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OZET

Kronik bobrek hastaliklari, farkli mikro besin oOgelerinin eksiklifine ya da toksisite yaratacak diizeyde fazlaligina
neden olabilmektedir. Mikro besin dgeleri diizeylerinde meydana gelen bu anormallikler cesitli nedenlere bagh olarak
gelismektedir. Diyet kisitlamalar1 ve anoreksiya bir mikro besin §gesinin yetersiz alimina yol acarken, ditretik kullanimi
ve renal replasman tedavisi asir1 kayiplara neden olmaktadir. Ayrica besin dgelerinin emiliminde degisiklikler meydana
gelmekte ve metabolizmalar1 bozulmaktadir. Kronik bobrek hastalarinin mikro besin 6gesi gereksinmelerinin daha iyi
anlasimasi, yiksek mortalite, artan ateroskleroz riski, inflamasyon, oksidatif stres, anemi, polindropati, ensefalopati,
halsizlik, kas kramplari, kemik hastaliklari, depresyon veya uykusuzluk gibi vitamin ve mineral bozukluklar ile iligkili
bircok komplikasyon iizerinde etkili olabilir. Derleme olarak hazirlanan bu makalede, kronik hébrek hastaliklarinin farkl
evrelerinde mikro besin 6gesi durumunun degerlendirilmesi ve gereksinmelere yonelik giincel bilgilerin paylasilmasi
amagclanmaistir.

Anahtar kelimeler: Diyaliz, eser element, kronik bobrek hastaligi, mineral, vitamin

ABSTRACT

Chronic kidney diseases may lead to one to either deficiency or toxic excess of different micronutrients. Abnormalities
of micronutrient levels in CKD develop for several reasons. While dietary restrictions and anorexia lead to inadequate
intake of micronutrients, renal replacement therapy and use of diuretic cause excessive losses. Also, changes occur in the
absorption of nutrients and their metabolisms are impaired. The better understanding of the micronutrient requirements
of patients with chronic kidney disease may have impact on several complications associated with vitamin and mineral
disorders such as high mortality, increased risk of atherosclerosis, inflammation, oxidative stress, anemia, polyneuropathy,
encephalopathy, weakness, muscle cramps, bone diseases, depression or insomnia. This review is aimed to evaluate the
status of micronutrients in different stages of chronic kidney diseases and to share the current information about the
requirements.
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GIRiS
Vitamin ve mineral eksiklikleri, dinya nifusununticte = erken evrelerinde, ditiretik kullanimi ve/veya

birinden fazlasini etkileyerek buyuk bir saghk yuku
olusturmakta ve oldukca 6nemli komplikasyonlara
neden olabilmektedir. Kronik bobrek hastalig1 (KBH)
olan bireylerde malnitrisyon o©6nemli bir sorun
olmakla birlikte, bozulmus mikro besin 6gesi durumu
daha az farkina varilan bir komplikasyondur.
Cogu durumda, mikro besin o6gesi eksiklifi yavas
ilerler ve KBH’den ayirt edilemeyen klinik bulgulara

sahiptir (1).

En uygun mikro besin 0Ogesi duzeylerinin
kardiyovaskiler  hastallk veya inflamatuvar
durum gibi kronik komplikasyonlarin gelismesine

KBH’nin

bircok komplikasyonunun, mikro besin 6gelerinin

katkida bulunduguna yonelik kanitlar,

biyoyararlanimindaki dengesizlige bagh olabilecegini
dustindirmektedir. Mikro besin Ogelerinin yetersiz
oksidatif stres,

halsizlik, kas
kramplari, kemik hastalig1, depresyon, uykusuzluk ve

alimi, ateroskleroz, inflamasyon,

anemi, polindropati ensefalopati,

erken olime neden olabilmektedir (1,2).

Bobrek islevlerinin bozulmasi, mikro besin dgelerinin
veya metabolitlerinin toksisitesi agisindan bir risk
olusturmakla birlikte, vitamin ve mineral yetersizligi
de temel olarak endise verici bir durumdur. Kronik
bobrek hastalifinda mikro besin o6gesi eksikligi,
diyet kisitlamalari, istahin azalmasi, komorbiditeler,
es zamanlh kullanilan ilacglar, bozulmus bagirsak
emilimi, degisen metabolizma, idrar veya diyalizatla
asirt kayiplar, besin degeri yiiksek olan yiyecekleri
satin alma ve hazirlama guclikleri veya yutma
sorunlar1 nedeniyle geligebilir. Buna ek olarak yasla
birlikte mikro besin ogesi yetersizligi riski artar ve
genellikle KBH olan bireyler ileri yastadir (3,4).

Mikro kronik hobrek
hastaliginin tim evrelerinde olusabilir. Hastaligin

besin o6gesi kayiplari

spesifik tasiyicilar tarafindan yetersiz geri emilim
nedenleriyle mikro besin ogeleri idrar yoluyla
kaybedilir. Son donem bobrek yetmezliginde, bu
disik molekil agirlikli maddeler, hemodiyaliz ve
periton diyalizi sivilarinda rutin olarak bulunmadig:
icin diyaliz yoluyla uzaklastirilma egilimindedir.
Diger taraftan, su kaynakl diyaliz sivisinda bu besin
Ogelerinin dusuk duzeyleri de kandaki diizeylerinin
artmasina ve hastanin viicudunda birikmesine neden
olabilir (1).

Bu nedenlerle kronik boébrek hastaliklarinin
tedavisinde, mikro besin dgelerinin durumunun
degerlendirilmesi ve buna gore tedavi stratejilerinin
belirlenmesi oldukg¢a 6nemlidir. Ancak, kronik bobrek
hastaliklarinda ozellikle suda ¢ozunur vitaminlere ve
eser elementlere yonelik olduk¢a sinirli veri olmasi
nedeniyle mevcut rehberlerin icerikleri ve oneriler
genellikle uzman goruglerine ya da dusuk dizey

kanitlara dayanmaktadir (1).

Bu makalenin amaci, diyaliz 6ncesi veya diyaliz
tedavisi sirasinda, farkli evrelerdeki kronik bobrek
hastaliklarinda mikro besin 6gesi gereksinmelerine
yonelik giincel bilgilerin paylasilmasidir.

Mikro Besin Ogelerinin Diyetle Alimi

Mikro besin 0Ogelerinin diyetle alimi, beslenme
yetersizliklerinin 6nlenmesinde rol oynayabilen
Kronik  bdbrek
hastaliginda protein, fosfor veya potasyum alimini

degistirilebilir bir etmenidir.

azaltmayr amaglayan kisitlamalar, diyetle diger
mikro besin 6gelerinin yeterli miktarda saglanmasini
giiclestirmektedir (1,3). Ozellikle potasyumun diyetle
aliminin kisitlanmasi, C vitamininin yetersiz alimina,
proteinin kisitlanmasi ise B grubu vitaminlerinin
gunlik onerilen dizeyin cok altinda alinmasina

neden olabilmektedir (Tablo 1) (3,4).
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Tablo 1. Farkl protein iceriklerine sahip diyetlerin tahmini vitamin icerikleri ile 6nerilen ginlik alim miktar1* (3,4)

RDA* Giunliik protein alimi (g/giin)
Vitamin Birim Erkek Kadin 40 60 80
B, vitamini mg 1.2 1.1 0.6 1.0 1.1
B, vitamini mg 1.3 1.1 0.8 1.2 1.8
B, vitamini mg 1.7 1.5 1.0 1.2 1.5
Biotin ug 30 30 134 17.8 15.8
Folik asit ug 400 400 260 290 320
B,, vitamini ug 2.4 2.4 2.3 3.2 5.1
C vitamini mg 90 75 86 87 88
* RDA: Onerilen giinliik alim miktart (51-70 yas bireylere yénelik éneriler)
Buna ek olarak, hastalarin beslenme ve inflamatuvar  toksinlerin varhgidir (5). Eritrosit transketolaz

durumu, diyaliz vyeterlili§i ve rezidiiel bobrek
islevinin korunmasi1 mikro besin 0gesi
etkileyebilmektedir (1,3). Ancak, vitaminlerin vicut
depolarinin buyukligu farkli oldugu igin diyet
kisitlamas1 (tedavi amach veya istemsiz) ve diyaliz
suresinin etkisi, bu depolarin buyukligine bagh

olarak bir dereceye kadar etki edecektir (Tablo 2) (3).

alimini

Tablo 2. Baz1 vitaminlerin viicut depo suresi (3)

Vitamin Ortalama depo siiresi
B, vitamini 4-10 gliin

B, vitamini 3-4 ay

B, vitamini 3-4 ay

Folik asit 1-1.5y1

B,, vitamini 35yl

C vitamini 3-4 ay

A vitamini 1-2yl

D, E, K vitamini 2-6 hafta

Kronik Boébrek Hastaliginin Farkli Evrelerinde
Mikro Besin Ogelerinin Durumu

Suda Coziinen Vitaminler

Tiamin (B, vitamini)

Tiamin eksikligi periton diyalizi alan hastalarda daha
sik olup kardiyomiyopati, polinéropati ve Wernicke
ensefalopatisi ile iligkilidir (1). Kronik bdbrek
hastaliginda tiamin eksikliginin gorilme nedenleri,
diyet kisitlamalari, malniitrisyon, uzun doénem
ditretik tedavisi alma, diyalizat ile kayip, uremik

aktivite katsayisi, tiamin durumunun iyi bir islevsel
gostergesidir ve bu degerin <1.20 olmasi tiamin
eksikliginin olmadigini ifade eder (2). Mevcut 6neriler
ginde 1.1-1.2 mg tiamin desteginin gerekli oldugunu
gostermektedir (3). Ancak bununla ilgili kapsaml bir
calismaya rastlanmamuistir.

Riboflavin (B, vitamini)

Riboflavin eksikligi, anguler stomatit, keylozis ve
glossit ile karakterizedir ve genellikle diger vitamin
eksiklikleri ile birlikte ortaya cikar. Riboflavin
durumu, eritrosit glutatyon rediiktaz aktivite
katsayisiile belirlenir ve bunun >1.3 olmasi riboflavin
eksikligini gosterir (3).

Diyalize girmeyen hastalarda yapilan bir ¢alismada,
hastalarin %8’inde riboflavin eksikligi oldugu, bu
hastalarin protein alimlar1 azaldik¢a riboflavin
eksikligi prevalansinin arttif1 ve %41’lere yukseldigi
saptanmistir (6). Bunun yaninda diyaliz alan
hastalarda riboflavin eksikliginin daha seyrek oldugu
bildirilmigtir. Riboflavin destegi icin giicli bir kanit
bulunmamakla birlikte, destek alan hastalarda yeterli
oldugu belirtilmektedir (3). Diger yandan <0.6 g/kg/
gln protein alan hastalara riboflavin destegini 6neren
arastirmacilar vardir (2).

Niasin (B, vitamini)
Kronik bobrek hastalifinda gérilen ve ayni zamanda
kardiyovaskiiler hastaliklar icin risk etmenleri
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olan dislipidemi ve yiiksek plazma fosfat duizeyi
tedavisinde niasinin yararl olabilecegi belirtilmistir
(7). Niasin, oksidatif stresi ve bagirsaklardan fosfor
emilimini azaltir, trigliserit diizeyinde azalma
ve yuksek dansiteli lipoprotein (HDL)-kolesterol
islevinde iyilesme saglar (8). Alt1 ay boyunca verilen
dusik doz niasin desteginin (500 mg/gin) KBH’li
bireylerde dislipidemiyi iyilestirdigi, serum fosfor
diizeyini azalttig1 ve glomeriler filtrasyon hizinda
(GFH) artis sagladig1 saptanmistir (9).

Fosfor kisitli (800 mg/giin) ve diisik proteinli (<0.6
g/kg/gin) diyet uygulayan KBH hastalarinda niasin
eksikligi gorulebilir (2). Diyaliz hastalarinda ise
niasinin birikme potansiyelinin oldugu ancak bu
popiilasyon i¢in uzun dénemde giivenli aliminin ne
oldugu konusu net degildir (3).

Pantotenik asit (B, vitamini)

Pantotenik asit, hemen hemen tim besinlerde
bulundugu icin eksikligine seyrek olarak rastlanir.
Dugsuk proteinli diyet uygulanan KBH’li bireylerde
diyetle yetersiz alindig1 yoninde bulgular mevcuttur
(2). Diyalize giren bireylerde pantotenik asit diizeyinin
normal olabilecegi ve GFH’si diisiik veya son dénem
bobrek yetmezligi olan hastalarda besin destegi

olarak kullanimina yonelik bir éneri yoktur (3).

Piridoksin (B, vitamini)

Hemodiyaliz alan hastalarda piridoksin eksikligi
%24-56 oraninda gorulmektedir. Kronik bobrek
hastaliginda gorulen piridoksin eksikliginin nedenleri
arasinda, diyetle aliminda ve bagirsak emiliminde
azalma, diyalizat ile kayip, ila¢ etkilesimleri (izoniazid,
tiroksin, iproniazid, teofilin, hidralazin, kafein,
penisillamin, etanol ve oral kontraseptifler), piridoksal
5'-fosfatdegradasyonunda artis yer alir (10). Piridoksin
diizeyinde azalma hiperhomosisteinemi ile iligkilidir
(11). Vicutta piridoksin duzeylerinin yeterliligi,
eritrosit glutamik pirtvik transaminaz (EGPT) enzim
aktivitesi ve indeksi ile degerlendirilmektedir. EGPT
indeksinin >1.25 olmas:1 piridoksin eksikliginin bir
gostergesidir. Ozellikle Evre > 3 olan KBH hastalar1

piridoksin eksikligi acisindan daha buyuk risk
aliindadir. Bu nedenle uygun sekilde piridoksin
desteginin yapilmas: 6nerilmektedir (2). Piridoksin
destegine yonelik oneriler, hi¢ yapilmamasi gerektigi
ile 10-50 mg/giin arasinda degismektedir. Piridoksal-
5-fosfat diizeyini normalize etmek icin yuksek akimlh
hemodiyalizde ve periton diyalizinde hastalarda
gunlik B, vitamini aliminin 10 mg olmasinin yeterli
oldugu one sirilmektedir (3,10).

Folik asit (Folat, B, vitamini)

Bagirsak emiliminde bozulma, ila¢ etkilesimleri
(barbitiratlar, primidon, sikloserin, pirimetamin,
difenilhidantoin, triamteren, metotreksat, trimethoprim,
mysoline, pentamisin, salisilazosiilfapiridin, etanol),
diyalizat kayiplar1 nedenleriyle KBH’da folik asit
eksikligi gorulebilir (11). Folik asidin, plazma
proteinlerine zayif baglanmasi her diyaliz seansi
sirasinda 6nemli kaybina (bir seansta %37) neden
olur (1).

Ayrica, Evre 3 ve Evre 4 KBH’li bireylerde folik asit
eksikliginin potasyum kisith diyetle iligkili olabilecegi
bildirilmektedir (12). Diyaliz 6ncesi Evre 4 ve
Evre 5 arasinda olan KBH’li hastalarda, folik asit
metabolizmasinindegisti§iancak degisimin nedeninin
ve zamaninin belirlenmedigi ifade edilmistir (2).

Folatin ¢ok yiiksek miktarda (>1000 pg/gtin) alinmasi,
B,, vitamini ile iligkili anemiyi diizelterek taninin
ge¢ konulmasina neden olabilir ve folat destegi B,
vitamini eksikligi olan hastalarda nérolojik bozulmay
hizlandirabilir (3).

Folik asit eksikligi, anemi gelisimine ve eritropoezi
uyaran ajanlarin (ESA) direncine neden olan etmenler
arasindadir (13). Hemodiyaliz hastalarinda, serum ve
kirmizi kan hiicrelerinde folik asit diizeyleri diisebilir
ve bu durum megaloblastik anemiye neden olabilir
(11). Yeterli diizeyde folat alimi olmazsa, yeterli
homosistein-metiyonin donisimu gerceklesmez ve
homosistein diizeyi yukselir. Hiperhomosisteinemi,
son donem bobrek hastalifinda, kardiyovaskiiler
morbidite ve mortalitenin bagimsiz bir belirleyicisi
olarak kabul edilmektedir. Bobrek metabolizmasinin
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azalmasi
%385’inde

bozulmast ve  bobrek  atiliminin
nedeniyle KBH’li bireylerin yaklasik
hiperhomosisteinemi gorulir (14).

Diyaliz 6ncesi donem icin en uygun ve giivenli giinlik
folat alim miktar1 bilinmemektedir. Hemodiyaliz
hastalarinda ise folat desteginin gerekli olmadigl
onerilmekte, ancak hastalarin %10’unda eksiklik
belirtilerinin  gorilmesi bu oOnerinin 0dzellikle
tahillarin folat ile zenginlestirilmedigi tlkelerde
sorgulanmas1 gerektigini dusundurmektedir. Bu
nedenle, en uygun yaklasim, dusik dozlarda (2-7 mg/
hafta) folat desteginin verilmesi yoniindedir (3).

Kobalamin (B,, vitamini)

Kobalamin eksikligi KBH’de seyrek rastlanan bir
durum olup, genellikle agir diizeyde beslenme
bozuklugu olan hastalarda makrositoz ile kendini
gosterir. Ayrica norolojik, hematolojik, biligsel
komplikasyonlara neden olur ve hiperhomosisteinemi
ile iligkilidir (15).

Ileri yasa bagh olarak artan gastrik inflamasyon ve
atrofi sonucunda gelisen hipokloridi, B, vitamininin
salimimini ve emilimini baskilar. Malabsorbsiyonun
diger nedenleri arasinda, proton pompa inhibisyonu,
imminolojik,intrinsikfaktér durumu, transkobalamin
varyantlari, postgastrik cerrahi, bagirsak hastaligl
veya konstipasyon yer alir. Malabsorbsiyon, B,,
vitamini destegi saglanarak onlenebilir (3).

Mevcut Onerilere gore, en uygun dizeyin
korunabilmesi icin 2.4 pg/gin alinmas1 yeterlidir.
Diyaliz tedavisinden bagimsiz olarak eksikliginden
korumak icin 6zellikle yash bireylere rutin olarak
distk doz B,, vitamini destegi 6nerilmektedir (3).

Askorbik asit (C vitamini)

Kronik bobrek hastaliginda askorbik asit diizeylerinin,
cok dustikten cok yuksege kadar degisebilen farkh
degerleresahip oldugubildirilmektedir (16). Bir diyaliz
seansisirasinda yaklasik %28-40 arasinda askorbik asit
kayb1 gozlenebilmektedir (1). Intradiyalitik kayiplarla
bu oranin %60’a ulagabilecegi belirtilmektedir. Ayrica

askorbik asit hemodiyaliz sirasinda kolayca dehidro-
askorbik aside oksitlenebilmektedir (17).

Kronik bobrek hastaliginda askorbik asit eksikliginin
gorulme nedenleri arasinda, potasyumdan sinirh
diyet tiiketimi, diisik molekdl agirhgl ve suda
¢ozinme kapasitesi nedeniyle diyalizata kolay
gecmesi, mukozal demir birikimi nedeniyle yeterli
diizeyde alinsa bile demir ile reaksiyona girerek gaita
ile atilmasi yer alir (13).

Ozellikle hemodiyaliz seanslar1 uzun olan hastalara
ginde 60-100 mg askorbik asit destegi verilebilir (3).
Ancak hiperoksalozis riskinde artis nedeniyle KBH’li
askorbik asitin yiksek dozlar1 onerilmemektedir
(2). Cunku diyaliz hastalarinda oksalat dizeyleri
normalden iki kat daha yuksektir ve askorbik asit
desteginden sonra yedi kata kadar yukselebilmektedir
D.

Yagda Coziinen Vitaminler

A vitamini

Sondoénem bobrek yetmezliginde, A vitamini diizeyleri
yuksektir ve A vitamini destegi kontrendikedir (18).
Ozellikle, A vitamininin kanda taginmasinda gérev
alan retinol baglayic1 proteininin katabolizmasinin
azalmasi, A vitamini diizeyinde artisa neden olabilir
(2). Diyalize girmeyen KBH ve son dénem bobrek
yetmezligi olan hastalarda, yiksek A vitamini diizeyi
ile yuksek serum kreatinin diizeyi arasinda bir iligki
oldugu icin A vitamini destegi 6nerilmemektedir (18).

D vitamini

Bobreklerde 25(0OH)D  vitaminini 1,25(0H)2D
vitaminine dontustiren, 1 alfa hidroksilaz enzim
aktivitesinin  bobrek  hastaliklarinda  azaldif:
belirtilmistir. Diyaliz tedavisi alan hastalarda

1,25(0H), kolekalsiferol ile 25(0H) kolekalsiferol
dizeylerinin dusik oldugu saptanmistir (19).
Kronik bhobrek hastaliginda, 25(0H)D eksikliginin/
yetersizliginin gorilme nedenleri ve risk etmenleri,
yas, kadin cinsiyet, adipozite, proteinuri, yetersiz
fiziksel aktivite dizeyi, diyabet, azalmig D vitamini
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reseptoru, periton diyalizi, 25(OH)D’nin tubitler geri
emiliminde bozulma, D vitaminin deri sentezinin
azalmasi, sekonder hiperparatiroidizmde karaciger
sitokrom p450 izoformunun azalmasi, kalsinérin
inhibitérd kullanimidir (20).

D vitamini eksikligi/yetersizligi KBH’de gorilen
sekonder hiperparatiroidizm ve kemik dongusu
belirteclerinde artis, diisik kemik mineral yogunlugu,
obezite, insulin direnci, metabolik sendrom, kas
zayifligl ve disme tehlikesi, sol ventrikul hipertrofisi
ve ateroskleroz, vaskiiler kalsifikasyon ve arteriyel
sertlik, Dbilissel bozukluk, bobrek hastaliinin
ilerlemesi ve mortalite sonuclariyla iligkilidir (20,21).
Bu nedenlerle D vitamini eksikligi/yetersizliginin
tedavi edilmesi gereklidir.

Evre 3-5 arasinda olan KBH’li bireylerde 25(0OH)D
duizeylerinin 6l¢iilmesi ve daha sonra bu degerlere ve
tedavi edici muidahalelere gore testin tekrarlanmasi
onerilmektedir. D vitamini eksikligi/yetersizligi,
genel poptlasyon icin Onerilen tedavi stratejileri
kullanilarak duzeltilmelidir. Ayrica diyalize girmeyen,
Evre 3 ve Evre 5 KBH olanlarda kalsitriol ve D vitamini
analoglarinin rutinde kullanimi o6nerilmemekle
birlikte, siddetli ve ilerlemis hiperparatiroidizmi olan
Evre 4 ve Evre 5’deki KBH olan bireylerde D vitamini
destegi diistintlebilir (22).

E vitamini

Saghiklikontrollere kiyasla KBH’libireylerde E vitamini
duzeyinin farkli olmadigl ancak diyetle E vitamini
aliminin azalabildigi bildirilmistir (2). Ayrica, diyaliz
seansi sonunda E vitamini diizeyinin azalabilecegi ve
bu durumun diyaliz sirasinda artmis oksidatif stres ile
iligkili olabilecegi de belirtilmektedir. Diger yandan E
vitamininin rejenerasyonu icin gerekli olan C vitamini
duzeyinin azalmasi da E vitamini eksikligine neden
olabilir (13). E vitaminin metaboliti olan karboksietil
hidroksikroman duzeyi, bobrek islevinin azalmasi
(kreatinin klirensi 45 mL/dakika, Evre 3) ile birlikte
serumda Onemli dizeyde artar. Bu metabolitin
birikmesi, tiremik KBH olanlarda E vitamini iglevini
bozabilir (23). Diyalize girmeyen Evre 2 ve Evre 5 KBH

olan bireylere normal diizey olan 15 IU/gtin E vitamini
onerilmektedir (2).

K vitamini

K vitamini viicuda diyetle alinabilmekle birlikte,
bagirsak bakterileri tarafindan da uretilebilmektedir.
Uremi nedeniyle bagirsak  mikrobiyotasinin
degismesi, K vitamini ureten bakterilerin olumsuz
yonde etkilenmesine, daha disik uretime ve
emilime yol acar. Bu nedenle, K vitamini eksikligi
gorulebilir (24). Antibiyotik kullanimi da bagirsak
mikrobiyotasini etkileyerek bakterilerin K vitamini
uretimini degistirebilir (2).

K  vitamini kemik matriks  proteinlerinin
karboksilasyonunda gorev aldig1 icin ileri dénem
KBH’de K vitamini diizeyinin disuk olmasi kemik
hastaliklarinin gelismesine katkida bulunabilir. Uzun
sure antibiyotik tedavisi alan, protrombin stireleri
uzamis olan kadinlara en az 90 mg/giin, erkeklere 120
mg/gin K vitamini destegi dustiniilebilir (2).

Eser Elementler
Demir

Kronik bobrek hastaligl olan hastalarda yiiksek
gastrointestinalkankaybisikligigézoninealindiginda,
eser elementler arasinda demir eksikligi ve buna bagh
olarak gelisen anemi en 6nemli sorunlardan biridir.
Kronik bobrek hastalarinda, 6zellikle son doénem
bobrek yetmezligi hastalarinda yillik demir kayhbi
yaklasik 1-3 g kadardir (25). Bobrek yetmezIligi olan
hastalarda anemi gelisiminin altinda yatan en 6nemli
etmem, eritropoietin diizeyinin azalmasidir. Ayrica
uremik toksinler, kirmizi kan hiicrelerinin yarilanma
omrunt kisaltabilir ve kemik iliginin eritropoietine
yanitin1 azaltabilir. Bu hastalarda gastrointestinal
sistemin normal yapisinin bozulmas: ve kullanilan
baz1 ilaglar (fosfor baglayicilar) nedeniyle diyet
demirinin emilimi bozulmustur. Buna ek olarak,
uremi ile iligkili trombosit islev bozukluguna bagh
kronik kanamalar, hiperparatiroidizme sekonder
kemik iligi fibrozisi, diyalizor ve setlerde kan kalmasi,
demirin diyalizorler tarafindan tutulmasi, sik kan
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alinmasi ve aliminyum fazlalig1 gibi nedenler kaybin
yiksek olmasina katkida bulunmaktadir (26). Ayrica
dolasimdaki hepsidin diizeylerinin KBH’de artmasina
bagh olarak demir kullaniminin bozulmasinin da
anemi gelisimine aracilik etmektedir (13). Bu nedenle,
KBH’nin her evresinde aneminin uygun tedavisi
onemli bir gerekliliktir. Hentiz anemi tanis1 almamis
Evre 3 KBH hastalar1 yilda en az bir kez, diyaliz
almayan Evre 4 ve Evre 5 KBH hastalar1 yilda en az iki
kez, Evre 5 KBH olan hemodiyaliz ve periton diyalizi
alan hastalar ise her ¢ ayda bir anemi acisindan
degerlendirilmelidir (27).

Son donem bobrek hastaligl olanlarin hematokrit
diizeyini %20-25’in izerinde tutmak i¢in rekombinant
eritropoietin uygulanmaktadir. Demirin tiilkenmesi
eritropoietine yaniti bozacaf i¢in eritropoietin
kullanmim1 demir depolarinin degerlendirilmesini
gerektirir. Hemodiyaliz veya strekli ayaktan periton
diyalizi (CAPD) ile tedavi edilen hastalara, demir
eksikligi sikhiginin yuksek olmasi nedeniyle demir
destegi yapilir. Intravendz yola kiyasla oral demir
destegi daha yaygin olarak kullanilir (28).

Bakir

Saghiklhi bireylere kiyasla serum bakir diizeyinin
kronik bobrek yetmezligi hastalarinda daha dusuk
oldugu saptanmistir (29). Yapilan bir calismada
KBH evresi arttikca serum bakir dizeyinin arttigl
bildirilmistir (30). Bagska bir ¢aligmada ise KBH’nin
farkli evrelerinde serum bakir duzeyleri arasinda
anlamli farklilik bulunmamastir (31).

Bakir  eksikligi  seyrek  gorulmekle  Dbirlikte,
malabsorpsiyonu  ve asir1  ¢inko alimi olan
bireylerde ortaya c¢ikabilir. Bakir eksikligi, anemi,
hiperkolesterolemi, hipopigmentasyon, notropeni,
lokopeni, miyelodisplazi, norolojik  bulgular,
osteoporoz ve iskemik kalp hastalifina neden olabilir
(32).

Genelolarakbobrekyetmezligiolanhastalar,uzunsire
parenteral yolla beslenmedikce bakirin eksikliginden
ziyade, yuksek bakir diizeyine sahiptirler.

Cinko

Diyaliz tedavisi alan veya almayan kronik bobrek
yetmezligi olan hastalarin, plazma ¢inko diizeylerinin
distik oldugu bildirilmistir. Cinko eksikligi, bébrek
islevlerinin azalmasi,
elementlerin kayiplarina yol acan gastrointestinal
emilim degisiklikleri, inflamasyon, hipoalbtiminemi
ve diyaliz islemi nedenleriyle ortaya cikabilir (33).
Cinko eksikliginde, dermatit, lingual papiller atrofi,
yaralarin geg alopesi,
bozukluklar, hipogonadizm, tat ve koku aliminda
azalma gorulebilir. Bu semptomlarin bazilari ¢inko
destegi ile iyilegebilir (32).

proteintiri, proteine bagh

iyilegmesi, noropsikolojik

Selenyum

Kronik bobrek hastalarinda serum selenyum dizeyi
azalir. Bu duruma selenyumun yetersiz emilmesi,
diyaliz sivis1 ve idrarla kaybedilmesi, anoreksiya,
protein alimi Selenyum
eksikligi, anemiye, miyopatiye, immiin sistem islev

sinirl neden olabilir.
bozukluguna,
konjestif kardiyomiyopati ile karakterize olan Keshan
hastaliginin gelisimine neden olabilir (1). Selenyum
desteginin, glutatyon peroksidaz aktivitesini ve
plazma selenyum diizeyini arttirdigl, hemodiyaliz

glutatyon peroksidaz eksikligine,

hastalarinin  beslenme durumunu iyilestirdigi
bildirilmektedir (34). Kronik bdbrek hastalifinda
belirgin selenyum eksikligi riski olmasina ragmen,
selenyum destegi
bulunmamaktadir (1).

rutin konusunda bir oOneri

Aliminyum

Genellikle KBH’li ve diyaliz hastalarinda plazma
aliminyum diizeyi artmaktadir. Saghkl bireylerin
serumundaki aliminyum duzeyi genellikle <10
ug/L iken diyaliz hastalarinda 20-40 pg/L diizeyine
cikabilmektedir. 50 pg/L uzeri asir1 aliminyum
yuklendigini gosterir (35). Aliminyum birikimi
ensefalopati, diger noérolojik sendromlar, kemik
hastalig1 (6zellikle osteomalazi), miyopati ve anemi
ile sonuclanabilir (36).
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Plazmadaki aliminyum diizeyi, diyalizatta bu
eser elementin varligina veya aliminyum iceren
fosfor baglayici ajanlarin  kullanilmasina bagh
olarak yukselir. Son doénem bobrek yetmezligi
olan hastalarda altiminyumun,
azalmasina ve gastrointestinal kanaldaki emiliminin
artmasina baglhh olarak biriktigi belirtilmektedir.
Bu nedenle, aliminyum iceren ajanlari kullanan
hastalar plazma aliminyum diizeyi acisindan belirli

araliklarla izlenmelidir (35).

idrarla atiminin

Mineraller
Fosfor

Glomertler hizi <25 mL/dakika
oldugunda, diyetle fosfor alimi kisitlanmadig1 zaman
hiperfosfatemi gorilir. Bununla birlikte, KBH’ye
eslik eden kemik bozukluklarindan dolay: iskelet
sistemi fosforu kontrol edemedigi i¢in hiperfosfatemi
durumuna katkida bulunur (37). Hafif boébrek
yetmezligi olan hastalarda fosfor aliminin azalmasi,
paratiroid hormon (PTH) diizeyini azaltir ve iskelet
yanitini arttirir (38). Hiperfosfatemi, kemik ve mineral
bozukluklar: ile kardiyovaskiiler hastalik morbidite
ve mortalitesinin artisina neden olur (39).

filtrasyon

Yuksek fosfat alimi, erken doénem KBH’de her
zaman hiperfosfatemiye neden olmasa da, sekonder
hiperparatiroidizm
tedavisi almayan Evre 3 ve 5 KBH’li bireylerde en
uygun PTH diuizeyi bilinmemekle birlikte, PTH’nin
ust limitin tizerinde cikmasi veya surekli artmasi
durumlarinda, hiperfosfatemi, hipokalsemi, ytiksek
fosfat alimi, D vitamini eksikligi gibi degistirilebilir
etmenlerin degerlendirilmesi ve tek basina veya
diger tedavilere ek olarak diyet fosfor aliminin
siirlandirilmasi 6nerilmektedir (22).

icin risk etmenidir. Diyaliz

fosfat
azaltilabilir.

Gastrointestinal sistemden fosfor emilimi
baglayici ajanlarin  kullanilmasiyla
Protein alimini azaltarak, temel fosfor kaynaklar:
olan et ve siit tirtunlerini sinirlandirarak, diyet fosforu
dusurulebilir (Tablo 3) (25,38).

Magnezyum

Bobrek iglevi azaldikca serum magnezyum duzeyi
yukselir. Orta diizeyde bobrek yetmezliginde (GFH
>30 mL/dakika) magnezyum dizeyi, magnezyum
atimindaki artisla dengelenebilir. Bobrek islevi
kotulestiginde ve Evre 5 KBH’ye yaklasildiginda
dengeleyici mekanizmalar yetersiz kalir ve
hipermagnezemi gelisebilir (40). Hipermagnezemi
derecesi artarsa, aritmi, solunum hizinda ve kan
basincinda azalma sik gorulir. Serum magnezyum
dizeyi 10 mg/dl’yi asarsa genellikle siddetli
hipotansiyon ve mental depresyon gozlenir. Bu deger
15 mg/dL’ye yukseldiginde koma ve 6lim meydana
gelebilir (41).

Hipermagnezemi, ileri derecede bobrek yetmezliginin
bir belirtisidir. GFH1 >15 mL/dakika olan hastalarda
seyrek olarak hipermagnezemi gozlenir. GFH 10
ml/dakika’ya dustigiinde hafif, GFH <5 mlL/dakika
oldugunda belirgin hipermagnezemi ortaya c¢ikar.
Bununla birlikte, tiyazid diuretikler, proton-pompa
inhibitorleri, sisplatin, aminoglukozid antibiyotikler
ve kalsindrin inhibitorleri gibi farkh ilaclarin yan
etkisi olarak, diyaliz alan KBH ve son donem bdbrek
yetmezligi olan hastalarda serum magnezyum
duzeyleri normal veya dusuik olabilir (42).

Kalsiyum

Vicut kalsiyum dengesinin saglanmasinda diyetle
alinan kalsiyum miktar,, kalsiyum emiliminin
dizenlenmesinde D vitamini ve metabolitleri 6nemli
bir rol oynar. Dugsik kalsiyumlu diyetle beslenen
bir hastada, iyonize kalsiyum duzeyindeki hafif
bir azalma PTH salinimini tetikler, bu da 25(0OH)
1,25(0H),D.,’e  donisimini
metabolit, kalsiyum dengesini yeniden saglamak
icin gastrointestinal sistemden kalsiyum emilimini
arttirir. Bununla birlikte, tirokalsitonin, biyime
hormonu, tiroid hormonu, minerakokortikoidler ve
glukokortikoidler gibi diger hormonlar da idrarda
Metabolik asidoz renal

D,in arttirlr.  Bu

kalsiyum atimini arttirir.
kalsiyum emilimini azaltir (41).
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Bobrek islevi bozulmamis bireylerde, vicut
gereksinmesini asan kalsiyum idrarla atilirken,

KBH durumunda bobrek iglevlerini yeterli diizeyde
gerceklestirememektedir  (43). Kronik boébrek
hastaliginda pozitif kalsiyum dengesinde vaskiiler
kalsifikasyon ve kardiyovaskiiler olay riski artarken,
negatif kalsiyum dengesinde osteoporozis ve kirik
riski artmaktadir (44). Tedavi edilmeyen KBH’de D
vitamini eksikligi nedeniyle gastrointestinal kalsiyum
aliminda azalmaya baglh gorilen hipokalsemi,

sekonder hiperparatiroidizm ve renal osteodistrofi
patogenezinde rol oynar (22).

Kronik bobrek hastalifinda, kemik ve mineral
bozukluklarinin tanis1 icin 3. evreden baglayarak
serum kalsiyumunun yani sira serum fosfat, PTH,
alkalen fosfataz aktivitesinin rutin olarak izlenmesi
onerilmektedir (22). Ginde 800-1000 mg kalsiyum
tiketilmesinin, KBH’li bireylerde kalsiyum dengesinin
saglanacagi belirtilmektedir (Tablo 3) (25,44).

Tablo 3. Yetiskinlerde KBH evresine gore bazi minerallerin dnerilen alim dtizeyleri (28)

Artmis KBHriski Hafif-orta diizey
ile normal KBH
Mineral bobrek islevi (GFH 30-60
(GFH >60 mL/dakika)
mL/dakika)

flerlemis KBH Diyalize gecis Devam eden
(GFH<30 diyaliz veya
mL/dakika) protein-enerji

kaybinin oldugu
herhangi bir evre

Fosfor (mg/gin)* <1000, koruyucu
maddelere ve

islenmis besinlere

<800, eklenmis

fosforu en aza kaynakl besin
indirin. tiketimini tesvik
edin.

Kalsiyum (mg/giin) 1000-1300 800-1000

(yasa gore

diizeltilmis)
4.7 (genel 4.7 sik veya siddetli
. poptlasyon i¢in hiperkalemi

Potasyum (g/gun)f Onerilen ile ayni) dalgalanmalar:

olmadig siirece

inorganik fosforu
en aza indirin ve
eklenen inorganik daha fazla bitkisel

inorganik fosforu

<800, eklenmis <800, eklenmis
inorganik fosforu

en aza indirin ve

<800, eklenmis
inorganik fosforu

en aza indirin ve en aza indirin,

daha fazla bitkisel ~ fosfor baglayic1  gerektiginde fosfor
kaynakl besin dusinun. baglayici ekleyin.
tiketimini tesvik
edin.
800-1000 800-1000 veya daha <800

az

<3, ytiksek posa <3, yiiksek posa <3, yiiksek posa

alimi sirasinda alimi sirasinda alimi hedefleyin.
sik hiperkalemi sik hiperkalemi
gorillrse gorulurse

*Hiperfosfatemi agisindan hastarun durumuna bakilmaksizin diyet fosforu sturlandirimaldar.
f Periton diyalizi alan ve hipokalemisi olan hastalarda potasyum alimi arttirilmaldur.

Potasyum

Kronik bobrek hastaliginda, hiperkalemi (serum
potasyum >5 mEq/L) prevalansi %14-20, hipokalemi
(serum potasyum <4 mEq/L) prevalansi ise %12-18
arasinda degismektedir. Kronik bobrek hastaliginda
hiperkaleminin gelismesinde temel risk etmenleri,
disik GFH, anjiotensin-donustiricic  enzim
inhibitdrleri/anjiotensin reseptér blokerleri, disik
beden kiitle indeksi (BKI), dusuk serum bikarbonat
duzeyleri, erkek cinsiyet, diyabet, malignite iken
hipokalemi igin bu etmenler, ditretikler, kadin
cinsiyet, yiikksek BKI ve malignitedir (45).

Hem hipokalemi hem de hiperkalemi mortalite artis1
ile iligkilidir. Asir1 potasyum kisitlamasi, kronik
hipertansiyonun  siddetlenmesine, intradiyalitik
hipotansiyona, ventrikiiler aritmiye, renal fibrozise
ve kist olusumuna neden olabilir. Fazla potasyum
alimi ise hiperkalemiye, hiperfosfatemiye, tiremik
noropati
bobrek hastalarinin 6gtin plani yapilirken hem
hipokalemi hem de hiperkalemi riski g6z ontinde
bulundurulmalidir (46). Amerika Ulusal Bobrek Vak{i,
serum potasyum diizeyinin 3.5-5.0 mEq/L olmasin
Onermektedir (47).

gelisimine yol acabilir. Bu baglamda,
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Sodyum

Kronik bobrek hastaliginda sodyum tutulumu, 6dem
ve hipertansiyon gibi sorunlara yol acarak, bébrek
damar yapisini degistiren oksidatif stresi arttirir (48).

Bir meta-analiz calisgmasinda, gunlik sodyum
alimini 179 mEq’den (4117 mg) 104 mEq’e (2392 mg)
dusirmenin, sistolik kan basincini 5 mmHg, diyastolik
kan basincini 2 mmHg azalttigl saptanmistir (49).
Sodyum kisitlamasi, KBH’nin ilerlemesini 6nlemede
etkili bir yontemdir (48). Kontrendikasyon olmadikea,
tuz aliminin azaltilmasi, ginlik sodyum aliminin <2
g (5 g tuz) olmas1 onerilmektedir (27). Ulusal Bobrek
Hastaliklar1 Egitim Programi rehberi ise gunluk
sodyum alimimmin <2.3 g olmasini oOnermektedir
(50). Farkhi oneriler bulunmakla birlikte sodyum
alimi, bobrek hastaligl olan bireyin klinik bulgular
ve gereksinmeleri goz oOninde bulundurularak
planlanmalidir.

SONUC VE ONERILER

Kronik bobrek hastalifinda ve diyaliz gerektiren
son dénem bobrek yetmezliginde mikro besin 6gesi
bozukluklarina yonelik yeterli veri olmamakla
birlikte, plazma ve doku diizeylerinde degisikler
olabildigi i¢in son zamanlarda bu konuya artan bir
ilgi vardir. Bu hasta popiilasyonunun mikro besin
0gesi durumunu arastiran iyi tasarlanmig calismalar
yapilmalidir.  Ozellikle KBH hastalarinin mikro
besin ogesi gereksinmelerini daha iyi anlamak ve
diyet mudahaleleri ile saghk durumunu iyilestirme
stratejileri olusturmak i¢in bu durum oldukca
onemlidir.

Cikar catismast = Conflict of interest: Yazarlar c¢ikar
catismast olmadigint beyan ederler. = The authors declare
that they have no conflict of interest.
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