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OZET

1-7 YAS ARASI SAGLIKLI COCUKLARDA 25-OH VITAMIN D
DUZEYLERI ve BUNA ETKIi EDEN FAKTORLERIN BELIiRLENMESI

Dr. Pelin KEKEC BOSTANCI, Cocuk Saghg: ve Hastaliklar1 Anabilim
Dal, Sivas 2018

D vitamini kemik-mineral metabolizmasinda énemli rol alan hormon 6zellikli yagda
eriyen bir vitamindir. D vitamininin en 6nemli fizyolojik fonksiyonu; bagirsaktan
kalsiyum (Ca) ve fosfor (P) emilimini saglayarak, paratiroid hormon (PTH) ile
birlikte Ca/P diizeylerini normal fizyolojik aralikta tutmak ve bdylece en uygun

kemik mineralizasyonu, metabolik ve noromiiskiiler fonksiyonu saglamaktir.

D vitamini yetersizligi riketsin klinik semptom ve bulgular1 olmadan, laboratuar
olarak D vitamini eksikligi olmasi olarak tanimlanabilir. Bu calismada 1-7 yas arasi

saglikli cocuklarda D vitamini diizeyini ve buna etki eden faktorleri belirlemektir.

Calisma; 1 Haziran 2016 ile 1 Aralik 2016 tarihleri arasinda Cumhuriyet Universitesi
Tip Fakiiltesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklar1 Polikliniklerine basvuran 12. ayini
bitirmis ve 6 yasini bitirmemis saglikli ¢gocuklar arasinda yapildi. Calisma grubuna

102 erkek (% 46,4), 118 kiz (% 53,6) olmak tizere toplam 220 ¢ocuk dahil edildi

Calismaya kronik hastalik Oykiisii olan, immiin yetmezlik, rasitizm, malnutrisyon,
uzun siireli ilag kullanimi, multivitamin kullanim 6ykiisii olan, herhangi bir saglik
sikayeti bulunan ¢ocuklar alinmadi. Avrupa Pediatrik Endokrinoloji Toplulugunun
kabul ettigi degerlere gére D vitamini degeri < 20 ng/ml olanlar D vitamini eksikligi,
20-30 ng/ml olanlar D vitamini yetersizligi, > 30 ng/ml olanlar normal olarak

degerlendirildi.

Katilimcilar; yas, cinsiyet, gebelik haftasi, anne yasi, anne egitim diizeyi, annenin
calisma durumu, baba yasi, baba egitim diizeyi, babanin ¢alisma durumu, akraba
evliligi, kardes sayisi, profilaktik D vitamini kullanim siiresi, annenin gebelikte
multivitamin kullanimi, cocugun giinese ¢ikarilma siiresi, evin giines gérme durumu,
anne siitii alimy, ailenin aylik gelir diizeyi sorgulandi. Serumda 25(OH) D Vitamini
diizeyine bakildi. Toplam 220 saglikli ¢ocukta %51,8 D vitamini eksikligi, %19,0 D

vitamini yetersizligi saptandi. Kiz cocuklarm, erkek cocuklardan daha diisiik D
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vitamini diizeyine sahip olduklar1 bulundu. Anne ve baba egitim diizeyleri dikkate
alindiginda; anne egitiminin ¢ocuklarm D vitamini seviyesi lizerine etkisinin daha
fazla oldugu ve annede egitim diizeyi arttikca ¢ocuklardaki ortalama D vitamini
degerinin arttig1 goriildii. Annenin ¢alismasi veya ev hanimi olmasmin, D vitamini
diizeyinde sayisal ve kategorik (eksiksik, yetmezlik, normal) olarak herhangi bir
farkliliga sebep olmadigi bulundu. Akraba evliliginin, ¢gocuklarin matiir ve prematiir
dogum Oykiisiiniin olmasinin, anne siitii almasmin, yasadiklar1 evin giines goriip
gormemesinin D vitamini diizeylerinde sayisal ve kategorik olarak herhangi bir
farklilik olusturmadigi tespit edildi. Aileler gelir diizeyine gore 5 gruba ayrildi (0-
1000 TL, 1001-2000 TL, 2001-3000 TL,3001-4000 TL,4000 TL wve {istii).
Olusturulan gruplar arasinda D vitamini diizeylerinde anlamli farklilik yoktu (ikibin
onalt1 yil1 asgari ticret tutar: briit; 1647,00TL dir). Annenin gebeliginde D vitamini
takviyesi almasi durumunda ¢ocugun D vitamini seviyesinin normale daha yakin
ciktig1 ve ¢ocugun D vitamini profilaksisi almasi durumunda (siireden ve dozdan
bagimsiz olarak) D vitamini eksiksik ve yetmezlik oraninin azaldigi, normal diizeyde
¢itkma oraninin ise arttigi goriildi. Calismaya alinan c¢ocuklarin haftalik giinese
ctkma stireleri kiyaslandiginda stirenin uzadik¢a saptanan D vitamini diizeyinin buna
paralel bir artig gosterdigi goriildii. Cocuklarin yas gruplari agisindan D Vitamini
diizeyi arasinda sayisal ve kategorik olarak herhangi bir farklilik tespit edilmedi.
Anne yas1 arttikca %27 oraninda D vitamini kullanma siiresi artti, baba yas1 arttikca
% 13 oraninda glinese ¢ikarma siiresi azaldi, ¢ocuklarda proflaktik D vitamini dozu

arttik¢a % 18 oraninda D vitamini diizeyi normale yakin ¢ikt1.

Sonug olarak; bir alt1 yas aras1 saglikli ¢cocuklarada % 51.81 oraninda D vitamini
eksikligi tespit edilmesi iizerine; D vitamini desteginin 1 yas sonrasinda, ozellikle
okul ¢ag1 yas grubunda da devam etmesi ve nutrisyonel olarak ¢cocuklari bu konuda

desteklenmesi i¢in ulusal politikalar gelistirilmesi kanaatine varilmistir.

Anahtar Kelimeler: 25(OH)D vitamini, 1-7 yas, D Vitamini diizeyi
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ABSTRACT

25-OH VITAMIN D LEVELS IN HEALTHY CHILDREN AGED 1-7
AND DETERMINING THE EFFECTIVE FACTORS

Dr. Pelin KEKEC BOSTANCI, Department Of Child Health and

Diseases, Sivas, 2018

D vitamins are a vitamins that melt in hormone-specific fat and plays an important
role in bone-mineral metabolism. The most important physiological function of
vitamin D is; Providing calcium (Ca) and phosphor (P) absorption in the intestine,
and keep Ca / P levels in normal physiological range with parathyroid hormone
(PTH); thus providing optimal bone mineralization, metabolic and neuromuscular

function.

D vitamine inadequacy without clinical signs and symptoms of ricetin, can be
defined as having vitamin D deficiency in the laboratory. The purpose of this study is
to determine the level of vitamin D and the factors affecting it in healthy children

aged 1-7 years.

This Study was made; between June 2016 and December 2016, the University of
Cumbhuriyet Medical School Child Health and Diseases Polyclinics. It was studied
among healthy children who finished the 12th month and did not finish the 6th year.
A total of 220 children, including 102 boys (46.4%) and 118 girls (53.6%) were
included in the study group.

Children with chronic disease history, immunodeficiency, rickets, malnutrition, long-
term drug use, multivitamin use narrative, and children with any health complaints
were excluded from the study. According to the values accepted by the European
Pediatric Endocrinology Society D vitamine level <20 ng / ml D vitamine deficiency,

20-30 ng / ml D vitamin inadequacy, > 30 ng / mL were evaluated as normal.

Participants; age, sex, gestational week, mother’s age, maternal education level,
maternal working status, father’s age, father’s education level, father’s working
status, consanguineous marriage, number of siblings, duration of prophylactic
vitamin D use, maternal use of multivitamin in pregnancy, , household sun visibility,

breastfeeding, monthly income level of the family were interrogated. In the serum,
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the level of 25 (OH) D Vitamin was measured. In total 220 healthy children, 51.8%
D vitamine deficiency and 19.0% D vitamine inadequacy were detected. Girls were
found to have lower levels of vitamin D than boys. When the educational levels of
parents are taken into account; it was seen that maternal education had more effect
on children’s vitamin D level and that the average level of vitamin D in children
increased as mother’s education level increased. Mother who is working or
housewife, found no difference in the quantitative and categorical (deficient,
inadequate, normal) vitamin D levels. It has been determined that the
consanguineous marriage, children having mature and premature birth stories,
breastfeeding, seeing the sun in the house where they live. Do not make any

difference numerically and categorically in the levels of vitamin D.

The families were divided into 5 groups according to income level (0-1000 TL,
1001-2000 TL, 2001-3000 TL, 3001-4000 TL, 4000 TL and above). There was no
significant difference in the levels of vitamin D between the groups formed (gross
minimum wage in the year 2016 was 1647,00 TL). There was no significant
difference in the levels of vitamin D between the groups formed (gross minimum
wage in the year 2016 was 1647,00 TL). If the mother gets vitamin D
supplementation in her pregnancy, the child’s vitamin D level gets closer to normal
and if the child gets D vitamine prophylaxis (duration and dose independent)
Vitamin D the inadequate and deficient rate is decreased, and seen that the rate at the
normal level is increased. When the children, subject of this study, compared the
weekly sunbath duration; it was observed that when the duration increase, the level
of vitamin D showed an increase parallel to this. There was no difference between
the levels of vitamin D in terms of age groups of children, numerically and
categorically. As the mother’s age increased; the duration of vitamin D use increased
by 27%, as father age increased; the time to sun exposure decreased by 13%, as the
prolactin D vitamins increased in children; Vitamin D levels were close to normal at

18%.

As a result; After a 51.81% D vitamine deficiency was detected in healthy children
between one and six years of age, so reached a conclusion that D vitamine
supplementation must continue after 1 year of age, especially in the school age

group, and national policies must develop to support children nutritionally.



Key words: 25(OH) Vitamin D, 1-7 Age, Vitamin D Level
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1. GIRIS

D vitamini kemik-mineral metabolizmasinda 6nemli rol alan hormon 6zellikli
yagda eriyen bir vitamindir. D vitamininin en 6nemli fizyolojik fonksiyonu;
bagirsaktan kalsiyum (Ca) ve fosfor (P) emilimini saglayarak, paratiroid hormon
(PTH) ile birlikte Ca/P diizeylerini normal fizyolojik aralikta tutmak ve bdylece en
uygun kemik mineralizasyonu, metabolik ve néromiiskiiler fonksiyonu saglamaktir
(1). Viicutta birgok dokuda D vitamini reseptorii bulunmakta ve aktif D vitamini
sentez edilmektedir. Bu nedenle D vitamini eksikliginin ¢esitli kanser (barsak, meme,
prostat), otoimmiin hastaliklar (multiple skleroz, tip 1 diyabet), hiperproliferatif deri
hastaliklar1 (psoriazis), hipertansiyon ve infeksiydz hastaliklar i¢in risk olusturdugu
yapilan ¢alismalarda gosterilmistir. D vitamini dogal olarak ¢ok az yiyecekte bulunur
ve bunlarin higbirisi glinlik D vitamini ihtiyacin1 karsilayamaz (2). Normal
kosullarda insan viicudunda bulunan D vitaminin % 90-95° 1 giines 1sinlarmin etkisi

ile sentez edilir, bu nedenle D vitamini sentezinde temel kaynak giines 15181d1r (3).

Cocuklarda D vitamini eksikliginin en 6énemli sonucu riketstir. D vitamini
yetersizligi ise riketsin klinik semptom ve bulgular1 olmadan laboratuvar olarak D
vitamini eksikligi olmasi olarak tanimlanabilir. Ulkemizde D vitamini eksikligi ve
nutrisyonel rasitizmin, bebek ve ¢ocuklar1 etkileyen 6nemli bir saglik sorunu oldugu
ve nutrisyonel rasitizm sikliginim % 1.67-19 arasinda degistigi rapor edilmektedir (4).
Erken bebeklik donemindeki D vitamini eksikligi agisindan en 6nemli risk faktoriinii

annedeki D vitamini yetersizligi olusturmaktadir (5).

Nutrisyonel rasitizmin en sik nedeni D vitamini eksikligi olup; D vitamininin
yetersiz alimi, D vitaminin emilim bozuklugu, giines 15181 ile yetersiz karsilagsma ve
hizli biliyiime swasinda ihtiyacin artmasi gibi nedenlerle meydana gelir (6).
Nutrisyonel ragitizmin goriilme sikligr; iklime, toplumun sosyoekonomik diizeyine
ve bdlgenin saglik hizmetlerinden faydalanma derecesine gore yoresel degismeler

gostermektedir (7).

D vitamini yetersizligini dnlemenin en fizyolojik yolu anne ve bebeklerin
yeterli siire giines gormesidir. Bu amacla ¢ocuklarin ve annelerinin, viicutlarmin en
az % 6"lhik bir kisminin giinde 15 dakikadan az olmamak {izere saat 10 ile 15

arasinda giines 15181na dogrudan gdstermeleri onerilmektedir (8,9). Bununla beraber,



son yillarda gilinesli iilkelerde bile D vitamini destegine ragmen rasitizm vakalarmin
goriilmeye devam etmesi, bu alandaki koruyucu calismalarin hizlanmasina yol

acmustir (10,11).

Geligmis tlkelerde siit ¢cocuklarina profilaktik dozda D vitamini verilmesi,
gida maddelerine D vitamini eklenmesi, giines 1smlar1 ve D vitamininden zengin
gidalardan faydalanma konusunda halkin bilgilendirilmesi ile D vitamini eksikligi
daha az goriiliir hale gelmistir. Ancak gelismemis ve gelismekte olan iilkelerde D

vitamini eksikligi halen 6nemli bir saglik sorunudur (12).

Ulkemizde Saglik Bakanligi Ana Cocuk Saghgi ve Aile Planlamasi Genel
Midiirliigii tarafindan “ D vitamini yeterizliginin 6nlenmesi ve kemik sagliginin

2

korunmasi projesi ” glindeme alinmig ve 18 Mart 2006 tarihinden beri saglik
ocaklarinda iicretsiz D vitamini preparatlar dagitilmaya baslanmistir: Bu projeye gore
0-12 aylik tiim bebeklere ilk muayene edildikleri glinden itibaren, yeni doganlara ise
ilk haftadan itibaren giinde 400 IU (3 damla) D vitamini destegi en az 12 ay

siiresince saglanmasi planlanmistir (4).

Ulkemizde de D vitamini eksiklik ve yetersizliginin, 6zellikle ilk iki yas ve
adolesan yas gruplarinda 6nemli bir halk saglig1 sorunu oldugunu gosteren ¢alismalar
vardr. Fakat 3 yas lizeri ¢ocuklarda D vitamini eksiklik ve yetersizligi sikligini
gosteren ¢aligmalar yetersizdir. Toplumun saglik diizeyindeki gelismeler ve saglik
personelinin D vitamini destegi konusundaki ¢abalarma ragmen, 0-3 yas grubundaki
cocuklarda hala % 6 oraninda rasitizm goriilen bolgeler oldugu bilinmektedir (13).
Ayni sekilde D vitamini yetersizliginin dogurganlik ¢agmdaki kadinlarda oldukca
yiiksek oranda goriildiigii bildirilmektedir (14,15).

Ulkemiz bu D vitamini destek programu ile rasitizm proflaksisi agismndan
onemli mesafeler almis olmasina ragmen, halen kirsal bolgelerde ve kentsel

gecekondu bolgelerinde

D vitamini yetersizligi bir halk saglig1 sorunu olmaya devam etmektedir (13).
Ayrica kentsel bolgelerde iyatrojenik subklinik D hipervitaminozu da yeni bir sorun
olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bu nedenlerle lilkemizde D vitamini ile ilgili daha

kapsamli bir saglik programina ihtiya¢ vardir (13).



Bu calismada, Cumhuriyet Universitesi Hastanesi Cocuk Saglhgi ve
Hastaliklar1 Poliklinigine basvuran 1-7 yas aras1 saglikli cocuklarda 25-OH vitamin
D diizeyleri ve buna etki eden faktdrleri belirlemek ve Saglk Bakanligi tarafindan
rutin Onerilen D Vitamini profilaksi siiresinin Sivas Bolgesi i¢in yeniden

degerlendirilmesi amaglanmistir



2. GENEL BIiLGIiLER

2.1. D Vitamininin Ozellikleri

Vitaminler viicutta iiretilemeyen ve gidalarla alinmasi zorunlu olan maddelere
verilen ortak isimdir. D vitamini ise glines 1sinlariin etkisiyle ciltte liretilmekte ve
iiretilen madde bir 6n madde olup (Previtamin veya prehormon olarak isimlendirilir),
karaciger ve bobrekte iki defa transformasyona ugrayarak biyolojik aktif madde
sekline donmektedir. Bu yoniiyle D vitamini klasik bir vitamin olmaktan ¢ok bir
hormon olarak gorev yapmaktadir. Ayrica D vitaminin aktif seklinin kimyasal yapis1
steroid hormonlar ile benzerdir (16). Ancak dort halka yapilar1 olmadigindan dolay1
gercek anlamda steroid hormon degillerdir (17). D vitamini viicutta bircok sistem

iizerinde etkilerinin olmasi nedeniyle insanlar i¢in en dnemli vitaminlerden biridir
(18).

D vitamini ilk kez 1920’lerde vitamin olarak siniflandirilmistir. Tanim olarak
vitaminler viicutta iiretilemeyen ve disardan alimnmas1 gereken molekiillerdir. Ancak
D vitamininin deride sentez edilmesi ile baslayan siire¢ sonrasi hiicre ve dokular
iizerindeki etkileri 1966’dan beri incelenmis ve hormonal mekanizma ile D vitamini
etkilerinin goriilmesi sonucu 1988 yilinda artik bu molekiilin hormon olarak

siniflandirilmasi onerilmistir (18, 19).

Bir prehormon olan D vitamininin kolekalsiferol (Vitamin D3) ve
ergokalsiferol (Vitamin D2) olmak iizere iki ana kaynagi vardir. Yagda eriyen bir
vitamin olan D vitamininin insanlardaki ana formu kolekalsiferol (vitamin D3)’ diir.
Kolekalsiferoliin de iki ana kaynagi vardir; bunlar deride sentezlenen ve diyetle
almabilen (Hayvansal D vitamini) formlaridir (20). Ergokalsiferol (Vitamin D2) ise
bitkisel kaynakli D vitaminidir. Fakat kolekalsiferol ve ergokalsiferol arasinda

metabolik bir fark yoktur (21).

Deride sentezlenen kolekalsiferol (Vitamin D3) diinya yiizeyine erisen en
kisa dalga boylu (290— 310 nm) ultraviyole B 1sinlarinin enerjisiyle deride 7-
dehidrokolesterolden fotoizomerizasyonla yapilir ve bu endojen iiretilen D vitamini,
normalde insan viicudunda bulunan D vitaminin % 90-95 oraninda temel kaynagidir.
Aslinda giines 15181ina maruziyet engellenmedigi siirece viicudun ihtiyaci olan D

vitamini deride sentezlenmek suretiyle karsilanabilir (20). Y1l i¢ginde D vitamini



iiretiminin en uygun oldugu aylarda, diizenli ve bilingli bir sekilde giines 1sinlarina
maruz kalmak her yas i¢in D vitamini eksikliginden korunmada en etkili yoldur (22).
Kolekalsiferoliin diger bir formu da diyetle aliman hayvansal gidalarda bulunan
formudur (20). D vitamini agisindan zengin olan ¢ok fazla besin yoktur, ancak
somon, uskumru, ringa balig1 gibi yagh baliklar, balik cigeri ve yumurta saris1 D
vitamini agisindan zengin sayilabilecek besinlerdir (23). Ancak higbir besin maddesi

giinliik D vitaminini karsilayacak kadar D vitamini i¢cermez (7, 24, 25).

Diyetle alinan bir diger D vitamini Onciili madde ise ergokalsiferoldiir

(Vitamin D2). Ergokalsiferol bitkisel kaynakli D vitaminidir (21).

Diyetle alman bu D vitamini Onciilleri proksimal ince barsaktan emilir,
silomikronlara eklenerek lenfatik sisteme, buradan da vendz sisteme gecer. Diyetle
alman veya endojen olarak viicutta sentezlenen vitamin D2 ve vitamin D3 yag

hiicrelerinde depo edilmekte, gerektigi zaman dolasima salinmaktadir (21).

Ciltte sentezlenen veya diyetle alman D vitamini biyolojik olarak etkisiz
oldugundan aktive olmas1 gerekir (21,26) Karacigerde kolesterolden sentez edilen 7-
dehidrokolesterol (provitamin D3) kan yoluyla derinin malpighi tabakasina gelir.
Glines 1sinlarinda bulunan ultraviyole B (290-310 nm dalga boyunda) etkisi ile
kolekalsiferole (previtamin D3 vitamini) doniistiiriiliir (7, 24, 27). Olusan Previtamin
D3 ya da D2 vitamini karacigerde 25-hidroksilaz enzimiyle hidroksilasyonuna
ugrayarak 25(OH)D’ye doniisiir. 25(OH)D bobreklerde proksimal tiibiiler hiicrelerin
membraninda bulunan megaline baglanarak hiicre icine gecer ve 1 a hidroksilaz (
CYP27B1 ) enzimi ile tekrar hidroksilasyona ugrayarak biyolojik olarak aktif formu
olan 1,25(OH),D haline doniisiir (21, 26). Fazla miktardaki 1,25(OH),D vitamini,
24-hidroksilaz (CYP24R) salmimini arttirmakta ve 1,25(OH),D vitamini inaktif
forma gevrilip safraya atilmaktadir (21). 1,25(OH),D metaboliti, 25(OH)D'den 100—
500 kez daha aktiftir. 25(OH)D dolasimdaki esas formdur, inaktiftir ve plazma
miktar1 1,25(OH),D vitamininin yaklasik 1000 katidir (28). Serumdaki yar1 dmriiniin
21 giin olmas1 nedeniyle, yar1 dmrii 6-8 saat olan ve diizeyi pek ¢ok endokrin
durumdan etkilenen 1,25(OH),D’ye gére serum D vitamini diizeyini en 1yi yansitan
parametre 25(OH)D’dir (29). D vitamini metabolitleri kanda albiimine yapisal olarak
benzeyen ve 25(OH)D (25 hidroksikolekalsiferol=kalsidiol 1,25(OH),D’ ye (1,25



dihidroksikolekalsiferol=kalsitriol) kars1 yliksek afinite gosteren “D Vitamini
Baglayici Protein (DBP)” ile tasinir (26).

Aktif D vitaminin temel gorevi barsaklardan P ve Ca emilimini saglayarak
PTH ile birlikte organizmanin Ca ve P dengesini korumaktir. D vitamini yoklugunda
Ca emilimi %10-15 civarindayken, varliginda %30-80’e ¢ikar (9). D vitamini ayrica
bobreklerden Ca ve P geri emilimini de artirir ama bobreklerdeki asil Ca, P kontroli
PTH ile olmaktadir. D vitamininin hem osteoblastik, hem de osteoklastik
fonksiyonlarm yerine getirilmesinde etkisi oldugu bilinmektedir. Organizmadaki Ca
dengesi barsaklar, P dengesi ise bdobrekler iizerinden diizenlenmektedir.
Organizmadaki 25(OH)D vitamini diizeyinin normal oldugu durumlarda D vitamini
kemiklerin mineralizasyonu iizerinde pozitif etkiye sahiptir. Baska bir ifadeyle,
barsaklardan Ca emiliminin yeterli oldugu durumlarda 1,25(OH),D diizeyi de normal
olmakta ve bu aktif hormonun etkisiyle bir taraftan barsaklardan Ca ve P emilimi

saglanirken, diger yandan kemik mineralizasyonu siirdiiriilmektedir.
2.2. D Vitamini Kaynagi ve Sentezi

D Vitamininin deride sentezlenen kolekalsiferol (D3 vitamini) ve besinlerle
alman kolekalsiferol (D3 vitamini), ergokalsiferol (D2vitamini) olmak {izere fi¢
kaynag1 vardir. Diyetle alinan D2 ve D3 vitamini, ince bagirsakta migellere katilir ve
proksimal ince bagirsaktan emilir. Emilen D2 vitamini ve D3 vitamini, kandaki D
vitamini baglayici1 protein (D-binding protein: DBP) ile karacigere tasmir (30).
Ancak hi¢bir besin maddesi gilinlik D vitaminini karsilayacak kadar D vitamini
icermez (8, 24, 25). Anne siitii yaklasik olarak 10-60 U/L D vitamini igerir (24, 31,
32). Cocuklarda giinliik D vitamini gereksinimi 400 U olarak belirlenmistir (24,32,
33, 34).

Normal kosullarda insan viicudunda bulunan D vitaminin %90-95° 1 giines
isinlarim etkisi ile sentez edilir. Bu nedenle D vitamini sentezinde temel kaynak
gilines 15181dir. Bu sentez, iilkenin bulundugu enlem, mevsimler, giines isinlarinin
yeryiiziine geldigi a¢1 (Zenith agis1), glineslenme saati ve siiresi, deri pigmentasyonu,
hava kirliligi diizeyi, deriye siiriilen koruyucu kremler, giyinme tipi gibi faktorlere
baghdir. Faktor diizeyi 15 veya iizerindeki koruyucu kremlerin kullanilmasi %99

oraninda gilines 1silarmin deriye ulagsmasimi engellemektedir (3,35,36).



Karacigerde kolesterolden sentez edilen 7-dehidrokolesterol (provitamin D3)
kan yoluyla derinin malpighi tabakasina gelir. Gilines 1sinlarinda bulunan ultraviyole
B (290-310 nm dalga boyunda) etkisi ile kolekalsiferole (previtamin D3)
dontstiiriiliir (8, 24, 27). (Sekil 2.1). 7- dehidrokolesterol ultraviyole B 1sinlar1 etkisi
ile deride dnce previtamin D’ye daha sonra viicut 1sis1 ile hizla 25 (OH) D vitaminine
doniisiir. Ayn1 zamanda bu dalga boyundaki giines isinlar1 25 (OH) D vitaminini
parcalayarak inaktif iiriinlere (lumisterol, takisterol) doniistiiriir. Bu mekanizma,
glineslenmenin neden D vitamini toksisitesine yol agmadigini aciklar (1, 37).
Glineslenmeye bagli deriden optimal D vitamini sentezi yapilabilmesi i¢in giines
isinlarim atmosfere ulasma acis1 6nemli oldugu kadar, giineslenme siiresi ve giinese
maruz kalan deri ylizeyinin boyutlar1 da 6nemlidir. Deriden D vitamini sentezi i¢in
siir deger olarak cm? basmna 18-20 mJ ultraviyole B (UVB) 1s1n1 gerekmektedir
(38). Viicudun % 6’ s1 deride hafif kizariklik birakan dozda (minimal erythermal
dose-MED) ultraviyole enerjisi ile haftada 2-3 kez bes dakika karsilastiginda
yaklagik 1.000 U D vitamini sentez edilmektedir (8,38). D vitamini sentezi i¢in en
uygun zaman dilimi saat 11 ile 15 arasidir (32,38,39). Deriden D3 vitamini sentezini
etkileyen faktorlerden bir digeri ise melanin pigmentidir. Melanin, dogal bir filtre
olup 6zellikle vitamin D3 sentezlettiren 290-310 nmol dalga boyundaki UV 1smlarini
absorbe eder. Deri pigmenti melanin, provitamin D3 ile giines 15181 i¢in yarismaya
girer. Bu nedenle koyu renk derililerin ayni miktarda D vitamini sentezi i¢in daha
uzun siire giinese maruz kalmalar1 gerekmektedir (10,36). Pencere camindan dalga
boyalar1 320 nm’ den diisiik olan gilines 1sinlar1 gecemediginden, cam arkasimdan

gilineslenmenin D vitamini sentezi agisindan yarar1 yoktur (24,27,32).
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Sekil 2. 1. Deride D vitamini sentezi



2.3. D Vitamini Metabolizmasi

Deriden sentez edilen ve besinlerle alinan D3 ve D2 vitaminleri karacigerde
mikrozomal P450 sisteminde, 25-alfa hidroksilaz enzimi ile gerceklesen 25
hidroksilasyon sonucu 25-hidroksi vitamin D3 25(OH)D3 ve 25-hidroksi vitamin
D2’ye 25(0OH)D2 doniistiiriliir. 25(OH)D (kalsitriol) hem 25(OH)D3 ve
25(0OH)D2’yi tanimlamak i¢in kullanilir. 25(OH)D, D vitamininin dolasimda en fazla
bulunan formudur. 25-alfa-hidroksilaz enzimi multifonksiyonel bir enzim olup,
duedonum, adrenal bez, akciger dokusu ve makrofajlarda da eksprese olmaktadir. 25
hidroksilasyonunun %901 karacigerde, %10’u diger dokularda gergeklesir.
Dolasimda 25(OH)D, D vitamini baglayan proteine (DBP) baglanir ve bu bilesik
bobrek tiibiil hiicresinin plazma membraninda bulunan megalin ile baglanarak hiicre
icine tasmir. Burada serbest kalan 25(OH)D vitamini mitokondride sitokrom P450
enzim sistemi birlikteliginde 1-o-hidroksilaz enzimi ile aktif D vitamini olan
1,25(0OH),D’ ye doniistiiriiliir (40). Bobrekte 6zellikle proksimal tiibiiliis hiicreleri, 1-

alfa hidroksilaz enzimi agisindan zengindir. (Sekil 2.2)

Ayrica meme dokusu, prostat, kolon ve makrofajlarda 25-hidroksivitamin
D’nin, 1,25-dihidroksi vitamin D’ye donistiirebildigi gosterilmistir. 1 alfa

hidroksilaz enzimi D vitamini sentezinde anahtar enzimdir (19,27, 41).

Hiicrelere tagmnan aktif 1,25(OH),D hiicre igerisinde iki yolak ile islevsellik

kazanir. Bunlar ‘‘genomik’” ve ‘‘nongenomik’’ yolak olarak adlandirilir.

Genomik yolakta DBP’lerle dokulara taginan 1,25(OH),D hiicre i¢ine girerek
vitamin D reseptorii (VDR) ile kompleks yapar. 1,25(OH),D-VDR bilesigi hiicre
cekirdeginde retinoik asit X reseptorii ile birlesir. 1,25(OH),D -VDR-RXR bilesigi,
deoksiriboniikleik asit (DNA) tizerinde bulunan, D vitamini cevap elemani (vitamin
D response element, VDRE) olarak bilinen bdlgeye baglanir. Bu etkilesim
sonucunda, bagirsaklarda Ca kanallarinin ve Ca baglayici proteinlerin (kalbindin)
sentezi ger¢eklesmekte ve boylece Ca emilimi saglanmaktadir. Bu tiglii kompleks
baz1 genlerin (osteokalsin, kalsiyum baglayan protein, 24-hidroksilaz) transkripte
olmasmna neden olurken bazi genlerin ise (enflamatuar genler, IL-2, 1L-12)

transkripsiyonunu azaltir.



Non-genomik yolakta ise D vitamini plazma membranindaki VDR
reseptorlerine baglanarak sitoplazma igerisinde ikincil mesaj yolaklarini aktive eder.
Bu yolak sonucunda hiicre membranindaki kalsiyum kanallar1 aktiflestirilir. Non-
genomik yolak daha ¢ok pankreas beta hiicrelerinde, diiz kas hiicrelerinde, kalp kas1
hiicrelerinde bagirsak hiicrelerinde ve monositlerde aktifdir. Bu yolagin psoriazis, tip
I diyabet, romatoid artrit, multipl skleroz, Crohn hastaligi, hipertansiyon,
kardiyovaskiiler hastaliklar ve bazi sik goriilen kanserlerin gelisimi ile ilgili oldugu

iler1 stirilmektedir (42,43,44)

D vitamini metabolitleri, 24-hidroksilaz (24-OHaz) enzimi ile kalsitroik aside
doniiserek inaktive olur ve idrarla atilir. 24-OHaz enzimi D vitamininin hedef
dokularinda bulunur ve 1,25(OH),D tarafindan regiile edilir (6). 25(OH)D plazmada
yeterli seviyede oldugunda D3 vitamini yag dokusunda depolanir. Yag dokusundaki

D3 vitamininin yar1 dmrii yaklasik 80 giindiir (45).
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Sekil 2. 2. D vitamini metabolizmasi

2.4. D Vitamini Gereksinimi

Diinya Saglik Orgiitii'ne (DSO) gore giinliik D vitamini gereksinimi bebekler
icin 400 TU” dir (46). Ancak diger yas gruplar1 i¢in onerilen D vitamini dozu igin tam
bir goriis birligi olusturulabilmis degildir. Son yillarda ¢ocuklarin glinliik D vitamini
gereksinimi konusunda onemli degisiklikler olmustur. Genel olarak gereksinimin
daha fazla oldugu goriisiine varilmistir. Amerikan Gida ve Beslenme Kurulu 50

yasma kadar 200 U/giin, 51-70 yas aras1 i¢in 400 U/giin, sonraki yaslar i¢in 600
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U/gilin olarak D vitamini alimmi 6nerirken (47,48), Amerikan Pediatri Akademisi
(AAP) Mart 2011° de yaymladigi D vitamini diyet rehberinde 1 yasma kadar
400U/giin, 1 yasmmdan 70 yasma kadar tiim erkek ve kadinlara 600 U/giin, 70
yasindan biiyiiklere 800 U/giin D vitamini 6nermektedir (24, 32,49).

T.C. Saglik Bakanligi Bebeklerde D vitamini yetersizliginin dnlenmesi ve
kemik sagligiin korunmasi projesi kapsaminda Mayis 2005 tarihinde alinan kararla
hayatin ilk haftasindan itibaren beslenme tarzi ne olursa olsun (formiila veya anne
siitii fark etmez) tiim bebeklere en az bir yasina kadar, tercihen 3 yasina kadar 400
[U/giin D vitamini verilmesini 6nermektedir (4, 50). Ayrica 9 Mayis’ ta yaymlanan
Saglik Bakanlig1 genelgesine gore 12 haftaliktan itibaren gebelik stiresince alt1 ay ve
dogum sonrasi alt1 ay olmak iizere toplam 12 ay siireyle, annelere D Vitamini destegi

verilmesi planlanmaktadir (50).

Bebeklerde D vitamini kaynaklar1 plasental gegis, anne siitii ve giines 15181
yoluyla derideki sentezdir. Yasamin ilk sekiz haftasinda bebeklerin serum 25 (OH)D
diizeylerinin annelerininki ile iligkili oldugu, sonraki aylarda ise giines 15181 daha
belirleyici duruma gectigi bildirilmektedir (51). Erken bebeklik donemindeki D
vitamini eksikligi ya da yetersizligi agisindan en 6nemli risk faktoriiniin annedeki D
vitamini yetersizligi oldugu diisiiniilmektedir (8). Ancak bu konuda bilimsel

calismalarin yapilmasma gereksinim vardir.
2.5. D Vitamini Hedef Doku Yanitlan

D vitamininin hedef doku yanitlari, kemik tizerine etkileri ve kemik dis1

etkileri olmak {izere iki baslik altinda incelenebilir.
2.5.1. D Vitamininin Kemik Uzerine Etkileri

1,25 dihidroksivitamin D, kemik ve kalsiyum metabolizmasi iizerine etkili
olan hormonlardan biridir. Bu hormon, ince barsakta bulunan bir kalsiyum baglayic1
protein olan ve kalsiyumun enterositlerden aktif transportunda 6nemli bir rol
oynadigina inanilan calbindin 9K’nin major indiikleyicisidir. Barsak epitelinde
bulunan iki major kalsiyum tastyicisi, TRPVS ve TRPV6 (transient receptor potential
vanilloid), de D vitaminine duyarhdir. Aktif D vitamini, ince barsaktaki bu ve diger
genlerin ekspresyonunu arttirarak intestinal kalsiyum emiliminin tkinligini arttirir

(52).



12

VDR, osteoblastlardaki bazi genlerin ekspresyonunu diizenler. Bu sayede
aktif D vitamininin Tip 1 Kollajen sentezinin baskilanmasi ve osteokalsin,
osteopontin ve kemik matriks proteinleri sentezinin arttirilmasi gibi etkileri ortaya
cikar (52,53). VDR, sadece osteoblastlar tlizerinde bulunur. PTH ile birlikte
1,25(0H),D3, osteoklast farklilasmasini ve aktivitesini arttran RANK (receptor
activator nuclear factor-kappa B ) Ligandmin ekspresyonunu arttirir. Bu mekanizma
ile aktif D vitamini kemik rezorpsiyonunu diizenler (52). Yapilan calismalar D
vitamininin esas etkisinin kalsiyum ve fosfor emilimini uyararak kemik
mineralizasyonunun uygun kosullarda devam etmesini saglamak oldugunu

gostermistir.

VDR ayrica paratiroid bezi ilizerinde de bulunur. Paratiroid bezinden
salgilanan hormon olan parathormon, bobrek ve kemik hiicre yiizeylerindeki
reseptorlere baglanarak kan kalsiyumunu arttirir, bobrekte 1,25(OH),D3 sentezini
arttirarak kalsiyumun barsaktan emilimini arttirr, kemik rezorpsiyonu ve dongiisiinii

arttirir (52).

Aktif D vitamininin ise paratiroid hiicreler {izerinde anti-proliferatif
etkilerinin bulundugu ve iyonize kalsiyumun kan ve hiicre dis1 sivilardaki diizeyini
hassas sekilde kontrol eden PTH nin gen transkripsiyonunu baskiladigi gosterilmistir

(52,54) (Sekil2.2).
2.5.2. D Vitamininin Kemik Dis1 Etkileri

Vitamin D reseptoriiniin ilk saptandigi donemlerde D vitamininin sadece
kalsiyum ve kemik metabolizmas1 iizerine etkili oldugu distliniilmekteydi. Bu
sebeple, vitamin D yetmezligi olan fareler iizerinde yapilan bir c¢aligmada
isaretlenmis 1,25(OH),D3 hayvanlara verilmis ve saretli D vitamininin hemen tiim
cekirdekli hiicrelerde biriktigi saptanmig (55). Bunu takiben yapilan ¢alismalarda
VDR’nin cilt, kolon, beyin, pankreas, meme, aktive olmus T ve B lenfositler,
monositler ve makrofajlarin da i¢inde oldugu bir¢ok doku ve organda bulundugu

tespit edilmistir (56) (Tablo2.1).
2.6. D Vitamini Reseptorleri (Vdr)

D vitamininin reseptorleri (VDR); bobrek, bagirsak, osteoblastlar, paratiroid,

pankreas adacik hiicreleri, beyin hiicreleri, meme epiteli gibi hedef hiicrelerde
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sitoplazma ve niikleus i¢inde bulunmustur (57,58) (Tablo 2.1). Bunlar steroid ve
tiroid hormon reseptorlerine Ozellikleri bakimindan benzer. VDR’e en yiiksek
afinitesi olan madde 1,25(OH),D3 ‘dir. Gerek bobrekte 1a-hidroksilaz araciligiyla
gerekse hiicre igerisinde lokal olarak {iretilen 1,25(OH),D3 ‘nin VDR ile birlesmesini
Retinoik asit X reseptorii (RXR) giiclendirir. VDR/RXR kompleksi 1,25(OH),D3
varliginda DNA’nin kiiciik dizilerine baglanir. Bu dizilere D vitaminine cevap veren
elementler (VDRE) denir. VDRE’ler 200 kadar genin (osteokalsin osteopontin,
kalbindin, 24-hidroksilaz gibi) transkripsiyonunu modiile ederek hiicre biiyiimesini
ve hiicre farklilasmasini kontrol eder (59).

Tablo 2. 1. Sitoplazma veya ¢ekirdeklerinde D vitamini reseptorii olan doku
ve hiicreler

Ince bagirsak Hipofiz

Kalm bagirsak Noron

Kas Plasenta
Osteoblast Deri fibroblastlari
Distal renal tiibiiliis Kikirdak
Paratiroid Karaciger
Adacik, pankreas Prostat

Epiderm Yumurtalk
Monosit Keratonosit

B hiicresi(transforme) Endotel (aort)

T hiicresi (aktive) Mide(endokrin hiicreler)

2.7. D Vitamini Diizeylerini Belirlemede 25(Oh)D Vitamini

D vitaminin serum degerini belirlemek i¢in biyokimyasal olarak 1,25(OH),D
vitamin ve 25(OH)D vitamini olmak {izere iki test kullanilmaktadir. Serum 25(OH)D
vitamini yarilanma 6mrii yaklasik olarak 20 giin olup viicudun D vitamini havuzu
hakkinda en 1yi bilgi veren parametredir. Bu 6l¢iim ile diyetle alinan veya giines
isinlarinim etkisi ile olusan D vitamin kisimlar1 aywt edilememektedir (1,32). D
vitaminin biyolojik olarak aktif sekli 1,25(OH),D vitamini olup yarilanma omrii
yaklasik olarak 3-6 saat olup, plazmada 16-65 pg/ml diizeyinde bulunur. Serum
25(OH)D vitamin seviyesi mor Otesi 1smlar ile artarken endokrin sistem tarafindan
sikica kontrol edilen 1,25(OH),D vitamin degerleri etkilenmemektedir (60).
Biyolojik olarak aktif form olan 1,25(OH),D vitamini 6l¢iimii D vitamini diizeyi

degerlendirilmesi i¢in ideal degildir. Clinkli yarilanma 6mrii 3-6 saat kadar kisa ve
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dolasan kan diizeyi 25 (OH) D vitaminine gore 1000 kat daha diistiktiir. Eger hastada
D vitamin yetersizligi varsa barsaktan kalsiyum emilimi azalmakta ve buna baglh
olarak iyonize kalsiyum diizeyi azalir, paratiroid bezinden PTH sentezi ve salmimi
artar. PTH salinimmin artisina bagh olarak bobrekte 1,25(OH),;D vitamini yapimi
artar. Boylece bobrekten kalsiyum geri emilimi ve kemikten kalsiyum mobilizasyonu
artar. Sonug olarak D vitamini eksikligi olmasina ragmen PTH salinimi artisina bagl
olarak 1,25(OH),D vitamini seviyeleri normal veya artmis saptanabilmektedir
(1,32,61). D vitamini, PTH ve kalsiyum arasindaki iliskiler nedeniyle D vitamini
yeterliligi; PTH yiiksekligine neden olmayacak serum 25(OH)D vitamini diizeyidir
ki; buna esik deger denir.

PTH diizeyinde plato degerler olusturan 25(OH)D vitamini konsantrasyonlar1
normal D vitamini diizeyleri olarak kabul edilmektedir. Erigkinlerde yapilan
calismalarda serum 25(OH)D vitamini diizeyt 15 ng/ml (37,5 nmol/L) altma
indiginde parathormon diizeyi arttig1 gosterilmistir. Boylece eriskinlerde esik deger
15 ng/ml olarak kabul edilmektedir (62,63). Cocuklarda D vitamini yeterliligi i¢in
belirlenmis bir esik deger bulunmamakla birlikte, serum 25(OH)D vitamini
diizeyinin 11 ng/ml (27,5 nmol/L) altinda olmas1 D vitamini yetersizligi olarak

tanimlanmaktadir (27,64).

Serum 25(OH)D vitamini diizeyinin; <20 ng/ml olmasi eksiklik, 21-29 ng/ml
aras1 yetersizlik, >30ng/ml olmas1 normal, >150 ng/ml olmas1 intoksikasyon olarak
kabul edilmektedir (1,65,66). Son zamanlarda 25(OH)D vitamini diizeyi i¢in yapilan
degerlendirme; <20ng/ml olmas1 eksiklik, 20-32 ng/ml yetersizlik, 32-100 ng/ml
yeterlilik, 54-90 ng/ml giinesli ortamda bulunan kisilerdeki yeterlilik degerleri, >100
ng/ml fazlalik, >150 ng/ml intoksikasyon olarak degerlendirilmektedir (38).
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Tablo 2. 2. Serum 25(OH)D vitamini degerlerinin yorumu

-

25 (OH) D vitamini diizeyi | 25 (OH) D vitamini diizeyi Yorum
(ng/ml) (nmol/L)
<20 <50 Eksiklik
20-32 50-80 Yetersizlik
32-100 80-250 Yeterlilik
54-90 135-225 Gimesli ortamda bulunan
kigilerdeki degerler
=100 =250 Fazlalik
=150 =325 Zehirlenme

2.8. D Vitamini Eksikligi

D vitamininin ¢oklu sistemler iizerindeki fizyolojik etkileri goz Oniine

alindiginda ve patolojilerin onlenmesi i¢in gerekli kritik degerler incelendiginde

bugiin yeterlilik smir1 30 ng/mL olarak belirlenmistir. Kanda D vitamini seviyeleri ve

yorumu tablo 2.3’de verilmistir (67).

Tablo 2. 3. D vitamini seviyeleri ve yorumu

D vitamini diizeyi Yorum
ng/mL nmol/L
=30 =75 Yeterlilik
20-30 50-75 Yetersizlik
<20 =50 Eksiklik

Bu tanimlamalara gore bugiin diinyadaki tiim ¢ocuk ve eriskinlerin %30-

50’sinde; Avrupa, Amerika ve Kanada’daki eriskin erkek ve kadimnlarmn ise %20-

100’tinde D vitamini eksikligi oldugu diistiniilmektedir (67,68).

Insanlar icin D vitamininin en onemli kaynagi giinesten gelen UV-B

ismlaridir. Dolayisiyla bu isinlarm cilde girisine mani olan her tiirli faktér D

vitamini eksikligine sebep olabilir (Sekil 2.2); (67)
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Son yillarda UV radyasyonun cesitli cilt kanserlerine sebep oldugu yoniinde
yapilan bilimsel yayinlar ve bu etkiden korunmak amaciyla, yiiksek koruma faktorli
gilines kremlerinin kullanilmasinin tesvik edilmesi, s6z konusu durumun 6nemli bir
sebebidir. Literatiirde giines koruma faktorii 15 olan giinesten koruyucu kremlerin
UV-B radyasyonu %99oraninda absorbe ettigi ve bu kremlerin kullanimi sonucu

deride D vitamini sentezinin %99 oraninda azaldigini gosteren yayinlar vardir. (69)

Kapali giyim tarzi da yine UV 1smlarmin cilde ulasmasini engellemek yoluyla
D vitamini seviyelerinin diisiik olmasma yol acar. (70)
Ten rengi koyu olan bireylerde ciltte fazla miktarlarda bulunan melanin de UV-B
radyasyon i¢in onemli bir absorbandir ve bu nedenle Afro-Amerikalilarda ve esmer
tenli kisilerde D vitamini sentezi acik tenli kisilere gére onemli oranlarda diistiktiir
(71). Yiiksek enlemlerde, erken sabah ve ge¢ Ogleden sonra saatlerinde ve kis
mevsiminde gilines 1smnlarinin diinyaya ulastig1 a¢1 olan Zenith agismin daha biiyiik
olmas1 ve 1smlarin daha fazla mesafe katetmesi nedeniyle atmosferi gecip cilt
yiizeyine ulasan UV-B fotonlarinin miktar1 azalir (72). Bu nedenle kuzey ve giliney
yarim kiirede 6zellikle 33. enlemin sirastyla kuzey ve gilineyinde kalan bolgelerde

yasayanlarda kis aylarinda D vitamini sentezi hemen hi¢ ger¢eklesememektedir (73).

D vitamini eksikliginin bir diger 6nemli sebebi yagla ciltte, D vitamini
prekiirsorii olan 7-dehidrokolesterol konsantrasyonunun azalmasidir. Buna gore 70
yasindaki bir insanda ciltteki 7-dehidrokolesterol miktar1 geng eriskindekinin %25°1
kadardir ve sonu¢ olarak D vitamini sentezi de %75 azalmistir (74). D vitamini
yagda ¢Oziinen bir vitamin oldugu icin obez kisilerde viicut yag havuzunda daha
fazla sekestre olur ve bu nedenle obezite D vitamini eksikligi i¢cin bir risk faktoriidiir

(75).

Oral yolla alinmis olan D vitamininin barsaklardan emilimini engelleyen
Crohn, Whipple, Coliak hastaliklar1 ve kistik fibrozis gibi malabzorpsiyonla giden
durumlar, ayrica karaciger ve bobreklerdeki hidroksilasyon reaksiyonlarmin

bozuldugu hepatik ve renal yetmezlikler de D vitamini eksikligi sebebi olabilir (67).

Ayrica bazi antiepileptikler, glukokortikoidler, Rifampisin ve Insan Immiin
Yetmezlik Viriisii (Human Immunodeficiency Virus/HIV) tedavisinde kullanilan

baz1 antiretroviral ajanlar da eksiklige yol agabilir (67).
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Bugiin D vitamini eksikligi tiim diinya iizerinde neredeyse bir pandemi halini
almistir. Daha Once bahsedilen, eksikliginin ¢oklu sistemler ilizerindeki olumsuz
etkilerine ilaveten Amerika’da 2008 yilinda yapilan ve tiim populasyonu yansitan bir
calismada D vitamini seviyesi 17,8 ng/ml’nin altinda olan bireylerde tiim nedenlere
bagl 6liim riskinde %26 artis oldugu tespit edilmistir (76). Tiim bu bilgilerin 15181nda

D vitamininin giiniimiizdeki 6nemi giderek artmaktadir.
2.8.1. D Vitamini Eksikligi Risk Faktorleri

Yeterli vitamin D sentezi ¢esitli faktorlere baghdir. En 6nemlilerinden biri;
gilines (ultraviyole) i1sinlarinin epidermisten gec¢isinin olmasidir. Uzun siire kapali
ortamlarda kalma ve yaygin giines koruyucu kullanimi; daha az vitamin D {iretimine
neden olmustur. Hangi enlemde ve yilin hangi sezonunda olduguna bagl olarak
ultraviyole 1sinlarinin miktar1 ve kalitesi degisir. Ciltte vitamin D iiretimi, kasimdan

marta kadar> 42° (Boston) enlemlerinde azalmaktadir (77).

Vitamin D iiretimini azaltan diger faktorler; yaslanma, koyu tenli olma, kapali
glyim, obezite, vejeteryan olma, malabsorbsiyona neden olacak hastaliga (kistik
fibrozis, kolestatik karaciger hastaligi, inflamatuar barsak hastaligi, kisa barsak
sendromu vb.) sahip olmaktir (78). Mevsimsel degisim gebelikte vitamin D eksikligi
riskini arttirmaktadwr. Kis aylarinda yaz aylar1 ile kiyaslaninca daha yiiksek

prevalansta vitamin D eksikligi goriilmektedir (79).
2.8.2. Tiirkiye’de D Vitamini Yetersizligi ile Tlgili Durum

Tirkiye’de D vitamini eksikligi uzun siiredir ¢ocuk sagliginin 6nemli bir
konusu olmustur. Rasitizmin siklig1, ilk 1 yasa ticretsiz D vitamini dagitilmadan 6nce
bolgesel arastirmalara gore % 1,67 ve %19 arasinda degismekte, ortalama %6 olarak
kabul edilmekte idi. En sik etkilenen yas grubu ise 3 ay — 2 yas arasi olarak
saptanmistir (80).

Ulkemizde 2005 yilinda 0-12 ay yas araligindaki tiim bebeklere giinde 400 IU
D vitamini verilmesini 6ngdren, saglik merkezlerinden lcretsiz olarak D vitamini
dagitilmasma dayanan bir program baslatilmistir. Erzurum’da 1998 yilinda 0-3 yas
arasi poliklinik bagvurusunda bulunan ¢ocuklarda %6 olarak saptanmis olan rikets
sikligmin 2008 yilinda %1 civarma diistiigii bildirilmistir (13,81). Bununla beraber,
2010°da 2-24 ay arasinda olan ve giinde 400 IU D vitamini aldigi1 belirtilen 148
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cocukta yapilan bir ¢alismada, D vitamini eksikligi 2-6 ay arasinda %27, 6-12 ay
arasinda %38, 12-24 ay arasmnda %30 oraninda saptanmistir (82). Bu veriler
programm halen giiclendirilmesine ihtiya¢ oldugunu gostermektedir. Ulkemizde,
maternal D vitamini eksikliginin de 6nemli bir sorun oldugu bilinmektedir. Verilere
gore dogurganlik ¢agindaki kadinlarda ve/veya gebelerde D vitamini eksikligi ve
yetersizligi %46 ila %100 oranindadir. Risk faktorleri ise diisiik sosyoekonomik

diizey, diisiik egitim diizeyi ve ortliinme olarak belirlenmistir (83,84).

Maternal D vitamini eksikligi bebeklerin yetersiz D vitamini deposu ile
dogmalarina sebebiyet vermekte, ayn1 zamanda bu annelerin siitiinde de D vitamini
diizeyi yetersiz olmaktadir (85). Bu nedenle D vitamini eksikligi olan annelerden
dogan bebeklere D vitamini destegi verilmez ise bu bebeklerde yasamin ilk ii¢ ayinda
konjenital rikets goriilme riski artmakta ve bu vakalarda hipokalsemi ile basvuru
orami ylksek bulunmaktadir (86). Hatun ve arkadaslarmin iilkemizde yaptiklar1 bir
incelemede, ¢ogunlugu anne siitii ile beslenen, yaslar1 32 ila 112 giin arasinda
degisen 42 erken donem rikets vakasinin %78’inin hastaneye hipokalsemik
konviilsiyon ile bagvurduklar1 saptanmistir (87). Bu bilgiler 1s181inda, gebelerde D
vitamini suplemantasyonu yapilmasi ve tiim bebeklere dogar dogmaz D vitamini

desteginin baslanmasi1 6nem kazanmaktadir.

2011 yilindan itibaren iilkemizde tiim gebelere gebeligin 12. haftasindan
dogumdan sonraki 6. Aya kadar giinde 1200 IU D vitamini suplemantasyonu
yapilmaktadir. Nitekim, gebelikte D vitamini eksikligi sadece bebekte degil, annede
de bir dizi probleme neden olabilmektedir. D vitamini eksikliginin gebelikte
preeklempsi, gestasyonel diyabet, prematur dogumda artis gibi komplikasyonlarla
iligkili olabildigi bildirilmistir (88). Bu acidan gebelerde D vitamini takviyesinin
yapilmasi, hem anne hem de bebek sagligi acisindan Onem tasimaktadir. Ayni
zamanda, yeterli D vitamini sentezi i¢in hamile kadinlari ve bebeklerin giinde 10-15
dakika stire ile 6gle saatleri disinda giinese ¢ikartilmasi tesvik edilmelidir. Cocuklar
gilineslendirilirken dogrudan gilines 1sinlarina temas etmesi gereklidir. Giinesteki
morotesi 1smlardan olan UV-B'nin dagilmadan hedefe ulasabilmesi ve D vitamini
sentezini saglayabilmesi i¢in acik bir havada atmosfere dik agiyla gelmesi ve baska
bir fiziksel etkenle karsilasmamasi gerekmektedir. Bu nedenle gilineslenmede

ozellikle 6gle saatlerinin se¢ilmesi Onem tagimaktadir (89).
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D vitamini eksikligi acisindan diger risk tasiyan bir grup, kemik kitlesinde
artis goriilen ve bu nedenle kalsiyum ve D vitamini gereksinimi fazla olan adolesan
grubudur. Ulkemizde Olmez ve arkadaslarmm izmir’de adolesan kizlarda kis sonu
doneminde yapmis olduklar1 calismada D vitamini yetersizligi bir bdlgede %359,
diger bir bolgede %15 saptanmistir. Iki bdlge arasindaki farkin nedeni olarak
sosyoekonomik diizey ve egitim diizeyi farkliligi one siiriilmiistiir (90). Hatun ve
arkadaslarinin Kocaeli ilinde 13-17 yas arasindaki kiz c¢ocuklari arasinda yapmis
oldugu calismada ise, D vitamini eksikligi oram1 %21, D vitamini yetersizligi orani

%43 saptanmustir (91).

Adolesan donemi i¢in verilmesi gereken D vitamini takviyesi konusunda bir
uzlas1 yoktur. ABD (Amerika Birlesik Devletleri)’de Food and Nurition Board
adolesan donemi i¢in 600 1U/glin D vitamini takviyesini yeterli goriirken, birgok D
vitamini uzmanina goére bu doz yetersizdir (92,93). Tablo 2.4’de “Vitamin D
Council”, “Endocrine Society” ve “Food and Nutrition Board”mn D vitamini takviyesi

onerileri listelenmistir (94).

Tablo 2. 4. D vitaminini takviye Onerileri (94)

Vitamin D) Council | Endocrine Society Food and Nutrition
Board

0-1 yas 1000 1U/giin 400-1000 IU/giin 400 1U/gin

Cocuk Her12,5 kg'a 600-1000 1U/gin 600 1U/gin
1000 1U/giln

Erigkin 5000 1U/giin 1500-2000 1U/giin 600 1U/giin,

yashlarigin 800 1U/gin

Adolesan donemi icin D vitamini takviye dozlarinda onemli bir nokta da
obezite, ila¢ kullanimi (glukokortikoid, antikonviilzan, anti-hiv vb.), kronik
malabsobsiyon gibi sebeplerin D vitamini takviye dozunun arttirilmasimni
gerektirebilecegidir. Bu nedenle bu c¢ocuklarda D vitamini durumunun 25-OHD,
PTH diizeyi, kemik mineral yogunlugu Olctimleri ile degerlendirilmesi ve destek

tedavi verilenlerde D vitamini diizeyinin 3 ayda bir kontrol edilmesi 6nerilebilir (95).
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Tablo 2. 5. D vitamini diizeyini etkileyen faktorler.

1. D Vitamininin yetersiz sentezi ya da yetersiz alim

Etnik ve genetik farklihklar

Yas

Cilt pigmentasyonu

Gunes koruyucu kullammi

Mevsimler ve enlem

Disarida gegirilen siire

Kapali giyinme
Obesite
Atmosferik hava kirliligi

D vitamini igerigi disiik olan besinlerin tiketiimesi

2. D Vitamini metabolizmasi bozukluklar ve yetersiz emilimi

Kolestatik karaciger hastaliklan

Renal hastaliklar

Pankreatik yetmezlik

Sitokrom P-450 enziminin indiksiyonu (fenitoin, fenobarbital)

2.8.3. D Vitamini Eksikliginin Epidemiyolojisi

Bircok vertebrali canli D vitamini ihtiyaglarin1 giines maruziyeti ile
saglamaktadir (96). Giines 15181na yetersiz maruziyet sonrasi rasitizm gelisimi ilk
defa 1822’de Sniadecki tarafindan tanimlanmistir (97). 290-315 dalga buyundaki
UVB 1smlarina maruziyetin rasitizmi dnledigi ve tedavi ettiginin anlagilmasina kadar
yiiz y1l ge¢mistir. 1930°1u yillarin baglarinda Amerika’da rasitizmi 6nlemek amaciyla
glines 15181 maruziyetinin yararlarini anlatan ve aileleri bilgilendiren kurum organize
edilmistir (1). 1930’lu yillarda Amerika ve Avrupa’da siitiin 100 IU D vitamini ile
zenginlestirilmesi rasitizmi 6nlemede etkili bulunmustur. Daha sonra 1950’11 yillarda
Biiyiik Britanya’da hiperkalsemi patlamasi yasaninca siitin D vitamini ile
zenginlestirilmesi bunun nedeni olarak suglandi ve siitin D vitamini ile
zenginlestirilmesi yasakland1 (98). Sonraki yillarda Finlandiya ve Isvigre siitii D
vitamini ile zenginlestirmeye basladi. Amerika’da siit ve yogurt, margarin gibi siit

tiriinleri, kahvaltilik gevrekler D vitamini ile zenginlestirilmektedir. Ingiltere’de D
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vitamini ile zenginlestirilmis siit ve suplemantasyon diyetteki D vitamininin ana

kaynagini olusturmaktadir (62)

D vitamini eksikliinin zenginlestirilmis besinlerle dnlenebilecegi ve riketsin
gozlenmeyecegi diisliniiliirken, son zamanlarda D vitamini eksikligi yeniden
kesfedildi ve D vitamininin rikets disinda bir¢cok hastalikta rol oynayabilecegi

calismalarda gdsterildi (62)

Bener ve ark. nin 16 yas altindaki 458 saglikli ¢ocukta yaptigi ¢alismada, D
vitamini eksikligi 11-16 yas grubunda %61,6, 5-10 yas grubunda %28,9 ve 5 yas
altinda %09,5 olarak tesbit edilmistir (99)

Andrran ve ark.nin 0-16 yas grubu 440 cocuk ve addlesanda yaptigi
calismada,populasyonun %40’mda serum D vitamini 20 ng/ml’nin altinda tesbit

edilmistir. 66 hastada (%15) ise D vitamini yetersizligi saptanmistir (100)
2.9. Kalsiyum

Tim viicut Ca’unun %99’u kemiklerde amorf kalsiyum fosfat, kalsiyum
karbonat ve hidroksiapatit kristalleri eklinde bulunur. Kemikler viicuda mekanik
destek saglamasi yani sira kalsiyum deposu goriir (101,102). Hiicre i¢i ve dist
sivilarda bulunan %]1°lik kismi ise plazma membran potansiyeli ve cesitli
biyokimyasal olaylarda (koagiilasyon, endokrin sekresyon ve enzimatik reaksiyonlar)
onemli rol oynar. Serumda bulunan Ca’un %350’s1 iyonize halde bulunurken %40°1
proteinlere, %10’u ise sitrat ve fosfat gibi anyonlara bagli bulunur. Proteine bagh
Ca’un %80-90°1 alblimine baghdir. Bir gram albliimin 0.8 mg/dl Ca baglar (103).
Serum Ca konsantrasyonu siit cocuklugu doneminde 8.8-10.8 mg/dl arasinda degisir

(104).

Diyetle alman Ca’un %20-30’u duedonum ve jejunumun iist kismindan
emilir. Ca’un ana besin kaynaklari siit, siit {irlinleri ve yesil yaprakl bitkilerdir. Anne
siitiinde 34 mg/dl, inek siitiinde 120 mg/dl ve endiistriyel mamalarda ortalama 60
mg/dl Ca bulunur. Ca diizeyi diisiik olmasina ragmen, Ca/P oraninin 2 olmasi ve
laktoz icermesi nedeniyle anne siitiinden Ca emilimi yiiksek orandadir. Giinlik Ca
ithtiyaci; siit cocuklugu doneminde 500-600 mg, daha biiyiik ¢ocuklarda 800 mg dir
(104). Viicut Ca homeostazin1 saglayan en Onemli mekanizma barsaktan Ca

emilimidir.
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Kalsiyum Barsaktan Emilimini Diizenleyen Etmenler (103);

1. Vitamin D: Kalsiyumun barsaklardan emilimini arttirir.

2. PTH: 1,25(0OH),D3 sentezini arttirarak indirek olarak etkiler.

3. Kalsitonin: Normalde etkisizdir; biiyiime, gebelik ve laktasyon sirasinda
1,25(0OH),D3 sentezini arttirarak indirek olarak etkili olur.

4. Seks steroidleri: 1,25(0OH),D3 sentezini uyararak indirek olarak etkiler.

5. Glukokortikoidler: Direkt ile barsaktan Ca emilimini inhibe eder.

6. Diyetteki laktoz miktar1 ve Ca/P oraninin 2 olmast Ca absorbsiyonunu
arttirir.

7. Fitat, oksalat, stearik ve palmitik asit barsaklardan Ca absorbsiyonunu
azaltir

8. Barsak iceriginin asidik olmasi Ca emilimini arttirir (103).

Kemikte Ca Metabolizmasim1 Diizenleyen Etmenler;

1. Vitamin D: Kemikte reseptorii olmamasma ragmen indirek etkileri
mevcuttur. Akut olarak yiiksek doz D vitamini, monositlerden osteoklast
yapimini uyararak kemikten kalsiyum mobilizasyonunu arttirir. Diisiik
dozda ve uzun siireli verildiginde ise yeterli kan Ca ve P diizeyini
saglayarak kemik mineralizasyonunu arttirir.

2. Parathormon: Osteoklastik aktiviteyi uyararak Ca rezorbsiyonunu arttirir.

3. Kalsitonin: Kalsitoninin en 6nemli gorevi hizli biiylime, gebelik ve
laktasyon doneminde osteoklastik aktiviteyi azaltarak iskeleti korumaktir.

4. Prostaglandinler: Prostanglandin E diisiik dozda kemik olusumunu,

yiiksek dozda ise kemik rezorbsiyonunu uyarmaktadir (103).
Bobrekte Ca Metabolizmasim Diizenleyen Etmenler;

Saglikli bireylerde bobreklerden atilan Ca miktar1 ¢ok c¢esitli etkenlere
baghdir. Diyetle alinan Ca miktar1 idrarla atilan Ca miktarmi smirli bir sekilde
etkiler. Diisiik miktarda Ca alimi idrarla Ca atiliminda ani bir azalmaya sebep olmaz.
Ancak malabsorbsiyon veya osteomalazide oldugu gibi serum Ca diizeyindeki

diisiikliigiin uzun siirdiigii durumlarda idrarla Ca atilim diisiik diizeylere inebilir.
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Glomeriillerden ultrafiltre olan kalsiyumun, %50-70’1 proksimal nefrondan,
%30-40’1 proksimal tubiiliin son kismi1 ile distal tubiiliiden, %10 kadar1 ise distal
nefrondan olmak iizere %97-99°u geri emilir. Sitrat, fosfat, glukonat ve siilfat gibi
anyonlarla kompleks yapmis kalsiyuma gore ultrafiltrattaki iyonize kalsiyum tiibiil
hiicreleri tarafindan daha kolaylikla geri-emilebilir. Gdrar pH"s1 diiGtiikge
anyonlarla kompleks yapmiG kalsiyum miktar1 azalir (105).

Hiicre dis1 s1vi miktarinin artti§1 durumlar idrarla atilan Ca miktarini etkiler.
Mineralokortikoid hormonlar hiicre dis1 sivi miktarini artirarak idrara atilan Ca
miktarmi artirirlar. Akut yada kronik serum P yiikselmesi idrara Ca atilimini

azaltirken serum P diizeylerindeki diisme hiperkalsitiri ile sonuglanir (106,107).

Hem PTH, hem de vitamin D idrara atilan kalsiyum miktarin1 azaltir. Ancak
etki mekanizmalar1 halen tam olarak agik degildir. PTH’ un proksimal ve 6zellikle de
distal tubiiliis bolgelerini etkileyerek antikalsiiirik etki gosterdigi belirtilmektedir.
PTH etkisiyle proksimal tubiiliis hiicrelerinde sentez edilen 1,25(OH),D3 ise, distal
tubiiliisler tizerindeki bu antikalsirik etkiyi arttirir. Vitamin D veya PTH’dan
herhangi birinin yoklugunda idrara atilan Ca miktarinda artis olabilecegi, her ikisinin
de eksikliginde ise hiperkalsiiirinin daha da belirginlesecegi bildirilmektedir (108).
Kalsiyum atilim1 ditirnal ritim gosterir ve en yliksek degerlere 6gle zamani ulasir.
Hiperkalsemide ise PTH sekresyonu azalir, renal kalsiyum atilimi artar, kemikten
kalsiyum rezorbsiyonu baskilanir ve 1,25(OH),D3 iliskili barsaktan kalsiyum

emilimi azalir.



24

M

L}QTH g

(

A\l
- | ( PTHO,
\I{E\S{OH}D,-;% Vo om0, T
5 /'/CMCITONINT;‘_-
| ¥
1,25(0H),D; © U
ci
v
wm@
PTHO,~ N
e 1.25(0HD,0 T\
e >/ o
T } j
[ j

Sekil 2. 3. Kalsiyum ve fosfor dengesini etkileyen faktorler

2.10. Fosfor

Total viicut fosforunun % 85’1 kemikte kristaloid yapida (Ca, P tuzlar:
seklinde), % 15’1 ise hiicre i¢i ve dis1 sivilarda bulunur. Hiicre dis1 sivida bulunan P,
ii¢ fraksiyonda bulunur: iyonize, proteine bagl ve kompleks yapida. Serum inorganik
P’un % 10’u proteine bagli, % 35’1 Na, Ca ve Mg ile kompleks yapida, geri kalan %
55°1ik kisim ise iyonize halde bulunur (107). Serum P yogunlugu yas ile degiskenlik
gosterir (Tablo 2.6).

Viicuttaki tiim minerallerin % 22’sini P olusturmaktadir. Bunun yaklasik %
80’1 erimeyen kalsiyum fosfat seklinde dislerde ve kemiklerde bulunur. Kalan %
20’si metabolik olarak ¢ok aktiftir. Organik fosfat yapisal element olarak
proteinlerin, yaglarin, karbonhidratlarin ve niikleoproteinlerin bilesiminde bulunur.
Hiicresel diizeyde enerji degisimlerinde organikfosfat molekiilleri olan ATP-ADP
onemli rol oynar. Inorganik P ise Ca ile birlikte kemik dokusunun ana bilesenidir. P

emilimi diyetteki Ca miktar1 ile ters orantilidir. Besinlerle alinan P’un % 50-70’1
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emilirken anne siitiindeki P’un % 85’inin emildigi gosterilmistir. P homeostazini
etkileyen en onemli mekanizma bdbrekten P atiliminin kontroliidiir. P’un % 70’1

proksimal, % 30’u distal tiibiislerden reabsorbe edilir (108).

Tablo 2. 6. Normal fosfor degerleri

Yenidogan 4.3-9.4 mg/dl
1-5 aylar 4.8-8.1 mg/dl
6-24 aylar 4.4-6.8 mg/dl
2-3 yaslar 3.6-6.5 mg/dl
Prepubertal gocuklar 3.6-5.6 mg/dl
Puberte 3.3-6.0 mg/dl
Puberte Sonrasi 2.5-4.3 mg/dl

Bobrekten P atilimini etkileyen faktorler sunlardir (109, 110):

1. D vitamini: Tiibiiler P reabsorbsiyonunu stimiile eder. Ca seviyesindeki
diistikliik bobrekten 1-a hidroksilaz salinimini artirarak 1,25(OH),D3sentezini artirir.

Bu da P’un bagirsaktan emilimini ve bobrekten reabsorbsiyonu artirir.
2. PTH: P reabsorbsiyonunu inhibe ederek idrarla atilimini artirir.
3. Biiylime hormonu: P reabsorbsiyonunu uyararak atilimini artirir.

4. Fibroblast growth faktor 23 (Fosfatonin): Humoral bir mediyator olarak
tanimlanir ve P reabsorbsiyonunu inhibe ederek fosfatiiri yapar. Bazi kalitsal

hipofosfatemik rikets tiplerinde etkilidir.

5. Diyet ve plazma fosforu: Diyetle alinan P miktar1 renal Na-P
kotransportunun en 6nemli fizyolojik diizenleyicisidir. Diyette alimdaki artis ve

azalma idrarda P atiliminda azalma ve artmaya yol acar

6.Mediatorler: Proksimal tiibiil hiicrelerinde sentezlenen dopamin ve
seratonin P transportunun parakrin diizenleyicisidir. Dopamin, fosfatiirik iken
seratonin tam tersi etki gosterir. Katekolaminler de alfa adrenerjik reseptorler

iizerinden antifosfatiirik etki gosterirler.

7. Asit-baz durumu: Akut solunumsal asidoz renal P emiliminde azalmaya

yol acarken, akut solunumsal alkalozda P emiliminde artma izlenmektedir.
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8. Biiyiime: Serum P konsantrasyonu yenidogan ve kiiciik ¢ocuklarda
eriskinler ve biiyilk cocuklara gore daha yiiksektir. Bunun nedeni tiibiiler P

reabsorbsiyonunun daha fazla olmasidir.

9. Diiiretikler: Mannitol, asetozolamid, tiazid diiiretkleri ve loop diiiretikleri
fosfatiiriye yol acarlar. Idrar P atilimi amilorid, spironolakton ve triamterenden ¢ok

az etkilenmektedir.
Bagirsaklardan P emilimini etkileyen Faktorler (110);
1. D vitamini, dogrudan P emilimini artirir.
2. PTH, etkisini 1,25(OH),D3 seviyesini artirarak dolayli gosterir.
Kemikte P metabolizmasmi diizenleyen faktorler (110);

1. D vitamini, akut olarak yiiksek dozda kemikten P mobilizasyonunu

artirirken, diisilk dozda ve uzun siire verilmesi kemikten mineralizasyonu uyarir.

2. PTH, osteoklastik aktiviteyi stimiile ederek kemikten P mobilizasyonunu

artirir.
3. Kalsitonin, osteoklastik aktiviteyi inhibe ederek P mobilizasyonunu azaltr.

4. Prostaglandinler, diisiik dozda kemik olusumunu, yliksek dozda ise kemik

rezorbsiyonunu uyartr.

Saglikli kislerde serum P diizeyleri sirkadyen ritm gostermektedir. Sabah
erken saatlerde en diisiik, gece yarisindan sonra ise en yiiksek diizeylere
ulagsmaktadir. Diyetteki miktarmin azalmasi veya artmasi 6gleden sonra ve geceki P
degerlerini etkilemektedir. Bu nedenle Ozellikle P baglayic1 ajanlarin tedavide
kullanildig1 bobrek yetmezligi olan hastalarda kan Ornekleri 6gleden sonra
almmalidrr. Insiilin veya glukozun i.v. infiizyonu, karbonhidrattan zengin yemek,
akut solunumsal alkaloz, epinefrin inflizyonu veya endojen alimi ile serum P

konsantrasyonu akut olarak diisiiriilebilir (110).
2.11. Alkalen Fosfataz (ALP)

ALP, dért izoenzime sahip cinko iceren bir glikopeptittir. Insanda bu
izoenzimler; karaciger, kemik ve bobrek kaynakli dokuya 6zgiil olmayan (tip 1),

plasental (tip 2), germ hiicre ya da plasenta benzeri (tip 3) ve intestinal (tip 4) tipler
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olarak smiflandirilmaktadir. Serum ALP aktivitesi yasa gore degiskenlik
gostermektedir. Hayatin ilk ii¢ ayinda ALP aktivitesinde orta derecede bir yiikselme
gozlenirken, pubertede biiylime hiz1 ile iliskili olarak normalin iki-li¢ katina kadar
ctkmakta ve takip eden 1-2 yil icinde normal erigskin degerlere gerilemektedir. Fetal
ve plasental dokudaki iiretim nedeniyle, gebelikte de ALP aktivitesi fizyolojik olarak
normalin iki-ii¢ katina kadar ¢ikmaktadir (111).

Riketste yiiksek ALP aktivitesi kemik kaynakli olup, bobrek ALP
aktivitesindeki hafif azalma disinda diger doku ALP aktivitelerinde bir degisiklik
yoktur. Riketste osteoblastik aktivitedeki artis1 yansitmak tlizere ALP aktivitesi
artmaktadir, bu demineralize kikirdak ve osteoid dokuda yapim artigina bagli olarak
osteoblastlardaki asir1 proliferasyon nedeniyledir. Osteoblastlarin ALP’den zengin
olduklar1 iyi bilinmektedir. Bu hiicrelerin ani biiyiimesi sonucu ALP’ yi hiicreden
digar1 attiklar1 sanilmaktadir (112). ALP aktivite yiiksekligi, riketsteki biyokimyasal
degisikliklerin en erken goriilenidir. Bu hastaligin agirlik derecesine bagli olarak orta
ya da yiiksek derecededir. Normalde serum ALP aktivitesi 100-330 IU/L’dir (113).
ALP aktivitesindeki artisda cinse bagl farkliliklar oldugu bilinmektedir. Ornegin
Yunanistan’da yapilan bir ¢alismada D vitamini almayan erkek ¢ocuklarda ALP
aktiviteleri, kizlardan istatistiksel olarak anlamli daha yiiksek bulunmustur (114).
Yine ayni calismada ALP aktivitesi yiiksek olan ¢ocuklarda riketsin en az 2 klinik
bulgusunun oldugu saptanmigtir. Riketsin radyolojik bulgularinin
degerlendirilmesinde de serum ALP aktivitesi 6nemli bir dl¢iittiir. Bir caligmada ek
doz D vitamini alan ¢ocuklarin % 4-6’sinda, almayanlarm ise % 13’linde anormal
ALP aktiviteleri saptanmistir (115). Agr malnutrisyonu olan riketslilerde ALP
aktiviteleri yiikselmeyebilir (116).

Selim gecici hiperfosfatazemi (SGH) ilk kez 1977 yilinda Posen ve ark. (116)
tarafindan tanimlanmis ve 1985 yilinda tani kriterleri gelistirilmistir. SGH tanisi, 5
yasindan kii¢iik ¢ocuklarda serum ALP aktivitesi normalin 3-50 kati
yiiksekligindeyken, ALP yiiksekligiyle iligkili semptomlarin bulunmamasi, ya da
ishal, kusma, iist solunum yolu enfeksiyonu, konvulziyon ve gelisme geriligi gibi
iliskisiz semptomlarin varligi, klinik ve biyokimyasal olarak karaciger veya kemik

hastaliginin  bulunmamasi, ALP izoenzim analizinde kemik ve/veya karaciger
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fraksiyonunda artis saptanmasi ve serum ALP aktivitesinin 4 ay ig¢inde normale

donmesi ile konulmaktadir (117).
2.12. Magnezyum

Erigkin bir insanm viicudunda bulunan Mg yaklasik 25 gramdir. Bunun % 60-
70’1 kemikte geri kalan1 ise kas ve yumusak dokularda hiicre icerisinde
bulunmaktadir. Hiicre igindeki Mg’un biiyiik ¢ogunlugu adenozin difosfat, adenozin
trifosfat, proteinler ve niikleik asitler gibi hiicre bilesenlerine baglidir. Enzimler i¢in
kofaktor olarak enerji metabolizmasi, protein ve niikleik asit sentezinde; ayrica
membran transportu ve hiicre ici sinyal iletiminde gorev alir. Total viicut Mg’un
sadece % 1’ 1 hiicre dis1 sivida bulunur; bunun % 30’ u protein bagh, % 60-651
serbest ve %5-10 u sitrat, fosfat, okzalat gibi anyonlarla kompleks yapmis haldedir.
Normal total plazma Mg konsantrasyonu 1.7-2.3 mg/dl (0.71-0,96 mmol/L)’dir.
Viicut Mg dengesi intestinal emilim ve renal atilim arasindaki dengeye baghdir.
Gastrointestinal sistemden emilimindeki bozulma en sik goriilen hipomagnezemi
nedenidir. Malabsorbsiyon, kronik ishal ve steatoresi olan hastalar, ince bagirsak
bypass cerrahisi sonrasinda, ileostomili hastalarda, loop ve osmotik diiiretik
kullananlarda ve ilaglara bagli olarak (aminoglikozid, amfoterisin B, sisplatin,
siklosporin ve foskarnet) hipomagnezemi gelisebilir. Hipomagnezemi genellikle
hipokalemi ve hipokalsemi ile birlikte goriilmektedir. PTH salinimimnin inhibisyonu
ve iskelet sisteminin PTH etkilerine direnci nedeni ile hipokalsemi izlenir.
Hipomagnezemi diizeltilmeden hipokalsemi ve hipokalemi diizelmemektedir. Mg
eksikligi genellikle asemptomatiktir. ilk belirtiler karin agrisi, bulanti, kusma ve
letarjidir. Norolojik bulgular1 hipokalsemide goriilenlere benzer. Hiperrefleksi,
karpopedal spazm, tetani, konvulsiyon, Chvostek’s ve Trousseau’s belirtileri varlig
gibi. EKG’de QRS’ de genisleme, QT mesafesinde uzama ve T sivrilesmesi goriiliir.
"Torsades de pointes’, premature ventrikiiler kontraksiyonlar, ventrikiiler tasikardi ve
fibrlasyon da bildirilmis olup 1.V. Mg-siilfata yamit alinmistir. Mg eksikligi ve alim

azlig1 inme, iskemik kalp hastaligi, hipertansiyon ve astim i¢in risk faktoriidiir (110).
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2.13. Paratiroid Hormon

PTH, paratiroid bezlerden salgilanan 9,5 kD agirhginda 84 aminoasitten
olusan, Ca ve P metabolizmasinda onemli etkilere sahip polipeptid yapili bir
hormondur. Insanlarda PTH geni insiilin ve kalsitonin genlerine yakin olup 11pl5
bolgesinde lokalizedir. PTH’un sentez ve sekresyonunda major rolii dolasimdaki Ca
konsantrasyonu oynar. PTH ve Ca arasinda sigmoidal ters bir iligki vardir. Ancak
cok yiiksek Ca diizeylerinde bile PTH salgilanmasi tam olarak baskilanamaz (13).
Kan Ca ve Mg diizeyleri disinda dopamin, histamin, serotonin, somatostatin,
prolaktin, glukogan, kortizol, prostaglandinler, kalsitonin ve ¢esitli katekolaminler de

PTH saliniminda etkilidir (13).

PTH, hiicre membranindaki reseptorlerine baglanarak cAMP araciligi ile
etkilerini bobrek ve kemik tizerinde gdsterir. En 6nemli fonksiyonu, bobreklerden Ca
reabsorbsiyonu ile kemikten Ca rezorbsiyonunu arttirarak hipokalsemiyi 6nlemektir.
Bobrek iizerindeki etkileri; Ca reabsorbsiyonunu arttrmak, Na, P ve HCO3
reabsorbsiyonunu inhibe etmek, lo-hidroksilaz enzim aktivitesini uyararak
1,25(OH),D3 yapmmini arttrmaktr. PTH ayrica 1,25(OH),D3 sekresyonunu

arttirarak dolayli olarak bagirsaktan Ca emilimini arttirmaktadir (13).
2.14. Rikets

Rikets kemik dokusunda epifizlerin agik oldugu donemde mineralizasyon
yetersizligine bagh olarak gelisen bir durumdur. Bu durumdan hem kemik yapimi
hem de kemik saglamlig1 etkilenir. Osteomalazi ise, epifizler tam olarak kapandiktan
sonra kemik dokusunun tamiri sirasinda mineralizasyon yetersizligi olmasi demektir.

Bu olay yalnizca kemiklerin saglamliliginin etkilendigi bir durumdur (118).
2.14.1. Riketsin Epidemiyolojisi

Rikets gelismis iilkelerde ¢ocuklarin yeterli beslenmesi, D vitamini takviyesi
ve halkin D vitamini hakkinda egitimi sayesinde neredeyse ortadan kalkmis iken
ilkemiz gibi gelismekte olan iilkelerde halen 6nemli bir ¢ocuk sagligi problemi
olmaya devam etmektedir. Goriilme siklig1 iklime, cografik kosullara ve toplumun
sosyoekonomik diizeyi gibi nedenlere bagli olarak degisiklik gostermektedir.
Diinyada gelismis iilkelerde besinsel D vitamini eksikligine bagli rikets insidans1 2,9-

7.5/100.000°dur (36).
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Ulkemiz giines 151311 alma bakimindan zengin bir iilke olmasina ragmen,
ailelerin sosyoekonomik diizeylerinin diisiikliigli, yanlis ve yetersiz beslenme
aliskanliklar1, bebeklerini direk giines 1s1gindan sakinma ve ev disinda kalin giydirme
gibi geleneksel yaklasimlarindan dolayr rikets oldukca yiiksek oranlarda
goriilmektedir. Siklikla hizli biiylimenin oldugu ilk iki yasin hastaligi olmakla
beraber addlesan donemi de dahil epifizler kapanana kadar her yasta rikets
gelisebilmektedir (119). Annede dogum sonrasinda serum Ostrojeninin diismesine
bagl olarak serum D vitamin diizeyinde de diisme gozlenir. Buna bagli olarakda
anne sttiindeki D vitamini miktar1 azalir (120). Preterm bebekler basta olmak iizere,
hizli biiylime gosteren 3-36 ay arasi c¢ocuklarda riketse daha sik rastlanirken
bliylimenin yeniden hizlandig1 pubertal donemde de subklinik rikets sikligi giin
gectikce artmaktadir. Diinya Saglik Orgiitii rikets gelisimini dnleyebilmek icin tiim

bebeklere giinde 400 IU D vitamini verilmesini 6nermektedir (101).

2.14.2. Riketsin Etyolojisi

A- D vitamini eksikligi

1-Konjenital rikets: Intrauterin donemde 6zellikle son trimestirda anneden
gecen D vitamini fetus karacigerinde depo edilir. Bu donemde annenin serum

25(0OH)D3 vitamini diizeyi diisiik ise dogumu takiben ilk aylarda cocukta rikets

goriilebilmektedir.

2-Yetersiz D vitamini alinmasi1: Sadece anne siitii ile beslenen ve beraberinde
D vitamini destegi yapilmayan c¢ocuklarda eger giines 1siginida yeteri kadar
almiyorsa rikets goriilebilir. Bitkisel gidalardaki D vitamini diizeyinin hayvansal
gidalara gore daha az olmasi nedeniyle bitgisel gida agirlikli beslenenlerde rikets

daha sik goriilmektedir.
B - D vitamini ihtiyacinda artma

1-Prematiirelik: Erken dogan bebeklerde vucut depolarminda son trimestirda
daha fazla olduguda diisiiniilerek D vitamini, Ca ve P depolar1 yetersiz olarak
dogduklar1 ve giinlinde dogan bebeklere gore ilk donemlerde daha hizli biiylime
gosterdikleri icin D vitamini ihtiyaglar1 zamaninda dogan bebeklere gore daha

fazladir.
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2-Kronik antikonviilsan kullanimi: Cocuklarda uzun siireli fenobarbital
ve/veya difenilhidantoin kullanimi sonrasinda aktif D vitamini sentezi azalmaktadir.

Ayrica bu tiir ilaglar dogrudan barsaklardan Ca emilimini de inhibe etmektedirler.
3- Gebelik
4- Adolesan donemi

5- Yashlik: Yasin ilerlemesi ile birlikte deride sentez edilen D vitamini
miktar1 azalmaktadir. 70 yasinda birinin saglikli gen¢ erigskine gore deriden sentez
edilen D vitamini miktar1 %25 azalmaktadir. Bu nedenle yaslhilar daha uzun siireli

giines 15181 ve D vitamini destegi almalidir (121).
C-D vitamini malabsorpsiyonu

Malabsorpsiyon sendromlarinda D vitamini ve/veya Ca’nin emilimleri
bozulabilmektedir. Safra yapimmin ve duodenuma safra akiminin azaldigi kronik

karaciger hastaliklarida steatore ve yetersiz D vitamini absorpsiyonuna neden olur.
D- D vitamininin aktif metabolitlerine doniisememesi

1-Kronik  karaciger hastaliklari: Karacigerde D  vitamininin = 25-

hidroksilasyonunun bozulmasi sonucu serum 25(OH)D3 vitamini diizeyi diiser.

2-Kronik bobrek hastaliklari: Bu hastalarda 1 alfa-hidroksilaz enzim
aktivitesinin azalmasi1 sonucu, 25(OH)D3 vitamininin 1,25(0OH),D3' e doniisiimii
yeterince gerceklesemez. Ayrica kronik bobrek yetmezliklerinde goriilen sekonder

hiperparatiroidi ve asidoz durumlar1 da rikets gelismesine katkida bulunabilmektedir.
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Tablo 2. 7. Riketsin Etiyolojik Siniflandirilmasi

A. Kalsiyum diisiikliigii ile giden rikets

1. Ca yetersizligi

A- Besinlerle alim eksikligi

B- Malabsorbsiyon

2. D vitamin yetersizligi

A- Konjenital

B- Besinlerle alim yetersizligi

C- Giines 1smlariyla yetersiz karsilagsma

D- D vitamin gereksiniminin arttig1 durumlar

a. Prematiirite

b. Antikonviilsan kullanimi

c. Adolesan donemi

E- D vitamini malabsorbsiyonu

F- D vitaminin aktif metabolitlerine doniisememesi

a. Kronik karaciger ve bobrek hastaligi

b. Stronsiyum ve aliiminyum zehirlenmeleri

3. D vitaminine bagiml rikets

4. D vitaminine direngli rikets

B. Fosfor diisiikliigii ile giden rikets

1. Fosfat alim yetersizligine bagl

A- Besinlerle yetersiz alim

B- Diisiik dogum agirlikli infantlar

C- Parenteral hiperalimentasyon

2. Hiperfosfatiiriye bagh

A- Ailevi hipofosfatemik rikets

B- Hiperkalsitiri ile giden herediter hipofosfatemik rikets

C- Renal tubiiler asidoz

a. Primer

b. Fankoni sendromu

D- Tiimoriin indiikledigi hipofosfatemik rikets
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Ca, P normal veya diisiik, ALP

vitksek
+
Riketsin radyolojik
bulgulail
v PTH
ARTMIS NORMAL

Kalsiyopenik Rikets Fosfopenik Rikets

¥ 25(0H)? D3 vitamini —3
NORMAL DUSUK
D vitamini Bagimh Rikets D vitamini Eksiklifine Bagh Rikets
lil L25(0H)2 D;—l
DUSUK YUKSEK
Tipl Tip1l

Sekil 2. 4. Riketsin smiflamasi

2.14.3. Adolesan Rikets

Adolesan donemi hizli biiylimeyle beraber kemik gelisimininde hizli olmasi
ile karakterizedir. Biiylime ile ulasilabilen en yiiksek kemik kitlesi olarak
adlandirilan “doruk™ (peak) kemik kitlesinin yaklasik %60’1na pubertal biiylime atag1
sirasinda ulasilir, kalan kismimna ise 30’lu yaslarinda ulasilir. Hayatin ilerleyen
donemlerinde geligsebilecek kemik kaybi ve kirik riskini belirlemede doruk kemik
kitlesi Oonemlidir. Geng yetiskinlerin ulastigi doruk kemik kitlesinin kalitim,
hormonal faktorler ve Ca alimina bagh olarak sekillendigi diisiiniilmektedir. Her iki
cinste de puberte esnasinda kemik mineral dansitesi ve kemik mineral icerigi hizli bir
sekilde artar. Kemik mineral yogunlugundaki bu artis, cinsiyet hormonlarinin iskelet
iizerindeki etkilerine bagh olarak gelisir. Amenoresi olan kadinlarin ve testosteron
diizeyi diisiik olan erkeklerin hormonal etkiye bagli olarak kemik kitleleri diistiktiir.

Diyetle alinan Ca miktarininda, daha erken yaslarda doruk kemik kitleye



34

ulasilmasinda ve yasamin ileri donemlerinde osteoporoz riskinin azaltilmasinda

onemli oldugu bilinmektedir.

Genellikle addlesan doneminde rikets gelisebileceginin hekimlerin aklina
gelmemesi, bulgularinin  siit cocuklugundaki kadar net olmamasi, halsizlik,
giigsiizliik, kol-bacak ve eklem agrilar1 gibi yakinmalarin nonspesifik olmasi1 ve
riketsin disinda diger hastaliklarin semptomu olarak kabul edilmesi nedenleriyle
rikets tanis1 daha az konulmaktadir. Ulkemizde seyrek de olsa addlesan déneminde

giines 1511 eksikligine bagli rikets olgular1 rapor edilmistir (87, 122).

Addlesan riketsinde en sik rastlanan sikayetler kemik agris1 ve halsizliktir.
Uykuda olan eklem ve bacak agrilari ile haftada en az bir kez olan kas spazmlar1 da
adolesan riketsinde diger onemli bulgulardir (123). Nadir olarak konvulziyon ile

gelen hipokalsemik addlesan rikets olgusuda bildirilmistir (122).
2.14.4. Riketsde Klinik Bulgular

Riketse ait klinik bulgular1 kemik dokuya ait olanlar ve olmayanlar seklinde
ikiye ayrilabilir. Bu nedenle rikets diisiiniilen hastalarda tam bir fizik muayene
yapilmali, tiim iskelet sistemi palpe edilerek hassasiyet ve deformitelerin olup
olmadig1 kontrol edilmelidir. Riketse ait fizik muayene bulgular1 riketsin siddetine
gore degisebilmektedir. Hafif evrede hicbir fizik muayene bulgusu olmazken ileri
donemlerde hastalar kemik kiriklar: ile gelebilmektedirler (124). Ulkemizde yapilan
bir calismada 0-6 ay arasindaki cocuklarda rikets acisindan en sik saptanan fizik
muayene bulgular1 rasitik rozary (%62,1), kraniotabes (%49), oksipital allopesi
(%31,4) ve el bilek mesafesinde genislik (%27,1) olarak bildirilmistir (150). Riketsin
en klasik bulgularindan olan kraniotabesin ilk {ic ayda fizyolojik oldugu
unutulmamalidir. Kafa kemikleri yumusak oldugundan siirekli sirtiistii yatirilan
riketsli cocuklarm oksipital bolgesinde brakiosefali olarak adlandirilan bir diizlesme
olabilir. Brakiosefali ve ¢ikik alin “frontal bossing” birlikte olunca kafa dort kose
goriiniim alir. Buna “caput quadratum” denilir. On fontanel normalden daha genistir
ve iki yasina kadar kapanmayabilir. Diger dikkat ¢ekici bulgu basta terlemedir (124).
Kostalarin kemik-kikirdak birlesim yerlerinde mineralize olmayan osteoid dokunun
artmasma bagli genisleme sonucu “rasitik rosary” denilen c¢ikmtilar olusabilir.

Riketsin erken donem bulgularmmdandir. Kosta yumusaklig1 nedeniyle diyafragmanin
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yapistigr gogiis duvar1 bolgelerinde igeriye enine seklinde oluga benzeyen ¢cokme
olusabilir. Buna “Harrison olugu” denilir. Ayrica agir olgularda, sternum ve vertebral
kolonda pektus ekskavatus, pektus karinatus, kifoz, lordoz ve skolyoz gibi
degisiklikler goriilebilir. E1 ve ayak bileklerinde genislemeler gozlenebilir. Erken
bulgulardan biridir. Bir yasindan sonra bacaklardaki biiyiime hizlanir ve viicut
agrhiginin da etkisi ile alt ekstremitelerde sekil bozukluklar1 belirginlesir. Bunlarin

baslicalar1 genu varum, genu valgum ve koksa vara’dir (125).

Pelvis girisinde promontoriumun, ¢ikiminda ise sakrum ve koksiksin distal
parcalarmin 6ne dogru yer degistirmesi sonucu pelvik darliklar olusabilir. Bu
deformite kiz ¢ocuklarm ileriki yaslarinda dogum eylemi esnasinda sorunlara yol
acabilir. Riketste dislerde de degisiklikler goriilebilir. Siit dislerin ¢ikmasinda
gecikme ve kalict diglerde sekil bozukluklar1 gozlenebilir. Mine tabakasinda nokta
veya ¢izgi seklinde girintiler olusabilir. Kalsiyumun sinir ve kas sistemindeki
fonksiyonlarindan dolayr riketsli ¢ocuklarda tetani, konviilsiyon ve o6zellikle
hipofosfatemiye bagl olarak kas giicsiizliigli goriiliir. Agir rikets durumlarinda
cocuklarm yiirtimeleri gecikebilir. Karin, mide ve barsak kaslarindaki zayifliga bagl

olarak riketsli ¢ocuklarda siklikla kabizlik gozlenir (124).
Rikets biyokimyasal degerlere gore 3 evreye ayrilir (Tablo 2.8).

[. Dénem: Vucuttaki D vitamini eksikligine bagl olarak barsaklardan Ca
emilimi bozulur ve hipokalsemi gelisir. Ancak fosfat tutulumunun bdobreklerde
etkilenmemesi nedeniyle serum P diizeyi ilk zamanlarda normal smirlarda kalir.
Kemikteki mineralizasyon yetersizligi ve artmis ‘turnover’, serum ALP aktivitesinin
ve iiriner hidroksiprolin/Cr diizeyinin artmasma neden olur. Ilk dénemde olusan
hipokalsemi genellikle gecicidir ve sekonder hiperparatiroidizm gelismesiyle birlikte
bu donemdeki hipokalsemi birka¢ gilin icerisinde normal sinirlara gelir. Daha az
goriilmekle birlikte 2-9 aylik infantlarda, hipokalsemi uzun siirebilir. Bunun
muhtemel nedeni olarak hipokalsemiye karsi paratiroid bezin yeterince cevap

vermemesi (rélatif hipoparatiroidizm) gosterilmektedir (126).

II. Donem: Gelisen sekonder hiperparatiroidi, Ca’un kemiklerden
rezorpsiyonunu ve bobreklerden reabsorpsiyonu arttirarak serum Ca diizeyini

normale getirir. Artmis PTH un bobrek tizerindeki etkisi ile idrarla P atilimi artar ve
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serum P diizeyi diiser. ALP aktivitesindeki yiikseklik daha da artmis olarak devam
eder (126).

III. Doénem: Yiiksek PTH diizeylerine ragmen, bu evrede kemik dokuda
PTH’ya duyarsizlik gelismesi nedeniyle yeniden hipokalsemi gelisir. D vitamini
eksikligi, hipokalsemi veya heniiz aydinlanamayan diger nedenlerden 6tiirii PTH nun
bobrek tiibiiliis hiicrelerine olan etkisinde de bir duyarsizlik gelisebilir; ancak ytliksek
PTH sekresyonu sayesinde bu duyarsizligin etkisi goriilmez. Bu donemde serum P
diizeyindeki diistikliik belirginlesir, ALP aktivitesinde yiikseklik artarak devam eder.
Serum Mg diizeylerinde diisme gozlenebilir. Serum Ca ve P diizeylerinde diisiikliikk
ile sekonder hiperparatiroidinin devam ettigi bu donemde kemik degisiklikleri
oldukca siddetlidir. Plazma PTH diizeyinde artis; idrarla cAMP atiliminda artma yani
sira, idrarda glisin, serin, treonin, tirozin, glutamin, lizin ve histidin artis1 ile

karakterize amino asidiiriye neden olur (126).

Tablo 2. 8. Labaratuar bulgularina gore riketsin evrelendirilmesi

Riketsin Serum Idrar

Diinemleri Ca P ALP Mg cAMP PTH P cAMP  aa’iiri
I + N NT N NT NT N NT NT

n Wi 4 ¥ OB O Y ¥ O A

i M 4k % & 10F 1 T O &

2.14.5. Riketsde Radyolojik Bulgular

Klinik ve laboratuar bulgularindan haftalar sonra radyolojik bulgular
olusmaktadir. Erken belirtiler biiylimenin hizli oldugu uzun kemigin epifizo-
metafizer bolgelerinde gozlenir. Bu nedenle riketsin radyolojik tanisi i¢in en uygun
bolge el-el bilegidir. Tedavi edilmeyen rikets olgularinda goriilen radyolojik
bulgular: metafizer genisleme, kadehe benzer sekilde canaklasma, distal uglarda
diizensizlik (fircalasma), kalsifiye olamadigindan dolay:1 diafiz ile epifiz arasi

mesafede artma ve genel osteopenidir. Epifiz ya c¢ok kii¢iik ya da hi¢ goriilmez.

Adolesan donemde el bilek grafisinin rikets tanisinda kullanimi sinirhidir.

Eriskin doneme yakin olan olgularda D vitamini eksikli§i osteomalaziye neden
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olacagindan osteomalazi tanisinda  kullanilan ~ pelvis grafisi ile
degerlendirilmektedirler. Osteomalazinin karakteristik radyolojik bulgular1 kemik
dansitesinde genel azalma (osteopeni), Ozellikle apendikiiler kemiklerde simetrik
psodofraktiirler (Looser ¢izgileri) bikonkav vertebradir. Looser cizgileri en 6zgiin

bulgudur ve siklikla femur basina yakin yerlesir (124).
2.14.6. Riketste Tedavi

Nutrisyonel rikets tedavisinin temeli eksik olan D vitaminini yerine
konulmasidir. D vitamini tedavisinin yani swa Ozellikle hipokalsemisi bulunan
cocuklarda tetani ya da konviilsiyon riskini ortadan kaldirmak icin Ca tedavisi

verilmesi de Onerilmektedir:

a- D vitamini tedavisi: Nutrisyonel rikets tedavisinde D vitamininin verilme

sekli, siiresi ve miktar1 konusunda genel olarak iki tedavi yaklagimi vardir:

1- Diisiik dozda uzun stireli D vitamini tedavisi: Bu tedavi seklinde 6-12 hafta
siire ile giinde 1000-2000 IU D veya 3-4 hafta siire ile giinde 2000-5000 IU D
vitamini Onerilmektedir. Bu tedaviden sonra giinliikk 400 IU D vitamini verilmesi
onerilmektedir (124). Bu sekilde uygulanan D vitamini tedavisi ile biyokimyasal
diizelme bir-iki haftada, radyolojik diizelme ii¢-dort haftada olurken, tam diizelme
icin iki-li¢ aylik siire gerekmektedir. Bu tiir tedavi seklinde tedaviye hasta
uyumsuzlugu olabilecegi ve hipokalsemik tetani riskinin yiiksek oldugu g6z oniinde

bulundurulmalidir (125).

2- Kisa stireli ve yiiksek dozda D vitamini tedavisi: “Stoss tedavisi” olarak da
bilinen bu tedavi yonteminde 150.000-300.000 IU dozunda D vitamini agizdan veya
kas i¢ine enjeksiyon seklinde uygulanmaktadir. Malniitriisyonlu veya enfeksiyon
hastalig1 olan ¢ocuklarin daha fazla D vitaminine ihtiya¢ duyduklar1 belirtilmektedir

(127).

b- Kalsiyum tedavisi: Kemik dokunun yeniden mineralizasyonu sirasinda
olusabilecek hipokalsemiyi (a¢ kemik sendromu) Onlemek i¢cin D vitamini
tedavisinin ilk 10 giiniinde ek olarak 50-75 mg/kg/giin dozunda elementer Ca iceren
oral Ca preparatlar1 verilmesi de dnerilmektedir. Eger dogal D vitamini tedavisine
cevap alinamiyorsa, hastalarin D vitaminine bagimli ve/veya direngli (rezistans)

rikets veya hipofosfatemi ile giden rikets acisindan incelenmesi gerekir.
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2.14.7. Riketsten Korunma

Serum 25(OH)D3 diizeyi gebelikte artarken laktasyonda tekrar normale
gelmektedir. Anne siitiindeki D vitamini diizeyi ¢ok diisiik olmakla beraber majér D
vitamini kaynagmin deri oldugunu vurgulanarak agik tenli annelere D vitamini
takviyesine gerek olmadig1 séylenmektedir (127). Ancak yapilan bazi arastirmalarda
kis aylarinda dogan bebeklerin ve annelerinin serum 25(OH)D3 vitamini diizeyleri
diisiik bulunmustur. Bu nedenle gebelere ve emziren annelere D vitamini verilmesi
giiniimiizde halen tartigmal bir konudur. Diinya Saglik Orgiitii cocuklarda optimum
kemik gelisimi i¢in gilinliik D vitamini gereksinimini 400 IU olarak belirlemistir. Bu
deger prematiire bebeklerde ise gilinlik 800 IU D vitamini verilmesi seklinde
onerilmektedir. Cocukluk ve addlesan doneminde D vitamini gereksinimi, fiziksel
aktivite, giinesle karsilagsma siireleri ve deri ozelliklerine gore degismekle birlikte
‘ESPE-Kemik Kuliibii’ addlesanlara giinliik 0-1000 IU D vitamini, 1200 mg Ca ve
1200 mg P alimini 6nermektedir (128). D vitamini proflaksisinin yani sira annelerin
ve bebeklerinin miimkiin oldugu kadar giines 1snlarindan faydalanmalar1 D vitamini
ve Ca acisindan zengin gidalarla beslenmeleri konusunda halkin bilinglendirilmesi

gerekir.
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3. GEREC VE YONTEM

Calisma; 1 Haziran 2016 ile 1 Aralik 2016 tarihleri arasinda Cumhuriyet
Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklar1 Polikliniklerine basvuran
12. ayim bitirmis ve 6 yasini bitirmemis saglikli ¢ocuklar arasinda yapildi. Calisma
grubuna 102 erkek (% 46,4), 118 kiz (% 53,6) olmak iizere toplam 220 ¢ocuk dahil
edildi. Calisma icin, Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve
Hastaliklar1 Anabilim Dali Akademik Kurulundan ve Cumbhuriyet Universitesi
Bilimsel Arastirma Projeleri Komisyonundan onay alindi. Calisma protokolii
Cumbhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi yerel etik kuruluna sunuldu ve 2016-05/01
numarasi ile 17.05.2016 tarihinde onay alindi. Ailelere c¢aligmanin amaci ve

yapilacak islemler anlatilarak onamlar1 alind1.

Calismaya kronik hastalik 6ykiisli, immiin yetmezlik, rasitizm, malnutrisyon,
uzun siireli ila¢ kullanimi, multivitamin kullanim 6ykiisii ve herhangi bir saglik

sikayeti olan ¢ocuklar alinmadi.
Calisma 4 asamada gerceklestirildi:

1. Vaka grubunun belirlenmesi

2. Serum 6rneklerinin alinmasi ve anket ¢alismasi
3. Serum orneklerinin ¢alisilmasi
4

. FElde edilen verilerin istatistiksel analizi

Calismaya alinan ¢ocuklarin aileleri ile birlikte doldurmalari i¢in anket verildi
ve c¢ocuklar epidemiyolojik bilgiler bakimindan sorgulandi. Anket uygulamasi ile
calismaya alman hastalara; yas, cinsiyet, gebelik haftasi, anne yasi, anne egitim
diizeyi, annenin ¢aliyma durumu, baba yasi, baba egitim diizeyi, babanin ¢alisma
durumu, akraba evliligi, kardes sayisi, profilaktik D vitamini kullanimi, annenin
gebelikte multivitamin kullanimi, ¢ocugun giinese cikarilma siiresi, evin giines

gorme durumu, anne siitii alimi, ailenin aylik gelir diizeyi sorgulandi.

Katilimcilardan 3 ml kan 6rnegi, 21 G numarali ve 10 mililitrelik tek
kullanimlik steril enjektorler ile kan alma teknigine uygun olarak, vendz yolla alind:.
Alman kan Ornegi, icerisinde serum ayirict jel bulunan kirmizi kapakli tiiplere

(Becton-Dickenson, UK) aktarildi. Vakumlu tiiplere alman kan ornekleri, 4000
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rpm’de 10 dk santrifiij edildi. Calisma tarihine kadar -20 C°’de saklanan 6rneklerde
25(OH)D diizeyleri Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi Biyokimya

Laboratuvarinda ¢alisildu.

Plazma 25(OH)D vitamini diizeyleri Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi
Biyokimya Laboratuvari’inda Roche Cobas e-601 hormon otoanalizérii ile
25(0OH)D3 kitleri kullanilarak ¢alisildi. Plazma 25(OH)D vitamini diizeyi; Avrupa
Pediatrik Endokrinoloji Toplulugunun kabul ettigi degerlere goére D vitamini degeri <
20 ng/ml olanlar D vitamini eksikligi, 20-30 ng/ml olanlar D vitamini yetersizligi, >

30 ng/ml olanlar normal olarak degerlendirildi.

Veriler, SPSS (Statistical Package for the Social Science) 22 paket programi
kullanilarak istatistiksel analizleri yapildi. Olgiim ile belirtilen degiskenler ortalama
+ standart sapma, sayim ile belirtilen degiskenler yiizde ile gosterilecek ve
parametrik test varsayimlar1 yerine getirildiginde (Kolmogorov-Smirrnov) Bagimsiz
Gruplarda iki Ortalama Arsindaki Farkin Onemlilik Testi, Varyans Analizi, Tukey
Testi, parametrik test varsayimlar1 yerine getirilemediginde Mann-Whitney U Testi,
Kruskal-Wallis Testi , Khi-Kare Testi ve Sperman Korelasyon Analizi testi

kullanild1 ve yanilma diizeyi p < 0.05 olarak alindu.
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4. BULGULAR

Calismaya yaslar1 1-7 yas arasinda degisen 102°si erkek 118’si kiz olmak
iizere toplam 220 saglikli ¢ocuk dahil edildi. Vakalar 25(OH)D diizeyine gore 3
gruba ayrildi. 1.grup < 20 ng/ml D vitamini eksikligi, 2.grup 20 - 30 ng / ml D
vitamini yetersizligi, 3.grup >30 ng/ml normal olarak kabul edildi (Tablo 4.1).

Tablo 4. 1. 25(OH)D diizeylerine gore gruplarin belirlenmesi

1.GRUP 2.GRUP
GRU GRU 3.GRUP
D VITAMINI D VITAMINI
EKSIKLIGI | YETERSIiZLIGi NORMAL
25(0OH)D DUZEY1 <50 2030 - 30
(ng/ml)

Calismaya alinan kiz ve erkek ¢ocuklar arasinda D vitamini serum diizeyleri
kiyaslandiginda 118 kiz ¢ocugunun 66’ sinda (%56) D vitamini eksikligi, 24’ {inde
(%20) D vitamini yetersizligi, 28’inde (%?24) ise D vitamini seviyesi normal olarak
saptandi. 102 erkek cocugunun 48’inde (%47) D vitamini eksikligi, 18 inde (% 18)
D vitamini yetersizligi, 36’sinda (% 35) ise D vitamini seviyesi normal olarak

saptandi. (Tablo 4.2)

D vitamini dizeyleri; eksiklik, yetmezlik ve normal olarak
siniflandirildiginda cinsiyete goére bu ii¢ grup arasinda anlamli bir farklilik
bulunmadi, fakat D vitamini diizeyleri sayisal olarak ele alindiginda Man-Whitney U
testi sonucunda; kiz ¢cocuklarin, erkek cocuklardan daha diisiik D vitamini diizeyine

sahip olduklar1 bulundu. (p <0.05) ( Tablo 4.3)
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Tablo 4. 2. Cinsiyete gore D vitamini diizeylerinin kargilagtiriimasi

D Vitamini Diizeyi
Total P
Eksiklik | Yetmezlik | Normal
n 48 18 36 102
Erkek
% %47 %18 %35 %100
0,169
n 66 24 28 118
Kiz
% %356 %20 %24 %100
Tablo 4. 3. Cinsiyet ile D vitamini arasindaki iliski
D Vitamini Sonucu
p
Minimum | Maksimum | Ortalama | Standart sapma
Erkek 5,10 69,60 28,55 17,75
0,004
Kiz 3,54 48,46 20,52 11,05

Say

Cinsiyet

D Vitamini Dazeyleri

W Exsiklik
[ vetmezlik
O Mormal

Sekil 4. 1. Cinsiyete gore D vitamini diizeylerinin karsilagtiriimasi
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Anneler egitim diizeyine gore ilkdgretim, lise ve {iniversite mezunu olarak

smiflandrildi. Annelerin % 20.4° 1 ilkokul mezunu, % 25.9” u lise mezunu, % 53.6°

s1 liniversite mezunuydu. Annenin egitim diizeyi ile ¢ocuklarda ¢ikan D Vitamini

seviyeleri degerlendirilmesinde annenin egitimli ve egitimsiz olmasi ve/veya egitim

seviyeleri arasinda D vitamini ortalama diizeyi agisindan istatistiksel olarak anlamli

fark vardi (p <0.05) ( Tablo 4.4). Anne egitim diizeyi arttikca cocuklardaki ortalama

d vitamini degerinin arttig1 hesaplanmaistir.

Anne egitim diizeyi ve D vitamini diizeyi ¢apraz tablosuna bakildiginda; anne

egitim diizeyi arttik¢a D vitamini eksikligi olan ¢ocuklarin sayisinin azaldigi; anne

egitim diizeyi arttik¢a, D vitamini diizeyi normal olan ¢ocuklarin sayisinin ise arttigi

bulunmustur. Ancak bu farklilik istatistiksel olarak anlamli degildi (p > 0.05) ( Tablo

4.5).
Tablo 4. 4. Anne egitim diizeyi ile D vitamini arasindaki iligki
D Vitamini Sonucu
p
Minimum | Maksimum | ortalama | Standart sapma
[kogretim 3,54 54,09 19,6 13,38
Anne Egitim Diizeyi | 1 je 3,89 55,9 22,12 12,99
Universite 3,58 69,6 27,03 16,05 0,006
Tablo 4. 5. Anne egitim diizeyine gére D vitamini diizeylerinin
karsilagtirilmasi
D Vitamini Diizeyi
Toplam p
Eksiklik Yetmezlik Normal
n 29 7 9 45
[lkogretim
% %64 %16 %20 %100
Anne
Egitim n 31 11 15 57
o Lise 0,282
Diizeyi % %54 %19 %26 %100
n 54 24 40 118
Universite
% %46 %20 %34 %100
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D Witamini Diizeyleri

MW Exsiklic
@ vetmeziik
CMormal
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iIkédretim Lise Universite

Anne Egitim Diizeyi

Sekil 4. 2. Anne egitim diizeyine gore D vitamini diizeylerinin
karsilagtirilmasi

Annesi ¢alisanlarin oranm1 % 55.9, ev hanimi olanlarm orani ise % 44.0’idi.
Annesi Ev Hanimi olan ¢ocuklarin D vitamini serum diizeylerine gore ; 54’iinde (%
56) D vitamini eksikligi, 17° sinde (% 18) D vitamini yetersizligi, 26’sinda (% 27)
ise D vitamini seviyesi normal olarak saptandi. Annesi ¢alisan ¢ocuklarin D vitamini
serum diizeylerine gore ise ; 60’ nda (% 49) D vitamini eksikligi, 25 inde ( % 20 ) D
vitamini yetersizligi, 38’inde (% 31) ise D vitamini seviyesi normal olarak
saptandi.Calismaya almman c¢ocuklarin annelerinin c¢alisip ¢alismamasma gore
bakildiginda annesi ¢alisan ¢ocuklarm D Vitamini diizeyinin normal ¢ikma orani
daha yiiksekti . Ancak bu farklilik istatistiksel olarak anlamli degildi (p > 0.05).
(Tablo 4.6)

Annenin ¢aligmasi veya ev hanimi olmasinin, D vitamini diizeyinde sayisal
ve kategorik olarak herhangi bir farkliliga sebep olmadigi bulundu (p > 0.05). (Tablo
4.7)
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Tablo 4. 6. Annenin ¢alisma durumu ile D vitamini arasindaki iliski

D Vitamini Sonucu
p
Minimum | Maksimum | ortalama | Standart sapma
Ev Hanimi| 3,54 69,60 22,97 15,68
) 0,087
Annenin galisma durumu | capgiyor | 3,58 68,40 25,25 14,52

Tablo 4. 7. Annenin ¢aligma durumuna gore D vitamini diizeylerinin
karsilastirilmasi

D Vitamini Diizeyi
_ . Toplam | p
Eksiklik | Yetmezlik | Normal
n 54 17 26 97
Ev Hanim
) % %56 %18 %27 %100
Annenin ¢alisma durumu 0,597
n 60 25 38 123
Caligtyor
% %49 %20 %31 %100

D Vitamini Dazeyleri

W Eksikik
Evetmeziik
CInormal

Sayi

Ev Harimi Caligiyor

Anne'nin Galisma Durumu

Sekil 4. 3. Annenin c¢alisma durumuna goére D vitamini diizeylerinin
karsilastirilmasi

Babalar egitim diizeyine gore ilkdgretim, lise ve iiniversite mezunu olarak

siniflandirildi. Babalarm % 20.4’ i ilkokul mezunu, % 22.7’ si lise mezunu, % 56.8’
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s1 liniversite mezunuydu. Baba egitim diizeyine gore 3 grup arasinda, D vitamini

seviyesinde sayisal ve kategorik olarak herhangi bir farklilik olmadigi gorildi

(p>0.05). (Tablo 4.8 ve 4.9)

Tablo 4. 8. Baba egitim diizeyi ile D vitamini arasindaki iliski

D Vitamini Sonucu
p
Minimum | Maksimum | Ortalama | Standart sapma
[kogretim 3,54 68,44 25,40 15,83
Baba Egitim Diizeyi Lise 3,99 65,38 24,89 17,37 0,827
Universite 3,58 69,60 23,57 13,82
Tablo 4. 9. Baba egitim diizeyine gore D vitamini diizeylerinin
karsilagtirilmasi
D Vitamini Diizeyi
__ Toplam P
Eksiklik Yetmezlik Normal
. ) n 23 8 14 45
[kogretim
% %51 %18 %31 %100
Baba n 30 6 14 50
e Lise 0,553
Egitim % %60 %12 %28 %100
Dizeyi [~ n 61 28 36 125
Universite
% %49 %22 %29 %100
D Witamini Dozeyleri
WEksiklic
Hieig
B0
5
IIkdgretim Lise Universite
Baba Egitim Diizeyi
Sekil 4. 4. Baba egitim diizeyine goére D vitamini diizeylerinin

karsilastirilmasi
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Anne ve baba egitim diizeyleri ile calisma grubuna alman c¢ocuklarin D

vitamini seviyeleri kiyaslandiginda anne egitiminin ¢ocuklarin D Vitamini seviyesi

iizerine etkisinin daha fazla oldugunu gdsterdi.

Cocuklarin ebeveynleri akraba evliligi acisindan sorgulandi; 18 cocugun

ebeveynleri arasinda akraba evliligi tespit edildi. Akraba evliligi acgisindan gruplar

arasinda D vitamini diizeylerinde sayisal ve kategorik olarak herhangi bir farklilik

tespit edilmedi (p> 0.05). ( Tablo 4.10 ve 4.11)

Tablo 4. 10. Akraba evliligi ile D vitamin arasindaki iligki

Akraba

evliligi varlig

D Vitamini Sonucu

P
Minimum | Maksimum | ortalama Standart sapma
Evet 3,54 42,98 19,22 12,04
0,118
Hayir 3,58 69,60 24,69 15,23

Tablo 4. 11. Akraba evliligi ile D vitamini diizeylerinin karsilastiriimasi

D Vitamini Seviyesi
Toplam | P
Eksiklik | Yetmezlik | Normal
n 11 2 5 18
Evet
% %61 %11 %28 %100
Akraba evliligi varlig 0,609
n 103 40 59 202
Hayir
% %51 %20 %29 %100
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Sekil 4. 5. Akraba evliligi ile D vitamini diizeylerinin karsilagtiriimasi

Maternal D vitamini yetersizligini degerlendirmek igin gebelik haftasi ve
anne siitii alma hikayesi sorgulandi. Calisma grubuna alman 220 ¢ocugun 205’inde
zamaninda dogum 15 tanesinde prematiir dogum Oykiisii alindi. Caligmaya alinan
cocuklarin matiir ve prematiir dogum Oykiisii olmasina gore bakildiginda matiir
dogum Oykiisii olan ¢ocuklarm D Vitamini diizeyinin diisiik ¢ikma orani prematiir
dogum Oykiisii olan ¢ocuklara gore daha yliksekti, ancak bu farklilik istatistiksel
olarak anlamli degildi (p > 0.05)

Calismaya alinan 220 ¢ocugun % 97.2 si (214 kisi) anne siitii almis %2.7 si
(6) anne siitli hi¢ alamamisti. Bu ¢ocuklarin D vitamini seviyeleri kiyaslandiginda
anne siitii alan ve almayan arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.
(p>0.05). Anne siitii almas1 ve gebelik haftasi agisindan gruplar arasinda D vitamini
diizeylerinde sayisal ve kategorik olarak herhangi bir farklilik olmadigi goriildi

(p>0.05). (Tablo 4.12 ve 4.13)
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Tablo 4. 12. Anne siitli alma ve gebelik haftasi ile D vitamini arasindaki iliski

D Vitamini Sonucu

P
Minimum | Maksimum | Ortalama Standart sapma

Anne Siitii Alma |  Evet 3,54 69,60 24,40 15,16
0,472

Hayir 5,10 33,21 18,76 9,77

Gebelik Haftas1 | Matiir 3,54 69,60 23,97 14,84
0,474

Prematiir 3,89 57,51 27,90 17,91

Tablo 4. 13. Anne siitii alma ve gebelik haftasi ile D vitamini diizeylerinin

karsilastirilmasi
D Vitamini Diizeyi
Toplam p
Eksiklik Yetmezlik Normal
n 110 41 63 214
Evet
% %51 %19 %29 %100
Anne Siitii Alma 0,738
n 4 1 1 6
Hayir
% %67 %17 %17 %100
n 108 41 56 205
Matiir
% %53 %20 %27 %100
Gebelik Haftas: 0,083
n 6 1 8 15
Prematiir
% %40 %7 %153 %100
_— p— D Vitamini Dazeyleri
D Vitamini Diizeyleri =5l:::hkzhk
WEksikiic Gl
@ vetmezik
100 CNormal
| Ll . le —t=

Gebelik Haftasi

Anne Siitid Aimi

Sekil 4. 6. Gebelik haftasi ile diizeylerinin Sekil 4. 7. Anne siitii alma ile D vitamini
diizeylerinin karsilastirilmasi

karsilastiriimasi
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Ailelerin aylik gelirleri 0-1000TL, 1001-2000TL, 2001-3000TL, 3001-
4000TL ve 4000 TL nin {izeri olmak iizere 5 gruba ayrildi (Ikibin onalt1 yil1 asgari
ticret tutar1 briit; 1647,00TL dir). Gelir diizeyine gore olusturulan gruplar arasinda D
vitamini diizeylerinde sayisal ve kategorik olarak herhangi bir farklilik tespit

edilmedi (p > 0.05) ( Tablo 4.14 ve 4.15).

Tablo 4. 14. Ailenin aylik gelir diizeyi ile D vitamini arasindaki iliski

D Vitamini Sonucu
Minimum | Maksimum | ortalama | Standart Sapma !
0-1000TL | 9,87 5400 | 2426 20,64
10012000 TL| 5,19 56,38 | 24,36 12,41
Ayhk Gelir Dazeyi 1% 00 5000 TL | 4,96 57,51 | 23,59 16,67 0,610
3001-4000 TL| 3,54 68,44 | 22,85 15,03
4000+ TL | 3,58 69,60 | 2541 15,03

Tablo 4. 15. Ailenin aylik gelir diizeyi ile D vitamini diizeylerinin
karsilagtirilmasi

D Vitamini Seviyesi
Toplam P
Eksiklik | Yetmezlik | Normal
n 2 1 1 4
0-1000 TL
% %50 %25 %25 %100
n 9 5 5 19
1001-2000 TL
% %47 %26 %26 %100
) ) n 19 1 9 29
Aylik Gelir Diizeyi | 2001-3000 TL 0,597
% %66 %3 %31 %100
n 37 13 20 70
3001-4000 TL
% %353 %19 %29 %100
n 47 22 29 98
4000+ TL
% %48 %22 %30 %100
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D Vitamini Dizeyleri
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B vetmezlik
CMermal
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0-1000TL  1001-2000 TL 2001-3000 TL 3001-4000 TL 4000+ TL

Gelir Seviyesi

Sekil 4. 8. Ailenin aylik gelir diizeyi ile D vitamini diizeylerinin
karsilastirilmasi,

Anneler gebelik donemlerinde D Vitamini takviyesi alma durumuna gore 2
gruba ayrildi.220 annenin 98 (% 44,5) tanesinin gebelik doneminde D Vitamini
takviyesi almasma ragmen 122 (% 55.4) tanesinin almadig1 6grenildi. D Vitamini
takviyesi alan annelerin c¢ocuklarindaki D vitamini seviyesi ortalamasi 27.68
cikarken, D Vitamini takviyesi almayan annelerin cocuklarmdaki D vitamini seviyesi
ortalamas1 21.48 olarak c¢ikt1 ve buda istatistiksel olarak anlamli kabul edildi
(p<0.05) (Tablo 4.16).

Gebeliginde D Vitamini kullanan annelerin ¢ocuklarmin 40’inda (% 41) D
vitamini eksikligi, 26’ sinda (% 27) D vitamini yetersizligi, 32’sinde (% 33) ise D
vitamini seviyesi normal olarak saptandi. D Vitamini kullanmayan 122 annenin
cocuklarmin 74’tinde (%61) D vitamini eksikligi, 16’smnda (% 13) D vitamini
yetersizligi, 32’sinde (% 26) ise D vitamini seviyesi normal olarak saptandi. Annesi
gebeliginde D vitamini kullanan ¢ocuklarm D Vitamini seviyesinin normal ¢ikma
durumu diger gruplara gore daha yliksek bir ortalamaya sahipti (p <0.05). (Tablo
4.17)

Annenin gebeliginde D vitamini takviyesi almasi durumunda ¢ocugun D

Vitamini seviyesinin arttig1 goriilmiistiir (p <0.05).
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Tablo 4. 16. Gebelikte D vitamini alma durumu ile D vitamin arsindaki iliski

D Vitamini Sonucu
Minimum | maksimum | Ortalama | standart sapma P
Gebelikte D Vitamini takviyesi | Evet 6,50 69,60 27,68 16,79 0,006
Hayir 3,54 55,90 21,48 12,91

Tablo 4. 17. Gebelikte D vitamini alma durumu ile D vitamini diizeylerinin
karsilastirilmasi

D Vitamini Seviyesi
Total p
Eksiklik | Yetmezlik | Normal
n 40 26 32 98
Evet
) o o % %41 %27 %33 | %100
Gebelikte D vitamini takviyesi 0,007
n 74 16 32 122
Hayir
% %61 %13 %26 | %100

D Vitamini Dazeyleri

W Eksikik
H vetmezlik
CIMormal

B0

Hayir
Gebelikte D Vitamini Kullanim Durumu

Sekil 4. 9. Gebelikte D vitamini alma durumu ile D vitamini diizeylerinin
karsilagtirilmasi

Cocuklarin yasadigi evlerin giines alip almadig1 sorgulandi; 183 c¢ocugun
evinin giines gordiigii 37 ¢ocugun evinin ise glines gérmedigi 6grenildi. Evin glines
goriip gébrmemesi acisindan g¢ocuklarin D Vitamini diizeyi arasinda sayisal ve

kategorik olarak herhangi bir farklilik tespit edilmedi (p> 0.05). (Tablo 4.18 ve 4.19)
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Tablo 4. 18. Evin giines gérme durumu ile D vitamini arasindaki iligki

D Vitamini Sonucu
Minimum | Maksimum | ortalama | standart sapma P
Evin Giines Gérmesi Evet 4,96 69,60 23,86 14,85
Hayir 3,54 56,38 26,15 16,10 0,394

Tablo 4. 19. Evin gilines gorme durumu ile D vitamini diizeylerinin
karsilagtirilmasi

D Vitamini Seviyesi
Total p
Eksiklik | Yetmezlik | Normal

N 98 35 50 183

Evet

) ) % %54 %19 %27 %100
Evin Glines Gormesi 0,406

n 16 7 14 37

Hayir
% %43 %19 %38 %100

D Yitamini Duzeyleri

I Eksikdik
[ v etmezlik
I harmal

1007

Say
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Sekil 4. 10. Evin giines gorme durumu ile D vitamini diizeylerinin
karsilagtirilmasi

Calismaya alman 220 c¢ocuk arasinda D vitamini damla profilaksisi alan ve
almayanlarin D vitamini serum diizeyleri kiyaslandiginda 195 (u=25,22) cocugun D
Vitamini profilaksisi aldig1 25 (u=16,64) cocugun almadig1 goriildii (Tablo 4.20).

Yapilan istatistiki analizler neticesinde D Vitamini profilaksisi alan ¢ocuklardaki D
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Vitamini eksiklik ve yetmezlik oraninin azaldigi normal diizeyde ¢ikma oraninin ise

arttigr goriildi (p < 0.05 ). (Tablo 4.21) Cocugun D vitamini profilaksisi almas1

durumunda D vitamini seviyesinin arttig1 goriilmistiir (p <0.05).

Tablo 4. 20. D vitamini damla alma durumu ile D vitamini arasindaki iliski

D Vitamini Sonucu
Minimum | Maksimum | ortalama | standart sapma ’
D vitamini Damla Evet 3,54 69,60 25,22 15,53
Hayir 5,10 35,30 16,64 7,08 0,018

Tablo 4. 21. D vitamini damla alma durumu ile D vitamini diizeylerinin

karsilastirilmasi
. i Total p
Eksiklik | Yetmezlik | Normal
n 97 35 63 195
Evet
o % %50 %18 %32 %100
D vitamini Damla 0,013
n 17 7 1 25
Hayir
% %68 %28 %4 %100

100

Sayl

Ewet

Hayir

D Vitamini Damla Profilaksisi Alma Durumu

D Witamini Dazeyleri

M Ekcsiklik
E v etmezlik
I Mormal

Sekil 4. 11. D vitamini damla alma durumu ile D vitamini diizeylerinin

karsilastirilmasi
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Calismaya alinan ¢ocuklar yas araliklarina gére 6 gruba ayrildi. Calismaya
alman cocuklarmm serum D vitamini diizeylerine bakildiginda tiim yaslarda D
vitaminini eksikligi sirasiyla % 44, % 66, % 47, % 46, % 48, % 60 daha sik tespit
edildi. ( Tablo 4.22 ) Yaglara gore; 1-2 yas araligindaki 48 cocugun (%21.8) D
vitamini ortalamasi1 28.12+17.73 ng/ml, en diisiik deger 3.89 ng/ml, en yiiksek deger
69.6 ng/ml; 2-3 yas araligindaki 50 ¢ocugun (%?22.72) D vitamini ortalamasi
21.98+14.9 ng/ml, en diisiik deger 4.96 ng/ml, en yiiksek deger 68.44 ng/ml; 3-4 yas
araligindaki 30 ¢ocugun (%13.63) D vitamini ortalamas1 25.79+£14.65 ng/ml, en
disik deger 7.64 ng/ml, en yiiksek deger 56.38 ng/ml; 4-5 yas araligindaki 41
cocugun (%18.63) D vitamini ortalamas1 23.48+11.6 ng/ml, en diisiik deger 3,99
ng/ml, en yiiksek deger 49.93 ng/ml; 5-6 yas araligindaki 31 ¢ocugun (%14.0) D
vitamini ortalamasi1 25.29+15.68 ng/ml, en diisiik deger 6.01 ng/ml, en yiiksek deger
57.21 ng/ml; 6-7 yas arahigindaki 20 cocugun (%9.0) D vitamini ortalamasi
18.21+12.84 ng/ml, en diisiik deger 3.54 ng/ml, en yiiksek deger 44.03 ng/ml olarak
saptandi. Cocuklarin yas gruplar1 agisindan ¢ocuklarin D Vitamini diizeyi arasinda
sayisal ve kategorik olarak herhangi bir farklilik tespit edilmedi (p> 0.05). (Tablo
4.23)

Tablo 4. 22. Yas ile D vitamini diizeylerinin karsilastirilmasi

. D Vitamini Diizeyi
yas Istatistik Total P
Eksiklik Yetmezlik Normal
1o n 21 8 19 48
% %44 %17 %40 %100
n 33 8 9 50
2-3
% %66 %16 %18 %100
n 14 7 9 30
34
% %47 %23 %3 %100
0.264
n 19 12 10 41
4-5
% %46 %29 %24 %100
n 15 4 12 31
5-6
% %48 %13 %39 %100
N 12 3 5 20
6-7
% %060 %15 %25 %100




Tablo 4. 23. Yas ile D vitamini arasindaki iligki

56

D Vitamini Sonucu
Yas P
n | Minimum | Maksimum | Ortalama Standard sapma
1-2 48 3.89 69.60 28.12 17.73
2-3 50 4.96 68.44 21.98 14.90
34 30 7.64 56.38 25.79 14.65
0.149
4-5 41 3.99 49.93 23.48 11.60
5-6 31 6.01 57.21 25.29 15.68
6-7 20 3.54 44.03 18.21 12.84
40+
D Witamini Dizeyi
M Ekcsikik
[ vetmezik
[ Mormal
Sekil 4. 12. Yas ile D vitamini diizeylerinin karsilastirilmasi
Tablo 4. 24. Mevsimlere gore D vitamini diizeylerinin karsilastiriimasi
D Vitamini Sonucu
Mevsim n P
Minimum | Maksimum | Ortalama | Standart Sapma
Yaz
. . 118 3,54 68,4 21,29 14,54
(1 Haziran-31 Agustos) 0.001
Sonbahar ’
.. 102 5,2 69,6 27,66 14,97
(1 Eylil - 30 Kasim)
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Mevsimlere gore D vitamini diizeyleri incelendiginde; istatistiksel olarak
anlaml farklilik tespit edilmistir (p<0,05). Sonbahar aylarindaki ortalama D vitamini

seviyesinin yaz aylarindaki D vitamini seviyesine gore daha yiiksek oldugu

goriilmiistiir.

30, 00
20, 009

.

=

[=]

17,66
10, 00
0, 00= T
Taz Eonbahar

Mevsim

Sekil 4. 13. Mevsimlere gére D Vitamini diizeylerinin karsilastiriimasi
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Tablo 4. 25. Spearman Korelasyon Analizine gore sayisal ifadelerin analizi,

iligkileri ve iligki katsayilar1

Kard | Kard
es |es Glinese | Anne Sitl Vit D
Anne | Baba | Sayis | Siras | D vitamini D vitamini Cikarm | Alma Dizey
Yasi | Yasi I I kullanim Damla a Sdresi i
Siresi Sayisi Siresi
Anne Yas R 1,000 %86| %23| %27 %17 %1 %-8 %20 %3
,000( ,000( ,000 ,007 ,424 ,108 ,002| 328
r %86| 1,00 %27| %27 %12 %-8 %-13 %21| %-1
Baba Yas 0
p|  ,000 ,000 ,000 ,039 ,113 ,031 ,001| 447
Kardes r %23| %27|1,000| %66 %-9 %0 %2 %-2| %-1
Sayisi p|  ,000| ,000 ,000 ,095 ,A87 ,042 379 ,420
Kardes r %27 %27 %66 | 1,000 %-2 %-1 %-17 %-7 %2
Sirasl p|  ,000| ,000| ,000 ,409 ,442 ,006 ,1491 376
D vitamini r %17| %12| %-9| %-2 1,000 %45| %4,10 %5 %4
kullanim
Siiresi p| ,007| ,039| ,095| ,409 ,000 ,272 213,266
D vitamini r %1 %-8| %0| %-1 %45 1,000 %1 %-2| %I8
Damla Sayisi | p| 424 ,113| ,487| ,442 ,000 ,052 369,004
Giinese r %-8| %-| %I12| %-17 %4,1 %1 1,000 %0| %29
Cikarma 13
Siresi p| ,108| ,031| ,042| ,006 272 ,052 348,000
Anne St r %20 %21| %-2| %-7 %5 %-2 0 1,000 %-2
Alma Slresi | p| ,002| ,001| ,379| ,149 ,213 ,369 ,348 ,378
Vit D Diizeyi r %3 | %-1| %-1| %2 %4 %18 %29 %-2| 1,000
p| ,328]| ,447| ,420| ,376 ,266 ,004 ,000 ,378

Spearman Korelasyon Analizine gore sayisal ifadelerin analizi, iliskileri ve

iligki katsayilar1 incelendiginde; Calisma gurubuna alman cocuklarin anne yasi

arttikca asagidaki durumlar gézlendi:

Calisma gurubuna alinan ¢cocuklarm anne yasi arttikca asagidaki durumlar gozlendi:

e %86 ihtimalle baba yas1 artt1
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%23 ihtimalle kardes sayis1 artt1
%27 ihtimalle ¢alisma grubuna alinan ¢ocugun kardes sirasi artti
%27 ihtimalle D vitamini kullanma siiresi artt1

%30 ihtimalle anne siiti alma siiresi uzadi

Calisma grubuna alman ¢ocuklarin baba yas1 arttikca, asagidaki durumlar gézlendi:

%86 ihtimalle anne yas1 artt1

%27 ihtimalle kardes sayis1 artt1

%066 ihtimalle ¢alisma grubuna alinan ¢ocugun kardes sirasi artti
%13 ihtimalle giinese ¢ikarma siiresi azaldi

%21 ihtimalle anne siitu alma siiresi uzadi.

Calisma grubuna almnan cocuklarin kardes sayisi arttikca, asagidaki durumlar

gbzlendi:

%23 ihtimalle anne yas1 artt1
%27 ihtimalle baba yas1 artt1
%066 ihtimalle ¢alisma grubuna alinan ¢ocugun kardes sirasi artti

%?2 ihtimalle giinese ¢ikarma siiresi uzadi

Calisma grubuna alman ¢ocugun kardes sirasi arttikca, asagidaki durumlar gozlendi:

%27 ihtimalle anne yas1 artt1
%27 ihtimalle baba yas1 artt1
%066 ihtimalle ¢alisma grubuna alman ¢ocugun kardes sayisi artt

%17 ihtimalle giinese ¢ikarma siiresi azald1.
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Calisma grubuna alman D vitamini kullanim siiresi arttikca, asagidaki durumlar

gozlendi:
e %17 ihtimalle anne yas1 artt1
e %12 ihtimalle baba yas1 artt1

e %45 D vitamini damla sayis1 artt1

Calisma gurubuna alinan ¢cocuklarda D vitamini damla sayis1 arttik¢a
e %45 ihtimalle D vitamini kullanim siiresi uzadi

e %18 ihtimalle D vitamini diizeyi yiiksek ¢ikt1

Calisma gurubuna alinan ¢ocuklarda giinese ¢ikma siiresi uzadikca
e %13 ihtimalle baba yas1 azaldi.
e %17 ihtimalle ¢galisma gurubuna alinan cocugun kardes siras1 azaldi.
e %12 ihtimalle ¢alisma grubuna alinan ¢ocugun kardes sayisi artti

e %029 ihtimalle D vitamini diizeyi yiiksek ¢ikt1.

Calisma gurubuna alinan ¢ocuklarda anne siitli kullanim stiresi uzadikca
e %020 ihtimalle anne yas1 artt1

e %021 ihtimalle baba yas1 artt1.

Calisma gurubuna alinan ¢cocuklarm D vitamini diizeyi arttikca
e %18 ihtimalle D vitamini damla sayis1 artt1.

e %?29 ihtimalle glinese ¢ikarma siiresi uzadi.
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Tablo 4. 26. D vitamini diizeyine etki eden parametrelerin Kruskal Wallis
yontemiyle analizi

Standard

Giinese  Cikma

Degisken Kategori Minimum | Maksimum | Ortalama Sapma P
Eksiklik 1,00 6,00 3,09 1,64

Yas (y1) Yetmezlik 1,00 6,00 3,12 1,52 0,919
Normal 1,00 6,00 3,03 1,73
Eksiklik 21,00 41,00 30,36 5,31

Anne Yasi(yil) Yetmezlik 24,00 43,00 32,33 4,77 0,088
Normal 20,00 41,00 30,34 5,34
Eksiklik 24,00 48,00 34,02 5,76

Baba Yasi(yil) Yetmezlik 25,00 54,00 35,74 5,93 0,197
Normal 21,00 44,00 33,31 5,47
Eksiklik 1,00 5,00 1,92 0,81

Kardes Sayisi Yetmezlik 1,00 5,00 1,88 0,87 0,866
Normal 1,00 4,00 1,89 0,65
Eksiklik 1,00 5,00 1,55 0,80

Kardes Sirasi Yetmezlik 1,00 5,00 1,54 0,90 0,823
Normal 1,00 4,00 1,56 0,74
Eksiklik 0,00 36,00 9,73 6,22

D vitamini

kullanim  Siiresi | Yetmezlik 0,00 18,00 8,48 5,18 0,283

(ay)
Normal 0,00 24,00 10,27 4,02
Eksiklik 0,00 10,00 2,92 1,66

Damla Sayist Yetmezlik 0,00 9,00 2,83 1,64 0,034
Normal 0,00 6,00 3,33 0,91
Eksiklik 2,00 56,00 14,12 10,58 <0,001
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Stiresi .
(saat/hafta) Yetmezlik 2,00 70,00 20,67 14,86

Normal 2,00 70,00 27,97 22,21

Eksiklik 0,00 36,00 17,04 8,16
Anne Sitlh Alma| o ori 0,00 36,00 19,35 8,35 0,122
Siiresi(ay)

Normal 0,00 36,00 16,16 7,49

Eksiklik 3,54 19,91 13,13 443
Vitamin D Sonug

Yetmezlik 20,32 29,75 2431 2,79 0,000
(ng/ml)

Normal 30,07 69,60 44,00 11,27

Calismaya alinan ¢ocuklarin D vitamini diizeylerine gore yaslar1 arasinda

farklilik olup olmadigi Kruskal wallis yontemiyle incelendi. Buna gore caligmaya

alman c¢ocuklarin yas dagilimlarinin D Vitamini diizeyleri agisindan istatistiksel

olarak anlamli bir fark teskil etmedigi tespit edildi (p>0,05) .(Tablo 4.26)

Tablo 4. 27. D vitamini diizeyi ile yas arasindaki iligki

Minimum | Maksimum | Ortalama | Standard
Sapma ’
Eksiklik 1,00 6,00 3,09 1,64
Yas (y1l) Y etmezlik 1,00 6,00 3,12 1,52 0,919
Normal 1,00 6,00 3,03 1,73

Calismaya alinan ¢ocuklarin D vitamini diizeyine gore anne yaslari arasinda

farklilik olup olmadigi incelendi. Buna gore calismaya alman ¢ocuklarin anne yasi

ortalamasinin D Vitamini diizeyi agisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

olusturmadig1 goriildi. (p>0,05). (Tablo 4.27)

Tablo 4. 28. D vitamin diizeyi ile anne yas1 arasindaki iliski

Minimum | Maksimum | Ortalama Standard P
Sapma
Eksiklik 21,00 41,00 30,36 5,31
Anne Yasi(yil) Yetmezlik 24,00 43,00 32,33 4,77 0,088
Normal 20,00 41,00 30,34 5,34
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Calismaya alinan ¢ocuklarin D vitamini diizeyine gore baba yaslar1 arasinda
farklilik olup olmadig: incelendi. Buna gore calismaya alinan ¢ocuklarin baba yasi
ortalamasinin D Vitamini diizeyi agisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

olusturmadig1 goriildi. (p>0,05) (Tablo 4.28)

Tablo 4. 29. D vitamini diizeyi ile baba yas1 arasindaki iligki

Minimum | Maksimum | Ortalama Standard P
Sapma
Eksiklik 24,00 48,00 34,02 5,76
Baba Yasi(yil) Yetmezlik 25,00 54,00 35,74 5,93 0,197
Normal 21,00 44,00 33,31 5,47

Calismaya alinan ¢ocuklarin D vitamini diizeyine gore kardes sayisi arasinda
farklilik olup olmadigi incelendi. Buna gore ¢aligmaya aliman ¢ocuklarin kardes
sayis1 ortalamasinin D Vitamini diizeyi agisindan istatistiksel olarak anlamli bir

farklilik olusturmadigi goriildii. (p>0,05) (Tablo 4.29)

Tablo 4. 30. D vitamini diizeyi ile kardes sayis1 arasindaki iliski

Minimum | Maksimum | Ortalama Standard
Sapma P
Eksiklik 1,00 5,00 1,92 0,81
Kardes Sayisi Yetmezlik 1,00 5,00 1,88 0,87 0,866
Normal 1,00 4,00 1,89 0,65

Calismaya alinan ¢ocuklarin D vitamini diizeyine gore kardes sirasi arasinda
farklilik olup olmadigi incelendi. Buna gore caligmaya alinan ¢cocuklarin kardes sirasi
ortalamasinin D Vitamini diizeyi agisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

olusturmadig1 goriildi. (p>0,05) (Tablo 4.30).

Tablo 4. 31. D vitamini diizeyi ile kardes siras1 arasindaki iliski

Minimum | Maksimum | Ortalama Standard P
Sapma
Eksiklik 1,00 5,00 1,55 0,80
Kardes Sirasi Yetmezlik 1,00 5,00 1,54 0,90 0,823
Normal 1,00 4,00 1,56 0,74

Calismaya alinan ¢ocuklarin D vitamini diizeyine gére D Vitamini kullanim

siiresi arasinda farklilik olup olmadigi incelendi. Buna gore calismaya alinan
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cocuklarm D Vitamini kullanim siiresi ortalamasmin D Vitamini diizeyi agisindan

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik olusturmadigi goriildi. ( p > 0,05 ) ( Tablo

431).

Tablo 4. 32. D vitamini diizeyi ile D vitamini kullanim siiresi arasindaki iliski

Minimum | Maksimum | Ortalama Standard P
Sapma
Eksiklik 0,00 36,00 9,73 6,22
D vitamini kullanim i
Yetmezlik 0,00 18,00 8,48 5,18 0,283
Siiresi (ay)
Normal 0,00 24,00 10,27 4,02

Calismaya aliman c¢ocuklarm D vitamini diizeyine gore D Vitamini damla

sayist arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik tespit edildi (p<0,05) (Tablo

4.32).

D Vitamini eksiklik ve yetmezligi c¢eken c¢ocuklarin ortalama olarak

kullandig1 damla sayis1 birbirine yakmn iken D Vitamini seviyesi normal olan

cocuklarm kullandig1 ortalama damla sayis1 digerlerine gore farklilik yaratacak

Olciide yiiksekti (ortalama:3,33 damla).

Tablo 4. 33. D vitamini diizeyi ile D vitamini damla kullanimi arasindaki

iliski
Minimum | Maksimum | Ortalama | Standard Sapma P
Eksiklik 0,00 10,00 2,92 1,66
Damla Sayisi Yetmezlik 0,00 9,00 2,83 1,64 0,034
Normal 0,00 6,00 3,33 0,91

Calismaya alinan cocuklarm D vitamini diizeylerine gore haftalik giinese

¢ikma siireleri arasinda farklilik olup olmadigi incelendi. Buna gore calismaya alinan

cocuklarin haftalik glinese ¢ikma stireleri arasinda D Vitamini diizeyleri agisindan

istatistiksel olarak anlamli bir fark oldugu tespit edildi. ( p < 0,05 ) (Tablo 4.33).

Tablo 4. 34. D vitamini diizeyi ile giineslenme siiresi arsindaki iliski

Minimu | Maksimu | Ortalam Standard
m m a Sapma ’
Eksiklik | 2,00 56,00 14,12 10,58
Giinese Cikarma Siiresi Yetmezli 2,00 70,00 20,67 14,86 <0,00
(saat/hafta) k 1
Normal 2,00 70,00 27,97 22,21
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Calismaya alinan ¢ocuklarin D vitamini diizeyine anne siitii alma siireleri
arasinda farklilik olup olmadigr incelendi. Buna gore ¢alismaya alinan ¢ocuklarin
anne siitii alma siiresi ortalamasinin D Vitamini diizeyi agisindan istatistiksel olarak

anlamli bir farklilik olusturmadig: goriildii. (p>0,05) (Tablo 4.34 )

Tablo 4. 35. D vitamini diizeyi ile anne siitii alma siiresi arasindaki iliski

Minimum | Maksimum | Ortalama | Standard Sapma| P

Eksiklik 0,00 36,00 17,04 8,16
Anne Siitii Alma Siiresi(ay) | Yetmezlik 0,00 36,00 19,35 8,35 0,122
Normal 0,00 36,00 16,16 7,49
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5. TARTISMA

D vitamini; yagda eriyen vitaminler arasinda yer almakta olup ayni zamanda
endojen olarak uygun biyolojik ortamda sentezlenebildikleri i¢in hormon ve hormon

onclileri olan bir grup steroldiir.

D vitamininin en 6nemli etkisi kalsiyum, fosfor metabolizmas: ve kemik
mineralizasyonu iizerinedir (129,130). Bununla birlikte son yillarda, D vitamini
eksikligi ve yetersizliginin yaygin kanserler, kardiyovaskiiler hastaliklar, metabolik
sendrom, enfeksiyoz ve otoimmun hastaliklarin dahil oldugu bir c¢ok kronik
hastalikla iligki icinde oldugu bulunmustur (131). Bu yaygin hastaliklarin spektrumu
ozellikle endise vericidir ¢linkii D vitamini eksikligi artik kiiresel bir problem olarak

kabul edilmektedir (132).

Gilintimiizde D vitamini deste§i uygulamalar1 cografya, iklim ve kiiltiirel
nedenlerden dolay1 bolgesel farkliliklar gostermektedir. Kanada Pediatri Akademisi
anne siitli alan biitiin bebeklere yaz aylarinda 400 IU, kis aylarinda ise 800 IU D
vitamini 6nermektedir (67). Amerikan Pediatri Akademisi’nin en son tavsiye ettigi
yeterli D vitamini dozu 200 IU giindiir (1). ESPE (European Society For Pediatric
Endocrinology) term bebeklere 200 - 800 IU D vitamini verilmesini, yetersiz giines
alan ve cilt rengi koyu olanlar gibi risk faktorleri bulunanlara ise 1000 IU’ ye kadar
¢ikilmasmi &nermistir (128). Ulkemizde 29 Nisan 2005°te T.C. Saghk Bakanlig
tarafindan baslatilan “Bebeklerde D Vitamini Yetersizliginin Onlenmesi ve Kemik
Saglhiginin Korunmasi Projesi” ¢ergevesinde 400 IU D vitaminin do§umdan sonraki
15. giinde baglanarak en az bir yil siireyle kullanilmas1 6nerilmistir (4). Pehlivan ve
ark.’nm (133) 204 hekim iizerinde yaptiklar1 bir galismada hekimlerin % 3.9’unun D
vitamini damlas1 onermedikleri, D vitamini Oneren hekimlerin % 58.6° smin D
vitamini damlasi, geri kalanlarin ise multivitamin seklinde D vitamini Onerdikleri,
204 hekimin % 78’inin her giin 3 damla (400 1U), % 8.2’sinin her giin 6 damla (800
IU) 6nerdigi bildirilmistir. Bizim ¢alismamiza dahil olan ¢ocuklari 25’inin (%11.3)

D vitamini kullanmadigi; 195’ inin (% 88.6) D vitamini kullandig1 gézlendi.

D vitamini eksikligi ile ilgili yapilmis calismalarda D vitamini kullanma ve D

vitaminini diizenli kullanma oranlarinin diisiik oldugu goriilmiistiir. Goker ve ark.



67

(134) 101 g¢ocuk tizerinde yaptiklar1 ¢alismada bunlarm % 12.9 ‘unun diizensiz ve

kisa stireli D vitamini kullandigimni saptamiglardir.

D vitamini diizeyini belirlemede en 6nemli parametre serum 25(OH)D’dir
(14, 135, 136). D vitamini, PTH ve Ca dengesi arasindaki iligkiler nedeniyle D
vitamini yeterliligi, PTH yiikselmesine neden olmayacak serum 25(OH)D diizeyi
‘esik deger’ saptanarak degerlendirilmektedir. Son yillarda, 25(OH)D diizeyine gore
D vitamini eksiklik ve yetersizlik tanimlar1 degismistir. Yapilan son ¢aligmalara gore
genel olarak kabul edilen D vitamini eksiklik sinir1 20 ng/ml, D vitamini yetersizlik

sinir1 30 ng/ml olarak kabul edilmektedir (135, 136).

Diinyada D vitamini yetersizliginin, eksikligine gore daha fazla goriildiigii ve
daha biiytlik bir sorun oldugu belirtilmektedir (137,138). Bugiin diinyadaki tiim ¢ocuk
ve erigkinlerin %30-50’sinde; Avrupa, Amerika ve Kanada’daki erigskin erkek ve
kadinlarm ise %20-100’tinde D vitamini eksikligi oldugu diisiiniilmektedir (67,68).
Bu nedenle tiim yas gruplarimnin D vitamini ile desteklenmesi veya D vitamini ile
zenginlestirilmis Uriinlerden giinlik D vitamini ihtiyacim1 karsilayacak miktarda

tiiketmelerinin saglanmasi 6nerilmektedir (59,139).

Yunanistan’da yapilan bir ¢alismada kis mevsiminde D vitamini diizeyleri
diisiik bulunmus; 3-14 yaslar1 arasindaki ¢ocuklarda % 14, 15-18 yaslarinda ise % 47
D vitamini eksikligi oldugu gosterilmistir (140). Amerika’da 1-5 yas araliginda
yapilan bir ¢calismada Ispanyol kdkenli olanlarda % 18.1, Ispanyol kokenli olmayan
zencilerde ise % 26.3 oranimnda D vitamini eksikigi oldugu tespit edilmistir (141).
Cinde 1 ay-16 yas arasinda 6008 cocuk iizerinde yapilan bir ¢calismada en yiiksek D
vitamini seviyeleri 0-1 yas araliginda, en diisiik D vitamini seviyeleri ise addlesan
doneminde tespit edilmistir (142). Ankara’da 0-16 yas arast 440 cocuk iizerinde
yapilan bir ¢aligmada D vitamini yetersizligi ve eksikliginin toplam oran1 % 40
olarak tespit edilmistir (81). Calismamizda D vitamini eksikligi % 51,8, D vitamini
yetersizligi ise % 19.0 olarak bulundu. Lapatsanis ve arkadaslarmin (140) yaptiklar:
calismada olgular 3—10, 11-14 ve ~ 15-18 yas olarak gruplandirilmis ve en fazla D
vitamini eksikligi 15-18 yas grubunda tespit edilmistir. D vitamini eksikligi/
yetersizligi oranimiz yabanci iilkelerde yapilan caligmalara gore yiiksek c¢ikti.

Calismamizin sonucunda, D vitamini eksikliginin ve yetersizliginin, D vitamini
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kullanimiyla ilgili Saglik Bakanliginin destekledigi toplumsal bir kampanya
olmasma ragmen toplam % 70.8 olmasi nedeniyle 6nemli bir halk saglig1 sorunu

oldugu goriilmiistiir.

Anne siitili, bebegin gereksinim duydugu besin maddelerini uygun miktar ve
kalitede icermesi, ayrica enfeksiyonlara karsi koruyucu ozellikleri ile tek fizyolojik
besin kaynagidir. Bebegin fizyolojik ve psikososyal gereksinimlerini ilk 6 ay tek
basma karsilayabilir. Anne siitiindeki D vitamini konsantrasyonu yaklasik 25 [U/L
olup son derece distiktiir (143, 144). Anne siitiindeki D vitamini diizeyiyle anne
serumundaki D vitamini diizeyleri iligkilidir. Yenidogan bir bebegin serum 25-OH
vitamin D diizeyi annesinin serum 25-OH vitamin D diizeyini yansitir. Eger annenin
vitamin D deposu yeterli ise, bebek 8-12 hafta yetecek D vitamini deposu ile dogar
(145). Anne siitiiniin mineral bilesimi annenin diyetine baghdir (146). Greer ve
arkadaslar1 tarafindan yapilan calismada anne siitii ile beslenen 48 bebekte serum 25-
OH vitamin D diizeyi daha yiiksek bulunmustur (147). Yaptigimiz ¢alismada anne
siitliyle beslenen cocuklarin D vitamini diizeylerinin diger sekillerde beslenen

cocuklara gore anlamli bir farklilik olusturmadig: goriildii.

D vitamini yetersizligi, geleneksel yasam tarzi nedeniyle (disar1 az ¢ikma,
kapali giyinme gibi) kiz cocuklar1 daha ¢ok etkilemektedir ve bu nedenle ¢aligmalar
daha c¢ok bu grubu hedef almistir. Giiltekin A. ve ark. (148) yaptig1 ¢alismada
adolesan kizlarda 25(OH)D diizeyi anlamli diisik bulunmustur. Olmez ve
arkadaslarmin Izmir’de adolesan kizlarda kis sonu ddneminde yapmus olduklar:
calismada D vitamini yetersizligi bir bdlgede %59, diger bir bdlgede %15
saptanmustir. Iki bdlge arasindaki farkin nedeni olarak sosyoekonomik diizey ve
egitim diizeyi farkliligt One striilmistiir (90). Mohammed Moussavi ve
arkadaslarinin (149) yaptig1 ¢calismada kizlarda % 72,1 ve erkeklerde %18,3 oraninda
D vitamini eksikligi tespit edildigi ve kizlarda 4 kat daha sik oldugu belirtildi.
Lapatsanis ve arkadaslar1 (140) addlesan kizlarda %61, erkeklerde ise %35 oraninda
vitamin D diizeyinin <10 ng/ml olarak rapor etmislerdir. Chapuy ve arkadaslarinin
(150) Fransa’nin 9 cografik bolgesinde 1569 goniilliiyii kapsayan caligmasinda ise
yas ve cinsiyetin serum 25(OH)D3 diizeyi iizerine herhangi bir etkisinin olmadig1
rapor edilmistir. Yapilan ¢aligsmalar, 6zellikle daha az gilines 1sinlar1 ile karsilasan

toplum kesimleri icin D vitamini destek programlarma gereksinim oldugunu,
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iilkemizde de kiz ¢ocuklarimnin D vitamini yetersizliginin 6nemli bir sorun oldugunu
gostermektedir (87, 151, 152). Calismaya alinan kiz ve erkek cocuklar arasinda D
vitamini diizeyleri; eksiklik, yetmezlik ve normal olarak siniflandirildiginda cinsiyete

gore bu ii¢ grup arasinda anlamli bir farklilik bulunmad.

Yapilan caligmalarda sosyoekonomik seviye ile D vitamini arasinda iliski
oldugu ve diisiik sosyoekonomik seviyenin D vitamini eksikligi i¢in risk faktorii
oldugu saptanmustir (153). Ulkemizde, Izmir ilinde, iki farkli yerlesim bolgesinde
yasayan saglikli cocuklarm ailelerinin sosyoekonomik diizeyleri aylik gelir
durumuna gore degerlendirilmis ve D vitamini yetersizliginin sosyoekonomik diizeyi
disik olan bolgede daha sik goriildiigii saptanmistir (87). Liibnan’da yapilan
calismada, sosyoekonomik diizeyi yliksek, orta ve diisilk olan bdlgelerdeki
okullardan ¢ocuklar calismaya alinmig ve D vitamini eksikligi ile sosyoekonomik ve
sosyokiiltiirel diizey diistikliigii iliskili bulunmustur (151). Hatun ve arkadaslarinin
(87) yaptig1 g¢alismada sosyoekonomik seviyenin D vitamini seviyesine etkili
olmadig1 rapor edilmistir. Bizim ¢alismamizda, aileler aylik gelirleri, agisindan 5
gruba ayrilmistir ve bu 5 grup karsilastirildiginda; D vitamini diizeyleri agisindan
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir. Bunun sebebinin; Saglik Bakanligi
tarafindan D vitamini damlasinin ailelerin maddi durumlarma bakilmaksizin O - 1 yas

aras1 ¢ocuklara iicretsiz olarak verilmesinin oldugunu diisiinmekteyiz.

Cocuklarda D vitamini destegi ve 25(OH)D diizeyine etkisi ile ilgili ¢alisma
sayis1 azdir. Bugiin i¢cin bliylimekte olan bir ¢ocugun ne kadar D vitaminine ihtiyaci
oldugu tam olarak bilinmemekle beraber ¢ocuklarin ihtiyacinin 6nerilenden daha
fazla oldugu iyi bilinmektedir (154). Giiniimiizde D vitamini proflaksisinden
anlagilan sadece rasitizmi Onlemek degil, uygun serum 25-OH vitamin D diizeyini
saglayarak vitamin D yetersizligini de dnlemektir. Boylece uygun kemik kiitlesine
ulagsmanin yaninda, diyabet ve kanser gibi hastaliklarin olusmasinda hazirlayici roli
olan vitamin D yetersizligi gibi en azindan bir faktoriin etkisi ortadan kaldirilmis
olacaktir. Yapilan ¢aligmalara gore cocuklara onerilen 200 IU D vitamininin yetersiz
oldugu belirtilmektedir ve bu nedenle risk faktorleri géz Oniine alinarak, giinliik D
vitamini ihtiyacini belirleyen daha ¢ok klinik ¢alisma yapilmasina ihtiyag¢ vardir (36).
Serum 25-OH vitamin D diizeyini uygun diizeylerde (30-50 ng/ml) tutabilen

koruyucu vitamin D dozunun 400-1000 U/glin arasmmda olmast gerektigi
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bildirilmektedir (1). Yapilan bir diger ¢alismaya gore 200 [U/gliin D vitamininin
gilinliik ihtiyac1 karsilamadigi, bu nedenle bebeklikten itibaren tiim c¢ocuklara 400
[U/giin D vitamini verilmesi gerektigi onerilmektedir (19). Bizim ¢alismamizda; D
vitamini proflaksisini daha yiiksek dozda alan ¢ocuklarin, D vitamini seviyesinin

normal ¢ikma oranmin daha yiiksek oldugu bulundu.

Yapilan caligmalar gostermistir ki gilines 1sinlarinin D vitamini sentezi
iizerinde biiytik etkisi vardir. Glines 1sinlar1 mevsimlere gore farklilik gostermektedir.
Kis aylarinda giines 1sinlarinin atmosfere daha egik girmesi yeryiiziine ulasabilen UV
151 oranini ve etkisini azaltmaktadir (155). Camdan gecerek gelen giines 1smnlarinin
ise D vitamini sentezi lizerinde etkisi yoktur (24,27,32). Bebeklerin iizerlerinde
yalnizca bez varken haftada 30 dakika, giyinik iken haftada 2 saat; kadinlarmn el ve
yiizlerinin haftada 3 kez giinde 20 dakika giines gérmesi giinliik D vitamini ithtiyacini
karsilamak icin yeterlidir (7). Suudi Arabistan’da yapilan bir ¢alismada dogal
ultraviyole 1gmlariyla karsilasma sonucu serum 25(OH)D3 diizeyinde iki bucuk kat
artis saptanmustir (156). Isve¢’te yapilan bir calismada da serum 25(OH)D3
diizeyinin giines 1sm1 alinmasi ile dogru orantili oldugu gosterilmistir (157).
Moussavi ve arkadaslarinin arastirmasinda da D vitamini eksikliginin kizlarda daha
sik oldugunu ve bu durumu da kizlarin erkeklerden 2 kat daha az giineslenmesiyle
iligki olabilecegini belirttiler. Amerika ve Liibnan’da yapilan c¢alismalarda
giineslenme ile D vitamini diizeyi arasinda pozitif korelasyon oldugunu rapor
edilmistir (149, 158). Arjantin’in ki mevsimi daha uzun siiren bolgelerinde diger
bolgelerine gore deriden D vitamini sentezinin ve serum 25(OH)D3 diizeyinin daha
disiik oldugu saptanmis olup, daha az gilines 1511 alan bdlgede D3 vitamini ve
vitamin D3 formlarinin daha diisiik oldugu bulunmustur (159). Bizim ¢alismamizda
gilinese maruz kalma siiresi ile D vitamini diizeyi arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir yiikseklik tespit edilmistir. Giines 15181na maruz kalma siiresi uzadik¢a cocuklarda

tespit edilen D vitamini diizeyinin buna paralel olarak arttig1 goriildi.

Calismamizda annesi ¢alisan ve ¢alismayan cocuklar kasilastirildiginda;
annelerin % 44.1° 1 ev hanim1 % 55.9” u ise calisan annelerdi. Calismaya alinan
cocuklarin annelerinin c¢alisip calismamasina gore bakildiginda, annesi calisan
cocuklarin D vitamini diizeyinin normal ¢ikma orani daha yiiksekti ancak bu farklilik

istatistiksel olarak anlamli degildi.
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Ebeveynlerin egitim seviyesinin D vitamini diizeyine etkisini gosteren yeterli
sayida calisma yoktur. Normalde ¢ocuklarin beslenmesi dolayisiyla saglikli biiylime
ve gelismesinde ebeveynlerin egitim seviyesi etkilidir. Olmez ve arkadaslarinin (160)
yaptig1 bir ¢alismada anne baba egitim seviyesi diisiik olan ¢ocuklarin D vitamini
seviyesinin daha diisiik tespit edildigi bildirilmistir. Bener ve arkadaslarinin (99)
yaptiklar1 calisgmada D vitamini eksikligi olan olgular ile normal diizeye sahip
olgularm degerlendirilmesinde anne baba egitim diizeyi ile ¢alisip ¢alismamasi ve
yaptig1 is arasinda iliski olmadig rapor edildi. Ancak infant donemindeki olgularda
yapilan ¢aligsmalarda ebeveylerin egitim diizeyinin D vitamini eksikligi goriilmesinde
onemli bir faktor oldugu vurgulanmistir. Eriskin donemde de bireylerin egitim
seviyesiyle D vitamini diizeyleri arasinda pozitif korelasyon saptanmistir (88, 161).
Andiran ve arkadaslar1 yenidogan doneminde D vitamini eksikligi icin en 6nemli ilk
4 risk faktoriinii maternal serum D vitamini diizeyinin 25 nmol/L’nin altinda olmasi,
ortlilii olma, egitimsiz anne olma ve sosyoekonomik diizey diisiikligli seklinde
siralamiglardir (15). Calismamizda anne egitim diizeyi ile D vitamini diizeylerinin
degerlendirilmesinde; anne egitim diizeyi arttikca D vitaminini diizeyinin arttigi
gozlendi. Annesi tiniversite mezunu olanlarm D vitamini seviyesi normalligi daha
fazla olarak tespit edildi. Babanin egitim diizeyi ile D vitamini ortalama diizeyi
acisindan istatiksel olarak anlamli fark yoktu. Bu sonugta anne egitiminin ¢ocuklarin
D vitamini seviyesi lizerine etkisinin babaya gore daha fazla oldugunu gosterdi.
Ancak anne babanm egitimli veya egitimsiz olmasi ile D vitamini eksikligi,

yetersizligi ve normalligi arasinda da istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu.

Yasamin ilk sekiz haftasinda bebeklerin serum 25-OH vitamin D diizeyleri
annelerinki ile korelasyon goOstermekte, sonraki aylarda ise gilines 15181 daha
belirleyici olmaktadir (8). Anne kani ile anne siitii D vitamini diizeyleri arasinda
ilisk1 oldugu da goz oniine alinirsa, erken bebeklik donemindeki klinik ve subklinik
D vitamini yetersizligi acisindan 6nemli bir risk faktoriinii maternal D vitamini
yetersizligi olusturmaktadir. Emzirme sirasinda annenin D vitamini destegi almasi da
anne siitliniin D vitamini icerigini degistirebilir. Finlandiya’da Ala Houhala ve
arkadaslarinin yaptigi bir ¢alismada giinliik 1000 IU D vitamini destegi alan
annelerin siitiindeki D vitamini konsantrasyonunun arttig1 goriilmiistiir (162). Hollis

ve Wagner anne siitiindeki D vitamini miktarini bebegin serum 25 (OH) vitamin D
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diizeyini normal seviyeye gelmesini saglamasi i¢in annenin emzirme sirasinda
giinlik 6000 IU D vitamini almas1 gerektigini bildirmistir (163). Calismamizda
anneler gebelik donemlerinde D vitamini takviyesi alma durumuna gore iki gruba
ayrildi. Ikiyiizyirmi annenin 98’ inin ( % 44.5 ) gebelik déneminde D vitamini
takviyesi almasma ragmen, 122’ sinin ( % 55.5 ) almadig1 6grenildi. D Vitamini
takviyesi alan annelerin c¢ocuklarindaki D vitamini seviyesi ortalamasi 27.68
cikarken, D Vitamini takviyesi almayan annelerin ¢cocuklarindaki D vitamini seviyesi
ortalamas1 21.48 olarak ¢ikt1 ve bu da istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. Annesi
gebeliginde D vitamini kullanan ¢ocuklarin D Vitamini seviyesinin normal ¢ikma
durumu diger gruplara gore daha yiiksek bir ortalamaya sahipti. Annenin gebeliginde
D vitamini takviyesi almasi durumunda c¢ocugun D vitamini seviyesinin arttigi

goriilmiistiir.
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6. SONUCLAR

Calisma 1 Haziran 2016 — 1 Aralik 2016 tarihleri arasinda yapildi.
Calismaya alinan kiz ¢ocuklarin yas ortalamast 3,16 + 1,5, erkek
cocuklarin yas ortalamasi 3,00 £ 1,2 olarak tespit edildi.

1-7 yas arasndaki toplam 220 saglikli ¢ocukta % 51,8 D vitamini
eksikligi, % 19,0 D vitamini yetersizligi saptandi. Eksiklik ve yetersizlik
orani toplami1 % 70.8 c¢ikarken, D vitamini seviyesi normal ¢ikan (30
ng/ml) ¢ocuklarin orani % 29.2 olarak saptandi

D vitamini diizeyleri sayisal olarak ele alindiginda kiz cocuklarin
(n:11,05), erkek cocuklardan (p:17,75) daha diisiik D vitamini diizeyine
sahip olduklar1 bulundu.

. Anne egitim diizeyi arttik¢a ¢ocuklardaki ortalama D Vitamini degerinin

artt1ig1 hesapland.

Annenin ¢alismasi veya ev hanimi olmasinin, D vitamini diizeyinde
sayisal ve kategorik olarak herhangi bir farkliliga sebep olmadig:
bulundu.

Baba egitim diizeyine gore ii¢ grup arasinda D vitamini seviyeri arasinda

sayisal ve kategorik olarak anlamli bir farklilik tespit edilmedi.

. Anne ve baba egitim diizeyleri ile ¢alisma grubuna alman c¢ocuklarmn D

vitamini seviyeleri kiyaslandiginda anne egitiminin c¢ocuklarn D
Vitamini seviyesi iizerine etkisinin daha fazla oldugunu goriildii.

Akraba evliligi acisindan gruplar arasinda D vitamini diizeylerinde sayisal
ve kategorik olarak herhangi bir farklilik tespit edilmedi

Calismaya alinan ¢ocuklarin matiir ve prematiir dogum 6ykiisii olmasina
gore bakildiginda prematiir dogum Oykiisii olan ¢ocuklarin D Vitamini
diizeyinin normal ¢ikma orani matiir dogum O6ykiisii olan ¢ocuklara gore
daha ytiksekti. Ancak bu farklilik istatistiksel olarak anlamli degildi.

Anne siitii alan ve almayan arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi.

Gelir diizeyine gore olusturulan gruplar arasinda D vitamini diizeylerinde

sayisal ve kategorik olarak herhangi bir farklilik tespit edilmedi
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Yasadiklar1 evin giines goriip gérmemesi agisindan ¢ocuklarin D Vitamini
diizeyi arasinda sayisal ve kategorik olarak herhangi bir farklilik tespit
edilmedi

Annenin gebeliginde D vitamini takviyesi almasi durumunda ¢ocugun D
Vitamini seviyesinin arttig1 goriilmiistiir.

Cocugun D vitamini profilaksisi almasi durumunda D vitamini
seviyesinin arttig1 gérilmiistiir

Cocuklarin yas gruplar1 agisindan ¢ocuklarin D Vitamini diizeyi arasinda
sayisal ve kategorik olarak herhangi bir farklilik tespit edilmedi

Anne yas1 arttikga %27 ihtimalle D vitamini kullanma stiresi artti

Baba yas1 arttikca, %13 ihtimalle giinese ¢ikarma siiresi azaldi
Cocuklarda D vitamini dozu arttikga %18 ihtimalle D vitamini diizeyi
yiiksek ¢ikti. Kullanilan D Vitamini damla sayisinin 3 {in iizerine ¢ikmasi
1-7 yas arasindaki ¢ocuklarin D Vitamini tedavilerinde daha dogru bir
uygulama oldugunu diisiindiirmektedir.

Calismaya alinan cocuklarim haftalik giinese c¢ikma stiresi arttiginda,
cocugun D Vitamini seviyesinin arttig1 goriilmiistiir.

Anne siitii alma siiresi ortalamasmm D Vitamini diizeyi agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik olusturmadig: goriildii. (p>0,05)
Sonbahar aylarindaki ortalama D vitamini seviyesinin yaz aylarindaki D

vitamini seviyesine gore daha yiiksek oldugu goriilmiistiir.
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