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OZET

D vitamin metabolizmasi ve Rikets hastaligi

D vitamini bir vitamin olmaktan ziyade steroid yapida bir hormondur. Glnes isinlarindaki 290-310 nm dalga boyundaki ultraviyole B isinlari
etkisi ciltteki sentez esas kaynagl olusturur. Yas, deri pigmentasyonu, enlem ve mevsimler ciltteki D vitamini sentezini etkiler. Yalnizca dogal
gidalar ile alinmasi D vitamini ihtiyacini karsilayamaz. Anne stttinin D vitamini icerigi 10-60 Unite/L olup, ihtiyaci karsilamaktan uzaktir.
Rikets genellikle glines gormeyen, yeterli D vitamini destegi almayan, anne siitl ile beslenen 4 ay-3 yas arasi cocuklarda kis aylarinda go-
rullr.1.25-dihidroksivitamin D'nin klasik etkisi intestinal hiicrelerde aktif kalsiyum transportu tzerinedir. D vitamini eksikligi sonucu olusan
Rikets hastaligi olan bebek ve ¢ocuklar hipokalseminin yol ac¢tigl hipokalsemik konvulsiyon, agirlik binen kemiklerde egilme, kas gli¢suiz-
1Ugu, dis hipoplazisi, genel saglik problemleri ve buylme geriligi gibi sorunlar ile basvururlar. Kafa kemikleri yumusak ve fontanel kapan-
masl gecikmistir.

Ayrica D vitamini otoimmun hastalik, hipertansiyon, diabetes mellitus, konjestif kalp yetmezligi patojenezinde ve hucre farklilasmasi ve
¢ogalmasinda rolu vardir.

Ulkemizde Rikets sikligi %1.6-19 oraninda bildiriimektedir. Tedavide disiik doz uzun sireli veya yiiksek doz kisa stireli (stoss) D vitamini
tedavisi uygulanabilir. Her ne kadar stoss tedavisi ile hiperkalsemi gortilebilirse de, tedaviye uyum ve/veya izlenme problemi olanlarda
avantajli olabilir. Rikets’den korunmada, gtinlik 400 Unite D vitamini ilk 1 yil, tercihen 3 yil stireyle verilmesi énerilmektedir.

Anahtar kelimeler: Rikets, D vitamini, hipofosfatemik Rikets, kalitsal Rikets

ABSTRACT

Metabolism of vitamin D and Rickets disease

Vitamin D is @ hormone in steroid form rather than a vitamin. The main source of vitamin D is cutaneous synthesis after exposure to solar
ultraviolet B radiation (wavelength, 290-310 nm). Cutaneous vitamin D production is influenced by age, skin pigmentation, latitude, and
season of the year. Uptake of Vitamin D with only natural products can not meet the recommended daily requirements. Human milk
contains 10-60 IU/L of Vitamin D which is far from daily requirement.

Rickets are usually seen among infants between ages of 6 months and 3 years old age who are not exposed to sunlight, and breastfed
without appropriate vitamin D supplementation in winter season. The classic effect of 1.25-dihydroxyvitamin D is on active calcium
transport in the intestinal cell. Vitamin D deficiency in infant and children adversely affects calcium metabolism resulting in Rickets,
hypocalcemic convulsions, bowing of weight-bearing bones, muscle weakness, hypoplasia of tooth, general ill health, and poor growth.
The skull is frequently soft and enlarged with delayed closure of the fontanels.

Vitamin D also plays a role in the pathogenesis of auto-immune disease, hypertension, diabetes mellitus, and congestive heart failure and
also regulates specific cell differentiation and proliferation.

The incidence of vitamin D deficiency in our population is 1.6-19%. Treatment for Rickets may be administered gradually over several
months or in a single day's dose (stoss therapy) with vitamin D. Stoss therapy may be advantageous when compliance with therapy and/or
follow up is a problem. However, such high doses of vitamin D can lead to hypercalcemia. Rickets is due to a deficiency in vitamin D, and
can be prevented by exposure to sunlight or by dietary supplements of vitamin D. It is recommended that adequate intake of vitamin D
to prevent Rickets in infants is 400 IU per day in first year and preferably for three years.

Key words: Rickets, Vitamin D, hypophosphataemic Rickets, hereditary Rickets
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GIRIS

itaminler, besinler ile veya ek olarak disaridan alin-
masl zorunlu olan besin ogeleri olarak tanimlanma-
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sina ragmen; D vitamini bir dokuda dretilerek kan dola-
simina verilmesi, diger dokular tzerinde etki gostermesi
ve bu etkisinin “feedback” mekanizmalarla diizenlenme-
si nedeniyle vitaminden ¢ok steroid yapili bir hormon
olarak degerlendirilir (1).

D vitamini metabolizmasi

D vitamini yapisal olarak steroid hormonlara benzer.
Steroidlerde B halkasi kapaliyken, D vitamininde bu hal-
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D vitamin metabolizmasi ve Rikets hastaligl

ka acgiktir. D vitamini kaynaklari:

- Bitkisel kaynakli D vitamini (D2: ergokalsiferol)

- Hayvansal kaynakli D vitamini (D3: kolekalsiferol)

- Sentez (glines 1s181)

Normal kosullarda insan vicudunda bulunan D vita-
minin %90-95'i glines Isinlarinin etkisi ile sentez edilir. Bu
sentez fonksiyonuna, tlkenin bulundugu enlem, mev-
simler, glines 1sinlarinin yeryuzine geldigi acl (Zenith agl-
s1), deri pigmentasyonu, hava Kirliligi duzeyi, deriye suru-
len koruyucu kremler, giyinme tipi gibi faktorlere bagli-
dir. GUnes 1sinlarinda bulunan ultraviyole B (290-315 nm
dalga boyunda) etkisi ile deriden D vitamini sentez edil-
mesi icin sinir deger 18-20 mj/cm”dir. 7-dehidrokoleste-
rol ultraviyole B isinlari etkisi ile deride once previtamin
D'ye daha sonra vucut 1sis1 ile hizla D vitaminine donu-
sur. Ayni zamanda bu dalga boyundaki gunes 15181 D vi-
taminini parcalayarak inaktif Urtnlere donustlrir. Bu
mekanizma guneslenmenin neden D vitamini toksisitesi-
ne yol agmadigini izah eder (2). Daha sonra “Vitamin D
Baglayicl Protein” (VDBP)'e baglanarak tasinir. Karaciger-
de 25-hidroksilaz ve bobrekte 1-alfahidroksilaz enzimi
tarafindan hidroksillenerek aktif form olan 1.25-dihidrok-
sivitamin D’ye donusur. Ancak agir karaciger hastalarin-
da D vitamini eksikligi olusurken, hafif bobrek yetmezli-
ginde bile D vitamini eksikligi olusabilir.

25-hidroksilasyonun %901 karacigerde (CYP27A1,
CYP2C11), %10'u fibroblast, bobrek, duodenum ve kemik
gibi diger dokularda (CYPA1) gerceklesir. Bobrekte ozellik-
le proksimal tibulus hiicreleri, 1-alfahidroksilaz (CYP27B1)
enzimi agisindan zengindir. Ayrica meme dokusu, prostat,
kolon ve makrofajlarda 25-hidroksivitamin D’nin, 1.25-di-
hidroksi vitaminD’ye donusebildigi gosterilmistir (3). 1-al-
fahidroksilaz aktivitesi paratiroid hormon ve prolaktin ta-
rafindan artinlir. Bu enzimler p450 enzim ailesine aittir.

Oral yoldan alinan D vitamini silomikronlarin yapisin-
da kana gecerken, deride sentezlenen D vitamini,
VDBP’ye baglanarak tasinir.

25-hidroksivitamin D inaktif olup (1.25-dihidroksivita-
min D’nin 500-1000’de bir etkinligine sahiptir), daha cok
D vitamini deposu gibi davranir. VDBP alfa globulin yapi-
sinda olup karacigerde yapilir. Ostrojen kullanimi ve ge-
belikte VDBP duzeyi artar.

D vitamininin katabolize olma yolu 24-hidroksilas-
yondur (hem Kkaraciger hem bobrekte). 24,25-dihidroksi-
vitamin D daha polardir. Hizh olarak bobrekten atilir.
1.25-dihidroksivitamin D ise 24-hidroksilasyonla “calcit-
roik aside” donusur ve safra yolu ile atilir (4).

D vitamininin fonksiyonlari

D vitamini reseptorl temel olarak bagirsakta bulu-
nur. Sitoplazmik bir reseptorddr. D vitamini ve reseptoru
kompleks olusturarak nikleusta ilgili bolgeye giderler.

D vitamini bagirsakta kalsiyum baglayici protein olan
“calbindin” araciligl ile kalsiyum absorbsiyonunu saglar.
Vitamin D yoklugunda kalsiyum emilimi %10-15 duze-
yindeyken, D vitamini etkisi ile bu oran %30-80’e cikar
(5). Ayrica bu etkiden bagimsiz bagirsaktan fosfor ab-
sorbsiyonunu artirir. Bobrekte ise normal kalsiyum emi-
liminin devamini saglar. Direkt etki ile fosfor geri emilimi-
ni artirir. Kemikte osteoklast sayl ve aktivitesini artirir.

D vitamini hdcrelerin proliferasyonunu inhibe eder-
ken, hiicre farklilasmasini stimiile eder. Immin sistem
modulatorudir. T hlcrelerinde, antijen sunan hicreler-
de, makrofajlarda D vitamini reseptort bulunur. Ayrica
makrofajlar 25-hidroksivitamin D 1-alfa hidroksilaz akti-
vitesine de sahiptir. D vitamini makrositlerin maturasyo-
nunu saglar. Aktive T lenfosit proliferasyonunu ise inhibe
eder (6). Insllin sekrete eden hiicrelerde vitamin D re-
septor ekspresyonu mevcuttur, D vitamini suplemantas-
yonunun tip 1 diyabet riskini azalttigl ortaya konmustur
(7,8). Ayrica D vitamininin renin salgilanmasini azalttigl
gosterilmistir (9). D vitamini tiberkiloza karsi koruyucu
oldugu, makrofaj icindeki M. tuberculosis’in ¢ogalmasini
inhibe ettigi, osteoartrit, hiperparatiroidizm, koroner ar-
ter hastaligl, psoriasis, meme kanseri, prostat kanseri ve
diger infeksiyonlardan koruyabilecegi yonunde bulgular
mevcuttur (10,11,12).

D vitamini kaynaklari

Salmon (Somon baligl), uskumru, ton baligl, sardalya
gibi yagh balik turleri; yumurta sarisi, sut, brokoli, yesil
sogan, maydanoz, su teresi D vitamini yonunden zengin-
dir (13). Ancak su unutulmamalidir Ki hi¢bir gida madde-
si gunluk ihtiyaci karsllayacak kadar D vitamini icermez.
Ancak en onemli kaynak gunes isinlar etkisi ile deride
sentez edilen D vitaminidir. Anne suttindeki D-vitamini
10-60 IU/L duzeyindedir (14,15).

Rikets
Latince'de bukulme, egilme anlamina gelen “Rhachi-

tis” kelimesinden geldigi saniimaktadir. Cocuklarda goru-
len kemik hastaliklarindan ilk soz edenler Efesli Soranus
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(98-138) ve Bergamall Galen (130-200) dir. Vitamin D ile
iliskili klinik, ilk olarak 17. ylzyilda Glisson tarafindan ta-
nimlanmistir (16). 1918 yilinda ise Mellanby Rikets'in ba-
lik yagi kullanimi ile Onlenebilecegini gosterdi. 1822 yilin-
da Polonya’ll bir doktor olan Snadecki, Rikets'li olan ¢o-
cuklarini sehir disina goturup orada uzun sure acik hava-
da birakmalarini dnermesi, dolayisi ile Rikets'in onlen-
mesi ve tedavisinde gunes 1siginin etkinligini ilkk kez vur-
gulamis oldu (17) .

Farkli Rikets tipleri tanimlanmis olmakla birlikte, Ri-
kets denildiginde ¢ogunlukla D vitamini eksikligine bagl
olan akla gelmektedir (Tablo 1).

Rikets buyldyen organizmanin hastaligl olup, oste-
omalasi olaya eslik eder. Gebeligin son trimesterinde
plasentadan D vitamini gecmesi nedeniyle yasamin ilk
aylarinda gorilen Rikets genellikle maternal D vitamin
deposu yetersiz olgularda gorulur. Maternal 25-hidroksi-
vitamin D < 8 ng/ml olan anneler en riskli grubu olustu-
rur.

Sikhik

D vitamini sentezi cilt rengi, gines isinlarinin yeryu-
zune gelis aqis, giyinme tarzi gibi faktorlerden etkilendi-
gi icin, Rikets gorilme oranlarinin bolgelere gore farklilik
gostermesi olagandir. Nutriyonel Rikets en sik 4 ay-3 yas
arasinda gorillr. Ulkemizde nutrisyonel Rikets siklig
%1.6-19 arasinda bildirilmistir (18).

Tablo 1: Rikets nedenleri

A. Atas, A. Cakmak, M. Soran

Patogenez

D vitamini yetersizliginin baslangic ile Rikets gelisimi
arasinda her ¢ocuga gore degisen bir stire bulunur ve kla-
sik olarak bilinen Rikets evrelerine gore degisen Klinik ve
biyokimyasal bulgular ortaya ¢ikar. Once 25-hidroksivita-
min D dizeyi ve buna paralel olarak intestinal kalsiyum ve
fosfor emilimi azalir. intestinal emilimin azalmasi ile birlik-
te epifizyal kikirdagin mineralizasyonu yetersizlesmeye
baslar ve serum kalsiyum dengesinin korunmasi guglesir
(Evre | Rikets). 25-hidroksivitamin D dizeyindeki azalma
belli bir esik degerden sonra kalsiyum dusuklugunu para-
tiroid hormon (PTH) salgisini artirarak kompanse etmeye
calisilir (Evre Il Rikets). PTH'nin artmasi serum fosfor dize-
yinin disusunu hizlandirir. Kemiklerden kalsiyum mobilize
edilirken epifizyal kikirdak daha az mineralize olmakta ve
kemigin diger bolgelerinde mineral icerigi de azalmaktadir.
Bu surec ilerlerken Klinik ve biyokimyasal bulgular belirgin-
lesmekte ve bir stire sonra PTH ve 1.25-dihidroksivitamin D
etkisine ragmen serum kalsiyum dengesi de korunamaz
hale gelmektedir (Evre Ill Rikets). D vitamini yetersiz olan
bir ¢ocukta Rikets bulgularinin gelisimi ve kalsiyum denge-
sini saglayan kompansasyon sureci farklilik gostermekle
birlikte, 6zellikle erken bebeklik doneminde PTH cevabinin
gui¢suiz ve kemiklerin kalsiyum rezervinin yetersiz olmasl
nedeniyle daha sik hipokalsemi gorulur. Adolesan ve ileri
yaslarda ise ancak agir ve uzun sureli D vitamini yetersiz-
liklerinde hipokalsemiye rastlanir (16,18,19).

Rikets tipi

Etiyoloji

Nutrisyonel Rikets
- D vitamini eksikligi
- Kalsiyum eksikligi

Kalitimsal gecen Rikets tipleri

- Tip 1 (Psodovitamin D eksikligi)

- Tip 2 (D vitaminine direncli Rikets)

- Hipofosfatemik Rikets
0 X'e bagli hipofosfatemik Rikets
0 Otozomal dominant hipofosfatemik Rikets
o Otozomal resesif hipofosfatemik Rikets
o0 Hiperkalsuri ile birlikte seyreden Rikets

Diger nedenler:

- Renal Rikets

- KC hastaligina bagl Rikets

- Premattire Riketsi

- Onkojenik rikets

- llaclara bagl rikets
o Antikonvulzanlar
0 Antiasitler
o kortikosteroidler

D vitamin eksikligi, kalsiyum eksikligi, fosfor eksikligi

Renal 1-alfahidroksilaz eksikligi
D vitamin reseptor kusuru

Renal fosfor reabsorbsiyon kusuru
Renal fosfor reabsorbsiyon kusuru
Renal fosfor reabsorbsiyon kusuru
Renal fosfor reabsorbsiyon kusuru

D vitamini veya kalsiyum veya fosfor metabolizmasi
ile ilgili sorunlar
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D vitamin metabolizmasi ve Rikets hastaligl
Klinik

Rikets buylUyen organizmanin hastaligl oldugundan
hangi yasta ortaya ¢ikarsa o yaslarda hizli buyuyen ke-
miklere ait deformiteler ve klinik bulgular daha belirgin-
dir. Bu nedenle malnutrisyon, hipotiroidizm gibi durum-
larda buyUme hizi azalmis olacagindan Klinik bulgular
belirsiz olabilir. Rikets'e ait klinik bulgular kemik doku-
ya ait olanlar veya olmayanlar olmak Uzere siniflamak
mumkuindir. Bu nedenle Rikets distnulen olgularda sis-
temik muayene yapilmaldir.

Kemik dokuya ait fizik muayene bulgular

Kraniyotabes (>2-3 ay), fontanel kapanmasinda ge-
cikme, el-bilek kemiklerinde genisleme, kostokondral bi-
leskede genisleme (rasitik rozary), dis ¢ikarmada gecik-
me, dislerde curume, enemal hipoplazi, "0" veya "X"
bacak, kifoz, Harrison olugu, daha ¢ok yesil aga¢ kiriklari
olmak Uzere Kostal veya alt ekstremite kiriklari, ekstre-
mite agrilari ve dogumda problem yaratabilecek pelvik
darliklar, gtivercin gogsu, kaput quadratum, frontal bos-
sing, Brown tumor sayilabilir.

Kemik doku disindaki fizik muayene bulgulari

Hipokalsemik konvulziyon, hipotoni, kabizlik, proksi-
mal miyopati, kalp yetmezligi, anemi, kardiyomiyopati,
pansitopeni, buylme geriligi ve boy kisaligl sayilabilir.

Hastalar genellikle hipokalseminin yol actigi sikayet-
lerle basvururlar. Orbak ve arkadaslarinin yapmis oldugu
bir calismada, iki farkli merkezden 42 vakanin, 33'U
(%78.7) konvulsiyon, 7’si (%16.7) ise solunum sistemi Si-
kayetleri ile bagvurdugu gordlmustr (20).

Najada ve arkadaslari, yas ortalamalari 8 ay olan 443
Rikets'li vakadaki en sik 3 bulguyu rasitik rozary (%93), el
bilek mesafesinde genislik (%55) ve kraniotabes (%42)
olarak bildirmislerdir (21). Thacher ve arkadaslarl 736
(>18ay) Rikets'li vakadan olusan bir seride Rikets'in fizik
muayene bulgulari arasinda el bileklerinde genisleme ve
rasitik rozary'lerin en duyarl fizik muayene bulgu kom-
binasyonu oldugunu belirtmislerdir (22).

Diger yandan Rikets'in en klasik bulgularindan olan
kraniotabesin ilk 3 ayda fizyolojik oldugu ve ilk 6 ayda
yalnizca kraniotabes pozitifligine gore Rikets tanisi konu-
larak D vitamini tedavisi verilmesinin sakincali olabilece-
gi unutulmamaldir. Yine, erken bebeklik doneminde Kli-

nik muayene ile her zaman Rikets tanisi koymak olasi
degildir. Fizik muayenenin 0-6 aylik grupta kesin Rikets
tanisi icin pozitif prediktif degeri %60.9, negatif prediktif
degeri %74.6 olarak saptanmistir (23). Bu nedenle ozelik-
le erken bebeklik doneminde sadece fizik muayene bul-
gularina gore Rikets tanisi koymak yaniltici olabilir.

Laboratuar

Nutrisyonel Rikets'de temel olarak 25-hidroksivita-
min D duzeyi disuk bulunur. Normal serum 25-hidroksi-
vitamin D duzeyi serum PTH duzeyi ile yakindan iliskili-
dir. Serum PTH dlzeyinde plato degerler olusturan 25-
hidroksivitamin D konsantrasyonu normal vitamin D di-
zeyi olarak kabul edilmektedir. Buna gore 25-hidroksivi-
tamin D konsantrasyonu ortalama 30-40 ng/ml (75-100
nmol/L) olarak bildirilmektedir (19,24,25). Vitamin D ek-
sikligine bagh Rikets'de vitamin D yetersizligi/eksikligi ve
klinik ve radyolojik bulgularin olusumuna kadar birey-
den bireye degisen belirli bir strenin ge¢cmesi gerekir.
Subklinik Rikets'den asikar Rikets'e kadar gecen bu su-
rede hipo-normo-hipokalsemi, PTH yuksekligi, normo/hi-
pofosfatemi, alkalen fosfataz (ALP) yuksekligi, disuk-nor-
mal-yuksek 1.25-dihidroksivitamin D dizeyleri saptana-
bilir (Evre I-lll Rikets) (26). Vitamin D eksikligine bagll Ri-
Ketsli vakalarin %60'Inda hipokalsemi mevcut iken ALP
tum olgularda yuksektir. Bununla birlikte, dzellikle ALP
dizeyleri degerlendirilirken calisilan laboratuarin refe-
rans degerleri kullaniimal ve oOl¢imu etkileyebilecek
malnutrisyon gibi hastaliklar dikkate alinmaldir. Ozellik-
le, evre Ill nutrisyonel riketsli vakalarda kalsiyum, fosfor
dizeyleri dusuk, ALP duzeyleri yUksektir (Tablo 2).

Tablo 1: Rikets evreleri

Kalsiyum Fosfor PTH ALP
I.Evre Dusuk Normal Normal Ylksek
IL.Evre Normal Dusuk Yiksek Yuksek
IILEvre Dlsuk Dusuk Yuksek Yuksek
Radyolojik bulgular

Radyolojik bulgular infantlarda en erken distal ulna
bolgesinde daha buyuk ¢ocuklarda diz bolgesindeki ke-
miklerin alt ve Ust metafizlerinde belirgindir. Baslangicta
kalsifiye olmamis kikirdagin epifiz ve metafiz arasinda
birikmesine bagl olarak "radyolusent" bir hat gorallr.
Klasik vakalarda metafizde genisleme, metafizyel sinirda
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dizensizlik, fircalasma, ¢anaklasma ve genel osteopeni
durumu tipik radyolojik bulgulardir. Diger yandan erken
bebeklik donemi ve adolesan doneminde radyolojik bul-
gular silik olabilmektedir. Yine Rikets'li vakalarda genel
bir osteopeni sonucunda kortekste incelmeye bagl uzun
kemiklerde egilmeler, kiriklar, kostokondral bileskelerde
genislemeler (rasitik rozary) radyolojik olarak gortintule-
nebilir. Tedavi sonrasinda ilk 3-4 hafta icerisinde iyiles-
mekte olan rasitizmin radyolojik belirtisi olarak metafiz-
yel ucglarda kalsifikasyon hatti radyolojik olarak saptana-
bilir (27).

Tedavi

Tedavide temel amac, klinik, biyokimyasal ve radyo-
lojik bulgularin duzeltilmesi ve vitamin D depolarinin ye-
rine konmasidir. Bu amaca yonelik olarak tedavide aktif
olmayan D vitamini (kole-ergokalsiferol) kullaniimakta-
dir. Genel olarak iki tedavi metodu tercih edilmektedir.
1. DUslk dozda uzun sureli vitamin D tedavisi: Bu teda-

vide vitamin D dozu ve slresi konusunda farkl gorus-
ler olmakla birlikte 4-6 hafta sire ile 2000-5000
U/glin dozunda vitamin D uygulanir. Bu tedavide kal-
siyum ve fosfor 6-10 glinde duzelmekte, PTH'In nor-
malizasyonu ise 1-2 ay icinde olmaktadir. Rikets'de
hastaligin siddetine gore serum ALP dizeylerinin nor-
mallesmesi ve Rikets'e ait radyolojik bulgularin du-
zelmesi 3-6 aylik bir sure alabilmektedir.

2. Stoss tedavisi: Bu tedavide 150-600 000 dozundaki D
vitaminin tek veya bolinmus dozlarda oral veya pa-
renteral olarak verilir. 600 000 Unite vitamin D uygu-
lamasinin bazi infantil rasitizmli olgularda hiperkalse-
miye neden oldugu gosterilmistir. Bircok calismada
150-300 000 Unite D vitamini uygulamasinin etkin ve
emin bir tedavi metodu oldugu bildiriimektedir. Yine
son olarak yapilan bir calismada malnutrisyonu olan
Rikets'li vakalarda tek doz 300 000 Unite D vitamini-
nin intramuskdler verilmesi etkin bulunmustur. Bu
tedavi ile Klinik cevap suratli olup, biyokimyasal du-
zelme birka¢ gun, radyolojik dizelme 10-15 glin-de
saglanmaktadir. Farkli gorusler bildiriimekle birlikte
her iki tedavi modelinde de hipokalsemiye ait klinik
bulgular olmasa da 1-2 hafta sure ile kalsiyum teda-
visi verilmesi bazi yazarlar tarafindan onerilmektedir
(5,17,18,28,29).

Her iki tedaviden sonra fizyolojik dozda D vitamini al-
maya devam etmesi onerilmektedir (27).

A. Atas, A. Cakmak, M. Soran

D Vitamini intoksikasyonu

Intoksikasyon durumu genellikle yanlis olarak Rikets
tanisi konulan ve gereksiz olarak bir defada 100 000 Uni-
tenin Uzerinde D vitamini tedavisi uygulanan vakalarda
ortaya ¢ikmaktadir. Asirt dozda D vitamini alimini taki-
ben 1-3 ay icerisinde hipotoni, irritabilite, konstipasyon,
polidipsi, politri ve solukluk gibi hiperkalsemiye sekon-
der bulgular ortaya ¢ikar. D vitamini yag dokusunda de-
polandigindan hiperkasemi uzun sireli olabilir (30). 25-
hidroksivitamin D dlzeyi artmis, 1.25-dihidroksivitamin D
duzeyi ise normal, hafif ylksek veya disuk bulunabilir
(30). D vitamini intoksikasyonunda proteinuri gorilebilir.
Nefrokalsinozis (perimeduller), metastatik kalsifikasyon-
lar gorulur. Tedavi hiperkalseminin ciddiyetine gore, D vi-
taminin aliminin durdurulmasi, hidrasyonun saglanmasi,
loop dilretikler (furosemid, etakrinik asit gibi), steroid,
kalsitonin ve bisfosfonat grubu ilaclar kullaniimasini ice-
rir (5,27,30).

intoksikasyondan korunmada, stoss tedavisinin teda-
viye uyumu lyi olamayacagi dusunulen olgularda ve an-
cak Rikets tansi laboratuar yontemlerle kanitlandiktan
sonra tercih edilmesi, birinci basamak hekimlerinin tek
bulguya dayanarak yuksek doz D vitamini vermemesi,
eczacilarin profilaksi ya da tedavi amaci ile hicbir hasta-
ya regetesiz D vitamini ampull vermemesi ile engellene-
bilir (30,31).

Korunma

D vitamini yetersizligini dnlemenin en fizyolojik yolu
anne ve bebeklerin yeterli glines gormesidir. Bu amacla
genel olarak bebeklerin Uzerlerinde yalnizca bez varken
haftada 30 dakika, giyinik iken haftada iki saat; gebe ka-
dinlarin ise ellerinin ve yuzinin haftada U¢ kez, ginde
20 dakika gunes gormesi onerilmektedir (32).

1. Hayatin ilk haftasindan sonra beslenme tarzi ne olur-
sa olsun (formul st ya da anne sitd) butun bebek-
lere en az bir yasina tercihen 3 yasina kadar 400
IU/gln D vitamini uygulanmahdir (31).

2. Premature bebekler icin de 400 IU D vitamini destegi
yeterlidir. Cok klcuk premature bebeklerde (< 700 gr)
ideal D vitamini dozu tartismall olmakla birlikte 200-
400 IU'nin yeterli olacagl dusunulmektedir (18).

3. Yeterli gines gormeyen veya D vitamini yetersizligi
bakimindan riskli bir yasam sekli olan annelere gebe-
liklerinin son U¢ ayinda giinde 1000 IU veya tek doz
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100 000 IU D vitamini verilmelidir.
4. Kalsiyum eksikligi olan bolgelerde yerel besinlerle
yeterli kalsiyum destegi yapilmalidir (17,18,29).

Kalitimsal gecen Rikets tipleri

1. Vitamin D bagimli Rikets tip I (Psodovitamin D eksikli-
gi): 1-alfahidroksilaz enzim eksikligi s0z konusudur.
Klinik olarak nutrisyonel Rikes’den ayrilamaz. Labora-
tuvar bulgularinda 1.25-dihidroksivitamin D vitamin
eksikligi tanisaldir. Tedavisinde 1.25-dihidroksivita-
min D kullanilir (33,34).

2. Vitamin D bagimli Rikets tip Il (Vitamin D resistan Ri-
kets): D vitamin reseptorl fonksiyon kaybi vardir. Bu
fonksiyon kaybi DNA'ya baglanan bolgedeki “zinc fin-
gers” bolimindeki mutasyondan kaynaklanir. Bu
hastalarda nutrisyonel Rikets'deki bulgulara ek ola-
rak alopesia totalis vardir. D vitamini veya 1.25-dihid-
roksivitamin D ya etkisiz ya da ¢ok yuksek dozlarda
¢ok az etki olusturur. Tedavide ylksek doz kalsiyum
suplemantasyonuna ihtiya¢ duyarlar (33,34).

3. Hipofosfatemik Rikets:

a. X linked hipofosfatemik Rikets: En sik gorileni ve
en lyi bilinen formu olup, proksimal tubuluste fos-
for emiliminde defekt vardir. PHEX geninde
(“phosphate-regulating gene with homologies to
endopeptidase on the X-chromosome) mutasyon
vardir. Klinik bulgular genellikle bir yasindan sonra
ortaya ¢ikan, kisa boyluluk, bacaklarda egilme, Ri-
kets bulgulan ile karakterizedir. Laboratuarda hi-
pofosfatemi, hiperfosfatliri, normal veya normale
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