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ikets, büyüyen organizmanın hastalığıdır. Boy kısalığı, fontanel ka-
panmasında gecikme, kostokondral eklem belirginliği, uzun ke-
miklerin metafizlerinde genişleme, genu varum veya valgum

deformiteleri şeklinde yetersiz kemik mineralizasyonu bulguları ve güç-
süzlük, tetani, konvülziyon şeklinde hipokalsemi belirtileri ile ortaya çıkar.1

Patolojik kırıklar, diş çıkarmada gecikme, dişlerde çürüme, enamel hipo-
plazisi, pnömoni de klinik bulgular içinde yer almaktadır. Ülkemizde rikets
sıklığının %1,6-19 oranında olduğu bildirilmektedir.2 Vitamin D eksikli-
ğine bağlı görülen rikets, en sık sebep olarak karşımıza çıkar. Ancak haya-
tın ilk yılında rutin vitamin D kullanımı (400 IU/gün) ile rikets görülme
sıklığı azalmıştır.1 Bunun yanı sıra kalıtsal vitamin D, kalsiyum, fosfor me-
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AABBSSTTRRAACCTT  Rickets is a group of diseases characterized by reduced mineralization of bone matrix
in growing children. Although the most common cause is nutritional vitamin D deficiency, it may
also appear as the result of hereditary diseases. Vitamin D-dependent rickets type I arises due to an
autosomal recessive disturbance in renal 1α-hydroxylase enzyme which converts 25(OH)D to
1,25(OH)2D. This condition is also called as pseudovitamin D deficiency. 25(OH)D level is normal
but 1,25(OH) 2D level low. In this study, clinical and laboratory features of two cases aged 15
months and 2 years who were brought to Pediatric Endocrinology Clinic with different complaints
and diagnosed with vitamin D-dependent rickets type I are presented and discussed.
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tabolizma sorunları veya böbrek patolojilerine
ikincil olarak gelişen nadir rikets formları da bu-
lunmaktadır.1

Vücudumuzda bulunan vitamin D’nin temel
kaynağı, deride 7-dehidrokolesterolden ultravi-
yole ışınları ile sentezlenen formdur. Bunun ya-
nında hayvansal gıdalarla alınan kolekalsiferol
(Vitamin D3) ve bitkisel besinler yoluyla alınan er-
gokalsiferol (Vitamin D2) de bulunmaktadır. Vi-
tamin D’nin hedef dokudaki reseptörlere etkili
olabilmesi için önce karaciğerde 25-hidroksilaz
enzimi ile 25(OH)D’ye, sonrasında da 1α-hidroksi-
laz enzimi ile aktif form olan 1,25(OH)2D’ye dön-
üştürülmesi gerekir. Böbrekte özellikle proksimal
tübülüs hücreleri, 1α-hidroksilaz enzimi açısından
zengindir. Bu yolak ile oluşan aktif vitamin D’nin
önemli etkileri arasında, bağırsaktan kalsiyum ve
fosfor emilimi, böbrek tübülünden kalsiyum ve fos-
forun tekrar emilimi ve kemik mineralizasyonunun
sağlanması bulunmaktadır.1

Vitamin D bağımlı rikets tip I, 12q13.3 böl-
gesinde yer alan 1α-hidroksilaz enzimi geninde
meydana gelen otozomal resesif mutasyonlar ne-
ticesinde ortaya çıkan bir rikets tipidir.3-5 Klasik
kemik değişikliklerinin yanı sıra, hipokalsemiye
bağlı tetani ve nöbet de görülebilmektedir. Labo-
ratuvar bulguları arasında hipokalsemi, hipofosfa-
temi, parathormon yüksekliği, yüksek alkalen
fosfataz, düşük 1,25(OH)2D düzeyi ve normal ya da
yüksek 25(OH)D düzeyi bulunur.6 Bu vaka rapo-
runda, büyüme ve gelişme geriliği nedeniyle de-
ğerlendirildiklerinde vitamin D bağımlı rikets tip I
tanısı alan iki olgu sunulmuştur.

OLGU SUNUMLARI

OLGU 1

On beş aylık erkek bebek, ilk kez dört aylıkken fark
edilen boy kısalığı sebebi ile Çocuk Endokrinolo-
jisi polikliniğine getirildi. Otuz iki yaşındaki sağ-
lıklı annenin ikinci gebeliğinden, zamanında,
vajinal yol ile, 2750 g ve 45 cm olarak doğan hasta-
nın bir aylıktan itibaren 400 IU/gün vitamin D kul-
landığı, izleminde idrar yolu enfeksiyonu geliştiği
ve boy kısalığının bu sebebe bağlandığı, altı aylık-
tan itibaren oturabildiği ancak emekleyemediği ve

yürüyemediği öğrenildi. Bu şikâyetlerle üç ay önce
başvurduğu başka bir merkezde 300 000 IU vitamin
D tedavisi ve multivitamin uygulanan hastanın
anne babası arasında birinci derece kuzen akraba-
lığı vardı. Vücut ağırlığı 7,4 kg [<3 p, -3,7 standart
sapma skoru (SDS)], boyu 66,2 cm (<3 p, -4,5 SDS),
baş çevresi 43 cm (<3 p, -3,2 SDS), boy yaşı 5,5 ay
ile uyumlu idi. Ön fontaneli 1x1,5 cm genişliğinde,
arka fontaneli kapalı, kraniotabes saptanan ve el bi-
lekleri normalden geniş olan hastanın diğer siste-
mik muayene bulguları olağandı. Tam kan sayımı,
böbrek fonksiyon testleri, transaminaz düzeyleri,
tiroid fonksiyon testleri ve tam idrar tetkiki nor-
maldi. Serum kalsiyum 8,5 mg/dL (8,8-10,8), fosfor
2,2 mg/dL (3,8-6,5), alkalen fosfataz 1609 U/L (145-
420), albümin 4,5 g/dL (3,9-5), 25(OH)D 120
nmol/L (32-100), 1,25(OH)2D 15 pg/mL (15-90),
parathormon 262 pg/mL (12-72) olarak saptandı. El
bilek grafisinde kemik yaşı takvim yaşı ile uyumlu,
radius ve ulna distal uçlarında çanaklaşma ve fırça-
laşma izlendi (Resim 1a). Stoss tedavisine yanıt alı-
namamış olması ve laboratuvar sonuçları ile
vitamin D bağımlı rikets tip I düşünülerek 50
ng/kg/gün kalsitriol başlandı. İzlemde hedeflenen
kalsiyum düzeyine ulaşılamaması nedeniyle kalsit-
riol dozu 200 ng/kg/gün’e kadar arttırıldı. Tedavi
ile hastanın kalsiyum değerleri 8,7-9,4-9,7 mg/dL
şeklinde kademeli olarak yükseldi. Aralıklı olarak,
spot idrarda kalsiyum/kreatinin oranı ve abdomi-
nopelvik ultrasonografi ile nefrokalsinozis açısın-
dan değerlendirildi. Tedavinin birinci ayında
kalsiyum, 10. ayında fosfor, 20. ayında alkalen fos-
tafataz ve parathormon düzeyleri normale dönen
hastanın yaklaşık 11. ayda yürüyebildiği görüldü.
Tedavinin 18. ayında el bilek grafisindeki rikets
bulgularının gerilediği saptandı (Resim 1b). Hasta-
nın üç yaşında yapılan son kontrolünde vücut ağır-
lığı 10,7 kg (<3 p, -3,8 SDS), boyu 80,5 cm (<3p, -2,7
SDS) olarak saptandı.

OLGU 2

Yirmi üç aylık erkek hasta yürüyememe sebebi ile
Çocuk Endokrinolojisi polikliniğine getirildi. Yirmi
dokuz yaşındaki sağlıklı annenin dördüncü gebeli-
ğinden, zamanında, sezaryen seksiyon ile 3250 g
olarak doğmuş olduğu öğrenilen hastanın anne ba-
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bası arasında akrabalık (birinci derece kuzen evli-
liği) vardı. Altı aylıkken oturabilen, ayağa ilk kez
18 aylıkken kalkabilen hasta, ilk başvurusu sıra-
sında henüz yürüyemiyordu. On beş ay anne sütü
alan hastanın son iki ay dışında (400 IU/gün) D vi-
tamini kullanmadığı öğrenildi. Fizik muayenesinde
vücut ağırlığı 10,8 kg (3-10 p, -1,5 SDS), boyu 77
cm (<3p, -2,8 SDS), baş çevresi 51,8 cm (>95 p, 2,1
SDS) iken 4x4 cm genişliğinde ön fontanel, kaput
kuadratum, bozuk diş yapısı, dar göğüs kafesi, Har-
rison oluğu ve raşitik tesbih görünümü mevcuttu.
Tam kan sayımı, böbrek fonksiyon testleri, transa-
minaz düzeyleri, tiroid fonksiyon testleri ve tam
idrar tetkiki normaldi. Kalsiyum 7,3 mg/dL, fosfor
3,4 mg/dL, alkalen fosfataz 3170 U/L idi. El bilek
grafisinde kemik yaşı takvim yaşı ile uyumlu, ra-
dius ve ulna distal uçlarında çanaklaşma ve fırça-
laşma izlendi (Resim 2). Maddi nedenlerle ek tetkik
yapılamayan hastaya nutrisyonel rikets açısından
300 000 IU vitamin D ampul oral yolla uygulandı.
Kontrolde bakılan parathormon seviyesi 609
pg/mL, 25(OH)D 140 nmol/L, 1,25(OH)2D 16
pg/mL idi. Spot idrar kalsiyum/kreatinin oranı
0,019 (<0,21), tübüler fosfor reabsorpsiyonu %71
(>%85) olarak saptandı. Kalsitriol 80 ng/kg/gün do-

zunda başlandı. Tedavinin ikinci ayında yürümeye
başlayan ancak sosyal nedenlerle tedaviye ara
veren hastaya klinik ve laboratuvar bulgularının
düzelmemesi nedeniyle kalsitriol (80 ng/kg/gün) ve

RE SİM 1: a) Ul na ve ra di us dis ta lin de be lir gin me ta fiz yel ça nak laş ma, fır ça laş ma, ge niş le me ve me ta kar pal ke mik ler ile fa lank slar da os te o pe nik gö rü nüm. b) Te-
da vi den 18 ay son ra ra di us ve ul na dis ta lin de ki ri ket sin iyi leş miş rad yo lo jik gö rü nü mü.

RE SİM 2: Ul na ve ra di us dis ta lin de be lir gin me ta fiz yel ça nak laş ma, fır ça laş -
ma, ge niş le me ve me ta kar pal ke mik ler ile fa lank slar da os te o pe nik gö rü nüm.

a b
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elementer kalsiyum (60 mg/kg/gün) tekrar baş-
landı. Bu tedavinin birinci ayında kalsiyum, ikinci
ayında fosfor düzeylerinde düzelme, beşinci ayında
alkalen fosfataz düzeyinde düşüş saptandı. Hasta-
nın beş yaşında iken yapılan son kontrolünde,
vücut ağırlığının 17,2 kg (10-25 p, -0,6 SDS), bo-
yunun 98 cm (<3p, -2,4 SDS) ile uyumlu olduğu gö-
rüldü.

TARTIŞMA 

Kalıtsal vitamin D metabolizma bozuklukları diğer
rikets tiplerinde olduğu gibi erken bulgu verir.
Renal 1α-hidroksilaz eksikliğinin sebep olduğu vi-
tamin D bağımlı rikets tip I, sıklıkla iki yaş altında
klinik bulgu veren bir hastalıktır. Burada sunulan
her iki olgu da hayatlarının ilk iki yılı içerisinde
bulgu vermiştir. İlk hasta boy kısalığı, ikinci hasta
ise yürüyememe şikâyeti ile kliniğe getirilmiştir. Ri-
kets tipleri benzer klinik bulgulara sahip olsalar da
fizyopatolojik mekanizmaların ayrı olması nede-
niyle bazı farklılıklar mevcuttur. 1,25(OH)2D’ye
hedef organ direnci ile karakterize vitamin D ba-
ğımlı rikets tip II’li olgular tip I’e göre daha erken
yaşta başvururken, vakaların çoğunda alopesi bu-
lunmaktadır. Diş değişiklikleri familyal hipofosfate-
mik riketsde diğer tiplere göre daha sıktır. Kas
güçsüzlüğü ise hipokalsemik riketsin yanı sıra hi-
perkalsiüri ile giden kalıtımsal hipofosfatemik ri-
ketste görülür.3,6 Najada ve ark. yaş ortalamaları 8 ay
olan 443 riketsli vakadaki en sık üç bulguyu raşitik
tesbih (%93), el bilek mesafesinde genişlik (%55) ve
kraniotabes (%42) olarak bildirmişlerdir.7 Thacher
ve ark. ise 18 aydan büyük riketsli 736 vakadan olu-
şan serilerinde, el bileklerinde genişleme ve raşitik
tesbih görünümünün en duyarlı fizik muayene
bulgu birlikteliği olduğunu belirtmişlerdir.8 Bu açı-
dan bakıldığında, birinci olguda el bilek mesafesinde
genişleme ve kraniotabes bulunurken, ikinci olguda
raşitik tesbih bulunmaktaydı. Her iki olguda da boy
kısalığı, büyüme ve gelişme geriliği vardı. Yirmi üç
aylıkken yürüyememe nedeni ile getirilen ikinci ol-
guda kaput kuadratum, dar göğüs kafesi, bozuk diş
yapısı ile daha ağır bir klinik tablo mevcuttu. Görü-
lebilen diğer bulgular olan pnömoni, atelektazi, pa-
tolojik kırıklar, hipokalsemiye bağlı konvülziyon,
tetani ve hipotoni hastalarımızda yoktu.

Klinik bulgularla rikets düşünülen bir has-
tada, biyokimyasal ve radyolojik bulgular ayırıcı
tanıda yardımcı olur. İki hastamızda da kan kalsi-
yum ve fosfor düzeyi düşüklüğü, alkalen fosfataz
yüksekliği saptandı. Parathormon düzeyi yüksek,
25(OH)D düzeyi yüksek ancak 1,25(OH)2D düzeyi
düşük bulundu. Normal şartlar altında hipokalsemi,
artan parathormon ve hipofosfatemi böbrekte 1α-
hidroksilaz enzimini aktive ederek 1,25(OH)2D
sentezini arttırması gerekir. Nutrisyonel rikets ta-
nısında laboratuvar olarak 25(OH)D düzeyi düşük
beklenirken, 1,25(OH)2D düzeyi normal aralıkta-
dır. Nutrisyonel riketsin bu özelliği nedeniyle, te-
davi öncesinde ilk olguda 25(OH)D düzeyi normal
iken, 1,25(OH)2D düzeyinin düşük olması ve stoss
tedavisine yanıt alınamaması nedeniyle nutrisyo-
nel rikets tanısından uzaklaşılmıştır. İkinci vakada,
başvuru anında 1,25(OH)2D ve 25(OH)D düzeyleri
maddi olanaklar nedeniyle çalışılamamıştır. Fakat
tedaviden tanıya gidilmesi amaçlandığı için bu va-
kada öncelikli olarak nutrisyonel rikets düşünüle-
rek stoss tedavisi verilmiştir. Ancak izleminde stoss
tedavisine klinik yanıt alınamaması nedeniyle ba-
kılan 25(OH)D normal ve 1,25(OH)2D vitamin dü-
zeyinin düşük saptanması üzerine, nütrisyonel
rikets tanısından uzaklaşılarak ikinci vakada da vi-
tamin D bağımlı rikets tip I düşünülmüştür. Vaka-
larımızda hipofosfatemi ile eş zamanlı parathormon
yüksekliklerinin gözlemlenmesi ve izlemde kalsit-
riol tedavisine yanıt vermesi nedeniyle hipofosfa-
temik riketsin alt tipleri düşünülmemiştir.

Radyolojik bulgular arasında metafizde geniş-
leme, metafizyel sınırda düzensizlik, fırçalaşma,
çanaklaşma ve genel osteopeni yer alır. Osteopeni
ile kortekste incelme ve yine buna bağlı olarak
uzun kemiklerde eğilmeler, kırıklar, kostokondral
bileşkelerde genişlemeler (raşitik tesbih) radyolo-
jik olarak değerlendirilebilir. Süt çocuklarında en
erken bulgu distal ulna bölgesinde belirgindir.9

Boy kısalığı ve yürüyememe şikâyeti ile başvuran
her iki olgunun el bilek filmlerinde osteopenik gö-
rünüm, radius ve ulna distal uçlarında çanaklaşma,
fırçalaşma ve genişleme gözlendi (Resim 1a ve
Resim 2). 

Riketsin bu alt tipi otozomal resesif geçişli olan
genetik bir hastalıktır. Renal 1α-hidroksilaz geni
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12q13.3 bölgesinde yer almaktadır.3,4 Dokuz ekson
ve sekiz introndan oluşan CYP27B1 geninde göz-
lenen mutasyonlar arasında missense mutasyon,
delesyon, duplikasyon ve kırpma noktası değişik-
likleri bulunmaktadır.5,10 Mutasyonlar içerisinde
ikisi diğerlerine göre daha sık olarak karşımıza çık-
maktadır. Bunlardan birincisi Fransız asıllı Kana-
dalı 20 olguda saptanan transkripsiyon başlama
noktasındaki guanin delesyonu (958delG), diğeri
ise ekson 8’deki 7 nükleotid duplikasyon/insersi-
yonudur.5 Ancak hastalarımızda genetik analiz ya-
pılamadığı için hangi tip mutasyon bulunduğu
bilinmemektedir.

Vitamin D bağımlı rikets tanısı alan hastaların
tedavisindeki amaç; klinik, biyokimyasal ve radyo-
lojik bulguların düzeltilmesi ve takipte normal bü-
yüme ve gelişmenin sağlanmasıdır. Vitamin D
eksikliğinde uygulanan stoss tedavisinin aksine, vi-
tamin D bağımlı rikets tip I tanılı hastaların teda-

visinde kalsitriol 0,25-2 µg/gün (10-400 ng/kg/gün)
dozunda önerilmektedir.11 Düşük-normal serum
kalsiyumu, yüksek-normal serum parathormon dü-
zeyleri ile hiperkalsiüri ve nefrokalsinozis önlen-
meye çalışılmalıdır.6 Kalsitriol yerine yüksek
dozlarda alfakalsidiol (150-200 ng/kg/gün) tedavisi
de kullanılabilmektedir.12 Nutrisyonel riketste kan
kalsiyum düzeyi 6-10 günde düzelirken, parathor-
monun düzelmesi 1-2 ay, radyolojik düzelme 3-6
ayı bulmaktadır.13 Her iki olguda klinik ve labora-
tuvar bulgularının normale dönmesi nutrisyonel ri-
ketse göre daha uzun zaman almıştır.

Sonuç olarak, sunulan olgularda da görüldüğü
üzere, rikets tablosunu ortaya çıkaran sebepler çe-
şitlilik göstermektedir. Özellikle nutrisyonel rikets
tedavisine yeterli yanıt alınamadığı durumlarda, ül-
kemizdeki yüksek akraba evliliği oranı nedeniyle
genetik geçişi olan dirençli rikets tiplerinin akla
gelmesi gerekmektedir.
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