ise altta yatan nedene yönelik tedavi
uygulanmalıdır.

emilmesinde sorunRenal hiperkalsiüride böbrek tübülüslerinden kalsiyumun geri
olduğundan tedavi kalsiyumun geri emilimini arttırmaya yönelik distal tübüllerde kalsiyumun
geri emilimini arttıran tiazid grubu diüretikler kullanılmaktadır (56,57). Kalsiyumun
tübülüslerden emilimi sodyum ile  paralellik gösterdiğinden diyette sodyum kısıtlaması tedavide
etkilidir. Diyette kalsiyum kısıtlanmaz (12,58).

Bifosfonat tedavisi hiperkalsiüriye bağlı azalmış kemik mineral yoğunluğu olan
hastalarda etkili bir tedavidir (59). Son yapılan çalışmalar tiazid grubu diüretiklerin kemik
mineral yoğunluğunda da  belirgin artış yaptığını göstermiştir (56,57).

2.2.Osteoporoz

2.2.1.Tanım

Osteoporoz, düşük kemik kütlesi ve kemik dokusunda gelişen mikro yapısal
bozukluklara bağlı olarak kemik dayanıklılığında azalma ve kemik dokuda kırık riskinin
artması ile  karakterize bir iskelet sistemi hastalığıdır (60).



2.2.2. Patofizyoloji

Osteoporozda kırık riskini belirleyen en önemli faktör kemik kütlesidir. Kemik
kütlesinde azalma ise 3  temel nedene bağlı olarak gelişmektedir: 1) Doruk kemik kütlesi
(DKK)'ne ulaşmada yetersizlik, 2) Artmış kemik rezorpsiyonu, 3) Yetersiz kemik
formasyonudur. Bu  nedenlerin her biri değişik oranlarda genetik ve çevresel faktörlerin
etkisi altındadır (60,61).

2.2.2.1.Doruk Kemik Kütlesi
İskelet sisteminde herhangi bir yaştaki kemik miktarı, intrauterin yaşamdan itibaren

iskelet sisteminin maturasyonuna kadar kazanılan kemik miktarı ile daha sonra kayıp
edilen kemik miktarına bağlıdır. Burada anahtar rolü oynayan DKK'dir. Kemik kütlesi
lineer büyüme ile artar ve yaşamın ilk 3 yılı ve özellikle pubertal dönem DKK'nın
kazanılmasında en önemli dönemlerdir. On sekiz yaşına kadar DKK'nin %90'ına
ulaşılmaktadır (62). Pubertedeki bu artış gonadal steroidler, GH ve IGF-1 kaynaklıdır.

Çocukluk ve adolesan dönemde DKK'ne ulaşma genetik faktörler baskın olmak
üzere, hormonlar, beslenme, yaşam tarzı ve fiziksel aktivite gibi faktörlerin etkileşimi
sonucunda gerçekleşmektedir. Genetik olarak duyarlı kişilerde kötü çevresel koşullar
osteoporoz riskini daha da  artırmaktadır (62,63). Çevresel faktörlerden erken çocukluk ve
adolesan beslenmesi, yeterli Ca desteği sağlanması önemlidir (64). Yine yüksek sodyum
içerikli diyetler (hiperkalsiüri), yüksek protein alımı (hiperkalsiüri), diyetteki yüksek fitat

fosfor içeriği, karbonatlı besinlerin ve kahvenin aşırı tüketimi, sigara içimi ve alkol
alımının, ayrıca sedanter yaşamın kemik kütlesi üzerine negatif etki yaptığı bildirilmiştir
ve

(65).

2.2.2.2.Kemik Yapım ve  Yıkımının Kontrolü
Normal bir kemik dokuda yaşam boyunca kemik yıkım ve yapımı bir denge

halindedir ve yapım yıkımı karşılayamazsa veya denge yıkım lehine bozulursa kemik
dokuda kayıp ortaya çıkmaktadır. Bu sürece çeşitli sistemik, lokal endokrin ve parakrin
faktörler katılmaktadırlar. Lokal faktörler, kemik mikro çevresinde bulunan osteoblast ve
osteoklastlar arasında doğrudan ilişkiye katılan sitokinler ve büyüme faktörleridir (65).

Bir sistemik hormon olan PTH, etkisini osteoblastlar üzerinden gerçekleştirir ve
osteoblastlardan kollajenaz sentez ve salgısını uyarır, osteoklast farklılaşmasını etkiler,
osteoklastların kemik matriksi ile temasını sağlayarak kemik yıkımına neden olur. Esas
görevi barsaklardan Ca emilimini sağlamak olan D  vitamini ise  osteoklastojenezisi
uyarmak suretiyle kemik yıkımına katkıda bulunur ve  osteblastlardan osteokalsin yapımını
artırır. Tiroid hormonları, kemik rezorpsiyon ve  formasyonunu artırırlar, hipertirodizmli
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