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ÖZET 

 
Bu çalışmada hemodiyaliz hasta grubu ve böbrek transplantı yapılmış hasta grubunda FGF-
23 ve sKlotho düzeyleri incelendi. Bu amaçla Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi Nefroloji Bilim 
Dalı Hemodiyaliz Ünitesi’ne diyaliz için düzenli olarak gelen 60 hemodiyaliz hastası ile 
böbrek transplantı yapılmış ve Transplantasyon Polikliniği’nde takip edilen 60 böbrek 
transplant hastası dahil edilmiştir. Kontrol grubu olarak hasta yaş grubu ve demografik 
özellikleri benzer olan 34 sağlıklı birey çalışmaya dahil edildi. iFGF-23 ve cFGF-23 
düzeylerinin hemodiyaliz grubunda kontrol grubuna göre anlamlı düzeyde yükseldiği tespit 
edildi. Transplant grubunda ise iFGF-23 ve cFGF-23 düzeyleri hemodiyaliz grubuna göre 
istatistiksel olarak anlamlı derecede düşmekle beraber kontrol grubuna göre hala yüksek 
seviyelerde ölçüldü. Her iki hasta grubunda, iFGF-23 düzeyleri artarken cFGF-23 
düzeylerinin de korale bir şekilde arttığı izlendi. Hemodiyaliz hasta grubunda eGFR 
seviyeleri düşerken iFGF-23 ve cFGF-23 seviyeleri yükseldi. eGFR ile iFGF-23 arasında 
korelasyon tespit edildi ancak eGFR ile cFGF-23 arasında korelasyon tespit edilemedi. 
Hemodiyaliz hastalarında serum Fosfor seviyeler artarken iFGF-23 seviyeleri de arttı ve bu 
iki parametre arasında pozitif korelasyon bulundu. Hemodiyaliz hastalarında iFGF-23 
seviyeleri yükseldikçe iPTH, BUN, Kreatinin seviyelerinin de korale bir şekilde yükseldiği 
görüldü. Transplant sonrasında iFGF-23 seviyelerinin anlamlı oranda düştüğü izlendi. iFGF-
23 seviyeleri ile iPTH seviyeleri arasında pozitif güçlü korelasyon bulundu. Hemodiyaliz 
grubunda, serum cFGF-23 seviyeleri kontrol grubuna göre yüksekti. cFGF-23 ile iPTH ve 
Kreatinin seviyeleri arasında pozitif güçlü korelasyon bulundu. Transplant hasta grubunda 
cFGF-23 seviyelerinin hemodiyaliz hasta grubuna göre düştüğü görüldü. cFGF-23 ile iPTH 
ve sKlotho arasında pozitif korelasyon tespit edildi. Hemodiyaliz hasta grubunda sKlotho 
seviyelerinin kontrol grubuna göre anlamlı derecede düştüğü izlendi. Transplant hasta 
grubunda sKlotho düzeyleri hemodiyaliz hasta grubuna göre anlamlı derecede yükseldiği 
saptandı. sKlotho düzeyi transplant hasta grubunda kontrol grubuna göre düşük olmakla 
birlikte istatiksel olarak anlamlı fark bulunmadı. 1,25 (OH)₂ D₃ düzeyleri transplant hasta 
grubunda hemodiyaliz hasta grubuna göre anlamlı derecede yüksek olduğu saptandı. 
Bununla birlikte transplant hasta grubuyla kontrol arasında anlamlı bir fark bulunmadı. 
Sonuç olarak çalışmamızda böbrek transplantı yapılan hastalarda hemodiyaliz hastalarına 
göre birçok parametrede önemli ölçüde düzelme olmakla birlikte SHPT’nin etkisinin devam 
etmekte olduğu görülmektedir. Hemodiyaliz hastalarında iFGF-23’ün, transplant 
hastalarında cFGF-23’ün prognoza önemli katkı sağlayacağını düşünmekteyiz. 
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ABSTRACT 

 
In this study, FGF-23 and sKlotho levels were examined in hemodialysis patient group and 
kidney transplant patient group. For this purpose, 60 hemodialysis patients who have been 
followed in Gazi University Faculty of Medicine, Department of Nephrology, Hemodialysis 
Unit regularly, and 60 kidney transplant patients followed in the Transplantation Outpatient 
Clinic were included. As control group, 34 healthy individuals with similar age and 
demographic characteristics were included in the study. It was found that iFGF-23 and 
cFGF-23 levels increased significantly in hemodialysis group compared to the control group. 
In the transplant group, iFGF-23 and cFGF-23 levels decreased statistically significantly 
compared to the hemodialysis group but were still higher than the control group. In both 
patient groups, cFGF-23 levels increased in correlation with iFGF-23 levels. In hemodialysis 
patient group, eGFR levels decreased while iFGF-23 and cFGF-23 levels increased. 
Correlation was detected between eGFR and iFGF-23, but no correlation was found 
between eGFR and cFGF-23. While serum Phosphorus levels increased in hemodialysis 
patients, iFGF-23 levels also increased and positive correlation was found between these 
two parameters. Increase in iFGF-23 levels in hemodialysis patients, correlated with 
increased levels of iPTH, BUN and Creatinine. It was observed that iFGF-23 levels 
decreased significantly after transplantation. A positive strong correlation was found 
between iFGF-23 levels and iPTH levels. In the hemodialysis group, serum cFGF-23 levels 
were higher than the control group. A positive strong correlation was found between cFGF-
23 and iPTH and Creatinine levels. In the transplant patient group, cFGF-23 levels 
decreased compared to the hemodialysis patient group. A positive correlation was detected 
between cFGF-23 and iPTH and sKlotho. In hemodialysis patient group, sKlotho levels 
decreased significantly compared to the control group. In the transplant patient group, 
sKlotho levels were found to be significantly increased compared to the hemodialysis 
patient group. Although sKlotho level was lower in the transplant patient group than the 
control group, there was no statistically significant difference. 1.25 (OH) ₂ D₃ levels were 
found to be significantly higher in the transplant patient group than in the hemodialysis 
patient group. However, there was no significant difference between the transplant patient 
group and the control. As a result, in our study, the effect of SHPT is still continuing in 
patients with renal transplantation, although there is a significant improvement in many 
parameters compared to hemodialysis patients. We think that iFGF-23 will contribute to 
prognosis in hemodialysis patients and cFGF-23 in transplant patients. 
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SİMGELER VE KISALTMALAR 
 

Bu çalışmada kullanılmış bazı simgeler ve kısaltmalar, açıklamaları ile birlikte 

aşağıda sunulmuştur. 

 

Kısaltmalar Açıklama 
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AER Albumin excretion rate (Albümin atım hızı) 
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CKD-EPI Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration 
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KBH Kronik böbrek hastalığı 

KDIGO 
Kidney disease: improving global outcomes (Böbrek 

hastalığı: global çıktıları iyileştirme) 
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MDRD 
Modification of Diet in Renal Disease (Renal hastalıkta diyet 
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PTH Paratiroid hormon 
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1. GİRİŞ 

 

Kronik böbrek hastalığı (KBH), ülkemizi ve tüm dünyayı etkileyen yüksek mortalite 

ve morbiliteye sahip küresel bir halk sağlığı sorunudur. Gerek hastaların yaşam 

kalitesini önemli oranda etkilemesi gerekse yüksek tanı ve tedavi maliyetleri ile 

topluma getirdiği yük nedeniyle ciddi bir sağlık sorunu olarak önemini korumaktadır. 

KBH ilerlemesiyle ortaya çıkan son dönem böbrek yetmezliğini geri döndürmek ve 

ekstra renal komplikasyonları önlemek veya iyileştirmek için çok az spesifik ve etkili 

strateji vardır [1]. 

 

Tüm dünyada 2 milyondan fazla renal replasman tedavisi gören hasta 

bulunmaktadır ve bu sayı her geçen gün hızla artmaktadır [2, 3]. Ülkemizde Türk 

Nefroloji Derneği (TND) tarafından gerçekleştirilen Türkiye Kronik Böbrek Hastalığı 

Prevalans Çalışması’na (CREDİT) göre KBH prevalansı %15,7’dir. Bu orana göre 

ülkemizde 7 milyondan fazla KBH bulunmaktadır [4]. 

 

Hastalığın son döneminde gerçekleştirilen Renal Replasman Tedavisi (RRT) ile 

bireylerin yaşam kalitesi düzeltilmeye çalışılsa da istenilen seviyede değildir. En sık 

uygulanan RRT tedavileri hemodiyaliz ve böbrek transplantıdır. Hemodiyaliz 

tedavisi gören bireylerin tedavileri sırasında uygulanan diyet, sıvı kısıtlaması ve 

düzenli ilaç kullanımıyla birlikte aile, sosyal ve iş yaşantıları olumsuz yönde 

etkilenmektedir [5, 6]. Böbrek transplantı yapılan bireylerde ise yaşam süreleri ve 

yaşam kaliteleri önemli ölçüde arttırılsa bile yaşam kaliteleri hiçbir zaman sağlıklı 

bireylerin seviyesine ulaşamamaktadırlar [6]. Bununla birlikte KBH erken tespit 

edildiğinde hastalığın ilerlemesi geciktirilebilmekte ya da hastalık önlenebilmektedir. 

 

Ülkemizde RRT gerektiren son dönem böbrek hastalığı (SDBH) ile ilgili veriler T.C. 

Sağlık Bakanlığı ve Türk Nefroloji Derneği’nin (TND) ortak çalışması olan Türkiye’de 

Nefroloji, Diyaliz ve Transplantasyon (Registry) raporu ile elde edilmektedir. Bu 

raporlama sistemiyle SDBH demografik, epidemiyolojik, klinik özellikleri yanında 

uygulanan tedavi yöntemlerinin yıllar içindeki değişimi gözlemlenerek özgün bir 

kaynak oluşturulmaktadır. 

 



2 

 

Registry 2018’e göre hemodiyaliz insidansı 9645, periton diyaliz (PD) insidansı 886, 

transplantasyon insidansı 1701 ve toplam insidans 12232 olarak belirlenmiştir. 

Hemodiyaliz prevalansı 60643, periton diyaliz prevalansı 3192, transplantasyon 

prevalansı 17220 ve toplam prevalans 81055 olarak belirlenmiştir. 2018 yılında 

Türkiye nüfusunun yaklaşık 82 milyon olduğu dikkate alındığında genel insidans 

149,2 mnb genel prevalans ise 988,4 mnb olarak hesaplanmaktadır [7]. Registry 

2018, RRT’nin ülkemizde çok yaygın olduğunu göstermektedir. 

 

Hastalığın erken tespit edilmesi, böbrek fonksiyonlarının korunması ve 

kardiyovasküler komplikasyonların minimize etmek için yeni tedavi yöntemlerine ve 

hassas biyobelirteçlere ihtiyaç vardır [8]. 

 

Biz çalışmamızda hemodiyaliz hastaları ve böbrek nakli yapılmış hastalarda serum 

1,25 Dihidroksi Vitamin D (1,25 (OH)2 Vitamin D), Paratiroid Hormon (iPTH), İntakt 

Fibroblast Growth Faktör 23 (iFGF-23), C-terminal Fibroblast Growth Faktör 23 

(cFGF-23) ve soluble Klotho (sKlotho) düzeylerini belirleyerek bu parametrelerin 

birbirleriyle olan ilişkisi ve kalsiyum, fosfat metabolizması üzerine olan etkilerini 

incelemeyi amaçladık. Kronik böbrek hastalığın belirteci olan Kreatinin seviyesi 

yükseldiğinde beraberinde getirdiği birçok komplikasyonla birlikte bu hastalarda 

böbrek fonksiyon kaybı yaşanmaktadır. FGF-23, fosfat hemoastazisinin 

bozulmasıyla yükselmektedir. Hemodiyalize giren kronik böbrek hastalarında ve 

böbrek transplant hastalarındaki seviyeleri belirlenip, bilinen böbrek biyobelirteçleri 

ile korelasyonları incelenerek biyobelirteç olarak kullanmaya aday olup olamayacağı 

araştırıldı. 
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2. GENEL BİLGİLER 

 

2.1. Kronik Böbrek Hastalığı 

 

Böbreklerde Ca-Fosfor metabolizmasının bozulmasıyla ortaya çıkan KBH; 

hastalığın erken evrelerinde tespiti oldukça zor progresif bir hastalıktır. Hastalığın 

ilk evrelerinde GFR düzeylerinin azalması dışında belirgin bir bulgusu 

bulunmamaktadır [9]. 

 

KBH Çok Erken Evrelerinde; 

 

Hastalığın ilk evrelerinde nefron kaybı ve GFR azalması, böbreklerdeki fosfor 

ekstraksiyonunu düşürür. Buna bağlı olarak artan fosfor seviyesi fosfotürik bir 

hormon olan FGF-23 ile kontrol edilmeye çalışılmaktadır. Serumdaki fosforun 

artmasıyla FGF-23 sentezini uyarır. FGF-23; iki temel mekanizma ile fosfatı kontrol 

eder.  

 

1) Böbrek proksimal tübül hücrelerinde fosfat geri emilimini azaltarak idrarda fosfat 

atılımını arttırır. 

 

2) 1-alfa hidroksilazı ekspresyonunu baskılayarak 1,25(OH)2 D3 (Kalsitriol) sentezini 

azaltır ve gastrointestinal sistemden Pi geri emilimini azalır. 

 

FGF-23 bu etkileriyle KBH‘nın erken evrelerinde serum fosfor konsantrasyonunun 

normal seviyede kalmasını sağlar [10] (Şekil 2.1) 
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Şekil 2.1. Çok erken evrelerde KBH’ında FGF-23’ün rolü 

 

KBH Erken Evrelerinde; 

 

GFR seviyesi düştükçe, artan serum fosfor düzeyi FGF-23 üretimindeki artışla daha 

ciddi bir problem haline gelir. Böbrek fonksiyonlarında azalma; proksimal tübülüs 

sayısında azalmaya, buna bağlı olarak azalan 1-alfa hidroksilaz aktivitesi kalsitriol 

sentezinde azalmaya neden olur. Kalsitriol düzeyindeki bu azalmayla Ca 

konsantrasyonu düşmeye başlar ve o da PTH (Paratiroid hormon) sekresyonunu 

stimüle eder ve sekonder hiperparatiroidizm (SHPT) gelişir. PTH 

konsantrasyonundaki artış fonksiyonel böbrek tübülüslerindeki 1-α-hidroksilaz 

aktivitesini upregüle ederek kalsitriol konsantrasyonunda artışa neden olur. Kalsitriol 

üretimindeki artış Ca konsantrasyonunun normalize edilmesine yardım eder ancak 

serum fosforun yükselmesine de katkı sağlar. Böbrek hastalığının bu aşamasında 

serumda PTH konsantrasyonunun artmasıyla serum Ca seviyesi normal, serum 

fosfor seviyesi ise normal-yüksek aralığında gözlemlenebilmektedir [11]. KBH’ de 

FGF-23’ün upregülasyonu erken kalsitriol bozulmasına neden olarak SHPT’ ı 

tetikler. Sekonder hiperparatiroidizm hiperfosfatemiden önce oluşan ilk metabolik 

komplikasyondur [12] (Şekil 2.2). 
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Şekil 2.2. KBH erken evrelerinde FGF-23’ün rolü 

 

KBH Geç Evrelerinde;  

 

Böbreklerde meydana gelen fonksiyon kaybına bağlı olarak GFR düzeyinde mutlak 

bir azalma ve serum fosfor seviyesinde belirgin bir artış söz konusudur. Bu da FGF-

23 konsantrasyonunda artışa neden olur. Böbrek proksimal tübül kaybına bağlı 

olarak kalsitriol üretimindeki düşüş Ca konsantrasyonunu azaltır. Azalan Ca 

konsantrasyonu PTH sentezini stimüle eder ancak yükselmiş PTH, fonksiyonel tübül 

yetersizliği nedeniyle kalsitriol sentezini upregule edemez. Böylece Ca 

konsantrasyonunu normalize etmek için PTH seviyesi sürekli yükselmiş olmasına 

rağmen Ca düşük seviyede kalır. Böbrek tübüllerindeki mutlak düşüşle beraber 

böbrekteki Klotho ve PTH’ de azalma ve de FGF-23 etkilerine karşı direnç oluşur. 

Bunun sonucunda fosfor atılım ve PTH sentezini önlemeye yönelik FGF-23 

aksiyonları minimize olur. Ek olarak, 24-hidroksilaz upregülasyonundaki artış kalan 

kalsitriollerin yıkımını arttırır. Sonuçta, geç KBH’ta, serum Fosfor seviyesindeki 

artışla beraber Ca konsantrasyonu tipik olarak düşüktür ve dikkate değer SHPT 

gelişir [11]. 

 

KBH hastalarında serum FGF-23 konsantrasyonu serum fosfor düzeyinden daha iyi 

bir sonuç tahminleyicisidir. Yüksek FGF-23 konsantrasyonu, hızlı ilerleyen KBH ve 



6 

 

tedavi kalıcı SHPT ile bağımsız bir şekilde ilişkilendirilmiştir [13]. Yüksek serum 

fosfor (referans aralıkta olsa bile) ve FGF-23 konsantrasyonu KBH’ın her 

aşamasında mortalite ile ilişkilendirilmiştir [14]. Bu büyük olasılıkla FGF-23’ün 

yükselmesinin sonucunda yükselen vasküler kalsifikasyon ve sol ventriküler 

hipertropi ile ilişkilidir [15]. 

 

2.1.1. Kronik böbrek hastalığı tanımı ve evreleri 

 

KBH; Böbrekte, glomerül filtrasyon hızı (GFR) düzeylerine bakılmaksızın 3 aydan 

daha uzun süreli  yapısal ve işlevsel bozuklukların bulunması veya GFR 

düzeylerinin 3 aydan uzun bir sürede 60 mL/dk/1,73m2’den düşük olması olarak 

tanımlanabilir [16] (Çizelge 2.1). 

 

Çizelge 2.1. KBH Kriterleri 

Böbrek hasar markırları (biri veya 

daha fazlası) 

• Albüminüri (AER ≥30 mg/24 saat; 

ACR ≥30 mg/g (≥3 mg/mmol)) 

• İdrar sediment anormallikleri 

• Elektrolit ve tübüler bozukluklara 

bağlı diğer anormallikler 

• Histolojiyle tespit edilen 

anormallikler  

• Görüntülemeyle tespit 

edilen yapısal anormallikler 

• Böbrek transplant öyküsü 

Düşük GFR 
GFR <60 ml/dk/1,73m2 (GFR 

kategorileri G3a-G5) 

 

Glomerüler Filtrasyon Hızı (GFR) 

 

GFR; kandaki Kreatinin düzeyinin hastanın yaş, cinsiyet, ırk, boy gibi değişkenlik 

gösteren etkenler dikkate alınarak hesaplanan böbrek işlev ölçümüdür. Normal 

genç erişkin bireylerde GFR düzeyi yaklaşık olarak; 120-130 ml/dk/1.73 m2 
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Bu amaçla, serum Kreatinin düzeyine dayanan çeşitli matematiksel dönüşümleri 

içeren Cockcroft-Gault, MDRD (Modification of Diet in Renal Disease), CKD-EPI 

(Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration), gibi formüller geliştirilmiştir 

[17]. Bunlardan CKD-EPI formülünün, diğerlerinden daha doğru sonuç verdiği ileri 

sürülmüştür [18]. Serum kreatinin ölçümü yapılan bireylerde bu formüller 

kullanılarak tahmini GFH’ nin rutin olarak raporlanması, özellikle erken evre KBH’ 

nin saptanmasına önemli katkı sağlamaktadır [19, 20]. 

 

GFR (ml/dk/1.73m2) = 141 * min(Scr/κ,1)α * max(Scr/κ, 1)-1.209 * 0.993Yaş * 1.018 

[Kadında] * 1.159 [Siyahta] 

 

Scr: Serum kreatinin (mg/dL) 

K: Kadınlar için 0.7 erkekler için 0.9 

α: Kadınlar için -0.329 erkekler için -0.411 

Min: Scr/κ veya 1’den küçük olan 

Max: Scr/κ veya 1’dan büyük olan 

Eşitlik 2.1 CKD-EPI GFR eşitliği 

 

Albüminüri 

 

KBH; GFR düzeylerine ek olarak albüminüri düzeyi de önemli bir göstergedir. Çok 

erken evrelerden itibaren duyarlı bir belirteç olarak kabul edilen albüminürinin günlük 

atılım miktarı 24 saatlik idrar örneğinde 30-300 mg/gün veya spot idrar örneğinde 

albumin/kreatinin (ACR) oranı >30 mg/g olması ise mikroalbuminüri olarak kabul 

edilmektedir.  

 

Ayrıca idrarda görülen hematüri veya biyokimyasal değişiklikler ya da görüntüleme 

yöntemleriyle saptanan anormallikler de böbrek hasarının diğer göstergeleridir [16]. 

 

2.1.2. Kronik böbrek hastalığının evreleri 

 

KBH; KDIGO 2012 KBH Değerlendirme ve Yönetme Klinik Uygulama Kılavuzu’nda 

GFR seviyesine göre 5 ve albüminüri seviyesine göre 3 evreye ayrılmaktadır [16] 

(Şekil 2.3). 
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Yeşil: Düşük risk (Böbrek hastalığının diğer markerları yok, KBH yok) 

Sarı: Orta derecede artmış risk 

Turuncu: Yüksek risk 

Kırmızı: Çok yüksek risk 

Şekil 2.3. KBH prognozunun GFR ve Albüminüri kategorilerine göre sınıflandırılması 

 

KDIGO 2012 kılavuza göre KBH; GFR seviyesine göre 5 evreye ayrılır. G3 Evresi 

G3a ve G3b bölümlerine ayrılır. G1. evreden G3a evresine kadar olan KBH evreleri 

erken evre olarak isimlendirilirken; G3b evresinden G5 evreye kadar olan kısım geç 

evre olarak isimlendirilir. 

G1 Evresi 

GFR düzeyi 90ml/dk üzerinde ya da artmış seviyededir. Evre G1, KBH’nın en hafif 

biçimidir ve bu evredeki hastalarda herhangi bir işaret ya da belirti bulunmadığından 

kolayca gözden kaçabilir. 

G2. Evresi 

GFR düzeyi 60-89 ml/dk seviyesine düşmüştür ve hafif böbrek hasarı vardır. Bu evre 

böbreklerde hasar olduğunu gösterecek herhangi bir belirti bulunmamaktadır. 

G3a Evresi 
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Bireylerde orta derece de böbrek hasarı vardır ve GFR 45-49 ml/dk seviyesindedir. 

GFR düzeyinde belirgin bir düşüş vardır ancak böbreklerdeki hasarı gösterecek 

belirti bulunmaz. 

G3b, G4 ve G5 evreler böbrek işlevlerinde ciddi azalmadan dolayı üremi gelişir.  

G3b Evresi 

Bireyler orta derece böbrek hasarına sahiplerdir ve GFR  30-44 ml/dk düzeyindedir. 

Bu evrede bireyler yaygın olarak kendilerini kötü hissederler. Kan sayımında düşme, 

halsizlik, kemik ağrısı, odaklanmada zorluk gibi belirtileri bulunmaktadır. 

G4 Evresi 

Böbreklerde ilerlemiş hasar vardır ve GFR 15-30 ml/dk seviyelerindedir. GFR 

düşmeye bağlı olarak bu evredeki hastalarda hiperfosfatemi, hiperkalsemi, 

metabolik asidoz ve anemi gelişir. Anemi hastalarda yorgunluk, konsantrasyon 

güçlüğü, iştah kaybı, bacak ve göz çevresinde şişkinlik gibi belirtiler gösterirken yine 

bu evredeki hastalarda üremik nöropati ve üremik enselopati gibi nörolojik bulgulara 

da rastlanmaktadır [21]. 

G5 Evresi 

GFR 15 ml/dk altındadır ve hastalarda ciddi böbrek hasarı vardır. Böbrekler 

neredeyse tüm fonksiyonları kaybettiği için tüm sistem ve organları etkileyen 

belirtiler ortaya çıkar ve  böbrek işlevleri için RRT‘lere ihtiyaç duyulmaktadır [22] 

 

KDIGO 2012 kılavuza göre KBH; albüminüri seviyesine göre 3 evreye ayrılır. 

A1 Evresi 

Albüminüri normalden hafif yükselmiş seviyeyededir. AER 30 mg/24 saat düzeyinin 

altındadır ve ACR 3 mg/mmol veya 30 mg/g düzeyinin altındadır. 

A2 Evresi 

Albüminüri genç yetişkinlere göre orta derecede yükselmiştir. AER 30-300 mg/24 

saat aralığındadır. ACR 3-30 mg/mmol veya 30-300 mg/g aralığındadır. 

A3 Evresi 

Albüminüri ciddi şekilde yükselmiştir. AER 300 mg/24 saat düzeyinden fazladır. 

ACR 30 mg/mmol veya 300 mg/g düzeyinin üzerindedir. Nefrotik sendrom da bu 

kategoride değerlendirilir. Bu durumda albümin ekstraksiyonu 2200 mg/24 saatin 

üzerinde ve ACR 220 mg/mmol veya 2220 mg/g düzeyinin üzerindedir [16]. 
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2.1.3. Son dönem böbrek yetmezliği tedavi yaklaşımları 

 

Son dönem böbrek yetmezliği (SDBY) gelişen bireylerde yaşam kalitesi ve 

standartlarını belli bir düzeyde sürdürebilmeleri için RRT ihtiyaçları vardır. SDBY’de 

en sık uygulanan RRT yöntemleri diyaliz ve böbrek transplantasyonudur. Bu 

hastalarda en geçerli tedavi yöntemi böbrek fonksiyonlarında önemli iyileşmeler 

sağlayan böbrek transplantıdır. Ancak donör sayısındaki yetersizlik nedeniyle birçok 

SDBY hastası yaşamını diyalizle devam etmek zorunda kalmaktadır. Diyaliz 

tedavisinin yüksek maliyeti ülkelerin sağlık bütçelerinde önemli bir yüke neden 

olmaktadır [23]. 

 

2.2. FGF-23 

 

FGF-23 geni, insan kromozomunda 12p3.3’te yer alır ve üç farklı exon ve iki 

intron’dan oluşur ve 251 aminoasitlik (aa) 32 kDa glikoprotein kodlar [24]. 

 

2000 yılında otozomal dominant hipofosfotemik rikets hastalarında keşfedilen FGF-

23, renal proksimal tübül epitel hücrelerinde sodyum fosfat taşıyıcılarını down-

regüle edip böbreklerde fosfat reabsorbsiyonunu azaltarak etki gösteren fosfatürik 

bir hormondur [25-27]. Hücre içi dolaşımdaki FGF-23’ün asıl kaynağı kemikte 

bulunan osteoblast ve osteosit hücreleridir. Kemikten FGF-23 salgılanması 

dolaşımdaki fosfat konsantrasyonu, PTH ve D vitamini tarafından stimüle edilir [28]. 

 

FGF, insanda 22 üyesi olan bir ailedir. Embriyonik gelişim, organogenezis ve 

metabolizmanın regülasyonu dahil çok geniş biyolojik fonksiyonları vardır [29]. 

FGF’ler 7 alt aileye ayrılır [30]. FGF-23’ü de içeren FGF19 alt ailesi sirkülasyondaki 

hormon fonksiyonu gösterdiğinden endokrin FGF’ler olarak isimlendirilir [31]. C-

terminal bölgelerinde heparin bağlama bölgesi bulunmaması sekresyon, 

sirkülasyon ve uzak hedef organlarda etki göstermesini olanak sağlar [32]. 

 

FGF-23’ün bulunuşu, sekonder hiperparatiroidizm ve genel olarak KBH-MKB’yi 

anlamamıza çok önemli katkı sağladı [33]. Ancak FGF-23’ün, yüksek insidanslı 

enfeksiyon, miyokardiyal enfarktüs, kalp yetmezliği ve KBH hastalarında ölüm gibi 

birçok istenmeyen durum ile de yakın ilişkisi vardır [24]. 
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2.2.1. FGF-23’ün yapısı 

 

FGF-23’ün biyolojik olarak aktif formu N-terminali olan 32 kDa glikoproteindir ve 

FGF reseptör (FGFR) bağlama bölgesine sahiptir [34, 35]. FGF-23’ün c-terminali, 

heparin için düşük bağlama afinitesine sahiptir ve bunun yerine α-Klotho ile etkileşim 

gösterebilme yetkinliği vardır [36]. Tam boy olan intakt FGF-23 (iFGF-23), biyolojik 

olarak aktif formudur ancak bazı çalışmalar c-terminal fragmanının (cFGF-23) da 

biyolojik aktivitesi olduğunu önermektedir [37]. FGF-23’ün dolaşımda iki izoformu 

vardır; iFGF-23 (25−FGF-23−251) ve c-terminal FGF-23 (180−FGF-23−251) [28]. İnsanda 

dolaşımdaki FGF-23’ün yarı ömrü 45-60 dakikadır [38].  

 

 

Şekil 2.4. FGF-23 sentezi 

 

FGF-23, osteositlerde 251-aa protein olarak ekspres edilir. 24-aa’lık N-terminal 

sinyalleme peptidi kesilerek olgun molekül oluşur. Bu molekül, intakt olarak sekrete 

edilebilir veya osteositlerde 179 ve 180. aa arasından kesilerek inaktif N-terminal ve 

C-terminal fragmanları oluşturulur [39]. 

 

FGF-23 subtilisin benzeri pro-protein dönüştürücüler tarafından (örneğin furin) 

Arg176-X-X-Arg179 bölgesinden bölünebilir [40]. FGF-23 birçok bölgeden O-glikozile 

olur. Thr178’de polypeptit N-asetilgalaktozaminiltransferaz 3 (GalNT3) tarafından 

yapılan O-glikolizasyon, FGF-23’ün proteolitik bölünmesini önler [41]. FGF-23 

birçok serin residuesinden fosforile olur. Ser180’deki, sequence similarity-20 

member C (FAM20C) olan sekretor protein kinaz ailesi ile fosforilasyonu GalNT3 

tarafından aracılık edilen O-glikosilasyonu inhibe ederek FGF-23’ün proteolitik 

bölünmesini destekler (Şekil 2.5). 
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Şekil 2.5. FGF-23'ün yapısı 

 

iFGF-23’ün furin tarafından kesilmesi iki fragman oluşmasına yol açar ve sonuç 

olarak FGFR ve Klotho bağlanma bölgeleri birbirinden ayrılır. Oluşan bu iki fragman 

inaktif kabul edilmektedir ve fosfatürik aktiviteleri yoktur [42]. Mekanizma tam olarak 

anlaşılamamakla birlikte FGFR bağlanması ve aktivasyonu olmadan da cFGF-23’ün 

Klotho ile etkileşebileceğini düşünülmektedir ve bunun sonucu olarak FGF-23 

tarafından başlatılan sinyallemeyi inhibe etmektedir [43]. Ancak farelerde yapılan 

değişik bir enjeksiyon çalışması cFGF-23’ün fosfatürik aktivitesini koruduğunu 

gösterilmiştir [44]. Mineral metabolizması ile ilişkilendirilen klasik faktörler (örneğin 

fosfor, kalsiyum, 1,25(OH)2 D Vit ve PTH [26]) ve patolojik senaryolara bağlı 

(örneğin inflamatori sitokinazın sistematik yükselmesi, demir eksikliği ve hipoksima 

[45]) faktörler FGF-23’ün osteosit ve osteoblastlardan değişik seviyelerde 

üretilmesini regüle etmektedir.  

 

iFGF-23 ve cFGF-23’ün bireysel bazda ve bireyler arasındaki değişimini ölçmeye 

yönelik yapılan çalışmada, cFGF-23’ün değil ama iFGF-23’ün gün içi değişiminin 

anlamlı oranda yüksek olduğu tespit edildi. Bir kişinin iFGF-23 cut-off pointini %10 

doğrulukla belirlemek için 14 ölçüm yapılması gerekirken, cFGF-23 için 3 ölçüm 
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yapılması yeterli olmuştur. cFGF-23’ün iFGF-23’e göre bireysel bazda değişimi 

anlamlı oranda düşük (%8,3 & %18,3), bireyler arasındaki değişiminin ise anlamlı 

oranda yüksek olduğu belirlenmiştir (%28,9 & %19,2) [46]. 

 

2.2.2. Sinyalizasyonu  

 

FGF-23'ün hedef hücrelere yüksek afinite ile bağlanması için FGFR ve 

transmembran protein α-Klotho'dan (Klotho) oluşan bir reseptör kompleksi gerektirir 

[47, 48]. 

 

FGF reseptörleri, tirozin kinaz reseptörleri olup, ligand bağlanması yoluyla 

aktivasyondan sonra aşağı akış moleküllerinin fosforilasyonuna yol açar. 4 farklı 

FGFR (FGFR 1, 2, 3 ve 4) vardır ve hala FGFR'lerin farklı hücre tiplerinde FGF-23 

eylemlerinden sorumlu olduğu tartışmalıdır. FGF-23'ün FGFR-1c / Klotho kompleksi 

ile sinyal verdiği gösterilmiştir [48] (Şekil 2.6). 

 

Biyokimyasal bağlama çalışmaları α-Klotho’nun FGF-23’ün FGFR bağlama 

afinitesini 20 kat arttırdığını göstermiştir [48]. 

 

 

Şekil 2.6. FGF-23’ün sinyalizasyonu 

 

2.2.3. FGF-23’ün fonksiyonları 

 

FGF-23 temel fonksiyonu, renal 1-a-hidroksilazı inhibe ederek dolaşımdaki aktif 

vitamin D seviyesini düşürür. 1-a-hidroksilaz, prehormon 25-hidroksivitamin D’yi 
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onun aktif formu olan 1,25-dihidroksivitamin D’ye dönüştürür. FGF-23, 1,25(OH)2 D 

inaktif metabolitlerine dönüştüren bir enzim olan 24-hidroksilaz ekpresyonunu arttırır 

[49]. 

 

Ayrıca, sodyum fosfat ortak transportırları NaPi2a ve NaPi2c yoluyla proksimal 

tübüllerde fosfat reabsorbsiyonunu inhibe ederek fosfatüriyi arttırır [50]. Benzer 

şekilde PTH’da renal proksimal tübüllerde NaPi transportırlarını arttırarak, renal 

üriner fostat atılımını regüle eder [51]. 

 

FGF-23, fizyolojik durumlar altında PTH üretim ve sekresyonunu inhibe eder [52, 

53]. Ama, üremi durumunda paratiroid, FGFR1/Klotho kompleksini downregüle ettiği 

için FGF-23, PTH salınımını inhibe edemez [54]. Sonuç olarak, hemodiyaliz 

hastalarında FGF-23 seviyeleri kalıcı SHPT’nin tahminleyicisidir [55]. 

 

Ratlar ve in vitro rat paratiroid kültürlerinde, FGF-23’ün paratiroid hormon 

sekresyonu ve PTH gen ekspresyonunu baskıladığı gösterilmiştir. FGF-23 

tarafından indüklenen PTH sekresyonundaki düşüş, MAPK inhibitörleri tarafından 

engellenir. Bu veri, FGF-23’ün MAPK yolağında serum PTH seviyesini düşürmek 

için doğrudan paratiroid üzerinde etki ettiğini göstermektedir [52]. 

 

KBH’ın erken evrelerinde, PTH seviyesindeki artış kısmi olarak 1,25 (OH)2 D3 

eksikliğinden kaynaklanır. FGF-23 seviyesindeki artış, renal üretimini düşürerek ve 

katalizini arttırarak 1,25 (OH)2 D3 seviyesini düşürür. Bu durum, erken KBH’da PTH 

seviyesinde artış gözlendiğinde FGF-23 seviyesinin çoktan yükselmiş olduğunu 

açıklayabilir [51]. 

 

Erken evre KBH hastası çocuklarda yapılan çalışmada yüksek plazma cFGF-23 

seviyesinin en erken tespit edilen anormallik olduğu görülmüş [56]. 

 

Son dönem KBH’de serum iFGF-23 seviyesindeki aşırı yükselme [46] FGF-23 

sentezindeki artışın yanı sıra [57] FGF-23 kesilmesinin inhibe edilmesinden 

kaynaklandığı görülmüştür [45]. 
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FGF-23’ün dokuya özel fonksiyonları, FGF reseptörün varlığına bağlıdır, bazı 

durumlarda kofaktörü olan α-Klotho’nun da olması gereklidir [58]. 

 

4 farklı FGFR tespit edilmiştir; FGFR 1 – 4. FGF-23, bu reseptörlere bağlı olarak 

böbrek, paratiroid bezi, karaciğer, kalp, kemik, bağışıklık sistemi ve muhtemelen 

başka dokuları hedefler [28, 59]. 

 

Yeni bulgular FGF-23'ün kardiyomiyositler üzerinde doğrudan, Klotho bağımsız 

etkileri ile hipertropiyi indüklediğini göstermektedir. Deneysel miyokardiyal ve kronik 

böbrek hastalığının indüklediği sol ventriküler hipertropide FGF-23'ün kardiak 

etkinliği arttığı için bu gibi durumlarda kalp, dolaşımdaki FGF-23'ün kaynağı haline 

gelebilir. Yapılan son çalışmalarda FGF-23, Klotho bağımsız bir şekilde alkalen 

fosfatazı baskılayarak kemik mineralizasyonunun otomatik parakrin inhibitörüdür. 

FGF-23'ün kan damarları üzerinde doğrudan etkisinin mi olduğu yoksa FGF-23'ün 

vasküler etkilerinin böbrek kalsiyum retansiyonu ve endotelyal disfonksiyona yol 

açan Vitamin D hormon üretimindeki suprasyon ile dolaylı olarak mı aracılık ettiği 

konusu hala tartışmalıdır [60]. 

 

 

2.3. Klotho 

 

Klotho tek geçişli bir transmembran proteindir ve esas olarak böbreklerden eksprese 

edilir. İlk olarak 1997 yılında çoklu organ yetmezliği geliştirilen farelerden elde edilen 

Klotho ekspresyonundaki bir kusur yaşlanmaya benzer bir sendroma yol açmıştır. 

Bununla birlikte farelerde Klotho’nun aşırı ekspresyonu yaşam süresini uzattığı 

bilinmektedir [61, 62].  

 

Klotho geni, Yunan mitolojisinde Zeus ve Artemis’in kızları olan Moriaların en 

büyüğü olan Klotho’dan ilham alınarak isimlendirilmiştir [61].  

 

2.3.1. Klotho’nun yapısı 

 

α-Klotho geni, 5 exon’dan oluşur ve α-Klotho proteinini kodlar [63]. İnsan α-Klotho 

proteini, 1012 aa’dan oluşan 130 kDa ağırlığında büyük bir ekstraselüler alana sahip 
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tek geçişli bir transmembran proteinidir. Klotho peptidindeki amino asitlerin 

çoğunluğu (980 residüe) N terminal hücre dışı alanda bulunur. Bunu 21 aa’lik 

transmembran bölge ve 11 aa’lik kısa hücre içi C terminali kısmı takip eder [61] 

(Şekil 2.7). 

 

 

Şekil 2.7. α-Klotho Yapısı 

 

Ekstraselüler alan, sırasıyla, KL1 ve KL2 olarak adlandırılan 440 amino asitlik iki 

tekrar dizisinden oluşur. KL1 ve KL2 arasında kalan bölge ise dört temel (Lys-Lys-

Arg-Lys) aa içerir ve proteolitik kesim için potansiyel bir alan oluşturur [62, 64, 65] 

(Şekil 2.8). 
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Şekil 2.8. αKlotho izoformları 

 

Trans membran Klotho’nun, ADAM-10 ve ADAM-17 metaloproteazları tarafından 

kesilmesiyle soluble Klotho (kesilmiş Klotho) oluşur ve dolaşıma bırakılır [66, 67] 

 

Klotho’nun 3 izoformu vardır.  

1) Transmembran form  

2) Klotho'nun hücrelerarası alanından proteazlar aracılığıyla kesilen KL1 ve KL2 

fragmanlarını içeren soluble form 

3) Klotho'nun hücrelerarası alanından proteazlar aracılığıyla kesilen KL1 

fragmanını içeren soluble form [68, 69]  

 

Son yıllarda yapılan çalışmalarda kan, idrar ve beyin omurilik sıvısında hücre dışı 

alanda tam uzunluktan oluşan soluble formda olan bir Klotho’nun varlığı tespit edildi. 
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Bunun Klotho’nun ekstraselüler alanının, metaloproteazlar ADAM10 ve ADAM17 

tarafından kesilmesi sonucu oluştuğu bildirilmiştir [70]. 

 

Yapılan bir çalışmada, serum ve beyin omurilik sıvısında, KL1 veya KL2 fragmanının 

değil, tüm ekstraselüler alanın varlığını tespit etmişlerdir. Bununla birlikte KL1 ve 

KL2 fragmanları, fare ve insan idrarında da bulunmuştur. İdrarda KL1 ve KL2 

fragmanlarının varlığı, muhtemelen, tam uzunluktaki hücre dışı alanın proteazlar 

tarafından kesilmesi sonucu oluştuğu düşünülmektedir [64]. 

 

Bazı çalışmalarda öne sürülen hipoteze göre; alternatif şekilde eklenen Klotho 

mRNA transkripti, KL1 fragmanına eşit sekrete bir Klotho proteini kodlar. Varsayılan 

bu protein henüz tanımlanamamıştır ve insan serumunda varlığı henüz tespit 

edilememiştir. Bu protein in vitro sistemlerde gözlenmiştir [71, 72]. Son dönemde 

yapılan bir çalışma, alternatif mRNA’nın bozulduğunu ve aktif bir protein 

üretemediğini göstermiştir [73]. 

 

Klotho birçok dokuda eksprese edilir. Ancak, Klotho ekspresyonunun ana bölgeleri 

böbrek (distal ve proksimal tübüller), beyindeki koroid pleksus, paratiroid bezleridir 

[74]. Ayrıca hipofiz bezi, iç kulak, göğüs epitel hücreleri ve diğer dokulardan da 

eksprese edilir [66, 75-77]. 

 

Klotho protein ailesinin üç üyesi vardır. 

• α-Klotho 

• β-Klotho 

• γ-Klotho 

Sadece α-Klotho’nun kanda dolaşımda olduğu gösterilmiştir [78]. 

 

Her üçü de tek geçişli transmembran proteindir [79, 80]. β-Klotho, çoğunlukla 

karaciğerde ekspres edilir ancak böbrek, gut ve dalakta da bulunur ve FGF-19, FGF-

21 gibi FGF ailesinin aktivitelerine aracılık eder [31, 66]. γ-Klotho, böbrek ve deride 

ekspres edilir ancak henüz belirlenen bir fonksiyonu yoktur [58, 80]. 
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2.3.2. Klotho’nun fonksiyonları 

 

İlk olarak 1997 yılında transgenik farelerde yapılan bir çalışmada bulunan 

Klotho’nun, eksikliğinde yaşlanmaya benzer etkiler (kısa yaşam süresi, gelişme 

geriliği, amfizem, osteomalasi) göstermiştir [66]. Klotho, hipertansiyon, diyabet, 

nörolojik bozukluklar, KBH, kardiyovasküler morbilite ve mortalite gibi pek çok 

hastalıkla ilişkilendirilmiştir [81]. 

 

Membrana bağlı Klotho, FGF-23’ün hedef dokularında FGF-23 için bir ortak reseptör 

olarak işlev görür [47, 82]. FGF-23 gibi endokrin FGF'ler FGF reseptörleri için düşük 

afiniteye sahiptir. Bununla birlikte, membrana bağlı Klotho'nun ortak sentezlenmesi, 

her yerde görülen FGFR1c'yi, reseptör kompleksinin afinitesini yaklaşık 20'lik bir 

faktörle arttırarak FGF-23 için spesifik bir reseptöre dönüştürür [48, 82]. Oluşan bu 

kompleks, proksimal renal tübüllerde 1-α hidroksilaz (1,25 (OH) 2D3 üretiminde 

anahtar enzim) aktivitesini baskılar [80, 83, 84]. 

 

sKlotho, böbreklerde fosfor ekstraksiyonunu doğrudan regüle eder. Ayrıca 1α-

hidroksilaz aktivitesi, PTH ve FGF-23 sekresyonunu düzenleyerek mineral 

metabolizmasına katılır [85, 86]. 

 

FGF-23, FGFR-Klotho kompleksine bağlanarak renal distal tübüllerde Ca 

reabsorbsiyonunu regüle eder [87]. Bunun tersi olarak, hipokalsemi dolaşımdaki 

FGF-23 konstantrasyonunu düşürür [88]. FGF-23 seviyesindeki bu düşüş, daha 

sonra kalsitriol seviyesinde oluşabilecek düşüşü (hipokalsemiyi şiddetlendirir) 

engellemek için bir cevaptır [69]. 

 

Klotho-FGFR1c kompleksi paratiroid bezinde de eksprese edilir. FGF-23, paratiroid 

bezinde PTH gen ekspresyonu ve PTH sekresyonunu düşürmek için reseptör 

kompleks üzerinde etki eder [89]. 

 

Ayrıca FGF-23, FGFR-Klotho kompleksine bağlanarak renal distal tübüllerde 

sodyum reabsorbsiyonunun regüle edilmesinde anahtar rol oynar [90]. Bu, KBH 

hastalarında FGF-23 ile kardiyovasküler riskler arasındaki ilişkiyi açıklamaktadır 

[69]. 
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α-Klotho genindeki mutasyon, organ ve dokuların tamamına yakınında aşırı 

yaşlanma fenotiplerine neden oldu. Bu gözlem, Klotho eksprese etmeyen hücre 

veya dokular üzerinde, Klotho’nun etkisi olabileceğini düşündürmektedir [68]. 

Farelerde α-Klotho geni aşırı eksprese edildiğinde yaşlanma sürecini yavaşlattığı ve 

farelerin yaşam süresini %20-%30 uzattı görülmüştür. Bu bulgular, α-Klotho’nun 

yaşlanma sürecinin regüle edilmesinde kritik bir rolü olduğunu düşündürmektedir 

[91]. 

 

Birçok çalışmaya göre α-Klotho ekspresyonundaki bozulma, insülin üretimini 

düşürür ve insülin duyarlılığını arttırır [92]. α-Klotho, insülin reseptörler 

sinyallemesini baskılar ancak bunu hangi mekanizma ile yaptığı henüz 

bilinmemektedir [93, 94]. 

 

Yapılan çalışmalarda α-Klotho’nun WNT sinyallemesini baskılamak, oksidatif stresi 

baskılamak gibi daha birçok fonksiyonu tespit edilmiştir [68, 94, 95]. 

 

2.4. D Vitamini 

 

D vitamini; stoplazmada spesifik reseptörü bulunan yağda çözünen bir 

sekosteroiddir. D vitamini yağda eriyen bir vitamin olmakla birlikte aynı zamanda 

vücutta endojen olarak sentezlenlenebilmektedir [96]. D vitaminin temel etkisi Ca-P 

dengesi ve kemik metabolizması üzerine olmakla birlikte son yıllarda yapılan 

çalışmalarda bazı kanser türleri, Parkinson ve MS gibi nörolojik hastalıklar, 

kardiyovasküler hastalıklar ve yaygın kronik hastalıklar gibi birçok hastalıkla da 

ilişkili bulunmuştur [97, 98]. 

 

2.4.1. D vitamini metabolizması 

 

D vitamininin iki kaynağı bulunmaktadır. Deride güneş ve ultraviyole (UVB) 

ışınlarının etkisiyle oluşan D3 (kolekalsiferol) ve diyet kaynaklı olarak vücuda alınan 

D2 (ergokalsiferol)’dur. D2 ve D3 vitaminleri bağırsaklarda lenfatik sistem aracılığıyla 

venöz dolaşıma katılır. 
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Cildin UVB ışığına maruz kalmasıyla kollesterolün öncüsü olan 7-

dehidrokolesterolden previtamin D3 oluşur. Previtamin D3, plazma membranının lipit 

tabakları arasında hızlı bir şekilde D3 vitaminine dönüşür [99]. 

 

Bu metabolit, D vitamini metabolitlerinin en uzun yarılanma ömrüne sahip biyolojik 

olarak inaktif bir bileşik olan metabolit 25 (OH) D'yi oluşturmak üzere kararciğerde 

25. Karbonundan(C) hidroksillenerek 25 (OH) D vitamini oluşur [100]. 25 (OH) D 

vitamini, D vitamini bağlayıcı proteine (DBP; % 85-90) bağlanarak hedef dokulara 

taşınırken daha küçük bir kısmı serumda serbestçe dolaşır (% 10-15). 

 

25 (OH) D vitamini renal proksimal tübül hücrelerinde 1α-hidroksilaz enzimini 

tarafından 1. C’nundan hidroksillenerek D vitaminin aktif metaboliti olan 1,25(OH)2 

D3 (kalsitriol) vitaminini ya da 24 C. hidroksillenerek inaktif D vitamini metaboliti olan 

24,25 (OH)2 D3 oluşturabilir [101, 102] (Şekil 2.9). Kalsitriol; barsak, böbrek gibi 

hedef dokulardaki etkilerini D vitamin reseptörleri (VDR) aracılığıyla gerçekleştirir. 

Vücuttaki kalsitriol miktarı 1α-hidroksilaz enzimininin PTH, Ca, P ve FGF-23 

tarafından kontrol edilerek düzenlenir [103]. D vitamini vücuttan birçok dokuda 

bulunan 24- hidroksilaz enzimi tarafından metabolize edilerek uzaklaştırılır [97, 

103]. 
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Şekil 2.9. D Vitamini metabolizması 

 

2.4.2. D vitaminin fonksiyonları 

1,25 (OH)2 D3 vitaminin renal üretimi serum fosfor, kalsiyum, FGF-23 ve diğer 

faktörler tarafından kontrol edilir [104]. 

 

D vit Ca, Fosfor ve kemik metabolizması üzerine etkileri 

D Vitamini hedef organları olan barsak, böbrek ve kemik üzerindeki etkilerini aktif 

formu olan 1,25 (OH)2 D3 Vitamini aracılığıyla gerçekleştirir. Son yıllarda yapılan 

çalışmalarda beyin, over, plasenta gibi birçok hücrede de D vitamini reseptörleri 

bulunmuştur. Kemiklerde osteoklastlar üzerine etki ederek kalsiyum 

mobilizasyonunu sağlar. Böbreklerde Ca reabsorpsiyonu, bağırsaklarda Ca ve 

Fosfor’ un absorpsiyonunu artırarak Ca, Fosfor metabolizmasına etki etmektedir. 

Ayrıca paratiroid bezlerde 1-α hidroksilaz aktivitesine sahiptir  ve 1,25 (OH)2 D3 lokal 

üretimi, PTH ekspresyonunu ve sentezini inhibe eder [104]. 
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2.4.3. D vitamini düzeyleri ve eksikliği 

 

D vitamini düzeylerini belirlemede dolaşımdaki major D vit metabolite olan ve yarı 

ömrü 2-3 hafta olan 25(OH) D vitamin düzeyleri ölçülerek yapılır [105]. D vitaminin 

aktif metaboliti olan kalsitriolün gerek dolaşımdaki yarı ömrünün kısa olması (4-6 

saat) gerekse dolaşımdaki miktarının az olması nedeniyle rutinde 

kullanılmamaktadır [106] D vitamini düzeyleri Çizelge 2.2’de verilmiştir [103, 107] 

 

Çizelge 2.2. Serum 25-Hidroksivitamin D seviyeleri 

Düzey Açıklama 

˂20 ng/ml Eksik 

21-29 ng/ml Yetersiz 

30-40 ng/ml Yeterli düzeyde 

40-60 ng/ml Ideal düzeyde  

>150 ng/ml İntoksikasyonu 

 

%90-95 güneş ışınlarının etkisiyle deride sentezlenen D vitamini düzeyleri; bireylerin 

yaşadıkları coğrafik konum, hava kirliliği, mevsimsel değişiklik, deri 

pigmentasyonunda farklılıklar, güneş kremi kullanımı gibi birçok faktörden 

etkilenmektedir [107]. D vitamini eksikliği ya da yetersizliği ülkemizde ve tüm 

dünyada sık görülen önemli bir sağlık sorunudur [108]. Özellikle kuzey enlemde 

bulunan ülkelerde güneş ışığının gelme açısı bağlı olarak D vit. eksikliği ve 

yetersizliği %76’dan fazla görülürken ülkemiz de yapılan bir çalışma da bu oran 

%72,5 bulunmuştur [109, 110]. D vitamin eksikliğine başta raşitizm ve osteomalazi 

gibi kalsiyum ya da fosfat yetersizliğine bağlı olarak gelişen kemik mineralizasyonu 

bozukluklarında sık görülmekle birlikte; son yıllarda yapılan çalışmalarda D vitamini 

eksikliğine hipertansiyon, multipl skleroz (MS), kolon , prostat, meme ve yumurtalık 

gibi bazı kanser türleri ve  tip 1 diyabet ile de ilişkili bulunmuştur [111, 112] 
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2.5. Parathormon 

 

PTH; vücutta kalsiyum metabolizmasının düzenlenmesini sağlayan en önemli 

hormondur. Polipeptid yapıdaki bu hormon paratiroid bezden 115 aa 

preproparatiroid hormon olarak salgılanmaktadır [113]. Hücre içinde post 

translasyonel değişiklere uğrayarak 84 aa’ lik kısmı sekretuar granüllerde ihtiyaç 

halinde sekrete edilmek üzere depolanır. Bu şekli biyolojik olarak aktiftir ve İntakt 

Parathormon (iPTH) olarak isimlendirilir. İPTH’ da hücre içi yıkıma uğrayarak N-

terminal ve C-terminal kısımları ayrılarak hücre dışına sekrete edilir [114]. 

 
2.5.1. PTH fonksiyonları  

 

PTH salınımını esas olarak kandaki iyonize Ca seviyesiyle belirlenir. Serumdaki Ca 

seviyesinin düşmesiyle birlikte paratiroid bezde bulunan ve Ca tanıyan reseptörler 

uyarılarak; paratiroid bezden PTH sentez ve sekresyonunu arttırmaktadırlar. PTH 

asıl etkisi reseptörlerinin bulunduğu kemik, böbrek üzerine olmakla birlikte barsaklar 

üzerine de dolaylı etkisi bulunmaktadır. 

 

Kemikler üzerine etkisi; 

PTH; asıl görevi kemikte Ca-Fosfat metabolizmasını düzenlemektedir. PTH; 

kemikte reseptörü bulunduğu osteoblastlar ve osteoklastlar üzerine etkilidir. 

Kemikte bulunan osteoklastları uyararak kemikten kana kalsiyum geçişini arttırarak 

katabolik etki gösteririken; PTH reseptörü bulunan osteoblastlar üzerine anabolik 

etki göstererek kemik yapımını arttırır. Bu etkinin nasıl gerçekleşeceğini serumda 

bulunan PTH’ın konsantrasyonu ve PTH etki süresi belirlemektedir [115]. 

 

Böbrekler üzerine etkisi; 

PTH en hızlı etkisini böbrekler üzerinde göstermektedir. 

1) Böbrek distal tübüllerinde kalsiyumun reabsorbsiyonunu arttırır. 

2) Böbrek proksimal tübüllerde fosfatın reabsorbsiyonunu azaltır [113].  

3) Böbrekte D vitamininin aktif formu olan 1,25(OH)2D3 vitamini oluşumunu 

arttırır [116]. 
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İntestinal sistem üzerine etkisi; 

PTH; 1,25(OH)2D3 arttırarak intestinal Ca ve fosfor emilimini arttırır (Şekil 2.10). 

 

 

Şekil 2.10. PTH’ın fonksiyonları 
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3. YÖNTEM 

 

Bu çalışma; T.C. Sağlık Bakanlığı Zekai Tahir Burak Kadın Sağlığı Eğitim ve 

Araştırma hastanesi Klinik Araştırmalar Etik Kurulu’nun 17/01/2017 tarihli ve 

12/2017 kararı ile kabul edilmiştir. Gazi Üniversitesi Bilimsel Araştırma Projeleri 

(BAP) Ocak 2017 tarih ve 01/2017-17 proje kodu ile desteklenmektedir. Hastalara 

ait yaş, cinsiyet gibi demografik verileri ve laboratuvar değerleri Gazi Üniversitesi 

Tıp Fakültesi elektronik arşivinden alındı. 

 

3.1. Hasta Gruplarının Belirlenmesi 

 

Çalışmaya Gazi Üniversitesi Nefroloji Bilim Dalı’nda; Kronik Böbrek yetmezliği tanısı 

ile hemodiyaliz ünitesinde takip edilen 20 yaş ve üzeri 60 hemodiyaliz hastası (24 

kadın, 36 erkek) ve poliklinik kontrollerinde takip edilen 60 Böbrek transplant hastası 

(18 kadın, 42 erkek) çalışmaya dahil edilmiştir.  

 

Kontrol grubu olarak hasta yaş grupları ve cinsiyet yönünden benzer olan ve 

herhangi bir akut ya da kronik hastalığı olmayan 34 sağlıklı birey (16 kadın,18 erkek) 

çalışmaya dahil edilmiştir. Trans hasta grubunda çoklu nakil yapılan hastalar, oral 

ve IV kalsitriol alanlar, sinakalset ve paratiroidektomize olan hastalar dışlandı. 

Hemodiyaliz hasta grubunda ise D vitamini alanlar dışlandı. 

 

Hasta ve kontrol grubundaki bireylere projenin amacı ve kapsamı hakkında 

bilgilendirme yapıldıktan sonra çalışmayı katılmayı kabul eden bireylerden yazılı 

aydınlatılmış onam formu alındı. 

 

3.2. Örneklerin Toplanması ve Saklanması 

 

Hasta ve kontrol grubundaki bireylerden 8-10 saat açlık sonrası alınan venöz kan 

örnekleri koruyucu ve antikoagülan içermeyen tüplere alındı. Alınan kan 

örneklerinden kan örnekleri santrifüj cihazı ile 3600 rpm/dakika hızla 10 dakika 

santrifüj edilerek serumları ayrıldı. Serum örneklerinde BUN, Kreatinin, Ca, P, Total 

Protein, Albümin, iPTH, 25 (OH)D vitamini düzeyleri analizleri hemen yapıldı. Ayrıca 
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daha sonra çalışılacak biyokimyasal analizler (1, 25 (OH)₂ D₃, iFGF23, cFGF 23 ve 

klotho) için yeterli miktarda serum örneği ayrılarak -80° C’de derin dondurucuda 

analiz süresine kadar saklandı. 

 

3.3. Biyokimyasal Analizler 

 

3.3.1. Kullanılan cihazlar 

 

Santrifüj cihazı 

ELISA Yıkayıcı (Tecan) 

ELISA Okuyucu (Sunrise) 

Beckman Coulter AU5800 oto analizör 

Beckman Coulter DXI 800 Access İmmunoassay System otoanalizörlerde 

LC: Sciex Exion LC 

MS: Sciex 5500 qtrap  

 

3.3.2. iFGF-23 düzeyinin ölçümü 

 

Serum i FGF-23 düzeyleri Sunred Marka (Katalog No: 201-12-8625) ELISA kit ile 

çalışıldı. Kit, örneklerde insan iFGF-23 seviyesini test etmek için çift antikorlu 

sandviç ELISA kullanır. iFGF-23 monoklonal antikoru ile kaplı kuyucuklara numune 

eklenerek inkübe edilir. İmmün kompleks oluşturmak için biyotinle işaretli ve Str-

HRP ile kombine edilmiş iFGF-23 antikorları eklenir. İnkübasyon sonrasında 

bağlanmamış enzimler yıkama işlemi ile uzaklaştırılır. Kromojen A ve B 

solüsyonlarının eklenmesiyle mavi renk alır ve asidin eklenmesiyle reaksiyon durur 

ve sarı renk oluşur. Oluşan absorbans ile iFGF-23 konsantrasyonu arasında pozitif 

korelasyon vardır. 

Kit İçeriği 

• Standart Solüsyon (640 pg/ml) 

• Standart Dilüent 

• Mikroelisa plate 

• Streptavidin-HRP konjugat 

• Yıkama Solüsyonu 
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• Biyotin iFGF-23 antikor  

• Kromojen A Solüsyonu 

• Kromojen B Solüsyonu 

• Stop Solüsyonu 

 

Test prosedürü 

• Standart dilüsyon 

Stok standart, standart dilüent kullanılarak Çizelge 3.1’e göre dilüe edildi. 

 

Çizelge 3.1. iFGF-23 stok standart dilüsyon çizelgesi 

320 pg/ml Standart No.5 120 µL Orijinal Standart + 120 µL standart dilüent 

160 pg/ml Standart No.4 120 µL Standart No.5 + 120 µL standart dilüent 

80 pg/ml Standart No.3 120 µL Standart No.4 + 120 µL standart dilüent 

40 pg/ml Standart No.2 120 µL Standart No.3 + 120 µL standart dilüent 

20 pg/ml Standart No.1 120 µL Standart No.2 + 120 µL standart dilüent 

• Deneyin yapılışı 

o Örneklerin eklenmesi 

▪ Blank kuyucuklar: Sadece kromojen A ve B solüsyonu ve stop 

solüsyonu eklendi. Diğer işlemler aynı şekilde uygulandı. 

▪ Standart kuyucuklar: Standart 50 µL, Str-HRP 50 µL eklendi. 

Standart kuyucuklarda biyotin antikor zaten olduğu için 

eklenmedi. 

▪ Test kuyucukları: 40 µL serum örneği ve daha sonra iFGF-23 

antikor 10 µL ve Str-HRP 50 µL eklendi. Daha sonra platein 

üstü kapatılıp hafifçe sallandıktan sonra 37°C’de 60 dakika 

inkübe edildi.  

o Yıkama solüsyonu: 30X Yıkama solüsyonu distile su ile dilüe edildi. 

o Plate 5 kez yıkandı. 

o Herbir kuyucuğa öncelikle kromojen solüsyon A 50 µL ve daha sonra 

kromojen solüsyon B 50 µL eklendi. Hafifçe karıştırılıp karanlık bir 

ortamda 37°C’de 10 dakika inkübe edildi. 
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Şekil 3.1. iFGF-23 standart grafiği  

 

3.3.3. cFGF-23 düzeyinin ölçümü 

 

Serum cFGF23 düzeyleri Sunred Marka (Katalog No: 201-12-8847) ELISA kit ile 

çalışıldı. Kit, örneklerde insan cFGF-23 seviyesini test etmek için çift antikorlu 

sandviç ELISA kullanır. cFGF-23 monoklonal antikoru ile kaplı kuyucuklarına 

numune eklenerek inkübe edilir. İmmün kompleks oluşturmak için biyotinle işaretli 

ve Str-HRP ile kombine edilmiş cFGF-23 antikorları eklenir. İnkübasyon sonrasında 

bağlanmamış enzimler yıkama işlemi ile uzaklaştırılır. Kromojen A ve B 

solüsyonlarının eklenmesiyle mavi renk alır ve asidin eklenmesiyle reaksiyon durur 

ve sarı renk oluşur. Oluşan absorbans ile cFGF-23 konsantrasyonu arasında pozitif 

korelasyon vardır. 

 

Kit İçeriği 

• Standart Solüsyon (480 pg/ml) 

• Standart Dilüent 

• Mikroelisa plate 

• Streptavidin-HRP konjugat 

• Yıkama Solüsyonu 

• Biyotin cFGF-23 antikor  

• Kromojen A Solüsyonu 
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• Kromojen B Solüsyonu 

• Stop Solüsyonu 

 

Test Prosedürü 

• Standart dilüsyon 

Stok standart, standart dilüent kullanılarak Çizelge 3.2’ye göre dilüe edildi. 

 

Çizelge 3.2. cFGF-23 stok standart dilüsyon çizelgesi 

240 pg/ml 
Standart 

No.5 
120 µL Orijinal Standart + 120 µL standart dilüent 

120 pg/ml 
Standart 

No.4 
120 µL Standart No.5 + 120 µL standart dilüent 

60 pg/ml 
Standart 

No.3 
120 µL Standart No.4 + 120 µL standart dilüent 

30 pg/ml 
Standart 

No.2 
120 µL Standart No.3 + 120 µL standart dilüent 

15 pg/ml 
Standart 

No.1 
120 µL Standart No.2 + 120 µL standart dilüent 

• Deneyin yapılışı 

o Örneklerin eklenmesi 

▪ Blank kuyucuklar: Sadece kromojen A ve B solüsyonu ve stop 

solüsyonu eklendi. Diğer işlemler aynı şekilde uygulandı. 

▪ Standart kuyucuklar: Standart 50 µL, Str-HRP 50 µL eklendi. 

Standart kuyucuklarda biyotin antikor zaten olduğu için 

eklenmedi. 

▪ Test kuyucukları: 40 µL serum örneği ve daha sonra cFGF-23 

antikor 10 µL ve Str-HRP 50 µL eklendi. Daha sonra platein 

üstü kapatılıp hafifçe sallandıktan sonra 37°C’de 60 dakika 

inkübe edildi.  

o Yıkama solüsyonu: 30X Yıkama solüsyonu distile su ile dilüe edildi. 

o Plate 5 kez yıkandı. 
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Herbir kuyucuğa öncelikle kromojen solüsyon A 50 µL ve daha sonra kromojen 

solüsyon B 50 µL eklendi. Hafifçe karıştırılıp karanlık bir ortamda 37°C’de 10 dakika 

inkübe edildi. 

 

 

Şekil 3.2. cFGF-23 standart grafiği  

 

3.3.4. sKlotho düzeylerinin ölçümü 

 

Serum sKlotho düzeyleri Sunred Marka (Katalog No: 201-12-5446) ELISA kit ile 

çalışıldı. Kit, örneklerde insan sKlotho seviyesini test etmek için çift antikorlu sandviç 

ELISA kullanır. sKlotho monoklonal antikoru ile kaplı monoklonal antikor 

kuyucuklarına numune eklenerek inkübe edilir. İmmün kompleks oluşturmak için 

biyotinle işaretli ve Str-HRP ile kombine edilmiş sKlotho antikorları eklenir. 

İnkübasyon sonrasında bağlanmamış enzimler yıkama işlemi ile uzaklaştırılır. 

Kromojen A ve B solüsyonlarının eklenmesiyle mavi renk alır ve asidin eklenmesiyle 

reaksiyon durur ve sarı renk oluşur. Oluşan absorbans ile sKlotho konsantrasyonu 

arasında pozitif korelasyon vardır. 

Kit İçeriği  

• Standart Solüsyon (24 ng/ml) 

• Standart Dilüent 

• Mikroelisa plate 

• Streptavidin-HRP konjugat 
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• Yıkama Solüsyonu 

• Biyotin s-Klotho antikor  

• Kromojen A Solüsyonu 

• Kromojen B Solüsyonu 

• Stop Solüsyonu 

 

Test Prosedürü 

• Standart dilüsyon 

Stok standart, standart dilüent kullanılarak Çizelge 3.3’e göre dilüe edildi. 

 

Çizelge 3.3. sKlotho stok standart dilüsyon çizelgesi 

320 pg/ml Standart No.5 120 µL Orijinal Standart + 120 µL standart dilüent 

160 pg/ml Standart No.4 120 µL Standart No.5 + 120 µL standart dilüent 

80 pg/ml Standart No.3 120 µL Standart No.4 + 120 µL standart dilüent 

40 pg/ml Standart No.2 120 µL Standart No.3 + 120 µL standart dilüent 

20 pg/ml Standart No.1 120 µL Standart No.2 + 120 µL standart dilüent 

• Deneyin yapılışı 

o Örneklerin eklenmesi 

▪ Blank kuyucuklar: Sadece kromojen A ve B solüsyonu ve stop 

solüsyonu eklendi. Diğer işlemler aynı şekilde uygulandı. 

▪ Standart kuyucuklar: Standart 50 µL, Str-HRP 50 µL eklendi. 

Standart kuyucuklarda biyotin antikor zaten olduğu için 

eklenmedi. 

▪ Test kuyucukları: 40 µL serum örneği ve daha sonra sKlotho 

antikor 10 µL ve Str-HRP 50 µL eklendi. Daha sonra platein 

üstü kapatılıp hafifçe sallandıktan sonra 37°C’de 60 dakika 

inkübe edildi.  

o Yıkama solüsyonu: 30X Yıkama solüsyonu distile su ile dilüe edildi. 

o Plate 5 kez yıkandı. 
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Herbir kuyucuğa öncelikle kromojen solüsyon A 50 µL ve daha sonra kromojen 

solüsyon B 50 µL eklendi. Hafifçe karıştırılıp karanlık bir ortamda 37°C’de 10 dakika 

inkübe edildi. 

 

 

Şekil 3.3. sKlotho standart grafiği  

 

3.3.5. 1,25 (OH)₂ D₃ düzeyinin ölçümü 

 

Serum 1,25 (OH)₂ D₃ Düzeyleri Shimadzu LC-MS/MS Cihazında İmmucrom kitleri 

kullanılarak ölçülmüştür. 

LC-MS/MS Sistemi Çalışma Şartları 

MS parametreler 

o IS voltage 5500.0 

o TEM 600.0 

o GS1 90.00 

o GS2 75.00 

o MSMS-Detection: 

o Scan type MRM (MRM) 

o Scheduled MRM No 

o Polarity Positive 

o Ion source Turbo Spray (ESI)  

o MRM ler 
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o 623.400 >  314.100    1,25(OH)2-D3 

o 626.420 >  317.200     1,25(OH)2-D3 IS 

 

LC Parametreler 

 

o Mobilfaz A: Su + formik asit 

o Mobilfaz B: Metilamine+methanol 

o Kolon: RESTEK Raptor ARC-18 

o Fırın: 60 derece 

o Gradient 

o Flow : 0.4 ml/dk 

 

LC-MS/MS Cihazında 1, 25 (OH)₂ D₃ Örneklerinin Hazırlanması 

 

o 300 µL numune + 800 µL (istd içeren Asetonitril)   

o 1 dk vortekslenir  

o 15 dk buzdolabında bekletilir 

o 16000 devir 15 dk santrifüj 

o Süpernatant temiz ependorfa alınır + univapo vakum santrifüjde kurutulur 

o 200 µL Asetonitril eklenir 

o 1 dk vortekslenir 

o Tekrar univapo vakum santrifüjde kurutulur 

o 30 µL asetonitril içerisindeki 4-Phenyl-1,2,4-triazoline-3,5-dione eklenir 

o 2 saat oda sıcaklığında karanlıkta bekletilir 

o 30 µL Su eklenir 

o Cihaza 10 µL enjeksiyon yapılır 

 

3.3.6. Diğer biyokimyasal analizler 

 

Serum BUN, Kreatinin, Ca, P, Total Protein, Albümin düzeyleri ölçümleri Beckman 

Coulter AU5800 oto analizörü kullanılarak yapıldı. iPTH ve 25OH D vit düzeyleri ise 

Beckman Coulter DXI 800 Access İmmunoassay System otoanalizörleri kullanılarak 

yapıldı. 
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3.4. İstatiksel Analizler 

 

Çalışma sonucu elde edilen veriler SPSS Statistics 20 programı kullanılarak analiz 

edildi. Çizelgelerde bulgular ortalama±standart sapma, median, minimum ve 

maximum olarak verildi. Parametrelerin her bir gruptaki normalite testi için Shapiro-

Wilk testi kullanıldı. Gruplar arası belirgin farklılıkların tayininde normal dağılım için 

Student T testi, normal dağılım göstermeyen için Mann-Whitney U testi kullanıldı. 

Değişkenler arası korelasyon analizinde normal dağılım gösteren veriler için 

Pearson testi, normal dağılım göstermeyen veriler için Spearman testi kullanıldı. 

p<0,05 değeri istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. 
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4. BULGULAR 

 

Bu çalışma, böbrek transplant hastaları, hemodiyaliz hastaları ve sağlıklı bireyler 

olmak üzere 3 grup üzerinde gerçekleştirildi. 60 transplant hastası (18 kadın, 42 

erkek), 60 hemodiyaliz hastası (24 kadın, 36 erkek) ve 34 (16 kadın,18 erkek) 

sağlıklı kontrol olmak üzere 154 olgu çalışmaya dahil edildi. Çalışmaya dahil edilen 

olguların cinsiyet ve yaş açısından dağılımları Çizelge 4.1 ve Şekil 4.1’de verilmiştir. 

 

Çizelge 4.1. Çalışmaya dahil edilen olguların cinsiyeti 

Cinsiyet 
Transplant 

(n=60) 

Hemodiyaliz 

Hasta 

(n=60) 

Kontrol 

(n=34) 

Kadın 
41,00 ±12,40 

(n=18) 

42,00 ±11,02 

(n=24) 

41,88 ±8,24 

(n=16) 

Erkek 
38,90 ±10,87 

(n=42) 

48,22 ±10,71 

(n=36) 

41,22 ±6,34 

(n=18) 

 

 

Şekil 4.1. Çalışmaya dahil edilen olguların yaş açısından dağılımları 
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Çalışmaya dahil edilen transplant hastalarının transplant yılı ortalama ve standart 

sapması 6,95 ±5,45 olarak hesaplanmıştır. 

 

Bulguların değerlendirilmesinde öncelikle her bir parametrenin gruplar arasındaki 

değişimi analiz edildi, sonrasında parametreler arası korelasyon analizleri yapıldı. 

Çalışmamızda analizi yapılan parametrelerin transplant hasta, hemodiyaliz hasta ve 

sağlıklı kontrol grupları için ortalama ve standart sapma değerleri Çizelge 4.2’te 

verilmiştir. 
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Çizelge 4.2. Parametrelerin her bir grup için ortalama ve standart sapma değerleri 

Parametre Transplant§ pTH pTK Hemodiyaliz§ pHK Kontrol§ 

Kalsiyum 

(mg/dL) 
9,57 ±0,81 0,000* 0,041* 8,93 ±0,66 0,000* 9,42 ±0,37 

Fosfor 

(mg/dL) 
3,21 ±0,73 0,000* 0,007* 4,37 ±1,02 0,000* 3,54 ±0,49 

BUN 

(mg/dL) 
23,40 ±16,47 0,000* 0,000* 52,60 ±13,47 0,000* 13,46 ±3,63 

Kreatinin 

(mg/dL) 
1,52 ±0,99 0,000* 0,000* 6,97 ±2,31 0,000* 0,79 ±0,18 

iPTH 

(pg/mL) 
116,62 ±74,43 0,000* 0,000* 417,76 ±347,32 0,000* 45,75 ±25,60 

25 (OH) D Vit 

(µg/L) 
14,76 ±10,88 0,653 0,259 13,86 ±7,39 0,151 16,40 ±10,00 

eGFR 

(mL/dk/1,73m2) 
55,39 ±19,79 0,000* 0,000* 9,42 ±8,36 0,000* 

112,87 

±14,32 

Albümin 

(g/dL) 
4,31 ±0,45 0,000* 0,109 4,06 ±0,32 0,000* 4,42 ±0,20 

Protein 

(g/dL) 
6,99 ±0,67 0,129 0,011* 6,91 ±0,52 0,000* 7,28 ±0,37 

cFGF-23 

(pg/mL)  
166,30 ±94,96 0,000* 0,007* 246,32 ±108,50 0,000* 

122,60 

±71,13 

iFGF-23 

(pg/mL) 
263,64 ±153,08 0,001* 0,000* 352,16 ±155,62 0,000* 

155,05 

±73,40 

sKlotho 

(ng/mL) 
2,82 ±1,76 0,001* 0,177 1,94 ±1,11 0,008* 3,72 ±3,59 

1,25 (OH)2 D3 

Vitamini 

(pg/mL) 

49,56 ±13,73 0,000* 0,687 27,02 ±8,74 0,000* 48,42 ±12,13 

* Gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark var 

§ Ortalama ± Standart sapma 

pTH Transplant ve hemodiyaliz grupları için p değeri 

pTK Transplant ve kontrol grupları için p değeri 

pHK Hemodiyaliz ve kontrol grupları için p değeri 
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4.1. Tüm Gruplarda sKlotho Düzeyleri ve İstatistik Analizi 

 

Transplant hasta grubunda sKlotho seviyeleri kontrol grubuna göre düşüktü ama 

aradaki fark anlamlı düzeyde değildi (p=0,177; p>0,05). 

Hemodiyaliz hasta grubunda sKlotho seviyeleri kontrol grubuna anlamlı oranda 

düşük olduğu izlendi (p=0,008; p<0,05). 

Transplant hasta grubunda sKlotho seviyeleri hemodiyaliz hasta grubuna göre 

anlamlı oranda yükseldiği saptandı (p=0,001; p<0,05). 

Tüm grupların sKlotho seviyeleri için ortalama, standart sapma, medyan, en düşük 

ve en yüksek değerleri Çizelge 4.3’te verilmiştir. 

 

Çizelge 4.3. Tüm grupların sKlotho düzeyleri 

 
Transplant pTH pTK Hemodiyaliz pHK Kontrol 

Ortalama ±s 

(ng/mL) 
2,82 ±0,22 0,001* 0,177 1,94 ±0,14 0,008* 3,72 ±0,61 

Medyan 

(ng/mL) 
2,80   1,86  2,04 

En Düşük 

(ng/mL) 
0,39   0,14  0,10 

En Yüksek 

(ng/mL) 
9,93   6,31  12,18 

* Gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark var 

pTH Transplant ve hemodiyaliz grupları için p değeri 

pTK Transplant ve kontrol grupları için p değeri 

pHK Hemodiyaliz ve kontrol grupları için p değeri 

 

4.2. Tüm Gruplarda iFGF-23 Düzeyleri ve İstatistik Analizi 

 

Transplant hasta grubunda iFGF-23 seviyeleri kontrol grubuna göre anlamlı oranda 

yüksek olduğu belirlendi (p=0,000; p<0,05). 

Hemodiyaliz hasta grubunda iFGF-23 seviyeleri kontrol grubuna göre anlamlı 

düzeyde yüksekti (p=0,000; p<0,05). 

Transplant hasta grubunda iFGF-23 seviyeleri hemodiyaliz hasta grubuna göre 

anlamlı düzeyde düşük olduğu saptandı (p=0,001; p<0,05). 
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Tüm grupların iFGF-23 seviyeleri için ortalama, standart sapma, medyan, en düşük 

ve en yüksek değerleri Çizelge 4.4’te verilmiştir. 

 

Çizelge 4.4. Tüm grupların iFGF-23 düzeyleri 

 
Transplant pTH pTK Hemodiyaliz pHK Kontrol 

Ortalama ±s 

(pg/mL) 
263,64 ±19,76 0,001* 0,000* 352,16 ±20,09 0,000* 155,05 ±12,58 

Medyan 

(pg/mL) 
219,67   342,82  119,67 

En Düşük 

(pg/mL) 
93,70   86,52  52,39 

En Yüksek 

(pg/mL) 
652,83   736,52  361,74 

* Gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark var 

pTH Transplant ve hemodiyaliz grupları için p değeri 

pTK Transplant ve kontrol grupları için p değeri 

pHK Hemodiyaliz ve kontrol grupları için p değeri 

 

4.3. Tüm Gruplarda cFGF-23 Düzeyleri ve İstatistik Analizi 

 

Transplant hasta grubunun cFGF-23 seviyeleri kontrol grubuna göre anlamlı 

düzeyde yüksek izlendi (p=0,007; p<0,05). 

Hemodiyaliz hasta grubunun cFGF-23 seviyeleri kontrol grubuna göre istatistiksel 

olarak anlamlı düzeyde yüksek ölçüldü (p=0,000; p<0,05). 

Transplant hasta grubunun cFGF-23 seviyelerinin hemodiyaliz hasta grubuna göre 

anlamlı düzeyde düştüğü gözlendi (p=0,000; p<0,05). 

Tüm grupların cFGF-23 seviyeleri için ortalama, standart sapma, medyan, en düşük 

ve en yüksek değerleri Çizelge 4.5’te verilmiştir. 
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Çizelge 4.5. Tüm grupların cFGF-23 düzeyleri 

 
Transplant pTH pTK Hemodiyaliz pHK Kontrol 

Ortalama ±s 

(pg/mL) 
166,30 ±12,26 0,000* 0,007* 246,32 ±14,00 0,000* 122,60 ±12,19 

Medyan 

(pg/mL) 
141,68   248,98  98,98 

En Düşük 

(pg/mL) 
49,38   55,41  42,40 

En Yüksek 

(pg/mL) 
455,25   515,10  321,92 

* Gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark var 

pTH Transplant ve hemodiyaliz grupları için p değeri 

pTK Transplant ve kontrol grupları için p değeri 

pHK Hemodiyaliz ve kontrol grupları için p değeri 

 

4.4. Tüm Gruplarda eGFR Düzeyleri ve İstatistik Analizi 

 

Transplant hasta grubunda eGFR seviyeleri kontrol grubuna göre anlamlı düzeyde 

düşük izlendi (p=0,000; p<0,05). 

Hemodiyaliz hasta grubunda eGFR seviyelerinin kontrol grubuna göre anlamlı 

düzeyde düşüktü (p=0,000; p<0,05). 

Transplant hasta grubunda eGFR seviyelerinin hemodiyaliz hasta grubuna göre 

istatistiksel olarak anlamlı derecede yüksek olduğu saptandı (p=0,000; p<0,05). 

Tüm grupların eGFR seviyeleri için ortalama, standart sapma, medyan, en düşük ve 

en yüksek değerleri Çizelge 4.6’te verilmiştir. 
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Çizelge 4.6. Tüm grupların eGFR düzeyleri 

 
Transplant pTH pTK Hemodiyaliz pHK Kontrol 

Ortalama ±s 

(mL/dk/1,73m2) 
55,39 ±2,55 0,000* 0,000* 9,42 ±1,08 0,000* 112,87 ±2,45 

Medyan 

(mL/dk/1,73m2) 
56,00   6,58  120,00 

En Düşük 

(mL/dk/1,73m2) 
9,89   4,33  76,98 

En Yüksek 

(mL/dk/1,73m2) 
89,98   62,84  120,00 

* Gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark var 

pTH Transplant ve hemodiyaliz grupları için p değeri 

pTK Transplant ve kontrol grupları için p değeri 

pHK Hemodiyaliz ve kontrol grupları için p değeri 

 

4.5. Tüm Gruplarda iPTH Düzeyleri ve İstatistik Analizi 

 

Transplant hasta grubunda iPTH seviyeleri kontrol grubuna göre anlamlı düzeyde 

yüksekti (p=0,000; p<0,05). 

Hemodiyaliz hasta grubunda iPTH seviyeleri kontrol grubuna göre anlamlı düzeyde 

yüksek ölçüldü (p=0,000; p<0,05). 

Transplant hasta grubunda iPTH seviyelerinin hemodiyaliz hasta grubuna göre 

anlamlı oranda düşük olduğu belirlendi (p=0,000; p<0,05). 

Tüm grupların iPTH seviyeleri için ortalama, standart sapma, medyan, en düşük ve 

en yüksek değerleri Çizelge 4.7’te verilmiştir. 
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Çizelge 4.7. Tüm grupların iPTH düzeyleri 

 
Transplant pTH pTK Hemodiyaliz pHK Kontrol 

Ortalama ±s 

(pg/mL) 
116,62 ±9,61 0,000* 0,000* 417,76 ±44,83 0,000* 45,75 ±4,39 

Medyan 

(pg/mL) 
83,60   311,85  38,05 

En Düşük 

(pg/mL) 
16,52   31,70  3,41 

En Yüksek 

(pg/mL) 
278,30   1595,50  109,10 

* Gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark var 

pTH Transplant ve hemodiyaliz grupları için p değeri 

pTK Transplant ve kontrol grupları için p değeri 

pHK Hemodiyaliz ve kontrol grupları için p değeri 

 

4.6. Tüm Gruplarda 25 (OH) D Vitamini Düzeyleri ve İstatistik Analizi 

 

Transplant hasta grubunda 25 (OH) D Vitamini seviyelerinin kontrol grubuna göre 

düştüğü ancak aradaki farkın istatistiksel olarak anlamlı düzeyde olmadığı belirlendi 

(p=0,259; p>0,05). 

Hemodiyaliz hasta grubunda 25 (OH) D Vitamini seviyeleri kontrol grubuna göre 

düşüktü ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı değildi (p=0,151; p>0,05). 

Transplant hasta grubunda 25 (OH) D Vitamini seviyeleri hemodiyaliz hasta grubuna 

göre yüksekti ancak aradaki fark anlamlı düzeyde değildi (p=0,653; p>0,05). 

Tüm grupların 25 (OH) D Vitamini seviyeleri için ortalama, standart sapma, medyan, 

en düşük ve en yüksek değerleri Çizelge 4.8’te verilmiştir. 
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Çizelge 4.8. Tüm grupların 25 (OH) D Vitamini düzeyleri 

 
Transplant pTH pTK Hemodiyaliz pHK Kontrol 

Ortalama ±s 

(µg/L) 
14,76 ±1,40 0,653 0,259 13,86 ±0,95 0,151 16,40 ±1,71 

Medyan 

(µg/L) 
12,29   12,00  13,54 

En Düşük 

(µg/L) 
6,21   5,78  7,00 

En Yüksek 

(µg/L) 
31,10   40,00  59,60 

* Gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark var 

pTH Transplant ve hemodiyaliz grupları için p değeri 

pTK Transplant ve kontrol grupları için p değeri 

pHK Hemodiyaliz ve kontrol grupları için p değeri 

 

4.7. Tüm Gruplarda 1,25 (OH)2 D3 Vitamini Düzeyleri ve İstatistik Analizi 

 

Transplant hasta grubunda 1,25 (OH)2 D3 Vitamini seviyeleri kontrol grubuna göre 

yüksekti ancak aradaki fark anlamlı değildi (p=0,687; p>0,05). 

Hemodiyaliz hasta grubunda 1,25 (OH)2 D3 Vitamini seviyeleri kontrol grubuna göre 

anlamlı oranda düşük izlendi (p=0,000; p<0,05). 

Transplant hasta grubunda 1,25 (OH)2 D3 Vitamini seviyeleri hemodiyaliz hasta 

grubunda göre anlamlı oranda yüksek olduğu saptandı (p=0,000; p<0,05). 

Tüm grupların 1,25 (OH)2 D3 Vitamini seviyeleri için ortalama, standart sapma, 

medyan, en düşük ve en yüksek değerleri Çizelge 4.9’te verilmiştir. 
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Çizelge 4.9. Tüm grupların 1,25 (OH)2 D3 Vitamini düzeyleri 

 Transplant pTH pTK Hemodiyaliz pHK Kontrol 

Ortalama ±s 

(pg/mL) 
49,56 ±1,77 0,000* 0,687 27,02 ±1,12 0,000* 48,42 ±2,08 

Medyan 

(pg/mL) 
50,05   26,45  46,40 

En Düşük 

(pg/mL) 
23,00   3,70  26,80 

En Yüksek 

(pg/mL) 
79,10   49,40  71,50 

* Gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark var 

pTH Transplant ve hemodiyaliz grupları için p değeri 

pTK Transplant ve kontrol grupları için p değeri 

pHK Hemodiyaliz ve kontrol grupları için p değeri 

 

4.8. Tüm Gruplarda Diğer Parametre Düzeyleri ve İstatistik Analizi 

 

Tüm gruplarda, Kalsiyum, Fosfor, BUN, Kreatinin, Albümin ve Total Protein 

seviyelerinin ortalama ve standart sapma değerleri Çizelge 4.10’da verildi. 
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Çizelge 4.10. Tüm gruplarda diğer parametrelerin istatistik analizi 

Parametre Transplant§ pTH pTK Hemodiyaliz§ pHK Kontrol§ 

Kalsiyum 

(mg/dL) 
9,57±0,81 0,000* 0,041* 8,93±0,66 0,000* 9,42±0,37 

Fosfor 

(mg/dL) 
3,21±0,73 0,000* 0,007* 4,37±1,02 0,000* 3,54±0,49 

BUN 

(mg/dL) 
23,40±16,47 0,000* 0,000* 52,60±13,47 0,000* 13,46±3,63 

Kreatinin 

(mg/dL) 
1,52±0,99 0,000* 0,000* 6,97±2,31 0,000* 0,79±0,18 

Albümin 

(g/dL) 
4,31±0,45 0,000* 0,109 4,06±0,32 0,000* 4,42±0,20 

Total 

Protein 

(g/dL) 

6,99±0,67 0,129 0,011* 6,91±0,52 0,000* 7,28±0,37 

* Gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark var 

§ Ortalama ± Standart sapma 

pTH Transplant ve hemodiyaliz grupları için p değeri 

pTK Transplant ve kontrol grupları için p değeri 

pHK Hemodiyaliz ve kontrol grupları için p değeri 

 

4.9. Hemodiyaliz Hasta Grubunda Korelasyon Analizi 

 

Hemodiyaliz hastalarında parametreler arasında korelasyon incelerken normal 

dağılım gösteren parametreler için Pearson Korelasyon Analizi, normal dağılım 

göstermeyen parametreler için Spearman Korelasyon Analizi yapıldı. 
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Çizelge 4.11. Hemodiyaliz hastalarında tüm parametreler için korelasyon analizi 
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Kalsiyum r   -,116 -,104 ,184 ,030 ,048 -,181 -,114 ,085 -,131 -,111 ,088 ,239 

p   ,376 ,431 ,160 ,822 ,715 ,166 ,386 ,519 ,318 ,401 ,502 ,066 

Fosfor r -,116   ,525** ,360** ,328* -,022 -,264* -,086 -,189 ,176 ,271* ,124 ,091 

p ,376   ,000 ,005 ,010 ,868 ,041 ,514 ,148 ,179 ,036 ,345 ,489 

BUN r -,104 ,525**   ,500** ,365** -,135 -,447** -,187 -,034 ,244 ,353** -,049 -,026 

p ,431 ,000   ,000 ,004 ,303 ,000 ,152 ,795 ,060 ,006 ,708 ,843 

Kreatinin r ,184 ,360** ,500**   ,353** ,026 -,882** ,131 -,061 ,356** ,405** -,106 ,141 

p ,160 ,005 ,000   ,006 ,846 ,000 ,320 ,644 ,005 ,001 ,418 ,283 

iPTH r ,030 ,328* ,365** ,353**   -,178 -,309* ,033 -,036 ,651** ,772** -,084 -,036 

p ,822 ,010 ,004 ,006   ,174 ,016 ,804 ,785 ,000 ,000 ,523 ,786 

25 (OH) 
D Vit 

r ,048 -,022 -,135 ,026 -,178   -,044 ,008 -,045 -,087 -,190 ,117 -,014 

p ,715 ,868 ,303 ,846 ,174   ,740 ,954 ,731 ,507 ,146 ,375 ,915 

eGFR r -,181 -,264* -,447** -,882** -,309* -,044   -,096 ,034 -,253 -,312* -,025 -,074 

p ,166 ,041 ,000 ,000 ,016 ,740   ,468 ,797 ,051 ,015 ,852 ,576 

Albümin r -,114 -,086 -,187 ,131 ,033 ,008 -,096   ,316* ,042 ,099 ,139 ,112 

p ,386 ,514 ,152 ,320 ,804 ,954 ,468   ,014 ,752 ,453 ,290 ,394 

Protein r ,085 -,189 -,034 -,061 -,036 -,045 ,034 ,316*   -,195 -,131 ,054 ,090 

p ,519 ,148 ,795 ,644 ,785 ,731 ,797 ,014   ,136 ,317 ,681 ,495 

cFGF 23 r -,131 ,176 ,244 ,356** ,651** -,087 -,253 ,042 -,195   ,918** -,049 ,011 

p ,318 ,179 ,060 ,005 ,000 ,507 ,051 ,752 ,136   ,000 ,712 ,932 

iFGF 23 r -,111 ,271* ,353** ,405** ,772** -,190 -,312* ,099 -,131 ,918**   -,070 ,014 

p ,401 ,036 ,006 ,001 ,000 ,146 ,015 ,453 ,317 ,000   ,593 ,917 

sKlotho r ,088 ,124 -,049 -,106 -,084 ,117 -,025 ,139 ,054 -,049 -,070   ,157 

p ,502 ,345 ,708 ,418 ,523 ,375 ,852 ,290 ,681 ,712 ,593   ,230 

1,25 
(OH)2 D3 

r ,239 ,091 -,026 ,141 -,036 -,014 -,074 ,112 ,090 ,011 ,014 ,157   

p ,066 ,489 ,843 ,283 ,786 ,915 ,576 ,394 ,495 ,932 ,917 ,230   

** Güçlü korelasyon 

* Zayıf korelasyon 

 

Pearson ve Spearman korelasyon analiz sonuçları aşağıdaki gibidir. 

Hemodiyaliz hastalarda iFGF-23 ve cFGF-23 arasında pozitif güçlü korelasyon 

vardır. iFGF-23 düzeyi arttıkça cFGF-23 düzeyi de artmaktadır (p=0.000 r=0.918). 

(Şekil 4.2) 

Hemodiyaliz hastalarda iPTH ve iFGF-23 arasında pozitif güçlü korelasyon vardır. 

iPTH düzeyi arttıkça iFGF-23 düzeyi de artmaktadır (p=0.000 r=0.772). (Şekil 4.3) 
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Hemodiyaliz hastalarda Fosfor ve iFGF-23 arasında pozitif zayıf korelasyon vardır. 

Fosfor düzeyi arttıkça iFGF-23 düzeyi de artmaktadır (p=0.036 r=0.271). (Şekil 4.4) 

Hemodiyaliz hastalarda Fosfor ve iPTH arasında pozitif zayıf korelasyon vardır. 

Fosfor düzeyi arttıkça iPTH düzeyi de artmaktadır (p=0.010 r=0.328). (Şekil 4.5) 

Hemodiyaliz hastalarda iFGF-23 ve BUN arasında pozitif güçlü korelasyon vardır. 

iFGF-23 düzeyi arttıkça BUN düzeyi de artmaktadır (p=0.006 r=0.353). 

Hemodiyaliz hastalarda iFGF-23 ve Kreatinin arasında pozitif güçlü korelasyon 

vardır. Kreatinin düzeyi arttıkça iFGF-23 düzeyi de artmaktadır (p=0.001 r=0.405). 

Hemodiyaliz hastalarda iFGF-23 ve eGFR arasında negatif zayıf korelasyon vardır.  

eGFR düştükçe iFGF-23 düzeyi artmaktadır (p=0.015 r=-0.312). 

Hemodiyaliz hastalarda cFGF-23 ve Kreatinin arasında pozitif güçlü korelasyon 

vardır. Kreatinin düzeyi arttıkça cFGF-23 düzeyi de artmaktadır (p=0.005 r=0.356). 

Hemodiyaliz hastalarda cFGF-23 ve iPTH arasında pozitif güçlü korelasyon vardır. 

cFGF-23 düzeyi arttıkça iPTH düzeyi de artmaktadır (p=0.000 r=0.651). 

Hemodiyaliz hastalarda eGFR ve Fosfor arasında negatif zayıf korelasyon vardır. 

eGFR düştükçe Fosfor düzeyi yükselmektedir (p=0.041 r=-0.264). 

Hemodiyaliz hastalarda eGFR ve BUN arasında negatif güçlü korelasyon vardır. 

eGFR düştükçe BUN düzeyi artmaktadır (p=0.000 r=-0.447). 

Hemodiyaliz hastalarda eGFR ve Kreatinin arasında negatif güçlü korelasyon vardır. 

eGFR düştükçe BUN düzeyi yükselmektedir (p=0.000 r=-0.882). 

Hemodiyaliz hastalarda eGFR ve iPTH arasında negatif zayıf korelasyon vardır. 

eGFR düştükçe iPTH düzeyi yükselmektedir (p=0.016 r=-0.309). 

Hemodiyaliz hastalarda BUN ve iPTH arasında pozitif güçlü korelasyon vardır. BUN 

düzeyi arttıkça iPTH düzeyi de yükselmektedir (p=0.004 r=0.365). 

Hemodiyaliz hastalarda Kreatinin ve iPTH arasında pozitif güçlü korelasyon vardır. 

Kreatinin düzeyi arttıkça iPTH düzeyi de yükselmektedir (p=0.006 r=0.353). 

Hemodiyaliz hastalarda Fosfor ve Kreatinin arasında pozitif güçlü korelasyon vardır. 

Fosfor düzeyi arttıkça Kreatinin düzeyi de yükselmektedir (p=0.005 r=0.360). 

Hemodiyaliz hastalarda BUN ve Kreatinin arasında pozitif güçlü korelasyon vardır. 

BUN düzeyi arttıkça Kreatinin düzeyi de yükselmektedir (p=0.000 r=0.500). 

Hemodiyaliz hastalarda Fosfor ve BUN arasında pozitif güçlü korelasyon vardır. 

Fosfor düzeyi arttıkça BUN düzeyi de yükselmektedir (p=0.000 r=0.525). 

Hemodiyaliz hastalarda Albümin ve Protein arasında pozitif zayıf korelasyon vardır. 

Albümin düzeyi düştükçe Protein düzeyi de düşmektedir (p=0.014 r=0.316). 
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Şekil 4.2. Hemodiyaliz hastalarda cFGF-23 ve iFGF-23 arasındaki korelasyon 

 

 

Şekil 4.3. Hemodiyaliz hastalarda iPTH ve iFGF-23 arasındaki korelasyon 
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Şekil 4.4. Hemodiyaliz hastalarda Fosfor ve iFGF-23 arasındaki korelasyon 

 

 

Şekil 4.5. Hemodiyaliz hastalarda iPTH ve Fosfor arasındaki korelasyon 
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4.10. Transplant Hasta Grubunda Korelasyon Analizi 

 

Transplant hastalarında parametreler arasında korelasyon incelerken normal 

dağılım gösteren parametreler için Pearson Korelasyon Analizi, normal dağılım 

göstermeyen parametreler için Spearman Korelasyon Analizi yapıldı. 

Çizelge 4.12. Transplant hastalarında tüm parametreler için korelasyon analizi 
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Kalsiyum r   -,318* -,381** -,390** -,213 ,331** ,448** ,313* ,557** -,102 -,112 ,075 ,309* 

p   ,013 ,003 ,002 ,103 ,010 ,000 ,015 ,000 ,440 ,394 ,571 ,016 

Fosfor r -,318*   ,410** ,398** ,152 -,207 -,201 ,039 -,146 ,060 ,021 -,157 -,077 

p ,013   ,001 ,002 ,245 ,112 ,124 ,770 ,264 ,646 ,872 ,231 ,561 

BUN r -,381** ,410**   ,822** ,221 ,069 -,478** -,280* -,230 ,166 ,194 -,125 -,180 

p ,003 ,001   ,000 ,089 ,601 ,000 ,030 ,077 ,204 ,138 ,340 ,170 

Kreatinin r -,390** ,398** ,822**   ,257* -,062 -,563** -,135 -,211 ,200 ,147 -,165 -,291* 

p ,002 ,002 ,000   ,047 ,639 ,000 ,305 ,105 ,126 ,262 ,207 ,024 

iPTH r -,213 ,152 ,221 ,257*   -,336** -,428** -,277* -,167 ,508** ,619** ,031 ,031 

p ,103 ,245 ,089 ,047   ,009 ,001 ,032 ,202 ,000 ,000 ,814 ,812 

25 (OH) 
D Vit 

r ,354** -,207 ,069 -,062 -,360**   ,173 ,192 ,127 -,398** -,360** -,034 ,152 

p ,006 ,112 ,601 ,639 ,005   ,187 ,143 ,332 ,002 ,005 ,798 ,247 

eGFR r ,448** -,201 -,478** -,563** -,428** ,173   ,143 ,348** -,184 -,206 ,059 ,020 

p ,000 ,124 ,000 ,000 ,001 ,187   ,275 ,006 ,159 ,113 ,655 ,881 

Albümin r ,313* ,039 -,280* -,135 -,277* ,192 ,143   ,613** -,297* -,350** ,026 ,060 

p ,015 ,770 ,030 ,305 ,032 ,143 ,275   ,000 ,021 ,006 ,842 ,647 

Protein r ,557** -,146 -,230 -,211 -,167 ,127 ,348** ,613**   -,073 -,027 -,062 ,197 

p ,000 ,264 ,077 ,105 ,202 ,332 ,006 ,000   ,579 ,838 ,636 ,132 

cFGF 23 r -,102 ,060 ,166 ,200 ,508** -,397** -,184 -,297* -,073   ,837** ,259* ,132 

p ,440 ,646 ,204 ,126 ,000 ,002 ,159 ,021 ,579   ,000 ,046 ,314 

iFGF 23 r -,112 ,021 ,194 ,147 ,619** -,345** -,206 -,350** -,027 ,837**   ,030 ,208 

p ,394 ,872 ,138 ,262 ,000 ,007 ,113 ,006 ,838 ,000   ,823 ,110 

sKlotho r ,075 -,157 -,125 -,165 ,031 -,034 ,059 ,026 -,062 ,259* ,030   ,041 

p ,571 ,231 ,340 ,207 ,814 ,798 ,655 ,842 ,636 ,046 ,823   ,756 

1,25 
(OH)2 D3 
Vit 

r ,309* -,077 -,180 -,291* ,031 ,152 ,020 ,060 ,197 ,132 ,208 ,041   

p ,016 ,561 ,170 ,024 ,812 ,247 ,881 ,647 ,132 ,314 ,110 ,756   

** Güçlü korelasyon 

* Zayıf korelasyon 

 

Pearson ve Spearman korelasyon analiz sonuçları aşağıdaki gibidir. 
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Transplant hastalarda Kalsiyum ve 1,25 (OH) D Vitamini arasında pozitif zayıf 

korelasyon vardır. Kalsiyum düzeyi arttıkça 1,25 (OH) D Vitamini düzeyi de 

artmaktadır (p=0.016 r=0.309). (Şekil 4.6) 

Transplant hastalarda cFGF-23 ve iFGF-23 arasında pozitif güçlü korelasyon vardır. 

cFGF-23 düzeyi arttıkça iFGF-23 düzeyi de artmaktadır (p=0.000 r=0.837). (Şekil 

4.7) 

Transplant hastalarda 25 (OH) D Vitamini ve iFGF-23 arasında negatif korelasyon 

vardır. 25 (OH) D Vitamini düzeyi azaldıkça iFGF-23 düzeyi artmaktadır (p=0.005 

r=-0.360). (Şekil 4.8) 

Transplant hastalarda iPTH ve iFGF-23 arasında pozitif korelasyon vardır. iPTH 

düzeyi arttıkça iFGF-23 düzeyi de artmaktadır (p=0.000 r=0.619). (Şekil 4.9) 

Transplant hastalarda 25 (OH) D Vitamini ve iPTH arasında negatif korelasyon 

vardır. 25 (OH) D Vitamini düzeyi azaldıkça iPTH düzeyi artmaktadır (p=0.005 r=-

0.360). (Şekil 4.10) 

Transplant hastalarda Kalsiyum ve 25 (OH) D Vitamini arasında pozitif korelasyon 

vardır. Kalsiyum düzeyi arttıkça 25 (OH) D Vitamini düzeyi de artmaktadır (p=0.006 

r=0.354). (Şekil 4.11) 

Transplant hastalarda Kalsiyum ve Fosfor arasında negatif korelasyon vardır. 

Kalsiyum düzeyi arttıkça Fosfor düzeyi azalmaktadır (p=0.013 r=-0.318). (Şekil 

4.12) 

Transplant hastalarda Albümin ve iFGF-23 arasında negatif güçlü korelasyon vardır. 

Albümin düzeyi düştükçe iFGF-23 düzeyi artmaktadır (p=0.006 r=-0.350). 

Transplant hastalarda iPTH ve cFGF-23 arasında pozitif güçlü korelasyon vardır. 

iPTH düzeyi arttıkça cFGF-23 düzeyi de artmaktadır (p=0.000 r=0.508). 

Transplant hastalarda Albümin ve iFGF-23 arasında negatif güçlü korelasyon vardır. 

Albümin düzeyi düştükçe iFGF-23 düzeyi artmaktadır (p=0.006 r=-0.350). 

Transplant hastalarda 25 (OH) D Vitamini ve cFGF-23 arasında negatif güçlü 

korelasyon vardır. 25 (OH) D Vitamini düzeyi düştükçe cFGF-23 düzeyi artmaktadır 

(p=0.002 r=-0.397). 

Transplant hastalarda cFGF-23 ve iPTH arasında pozitif güçlü korelasyon vardır. 

cFGF-23 düzeyi arttıkça iPTH düzeyi de artmaktadır (p=0.000 r=0.508). 

Transplant hastalarda sKlotho ve cFGF-23 arasında pozitif zayıf korelasyon vardır. 

sKlotho düzeyi arttıkça cFGF-23 düzeyi de artmaktadır (p=0.046 r=0.259). 
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Transplant hastalarda Kreatinin ve 1,25 (OH) D Vitamini arasında negatif zayıf 

korelasyon vardır. Kreatinin düzeyi arttıkça 1,25 (OH) D Vitamini düzeyi düşmektedir 

(p=0.024 r=-0.291). 

Transplant hastalarda eGFR ve Kalsiyum arasında pozitif güçlü korelasyon vardır. 

eGFR düzeyi düştükçe Kalsiyum düzeyi de düşmektedir (p=0.000 r=0.448). 

Transplant hastalarda eGFR ve BUN arasında negatif güçlü korelasyon vardır. 

eGFR düzeyi düştükçe BUN düzeyi artmaktadır (p=0.000 r=-0.478). 

Transplant hastalarda eGFR ve Kreatinin arasında negatif güçlü korelasyon vardır. 

eGFR düzeyi düştükçe Kreatinin düzeyi artmaktadır (p=0.000 r=-0.563). 

Transplant hastalarda eGFR ve iPTH arasında negatif güçlü korelasyon vardır. 

eGFR düzeyi düştükçe iPTH düzeyi artmaktadır (p=0.001 r=-0.428). 

Transplant hastalarda Kreatinin ve iPTH arasında pozitif zayıf korelasyon vardır. 

Kreatinin düzeyi yükseldikçe iPTH düzeyi de artmaktadır (p=0.047 r=0.257). 

Transplant hastalarda Kalsiyum ve BUN arasında negatif güçlü korelasyon vardır. 

Kalsiyum düzeyi düştükçe BUN düzeyi artmaktadır (p=0.003 r=-0.381). 

Transplant hastalarda Kalsiyum ve Kreatinin arasında negatif güçlü korelasyon 

vardır. Kalsiyum düzeyi düştükçe Kreatinin düzeyi artmaktadır (p=0.002 r=-0.390). 

Transplant hastalarda Kalsiyum ve Albümin arasında pozitif zayıf korelasyon vardır. 

Kalsiyum düzeyi düştükçe Albümin düzeyi de düşmektedir (p=0.015 r=0.313). 

Transplant hastalarda Kalsiyum ve Protein arasında pozitif güçlü korelasyon vardır. 

Kalsiyum düzeyi düştükçe Protein düzeyi de düşmektedir (p=0.000 r=0.557). 

Transplant hastalarda Fosfor ve BUN arasında pozitif güçlü korelasyon vardır. 

Fosfor düzeyi arttıkça BUN düzeyi de yükselmektedir (p=0.001 r=0.410). 

Transplant hastalarda Fosfor ve Kreatinin arasında pozitif güçlü korelasyon vardır. 

Fosfor düzeyi arttıkça Kreatinin düzeyi de yükselmektedir (p=0.002 r=0.398). 

Transplant hastalarda BUN ve Kreatinin arasında pozitif güçlü korelasyon vardır. 

BUN düzeyi arttıkça Kreatinin düzeyi de yükselmektedir (p=0.000 r=0.822). 

Transplant hastalarda BUN ve Albümin arasında negatif zayıf korelasyon vardır. 

BUN düzeyi arttıkça Albümin düzeyi azalmaktadır (p=0.030 r=-0.280). 

Transplant hastalarda iPTH ve Albümin arasında negatif zayıf korelasyon vardır. 

iPTH düzeyi arttıkça Albümin düzeyi azalmaktadır (p=0.032 r=-0.277). 

Transplant hastalarda eGFR ve Protein arasında pozitif güçlü korelasyon vardır. 

eGFR düzeyi azaldıkça Protein düzeyi de düşmektedir (p=0.006 r=0.348). 
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Transplant hastalarda Albümin ve Protein arasında pozitif güçlü korelasyon vardır. 

Albümin düzeyi azaldıkça Protein düzeyi de düşmektedir (p=0.000 r=0.613). 

 

 

Şekil 4.6. Transplant hastalarda Kalsiyum ve 1,25 (OH) D Vitamin arasındaki 
korelasyon 
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Şekil 4.7. Transplant hastalarda cFGF-23 ve iFGF-23 arasındaki korelasyon 

 

 
Şekil 4.8. Transplant hastalarda 25 (OH) D Vitamini ve iFGF-23 arasındaki 
korelasyon 
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Şekil 4.9. Transplant hastalarda iPTH ve iFGF-23 arasındaki korelasyon 

 

 
Şekil 4.10. Transplant hastalarda iPTH ve 25 (OH) D Vitamini arasındaki korelasyon 
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Şekil 4.11. Transplant hastalarda Kalsiyum ve 25 (OH) D Vitamini arasındaki 
korelasyon 

 

 

Şekil 4.12. Transplant hastalarda Kalsiyum ve Fosfor arasındaki korelasyon 
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4.11. Kontrol Grubunda Korelasyon Analizi 

 

Kontrol grubunda parametreler arasında korelasyon incelerken normal dağılım 

gösteren parametreler için Pearson Korelasyon Analizi, normal dağılım 

göstermeyen parametreler için Spearman Korelasyon Analizi yapıldı. 

 

Çizelge 4.13. Kontrol grubunda tüm parametreler için korelasyon analizi 
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Kalsiyum r   ,146 -,186 -,094 -,045 -,024 ,068 ,156 ,163 -,065 -,083 -,044 -,136 

p   ,411 ,292 ,598 ,800 ,894 ,702 ,378 ,358 ,715 ,641 ,804 ,445 

Fosfor r ,146   -,088 -,005 -,296 ,042 -,049 ,157 -,149 -,021 -,109 -,012 -,145 

p ,411   ,620 ,977 ,089 ,815 ,782 ,375 ,401 ,905 ,539 ,947 ,413 

BUN r -,186 -,088   ,117 ,022 -,133 -,124 ,003 -,005 -,142 -,103 -,258 -,195 

p ,292 ,620   ,510 ,902 ,453 ,485 ,986 ,977 ,424 ,562 ,141 ,270 

Kreatinin r -,094 -,005 ,117   ,155 -,109 -,571** ,506** ,371* ,339* ,280 ,311 -,061 

p ,598 ,977 ,510   ,383 ,541 ,000 ,002 ,031 ,050 ,109 ,074 ,733 

iPTH r -,045 -,296 ,022 ,155   -,352* -,215 -,006 ,207 ,292 ,173 ,336 ,075 

p ,800 ,089 ,902 ,383   ,041 ,223 ,973 ,240 ,094 ,327 ,052 ,674 

25 (OH) 
D Vit 

r -,024 ,042 -,133 -,109 -,352*   -,090 ,220 ,089 ,393* ,467** ,222 -,096 

p ,894 ,815 ,453 ,541 ,041   ,613 ,211 ,615 ,022 ,005 ,208 ,588 

eGFR r ,068 -,049 -,124 -,571** -,215 -,090   -,427* -,276 -,309 -,186 -,124 -,020 

p ,702 ,782 ,485 ,000 ,223 ,613   ,012 ,115 ,076 ,292 ,484 ,910 

Albümin r ,156 ,157 ,003 ,506** -,006 ,220 -,427*   ,590** ,218 ,228 ,172 -,157 

p ,378 ,375 ,986 ,002 ,973 ,211 ,012   ,000 ,216 ,195 ,332 ,374 

Protein r ,163 -,149 -,005 ,371* ,207 ,089 -,276 ,590**   ,135 ,142 ,081 ,049 

p ,358 ,401 ,977 ,031 ,240 ,615 ,115 ,000   ,447 ,424 ,650 ,782 

cFGF 23 r -,065 -,021 -,142 ,339* ,292 ,393* -,309 ,218 ,135   ,895** ,768** ,116 

p ,715 ,905 ,424 ,050 ,094 ,022 ,076 ,216 ,447   ,000 ,000 ,515 

iFGF 23 r -,083 -,109 -,103 ,280 ,173 ,467** -,186 ,228 ,142 ,895**   ,720** ,081 

p ,641 ,539 ,562 ,109 ,327 ,005 ,292 ,195 ,424 ,000   ,000 ,651 

sKlotho r -,044 -,012 -,258 ,311 ,336 ,222 -,124 ,172 ,081 ,768** ,720**   ,112 

p ,804 ,947 ,141 ,074 ,052 ,208 ,484 ,332 ,650 ,000 ,000   ,527 

1,25 
(OH) D 
Vit 

r -,136 -,145 -,195 -,061 ,075 -,096 -,020 -,157 ,049 ,116 ,081 ,112   

p ,445 ,413 ,270 ,733 ,674 ,588 ,910 ,374 ,782 ,515 ,651 ,527   

** Güçlü korelasyon 

* Zayıf korelasyon 

 

Pearson ve Spearman korelasyon analiz sonuçları aşağıdaki gibidir. 
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Kontrol grubunda iFGF-23 ve cFGF-23 arasında pozitif güçlü korelasyon vardır. 

iFGF-23 düzeyi arttıkça cFGF-23 düzeyi de artmaktadır (p=0.000 r=0.895). (Şekil 

4.13) 

Kontrol grubunda sKlotho ve iFGF-23 arasında pozitif güçlü korelasyon vardır. 

sKlotho düzeyi arttıkça iFGF-23 düzeyi de artmaktadır (p=0.000 r=0.720). (Şekil 

4.14) 

Kontrol grubunda 25 (OH) D Vitamini ve iFGF-23 arasında pozitif güçlü korelasyon 

vardır. 25 (OH) D Vitamini düzeyi arttıkça iFGF-23 düzeyi de artmaktadır (p=0.005 

r=0.467). (Şekil 4.15) 

Kontrol grubunda 25 (OH) D Vitamini ve iPTH arasında negatif zayıf korelasyon 

vardır. 25 (OH) D Vitamini düzeyi azaldıkça iPTH düzeyi artmaktadır (p=0.041 r=-

0.352). (Şekil 4.16) 

Kontrol grubunda Kreatinin ve cFGF-23 arasında pozitif zayıf korelasyon vardır. 

Kreatinin düzeyi arttıkça cFGF-23 düzeyi de artmaktadır (p=0.050 r=0.339). 

Kontrol grubunda 25 (OH) D Vitamini ve cFGF-23 arasında pozitif zayıf korelasyon 

vardır. 25 (OH) D Vitamini düzeyi arttıkça cFGF-23 düzeyi de artmaktadır (p=0.050 

r=0.339). 

Kontrol grubunda sKlotho ve cFGF-23 arasında pozitif güçlü korelasyon vardır. 

sKlotho düzeyi arttıkça cFGF-23 düzeyi de artmaktadır (p=0.000 r=0.768). 

Kontrol grubunda eGFR ve Kreatinin arasında negatif güçlü korelasyon vardır. 

eGFR düştükçe Kreatinin düzeyi artmaktadır (p=0.000 r=-0.571). 

Kontrol grubunda eGFR ve Albümin arasında negatif zayıf korelasyon vardır. eGFR 

düştükçe Albümin düzeyi artmaktadır (p=0.012 r=-0.427). 
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Şekil 4.13. Kontrol grubunda cFGF-23 ve iFGF-23 arasındaki korelasyon 

 

 

Şekil 4.14. Kontrol grubunda Klotho ve iFGF-23 arasındaki korelasyon 
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Şekil 4.15. Kontrol grubunda 25 (OH) D Vitamini ve iFGF-23 arasındaki korelasyon 

 

 

Şekil 4.16. Kontrol grubunda iPTH ve 25 (OH) D Vitamini arasındaki korelasyon 
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5. TARTIŞMA 

 

KBH, GFR düzeylerinde azalmaya bağlı olarak böbrek nefronlarının kalıcı ve geri 

dönüşümsüz olarak bozulmasıdır. Gerek hastalığa farkındalığın düşük olması 

gerekse hastalık erken dönemde asemptomatik olması nedeniyle SDBY 

gelişmektedir. SDBY yüksek mortalite ve morbilite oranına sahip olmasının yanında 

bireylerin sosyal yaşantısını olumsuz yönde etkilemektedir. SDBY hastalarına 

uygulanan RRT yüksek maliyetleri nedeniyle sağlık sistemlerine yüksek ekonomik 

maliyetler getiren küresel bir halk sağlığı sorunudur. 

 

Literatürde KBH erken dönemlerinden itibaren serum FGF-23 seviyelerinin 

yükselmesi, serum Klotho seviyeleri böbrek yetmezliğinin ilerlemesi ile düşme 

eğiliminde olduğuyla ilgili birçok çalışma bulunmakla birlikte böbrek transplantı 

sonrası bu parametrelerin birbirleri ve diğer Ca, P metabolizması parametreleriyle 

ilişkileri hakkında yeterli çalışma bulunmamaktadır. Yine FGF-23’ün C terminal 

fragmanın FGFR bağlayıcı alanının bulunmamasına rağmen üriner fosfat kaybını 

nasıl indükleyebildiği konusu hala tartışmalıdır. 

 

Biz çalışmamızda KBH üzerine etkili olan ve erken evrelerinde itibaren artıp ya da 

azalarak etki gösteren parametrelerin birbirleri ve hemodiyaliz ve böbrek transplantı 

yapılmış hasta gruplarında beraber inceleyerek, başarılı bir böbrek nakli sonrası bu 

parametrelerde ne kadar düzelme olduğunu inceledik. 

 

KBH, Mineral ve Kemik Bozukluğu’na yol açar. KBH’nın son aşamalarında böbrek 

proksimal tübül kaybına bağlı olarak kalsitriol üretimindeki düşüş Ca 

konsantrasyonunu azaltır. Azalan Ca konsantrasyonu PTH sentezini stimüle eder. 

Ancak yükselmiş PTH, fonksiyonel tübül yetersizliği nedeniyle kalsitriol sentezini 

upregule edemez. Böylece Ca konsantrasyonunu normalize etmek için PTH 

seviyesi sürekli yükselmiş olmasına rağmen Ca düşük seviyede kalır. Hemodiyaliz 

hastalarında serum Ca seviyelerinin sağlıklı bireylere göre anlamlı oranda düştüğü 

yapılan çalışmalarda gözlenmiştir [117]. Biz de yaptığımız çalışmada hemodiyaliz 

hastalarında serum Ca seviyelerinin kontrol grubuna göre anlamlı oranda 

düştüğünü belirledik (p=0,000; p<0,05).  
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Yapılan çalışmalarda transplanttan 1 yıl sonra serum Ca seviyelerinin transplant 

öncesine göre anlamlı oranda yükseldiği tespit edilmiştir [118]. Biz de çalışmamızda 

transplant hastalarının Ca seviyelerinin hemodiyaliz hastalarına göre anlamlı 

oranda yükseldiğini belirledik (p=0,000; p<0,05). Transplant grup ve kontrol 

grubunun Ca seviyeleri arasında yaptığımız analizde ise transplant grupta serum 

Ca seviyelerinin kontrol grubuna göre anlamlı oranda yüksek olduğunu belirledik 

(p=0,041; p<0,05). Transplant grubundaki serum Ca seviyelerinin kontrol 

grubundan daha yüksek olmasının nedeninin yüksek iPTH seviyeleri ve fonksiyonel 

tübül miktarındaki artıştan kaynaklandığını düşünmekteyiz. 

 

P seviyeleri, yüksek iFGF-23 nedeniyle KBH’nın son aşamalarına kadar normal 

seviyede kalmaktadır [119]. KBH 5. evre hemodiyaliz hastalarında yapılan 

çalışmada serum P seviyelerinin anlamlı oranda yükseldiği belirlendi [120]. Biz de 

yaptığımız çalışmada hemodiyaliz hastalarında serum P seviyelerinin kontrol 

grubuna göre anlamlı oranda yüksek olduğunu belirledik (p=0,000; p<0,05).  

 

Hiperfosfatemi, başarılı bir transplanttan sonraki erken dönemde görülmekle 

beraber 1 yıl sonra ortadan kalkmaktadır [121]. Diyaliz tedavisi sonrasında böbrek 

transplantı yapılan 52 KBH hastası üzerinde yapılan çalışmada transplant 

sonrasında serum P seviyelerinde hızlı bir düşüşün ardından normal sınırlara 

ulaştığı belirlenmiştir [122]. Biz de yaptığımız çalışmada hemodiyaliz hastalarında 

P seviyelerinin böbrek transplant hastalarına göre anlamlı oranda yüksek olduğunu 

belirledik (p=0,000; p<0,05). Böbrek transplantı ile birlikte artan fonksiyonel nefron 

sayısının, P metabolizmasındaki bozulmanın giderilmesine katkı sağladığını 

düşünüyoruz. 

 

Transplant grup ve kontrol grubu arasında serum P seviyeleri arasında yaptığımız 

analizde ise transplant grup serum P seviyelerinin kontrol gruba göre anlamlı oranda 

düşük olduğunu belirledik (p=0,007; p<0,05). sKlotho, iFGF-23’ün FGFR bağlama 

afinitesini 20 katına kadar arttırmaktadır. Transplant sonrasında artan serum 

sKlotho’nun ve kontrol grubuna göre serum seviyeleri yüksek olan iFGF-23’ün 

oluşturduğu kompleksin; renal P reabsorbsiyonunu düşürmesi nedeniyle transplant 
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hasta grubunun serum P seviyelerinin kontrol grubuna göre anlamlı oranda 

düşmesinde etkili olduğunu değerlendiriyoruz. 

 

KDIGO 2012’e göre KBH, böbrek yapı veya fonksiyonlarında 3 aydan fazla süren 

ve böbrek sağlığı üzerinde etkileri olan anormallikler olarak tanımlanmıştır. KBH, 

oluşturan neden (cause), GFR kategorisi (G1-G5) ve albüminerya kategorisi (A1-

A3) göre sınıflandırılır ve CGA olarak kısaltılır. GFR kategorileri, G1: >=90, G2: 60-

89, G3a: 45-59, G3b: 30-44, G4: 15-29, G5: <15 olarak tanımlanmıştır [16]. Biz 

çalışmamızda kontrol grubu, hemodiyaliz hasta grubu ve transplant hasta grubunda 

eGFR ortalama ±standart sapma değerlerini sırasıyla 112,87 ±2,45, 9,42 ±1,08 ve 

55,39 ±2,55 olarak belirledik. Hemodiyaliz grubu ile kontrol grubu arasında 

yaptığımız analizde hemodiyaliz grubunun eGFR seviyelerinin kontrol grubuna göre 

anlamlı oranda düşük olduğunu belirledik (p=0,000; p<0,05). Transplant grubu ve 

hemodiyaliz grubu arasında yaptığımız analizde transplant grubunun eGFR 

seviyelerinin hemodiyaliz grubuna göre anlamlı oranda yüksek olduğunu belirledik 

(p=0,000; p<0,05).  

 

Gutierrez ve diğerleri KBH hastalarını GFR seviyelerine göre 4 gruba ayırdı. 

Hiperfosfatemi ve hipokalsemi olan hastaların tamamında GFR <30 mL/dk/1,73m2 

olduğunu gözlemlediler. GFR seviyesi düşük olan grubun serum P seviyelerinin 

GFR seviyesi yüksek olan gruba göre anlamlı oranda yüksek olduğunu belirlediler 

[123]. Biz de çalışmamızda hemodiyaliz hasta grubunda serum P ve eGFR 

seviyeleri arasında negatif zayıf korelasyon bulduk (r=-0,264; p=0,041). 

 

Yüksek FGF-23, PTH sentezini baskılar [124, 125]. Ancak ileri KBH’ da paratiroid 

bezlerinde FGF-23’e direnç gelişir ve FGF-23, PTH sentezini baskılayamaz [125]. 

Düşük iyonize Ca, yüksek serum P ve düşük kalsitriol nedeniyle PTH sentezi artar 

[31, 126]. Biz de yaptığımız çalışmada hemodiyaliz hasta grubunun serum iPTH 

seviyelerinin kontrol grubuna göre anlamlı oranda yüksek olduğunu belirledik 

(p=0,000; p<0,05).  

 

Transplanttan sonra, böbrek fonksiyonlarındaki iyileşme (1,25 (OH)2 D3 Vitamini 

sentezindeki iyileşme, hiperfosfateminin düzelmesi) nedeniyle PTH seviyesi düşer 

[127]. Yapılan araştırmalar, transplanttan sonra PTH seviyesinde %70’ten fazla 
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düşüş olduğunu göstermektedir [118, 122]. Transplant hasta grubu ile hemodiyaliz 

hasta grubu arasında yaptığımız analizde de transplant grubunun iPTH seviyelerinin 

hemodiyaliz grubuna göre anlamlı oranda düştüğünü belirledik (p=0,000; p<0,05). 

 

Paratiroid hücrelerinin uzun yaşam süresi (yaklaşık 20 yıl) ve yavaş hücre 

yenilenme oranı (yılda yaklaşık %5) böbrek transplantı sonrasında paratiroid bezinin 

işleyişindeki normalleşmenin uzun sürmesinde etkili olmaktadır [118]. Transplanttan 

sonra, böbrek fonksiyonlarındaki iyileşme ve onun sonucunda 1,25 (OH)2D3 Vitamini 

sentezindeki artış nedeniyle; PTH seviyesi genellikle düşer ancak hastaların 

%50’sinde hiperparatiroidizm kalıcı etkisi devam etmektedir [127, 128]. Bizim 

çalışmamızda transplant hasta grubunun serum iPTH seviyeleri kontrol grubuna 

göre istatistiksel olarak anlamlı derecede yüksektir (p=0,000; p<0,05). Bu da bize 

başarılı bir böbrek nakli sonrası bile yıllar içerisinde SDBY’ye bağlı olarak SHPT 

etkilerinin devam ettiğini düşündürmüştür. 

 

FGF-23, kemiklerdeki osteoblast ve osteosit hücrelerinden salgılanan fosfatürik bir 

hormondur [28]. KBH’ da yüksek P seviyesine cevap olarak iFGF-23 salınımı artar. 

[124, 129]. Hemodiyaliz hasta grubu ile kontrol grubunun iFGF-23 düzeylerinde 

arasında yaptığımız analizde hemodiyaliz grubunun iFGF-23 düzeylerinin kontrol 

grubuna göre anlamlı oranda yüksek olduğunu gözlemledik (p=0,000; p<0,05). 

 

KBH hastalarında olduğu gibi transplant hastalarında da böbrek fonksiyonları, 

serum iFGF-23 seviyesini belirleyici ana faktördür [121]. Böbrek transplantı 

sonrasında iFGF-23 seviyeleri anlamlı oranda düşer [117, 121, 130]. Transplant 

hasta grubu ile hemodiyaliz hasta grubunun iFGF-23 düzeyleri arasında yaptığımız 

analizde transplant grubun iFGF-23 düzeylerinin hemodiyaliz grubuna göre anlamlı 

oranda düşük olduğunu belirledik (p=0,001; p<0,05).  

 

Renal transplant alıcıları KBH’nın alt grubudur. Ulusal Böbrek Vakfı’nın KBH 

sınıflandırmasına göre böbrek transplantından hemen sonra bile transplant 

hastalarının pek çoğu 2. veya 3. seviye KBH hastası olarak tanımlanmaktadır [131]. 

Transplant hasta grubu ile kontrol grubunun iFGF-23 düzeyleri arasında yaptığımız 

analizde transplant grubunun iFGF-23 düzeylerinin kontrol grubuna göre anlamlı 

oranda yüksek olduğunu belirledik (p=0,000; p<0,05). 
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FGF-23, hiperfosfatemi ve 1,25-dihidroksivitamin D'ye yanıt olarak osteositler ve 

osteoblastlar tarafından salgılanan bir fosfatonindir. Proksimal tübül içindeki renal 

fosfor reabsorpsiyonunu baskılamak ve 1,25 D'nin renal sentezini baskılamak için 

distal tübül içinde reseptör kompleksi Klotho-FGFR1c üzerinde etki etmektedir. 

Klotho-FGFR1c ayrıca paratiroid bezlerinde de eksprese edilir. FGF-23, paratiroid 

hormonu gen ekspresyonunu ve iPTH salgısını azaltmak için paratiroid bezlerindeki 

reseptör kompleksi üzerinde etki eder. Kronik böbrek hastalığında (KBH), hem FGF-

23 hem de PTH artmaktadır, bu da paratiroid bezlerinin FGF-23'e direncini 

göstermektedir. Hem deneysel KBH hem de son dönem böbrek hastalığı olan 

hastalarda paratiroid bezlerinde Klotho-FGFR1c kompleksinde bir azalma vardır. Ek 

olarak, ileri deneysel KBH' de, FGF-23'ün PTH ekspresyonunu inhibe etme kabiliyeti 

azalmıştır [89]. Biz çalışmamızda, hemodiyaliz hasta grubunda iPTH ve iFGF-23 

seviyeleri arasında pozitif güçlü korelasyon olduğunu belirledik (r=0,772; p=0,000). 

 

Uzun dönem transplant hastalarında, PTH seviyeleri hem transplant öncesi PTH 

seviyeleri hem de mevcut FGF-23 seviyeleri ile ilişkilendirilmiştir. Hipofosfatemik 

bozukluklarda bu bulgu ve yüksek PTH seviyeleri, yüksek FGF-23 seviyelerinden 

kaynaklanmaktadır [121, 132]. Uzun dönem transplant hastaları üzerinde yapılan 

çalışmada PTH ve FGF-23 arasında pozitif güçlü korelasyon bulundu [133]. 

Çalışmamızda transplant hasta grubunda iPTH ve iFGF-23 seviyeleri arasında 

pozitif güçlü korelasyon olduğunu belirledik (r=0,619; p=0,000). 

 

Hemodiyaliz hasta grubunda iFGF-23 ile Kreatinin ve BUN seviyeleri arasında 

pozitif güçlü korelasyon, Fosfor ile pozitif zayıf korelasyon ve eGFR ile negatif zayıf 

korelasyon belirledik. Bu da bize SDBY’ de iFGF-23’ün biyobelirteç olarak 

kullanılabileceğini düşündürdü. 

 

RRT’ ye başlanıp başlanmayacağı ve ne zaman başlanacağı ile ilgili koşullar 

belirsizliğini koruyor. [134-136]. FGF-23, son olarak önerilen böbrek 

biyobelirteçlerinden biridir [134]. Birçok araştırma grubu, Akut Böbrek Hastalığı 

(ABH)’nın erken tahmin edilmesinde ve kardiyovasküler morbilite ve mortalitenin 

tahmin edilmesinde cFGF-23’ü biyobelirteç olarak önermişlerdir [137-141]. Wu ve 

diğerleri yaptıkları çalışmada cFGF-23’ün ABH risk değerlendirme puanlamasına 
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dahil edildiğinde mortalite risk tahminlemesini önemli oranda iyileştirdiğini 

gözlemlediler. Bu gözlemlerine dayanarak RRT’nin başlatılmasında cFGF-23’ün 

optimal bir biyobelirteç olarak kullanılabileceği değerlendirmesinde bulundular [134]. 

Biz de yaptığımız çalışmada hemodiyaliz hasta grubunda cFGF-23 seviyelerinin 

kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı düzeyde yüksek olduğunu belirledik 

(p=0,000; p<0,05). Yaptığımız araştırmalarda, KBH hastalarında RRT’ ye 

başlamada cFGF-23’ün parametre olarak kullanılması ile ilgili çalışma 

bulunmamaktadır. Bizim çalışmamızın bundan sonra yapılacak çalışmalara veri 

sağlayacağını düşünüyoruz. 

 

Literatürde böbrek transplant hastalarında cFGF-23 seviyelerinin belirlenmesi ile 

ilgili bir araştırma bulunmamaktadır. Transplant hasta grubu ile hemodiyaliz hasta 

grubu arasında yaptığımız analizde transplant grubunun cFGF-23 seviyelerinin 

hemodiyaliz grubuna göre anlamlı oranda düşük olduğunu belirledik (p=0,000; 

p<0,05).  Transplant hasta grubu ile kontrol grubu arasında yaptığımız analizde ise 

transplant grubunun cFGF-23 seviyelerinin kontrol grubuna göre istatistiksel olarak 

anlamlı oranda yüksek olduğunu belirledik (p=0,007; p<0,05). Hemodiyaliz grubu, 

transplant grubu ve kontrol grubunda cFGF-23 ve iFGF-23 seviyeleri arasında 

yaptığımız korelasyon analizinde ise pozitif güçlü korelasyon belirledik (sırasıyla 

r=0,918, p=0,000; r=0,837,p=0,000; r=0,895, p=0,000). 

 

Hemodiyaliz grubunda iFGF-23 ile Kreatinin, iPTH ve BUN arasında pozitif güçlü 

korelasyon, Fosfor arasında pozitif zayıf korelasyon ve eGFR arasında negatif zayıf 

korelasyon belirledik. cFGF-23 ile ise Kreatinin ve iPTH arasında pozitif güçlü 

korelasyon belirledik. Diğer parametreler ile arasında istatistiksel olarak anlamlı bir 

korelasyon belirleyemedik. Çalışmamızın Wu ve diğerleri ile uyum göstermemesinin 

sebebi, Wu ve diğerlerinin ABH hastalarında, bizim ise hemodiyaliz hastalarında 

çalışmış olmamızdır. 

 

Transplant grubunda ise iFGF-23 ile iPTH arasında pozitif güçlü korelasyon, 

Albümin ile negatif güçlü korelasyon belirledik. cFGF-23 ile iPTH arasında pozitif 

güçlü korelasyon, Albümin ile negatif zayıf korelasyon olduğunu belirledik. iFGF-

23’ten farklı olarak cFGF-23 ile sKlotho arasında pozitif zayıf korelasyon bulundu. 

Bu da bize transplant hastalarında cFGF-23’ün iFGF-23’e göre daha iyi bir 
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biyobelirteç olabileceğini düşündürdü. Ancak bu konuda özel olarak tasarlanmış 

çalışmalar yapılmasına ihtiyaç vardır. 

 

Klotho, birçok organda ekspres edilmekle birlikte en çok böbrekteki distal 

tübüllerden ekspres edilir [142]. Klotho, KBH’nın gelişme, ilerleme ve 

komplikasyonları ile anlamlı oranda koraledir [69]. Yeni yapılan çalışmalar, Klotho 

eksikliğinin KBH’ de erken biyobelirteç olduğunu göstermektedir [28, 143]. Biz de 

yaptığımız çalışmada, hemodiyaliz hasta grubunda sKlotho seviyelerinin kontrol 

grubuna göre anlamlı oranda düşük olduğunu belirledik (p=0,008; p<0,05).  

 

Böbrek transplant hastalarında sKlotho seviyeleri ile ilgili az sayıda çalışma 

bulunmaktadır [144]. sKlotho’ un aşırı ekspres edilmeye zorlandığı çalışmalarda, 

renal hasarlara karşı böbrek fonksiyonlarını koruduğu ve böbrek fibrozunu 

baskıladığı görülmüştür [145-147]. Transplant hasta grubu ile hemodiyaliz hasta 

grubunun sKlotho seviyeleri arasında yaptığımız analizde, transplant grubunun 

sKlotho düzeylerinin hemodiyaliz grubuna göre anlamlı oranda yükseldiğini 

belirledik (p=0,001; p<0,05).  

 

Uzun dönem böbrek transplant hastalarında yapılan çalışmada serum sKlotho 

seviyelerinin kontrol grubuna göre düşük olduğu ancak farkın istatistiksel olarak 

anlamlı olmadığı gözlendi [133]. Biz de yaptığımız çalışmada; transplant hasta 

grubu ile kontrol grubunun sKlotho düzeyleri arasında yaptığımız analizde, 

transplant grubun sKlotho düzeylerinin kontrol grubuna göre düşük olduğunu ama 

aradaki farkın anlamlı düzeyde olmadığını belirledik (p=0,177; p>0,05). 

 

Klotho seviyesi, gençlerde daha yüksekken, yaşlı bireylerde daha düşüktür ve 

sağlıklı bireylerde bile yaş ile bağımlı bir şekilde artan Kreatinin ve BUN seviyeleri 

ile negatif koreledir [148]. Yaptığımız çalışmada transplant grubunda serum sKlotho 

ve cFGF-23 seviyeleri arasında pozitif zayıf korelasyon varken sKlotho ve iFGF-23 

arasında ise korelasyon bulamadık. Bu da bize transplant sonrasında cFGF-23’ün 

iFGF-23’e göre daha güçlü bir parametre olabileceğini düşündürdü. Uzun dönem 

transplant hastalarında, yaş grupları dikkate alınarak tasarlanacak ve sKlotho ile 

cFGF-23 ve iFGF-23 arasındaki ilişkinin araştırılacağı çalışmalara ihtiyaç var. 
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KBH’ da hemodiyalize giren hastalarda 25 (OH) D vitamini eksikliği (<20 ng / mL) 

ve yetersizliği (20-29 ng / mL) yaygın olarak görülmektedir [149]. Gonzalez ve 

diğerleri, ABD’de KBH hastaları arasında 25 (OH) D Vitamini eksikliği prevalansını 

belirlemek için yaptıkları çalışmada diyaliz tedavisi almayan KBH hastalarının 

%86’sında, hemodiyaliz hastalarının ise %97’sinde D vitamini seviyelerinin optimum 

seviyenin altında olduğunu belirlediler [123]. Hemodiyaliz hasta grubu ile kontrol 

grubunun 25 (OH) D Vitamini seviyeleri arasında yaptığımız analizde, hemodiyaliz 

grubunun 25 (OH) D Vitamini seviyelerinin kontrol grubuna göre düştüğünü 

belirledik ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı düzeyde değildi (p=0,151; 

p>0,05). 

 

Orta İngiltere’de yapılan bir araştırmada hem kısa dönem (<1 yıl) hem de uzun 

dönem böbrek transplant hastalarının tamamında 25(OH)D Vitamini seviyelerinin 

yetersiz olduğu gözlenmiştir [127]. Biz de yaptığımız çalışmada transplant hasta 

grubunda, 25(OH)D Vitamini düzeylerinin hemodiyaliz grubuna göre yükseldiğini 

(p=0,653; p>0,05) ancak kontrol grubuna göre düştüğünü belirledik (p=0,259; 

p>0,05). Bu da bize kontrol grubunda endemik olan 25(OH)D vitamini yetersizliğinin 

transplantasyondan sonrasında da devam ettiğini göstermektedir. Transplant 

hastalarının güneş ışığından kaçınmaları, vitamin D eksikliğine neden olabilir [150]. 

 

Transplant hastalarında renal fonksiyon ve 25(OH)D Vitamini yetersizliği, PTH 

seviyesinin tahminleyicisidir [35, 122, 150]. Biz de yaptığımız çalışmada transplant 

hastalarında 25(OH)D Vitamini ve iPTH seviyeleri arasında negatif güçlü korelasyon 

bulduk (r=-0,336; p=0,009). 

 

Literatürde transplant hastalarında, 25 (OH) D Vitamini ile FGF-23 arasındaki ilişkiyi 

gösteren bir çalışma bulamadık. Yaptığımız çalışmada transplant hastalarında 25 

(OH)D Vitamini ile iFGF-23 ve cFGF-23 arasında negatif güçlü korelasyon bulduk 

(sırasıyla r=-0,345; p=0,007 ve r=-0,397; p=0,002). Bu bulgumuzun, bundan sonra 

yapılacak çalışmalara veri sağlayacağını düşünüyoruz. 

 

KBH’ da serum 1,25 (OH)2 D3 düzeyleri, 25 (OH) D eksikliğinin yanı sıra 25(OH) 

D'nin renal proksimal tübüler hücrelerdeki varlığındaki düşüş, yüksek FGF-23 ve 

azalmış böbrek fonksiyonları nedeniyle giderek azalmaktadır [149]. Yüksek iFGF-
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23, ilerleyen KBH’ da serum P seviyesinin korunmasına katkı sağlayabilir ancak 

kalsitriol eksikliğinin daha da kötüleşmesine neden olarak SHPT’nin merkezi faktörü 

de olabilir [123]. Böbrek transplantı yapılacak hemodiyaliz hastaları üzerinde 

yapılan çalışmada 1,25 (OH)2 D3 düzeylerinin kontrol grubuna göre düşük olduğu 

belirlendi [122]. Biz de yaptığımız çalışmada, hemodiyaliz grubun 1,25 (OH)2 D3 

Vitamini düzeylerinin kontrol grubuna göre anlamlı oranda düşük olduğunu 

gözlemledik (p=0,000; p<0,05). Bu da bize hemodiyaliz grubunda artan iFGF-23 

seviyelerine bağlı olarak azalan 1-a hidroksilaz enzim aktivitesine bağlı olabileceğini 

düşündürmektedir. 

 

Böbrek transplant ve KBH hastaları üzerinde yapılan çalışmada transplantın 1. 

yılında serum 1,25 (OH)2 D3 Vitamini seviyesinin yaklaşık iki katına çıktığı görüldü 

[118]. Biz de yaptığımız çalışmada transplant hasta grubunda 1,25 (OH)2 D3 

Vitamini düzeylerinin hemodiyaliz hasta grubunun yaklaşık iki katı olduğunu 

gözlemledik (p=0,000; p<0,05). Transplant hasta grubunun 1,25 (OH)2 D3 Vitamini 

düzeylerindeki artışın, gerileyen iFGF-23 seviyeleri ve böbrek fonksiyonlarındaki 

artış ile ilişkili olduğunu düşünüyoruz. 

 

KBH ilerledikçe BUN seviyeleri de artmaktadır [151, 152]. Böbrek hastalığının son 

aşamasında BUN’ un aşırı yükselmesi renal boşaltımdaki başarısızlığı gösterir 

[153]. Bizim çalışmamızda, hemodiyaliz hasta grubunda BUN seviyeleri kontrol 

grubuna göre anlamlı oranda yüksekti (p=0,000; p<0,05).  

 

BUN, GFR dışındaki faktörlerden de etkilendiği için tek başına böbrek hastalığının 

göstergesi olarak kabul edilmez. Diğer böbrek parametreli ile birlikte değerlendirilir 

[151, 154, 155]. Yaptığımız çalışmada transplant grubunun BUN seviyeleri 

hemodiyaliz grubuna göre anlamlı oranda düştü (p=0,000; p<0,05), ancak kontrol 

grubuna göre hala anlamlı oranda yüksek olduğunu saptadık (p=0,000; p<0,05). 

 

Kreatinin, kaslarda kreatin fosfatın metabolik ürünüdür ve kas dokusuna enerji 

sağlar. Kreatinin, özellikle diyaliz sonrasında renal fonksiyonlarının göstergesi kabul 

edilmektedir [156]. Hemodiyaliz hasta grubu ile kontrol grubunun Kreatinin seviyeleri 

arasında yaptığımız analizde, hemodiyaliz grubunun serum Kreatinin seviyelerinin 

kontrol grubuna göre anlamlı oranda arttığını gördük (p=0,000; p<0,05). Transplant 
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hasta grubu ile hemodiyaliz hasta grubunun serum Kreatinin seviyeleri arasında 

yaptığımız analizde ise transplant grubun serum Kreatinin seviyelerinin hemodiyaliz 

gruba göre anlamlı oranda düştüğünü belirledik (p=0,000; p<0,05). Transplant 

grubunda serum Kreatinin seviyelerinin hemodiyaliz grubuna göre anlamlı oranda 

düşmesinin, renal fonksiyonlardaki iyileşmeden kaynaklandığını düşünmekteyiz.  

 

Yapılan çalışmalarda transplanttan 1 yıl sonra eGFR seviyeleri >=60 mL/dk/1,73m2 

olan hastaların eGFR seviyeleri <60 mL/dk/1,73m2 olan hastalara göre serum 

Kreatinin seviyelerinin anlamlı oranda düşük olduğu belirlenmiştir [122]. 

Hemodiyaliz grubu, transplant grubu ve kontrol grubunda serum Kreatinin ve eGFR 

seviyeleri arasında yaptığımız korelasyon analizinde negatif güçlü korelasyon 

bulduk (sırasıyla r=-0,882; p=0,000, r=-0,563; p=0,000, r=-0,571; p=0,000). 

 

KBH hastalarında yapılan çalışmada serum total protein seviyelerinin kontrol 

grubuna göre anlamlı oranda düştüğü gözlenmiştir [157]. Biz de yaptığımız 

çalışmada hemodiyaliz hasta grubunun serum protein seviyelerinin kontrol grubuna 

göre anlamlı oranda düşük olduğunu belirledik (p=0,000; p<0,05). Transplant hasta 

grubu ile hemodiyaliz hasta grubu ve transplant hasta grubu ile kontrol grubunun 

Protein seviyeleri arasında yaptığımız analizlerde anlamlı bir fark olduğunu belirledik 

(sırasıyla p=0,000, p<0,05; p=0,000, p<0,05). 

 

Son dönemde yapılan çalışmalara göre düşük serum Albümin seviyesi, Albümin-

Kreatinin Oranı (ACR), eGFR ve diğer SDBY risk faktörlerinden bağımsız olarak 

SDBY’nin yüksek riski ile ilişkilendirilmiştir [158, 159]. Biz de yaptığımız çalışmada 

hemodiyaliz hasta grubunda serum Albümin seviyelerinin kontrol grubuna göre 

anlamlı oranda düştüğünü belirledik (p=0,000, p<0,05). Transplant grubunda serum 

Albümin seviyelerinin hemodiyaliz grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı oranda 

yükseldiğini belirledik (p=0,000, p<0,05). Transplant hasta grubunda serum Albümin 

seviyeleri kontrol grubuna göre düşük ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı 

değil (p=0,109, p>0,05). 
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6. SONUÇ VE ÖNERİLER 

 

Çalışmamızdan elde ettiğimiz bulgulara göre hemodiyaliz hasta grubunda serum 

iFGF-23 seviyeleri transplant ve kontrol grubuna göre anlamlı derecede yüksek 

çıkmıştır. Serum iFGF-23, iPTH’dan önce artar ve bilinen KBH biyobelirteçleri ile 

korale olduğunu belirledik. Bu nedenle, hemodiyaliz hastalarında biyobelirteç olarak 

değerlendirilmeye aday olabileceğini düşünmekteyiz. Bu konuda özelleşmiş 

çalışmalara ihtiyaç vardır. 

 

iFGF-23 düzeyleri transplant hasta grubunda kontrole göre anlamlı derecede 

yüksek bulunmuştur. Transplant hastalarda SHPT etkisiyle yükselen iPTH seviyeleri 

nedeniyle iFGF-23 seviyelerinin yükseldiğini düşünmekteyiz. 

 

cFGF-23 düzeyleri translarda hemodiyaliz hasta grubuna göre anlamlı derecede 

düşük çıkmıştır. cFGF-23’ün akut böbrek yetmezliğinde bir biyobelirteç olarak 

kullanılabileceğine dair çalışmalar bulunmakla birlikte  literatürde cFGF-23 ile ilgili 

çok az çalışma bulunmaktadır. Hemodiyaliz hastalarında değil ama transplant 

hastalarında cFGF-23’ün iFGF-23’ten daha iyi bir biyobelirteç adayı olabileceğini 

değerlendirdik. Bu konuda daha ayrıntılı çalışmalara ihtiyaç vardır. Bizim 

çalışmamızın bundan sonra yapılacak çalışmalara veri sağlayacağını 

düşünmekteyiz. 

 

Çalışma sonucunda elde ettiğimiz verilerden sKlotho düzeyleri hemodiyaliz hasta 

grubunda sağlıklı bireylere göre anlamlı derecede düşük bulundu. sKlotho 

düzeylerinin trans hasta grubunda hemodiyaliz hasta grubuna göre anlamlı 

derecede yüksek olduğu gözlendi. Transplant sonrası yükselen sKlotho düzeylerinin 

iFGF-23 afinitesini arttırarak fosfor metabolizmasının dengelenmesine katkı 

sağladığını değerlendirmekteyiz. 

 

Biz çalışmamızı uzun dönem böbrek transplant hastaları üzerinde gerçekleştirdik. 

Serum iPTH seviyeleri böbrek transplantasyonu sonrası ilk 6 ayda azalır ancak 

bundan sonra genellikle sağlıklı bireylere göre yüksek seviyede sabit kalır. Bizim 

çalışmamızda iPTH seviyeleri hemodiyaliz ve trans hasta grubunda kontrol grubuna 
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göre anlamlı derece yüksek bulunmuştur. Bu da bize son dönem böbrek 

yetmezliğine bağlı sekonder hiperparatiroidizmin transplantasyon sonrasında da 

devam ettiğini düşündürmektedir. 

 

1,25 (OH)2 D3 vitamin düzeyleri trans hasta grubunda hemodiyaliz tedavisi alan 

bireylere göre anlamlı derecede yüksek çıkmıştır. Transplantasyon sonrası düşen 

iFGF-23’ün 1-α-hidroksilazı inhibe etme kabiliyeti azaldığı için 1,25 (OH)2 D3 

düzeylerinin arttığını düşünmekteyiz. 

 

Bizim çalışmamızda hasta grupları ve kontrol grubu arasında 25(OH)D vitamini 

düzeyleri arasında anlamlı bir fark bulunmamıştır. KBH hastalarında 25(OH)D 

vitamini eksikliği prevalansının yüksek olduğu bilinmektedir. Bunun yanında kontrol 

grubunda endemik olan 25(OH)D vitamini yetersizliği düzeyinin transplantasyon 

sonrasında da devam ettiğini göstermektedir.  
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