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Sunucu Notları
Sunum Notları
Cholecalciferol, or vitamin D , is the form of vitamin D found in animal products
and some vitamin D supplements.

Ergocalciferol, or vitamin D , is the form of vitamin D found in plant dietary sources
and in most vitamin D supplements. It is formed when ergosterol in plants is
exposed to irradiation.

Calcidiol (25-hydroxyvitamin D [25OHD]), is the storage form of vitamin D.

Calcitriol (1,25-dihydroxyvitamin D or 1,25[OH] D), is the active form of vitamin D.


KALSIYUM VE FOSFOR METABOLIZMASI

Kalsiyum ve fosfor metabolizmasinda:
— Parathormon
— Kalsitonin
— D vitamini rol oynar.
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D vitamini kansere gizli silah
24012009
* D viamini kansare yakalinma riskini yiizde 25 antyor.

* Bu vitamn kan basnoni da ayariayarak kabinki geng tutuyor.
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D VITAMIN METABOLIZMASI

Kalsitriol


Sunucu Notları
Sunum Notları
Cholecalciferol, or vitamin D , is the form of vitamin D found in animal products
and some vitamin D supplements.

Ergocalciferol, or vitamin D , is the form of vitamin D found in plant dietary sources
and in most vitamin D supplements. It is formed when ergosterol in plants is
exposed to irradiation.

Calcidiol (25-hydroxyvitamin D [25OHD]), is the storage form of vitamin D.

Calcitriol (1,25-dihydroxyvitamin D or 1,25[OH] D), is the active form of vitamin D.
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Metabolic activation of vitamin D to calcitriol and its effects on calcium and
phosphate homeostasis. The result is an increase in the serum calcium and

phosphate concentrations.

UV: ultraviolet; Ca: calcium.



Sunucu Notları
Sunum Notları
The 1-alpha-hydroxylase enzyme is also expressed in extrarenal sites, including the
gastrointestinal tract, skin, vasculature, mammary epithelial cells, osteoblasts, and osteoclasts

Cholecalciferol, or vitamin D , is the form of vitamin D found in animal products
and some vitamin D supplements. It is formed when ultraviolet B (UVB) radiation
(wavelength 290 to 315 nm) converts 7-dehydrocholesterol in epidermal
keratinocytes and dermal fibroblasts to pre-vitamin D, which subsequently
isomerizes to vitamin D3.


D VITAMIN METABOLIZMASI

25-OH Vitamin-D —> 1,25-(OH),-D

A

1-alfa-hidroksilaz

* PTH

 Serum calcium and phosphate concentrations
* Fibroblast growth factor 23 (FGF23)




D VITAMIN METABOLIZMASI

25-OH VitaminDZ>24,25-(0H)2-D (Inaktif metabolit)

24-Hidroksilaz

Aktivitesini artiranlar:
*Hiperkalsemi

*Hiperfosfatemi
*1,25-(OH),D

* D vitamini ve metabolitleri serumda vitamin D baglayici proteine baglanarak
tasinirlar.

* Bu proteinin 25-OH-D vitaminine affinitesi yiiksektir. 25 OH vit D’nin %80’i VDBP’e
bagl tasinir.
* VDBP negatif akut faz reaktani olup yari émrii 1-2 giindiir.




D vitamini (Calcitriol)

e 250H-D’nin yari 6mru 2-3 hafta kadar uzundur. Bundan dolayi D vitamini
depolarini degerlendirmede daha yararli bir gostergedir.

1,25-(0OH)2 VitaminD’nin yarilanma émru 4-6 saattir.

25-OH-VitD’in barsak ve kemik tzerine olan etkisi, 1,25-(OH),-VitD'in etkisinin
%1 kadardirr.

1 mikrogram D vitamini =40 IU D vitaminidir.


Sunucu Notları
Sunum Notları
Uyarı sonucu birkaç saat içerisinde calcitriol üretimi artar.

Hem kalsidiol hem de kalsitriol biyolojik olarak aktif olup, kalsitriolün etkisi, kalsidiolden 500-1000 kat daha fazladır.



Vitamin D Synthesis®
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Biological actions

1-a hidroksilaz

* PTH

* Hipofosfatemia

* Blyume hormonu

e Daha az oranda da hipokalsemi
tarafindan regile diliir

1-a hidroksilaz aktivitesi:
e Aktive edilmis
mononukleer hucrelerde
e Osteoblastlar
e Alveolar makrojlar
* Keratinositlerde
* Lenf nodlari
* Plasenta
* Kolonda, mevcuttur.

<

Sarkoidoz, tbc gibi graniilamatbz
hastaliklarda 1,25-(OH)2-D artisina bagli
hiperkalseminin ortaya ¢ikis mekanizmasi
budur.



Sunucu Notları
Sunum Notları
1-alfa-hidroksilaz aktivitesi bulunan dokular:
Although kidney production of calcitriol regulates circulating levels of this active form of vitamin D,
there are many sites of 1-alpha-hydroxylation, including lymph nodes, placenta,
colon, breasts, osteoblasts, alveolar macrophages, activated macrophages, and
keratinocytes, suggesting an autocrine-paracrine role for 1,25-dihydroxyvitamin D at
these sites


D vitamini reseptorii (VDR)

* Bagirsaklarda * D vitaminin osteoblastlara
— Duodenum ve jejenumdan kalsiyum baglanmasi:
ve fosfat emilimini artirir.
e Osteoblastlarda — Osteokalsin diizeyi artar

e Distal renal tubullerde

— PTH’In Ca emilimi etkisini artirir.
* Paratiroid bezde — Osteoblastlarin osteoklastlara
e Diger bazi organlarda bulunur. differansiyasyonu artar.

— Alkalen fosfataz yapimi artar

~

Neticede kemikten kalsiyum ve fosfatin
mobilize olmasi artar
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D vit veya gunes 15181 yeterli degil ise

Kalsiyum absorbsiyonu azalir 2> Hipokalsemi

Hipokalsemiyi kompanse etmek icin PTH artar.

KC hastaliklarinda 25-(OH)-D duzeyi diser.

Fenobarbital kullanimi Dvit duzeyini dustrur:

o D vitamin turnover hizlanmasi
o Inaktif metabolitlere dénisimin artisi sonucu







RIKETS

D vitamini alimindaki yetersizlik veya
metabolizmasindaki bozukluk sonucu, kemik
mineralizasyonunda yetersizlik ile karakterize bir
hastaliktir.

Bliytiyen organizmanin hastaligidir.



D vitamin ihtiyaci

* Infantlar 400 Unite/gun (10 mikrogram/guin) D vitamini
almahdirlar.

* 1-18 yasinda 600 Unite/glin (15 mikrogram/gtin) D vitamini
almahdirlar.

* >20 ng/mL (50 nmol/L) olmsi riketsden koruyucudur.

Anne sitiindeki D vitamini diizeyi 12-60 IU/L.




RIKETS TURLERI

* D vitamin eksikligine bagli rikets (Nutrisyonel Rikets)

e Vitamin D bagimli rikets tip |
e Vitamin D bagimli rikets tip Il

* Hipofosfatemik rikets olarak tipleri vardir.




NUTRISYONEL RIKETS

* (Ca ve fosfor eksikliginde nutrisyonel rikets olusturumasina ragmen bu terminoloji
daha cok D vitamin eksikligi icin kullaniimaktadir.

* Turkiyede 3 yas alti cocuklarda %6 oraninda gorulmektedir.

Gun isigindan yararlanmama, D vitamin proflaksisi almayan ve uzun siire anne situ alan bebekler en
riskli gruptur.

25-OH-VitaminD'nin yarilanma émri: 2-3 haftadir. 1-25-(OH)2-D3'lin yarilanma 6mri: 4 saattir.
25-0OH-VitaminD'nin normal dizeyi 20-40 ng/mL veya 30-50 ng/mL olarak kabul edilir.

>20 ng/mL —- Yeterli

15-30 ng/mL—— Yetersizlik

<15 ng/mL —— Eksiklik olarak degerlendirilir.



Sunucu Notları
Sunum Notları
Yaz ve ilk baharda 10-15 dakika (10:00-15:00) güneş ışınına maruz kalma yeterli düzeyde D-vitamin sentezi sağlar. 
Koyu deri rengi olanlar yaklaşık olarak beyazlardan 3 kat daha fazla güneş ışığı almaları gerekir. Zencilerde ise beyazlara göre 6 kat (6-10 kat) daha fazla güneş ışığı almaları gerekir. 


Anne sütü ise sadece 15-50 Ünite/L D-vitamini içerir. 

Annede D vitamini yetersizliğinde çocukta yeterli D vitamin sentezi için:
Bez varken 10-30 dk/hafta
Sadece baş açık iken 30 dk-2 saat/hafta.
Annede D vitamin düzeyi yeterli ise bu süreler sırası ile 10 (yalnız bez) ve 30 (sadece baş açık) dakikadır.



NUTRISYONEL RIKETSTE KLINIK

Hipokalsemi bulgulari

Kraniotabes

On fontanel genisliginin fazla olmasi, kapanmasinin gecikmesi
Kostokondral bileskede genislik (rasidik tespih)

Diyafragmanin gogus kafesine yapistigi yerde ice cokme (Harison
olugu).

Ik bir yil el ve ayak bileklerinde genisleme,

Alt ekstremitede O veya X bayn deformitesi.

Pnénmoni daha sik gorilir (Rasitik Pnonmoni).



Sunucu Notları
Sunum Notları
Antikonvülzanlar  D-vitamin katabolizmasını artırarak D-vitamin eksikliğine neden olur. Ketakonazol ve bazı antifungaller 1-alfa-hidroksilasyonu bloke ederek D-vitamini ihtiyacını artırırlar. 



Clinical manifestations of hypocalcemia

Acute

Tetani serum iyonize kalsiyumu 4.3 mg/dL

Neuromuscular irritability (Tetany)
Paresthesias (peri-oral, extremities) ( ) altlna dU§medikge pek gerImez.
Muscle twitching
Carpopedal spasm

Trousseau's sign

Cvostek's sin Bu degerlerin total serum konsantrasyon karsiligi
sermures 7,0-7,5 mg/dL (1.8-1,9 mmol/L)

Laryngospasm

Bronchospasm

Cardiac
Prolonged QT interval
Hypotension
Heart failure
Arrhythmia

Papilledema

Alkalozis hipokalsemiyi agirlastirir, ayrica direkt
olarak hipokalsemiye neden de olabilir .

Chronic

Ectopic calcification (basal ganglia)
Extrapyramidal signs

Parkinsonism

Dementia
Subcapsular cataracts
Abnormal dentition

Dry skin



Sunucu Notları
Sunum Notları
Tetany is uncommon unless the serum ionized calcium concentration falls below 4.3
mg/dL (1.1 mmol/L), which usually corresponds to a serum total calcium concentration of
7.0 to 7.5 mg/dL (1.8 to 1.9 mmol/L).


Clinical manifestations of hypocalcemia

Acute

Neuromuscular irritability (Tetany)
Paresthesias (peri-oral, extremities)
Muscle twitching
Carpopedal spasm
Trousseau's sign
Chvostek's sign
Seizures
Laryngospasm
Bronchospasm

Cardiac
Prolonged QT interval
Hypotension
Heart failure
Arrhythmia

Papilledema

Chronic

Ectopic calcification (basal ganglia)
Extrapyramidal signs

Parkinsonism

Dementia

Subcapsular cataracts

Abnormal dentition

Dry skin

Noromuskuler irratibilite (Tetani)

* Orta
— Perioral uyusukluk
— Al ve ayakta parestezi
— Kas kramplari

e Agir
— Karpopedal spazm
— Laringospazm
— Fokal veya jeneralize konvulziyon



Sunucu Notları
Sunum Notları
Generalized tonic-clonic, generalized absence, and focal seizures can
occur in hypocalcemia and may be the sole presenting symptom


Clinical manifestations of hypocalcemia

Acute

Meuromuscular irritability (Tetany) YENiDOéANDA HiPOKALSEMi

Paresthesias (peri-oral, extremities)
Muscle twitching * Belirsiz olabilir.

Carpopedal spasm

e Zayif beslenme

Trousseau's sign

Chvostek's sign ~ KU S m a
Seizures
Laryngospasm * Tekrarlayan konvulziyonlar
Bronchospasm
Cardiac * Ekstermitelerde segirme (twitching)
Prolonged QT interval B
Hypotension 1 AJ Ita Syo n
Heart failure . . v
s » Tiz sesli aglama
Poplledems ‘¢ Takipne veya apne
Chronic

Ectopic calcification (basal ganglia)
Extrapyramidal signs

Parkinsonism

Dementia

Subcapsular cataracts

Abnormal dentition

Dy skin




Clinical manifestations of hypocalcemia

Acute

Neuromuscular irritability (Tetany)
Paresthesias (peri-oral, extremities)
Muscle twitching
Carpopedal spasm
Trousseau's sign
Chvostek's sign
Seizures
Laryngospasm
Bronchospasm

Cardiac
Prolonged QT interval
Hypotension
Heart failure
Arrhythmia

Papilledema

Chronic

Ectopic calcification (basal ganglia)
Extrapyramidal signs

Parkinsonism

Dementia

Subcapsular cataracts

Abnormal dentition

Dry skin

Trousseau's sign

Trousseau's sign is the induction of carpal spasm by inflation of a
sphygmomanometer above systolic blood pressure for three minutes. It may be
present in patients with neuromuscular irritability due to acute hypocalcemia.


Sunucu Notları
Sunum Notları
Trousseau's sign depends upon the effect of ischemia to increase excitability of the
nerve trunk


Clinical manifestations of hypocalcemia

Acute

Neuromuscular irritability (Tetany)
Paresthesias (peri-oral, extremities)
Muscle twitching
Carpopedal spasm
Trousseau's sign
Chvostek's sign
Seizures
Laryngospasm
Bronchospasm

Cardiac
Prolonged QT interval
Hypotension
Heart failure
Arrhythmia

Papilledema

Chronic

Ectopic calcification (basal ganglia)
Extrapyramidal signs

Parkinsonism

Dementia

Subcapsular cataracts

Abnormal dentition

Dy skin

Chvostek’s sign

Chvostek's sign is contraction of the ipsilateral facial muscles elicited by tapping
the facial nerve just anterior to the ear. The response ranges from twitching of the
lip to spasm of all facial muscles and depends upon the severity of the
hypocalcemia.

Chvostek’s belirtisin insanlarin %10’nda
normalde de bulunabilir.



Sunucu Notları
Sunum Notları
Chvostek's sign occurs in approximately 10 percent of normal
subjects [5,6].


Clinical manifestations of hypocalcemia

Acute

Neuromuscular irritability (Tetany)

Paresthesias (peri-oral, extremities)
Muscle twitching Prolonged QT interval due to hypocalcemia

Carpopedal spasm

Trousseau's sign 1)
Chvostek's sign 1 | |
Seizures
Laryngospasm -Atu-'—'\h- )LL—'
Bronchospasm
Cardiac
prolonged QT interval The QT interval in this case is quite prolonged (0.50 sec) at a heart rate of 55
Hypotension beats/min. The rate corrected QT (QTc) interval can be calculated from: QT
Heart failure interval = sqrt (RR interval). The RR interval is 1.05 sec leading to a QTc of 0.48
Arrhythmia sec which is longer than the normal value of £0.44 sec. A long QT interval with
papilledema a "stretched out” ST segment and normal T wave is most consistent with

hypocalcemia. In contrast, hypercalcemia shortens the QT, hyponatremia usually
has no effect on the ECG, and hypokalemia prolongs repolarization with
flattened or broad T waves and prominent U waves.

Chronic

Ectopic calcification (basal ganglia)
Extrapyramidal signs

Parkinsonism

Dementia

Subcapsular cataracts

Abnormal dentition

Dry skin



Sunucu Notları
Sunum Notları
Myocardial dysfunction:
Although the mechanism is undefined,
calcium plays a critical role in excitation-contraction coupling and is required for
epinephrine-induced glycogenolysis in the heart.


KRONIK HIPOKALSEMIi SEMPTOMLARI

Chronic

Ectopic calcification (basal ganglia)
Extrapyramidal signs

Parkinsonism

Dementia

Subcapsular cataracts

Abnormal dentition

Dry skin



Sunucu Notları
Sunum Notları
Ürin Ca/Cr’nin oranı 0.2’den fazla ise üriner sistemde kalsiyumun çökme riski vardır. Dolayısı ile nefrokalsinoz riski vardır.
Yenidoğan ve infantlarda (bir yıl içinde) bu Ca/Cr’nin üst sınırı 0.6 olarak kabul edilir.

Ca x P =70’den fazla ise yumuşak dokuya kalsiyum çökme riski vardır.


NUTRISYONEL RIKETSTE KLINIK

* Hipokalsemi bulgulari

e Osteomalazik bulgular

L

Kraniotabes

On fontanel genisliginin fazla olmasi, kapanmasinin
gecikmesi

Kostokondral bileskede genislik (rasidik tespih)

Diyafragmanin gogus kafesine yapistigi yerde ice cokme
(Harison olugu).

Ik bir yil el ve ayak bileklerinde genisleme,

Alt ekstremitede O veya X bayn deformitesi.

Pnonmoni daha sik gorulir (Rasitik Pnénmoni).

Figure 48-1 Rachitic rosary in a young infant.



Sunucu Notları
Sunum Notları
Antikonvülzanlar  D-vitamin katabolizmasını artırarak D-vitamin eksikliğine neden olur. Ketakonazol ve bazı antifungaller 1-alfa-hidroksilasyonu bloke ederek D-vitamini ihtiyacını artırırlar. 



NUTRISYONEL RIKETS KLINIK

Hipokalsemi bulgulari
Kraniotabes

On fontanel genisliginin fazla olmasi,
kapanmasinin gecikmesi

Kostokondral bileskede genislik (rasidik
tespih)

ik bir yil el ve ayak bileDiyafragmanin
gogus kafesine yapistigi yerde ice ¢cokme
(Harison olugu).

klerinde genisleme,

Alt ekstremitede O veya X bayn
deformitesi.

Pnonmoni daha sik goralir (Rasitik
Pnonmoni).

Figure 48-2 Deformities in rickets showing curvature of the limbs, potbelly, and
Harrison groove.

Anteroposterior radiograph of the wrist and hand in a child with rickets Vitamin D deficiency rickets in a child

Characteristic findings of rickets in children often include radiographic evidence
(A) Rickets. Anteroposterior radiograph of the wrist and hand in 2 3-year-old child with nutritional rickets. of decreased mineralization around the epiphyses and bowing of the lower
The child had been put on a strict diet without dairy products. Note the widening, cupping, and fraying of extremities.

the distal radius (arrowhead) and ulna metaphyses with an associated increase in the thickness of the

growth plate (arrow). These changes are the consequence of disordered endochondral growth.

(B) Normal. Radiograph of the hand of a healthy 3-year-old child, without rickets.


Sunucu Notları
Sunum Notları
Antikonvülzanlar  D-vitamin katabolizmasını artırarak D-vitamin eksikliğine neden olur. Ketakonazol ve bazı antifungaller 1-alfa-hidroksilasyonu bloke ederek D-vitamini ihtiyacını artırırlar. 



NUTRISYONEL RIKETS LABORATUVAR BULGULARI

25-(OH)D dustuktir (15-20 ng/ml).

1.Evre:

— Kalsiyum dusuk ancak fosfor normaldir.

2.Evre:
— PTH artmis, kalsiyum normal ancak fosfor dismeye baslar.

— Hiperfosfatliri ve hiperaminoasituri bu evrede tipiktir
(2-9 ay).
3.Evre
— Hem kalsiyum hem fosfor bu evrede dusuktdr.




NUTRISYONEL RIKETS RADYOLOJIK BULGULAR

Ik olarak el bilegi ve diz grafisinde biyime
plaklarinda goralir.

Metafiz-epifiz arasi uzar

Metafizde canaklasma, fircalasma gorulir.

Kemik dansitesi genel olarak azalmistir.
Figure 48-3
El bilek grafisi.

Korte kS In Cel IT. Normal bir cocuk (A) ve riksetsli bir ¢couk (B).

Metafizyal bozulma, diizensizlesme ve ¢canaklasma
radius ve ulna distalinde gézlenmektedir.




NUTRISYONEL RIKETS’DE TEDAVI

* Hipokalsemi tedavisi

e D vitamin eksikligi tedavisi




HIPOKALSEMININ TEDAVISI

Akut hipokalsemi tedauvisi

* %10 Ca-glukonat (=9.3 mg elementer Ca/ml) 2 ml/kg olarak iv yavas (mimkiinse 10
dk’dan uzun bir siirede) veya en az %100 sulandirilmis olarak ve kalp monitorize

edilerek verilir.
* Bu doz 6-8 saatte bir tekrarlanabilir.

e Glnlik doz (elementer Ca olarak) 20-80 mg/kg/24 h'dir.

GIS’den Ca emilimi verilen dozun nadiren %60-70’ini gecer.

Diizeltilmis Ca (me/d)= Came/an+ [ 0.8 x (4-Albumin )]




NUTRISYONEL RIKETS’DE TEDAVI

e 3.000-10.000 Uinite/giin 6-12 hafta
* Infantlarda 3.000 iinite/gin Oral kalsiyum, 30-75
 Cocuklarda 6.000 iinite/gin mg/kg/giin, 3 dozda

e >12yas 10.000 inite/gln verilir (A¢ kemik
sendromundan kacinmak

icin)

* Stoss tedavisi
— 150.00 veya 600.000 U D vitamini IM veya Oral

Hipokalsemi, hiperkalsemi, hiperkalsiiri, nefrokalsinozis acisindan takip edilmelidir.
Radiografik iyilesme olustuktan sonra vitamin D dozu 400-600 Uniteye disirilerek
devam edilmelidir.



Sunucu Notları
Sunum Notları
Tedavi süre ve dozu çok farklılıklar göstermektedir. 


D-vit Intoksikasyonu

* GuUnes isigina asiri maruziyet D vit intoksikasyonu olusturur mu?

 Akut intoksikasyonu (Hiperkalsemiye ve hiperkalsiiriye sekonder).
— Poliuri
— Polidipsi
— Anoreksi
— Kusma
— Kas gugsuzlugu
* Kronik intoksikasyonu:
— Nefrokalsinozis (Hiperkalsiiriye sekonder)
— Kemik demineralizasyonu

— Agri


Sunucu Notları
Sunum Notları
Bir çok çalışma oluşturmadığını ortaya koymuştur. Genellikle 25-OH-VitD düzeyi 80 ng/ml’nin altında bulunur. 
Symptoms of acute intoxication are due to hypercalcemia and include confusion, polyuria,
polydipsia, anorexia, vomiting, and muscle weakness. Chronic intoxication may cause
nephrocalcinosis, bone demineralization, and pain. The


D-vit Intoksikasyonu

HIPERKALSURI
Uriner kalsiyum/kreatinin orani normalde 0,1 (mg/mg)’in altindadir.

Cocuklarda Ca/Cr oraninin 0,2’nin tizerinde olmasi hiperkalsiiri olarak

degerlendirilir.

Infant doneminde ise bu oran 0,2-0,7 arasinda olabilir waynak tifshitz 15th ed.: 5: a72)

Idrarda atilan kalsiyumun 4 mg/kg/giin Gin Gzerine cikmasi durumunda

hlperka|Su r|den ba hSEdI|II’ (Kaynak: Nelson 15th ed.: S:1486)



Sunucu Notları
Sunum Notları
Bir çok çalışma oluşturmadığını ortaya koymuştur. Genellikle 25-OH-VitD düzeyi 80 ng/ml’nin altında bulunur. 
Symptoms of acute intoxication are due to hypercalcemia and include confusion, polyuria,
polydipsia, anorexia, vomiting, and muscle weakness. Chronic intoxication may cause
nephrocalcinosis, bone demineralization, and pain. The


VITAMIN D BAGIMLI RIKETS



VITAMIN D BAGIMLI RIKETS

* Tipl:
— 1-a hidroksilaz enziminin olmamasi
* Tipll:
* Direngen rikets olarak da adlandirilir.
— Reseptoriin anormal olmasi sonucu goruldr.
— Alopesia siklikla gozukur.
— 1,25-(0OH)2-D dlizeyi ylksektir.



Sunucu Notları
Sunum Notları
D vitaminin kıl folikülünün gelişimi ve büyümesinde rolü vardır.


VITAMIN D BAGIMLI RIKETS

 VDDR-I ve Il de kalsitriol tercih edilir.
* Tip I'de 0,5-2 mikrogram/glin kalsitriol verilir.

« VDDR-Il de 1000 mcg/gtin gibi cok cok yliksek dozda D vitamini veya paranteral Ca
replesmani (400-1400 mg/m2/glin) gerekir.

Yiiksek kalsiyum suplemantasyonu stirdtiriilmesi gereken hastalarda (3.5-9 gr/m2/qgiin)
hiperkalstiri, nefrokalsinozis, kardiak aritmiler gértilebilir.




HIPOFOSFATEMIK RIKETS




Fosfat Kaybi ile Giden hastaliklar

RENAL LOSSES

X-linked hypophosphatemic rickets
Autosomal dominant hypophosphatemic rickets
Hereditary hypophosphatemic rickets with hypercalciuria
Overproduction of phosphatonin

Tumor-induced rickets

McCune-Albright syndrome

Epidermal nevus syndrome

Neurofibromatosis

Fanconi syndrome

Dent disease

DISTAL RENAL TUBULAR ACIDOSIS




FOSFAT METABOLIZMASI

Ekstraselller fosfatin cogunlugu kemikte bulunur.
Intraselller fosfat ise niikleik asit ve fosfolipidler halinde bulunur.

Diyetteki fosfat kolayca emilebilir. Kan duzeyi

— PTH,
— 1,25-(OH)-D ile ayarlanir.

Proksimal tubullerdeki fosfat “sodyum-fosfat ko-transporter” NPT2a aktivitesi ile

emilir.

PTH, NPT2a sentezini azaltarak fosfaturik etki olusturur.



Sunucu Notları
Sunum Notları
Fosfatonin 
Humoral bir mediyatör olup, böbrekten fosfor reabsorbsiyonunu engeller. Ayrıca 1-alfa-hidroksilaz aktivitesini azaltır. 
En iyi tanımlanmış olan fosfatonin FGF-23'tür.



HIPOFOSFATEMIK RIKETS NEDENLERI

1. Azalmis fosfat alimi veya armis ihtiyac

— Prematurite
2. Intestinal fosfat absorbsiyonunun bozulmasi

3. Renal tubuler fosfat kaybi

— Hipofosfatemik rasitizm
O X-linked, OD, OR, Hiperkalsitirik, sporadik
— Fankoni sendromu

— Distal renal tubuler asidoz
4. No6rokutandz sendromlar
5. Poliostatik fibroz displasi
6. Onkojenik rasitizm




HiIPOFOSFATEMIK RIKETS

Fosfatonin: Humoral bir mediyator olup, bobrekten fosfor

reabsorbsiyonunu engeller. Ayrica 1-alfa-hidroksilaz aktivitesini azaltir.

« En iyl tanimlanmis olan fosfatonin "Fibroblast growth factor"(FGF)-
23'dir.
« Proksimal tubullerdeki fosfat “sodyum-fosfat ko-transporter NPT2a

aktivitesi ile emilir.

« PHEX geni “fosfatonin”i inaktif forma donusturen bir proteaz
sentezinden sorumludur.




HiIPOFOSFATEMIK RIKETS

« X'e baglh hipofosfatemik rikets (XLHR)

— En sik gortilen tiptir (1/20.000)
— PHEX gen mutasyonu “X /inked hipofosfatemik rikets'e neden olur..

— PHEX geni defektif oldugundan FGF-23 yikilamaz ve fosfor atilimi artar.




HiIPOFOSFATEMIK RIKETS

« Otozomal dominant kalitilan hipofosfatemik rikets

— FGF-23"a kodlayan gende sorun olup bunun sonucu yikilmaya direncli FGF-23 olusur
ve 1-alfa-hidroksilaz inhibe olur.

* Onkojenik rasitizmde FGF-23"un asir1 ekspresyonu vardir.

- Hiperkalsiurik hipofosfatemik rikets 'de NPT sorumludur.




HIPOFOSFATEMIK RIKETS’DE TANI

* Klinik ve Laboratuvar:
— Alt ekstremitelerde O bayn deformitesi
— Boy kisaligi
— Dislerde bozulma ve abse olusumu siktir.
— Radyografide rikets bulgulari (metafizlerde fircalasma, genisleme)

— Hipofosfatemi, Ca normal, D-vit dustk veya normal, PTH normal ya da yuksek, idrar
kalsiyumu normaldir.

— Renal fosfat kaybinin artisi (Tiibiiler fosfat reabsorbisyonu<%85)

Rikets bulqular (Genellikle 1 yasindan sonra baslar).
Rasidik tesbih gorulmez.



http://www.endocweb.com/p19_tpr/tpr.php

HIPOFOSFATEMIK RIKETS’DE TEDAVI

* Fosfat replesmani (30-70 mg/kg/giin)

— 4-6 dozda verilmelidir. Yoksa PTH yapimini uyarir.
« Kalsitriol (Hiperkalsirik olanda verilmez)

— 25-70 ng/kg/gln, iki dozunda verilir.

— Hiperkalstri olusursa kalsitriol’tin dozu azaltilr.

v’ Tedavinin etkinligi biyime ve ALP diizeyindeki azalma ile takip edilir.
v' D vitamini diizeyinin yeterliligi PTH ile,
v" D vitamini toksisitesi ise idrardaki Ca/Cr orani ile takip edilir.



Sunucu Notları
Sunum Notları
 Frequent (every 3 months) clinical evaluation and measurement of serum and urine calcium, phosphate, alkaline phosphatase, and creatinine levels and serum intact PTH values are essential to avoid hypercalcemia, hypercalciuria, nephrocalcinosis, and secondary hyperparathyroidism because high doses of phosphate may lead to counterproductive secondary (and sometimes tertiary) hyperparathyroidism. 

Hence, laboratory monitoring of treatment includes serum calcium, phosphorus, alkaline phosphatase, PTH, and urinary calcium, as well as periodic renal ultrasounds to evaluate patients for nephrocalcinosis.




Joule Soliuisyonu:
* Joulie solisyonunun litresinde:
* 136 gram dibazik sodyum fosfat,
e 58.8 gram fosforik asit
1000 ml distile su
* Bu bilesimin her bir mililitresi 30.4 mg fosfor icerir.

Bir diger secenek notral fosfat solisyonudur (litresinde )
e 18.2 gr NaH2PO4 H20 ve
e 145 gr NaH2PO4 bulunur.
* 1000 ml distile su
Bu sollisyonun pH'i notral olup her bir mililitresinde 20.8 mg fosfor bulunur.


Sunucu Notları
Sunum Notları
Bicitra: 
Sodyum sitrat 500 mg
Sitrik asit 334 mg 
 
5 ml'de çözündüğünde = 1 mEq Na, 1mEq HCO3 içerir. 



HIPOFOSFATEMIK RIKETS’DE TEDAVININ KOMPLIKASYONLARI

1. D vitamini intoksikasyonu

2. Otonom hiperparatiroidi

— Yiksek fosfor dozlarinin gecici hipokalsemi yapmasina sekonder paratiroid bezin
uyarilmasina bagli olarak gelisir.

— Normokalsemi ve D vitaminin dozunun artirilmasina ragmen 6 aylik takipte PTH
dizeyi dismuyorsa otonom hiperparatiroidi disunular.

3. Meduller nefrokalsinozis

Tedavi almayanlarda olusmamasi, tedavinin bir komplikasyonu oldugunu
disundardar.




EKLER



Calaum Content of Salts

Salt Mg of Calaum/g of Salt mEq Caz+/g of
(elemental) Salt

Ca 400 20

carbonate

Ca chloride |270 13.5

Ca 64 3.2

glubionate

Ca 82 4.1

gluceptate

Ca gluconate|90 4.5

Ca lactate |130 6.5

Ca 390 19.3

phosphate

Nelson S:1630




Olgii Kalsiyum (mg)

Yaglh sut 1Su Bardagi 291
Yagh yogurt 1 Kap 400
Beyaz peynir Kibrit Kutusu 190
Kasar-cedar-permesan peynir | Kibrit kutusu 200-300
Ayran 1 Su Bardagi 285
Balik 1 Porsiyon (100 gr) 200
Sardalya 1 Porsiyon 300
Ispanak 1 Porsiyon 125
Borilce 1 Porsiyon 160
Soya 1 Porsiyon 225
Salata ( yesil ) 1 Porsiyon 235
Mercimek 1 porsiyon 59
Nohut 1 Porsiyon 92
Portakal 1 Orta Boy 72

Muz 1 Orta boy 100

Kivi 1 Orta Boy 170
Yumurta sarisi 1 Adet 147
Findik 100 gr 200
Badem igi 100 gr 250




* GArunen gun isig1 400-800 nm

* Fototerapide kullanilan i1sigin dalga boyu: 460+10
* Floresan lamba: 400-700 nm

e Ultraviole 100-400 nm

— Ultraviole B: 290-320 nm
— Ultraviole C: 100-290 nm
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