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OZET

Gelismekte olan kemik dokusunun mineralizasyon yetersizligi olan rasitizm, giiniimiizde
gelismis llkelerde goriilmemesine ragmen D vitamini eksikligine bagli olarak

gelismekte olan iilkelerde ve yurdumuzda hala 6nemini koruyan bir hastaliktir.

Amagc: Calismanin amaci, Kayseri Sehir Merkezi’nde yasayan sosyoekonomik diizeyleri
farkli ailelerin 4-12 aylik saglikli bebeklerinde rasitizm sikliginin ve rasitizm

olusumunda etkili olan faktorlerin belirlenmesidir.

Gere¢ ve Yontem: Calismaya rutin as1 veya kontrol amaci ile ii¢ farkli saglik merkezine
(M.Kazikl1i, H.Omer Aslaner ve Cafer Bey Saglik Ocaklar1) ve Sosyal Pediatri Unitesine
getirilen 4-12 aylik saglikli bebekler alindi. Bebegin yasi, cinsi, beslenme sekli, D
vitamini destegi ve ailenin sosyoekonomik durumlarini sorgulayan bir anket uygulandi.
Bebekler rasitizm bulgular1 yoniinden muayene edildi. Tim bebeklerden serum
kalsiyum, fosfat, alkalen fosfataz diizeyleri; ragitizm bulgusu olan bebeklerin hepsinden
ve rasitizm bulgusu olmayan bebeklerden yeterli sayida serum 250HD vitamini ve PTH

diizeyleri i¢in kan 6rnekleri alindi.

Bulgular: Calismaya, ortalama yaslar1 7,5+2,6 ay olan, 562’si erkek, 454’1 kiz olmak
tizere 1016 bebek dahil edildi. Bebeklerin 854’ii (% 84) anne siitii, 396’s1 (%39) D
vitamini destegi almakta idi. Bebeklerde en sik gozlenen rasitizm bulgusu el
bileklerinde genisleme (n=35) olup bunu sira ile fontanel genisligi, kraniyotabes, rasitik
rozari, kaput guadratum, frontal bossing ve bacak deformitesi izliyordu. Ortalama serum
Ca, P ve ALP diizeyleri (n= 1016) 9.8+0.7mg/dl; 5.4+0.8 mg/dl ve 470+140 U/L; serum
250HD ve PTH diizeyleri (n= 292) 30.4+14.4 ng/ml ve 73+129 pg/ml idi. Rasitizmli
bebeklerin Ca, P, 250OHD diizeyleri, rasitizmi olmayan bebeklerden daha diisiik, ALP ve



PTH diizeyleri ise daha yiiksekti. Klinik ve laboratuar bulgular ile 22 (%2,16) bebekte,
en stk da 5-7. aylarda rasitizm saptandi. Ailenin sosyoekonomik diizeyi diistiikce
ragitizm siklig1 artiyordu. D vitamini destegi almayan bebeklerde rasitizm sikligi 11,1

kat artmakta idi.

Sonug¢: Rasitizm siklig1 daha onceki yillara gore azalmasina ragmen iilkemiz i¢in hala
onemli bir saglik problemi olmaya devam etmektedir. Yetersiz D vitamini destegi

ragitizm i¢in en 6nemli risk faktoriidiir.

Anahtar kelimeler: Alkalen fosfataz, fosfor, kalsiyum, 250HD vitamini, parathormon,

ragitizm.



SUMMARY

In spite of vitamin D deficiency rickets is not seen in developed countries, nutritional
rickets which is failure in mineralization of beeing developed bone tissue is still an

important disease in developing countries and our country.

Aim: To investigate frequency of rickets and related factors in healthy infants at 4-12

months of age from families with differant socioeconomic status living in Kayseri.

Subjects and Method: The study was performed on healthy infants at 4-12 months of
age beeing come for routine vaccination or control to the three different heath centers
(M. Kizikli, H. Omer Arslaner, and Cafer Bey) and a Social Pediatri Unit of Medical
Faculty. At the beginning, a questionnaire consisting of the age, gender, feeding status
and vitamin D suplementation of the infant and the socioeconomical satus of the family
was applied. All infants were examined for the clinical findings of rickets. The body
weight (g), height (cm) and head circumference (cm) were measured. Blood samples ere
taken for measuring serum Ca, P, ALP, 250H vitamin D3 and PTH levels. Serum Ca, P,
ALP levels were studied were studied in all infants but 250H vitamin D3 and PTH

levels were studied in infants with rickets and in some infants without rickets.



Results: The infants (n= 1016), mean age 7,5+2,6 months, 562 male and 454 female,
were enrolled the study. Of the infants, 854 (84%) were breast feeding and 396 (39%)
were feeding with vitamin D supplementation. The most frequent clinical finding was
the widening of the wrist, then wide fontanel, craniotabes, rachitic rosary, caput
quadratum, frontal bossing and leg deformity, respectively. Mean serum Ca, P and levels
(n=1016) 7 mg/dl, 5,4+0,8 mg/dl, and 470+140 U/L, respectivelly. Mean serum 250HD
and PTH levels (n= 292) were 30.4+14.4 ng/ml and 73+129 pg/ml, respectivelly. The
serum levels of Ca, P, and 250HD were lower in infants with rickets, but the levels of
ALP and PTH were higher in infants without rickets. With clinical and laboratory
findings the rickets was diagnosed in 22 infants (2,6 %). Rachitism was seen in infants at
5-7 months of age most frequently. The higher the the rickets frequency the lower the
socioeconomical status of the families. The frequency of rachitism was higher in infants
without on vitamin D supplementation than on with vitamin D supplementation. The

frequency of rickets is higher 11,1 times in infants without vitamin D supplementation.

Comment: Rickets is stillan importent prolem in our country even though the frequency
of rickets is decreasedaccording to previous studies. Insufficient Vitamin D

supplementation was the most important risk factor for rachitism.

Key words: Alkaline phosphatase, calcium, parathyroid hormone, phosphorus, rickets,

vitamin D.



1.GIRIS ve AMAC

Niitrisyonel rasitizm, geligmekte olan kemik dokusunun mineralizasyon yetersizligidir.
En sik nedeni D vitamini eksikligi olup, diyetteki alim azligi, emilim bozuklugu, giinese
maruziyetteki yetersizlik ve hizli biiylime sirasinda ihtiyacin artmasi gibi nedenlerle
meydana gelir (1). Niitrisyonel durum, anne siitii ve koyu cilt rengi ii¢ ana risk
faktoriidiir. Anne siitiiniin D vitamini igerigi diistiktiir. Anne siitiinde yaklasik 12 - 60
IU/L 25-hidroksi D vitamini (25OHD) bulunur (2). Hava kirliligi, kapali hava, yiiksek
yapilanma, siirekli ev i¢inde yasama, gilines 15181 ile temasin azligi ciltte D vitamini

iretiminin yetersiz olmasina neden olur (3).

Amerika Birlesik Devletleri’ nde 1910 - 1961 yillar1 arasinda rasitizme bagli 13807
Olim bildirilmis ve 1940’ 11 yillarin en yaygin erken g¢ocukluk hastaligi olmustur.
Riketste vitamin D ve glines 15181nin rolii anlagildiktan sonra mamalara uygun dozda D
vitamini konulmaya baglanmis ve 1960 11 yillarda rasitizm Amerika Birlesik Devletleri’
nde nadir goriilen bir hastalik haline gelmistir (4). Japonya’da ragitizm vaka takdimi

olacak kadar nadirdir. 1995 - 2000 yillar1 arasinda ancak 90 vaka bildirilmistir (5).

Glinlimiizde D vitamini eksikligine bagl rasitizm, gelismis tilkelerde goriilmemesine

ragmen, gelismekte olan iilkelerde ve yurdumuzda hala 6nemini koruyan bir hastaliktir.



Hastaligin goriilme siklig1 iklime, toplumun sosyoekonomik diizeyine ve bdlgenin saglik

hizmetlerinden faydalanma derecesine gore yoresel degismeler gostermektedir (6).

1995° de Dogu Karadeniz Bélgesi’ nde ve Istanbul’ da 0 - 3 yas grubunda rasitizm
siklig1 % 9.6 - % 19 ile en yliksektir (7). Kayseri' de yapilan retrospektif bir ¢alismada
1983 - 1987 yillar1 arasinda siklik % 3.2 olarak bulunmustur (6). Sivas’ da 0 - 3 yas
arasindaki ¢ocuklarda yapilan bir taramada rasitizmli vakalarin % 76,39’ unun 5 - 12 ay

arasinda oldugu saptanmistir (8).

Amerikan Pediatri Akademisi, ragitizmden korunmak icin sadece anne siiti ile
beslenenler de dahil tiim infantlara 200 iu/giin D vitamini verilmesini 6nermektedir. Cilt
kanseri riski nedeniyle alti aya kadar infantlarin giines 15181 ile direkt temastan

korunmasini da 6nermektedir (9).

D vitamini eksikligi rasitizm prevalansindan daha fazladir (10). Son zamanlarda rasitizm
acisindan riskli bebeklerde klinik ve radyolojik bulgu olmasa bile yetersiz D vitamini
verilenlerde subklinik ragitizm olabilecegi vurgulanmistir. Bu bebekleri ileride
gelisebilecek olan klinik rasitizmden korumak i¢in tedavi edilmeleri gerektigi sOylenmis

ve boylece sekonder korunma kavrami {izerinde durulmustur (11).

Bu calismada Kayseri Sehir Merkezi’ nde yasayan gelir diizeyi iyi, orta ve diisiik
ailelerin 4 - 12 aylik saglikh siit ¢cocuklarinda rasitizm siklig1 arastirildi. Bu amagla
bebeklerin beslenme tipi, ek gida ve D vitamini destegi alip almadigi, muayenede
ragitizm bulgulariin varligi belirlendi; serum Ca, P, ALP, 25 OHD ve PTH diizeyleri
calisildu.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. D ViTAMINI

2.1.1. Tanim:

D vitamini terimi, hem bitkisel kaynakli D, vitamini (ergokalsiferol), hem de ultraviyole 1smnlarinin etkisi
ile cilt alt1 dokudan endojen olarak sentezlenebilen D; vitamini (kolekalsiferol) i¢in kullanilir. D, ve Ds
vitaminleri besinlerin vitamin igeriginin zenginlestirilmesinde kullanilan aktif D vitamini &nciil
metabolitleridir (Sekil 2.1). D vitamini’nin her iki formunun da insanlarda etki potansiyeli esittir (12, 13,

14).
2.1.2. D vitamininin Yapisi ve Kaynag:

D vitamini sekosteroid yapisinda ve yagda ¢oziiniir 6zelliktedir (13, 15, 16). Tedavide kullanilan D,
vitamini sadece birka¢ yiyecekte, en ¢ok balik olmak iizere et, siit ve yumurtada bulunur (4). D
vitamininin ragitizm haricinde baz1 kanserler, tip 1 diyabet, kardiyovaskiiler hastaliklar ve osteoporoz

gibi kronik hastaliklara kars1 koruyucu etkileri oldugu gosterilmistir (17, 18, 19, 20).

D Vitamini diyetle elde edilebilmesine ragmen prohormonun major kaynagi deride prekiirsér molekiil
iizerine ultraviyole etkisi ile liretilen 7-dehidrokolesteroldiir. 7-dehidrokolesteroliin irradiasyonu ile de
D; vitamini yapist olusur (Sekil 2.2). Giines 1s181ina maruz kalma siiresi D5 vitamini yapimini etkiler. Yaz
aylarinda serum D; vitamini diizeyi kis aylarina gére daha yiiksektir. Cilt pigmentasyonunun fazla olmasi
da D; vitamini yapiminin azalmasina neden olur (12). Camdan gegerek gelen giines 1sinlarinin D vitamini
iiretimine katkis1 yoktur (21). Esmer derili kisilerde deri pigmenti daha kalin oldugundan morétesi 1sinlar
daha az gecer. Bu nedenle beyaz derili kisilere gore D vitamini sentezi yaklasik % 40 daha azdir. Eger
beyaz tenli bir kisi fazla gilines 1s18ina maruz kalirsa provitamin D biyolojik olarak inaktif bilesiklere
(lumisterol, takisterol) doniisir. Bu nedenle asir1 giines 1s18ina maruz kalanlarda D vitamini

intoksikasyonu goriilmez (22).



25-0OH Vit D3 25-0OH Vit D3

Sekil 2.1: Ergokalsiferol ve Kolekalsiferol (18).
2.1.3. D Vitamininin Metabolizmasi:

Diyetle alinan D vitamini (ergokalsiferol) ince bagirsagin proksimal kismindan emilerek duktus torasikus
yolu ile dolasima girer. Biitliin D vitamini sekilleri dolagimda alfa globulin yapisindaki D vitamini
baglayici proteine (DBP) baglanir (12). Viicuttaki DBP normalde alinan miktarin bes katin1 baglayacak
kadardir. Bu da D vitamini intoksikasyonuna karsi onemli bir koruyucu mekanizmadir (22). Aktif
olmayan D vitamini dnce karacigerde, daha sonra da bobreklerde metabolik islemlerle aktif formuna
doniisiir. Karacigere gelen D, ve D; vitaminleri hidroksilasyonla (mikrozomal 25 hidroksilaz) 250HD
vitaminine doniigiir. 25SOHD vitamini, dolasimdaki en 6nemli D vitamini formu ve D vitamini deposunun
en giivenilir gostergesidir (20). Dolasimdaki yar1 dmri 2-3 haftadir. 25SOHD bobreklerde hidroksilasyonla
(1,25 alfa hidroksilaz) 1,25(OH),D’ e doniistiiriiliir. D vitamininin aktif sekli budur. Karacigerde olusan
250HD safra ile ince bagirsaklara atildiginda ince bagirsaktan enterohepatik dolagimla tekrar geri emilir
(Sekil 2.3). Karaciger hastaliklari, Kistik Fibrozis ve Colyak hastaliginda rasitizm gelismesinin muhtemel

nedeni budur (21, 22, 24).
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Sekil 2.2: Ciltte D Vitamini Sentezi (17)

Alinan D vitamininin hepsi 250HD’ e ¢evrilmez, yag dokusu tarafindan absorbe edilir (25). D vitamini
steroid yapida bir hormon olarak kabul edilir. Bobrek, ince bagirsak, paratiroid bezler, kemikte
osteoblastlar, pankreasta adacik hiicreleri, beyin hiicreleri ve epitelde reseptorleri bulunur. Hiicre
biiylimesi ve diferansiasyonunu saglar. Parathormon ve Kkalsitoninle birlikte kalsiyum ve fosfor
metabolizmasinda énemli rol oynar. Ince bagirsaktan kalsiyumun aktif transportunu arttirir. Ince bagirsak

ve bobrekte fosfor reabsorpsiyonunu sitiimiile eder (26, 27, 28, 29).

Mitokondriyal bir enzim olan 1,25 alfa hidroksilaz feed-back mekanizmasi ile siki bir kontroldedir.
1,25(0OH),D arttiginda negatif feed-back ile 250HD yapimi inhibe olur. PTH, bobrekte 1,25(OH),D
yapmmint etkileyen en oOnemli faktdrdiir. Primer hiperparatiroidide 1,25(OH),D diizeyi artarken,
hipoparatiroidide azalir. Serum Ca ve P’ u 1,25(OH),D yapimini etkiler. PTH, bobrekte Ca ve P normale
dondiigiinde 1,25(0OH),D inaktif metabolitlerine doniisiir (28). D Vitamini eksikliginde 1,25(OH),D’ nin
sentezi en yiiksek seviyededir. P, bobrekte 1 alfa hidroksilaz aktivitesi lizerine etki eden faktorlerden

biridir. Fosfor eksikligi sonucunda 1,25(OH),D yogunlugundaki artisla Ca ve P’un bagirsaklardan emilimi



artar. P’dan bagka prolaktin, bilylime hormonu, insiilin ve kalsitonin de 1 alfa hidroksilazin uyarilmasina

neden olur (21, 30).

1,25(0OH),D’ nin biyolojik etkisi hedef organdaki sitozol reseptoriine baglanmasi ile baglar. 1,25(OH),D-
reseptor kompleksi hiicre niikleusunda mRNA sentezi igin DNA transkripsiyonunu uyarir ve hormonun

biyolojik etkilerini olugturan proteinlerin sentezi saglanir (21).

2.2. PARATHORMON

PTH, paratiroid bezlerinden salgilanan polipeptid yapida bir hormondur. PTH yapim ve salinimi kandaki
iyonize kalsiyum miktart ile iligkilidir. Hipokalsemi hormon salgisini arttirirken, hiperkalsemi azaltir.
PTH, kemik ve bobrek tiibiilis hiicreleri olmak iizere baslica iki ug organ iizerine etkilidir (22). Serum
Mg diizeyi de PTH diizeyine Ca gibi etki eder. Serum Mg konsantrasyonunun diisiik oldugu durumlarda,
Ca konsantrasyonu diisiik olsa bile PTH salgilanmasinda beklenen artis olmaz. Ayrica PTH reseptor

diizeyinde direng gelisir (13, 30).

PTH hedef dokular1 olan kemik ve bobrekte bulunan PTH-spesifik reseptorlerine baglanarak adenil siklazi
aktive eder. PTH, a) bobreklerde distal tiibiillerden Ca reabsorpsiyonunda artis, b) kemikten Ca
rezorpsiyonunda artig, ¢) 1,25(OH),D sentezinde artig yaparak ekstraselliiler Ca konsantrasyonunu

diizenler. Tubuler P rearbsorpsiyonunu inhibe ederek plazma P’unu disiiriir (30, 31).
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Sekil 2.3: D Vitamininin Metabolizmasi (32).

2.3. KALSIYUM METABOLIZMASI

Ca, viicutta en fazla bulunan katyon olup insan iskeletinin ana mineralidir. Total viicut
Ca’unun % 99’u kemik yapida ve ¢ogu hidroksiapatit kristalleri seklinde bulunur (33).
Iskeletteki toplam Ca dogumda 25 gramdan eriskin dénemde kadilarda 900, erkeklerde
1200 grama yikselir (34). Viicuttaki Ca’ un ancak % 1’ 1 viicut sivilarindadir ve
degisiklik gosteren kistmdir (31). Iskelette CA birikimi biiyiime dénemlerinde hizla artar
ve biiylimenin durmasi ile sifirli degerlere kadar iner. Yirmi yasina kadar eriskin kemik
kitlesinin % 90’ 1, geriye kalan % 10’ luk kismui ise iigiincii dekata kadar kazanilir. Bu
donemden sonra siirekli olarak iskelet Ca kitlesi azalir (13). Infantil dSnemde normal

plazma Ca’u 8,8-10,8 mg/ dI’ dir (35).

Viicut sivilarinda bulunan % 1°lik Ca kismi hiicre membran potansiyeli ve gesitli biyokimyasal olaylarda

(koagiilasyon, endokrin sekresyon, enzimatik eaksiyonlar...) dnemli rol oynar (Tablo 2.1).

Tablo 2.1: Hiicredisi Kalsiyumun Etkili Oldugu Fonksiyonlar (13).

1. Pihtilagma zincirinde kofaktor rolii oynar (6rnegin FVII, IX, X ve protrombin
i¢in),
2. Iskelet mineralizasyon fosfat ile birlikte &nemli rol oynar,
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Ca serumda ii¢ fraksiyonda bulunur. % 50’si iyonize, % 40’1 proteine bagl ve % 10’u sitrat ve fosfat
iyonu ile kompleks yapidadir. Proteine bagli Ca’un % 90’1 alblimine, geri kalan % 10’luk kisim globiiline
baglanir. Serum albiimin yogunlugundaki degisiklikler esas olarak total Ca yogunluguna yansir (13). Her
1 g albiimin yaklasik olarak 0,8 mg/dl Ca baglar. Serum albiimin yogunlugu diisiikkliigiinde diizeltilmis Ca

degeri hesaplanir:

Diizeltilmis Serum Ca"" (mg/dl) = (Albiimin A¢ig1 X 0,8) + Olgiilen Ca’" (mg/dl)

Albiimin Agig1 = 4 - Hastanin Albiimin Degeri (35)

Serum pH’ s1 Ca’un alblimine baglanmasini etkiler. Akut asidozda Ca’un albiimine baglanmasi azalarak
serum iyonize Ca’u artarken, akut alkalozda Ca’un albiimine baglanmasi artarak serum iyonize Ca’u diiser
ve hipokalsemi semptomlarinin ortaya ¢ikmasi kolaylasir (31, 35). Bu nedenle asidoz tedavileri sirasinda
verilecek bikarbonatin miktart ve verilis hiz1 dikkatle ayarlanmalidir. Asidoz veya alkalozda serum total
Ca’u etkilenmez (31). Besinlerle alinan Ca’un % 80’1 fegesle, % 20’si idrarla atilir. Besinlerle alinan
Ca’un ¢ogu duodenum ve jejunumdan emilir (35). Diyetteki Ca’un en 6nemli iki kaynag siit ve peynirdir
(31). Anne siitiinde 300 mg/L, formiilalarda 530 mg/L, inek siitlinde 1200 mg/L Ca vardir. Giinlik Ca
ihtiyaci 0 - 6 ay arasinda 210 mg, 7 - 12 ay arasinda 270 mg, 1 - 3 yas arasinda 500 mg, 4 - 8 yas arasinda
800 mg’ dir (35).

Iyonize Ca konsantrasyonunun diizenlenmesinde en etkili iki faktor 1,25(OH),D ve PTH dur (Sekil 2.4).

Diisiik Serum Ca"™"

Bobrekten Ca™ 1

\PTHT
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Ca "1, P17

\ /




Gastrointestinal Ca™ 1, P1 1,25(OH),D 1

Serum Ca™ 1

Sekil 2.4: Serum Kalsiyum Yogunlugunu Diizenlenme Mekanizmalar: (13).

PTH bobrek tibiiliislerinden Ca geriemilimini arttirarak, kemikten Ca rezorbsiyonunu arttirarak ve
1,25(0OH),D sentezini arttirarak serum CA’unu yiikseltir. 1,25(OH),D temel olarak Ca’un bagirsaklardan
emilimini arttirarak serum Ca’ unu yiikseltir (13). PTH’ nin kemik ve bdbrege etkisi kisa siireli iken
bagirsaga etkisi daha yavastir (36). Kalsitonin ise hiperkalsemi durumunda uyarilarak Ca’un bobreklerden

atilimint uyarir (35).

2.4. FOSFOR METABOLIZMASI

Total viicut fosforunun % 85’1 kemikte kristaloid yapida (Ca, P tuzlar1) % 15’1 ise hiicre igi ve hiicre dis1
stvilarda bulunur. Hiicredist sivida bulunan P ii¢ fraksiyonda bulunur: Iyonize, proteine bagh ve kompleks
yapida. Serum inorganik P’in % 10’u proteine bagl, % 35’1 Na, Ca ve Mg ile kompleks yapida, geri kalan
% 55’lik kisim ise iyonize olarak bulunur (13). Serum P yogunlugu yas ile degiskenlik gosterir (Tablo 2).

Tablo 2.2: Normal Fosfor Degerleri (36)
Yenidogan 4,3 - 9,4 mg/dl
1-5ay 4,8 - 8,1 mg/dl
6 - 24 ay 4,0 - 6,8 mg/dl
2 -3 yas 3,6 - 6,5 mg/dl
Prepubertal cocuk 3,6 - 5,6 mg/dl
Puberte 3,3 -6,0 mg/dl
Puberte sonrasi 2,5 - 4,3 mg/dl

Organik P yapisal element olarak proteinlerin, yaglarin, karbonhidratlarin ve niikleoproteinlerin
bilesiminde bulunur. inorganik fosfor ise Ca ile birlikte kemik dokusunun ana elementidir. Plazma asit-
baz dengesinin saglanmasinda inorganik fosfor 6nemli bir iyondur (22,36). Biiylime c¢aginda fosfor
ihtiyaci en ytiksektir (35). Diyet ile alman fosforun iicte ikisi gastrointestinal sistemden absorbsiyona
ugrar. Geri kalan kisim fegesle atilir. Gastrointestinal sistemden emilim 6nemli 6l¢iide D vitamini
tarafindan diizenlenir (13,31). Glomeriillerden filtre edilen fosforun en az % 90’1 geri emilir. Serum

fosforu diistiigiinde ii¢ diizenleme mekanizmasi devreye girer; a) 1,25(OH),D sentezinin uyarilmasi, b)



kemikten fosfor ve CA’un rezorbe edilerek hiicredist siviya gegisinin arttirilmasi, ¢) bobreklerden fosfor

geri emiliminin arttirilmasi (Sekil 2.5).

/ Diisiik Serum P \

Bobrekten P Kemikten Ca'™",
’ emilimi 1 P emilimi 1
1,25(0OH),D 1
Gastrointestinal
P Emilimi
\ Bobrekten
v
Serum P1

Sekil 2.5: Serum Fosfor Dengesinin Saglanmasinda Etkili Mekanizmalar (13).

2.5. RASITIZM

2.5.1. Nutrisyonel Rasitizm:

Rasitizm biiylimekte olan organizmanin, kalsifikasyona hazir iskelet sisteminde mineralizasyonun
gecikmesi sonucu olusan hastalik tablosudur. Klinik bulgular biiyiime sirasinda ortaya g¢ikar ve
karakteristik olarak epifizleri ve metafizleri ilgilendirir. Kimyasal olarak rasitizm, kemigin mineral
iceriginin azalmasiyla karakterizedir. Kalsifiye olmamis osteoid doku ve kikirdagin asir1 miktarda

birikmesi histolojik degisiklikleri olusturur. Rasitizm biiyliyen kemiklerin hastaligidir ve yalnizca



cocukluk yas grubunda goriiliir. Glinessiz yerlerde, sis ve dumanla kapli fabrikalarin bulundugu sehirlerde

sik goriilmesi etyolojide giinese yeterince maruz kalmamanin rol oynadigini gosterir (22, 37).

2.5.1. Tarihce:

Rasitizmin tarihgesi 500 -750 milyon y1l 6ncesine dayanir (Tablo 2.3).

Tablo 2.3: Rasitizm ve D Vitamininin Tarihgesi (3).

300-500 milyon yil 6nce: Kalsifiye olmus iskeletler

2. Yiizy1l: Soranus of Ephesus’s Raman ¢ocuklarda ragitizmi tarif etti.

1645: Glisson Ingiltere’de sehirli gocuklarda rasitizmi ingiliz Hastalig1 olarak tarifledi.

1822: Sniadecki gilines 15181n1n iyilestirici etkisini belirtti.

1912: Hopkins vitaminleri gosterdi.

1921: Mellanby yagda eriyen D vitaminini tanimladi.

1923: Goldblatt ve Soames cilltte ultraviole etkisi ile D vitamini prekiirsorlerinden D Vitamini
olusturuldugunu gosterdi.

1930: Windaus D Vitamininin kimyasal yapisini gosterdi.

1937: Albright D Vitaminine direngli rasitizmi tanimladi.

1950 ler: Carlsson ve Nikolaysen D Vitamini ile yiyeceklerle kalsiyumun emilimi arasindaki bagintiy1
gosterdi.

1968: De Luca karaciger 25 hidroksi D vitaminini gosterdi.

1970: Kodicek ve Fraser renal kalsitriolii tanimladi.

1975: Haussler D vitamininin baglandigi niikleer reseptdrii tanimladi.
1988: Baker D vitamini reseptoriinii klonladi.
1997: Fu ve ark. 250H-1 alfa hidroksilazi klonladu.

2.5.2. Epidemiyoloji:

D vitamini eksikligine baglh rasitizmin goriilme sikligi; iklime, cografik kosullara ve toplumun sosyo -
ekonomik durumuna gore degisiklikler gosterir. Gelismis iilkelerde ragitizm g¢ocukluk c¢agi problemi
olmaktan ¢ikmasina ragmen iilkemiz gibi gelismekte olan iilkelerde ise giincelligini korumaktadir (5, 38,
39). 1lk belirtiler biiyiimenin en hizli oldugu doénemde ortaya cikar. Prematiireler daha hizli
biiylidiiklerinden daha kolay rasitizm olugsur. Nadir olarak annelerinde D hipovitaminozu olan ¢ocuklarda

konjenital rasitizm olusabilir. Yenidogan doneminde Ca alimimin diigiik olmasi da klinik bulgularin ortaya



cikisint etkiler. Genellikle belirtiler 2. - 3. aylarda goriilmeye baslar ve 2 - 3 yasina kadar devam eder. Deri
pigmentasyonun fazlaligl giines isinlarindan yararlanmayi azalttigl igin siyah irkta rasitizm daha sik

goriiliir (22, 32, 40).

Tablo 2.4: Rasitizm Olusumunu Kolaylastiran Nedenler (41).

1. D Vitamininin yetersiz sentezi ya da yetersiz alim1
a) Yetersiz glines 151n1
b) Alman yiyeceklerin D vitamini i¢eriklerinin diisiik olmasi
¢) Hamilelikte kotii beslenme
d) Koyu cilt rengi

2. Yagda eriyen vitaminlerin diisiik emilimi
a) Kolestatik karaciger hastaliklar
b) Pankreatik yetmezlik
¢) Biliyer obstriiksiyon
d) Colyak hastaligi
e) Kisa bagirsak sendromu

3. D Vitamini metabolizmas1 bozukluklar
a) Sitokrom P-450 enziminin indiiksiyonu (fenitoin, fenobarbital, rifampin...)
b) Bozuk 25 hidroksi D vitamini yapimi
¢) Diffiiz karaciger hastalig1
d) Diisiik 1,25 dihidroksi D vitamini sentezi
e) llerlemis renal hastaliklar
f) Herediter renal alfa-1 hidroksilaz eksikligi (D vitaminine bagimli ragitizm

tip 1)

4. 1,25 dihidroksi D vitaminine son organ direnci ( D vitamini metaboliti
reseptorlerinin yoklugu ya da bozuk olusu: D vitaminine bagimli rasitizm tip 2)

5. Yiksek fosfat tiikketimi

a) Aliiminyum hidroksit i¢eren fosfat baglayici antiasitlerin kullanimina
2.5, bagli fosfat emiliminin bozulmasi
b) Renal tiibiillerden asir1 fosfat atilimi (X’e bagl hipofosfatemik ragitizm)

Rasitizminin en belirgin etkileri kemik doku {izerinde gériiliir (Tablo 2.5). ilk bir yil el ve ayak
bileklerinde genisleme, gogiis kafesinde kostokondral bileskelerde genislik en belirgin bulgudur. Alt
kostalardaki yumusamaya bagli diyafragmanin igeriye ¢ekilmesi sonucu Harison Olugu goriiniimii,
kraniotabes, siitiirlerde genislik ve dnfontanel kapanmasinda gecikme diger bulgulardir. Birinci yildan
sonra deformite, kas zayifligi ve kemik agrist sonucu olusan bulgular belirgindir. Cocuk yliriimeye
basladiktan sonra olusan O-bacak deformitesi kemik agris1 ve kas zayiflig1 sonucudur. Tokmak dizler
olusur. Kaput quadratum goriiniimii olabilir. Dislerin ¢ikmasi gecikir. Daha biiyiik ¢ocuklarda halsizlik ve

kemik agrilar1 6n plandadir. Adoélesanlarda ise ayni yenidoganlarda oldugu gibi radyolojik ve



biyokimyasal bulgular siliktir. Hipokalsemik bulgular 6zellikle tetani ile kendini gosterir. Bu yaslarda X-
bacak deformitesi goriilebilir(36).

Tablo 2.5: Rasitizmin Kemik Dokudaki Klinik Bulgular1 (27).

1. Kraniotabes: Kafatasi kemiklerindeki incelmeye bagli yumusamadir.

2. Frontal bossing: Kafatasi kemiklerinin relatif olarak yiiz kemiklerinden daha genis olmasi
nedeniyle meydana gelir.

Fontanel genisligi ve ge¢ kapanmasi

El bileklerinde genisleme

Rasitik rozari: Kostokondral eklemlerdeki genisleme nedeniyle olusur  (Sekil 2.6).

A

Iskelet sistemi deformiteleri: Bacaklarda sekil bozuklugu, pelviste darlik gibi kemik deformiteleri
olusur.

7. Dis ¢ikarmada gecikme ve enamel hipoplazisi

Sekil 2.6: Rasitik Rozari (38).

2.5.4 Laboratuar Bulgular::
Klinik bulgular ile rasitizm diisiiniilen bir hastada taniy1 desteklemek igin serum Ca, P diizeyleri ve ALP
aktivitesine bakilir. Biyokimyasal bulgulara gore rasitizmde {i¢ donem belirlenmistir (42).
1. Dénem: Ca’un barsaklardan emilememesi ve kemiklerden rezorbe olamamasi sonucu
hipokalsemi geligir. Renal P reabsorpsiyonu ve serum P diizeyi normaldir. Kemikteki

mineralizasyon yetersizligi ve artmig turnover serum ALP aktivitesinin artmasina neden olur.



2. Dénem: Gelisen sekonder hiperparatiroidi, kemiklerden Ca rezorpsiyonu ve bobreklerden artmis
Ca reabsorpsiyonu ile serum Ca diizeyini normale getirir. Artmig PTH un bobrek {izerine etkisi
ile idrarla P atilimi artar ve serum P diizeyi diiser. ALP aktivitesi artmig olarak devam eder.

3. Donem: D vitamini metabolitlerinin tam veya kismi yetersizligi kemiklerden yetersiz Ca
rezorpsiyonu ile sonuglanir ve serum Ca diizeyi yeniden diiser. Bu dénemde serum P diizeyi
disik olup, ALP aktivitesi artmaya devam eder. Diisiik Ca ve P diizeylerinin ve sekonder
hiperparatiroidinin devam ettigi bu donemde kemik degisiklikleri olduk¢a siddetlidir. PTH
diizeyinin sekonder olarak artmis olmasi, cAMP atiliminda artma ve glisin, serin, treonin, tirozin,

glutamin, lizin ve histidin artis1 ile karakterize aminoasidiiriye neden olur.

Tablo 2.6: Rasitizmin Donemlerine Gore Bazi Laboratuar Bulgulari (42).

2.5.5. Radyolojik bulgular:

Erken tani i¢in en uygunu el bilegi grafisidir. Kemiklerin distal metafiz uclar1 genisler,
kemik kisim distale dogru konkavlasir (rasitik kadeh) ve diizensizlesir (Sekil 2.7).
Saftlarin yogunluklar1 azalir. Yas aga¢ kiriklar1 gortilebilir. Tedaviden10-20 giin sonra

kalsifikasyon ¢izgisi belirir. Kemigin yogunlugunda artma goriiliir(32).

Rasitizm SERUM IDRAR
Doénemleri | Ca P ALP | cAMP PTH P cAMP | Aminoasidiiri
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Sekil 2.7: Rasitizmli Bir Bebegin El Bilegi Grafisi (41)




Sekil 2.8: Rasitizmde Bacaklarda Deformite ve Metafiz Diizensizlikleri (43).

2.5.6. Tedavi:

Nutrisyonel D vitamini eksikliginin tedavisinde giinliik ihtiya¢ olan 400 IU’ nin 4-5 kat1 (1600 - 2000 U/
giin) D vitamininin verilmesi ile amaglanan biyokimyasal ve yapisal diizelme saglanir. ihtiyactan fazlasi
kesinlikle verilmemelidir. Tedavi baslangicinda ALP aktivitesinde yiikselme gosterirse de 2 - 4 hafta
i¢inde normale iner. 2000 U’ lik giinliik dozun alt1 ay devami gerekebilir. Siireyi kisaltmak i¢in 5000 IU’
lik giinliik dozlar iki ay siireyle kullanilabilir. Uyumsuzluk nedeniyle giinliik tedavinin siirdiiriilmeyecegi
diisiiniilen olgularda ve malabsorbsiyon durumlarinda 150000 - 300000 IU bir seferligine oral ya da
intramuskuler verilebilir (Stoss tedavisi) (36, 44). Tedaviye ilk iki hafta Ca eklenmesi a¢ kemik sendromu
agisindan yararhdir. Ozellikle hipokalsemi saptanmis olgularda mutlaka verilmelidir. Bu amagla ek oral
0,5 - 1 g/giin Ca tuzu verilmesi yeterlidir. Iyi beslenen ¢ocuklarda Stoss tedavinin nefrokalsinozise yol
acabilecegi de akilda tutulmalidir. Aktif D vitamini metabolitlerinin niitrisyonel ragitizm tedavisinde yeri

yoktur (35,36).

Radyolojik iyilesme belirtileri bir ka¢ hafta iginde metafizde kalsifikasyon hatti ile kendini gosterir. Bu
kalsifikasyon hatt1 2 - 3 y1l metafizer zonda sebat eder. Bacaklarda olusan deformitelerin diizelmesi yillar

alabilir (36).

2.5.7. Korunma:

Gerekli 6nlemler alindiginda D vitamini yetersizligine bagl rasitizm 6nlenebilen bir hastahiktir.Ulkemizde
annelerin serum D vitamini diizeylerinin diisiik oldugu gosterilmistir. Bu nedenle gebelere ve emzirme
donemindeki annelere D vitamini destegi yapilmalidir. Anneler ve bebekleri yeterli siire gilines 1518indan
yararlandirilmalidir. Anne siitii ile beslenen bebeklere ilk bir yil i¢inde giinlik 400 IU D vitamini
verilmelidir. Annelere beslenme egitimi verilerek, kendileri ve ¢ocuklarinin yeteri kadar D vitamini ve
Ca’dan zengin besinler tilketmeleri saglanmalidir. D vitamini katabolizmasi ve kayiplarinin arttig1, aktif D
vitamini metabolitlerinin akkiz nedenlerle olusamadig1 durumlarda diizenli fizik muayene ve laboratuar

incelemeleri yapilmali, gerektiginde D vitamini destegi verilmelidir (42, 45, 46).
2.5.8. D Vitaminine Bagimh Rasitizm Tip 1:
Renal mitokondriyal sitokrom P450 enziminin katalizledigi 1-o hidroksilaz eksikligi nedeniyle olusur.

Otozomal resesif kalitimla geger. Klinik niitrisyonel rasitizme benzer. Onemli farki 4 ay gibi daha erken

yaglarda baglayabilmesi, rasitizm bulgularinin daha ciddi olmasi ve niitrisyonel rasitizmin tedavi



dozlarinda klinigin diizelmemesidir. Laboratuarda 250HD vitamini normal olmasma kargin 1,25(OH),D
diizeyi diisiiktiir. 1-o hidroksilaz enzimi 12q14°de lokalizedir. Bu bdlge mutasyonlari hastaliga neden olur
(47). Niitrisyonel D vitamini tedavisi ile diizelmeyen klinik, kalsitriole ¢ok iyi yanit verir. Tedavi dozu 0,5
- 2 pg/giin arasinda degismektedir. 1,25(OH),D sentez kusuru ayrica bobrek yetmezliginde de goriiliir.
Kronik bobrek yetmezliginde gelisen osteodistrofi hem 1-o hidroksilasyon yetersizligi hem de sekonder

hiperparatiroidi nedeniyle olusan klinik tablodur (48).

2.5.9. D Vitaminine Bagimh Rasitizm Tip 2:

Herediter D vitaminine Direngli Rasitizm olarak da bilinir. Dolagimdaki 1,25(OH),D diizeyi yiiksektir.
Tanimlanmis olgularm ¢ogu Akdeniz Ulkeleri ve Japonya’dandir. Otozomal resesif gegislidir. Kliniginde
ragitizm ve agir hipokalsemi hakimdir. Baslangic iki yastan erkendir. Addlesan-erigkin yaslarda
baslayanlar da tariflenmistir. Hem rasitizm hem de hipokalsemi degisik derecelerde goriiliir. Olgularin %
50’sinden fazlasinda dogumdan itibaren total alopesi goriiliir. Kirpik ve kaslar da yoktur. Bazi olgularda 7
- 9 yasma dogru metabolik kemik hastaliginda spontan remisyon gozlenirken, bazi agir olgularda
hipokalsemik konvulziyon ve pulmuner komplikasyonlarla yasamin ilk ii¢ yilinda kaybedilirler. Patogenez
reseptdr veya post reseptor diizeyinde D vitaminine karst son organ yanitsizligidir. Tedavide kullanilan
doz oldukga yiiksek, aktif D vitamini analoglaridir. Kalsitriol 3 - 6 pg/ giin doza kadar ¢ikilabilir. En az 3 -
6 ay siireyle yiiksek doz (3g/ giin) Ca destegine ihtiyag¢ vardir. Hastalar nefrokalsinoz ag¢isindan takip

edilir. Tedavi sirasinda bol sivi ile diiirez saglanmalidir (36).

2.5.10. Preterm Osteopenisi:

Intrauterin dénemde fetal Ca - P transportunun % 80’i dzellikle {igiincii trimestirde gergeklesmektedir.
Ugiincii trimestir ortalarinda 100 - 120 mg/ kg/ giin Ca ve 70 mg/ kg/ giin P birikimi olmaktadir. Dogumda
kordun kesilmesiyle birlikte bebege Ca ve P gecisi durur. Bu, PTH salgilanmasinda artisa yol agar. PTH
etkisi ile bobreklerden Ca geri emilimi ve P atilimi gergeklesir. Postnatal donemde Ca ve P alimi
yetersizse hipokalsemiye ikincil D vitamini salinir, D vitamini etkisi ile gastrointestinal sistemden Ca - P
emilimi artar. Ancak diyetle makro mineral alimi yetersizse P eksikligi devam eder. Postnatal iiciincii
hafta civarinda demineralizasyon gelismeye baglar. Postnatal donemde yeterli Ca - P birikimini saglayan
faktorler arasinda diyetteki Ca / P orani (1.7/1), diyetle yeterli yag, laktoz ve sivi alimi, hiperosmolarite,
¢ozinilebilirlik, yiliksek soliit yiikii sayilabilir. Anne siitii ve standart formulalarla postnatal donemde
intrauterin donemdeki diizeylere yakin Ca ve P birikimini saglamak son derece giigtiir. Anne siitiindeki Ca

ve P emilimi ¢ok iyidir, ancak birikim 20 - 30 mg/ kg/ giin kadardir (49).



Preterm osteopenisinin etyolojisi ¢ok faktorlii olmakla birlikte en ¢ok suglanan makro mineral eksikligidir.
Postnatal ilk bir y1lda kemik mineral icerigi ile en giiclii iliskiyi gosteren faktor diyettir. Anne siitii protein,
yag, enerji, sodyum, klor ve potasyum igerigi term bebekler icin yeterlidir, ancak protein, kalori, elektrolit,

Ca ve P igerigi hizl biiyiiyen pretermler igin yetersiz kalmaktadir (36, 49).

Preterm veya diisik dogum agirhikli bebeklerde anne siitii giiclendiricisi veya preterm formulasi
kullanilmasi, beslenemeyen bebeklerde total parenteral nutrisyon (TPN) soliisyonlarina yeterli Ca (200
mg/kg/giin) ve P (90 mg/kg/giin) eklenmesi gereklidir. Preterm yenidoganlara giinliik 400 IU D vitamini
verilmesi genellikle yeterli serum diizeylerini saglamaktadir. Preterm formulasi veya anne siiti
giiclendiricileri ile intrauterin Ca - P depolanmasina yakin diizeylerde mineral alimina erisilebilir. Bebek 2

- 2.5 kg’ a ulasana dek anne siitiiniin gii¢lendirilmesi dnerilmektedir (49).

2.5.11. Hipofosfatemik Rasitizm:

Rasitizmin nutrisyonel olmayan en sik rastlanan sekli, ailevi hipofosfatemidir. 20.000 de bir goriiliir.
Bunun da en sik (% 80) tipi X e bagli dominant hipofosfatemik rasitizmdir. D Vitaminine direngli ragitizm
ismi ile de tanimlanan bu hastalik X kromozomu iizerinde bulunan dominant bir genle tagmir. Renal P
kaybi, anormal D vitamini metabolizmasi ve kemik mineralizasyonunda bozukluk ile karakterizedir. X
kromozomu tizerindeki P’1 regule eden bozuk gen (PHEX) klonlanmis olup yerlesimi Xp 22.1 olarak

belirlenmistir. Cesitli PHEX gen mutasyonlari gosterilmistir (50, 51).

Klinik bulgu tgliisii hipofosfatemi, alt ekstremitelerde O-bacak deformitesi ve baskilanmis biiyiime
hizidir. Klinik bulgular genellikle yasamin ilk yilinin sonuna dogru ortaya cikar. Bacaklar en ciddi
etkilenen bolgedir, rasitik rozari ve kas zayifligi goriilmez. Dislerde bozulma ve abse olusumu siktir.
Tedavi edilmemis olgularda belirgin boy kisalig1 olusur. Biyokimyasal olarak serum P’ u diisiik, serum
Ca’ u normal, 1,25(OH),VD normal ya da diisiik, PTH normal ya da yiiksektir. Radyolojik olarak infantil
donemde tiim metafizlerde genisleme, ¢anaklasma ve firgalasma goriiliirse de en belirgin bulgular diz

grafisindedir. Osteopeni goriiniimii yoktur ve kemik yogunlugu 6l¢timleri normaldir (36).

Fosfor destegi ve aktif D vitamini analogu verilmesi bugiin i¢in optimal tedavide gerekli ajanlardir. Fosfor
50 - 100 mg/kg/gilin olarak giinliik 1- 4 g verilebilir. Hedeflenen P diizeyi 3 mg/dl’ dir. Aktif D vitamini
metaboliti olarak kalsitriol 15 - 20 ng/kg/gilin dozda baslanip 40 - 50 ng/kg/ giin dozuna kadar
arttirilabilir (36).



3. GEREG VE YONTEM

Bu c¢alisma, Kayseri Sehir Merkezi’nde sosyoekonomik durumlar1 farkli ailelerin
bebeklerini takibe gotiirdiikleri iic saglik ocagi ve Fakiiltemiz Sosyal Pediatri
Poliklinigi’ne gelen bebeklerde yapildi. Annelerden yapilacak islemler ve amag
anlatilarak izin alindi. Calisma ile ilgili olarak Kayseri il Saglik Miidiirliigii’nden gerekli
izin alindi. Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Anabilim Dali Akademik Kurulu ve Erciyes

Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Komisyonu tarafindan onaylandi.

Calisma, Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Sosyal Pediatri Unitesi, Mustafa
Kizikli Saglik Ocagi (Fevzi Cakmak Mahallesi) ve H.Omer Aslaner Saglik Ocagi’nda
(Talas Ilge Merkezi) ve Cafer Bey Saglik Ocag1 (Cafer Bey Mahallesi), 2004 Temmuz,
Eyliil, Aralik ile 2005 Ocak ve Subat Aylarinda yapildi.

3.1. Calisma grubu: Calismaya as1 i¢in ya da rutin kontrol amaci ile gelen 4 - 12 aylik
saglikli bebekler alindi. Belirgin bir hastalig1 olanlar ve prematiire bebekler ¢calismaya

alinmadi. Cinsiyet ayrimi yapilmadi.



3.2. Anket uygulamasi: Biitiin bebeklerin annelerine ¢alisma baslangicinda ek  Tablo
1’de goriilen anket formu uygulandi. Anket formu muayene sirasinda annelerin
beyanina dayanilarak dolduruldu. D vitamini ya da D vitamini igeren vitamin
preparatlarini li¢ aydan daha uzun siireli kullananlar D vitamini kullanmig olarak kabul
edildi. Beslenme durumlarinin kaydi muayene tarihindeki beslenme sekli esas alinarak

kaydedildi.

3.3. Degerlendirme: Tiim bebeklerin viicut agirliklar1 (g) bebek terazisi ile, boylar
(cm) ise serit metre ile, bas ¢evreleri (cm) kagit meziir ile dlgiildii. Bebekler muayene

edilerek rasitizm bulgular1 kaydedildi.

3.4. Kan orneklerinin alinmasi: Bebeklerin tiimiinden serum Ca, P, ALP ve 250HD
vitamini ve PTH diizeyleri ¢alisilmak i{izere tam kan ornekleri turnike uygulanmadan

alindi. Her bebekten alinan kanlar 3000 devirde 5 dakika santrifiij edilerek serumlari

ayrildi ve =30 ©C ‘de ¢alisma anina kadar derin doldurucuda saklandi.

Rasitizm bulgusu olan bebeklerin tiimiinden 250HD vitamini ve PTH diizeyleri ragitizm
bulgusu olmayanlardan ise D vitamini destegi, beslenme sekilleri, ailenin
sosyoekonomik durumu calisma merkezlerine gore degerlendirilerek kontrol amaci ile

yaklagik 300 bebekten 250HD vitamini ve PTH diizeyleri ¢aligildi.

3.5. Laboratuvar ol¢iimleri:

1- Kalsiyum: Ca diizeyleri Konelab Thermo Clinical Labsystems’ de Konelab Calcium
kiti (Thermo Clinical Labsystems Oy, Ratastie 2, P.O. Box 100, FIN-01620 Vantaa,
Finland) kullanilarak Fakiiltemiz Merkez Biyokimya Laboratuari’nda ¢alisildi. Kitin
normal referans degeri: 8,6 - 10,3 mg/ dI’dir.

2- Fosfor: P diizeyleri Konelab Thermo Clinical Labsystems’de Konelab Phosphorus
kiti (Thermo Clinical Labsystems Oy, Ratastie 2, P.O. Box 100, FIN-01620 Vantaa,
Finland) kullanilarak Fakiiltemiz Merkez Biyokimya Laboratuar’inda ¢alisildi. Kitin

normal referans degeri: 2,7 - 4,5 mg/ dI’ dir.



3- Alkalen Fosfataz: ALP aktiviteleri Konelab Thermo Clinical Labsystems’de
Konelab Alkaline Phosphatase kiti (Thermo Elektron OY, Clinical Chemistry
Automation Systems, Ratassie 2, P.O. Box 100, FI-01621 Vantaa, Finland )
kullanilarak Fakiiltemiz Biyokimya Laboratuari’nda g¢alisildi. Kitin normal referans
degeri (eriskin): 60 - 275 U/L’ dir.

4- Parathormon: PTH diizeyleri The DSL-8000 ACTIVE Intact PTH IRMA Kiti
(Diagnostic Systems Laboratories, Inc. Corporate Headquarters, 445 Medical Center
Blvd. Webster, Texas 77598-4217 USA) kullanilarak Fakiiltemiz Niikleer Tip
Laboratuari’nda calisildi. Kitin normal referans degeri: 9 - 55 pg/ml’ dir.

5- 25 hidroksi vitamin D : 250HD diizeyleri BioSource 250H-Vit.D3-Ria-CT Kiti
(Biosource Europe S.A. Rue de [D’Industrie, 8, B-1400 Nivelles, Belgium)
kullanilarak Fakiiltemiz Niikleer Tip Laboratuari’nda calisildi. Kitin normal referans

degerleri (erigkin): 7,6 - 70 ng/ml’ dir.

3.6 Rasitizm tamisi: Rasitizm tanisi klinik ve laboratuar bulgular: ile konuldu. El
bileklerinde genisleme, kranio tabes, rasitik rozari, genis fontanel, kaput quadratum,
frontal bossing ve bacak deformitesi rasitizm agisindan pozitif klinik bulgu olarak kabul
edildi. Ca’un 8,8 mg/dlI’'nin, P’un 4 mg/ dI’'nin ve 250HD’nin 15 ng/ml’ nin altinda
olmasi, ALP’nin 600 U/I’ nin ve PTH’ nin 55pg/ml’nin iizerinde olmasi rasitizm
acisindan pozitif laboratuar bulgusu olarak kabul edildi. Rasitizm tanisi konulurken

klinik ve laboratuar bulgularinin varlig1 esas alindu.

3.7 istatiksel degerlendirme: Istatistikler *’Statistical Package for Social Sciences for
Windows v12.0>” (SPSS v12.0) paket programi kullanilarak yapildi. Normal dagilima
uyan nicel veriler X %ss olarak tanimlandi. Gruplandirmalar arasindaki farklar *’Student
T ve “One Way Anova’’ testleri ile yapildi. Post hoc olarak Scheffe Prosediirii

uygulandi. Nitel verilerde ise tamimlayici olarak yiizde (%) kullamldi. Istatistik analiz

olarak y* testi uygulandi.

Calismaya alinan bebeklerin rasitizmli olmasina etki edebilecegini diislindiiglimiiz risk

faktorlerinin belirlenmesi i¢in Lojistik Regresyon Analizi yapildi. Lojistik Regresyon



Modeline cinsiyet, ailenin geliri annenin egitim durumu, bebegin D vitamini alma
durumu, bebegin yasi, annenin yasi ve ¢ocuk sayisi degiskenleri alindi ve Back Ward
Wald eleme yontemi ile analiz yapildi. Tiim testlerde p<0.05 degerleri istatistiksel olarak

anlamli kabul edildi.

4. BULGULAR

Calismaya Kayseri Sehir Merkezinde, Cafer Bey, Mustafa Kizikli, Talas H. Omer
Aslaner Saglik Ocaklar1 ve E.U. Tip Fakiiltesi Hastanesi Sosyal Pediatri Unitesi’nden
toplam 1016 bebek dahil edildi (Tablo 4.1).

Tablo 4.1: Bebeklerin Calisma Merkezlerine Gore

Dagilimi

Calisma Merkezleri Say1 %
Cafer Bey S.O. 264 26,0
Talas H.O. Aslaner S.0 298 293
Mustafa Kizikh S.O. 332 32,7




Sosyal Pediatri Unitesi 122 12,0

Toplam 1016 100,0

Bebeklerin ortalama yas1 7,5 &+ 2,6 ay idi. Bebeklerin yas gruplar1 ve cinsiyetlerine gore

dagilimi Tablo 4.2° de goriilmektedir. Ayni1 yastaki bebeklerin cinsiyetleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark yoktu ( y°: 7; p > 0,05). Bebeklerin yas dagilimlarinda

ise istatistiksel olarak anlamli fark vardi (p<0,05). Calismaya alinan bebekler asi

amaciyla geldiklerinden as1 yapilma aylarinda daha fazla bebek goriildii (Tablo 4.2).

Tablo 4.2: Bebeklerin Yas ve Cinse Gore Dagilimlar
Erkek Kiz Toplam
Yas (ay)
Say1 % Say1 % Say1 %
4 107 10,5 99 9,7 206 20,3
5 60 59 50 4,9 110 10,8
6 71 7 48 4,7 119 11,7
7 54 53 55 5,4 109 10,7
8 42 4,1 31 3,1 73 7,2
9 79 7,8 60 5,9 139 13,7
10 44 4,3 27 2,7 71 7
11 25 2,5 28 2,8 53 5,2
12 80 7.9 56 5,5 136 13,4
Toplam 562 100 454 100 1016 100

Calismaya alinan bebeklerin cinsiyet ve yaslara gore antropometrik Ol¢timleri Tablo
4.3’de goriilmektedir. Tiim yaslarda bebeklerin antropometrik 6l¢iimlerinden viicut
agirligl, boy ve bas cevreleri ortalamalari Tiirk Cocuklar1 i¢in hazirlanmis persentil

degerlerine (54) gore, 25. ve 75. persentiller arasinda, 50. persentile yakin bulundu.



Tablo 4.3: Yag Gruplarina Gore Bebeklerin Antropometrik
Ozellikleri
Agirlik (g) Boy (cm) Bas Cevresi (cm)
Yas X + SS* X+£SS X +SS
(ay)
Erkek Kiz Erkek Kiz Erkek Kiz
4 6920850 | 6710£775 | 62,7£2,7 | 62,7£1,8 | 41,7£1,0 41,6+1,0
5 7200+860 | 7070+670 | 64.4+1,6 | 643+1,6 | 42,3+1,0 42,24+1,0
6 | 7560+1050 | 7290+1030 | 65,7+1,7 | 65,6£2,0 | 43,0£1,0 42,5+1,0
7 | 7990£1100 | 7820+1060 | 66,0£2,0 | 66,3£2,0 | 43.4+1,0 43.5+1,0
8 | 8260+1300 | 7920+990 | 69,0+3,7 | 67,8+3,0 | 44,3+1,0 43.8+1,0
9 | 8890+1200 | 8520+840 | 71,3+3,0 | 71,0£3,0 | 44.4+14 44,5+1,3
10 | 8940+980 | 8670+£1030 | 72,0+3,0 | 71,5+3,0 | 45,3x1,0 45241,0
11 | 9390+£1000 | 8720£1020 | 73,6+2,0 | 73,0£2,0 | 45,6+1,0 45,1+1,0
12 | 9680+1080 | 9800+930 | 74,1+1,6 | 73,9+1,7 | 45,9+1,0 45,8+1,0

* Ortalama + standart sapma

Bebeklerin beslenme sekilleri Tablo 4.4’de goriilmektedir. Bebeklerin % 84’iliniin anne

sttii ile beslendigi gortildii.

Tablo 4.4: Bebeklerin Beslenme $ekilleri

Beslenme Sekli Say1 %
Anne Siitii + Ek Gida 482 474
Anne Siitii 265 26,1
Anne Siitii + Ek Gida + Mama 53 5,2
Anne Siitii + Mama 45 4.4
Anne Siitii + inek Siitii 9 0,9
Mama 32 3,1
Mama + Ek Gida 76 7,5
Inek Siitii + Ek Gida 54 53
Toplam 1016 100,0

Tiim yaglarda bebeklerin % 61’ inin D vitamini destegini yeterli almadiklar1 goriildii. D

vitamini destegi alma oran1 dokuz aylik bebeklerde en diisiik, 11 aylik bebeklerde en




yuksek bulunmakla beraber yaglar arasinda D vitamini destegi aliminda istatistiksel

olarak anlamli fark yoktu ( z*:10,6; p> 0,05) (Tablo 4.5).

Tablo 4.5: Yaslara Gore Bebeklerin Vitamin Destegi Alma Oranlari
D Vitamini D Vitamini
Yas (ay) Destegi Alanlar Destegi Almayanlar | Toplam
Say1 % Say1 % Say1 %
4 71 34,5 135 65,5 206 20,3
5 39 35,5 71 64,5 110 10,8
6 41 34,5 78 65,5 119 11,7
7 43 39,4 66 60,6 109 10,7
8 28 38,4 45 61,6 73 7,2
9 65 46,8 74 53,2 139 13,7
10 31 43,7 40 56,3 71 7,0
11 17 32,1 36 67,9 33 5,2
12 61 44.9 75 55,1 136 13,4
Toplam 396 39 620 61 1016 100,0

27:10,6; p>0,05
Calisma merkezlerine gore D vitamini destegi alma sikligi g6z oniine alindiginda
merkezler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p<0,05). Sosyal Pediatri

Unitesi ve Cafer Bey S. O.’na bagvuran bebeklerde D vitamini desteginin diisiik oldugu

goriildii.
Tablo 4.6:Calisma Merkezlerine Gore Bebeklerin
D Vitamini Destegi Alma Durumlari
D Vitamini Destegi
Yer Alanlar Almayanlar Toplam
Say1 % Say1 % Say1 %
Cafer Bey S. O. 79 29,9 185 70,1 264 26
Talas H.O. Aslaner 137 46 161 54 208 29.3
S.0.
M. Kizikh S.O. 149 44.9 183 55,1 332 32,7




Sosyal Pediatri Unitesi | 31 25,4 91 74,6 122 12
77:29,5; p<0,05

Bebekler ragitizm bulgular1 agisindan degerlendirildiginde en sik goriilen el bileklerinde
genisleme, en az goriilen ise bacak deformitesi idi. 12 ayliktan biiyiik bebeklerin
caligmaya alinmamasi nedeni ile ortopedik problem olusturacak kadar ciddi rasitizm

bulgusu olan vakalara rastlanmadi (Tablo 4.7).

Tablo 4.7: Bebeklerde Gozlenen Rasitizm Bulgularinin Sikhgi
Bulgular Say1 %
El Bileklerinde Genisleme 39 35,5
Fontanel Genisligi 28 44,4
Kraniotabes 27 428
Rasitik Rozari 27 42,8
Kaput Quadratum 19 30,2
Frontal Bossing 10 15,9
Bacak Deformitesi 5 7,9

Tiim bebeklerin ortalama serum Ca, P, ALP, 250HD ve PTH diizeyleri Tablo 4.8’ de

goriilmektedir.

Tablo 4.8:Tum Bebeklerin Ortalama Serum Ca, P, ALP, 250HD
ve PTH Diizeyleri

Say1 x£SS Arahk
Kalsiyum (mg/dl) 1016 9,8+0,7 7,3-11,5
Fosfor (mg/dl) 1016 54+0,8 2,4-7,3
ALP (U/L) 1016 470 + 140 191-1260
25 OHD (ng/ml) 292 30,4 + 14,4 2-85




PTH (pg/ml) 292 73+ 129 9-956

Rasitizmi olan ve olmayan bebeklerin ortalama serum Ca, P, ALP, 250HD ve PTH
diizeyleri Tablo 4.9’ de goriilmektedir. Ragitizmli bebeklerin Ca, P, 2SOHD diizeyleri
rasitizmi olmayan bebeklere gore istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik, ALP ve

PTH diizeyleri ise istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu (p< 0,05).

Tablo 4.9: Bebeklerde Rasitizm Varligina Gore
Serum Ca, P, ALP, 250HD ve PTH Diizeyleri
Rasitizmi Olanlar Rasitizmi Olmayanlar
Sayi| x=*SS |Min-Max | Say1 | X =SS Min-Max b T

Kalsiyum | 22 | 85+0,6 | 7,3-98 | 994 | 99+07 | 84-11.5 <005 | 2238
Fosfor 22 | 34+05 | 24-45 | 994 | 54+£08 | 2973 <005 | 76
ALP 22 | 876 £ 208 | 357-1260 | 994 | 461 +121 | 191-821 |<0,05 14
250HD 22 | 9,943,5 2-15 270 | 32+£13,7 8-85 <0,05 11,1
PTH 22 | 310£97 | 94-465 | 270 | 41£32 9-250 <005 | 92

Annelerin egitim durumuna bakildiginda % 63.4’linilin ilkokul mezunu oldugu gézlendi
(Tablo 4.10). Serum 250HD diizeyleri ilkokul mezunu anne bebeklerinde diisiik, yliksek
okul mezunu anne bebeklerinde yiiksek bulunmasina ragmen aralarinda istatistiksel

olarak anlamli fark yoktu (F:1,1; p>0,05) (Tablo 4.11).

Tablo 4.10: Annelerin Egitim Duzeyleri

Egitim Say1 %
Tlkokul 644 63,4
Ortaokul 94 9,3
Lise 178 17,5




Yiiksek Okul 100 9.8

Toplam 1016 100,0
Tablo 4.11: Annelerin Egitim Duzeylerine Gore
Bebeklerin Serum 250HD Duzeyleri

Annelerin Egitim 250HD Diizeyleri
Say1 . Min - Max

Diizeyi (X £ss)

Ik 183 293+ 138 2-85

Orta 25 31,5+ 15,8 7-71

Lise 53 32,5+15,5 6 — 66

Yiiksek Okul 31 32,6+ 15 11-62

Toplam 292 30,4 + 14,4 2-85
F:1,1 p>0,05

Serum 250HD diizeyleri c¢alisilan 292 bebekten D vitamini destegi alanlarin serum
250HD diizeyleri, almayanlara gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek

bulundu (T:25 p<0,05) (Tablo 4.12).

Tablo 4.12: Bebeklerin D vitamini Alma Durumuna Gore
Ortalama Serum 25 OHD Diizeyleri

D Vitamini Destegi Say1 x £SS Min - Max

Almayanlar 212 282+ 14,4 2-85

Alanlar 80 36,3+12,8 11-71

Toplam 292 30,4+ 14,4 2-85

T:25; p<0,05

Bebeklerde serum 250HD diizeylerine yaz veya sonbahar aylarinda bakilmasi
degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi. Kis aylarinda ise
serum 250HD diizeylerinin yaz ve sonbahar aylarina gore istatistiksel olarak anlamli

derecede diisiik oldugu saptand1 (F:18 ; p< 0,05) (Tablo 4.13).



Tablo 4.13: Bebeklerde Calisilan 2SOHD Diizeylerinin Mevsimlere
Gore Degerlendirilmesi
250HD Diizeyi
Mevsim N Ort. T 4SS Min - Max
Yaz 54 36,7+ 16,6 11,0-85.,0
Sonbahar 96 34,0+ 16,2 7,0-71,0
Kis 142 25,5+ 10,0 2,0-46,0
Toplam 292 30,4 £ 14,4 2,0-85,0

F:18; p<0,05
Bebeklerden ortalama serum 250HD diizeyleri Tablo4.14’de goriilmektedir. Kiz ve
erkek bebeklerin serum 250HD diizeyleri arasinda anlamh fark yok idi (T:1,44; p >

0,05), (Tablo 4.14). Rasitizmi olan bebeklerin 15’1 (% 2,66) erkek, yedisi (% 1,54) kiz
idi (Tablo 4.15).

Tablo 4.14: Kiz ve Erkek Bebeklerin Serum 25SOHD Diizeyleri
Cinsiyet Say1 250HD Diizeyl
(ng/ml)
Erkek 562 31,4+15,2
Kiz 454 29,0 £ 13,2
Toplam 1016 30,4 £ 14,4
T:1,44; p> 0,05
Tablo 4.15: Kiz ve Erkek Bebeklerde Rasitizm Sikhig1
Toplam Rasitizmli Bebek
Cinsiyet Say Say1 %
Erkek 562 15 2,66
Kiz 454 7 1,54
Toplam 1016 22 2,16

Fakiilte Sosyal Pediatri Unitesi’ndeki bebeklerin serum 250HD diizeyleri en yiiksek,
Cafer Bey S. O.” ndaki bebeklerin 250HD diizeyleri en diistiktii. Mustafa Kizikli S. O.”



ndaki bebeklerin 250HD diizeyleri ortalamasi Cafer Bey S, O, ve Talas H.O. Aslaner S.
O.” indaki bebeklerin 250HD diizeyleri ortalamasindan istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksek bulundu (F:5,6 p< 0,05) (Tablo 4.16). Rasitizm, en fazla Cafer Bey S.
0.’1indaki bebeklerde, en az ise Sosyal Pediatri Unitesi’ndeki bebeklerde goriildii (Tablo
4.17).

Tablo 4.16: Calisma Merkezlerine Gore Bebeklerin
Serum 250HD Diizeyleri
Yer Say 250HD Diizeyi
(ng/ml)

Cafer Bey S.O. 264 28,00 £ 15,28

Talas H.O. Aslaner S.O. 298 26,74 £ 9,92

Mustafa Kizikh S.O. 332 33,81 £15,94

Sosyal Pediatri Unitesi 122 35,09 + 14,22

F:5,6; p<0,05
Tablo 4.17: Calisma Merkezlerine Gore Rasitizm Sikligi
Toplam Rasitizmli Bebek

Yer Say1 Say1 (%)
Cafer Bey S.O. 264 10 3,78
Talas H.O. Aslaner S.O. 298 6 2,01
Mustafa Kizikh S.O. 332 5 1,5
Sosyal Pediatri Unitesi 122 1 0,8

Bebeklerde ragitizm bulgusu sayist arttikca serum 250HD diizeylerinin istatistiksel
olarak anlamli derecede diistiigii goriildii (F:8; p< 0,05) (Tablo 4.18). Rasitizm sikliginin
rasitizm bulgusu sayisi arttikca istatistiksel olarak anlamh derecede arttigi goriildii (x*:

30,7; p<0,05) (Tablo 4.18).



Tablo 4.18: Rasitizm Bulgusu Sayisi ile Serum 250HD Diizeyi ve
Rasitizm Sayis1 Arasinda Iliski
Rasitizm Bulgusu Sayist Say1 250HD Duzeyi
(Ort)
1 Bulgu 13 32,76
2 Bulgu 11 32,09
3 Bulgu 16 17,31
4 ve Daha Cok 13 10,6
F: 8.,9; p<0,05
Tablo 4.16: Rasitizm Bulgusu Sayisi ile Serum 250HD Diizeyi ve
Rasitizmli Bebek Sayis1 Arasinda iliski
Ragsitizm Bulgusu Sayis1 Say1 Rasitizm (n)
1 Bulgu 13 0
2 Bulgu 11 2
3 Bulgu 16 9
4 ve Daha Cok 13 11

v*:30,7 p<0,05
4.1. Mevsimlere Gore Rasitizm Sikhgi:
Ragitizm, yaz ve sonbahar aylarmma gore kis aylarinda daha sik olarak gdriillmesine
ragmen istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. (3*: 1,6; p>0,05). Kis mevsiminde
14 (% 2,72), yaz mevsiminde 3 (% 1,54), sonbaharda ise 5 (% 1,61) rasitizmli bebek
saptandi (Sekil 4.1).
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Sekil 4.1: Mevsimlere Gore Rasitizm Sikhg

4.2. Bebeklerin Dogum Aylarina Gore Degerlendirme:

Rasitizm sirasiyla en sik Agustos, Eyliil, Mayis ve Temmuz Aylarinda doganlarda
goriildii. Agustos ayinda doganlarda % 5,9, Eyliil Ayinda doganlarda % 5,12, Mayis
Ayinda doganlarda % 4, Temmuz Ayinda doganlarda % 3,89, Kasim Ayinda doganlarda
% 2,77, Subat Ayinda doganlarda % 2, Haziran Ayinda doganlarda % 1,78, Mart Ayinda
doganlarda % 0,76 oraninda rasitizm saptandi. Ocak, Nisan, Ekim ve Aralik Aylarinda
doganlarda rasitizme rastlanmadi. Dogum aylarindaki rasitizm siklig1 acisindan

istatistiksel olarak anlamli derecede fark vardi (3°: 20; p<0,05).
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Sekil 4.2: Rasitizmi Olan Bebeklerin Dogum Aylar

4.3. Bebeklerin Yaslarina Gore Rasitizm Sikhklari:

Tan1 anindaki yasta ragitizm siklig1 agisindan istatistiksel olarak anlamli fark olmamakla
birlikte rasitizme en sik sirasiyla 5, 7, 6 ve 4 aylik bebeklerde rastlandi. Dort aylik
bebeklerde % 2,42, 5 aylik bebeklerde % 4,54, 6 aylik bebeklerde % 2,52, 7 aylik
bebeklerde % 4,58, 9 aylik bebeklerde %1,43, 10 aylik bebeklerde % 1,4, 11 aylik
bebeklerde % 1,88 oraninda rasitizme rastlandi. Agustos ve Aralik aylarinda rasitizme

rastlanmadi (XZ: 11,3, p>0,05). Rasitizmli bebeklerin ortalama yas1 6,2+2 ay idi.
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Sekil 4.3: Bebeklerin Yaslarina Gore Rasitizm Sikhig1

4.4. Ailenin Sosyoekonomik Durumuna Gore Rasitizm Sikhg:

Ailenin sosyoekonomik diizeyi diistiikce rasitizm oraninin istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksek oldugu bulundu (x*:8,8; p:<0,05). Rasitizm sikligi sosyoekonomik
diizeyi diisiik aile bebeklerinde % 4,91, orta aile bebeklerinde % 1,7 siklikta goriildii.
Sosyoekonomik diizeyi yiiksek aile bebeklerinde ragitizme rastlanmadi (Sekil 4.4).
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Sekil 4.4: Ailenin Sosyoekonomik Durumuna Gore Bebeklerde Rasitizm Sikhig1

4.5. Annenin Egitim Diizeyi ile Rasitizm Sikhg iliskisi:

Anne egitim diizeyi ile rasitizm siklig1 agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
goriilmedi (y*:1,4; p>0,05). Rasitizm siklig1 ilkokul mezunu anne bebeklerinde % 2,32,
ortaokul mezunu anne bebeklerinde % 3,19, lise mezunu anne bebeklerin % 1,68,

liniversite mezunu anne bebeklerinde % 1 oraninda bulundu (Sekil 4.5).
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Sekil 4.5: Annenin Egitim Diizeyi ile Rasitizm Siklig liskisi



4.6. D Vitamini Destegi Alim ile Rasitizm Sikhig Tliskisi:

Ragitizmli 22 hastanin 21’inin D vitamini destegi almadigi, sadece 1 bebegin D vitamini
destegi aldig1 goriildii. D vitamini destegi alan bebeklerde ragitizm siklig1 orant % 0,25
iken D vitamini destegi almayanlarda % 3,38 olarak bulundu (Sekil 4..). D vitamini
destegi almayan bebeklerde rasitizm sikligi D vitamini destegi alanlara gore istatistiksel

olarak anlaml1 derecede yiiksek bulundu (x*:11,2; p<0,05).
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Sekil 4.6: D Vitamini Deste@i Alan ve Almayan Bebeklerde Rasitizm Sikhgi

4.7. Logistic Regresyon Analizi Sonuc¢lari:

Yapilan Logistic Regresyon Analizi sonucunda D vitamini destegi alimi, bebegin yas1 ve
ailenin sosyoekonomik durumu bebeklerin rasitizm olma olasiligini etkileyen risk
faktorleri olarak bulundu. D vitamini destegi almayanlarda D vitamini destegi alanlara
gore ragitizm olma olasiliginin 11,1 kat daha fazla oldugu goriildii. Bebegin yas1 bir
birim (ay) arttik¢a rasitizm olma olasiliginin 1,18 kat azaldigr goriildii. Sosyoekonomik
durumu orta aile bebeklerinde diisiik aile bebeklerine gore rasitizm olma olasiliginin
2,45 kat daha az oldugu goriildii. Sosyoekonomik durumu yiiksek ailelerin bebeklerinde

ise ragitizme rastlanmadi (Tablo 4.17).

Tablo 4.17: Rasitizm Sikhigina Etki Eden Risk Faktorleri

Etken B P Odds % 95 CI




Sosyoekonomik | Diisiik
Durum Orta -0,89 0,046 0,41 0,17-0,98
Yiiksek -17,73 0,10 0,00
Almayan
Vitamin Destegi
Alan -2,41 0,02 0,09 0,012 - 0,67
Yas -0,17 0,06 0,85 0,71-1
TARTISMA

Rasitizm yeni kemik olusumu esnasindaki mineralizasyon eksikligine bagli olarak
gelisen bir hastaliktir (42). Gelismis {ilkelerde rasitizm yaygin bir saglik sorunu
olmaktan ¢ikmig olmasina karsilik gelismemis ve gelismekte olan iilkelerde hala 6nemli

bir saglik problemidir (6).

Calisma Kayseri Sehir Merkezi’nde rasitizm sikliginin  belirlenmesi, rasitizm
gelismesine ve sikligina etki eden faktorlerin saptanmasi amaciyla yapildi. Literatiirde

ragitizm sikligr ile ilgili olarak Tiirkiye’de ve Yurt Disinda yapilan ¢aligmalarin biiyiik



cogunlugunda belirli bir siire icinde hastaneye basvuran hastalar degerlendirilmistir (1,
6, 7, 52, 53). Bu caligma ise Tip Fakiiltesi Sosyal Pediatri Unitesi’ne ve Saghk
Ocaklar’na rutin kontrol veya as1 icin gelen sikayeti olmayan bebeklerde

gergeklestirildi.

Calismaya alinan bebeklerin dagilimlarinda cinsiyet bakimindan anlamli fark olmamasi
ve yas bakimindan anlamli fark olmasi calisma grubunun homojen oldugunu
gosteriyordu. Bebeklerin ortalama yaslar1 7,5 ay olup, ¢alisma grubunun daha kiigiik

yaslarda yogunlagmis olmasi ilk aylarda as1 i¢in daha sik gelinmesine baglandi.

Tiim yaslarda bebeklerin antropometrik Olgiimlerinden viicut agirhigi, boy ve bas
cevreleri ortalamalar1 Tiirk Cocuklart i¢in hazirlanmis persentil degerlerinin (54) icinde

(25 ve 75. persentiller arasinda) 50. persentile yakin bulundu.

Calismaya dahil edilen bebeklerin cogunun D vitamini destegi almadigi saptandi. Bu
durum ailelerin D vitamini destegi konusunda hala egitim ve tesvike ihtiyaglarinin
oldugunu gostermektedir. Bu amagla Ulkemizde Saglik Bakanligi Ana Cocuk Sagligi ve
Aile Planlamas1 Genel Miidiirliigii taratindan ‘D vitamini yetersizliginin énlenmesi ve
kemik sagliginin korunmasi projesi’ glindeme konmus ve Saglik Ocaklari’nda ticretsiz D
vitamini preparatlart dagitilmaya baslanmis bulunmaktadir. Projede 0-12 aylik tiim
bebeklere tespit edildikleri glinden, yeni doganlara ise ilk haftadan itibaren giinde 400
IU (3 damla) en az 12 ay siliresince D vitamini destegi saglanacagi belirtilmektedir.

Calismamiz bu program heniiz uygulamaya konulmadan 6nce gergeklestirildi.

Ragitizmli bebeklerin fizik muayenesindeki en sik bulgu metafizlerdeki genislemedir.
Pedesen ve Ark.(55)’nin yaptig1 calismada rasitizm saptanan 31 bebegin 30’unda
metafizer genisleme, 28’inde genu varum, 10’unda rasitik rozari, ligiinde kranio tabes,
ikisinde kaput quadratum ve birinde de Harrison Olugu saptanmigtir. Yine Fisher ve
Ark.(56)’nin Nijerya’da yasayan 123 rasitizmli hastada yaptig1 bir arastirmada metafizer

genisleme ve ragitik rozari en sik fizik muayene bulgusu olarak saptanmistir.



Calismamizda literatiirle uyumlu olarak el bileklerinde genisleme, rasitik rozari ve

kraniotabes en sik, bacak deformiteleri ve frontal bossing ise en az saptanan bulguydu.

Brandford ve Ark. (57)’min Alaskali ¢ocuklarda yaptigi bir calismada anne siitii ile
beslenip D vitamini destegi alan ve almayan 133 bebegin kan D vitamini diizeyine
bakilmistir. Bebeklerden 15’inin D vitamini diizeyi 15 ng/ml’ in altinda bulunmustur. Bu
15 bebegin 13’ilinti D vitamini destegi almayan bebekler olusturmustur. Calismamizda
da D vitamini destegi alanlarin serum 250HD diizeyleri destek almayanlara oranla daha

yiiksek ve ragitizm sikliginin da daha diisiik oldugu saptandi.

Literatiirde insanlardaki serum D vitamini diizeyinin kis aylarinda diisiik oldugu
bildirilmistir (58). Calismamizda da literatiir ile uyumlu olarak kis aylarinda 250HD
diizeyleri yaz aylarina gore istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulundu. Bu
sonu¢ gilines 1518 imin D vitamini sentezi yoluyla antirasitik 6zelligi oldugunu

dogrulamaktadir.

Rasitizmi olmayan bebeklerin ortalama serum Ca, P, ALP ve 250HD diizeyleri

literatiirde belirtilen referans araliklari iginde idi (59).

Ulkemizdeki rasitizm siklig1 yerlesim merkezlerinin sosyo-ekonomik durumuna ve iklim
sartlarina gore farkliliklar gostermektedir. 1989 yilinda Kayseri’de yapilan bir
arastirmada 0 - 3 yas grubunda rasitizm % 3,18 oraninda bulunmustur (6). Durmus ve
Ark. (52)’nin yaptig1 arastirmada Eskisehir’de rasitizm sikligi % 1,67 bulunmustur.
Giiltekin ve Ark. (8)’nin Sivas’ta yaptiklar1 aragtirmada 0 - 3 yas grubunda rasitizm
sikligit % 6,36 olarak bulunmustur. Calismamizda Kayseri’de rasitizm sikligit % 2,16
olarak bulundu. Calisma sonuglarina gore daha once Kayseri’de belirtilen rasitizm
sikliginin yaklasik % 30 oraninda azaldigi sdylenebilir. Caligmanin ragitizmin en yogun
goriildiigli 4-12 aylik bebeklerde yapilmasi nedeniyle Kayseri’ de 0-3 yas grubu

bebeklerde ragitizm sikliginin daha da diisiik bulunacagi diisiiniilebilir.



Bir¢ok calismada ailelerin gelir diizeyi ile rasitizm siklig1 arasinda kuvvetli bir iligki
bulunmustur. Sosoyoekonomik diizeyi diisiik ailelerin bebeklerinde rasitizm daha sik
olarak goriilmektedir (40, 60). Calismanin yapildigi merkezlerden sosyo-ekonomik
durumu en diisiik olan Cafer Bey S.0.’nda degerlendirilen bebeklerin serum 250HD
diizeyleri diger ¢alisma yerlerine gore daha diislik ve rasitizmli bebek sayis1 daha yiiksek

bulundu.

Ailelerin egitim diizeyi diistiikge rasitizm siklig1 artmaktadir. Ozkan ve ark. (61)’nin
1999 yilinda Erzurum’da yaptig1 arastirmada rasitizmli bebeklerin annelerinin % 57°
sinin okuryazar olmadigi goriilmiistiir. Giiltekin ve Ark. (62)’nin Sivas’ta yaptigi
calismada da ragitizmli bebeklerin annelerinin  %56’sinin  okuryazar olmadigi
bulunmustur. Calismamizda ilkokul ve ortaokul mezunu anne bebeklerinde rasitizm, lise
ve iniversite mezunu anne bebeklerine oranla daha sik goriilmesine ragmen diger
calismadakiler kadar ¢arpici bir fark yoktu. Calismamizda okuma yazmasi olmayan anne

sayist ihmal edilebilecek kadar azdi ve ilkokul mezunu grup ile birlikte degerlendirildi.

Yapilan ¢alismalarin ¢ogu rasitizmin erkeklerde daha sik goriildiigiinii gostermektedir.
Ozkan ve Ark. (61)’min Erzurum’da yaptif1 ¢alismada rasitizmli cocuklarin % 56’s1
erkek, % 44’ i kiz cinsiyette bulunmustur. Vurgun ve Ark. (63)’nin Giresun’da yaptig1
calismada rasitizm erkeklerde % 60, kizlarda % 40 oraninda saptamistir. Erfan ve Ark.
(60)’nin Suudi Arabistan’da yaptig1 ¢alismada ragitizmli bebeklerin % 53’{iniin erkek
oldugu, Kruse’ nin (64) Almanya’da yaptig1 calismada ragitizmli bebeklerin % 64’{iniin
erkek oldugu ve Salimpour’ un (65) Tahran’da yaptig1 bir calismada da rasitizmli
bebeklerin % 63’ iiniin erkek oldugu saptanmistir. Calismamizda kiz ve erkek bebeklerin
serum 250HD vitamini diizeyleri arasinda fark bulunmazken diger ¢aligmalarda oldugu

gibi ragitizm erkeklerde daha yiiksek oranda bulundu.

Rasitizm siklig1 mevsimlere gore degiskenlik gostermektedir. Giiltekin ve Ark. (8)’ nin
Sivas’ta yaptig1 calismada ilkbaharda % 11,6, kis mevsiminde % 5,9, sonbahar ve yaz
mevsiminde ise % 3,5 siklifinda rasitizm oldugu saptanmustir. Kayseri’de 1989 yilinda

Oztiirk ve Ark.(6)’nin yaptig1 calismada rasitizmli vakalarmn % 73 Uniin



ilkbahar ve kis aylarinda tani1 aldiklar1 saptanmistir. Eskisehir, Giresun ve Erzurum’da
yapilan ¢alismalarda da rasitizme en sik ilkbahar ve kis aylarinda rastlanmistir (52, 61,
63). Kreiter ve ark. (66)’nin Amerika’da yaptig1 bir calismada rasitizme en sik yine

ilkbaharda rastlanmustir.

Yapilan diger caligmalarla uyumlu bi¢imde ¢alismamizda da kis mevsiminde yaz ve
sonbahar mevsimlerine gore rasitizm sikliginin daha fazla oldugu saptandi. Saglik
Bakanligi yaptigi kampanya ile tiim saglik ocaklarinda iicretsiz D vitamini destegi
baslattigindan ¢alismamiz ilkbahar mevsimine girilmeden bitirildi. Bu yiizden ilkbahar
mevsimdeki rasitizm siklig1 belirlenemedi. Rasitizmin en sik ilkbahar ve kis aylarinda
goriilmesi kis aylarindaki giinese maruziyetteki azalma ve buna baglh diisik serum D

vitamini diizeyine baglandi.

Klasik literatiir bilgilerine gore rasitizm sik olarak 3 — 24 ay arasinda goriilmektedir (31,
52). Vurgun ve Ark. (63)’nin Giresun’da yaptig1 ¢calismada ragitizmli vakalarin % 50’si
6-10 ay arasinda, % 30’u 3-5 ay arasinda saptanmustir. Ozkan ve Ark.(61)’ nin
Erzurum’da yaptig1 calismada rasitizmli vakalarin % 42,6’ s1, Eskisehir’de yapilan bagka
bir ¢alismada ise % 55’i 7 — 12 ay arasinda goriilmiistiir (52). Ocal ve Ark. (53)’ nin
Ankara’da yaptig1 caligmada rasitizmli bebeklerin ortalama yasi 6+2 ay olarak
bulunmustur. Giiltekin ve Ark.(62) ise Sivas’ ta rasitizmli bebeklerin % 76’ sinin yasinin

5-12 ay arasinda oldugunu saptamislardir.

Calismamizda ragitizmli bebeklerin ortalama yas1 6,2+2 ay idi ve rasitizmli bebeklerin
% 82’sinin yas1 4-7 ay arasindaydi. Bu bulgular diger ¢caligmalar ve literatiir bilgileri ile
paralellik gdsteriyordu.

Yeterli D vitamini destegi ile rasitizmin biiylik oranda Onlenebilecegi bir¢ok calisma ile
ispatlanmis bir gercektir. Yeterli D vitamini destegi yapilmamasi ragitizm olusumunda

en onemli risk faktoriidiir. Nishikura ve Ark. (5) Japonya’ da yaptiklar1 ¢calismada bes



yillik donemde tespit edilen 20 rasitizm vakasinin tamaminin D vitamini destegi
almayan bebekler oldugunu bildirmislerdir. Pedersen ve ark. (14) Danimarka’ da 10
yillik bir stirede tan1 konulan rasitizm vakalarin1 degerlendirmisler ve tespit edilen 40
vakanin hepsinin de D vitamini destegi almadiklar1 saptamislar ve D vitamini desteginin
onemini vurgulamiglardir. Weisberg ve Ark. (67) Amerika’ da 1986-2003 yillar
arasinda 22 saglik merkezinde teshis edilen 166 rasitizm vakasini degerlendirmislerdir.
Vakalarin % 96’ smin D vitamini destegi almadan anne siitii ile beslendikleri ve
%91’inin siyah irktan oldugu goriilmiistiir.. Calismada rasitizm olusumunda en 6nemli
risk faktoriiniin yetersiz D vitamini destegi oldugu vurgulanmis ve giinliik 200 TU D
vitamini destegi onerilmistir. Tomashek ve Ark. (68) Amerika’ da yaptiklar1 ¢alismada
iki yillik siirede tespit edilen bes rasitizmli vakanin D vitamini destegi almadiklarini
tespit etmisler ve rasitizmden korunmak i¢in yine gilinlik 200 IU D vitamini destegini
onermislerdir. Kutluk ve Ark. (35) Istanbul’ da Sisli Etfal Egitim ve Arastirma
Hastanesi’nde rasitizm tanist almis 42 hastay1 degerlendirmisler ve vakalarin %90’ min
D vitamini destegi almaksizin anne siitii ile beslendikleri ve yetersiz gilines 15181
aldiklarin1 belirtmiglerdir. Yetersiz D vitamini destegi ve yetersiz gilines 1s18ina

maruziyetin rasitizm olusumunda en 6nemli risk faktorii oldugu kanisina varmiglardir.

Bizim ¢alismamizdaki rasitizm vakalarinin sadece birinin D vitamini kullandig1 goriildii.
Yapilan Logistic Regresyon Analizi sonucunda ¢aligmamizda ragitizm olusumunda en
onemli risk faktorlinliin yetersiz D vitamini destegi oldugu ve yetersiz D vitamini

desteginin ragitizm olugma riskini 11 kat arttirdigi tespit edildi.

Amerikan Pediatri Akademisi ragitizmden korunmak icin en son olarak tiim bebeklere
giinde 200 IU D vitamini destegini dnermektedir (9, 67). Degisik iilkelerde yaymlanmis
bir ¢ok yayinda giinliik 200-800 IU D vitamini destegi onerilmektedir (27, 57, 69,
70,71).

Rasitizm Onlenebilir hastaliklar arasindadir. Onceki yillara gore sikligi azalmasina
ragmen llkemiz i¢in hala 6nemli bir sorun olusturan rasitizmle miicadelede en etkili

yontem yeterli D vitamini desteginin saglanmasi olarak goriilmektedir.



Saglik Bakanligi baslattigi proje ile rasitizm sikligmmin %50 oraninda azaltilmasini
hedeflemistir ve bir yil sonra projenin sonuglarinin degerlendirilmesi planlamistir.
Ulkemizde ileriki yillarda yapilacak olan galigmalar Saglik Bakanligmin baslattigi D

vitamini destegi kampanyasinin etkisini gérmek i¢in faydali olacaktir.

SONUCLAR

1. Tiim bolgelerden gelen bebeklerin cogunun anne siitii ile beslendikleri saptandi.

2. Tim yaglarda bebeklerin yaklasitk % 60’min D vitamini destegi almadig:
saptandi.

3. Bebeklerde goriilen en sik rasitizm bulgusu el bileklerinde genisleme, en az
goriilen bulgu ise bacak deformitesi idi. 12 ayliktan biiyiik bebeklerin ¢aligmaya
alinmamasi nedeni ile ortopedik problem olusturacak kadar ciddi rasitizm
bulgusu olan vakaya rastlanmadi.

4. Serum 250HD vitamini diizeyi bakilan 292 bebekten D vitamini destegi
alanlarin 250HD diizeyleri, almayanlara gore daha ytiksek bulundu.

5. Kis aylarinda bebeklerin vitamin D diizeylerinin yaz ve sonbahar aylarina gore
diisiik oldugu tespit edildi.

6. Kayseri’ de 4 — 12 aylik bebeklerde rasitizm siklig1 % 2,16 olarak tespit edildi.

7. Rasitizmin erkeklerde daha sik oldugu goriildii.



8. Rasitizm en sik sirasiyla Agustos, Eyliil, Mayis ve Temmuz aylarinda dogan
bebeklerde goriildii.

9. Rasitizmli bebeklerin ortalama yas1 6,242 ay idi. Tanit anindaki yasa gore
rasitizme en sik sirastyla 5, 7, 6 ve 4 aylik bebeklerde rastlandi.

10. Ailenin sosyoekonomik diizeyi diistilkce rasitizm sikliginin arttigr goriildi.
Rasitizm siklig1 diisiik sosyoekonomik diizeyli aile bebeklerinde % 4,91, orta
sosyoekonomik diizeyli aile bebeklerinde % 1,7 siklikta gorildi. Yiksek
sosyoekonomik diizeyli aile bebeklerinde rasitizme rastlanmadi.

11. Annenin egitim diizeyi ile rasitizm siklig1 agisindan istatistiksel olarak anlamli
fark goriilmedi.

12. D vitamini destegi almayan bebeklerde rasitizm sikliginin D vitamini destegi
alanlara gore daha yiiksek oldugu tespit edildi. Genel olarak rasitizm geligmesi
acisindan en onemli risk faktoriinlin yetersiz D vitamini destegi alma oldugu

gozlendi.
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Ek Tablo 1: Anket Formu

1. Tarih: Bebegin muayene tarihi giin, ay ve yil olarak kaydedildi.

2. Yer: Bebegin yasadig1 yer ismi kaydedildi.

3. Cinsiyet: Bebeklerin cinsiyetleri kaydedildi.

4. Dogum Tarihi: Bebeklerin dogum tarihleri giin, ay ve yil olarak kaydedildi.
Bebeklerin yaslar1 hesaplanarak ay olarak kaydedildi. Ay olarak yaslar hesaplanirken
15 giinliik giin farkini gecenler bir {ist ay yasina tamamlandi. Ornegin 6 ay 16
giinltikler 7 aylik, 6 ay 14 giinliikler 6 aylik olarak degerlendirildi.

5. Annenin Egitimi: Anne egitimi bitirilen okul goéz Oniine alinarak ilkokul, ortaokul
ve iiniversite mezunu olarak kaydedildi.

6. Sosyoekonomik Durum: Ailenin sosyoekonomik durumu Saglik Merkezi’nin
bulundugu yerlesim yerine gore kotii, orta ve iyi olmak iizere degerlendirildi.

7. Vitamin Destegi: Bebegin D vitamini alip alinmadigi soruldu. Rutin 400 ii/glin D
vitamini dozunun yarisindan fazlasini asanlar D vitamini almis kabul edildi.

8. Beslenme: Bebeklerin anne siitii, ek besin, mama almalarina gore kayit yapildi.
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