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Olgu: 4 aylik erkek hasta

Sikayet: Ellerinde kasilma, gozlerde yukar:
kayma, agiz etrafinda morarma

Oykii: Bir dakikadan kisa siiren iki nébeti olmast
tzerine dis merkez acil servise basvurmus.
Nobetlerinin devam etmesi sebebiyle;
levetirasetam, fenitoin, fenobarbital tedavileri
baslanmis.Sonrasinda hastanin nobeti
tekrarlamamis.



Oykii

TFUS: Patoloji yok

EEG ¢ekimi yapilmis: " Yaygin organizasyon
bozuklugu zemininde aktif multifokal ve jeneralize
epileptiform anomali izlenmistir" seklinde
yorumlanmis.

Hasta ileri tetkik ve tedavi amaciyla tarafimiza
sevk edildi.



Ozgecmis

-Prenatal: Anne dizenli kontrollerine gitmis,
herhangi bir patoloji saptanmamis.

-Dogum: 39+4 GH da NSVY ile dogmus. Dogum agirhgi
3270 gr. Dogar dogmaz aglamis, anne yanina verilmis,
24 saat sonrasinda hastaneden taburcu olmus.

-Dogum sonrasi: Yasaminin birinci haftasinda ¢ocukta
sarilik belirtileri gelismis.Bir giin fototerapi almis,
sonrasinda taburcu olmus.



Ozgecmis

-Ailenin asi karsiti olmasi nedeniyle dogumdan
itibaren higbir asisi yaptirilmamis.

-Beslenme: Anne siiti ile besleniyor.



Soygecmis

-Anne: 25 yas, sag, saglikli

-Baba: 27 yas, sag, saglikli

-Anne ve baba arasinda akrabalik yok.
-1. gocuk: 3 yas, sag, saglikl

-2.cocuk: Hastamiz.

- Dayi ve teyzede gocukluk doneminde bir kez
febril konvulziyon oykiisii mevcut.



Fizik Muayene

-Agirhk: 7,7 kg (SDS: 0,44 SDS, 67 P)
-Boy: 64,5 cm (SDS: -0,05 SDS 48 P)
-Bas ¢evresi: 41 cm (-0,92 SDS, 17,88 P)
-Anne boyu: 163,8 cm

-Baba boyu: 165,3 cm

-Hedef Boyu: 171,1cm (-0,84 SDS)



Fizik Muayene

-Genel durumu iyi, gevreyle ilgili.

*—ZBas boyun: Sag ve sagli deri dogal. On fontanel agik 4 cm
cm.

-Cilt rengi dogal, turgor-tonus dogal izlendi.

-Solunum sesleri her iki akcigerde esit duyuldu, ral yok,
ronkis yoktu.

-Batin muayenesinde hassasiyet yok, defans yok, rebound
yok. Hepatomegali, splenomegali saptanmadi.

-Dolasim muayenesinde nabizlar tim ekstremitelerin
distalinde palpabl, s1+ s2+ ek ses ve ifiirim yok.

-Norolojik muayenesinde DTR normaktif, IR +/+, kas
tonusu dogal.

-Ekstremiteler: Kas kitlesi ve tonusu dogal. Sag ve sol el
bileginde genisleme mevcut. Bacaklarda deformite yok.




4 aylik bebek
Konviilziyon

Oykiide neleri
sorgulayalim?

Hangi tetkikleri
isteyelim?

On tanilar ?



Laboratuar

Ca - 5,21 mg/dL (8,6-10,6)

Fosfor - 6,06 mg/dL (3,8-
6.5)

Magnezyum - 2,93
mg/dL(1,7-2,3)

Alkalen Fosfataz - 517 U/L
(55-377)

pH - 7,429 (+)
PCO2 - 26,8 mmHg
PO2 - 147 mmHg

iCa+ - 0,39 mmol/L (1,15-
1,29)

Laktat - 12 mg/dL

cHCO3st - 23 mmol/L



Laboratuar

-Parathormon - 47,9 ng/L (15-65)

-25-Hidroksi Vit D - <4.0 ng/mL (20-100)

-1,25-Dihidroksi Vit D - 13,0 ng/L (15,2-90,1)



Patolojik Bulgular

-Nobet

-EEG'de " Yaygin organizasyon bozuklugu zemininde aktif multifokal ve
jeneralize epileptiform anomali " .

-Diizeltilmis Ca - 5,21 mg/dL (8,6-10,6)

-iCa+ - 0,39 mmol/L (1,15-1,29)

-ALP - 517 U/L (55-377)

-25-Hidroksi Vit D - <4.0 ng/mL (20-100)
-1,25-Dihidroksi Vit D - 13,0 ng/L (15,2-90,1)



Goriintileme




Klinik izlem

-Hastanin servise yatigi yapild.

-Annenin kemik parametreleri:

-Kalsiyum - 8,41 mg/dL (8.5 -10 mg/dL)
-Fosfor - 4,26 mg/dL (2.7-4.7mg/dL)
-Alkalen Fosfataz - 103 U/L (88-192 U/L)
-Parathormon - 124 ng/L (15-65 ng/L)
-25-OH Vitamin D- 17,7 ng/mL (20-100)



Klinik izlem

-On planda nutrisyonel rikets disiinilen hastaya 50 mg/kg/giin elementel
kalsiyum (IV kalsiyum glukonat), 2000 U/giin D vitamini bagland..

-Kan gazi ve biyokimyasinda kalsiyum takibi yapild.

-Hastanin takiplerinde serum kalsiyum seviyesinde yikselme gozlenmesi
sonucunda (>7,5 mg/dL) oral kalsiyum tedavisine gegildi.

-Takibimizde hastanin nobeti tekrarlamadi. Kontrol EEG incelemesi normaldi.

-Hasta poliklinik kontroliine gelmek lizere taburcu edildi.



Klinik seyir
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Hipokalsemi etyolojisinde fonksiyonel siniflama

* Uygun PTH yaniti

1.Herediter hipoparatiroidizm 5
1.Aktif D vitamini eksikligi

2.Edinsel hipoparatiroidizm a.Nutrisyonel eksiklik

3.Hipomagnezemi b.Malabsorbsiyon

c.D vit metabolizma bozukluklari
* Uygun PTH-uyqunsuz fosfat

yaniti (PTH direnci) * Antikonviilzan tedavi
* Vit D bagimli rasitizm tip 1
* Vit D bagimli rasitizm tip 2

1.Pseudohipoparatiroidizm 2.Etkisiz aktif D vitamini

2.PTH reseptor fonksiyon a.Herediter Vit D direngli rasitizm

kaybi mutasyonu(Blomstrand

kondrodisplazisi .
P ) 3.Kronik Bobrek Yetersizligi

3. Biyoinaktif PTH



Hipokalsemi klinik bulgular

-Apne, stridor,

-Laringospasm,

-Huzursuzluk,

-Beslenme gigligu,kilo alamama,

-Zaman zaman agrili da olabilen kas spasmlar: (6rnegin
karpopedalspasm),ozellikle agiz etrafi ve parmaklarda karincalanma ve

uyusma

-Kramplar ve fokal ya da jeneralize konviilsiyon,
-Papil 6dem seklinde belirti verebilir.
-Asemptomatik de seyredebilir.

-Tipik EKG bulgusu,hipokalsemi derecesi ile dogrudan orantili ST
segmentinde uzama nedeniyle, QT intervalinde uzamadir.

-Kardiak aritmiler nadir olarak gérilmektedir.



Hipokalsemide tanisal tetkikler

1.basamak

-Kalsiyum

-Fosfor

-Albumin

-Kan gazi (iyonize Ca)
-Kreatinin

-ALP

-25 OH Vitamin D3
-PTH

v" Maternal analizler ;
taramasi

2.basamak

-1,25(0H)2 Vit D

-60z muayenesi

- Genetik Analiz
Radyolojik degerlendirme
-El bilek ve diz grafisi
-Iskelet grafileri
-Kranial BT

-Kemik mineral yogunlugu

Ca,P,ALP ,PTH ,h 250H Vit D ,aile



Rikets

-Ragitizm(rikets) biyimekte olan iskelet dokusunun
mineralizasyonundaki yetersizlik sonucunda kemiklerde
yumusama ve bi¢im bozuklugu ile giden bir hastaliktir.

-Nutrisyonel rikets en sik 4 ay-3 yas arasinda goriilir.

-Ozellikle gelismekte olan ilkelerde siit cocugu ve
addlesanlar: etkilemektedir.

-En sik nedeni D vitamini eksikligidir.



Rikets

-Rikets siniflamasi ana olarak eksik olan minerale

gore yapilir:

-Kalsiopenik rikets: Kalsiyum eksikligine bagli
olugur. Siklikla vitamin D aliminda eksiklik ya da
metabolizmasinda bozukluk nedeniyle meydana
gelir. Bazi olgularda vitamin D diizeyi hormal

olmasina karsin kalsiyum a
kalsiyum emiliminde bozuk

-Fosfopenik rikets: Siklik
bagli olur.

iminda eksiklik ya da
uk vardir.

a renal fosfat kaybina



Rikets

Kalsiopenik Rikets

1) Nutrisyonel rikets
» Vitamin D eksikligi
* Kalsiyum eksikligi
» Vitamin D+Kalsiyum eksikligi
2) 1-alfa hidroksilaz eksikligi
(Vitamin D bagiml rikets tip1)
3) Kalitsal vitamin D rezistansi
(Vitamin D bagiml rikets tip 2)
4) Ikincil nedenler
* Agir karaciger hastalig
- ¢olyak hastalig

Fosfopenik Rikets
(Hipofosfatemik
Rikets)

1) Renal tiibiiler hastalik
* Fanconi sendromu
2) X'e bagl hipofosfatemik
rikets
3) Tidmor iliskili osteomalazi




Diagnostic Algorithm for Rickets

NO  <«— | Alkaline Phosphatase Low | —* YES

2 |

. ) Consider
Low/normal sPi Low sPi - Consider
—_— H hosphatemic
Elevated PTH Normal PTH rigkp:lz P Hypophosphatasia
25(0H)D Calcium deficiency l
"D‘I’l’“ﬂ”hly'i‘? CYP27B1 defect Elevated p]asma Check TFTS,
PLP level F Growth hormone,
efc.
25(0H)D Nutritional D deficiency
Low? CYP2R1 defect lYES
CYP3A4 defect
Analyze ALPL gene
1,25(0H),D Calcium deficiency
High? VDR defect

FIGURE 2 | A diagnostic algorithm for evaluation of a child with radiological or clinical features of rickets. See text for complete description of biochemical and clinical
features of each form of rickets. PLP Pyridoxal 5'-phosphate, the metabolically active form of vitamin BE; sPl, serum phosphorus; TFTs, thyroid function tests; PLP,
pyridoxal 5" phosphate (vitamin B6); ALPL, the gene for tissue non-specific alkaline phosphatase.

Levine MA. Diagnosis and Management
of Vitamin D Dependent Rickets. Front
Pediatr. 2020 12;8:315.




Rikets gelisim siirecinde:

GEEo et dadyon Ve gehialems g2 yime plaginda

et R BT Yapar: A Qpfag! fazia miktarde

-Yetersiz mineralizasyon ile metafizler de yumusar,
duzensizlesir.

-Kemikten Ca mo ilizaf onu sjirerken erpifizlerin
mineralizasyonu da azalthaya devam eder.

-Kucu C 1 P '
siathgasubdarda Savereniaz e ST yan zovf



D Vitamini depolarinin ve
D Vitamini eksikliginin en onemli gostergesi

25 (OH)D,

Vitamin D Durumu (ESPE)

25-Hidroksivitamin D (250HD) Duzeyi

<12 <30 Eksik*
12-20 30 -50 Yetersiz
> 20 > 50 Yeterli**

> 100 > 250 Fazla
caTvePTH{ Toksisite

* Nutrisyonel ragitizm gelisme riskinin arttig: kritik esik deger
*#% 5-10 ng/ml mevsimsel degiskenlik dikkate alindiginda rasitizm acgisindan glivenilir diizey

Global Consensus. Hor Res Pediatr 2016
IOM, 2011



Nutrisyonel Rikets

Ulkemizde Saglik Bakanhigi tarafindan 2005 yilindan bu yana D vitamini
eksikliginin onlenmesi amac! ile dogumdan itibaren ilk bir yil +im sut
¢ocuklarina ticretsiz D vitamini destegi yapilmaktadir.

2011 yilindan itibaren rutin olarak tim gebelere gebeligin 2.
trimesterinda baslanip dogum sonrasi 6 ay boyunca devam edilmek lizere
1200 IU/giin D vitamini destegi 6nerilmektedir.

Bu destege ragmen Tirkiye'de nutrisyonel rikets hala onemli bir halk
sagligi sorunu olmaya devam etmektedir.



Nutrisyonel Rikets

D vitamini yetersizliginin baslangici ile rikets geligimi
arasinda her gocuga gére degisen bir siire bulunur ve klasik
olarak bilinen rikets evrelerine gore degisen klinik ve
biyokimyasal bulgular ortaya ¢ikar.

Kalsiyum Fosfor PTH ALP
l.LEvre DUsuk Normal Normal Yuksek
Il.LEvre Normal Dusuk Yuksek Yuksek

lll.LEvre Dusuk Dusuk Yiuksek Yuksek




Nutrisyonel Rikets

Maternal vitamin D eksikligine bagli erken donem
(0-3 ay) rasitizmli olgularda klinik bulgular silik
olabilir. Bu vakalar daha ¢ok hipokalsemik
nobetlerle basvurabilirler.



Rasitik Bulgular

-Kraniotabes (3 aydan sonra)

-Frontal siskinlik (bossing)

-Fontanel kapanmasinda gecikme

-Kaput quadratum

-El bilek kemiklerinde genigleme

-Rasitik rosary (kostokondral genisleme, Harrison olugu)
-O-X bacak

-Kifoz

-Dar pelvis

-Boy kisalig:

-Brown timor

-Enamel hipoplazisi, dis ¢ikarmada gecikme ve ¢iiriime
-Ilerlemis olgularda kiriklar



Iskelet Disi Klinik Bulgular

-Hipokalsemik nobet (ilk 1 yasta)

-Hipotoni

-Kabizlik

-Blyilme geriligi

-Fazla terleme (erken infant dénemde, kemik agrisina
bagl?)

-Enfeksiyonlara egilimin artmasi

-Hipokalsemik dilate kardiyomyopati



Rasitik Bulgular

g
Ll £ ! 3
3 | |

Genu valgum Normal Genu varum

Frontal ¢ikintida artis O/X Bacak



Rasitik Bulgular

Harrison olugu (rasitizm)

Kostokondral
bileskede rasitik
tespih




(A) Nutrisyonel ragitizmi olan 3 yaginda bir ¢ocukta el bilegi ve elin én-arka
radyografisi. Distal radius (ok bast) ve ulna metafizlerinin geniglemesine,
gukurlasmasina ve yipranmasina ve buna bagli olarak biyiime plakasinin kalinliginda
bir artisa dikkat edin. Bu degisiklikler diizensiz endokondral blyiimenin sonucudur.
(B) Normal. Rasitizm olmayan saglikli 3 yasindaki bir ¢ocugun elinin radyografisi.



Tedavi:

Ana tedavi D vitamini tedavisidir.

Tablo 16.7.3 Nutrisyonel rasitizmte vitamin D ile tedavi dozlari (8)

Yas Giinliik doz (iU), 90 giin | Tek doz, iU Giinliik idame doz, iU
<3ay 2000 . 400
3-12 ay 2000 50.000 400
>12 ay - 12 yas 3000-6000 150.000 600
>12 yas 6000 300.000 600

Giinliik kalsiyum alimi > 500 mg. iU'yi pg'a cevirmek igin 40%a béliiniir.

Munns CF , Shaw N, Kiely M , et al.Global Consensus Recommendations on

Prevention and Management of Nutritional Rickets.



Tedavi:

-Kalsiyum tedavisi:

-Semptomatik hastalarda intravensz kalsiyum infiizyonu
yapilir.

-7%10"luk kalsiyum glukonatin 10 mL'lik ampuliinde yaklasik 90
mg kalsizum (1 gram kalsiyumglukona’r 90 mg kalsiyum icerir)
vardir. Kalsiyum glukonat; 100-200 mg/kg/doz 5-10 dk IV
yavas infiizyon seklinde verilir.

-Serum kalsigyum dizeyi her 4-6 saatte olgilmeli serum
kalsiyumu 8-9 mg/dL arasinda tutulmaya galisiimalidir.

Semptomatik olmayan vakalarda oral kalsiyum verilir.
-Baslangi¢ elementer kalsiyum dozu 50-75 mg/kg/gtiin’ diir.
-Eslik eden hipomagnezemi de varsa tedavi edilmelidir.




D vitamini tedavisi ile

-Biyokimyasal bulgular 2-3 haftada,
-ALP bir-kag ayda

-Radyolojik bulgular uzun sirede diizelir.



O_ Sunlight

A £

) | Inactive photoproducts
'y A 4B,25(0OH),D 1,23R,25(0OH),D
WB  ° Heat - CYP3A4
7-DHC PreD3 ) \/itamin D3 In the
liver
1 CYP2R1
Calciferols 25s(oH)p L2781 4 55(0H),D
I (Calcidiol) (Calcitriol) == VDR
e
Vitamin D2 and D3
CYP24A1
MILE Diet In the kidney
24,25(0H),D 1,24,25(0OH).D

FIGURE 1 | Vitamin D homeostasis and genetic blocks in VDDR. The figure shows the overall metabolic control of vitamin D homeostasis, with the genes involved in
various forms of VDDR shown in bold.




D Vitamini Kaynaklar:

-Glines 151g1 (D vitamini ihtiyacinin % 90'ini kargilar.)

Kollar ve bacaklarin 5-10 dk giines almasi ile yaklasik
olarak 3000 IU Vitamin D3 elde edilebilir.

-61da maddeleri:
(Cok az gidada dogal olarak D vitamini bulunur.)
Balik ve deniz urtnleri
Sut
Yumurta sarisi
-D vitamini katkili gidalar



Sonug

Konvilziyon nedeni ile bagsvuran hastalarda
etyolojide hipokalsemi akilda tutulmalidir.



Tesekkiirler...



