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Olgu Sunumu/Case Report

Oral D Vitamin Replasmanina Bagli Gelisen Hiperkalsemi ve

Akut Bobrek Hasari

Hypercalcemia and Acute Kidney Injury Due to

Oral Vitamin D Replacement

0z

D vitamini (Kalsiferol), ¢ok az besin maddesinin yapisinda bulunan ve yagda ¢oziinen bir vitamindir. D
vitamininin ana kaynagi cilt sentezidir. Diisiik serum 25 hidroksi (OH) vitamin D diizeyi ile tan1 konulan
subklinik D vitamin eksikligi oldukca sik goriilen bir tablodur. Hiperkalsemi olgularinda ilk yapilmast
gereken kalsiyum diizeyinin dogrulanmasidir. Sonrasinda serum parathormon (PTH) diizeyinin 6l¢timii
yapilarak PTH aracili ve PTH aracili olmayan hiperkalsemi nedenlerinin ayirici tanilar1 yapilmalidir.
71 yaginda kadin hasta hastaneye, 1 haftadir olan istahsizlik, bulanti, bilin¢ bulanikli1 sikayetleri
ile bagvurdu. Olgumuzda, yapilan tanisal testler sonucunda oral D vitamin replasmanina baglanan,
hiperkalsemi ve akut bobrek hasart saptandi. D vitamini birgok sistem tizerinde 6nemli etkilere sahip
olmakla birlikte toplam replasman dozuna dikkat edilmesi, en az eksikligin giderilmesi kadar 6nemlidir.

ANAHTAR SOZCUKLER: Vitamin D, Hiperkalsemi, Akut bobrek hasari

ABSTRACT

Vitamin D (calciferol), is a fat-soluble vitamin and it is contained in very few foods. The main
source of this vitamin is skin production. Subclinical vitamin D deficiency, diagnosed by a low 25
hydroxy vitamin D level, is a very common disorder. The first step in the evaluation of a patient with
hypercalcemia is to verify the condition with a repeat measurement. After that, differential diagnosis
of parathormone (PTH) mediated and non PTH mediated hypercalcemia should be performed by the
measurement of PTH. A 71-year-old female patient presented to the hospital with a history of nausea,
loss of appetite, and confusion for 1 week. Hypercalcemia and acute kidney injury, linked to oral
vitamin D replacement, were detected. Vitamin D has many important effects on various systems and
paying attention to the total replacement dosage is as important as treating the deficiency itself.
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GIRIS emilimini uyarmak, paratiroid bezden parat-
hormon salinimini direkt olarak baskilamak,
osteoblast ~ fonksiyonunu  diizenlemek,
parathormonun indiikledigi osteoklast akti-
vasyonu ve kemik rezorbsiyonuna katkida
bulunmak gibi etkileri bulunmaktadir. Ana
kaynagi cilt sentezi oldugu icin o6zellikle
glinese temas1 sinirh olan kisiler (infantlar,

yaglilar vb), ciltten D vitamin sentezi

D vitamini (Kalsiferol), ¢cok az besin
maddesinin yapisinda bulunan, ana kaynagi-
nin cilt sentezi oldugu, yagda coziinen
bir vitamindir. Diisiik serum 25 hidroksi
(OH) vitamin D diizeyi ile tan1 koyulabilen
subklinik D vitamin eksikligi oldukca sik
goriilmektedir.

D vitamini eksikliginin tespiti ve tedavisi
kas ve iskelet sistemi acisindan oldugu kadar
immiin sistem ve kardiyovaskiiler sistem
gibi diger bircok sistem acisindan da énem
tagimaktadir. D vitamininin bagirsaklardan
kalsiyam emilimini diizenlemek, fosfat

azalmast nedeniyle yaglilar, bagirsaktan
emilimini azaltan yag malabsorbsiyonu ile
giden Colyak hastaligi, Crohn hastaligi,
pankreatik yetmezlik, kistik fibrozis, kisa
bagirsak sendromu, kolestatik karaciger
hastalig1 olanlar, sentezin azaldig1 koyu cilt
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rengi olanlar, D vitamin metabolizmasini hizlandiric1 fenitoin
gibi ilag¢ kullananlar D vitamin eksikligi yoniinden yiiksek risk-
lidirler. (1-7) D vitamini eksikliginin en iyi laboratuvar belirteci
serum 25 hidroksi (OH) vitamin D konsantrasyonunun ol¢ii-
miidiir (8).

D vitamininin toksik dozu net olarak bilinmemektedir. D
vitamin toksisitesinin saptanabilen ilk bulgulari hiperkalsitiri
ve hiperkalsemidir. Hiperkalsemi olgularmin  %90’1ndan
fazlasindan primer hiperparatiroidi ve maligniteler sorumludur
(9-11). Hiperkalsemi ile gelen olgularda ilk yapilmasi gereken
kalsiyum diizeyinin dogrulanmasi ve albiimin diizeyine gore
diizeltilmis sonucunun tespitidir. Hiperkalsemi dogrulugu teyid
edildikten sonra yapilmasi gereken serum parathormon (PTH)
diizeyinin ol¢timii yapilarak PTH aracili hiperkalsemi ile PTH
aracili olmayan hiperkalsemi nedenlerinin ayirici tanilarinin
yapilmasidir. Hiperkalsemi olgularinda, asemptomatik veya
hafif semptomlar1 (kabizlik vb) olanlar ile kalsiyum diizeyleri
<12 mg/dl olanlarda ve iyi tolere edilebilen kronik olarak
yiiksek 12-14 mg/dl diizeyindeki hiperkalsemisi olanlarda acil
tedavi endikasyonu bulunmazken; 12-14 mg/dl diizeyine akut
olarak yiikselme olan durumlarda ve semptomlarin varligindan
bagimsiz olarak >14 mg/dl kalsiyum diizeyine sahip olgularda
acil tedavi endikasyonu bulunmaktadir. 71 yasinda, semptomatik
ve agir hiperkalsemi ile bagvuran olgumuzda tani ve tedavi
yaklagiminin yani sira Ozellikle son donemde giderek artan
kontrolstiz D vitamin replasmaninin ne kadar ciddi sonuclar
dogurabilecegini ve bu yiizden D vitamin replasmaninin dikkatli
sekilde yapilmasinin 6nemini vurgulamay1 amagladik.

OLGU

71 yasinda kadin hasta, son bir haftada giderek artan
istahsizlik, bulanti, bilin¢ bulaniklig1 sikayetleri ile hastaneye
bagvurdu. Iki hafta once nefes darhigi, ayaklarda sislik
sikayeti ile gittigi kardiyoloji polikliniginde konjestif kalp
yetmezIligi tanisi (ejeksiyon fraksiyonu (EF):%20) koyularak
asetilsalisilikasit, ramipril, furosemid tedavileri baslanmis.
Yapilan ilk muayenesinde bilinci agik ancak oryantasyon ve
kooperasyonu azalmig olarak tespit edildi. Tetkiklerinde, tire,
kreatinin ve kalsiyum degerlerinin yiiksek oldugu saptandi.
(BUN:47,9 mg/dl; Kreatinin:2,7 mg/dl; Kalsiyum:19,87 mg/dl).
Elektrokardiyografisinde (EKG): ritim siniis olup, QT mesafeleri
kisa (300msn), QRS kompleksleri genis (130msn) tespit
edildi. Agir hiperkalsemisi olan (Ca:>14 mg/dl) semptomatik
hastaya, konjestif kalp yetmezligi ve bobrek yetmezliginin de
eslik etmesi nedeniyle acil tedavi endikasyonu ile diyalizat
ayarlar1 yapilarak (diisiik kalsiyumlu diyalizat ile) hemodiyaliz
tedavisi baglandi. Iki seans hemodiyaliz sonrasinda klinik
ve laboratuvar degerlerinde kismi diizelme saglandi. Alinan
anamnezinde hastaya, iki hafta once aile hekimi tarafindan
yapilan tetkikinde D vitamini seviyesi diisiik (9 ng/ml) tespit
ikincisini 5 giin 6nce aldig1 2 ampul D vitamini (300.000 1U/
amp) kullanan hastanin 25 hidroksi (OH) vitamin D seviyesi
99,3 ng/ml olarak saptandi. PTH seviyesi 22 pg/ml olan hastada

olas1 diger PTH bagimsiz hiperkalsemi nedenlerine yonelik
olarak yapilan malignite taramalar1 (tiim batin ultrasonografisi,
meme ultrasonografisi ve mamografi, pozitron emisyon
tomografi (PET-CT)), tiroid patolojilerine yonelik tetkikleri
(tiroid fonksiyon testleri, tiroid ultrasonografisi), eslik eden
bobrek yetmezligi de olmasi nedeniyle multiple myeloma
yonelik tarama testleri (immiinglobulinler, serum ve idrar kappa
ve lambda seviyeleri, immiinelektroforez), olasi graniilomat6z
ve ekstrarenal nedenlere yonelik tetkiklerin sonuclari(akciger
grafisi, serum ACE diizeyi, PPD, lenf nodu muayenesi) negatif
olarak saptandi. Hastanin hiperkalsemisi, diger nedenlerin
diglanmasi, yiliksek serum 25 OH vitamin D seviyesi ve yiiksek
idrar kalsiyum degerleri nedeniyle, D vitamin intoksikasyonu
diisiiniildii. iki seans hemodiyaliz tedavisi sonrasinda kalsiyum
seviyesi normale gelene kadar idame tedavi olarak kontrollii
sekilde salin infiizyonu, kalsitonin ve bifosfonat [Zolendronik
asit (ZA)] verilen hasta, klinik bulgularinin tamamen gerilemesi
ve kalsiyum seviyesinin normale gelmesi iizerine poliklinik
kontroliine cagrilarak taburcu edildi. Hastanin 1. ay kontroliinde
bakilan tetkiklerinde iire, kreatinin ve kalsiyum degerlerinin
normal sinirlarda oldugu, 25 OH vitamin D seviyesinin 32 ng/
ml’ye geriledigi tespit edildi. Hastanin ilk bagvuru ve kontrol
laboratuvar degerleri Tablo I'de sunulmaktadir.

TARTISMA

Son yillarda D vitamini kullanimimin artmasi ile rikets ve
osteomalazi siklig1 azalmakla birlikte subklinik D vitamin
eksikligi sik goriilmektedir. D vitamininin kas iskelet, immiin,
kardiyovaskiiler sistem gibi bircok sistem iizerine etkilerinden
dolayr son yillarda kontrolsiiz sekilde yiiksek dozlarda
D vitamini kullaniminda artis goriilmektedir. D vitamini
eksikliginin en iyi laboratuvar belirteci serum 25 hidroksi (OH)
vitamin D konsantrasyonunun Ol¢iimiidiir (8). Olgumuzda D
vitamini eksikligi 25 hidroksi vitamin D diizeyinin 6l¢iimii ile

Tablo I: Hastanin ilk bagvuru ve kontrol laboratuvar degerleri.

Basvuru Kontrol
BUN (mg/dl) 479 17
Kreatinin (mg/dl) 2,7 0,9
Na* (meq/L) 139 140
K* (meq/L) 3,99 448
Ca*? (mg/dl) 19,87 8,97
Hb (g/dl) 11,7 10,5
Hct (%) 36,2 335
Eritrosit (X10° uL) 4,61 4,06
Lokosit (X10° L) 93 73
Platelet (X103 uL) 174 238
25 OH Vitamin D (ng/ml) 99,3 32
Parathormon (PTH (pg/ml) 22 55
24 sa idrar Ca*? (mg/giin) 310 190

BUN: Blood Urea Nitrogen (Kan iire azotu)
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saptanmugtir. D vitamini yeterliligi icin belirlenmis net bir esik
deger olmamakla birlikte Amerika Tip Enstitiisii (IOM)’ne gore
bu sinir 20 ng/ml (50 nmol/L) (12) iken; diger bazi kuruluglarca
(Amerika Endokrin Cemiyeti, Ulusal ve Uluslararasi1 Osteoporoz
Vakiflari, Amerika Geriatri Cemiyeti) kabul edilen sinir ise 30
ng/ml (75 nmol/L)’dir (13-17).

Olgumuzda tespit edilen 25 hidroksi (OH) vitamin D
seviyesi 99,3 ng/ml idi. 2010 yilinda IOM tarafindan diyetle
alinmas1 gereken D vitamini miktarlari: 1-18 yas arasi ¢ocuklar,
70 yasina kadar olan erigkinler, gebeler ve emziren anneler icin
giinliik 600 IU (15 mcg) iken 71 yas ve {izeri kisiler icin 800 IU
(20 mcg); 1 yasa kadar olan infantlar icin ise 400 IU (10 mcg)
olarak belirlenmigtir. IOM tarafindan belirlenen D vitamininin
tolere edilebilir tist alim limiti (UL): saglikli erigkinler, 9-18
yag arast cocuklar, gebe ve emziren kadmlarda giinliik 4000
IU(100 mcg); infantlarda ve 9 yasindan kiiciik cocuklarda
ise daha diisiik olarak belirlenmistir (18). Malabsorbsiyonu
olanlarda ise giinliikk 10000 IU ile 50000 IU arasi yiiksek
dozlarin kullanimi gerekebilmektedir. D vitamin replasman
miktar1 ve siiresi ile ilgili net veri olmamakla birlikte klinik
pratikte Onerilen bazi replasman yaklagimlari bulunmaktadir.
Buna gore 25 hidroksi (OH) vitamin D diizeyi 10 ng/ml (25
nmol/L)’nin altinda ise 6-8 hafta boyunca haftada bir 50000
IU oral vitamin D verilmesi, sonrasinda ise giinliik 800 IU
vitamin D ile tedavinin siirdiiriilmesi; 25 hidroksi (OH) vitamin
D diizeyi 10-20 ng/ml (25-50 nmol/L) ise giinliik 800-1000
IU oral D vitamin replasmani, 3 ay sonra serum 25 hidroksi
(OH) vitamin D diizeyinin kontrolii; 25 hidroksi(OH) vitamin
D diizeyi 20-30ng/ml (50-75 nmol/L) ise giinliik 600-800 U
oral D vitamin replasmaninin yeterli oldugu diigiiniilmektedir.
Malabsorbsiyonu olanlarda ise giinliik D vitamin ihtiyac1 10000-
50000 IU kadar; idame tedavide ise giinliik 1500-2000 IU kadar
yiiksek olabilmekte, hedef 25 hidroksi (OH) vitamin D diizeyinin
ise 30 ng/ml (75 nmol/L) nin iizerinde tutulmasi onerilmektedir.
Olgumuzda malabsorbtif durumlarin eslik etmemesine ragmen,
D vitamin eksikligi, 6nerilen dozlardan ¢ok daha fazla miktarda
(7 gilin i¢inde toplam 600,000 IU) replase edilmis, sonucunda
hiperkalsemi ve buna bagh klinik bulgular ortaya ¢ikmusgtir.

D vitaminin toksik dozu net olarak bilinmemektedir.
Olgumuzda verilen replasman dozu giinliik 80.000 IU’nin
izerindedir. Bildirilmis olgu sunumlarinda erigkinlerde D
vitamini intoksikasyonu giinliik 60000 IU’nin iizerindeki kulla-
nimlarda rastlanmistir (19). Akut intoksikasyon semptomlari
hiperkalsemiye bagli olup kronik intoksikasyonlarda ise
nefrokalsinozis, kemik demineralizasyonu, agr1 gibi semptomlar
goriilebilmektedir. Olgumuzda klinik ve laboratuvar bulgular
hiperkalsemiye bagli gelismis olup tedavi ile normale gelmesinin
ardindan klinik bulgularin tamamen diizeldigi gozlenmigtir. D
vitamin replasmaninda verilis sikligindan ¢ok verilen toplam
dozun 6nemli oldugu diisiiniilmektedir. Yapilan calismalarda
toplam aynm1 dozun verildigi olgularda verilme sikliginin
degismesinin D vitamin seviyesinde benzer artiglara yol agtigi
gosterilmistir  (20). D vitamin toksisitesinin saptanabilen

ilk bulgulart hiperkalsitiri ve hiperkalsemidir. Bu bulgular
caligmalarda 25 hidroksi (OH) vitamin D seviyesinin 88 ng/ml
(220 nmol/L)’nin tizerinde oldugu durumlarda saptanabilmigtir
(21-23). Olgumuzda da 25 OH vitamin D diizeyi yiiksek (99,3
ng/ml ) saptanmis olup 24 saatlik idrarda kalsiyum atilimi da
310 mg olarak yiiksek saptandi. Hiperkalsemi olgularinin
%90’ 1indan fazlasindan primer hiperparatiroidi ve maligniteler
sorumludur (9-11). Bu sebeple hiperkalsemi dogrulugu teyid
edildikten sonra yapilmasi gereken serum parathormon (PTH)
diizeyinin Olciimii yapilarak PTH aracili hiperkalsemi (primer
hiperparatiroidi, ailesel hiperparatiroidi sendromlar1) ile
PTH aracili olmayan hiperkalsemi (maligniteler, D vitamin
intoksikasyonlari, graniilomatéz hastaliklar, ekstrarenal D
vitamin iretimi) nedenlerinin ayrimlarinin yapilmasidir.
Olgumuzda bakilan PTH seviyesi 22 pg/ml olarak saptandi.

Belirgin olarak artmig PTH seviyeleri primer hiperparatiroidi
lehine iken; normalin {ist sinirinda veya ¢ok az artmis PTH
seviyeleri ailesel hipokalsiiirik hiperkalsemi veya %10-20
olguda primer hiperparatiroidilerde goriilmekte (24); diisiik-
normal veya diisiik PTH seviyelerinin (<20 pg/ml) tespiti
durumunda ise, olgumuzda oldugu gibi, PTH dis1 nedenler
akla gelmelidir. Hastamizda malign nedenlere yonelik olarak
tarama testleri yapildi ve sonug negatif olarak saptandi. Diger
PTH dis1 hiperkalsemi nedenleri arasinda yer alan multiple
myelom, tirotoksikoz, immobilizasyon, A vitamin toksisitesi,
siit alkali sendromu (25) gibi klinik tablolar da yapilan tetkikler
ile digland1. 25 OH vitamin D diizeyi (99,3 ng/ml) ve 24 saatlik
idrarda kalsiyum atilim1 (310 mg) yiiksek saptanan hastamizda
D vitamini intoksikasyonu diisiiniildii. Olgumuzda kalsiyum
diizeyi 19,87 mg/dl saptandig: icin klinik semptom varligindan
bagimsiz olarak acil tedavi endikasyonu mevcuttu.

Hiperkalsemi tedavisinde birbirini tamamlayici ii¢ temel
yaklagim vardir. Ik yapilmasi gereken izotonik salin ile hacim
genisletilmesidir. Kalp ve/veya bobrek yetmezliginin eglik
etmedigi olgularda rutinde salin infiizyonu ile es zamanl ditiretik
kullanimi ise 6nerilmemektedir (26). ikinci yaklagim, etkisi 12-
48 saat i¢inde goriilen, 4 IU/kg dozunda kalsitonin baslanmas;
kalsiyum diisiisii varsa 4-8 IU/kg dozunda devam edilmesidir
(27,28). Uciincii olarak ise etkisi 2-4 giinde goriilen bifosfonat
[Zolendronik asit (ZA)] 4 mg intravenoz,l5 dakika icinde;
pamidronat 60-90 mg,2 saatte) verilmesidir (29). Hidrasyon
ve kalsitonin, kalsiyumda hizli diisiis saglarken, bifosfonatlar
daha uzun siireli bir etki saglarlar. Hiperkalsemi olgularinda
eslik eden bobrek yetmezligi varsa, kalsiyum 18-20 mg/dl kadar
yiiksek degerlerde ise ve eslik eden norolojik semptomlar: olup
dolagimi stabil olanlarda hemodiyaliz diisiiniilmelidir (30).
Olgumuzda tant konulmus bir konjestif kalp yetmezligi olmasi,
bagvuru aninda akut bobrek hasari eglik etmesi nedeniyle
yeterli ve giivenli salin infiizyonu yapilamayacagindan ve
kalsiyum diizeyinin bagvuru aninda ¢ok yiiksek olmasindan
dolay1 tedaviye hemodiyaliz ile baslandi. iki seans hemodiyaliz
sonrasinda kismi diizelme saglanan klinik ve laboratuvar
degerleri nedeniyle idame tedavide kontrollii sekilde salin
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infiizyonu, kalsitonin ve bifosfonat kullanilarak semptomlarda
ve laboratuvar degerlerinde tam diizelme saglandi. D vitamini
bir¢cok sistem iizerinde onemli etkilere sahip olmakla birlikte
toplam replasman dozuna dikkat edilmesinin, en az eksikligin
giderilmesi kadar 6nemli oldugu akildan ¢ikarilmamalidir.

KAYNAKLAR

1. Yetley EA: Assessing the vitamin D status of the US population.
Am J Clin Nutr 2008;88:558S-564S

2. Looker AC, Pfeiffer CM, Lacher DA, Schleicher RL, Picciano
MF, Yetley EA: Serum 25-hydroxyvitamin D status of the US
Population: 1988-1994 compared with 2000-2004. Am J Clin Nutr
2008;88:1519-1527

3. Thomas MK, Lloyd-Jones DM, Thadhani RI, Shaw AC, Deraska
DJ, Kitch BT, Vamvakas EC, Dick IM, Prince RL, Finkelstein
JS: Hypovitaminosis D in medical inpatients. N Engl J Med
1998;338:777-783

4. van der Meer IM, Karamali NS, Boeke AJ, Lips P, Middelkoop BJ,
Verhoeven I, Wuister JD: High prevalence of vitamin D deficiency
in pregnant non-Western women in The Hague, Netherlands. Am J
Clin Nutr 2006;84:350-353

5. Yu CK, Sykes L, Sethi M, Teoh TG, Robinson S: Vitamin
D deficiency and supplemmentation during pregnancy. Clin
Endocrinol (Oxf) 2009;70:685-690

6. Compher CW, Badellino KO, Boullata JI: Vitamin D and the
bariatric surgical patient: A review. Obes Surg 2008;18:220-224

7. Gallagher JC, Peacock M, Yalamanchili V, Smith LM: Effects of
vitamin D supplementation in older African American women. J
Clin Endocrinol Metab 2013;98:1137-1146

8. Food and Nutrition Board of the Institute of Medicine. Vitamin D.
In: Dietary Reference Intakes for Calcium, Phosphorus, Magnesium,
Vitamin D, Fliioride. Washington DC: National Academies Press,
1997250

9. Lafferty FW: Differantial diagnosis of hypercalcemia. J Bone Miner
Res 1991;(6 Suppl 2):s51-59

10. Burtis WJ,Wu TL, Insogna KL, Stewart AF: Humoral hypercalcemia
of malignancy. Ann Intern Med 1988;108:454-457

11.Ratcliffe WA, Hutchesson AC, Bundred NJ, Ratcliffe JG: Role of
assays for parathyroid-hormone-related protein in investigation of
hypercalcemia. Lancet 1992;339:164-167

12. Yetley EA, Brulé D, Cheney MC, Davis CD, Esslinger KA, Fischer
PW, Friedl KE, Greene-Finestone LS, Guenther PM, Klurfeld DM,
L’Abbe MR, McMurry KY, Starke-Reed PE, Trumbo PR: Dietary
reference intakes for vitamin D: Justification for a review of the
1997 values. Am J Clin Nutr 2009;89:719-727

13.Holick MF, Binkley NC, Bischoff-Ferrari HA, Gordon CM, Hanley
DA, Heaney RP, Murad MH, Weaver CM; Endocrine Society:
Evaluation, treatment and prevention of vitamin D deficiency: an
Endocrine Society clinical practice guideline. J Clin Endocrinol
Metab 2011;96:1911-1930

14.2013 Clinican’s guide to prevention and treatment of osteoporosis.
[internet yaymi] [Atif: 23 Ocak 2014] Erisim: http://nof.org/files/
not/public/content/resource/913/files/580.pdf

15.Vieth R: What is the optimal vitamin D status for health. Prog
Biophys Mol Biol 2006;92:26-32

16. Dawson-Hughes B, Mithal A, Bonjour JP, Boonen S, Burckhardt
P, Fuleihan GE, Josse RG, Lips P, Morales-Torres J, Yoshimura
N: IOF position statement: Vitamin D recommendations for older
adults. Osteoporos Int 2010;21:1151-1154

17. American Geriatrics Society Workgroup on Vitamin D
Supplementation for Older Adults: Recommendations abstracted
from the American Geriatrics Society Consensus Statement on
vitamin D for Prevention of Falls ant Their Consequences. J Am
Geriatr Soc 2014;62:147-152

18.Institute of Medicine. Report at a Glance,Report Brief: Dietary
reference intakes for calcium and vitamin D released 11/30/2010.
http://www.iom.edu./Reports/2010/Dietary-Reference-Intakes-for-
Calcium-and-vitamin D/Report-Brief.aspx (Accessed on December
01,2010)

19.Morgan SL, Weinsier RL: Fundamentals of clinical nutrition.
St. Louis: Mosby, 1998;3

20.Ish-Shalom S, Segal E, Salganik T, Raz B, Bromberg IL, Vieth R:
Comparison of daily, weekly, and monthly vitamin D3 in ethanol
dosing protocols for two months in elderly hip fracture patients. J
Clin Endocrinol Metab 2008;93:3430-3435

21.Gertner JM, Domenech M: 25-Hydroxyvitamin D levels in patients
treated with high-dosage ergo- and cholecalciferol. J Clin Pathol
1977;30:144-150

22.Vieth R: Vitamin D supplementation, 25-hydroxyvitamin D
concentrations and safety. Am J Clin Nutr 1999;69:842-856

23.Dudenkov DV, Yawn BP, Oberhelman SS, Fischer PR, Singh RJ,
Cha SS, Maxson JA, Quigg SM, Thacher TD: Changing incidence
of serum 25-hydroxyvitamin D values above 50 ng/ml: A 10-year
population-based study. Mayo Clin Proc 2015;90:577-586

24.Endres DB, Villanueva R, Sharp CF Jr, Singer FR:
Immunochemiluminometric and immunoradimetric determinations
of intavt and total immunoreactive parathyrin: Performance in the
diferantial diagnosis of hypercalcemia and hypoparathyroidism.
Clin Chem 1991;37:162-168

25.Beall DP, Scofield RH: Milk-alkali syndrome associated with
calcium carbonate consumption. Report of 7 patients with
parathyroid hormone levels and an estimate of prevalence among
patients hospitalized with hypercalcemia. Medicine (Baltimore)
1995;74:89-96

26.Hosking DJ, Cowley A, Bucknall CA: Rehydration in the treatment
of severe hypercalcemia. Q J Med 1981; 50:473-481

27.Austin LA, Health H 3rd: Calcitonin: Physiology and
pathophysiology. N Eng J Med 1981;304:269-278

28.Deftos LJ, First BP: Calcitonin as a drug. Ann Intern Med
1981;95:192-197

29.Major P, Lortholary A, Hon J, Abdi E, Mills G, Menssen HD,
Yunus F, Bell R, Body J, Quebe-Fehling E, Seaman J: Zoledronic
acid is superior to pamidronate in the treatment of hypercalcemia
of malignancy: A pooled analysis of two randomized controlled
clinical trials. J Clin Oncol 2001;19:558-567

30.Koo WS, Jeon DS, Ahn SJ, Kim YS, Yoon YS, Bang BK: Calcium-
free hemodialysis fort he management of hypercalcemia. Nephron
1996;72:424-428

224

Turk Neph Dial Transpl 2018; 27 (2): 221-224



