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Hipofosfatemi ve nefrokalsinoz

PROBLEM OLGU | Quiz

Hypophosphatemia and nefrokalsinoz

Senay Molvalilar
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23 yasinda erkek

Sikayeti: Halsizlik

Hikayesi: Bes y1l dnce ilk kez hipertansiyon tespit edilen
hastada nefrokalsinoz belirlenmis. Serum fosforu
diisiik, kalsiyum, PTH ve serum 25 (OH) D vitamini
normal sinirlarda bulunmus. Ekokardiyografide sol
ventrikiilde konsantrik hipertrofi, batin ultrasonografi-
sinde her iki bobrekte kalkiil saptanmis. Hipofosfatemi
etyolojisini arastirmak i¢in hastaneye yatirilan hastada
renal tubuler asidoz ve hiperparatiroidi tespit edilme-
mis. Poliklinikten takip edilmek tizere ¢ikarilmis. Ta-
kiplerinde halsizligi artan hasta yatirildi.

Oz ve soy ge¢mis: Ozellik yok

Fizik muayene: Ozellik yok

Laboratuvar:

Idrar tahlili ve periferik formiil normal sinirlarda. Glu-
koz: 67 mg/dL, BUN: 20 mg/dL, Kreatinin: 1.2 mg/dL,
Kalsiyum: 9.2 mg/dL, Fosfor: 1.4 mg/dL, Potasyum: 3.8
meq/L, Sodyum: 137 meq/L, Alkalen fosfataz: 372 U/L,
Alblimin: 4.3 g/dL, PTH: 34 pg/mL, Bikarbonat (venz
kan): 25.7 mmol/L, Ven6z kan pH: 7.34.

Direkt iiriner sistem grafisi: Bilateral hipokondriak
bolgelerde en biiyiigii sag bobrek orta boliimiinde yak-
lagik 7 mm ¢apinda multipl kalkiil imajlari.

Spiral batin BT: Bilateral nefrokalsinosisle uyumlu.

Hastamizi hipofosfatemi tetkiki amaciyla yatirdik.
Renal fosfat kaybini dogrulamak amaciyla asagidaki
tetkikleri planladik:

24 saatlik idarda: Volim: 3200 mL, Kalsiyum eks-
kresyonu: 137 mg/24 saat, Fosfor ekskresyonu: 950
mg/24 saat, TMP/GFR: 0.6 (N: 2.8-4.5)

Tubuler maksimum fosfat reabsorbsiyonuna isaret
eden TMP/GFR oldukga diisiik bulundu. Bu da renal
tubuluslardan fosfat kaybina isaret ediyordu.

Soru 1. Renal tubuluslardan fosfat kaybinin belir-
lendigi bu hastada ayirici tanida neler diisiiniilme-
lidir?

Renal tubuluslardan fosfat kaybina yol agan renal tu-
buler asidoz gibi patolojilerde, daha yaygin bir disfonk-
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siyona isaret eden bulgular da mevcut olmalidir. Bikar-
bonatiiri, aminoasidiiri, glikoziiri gibi. Bizim vakamizda
renal tubuluslarda diffiiz bir patolojiye isaret edebilecek
bu bulgular mevcut degildi. Hastamizin sistemik asi-
dozu da yoktu. Bu durumda renal tubuluslardan izole
fosfat kaybina yol agan diger patolojileri diislinmek ge-
rekir. Bu grupta patogenezi kismen aydinlatilabilmis
baslica Gi¢ hastalik bulunmaktadir:

1. Onkojenik osteomalasi: Bu tablonun tiimor dokusun-
dan salgilanan fosfatiirik etkili “fibroblast growth fac-
tor 23”e (FGF-23) bagl oldugu ifade edilmektedir.

2. Otozomal dominant hipofosfatemik rahitis: Bu tab-
loda FGF-23 genindeki mutasyon sonucu preotilik
yikima direngli mutant bir FGF-23 formu olugsmak-
tadir. Yikimin azalmasi sonucu plazmada FGF-23
konsantrasyonlar: artmaktadir.

3. X’e baglh hipofosfatemik rahitis: Bu tabloda X kro-
mozomunda PHEX (phosphate-regulating endopep-
tidase) geni iizerinde inaktive edici bir mutasyon s6z
konusudur. Bu gen iriiniiniin FGF-23’{in yikimindan
sorumlu bir proteaz oldugu diisiiniilmektedir. Sonug
olarak plazmada FGF-23 konsantrasyonlar artmak-
tadir.

Her ii¢ durumda da tedavide oral fosfat (genellikle
100 mg/kg/giin dozunda) ve aktif D vitamini kullanil-
maktadir. Oral fosfat tedavisine basladiktan sonra idrar
kalsiyum konsantrasyonu normal olsa bile fosfat ekskres-
yonu daha da arttig1 igin tedavi komplikasyonu olarak
nefrokalsinoz ve nefrolityaz ortaya ¢ikmaktadir.

Oysa ki bizim hastamizda baslangigtan itibaren nef-
rokalsinoz mevcuttur.

Soru 2. Hastamizda fosfattiriyle birlikte, oral fosfat
tedavisine baslamadan mevcut olan nefrokalsinoz
baska tani olasiliklarini diisiindirlir mi?

Hipofosfatemi ve hiperkalsiiiri/nefrokalsinozla giden pa-
tolojileri inceledigimiz vakit, bu tablo iginde degerlendi-
rilebilecek ve renal tubuluslardaki kloriir kanal
(CLCN-S) mutasyonuna bagli Dent hastaliginin hasta-
mizdaki bulgular agiklayabilecegini gérdiik. Bu hastalik
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renal tubuluslardaki kloriir kanali mutasyonu sonucu
X’e bagl nefrolityaz, X’e bagli hipofosfatemik rahitis +
hiperkalsiiiri/nefrokalsinoz, Japon ¢ocuklarda goriilen
diisiik molekiil agirlikli proteiniiri+bobrek yetersizligi
gibi degisik klinik formlarda prezente olmaktadir. Go-
rilldiigii gibi Dent hastaliginin bir formunda fosfatiiri,
nefrokalsinoz ve nefrolityaz ile birlikte bulunmaktadir.
Bizim vakamizda Dent hastaligi tanisinin dogrulanmasi
icin bobrekte eksprese edilen kloriir kanali geninde
(CLCN-S) mutasyon analizlerinin yapilmasi gereklidir.
Simdilik bu incelemeyi gerceklestiremedik.

Hastamizda semptomatik olan hipofosfatemi igin,
oral fosfat replasmanina 1500 mg/giin dozunda basla-
dik. Ayrica Uriner kalsiyum ekskresyonunu daha da
azaltmak ve boylece nefrokalsinozisi duraklatmak ama-
ciyla tedaviye tiazid grubu diiiretik (50 mg/giin) ekledik.
Hasta bu tedavi altinda takip edilmektedir.

Prof. Dr. Senay MOLVALILAR’1n izni ile “Vakalarla
Endokrinoloji” el kitabindan alinmistir.
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