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Vitamin D Intoksikasyonu: iki Olgu Sunumu
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OZET

D vitamini viicuttaki kalsiyum dengesinin diizenlenmesi
ve normal kemik yapisinin olusumu icin gereklidir. Aileler
veya hekimler tarafindan dis ¢tkarma veya kemik gelisimi-
nin geri kalmasi nedeniyle siklikla yiiksek dozda kullanil-
maktadir. Disaridan alinan D vitamininin fazlaliginda ise
hiperkalsemiye bagh gelisen kardiyak aritmiler ve nefrokal-
sinozis gibi komplikasyonlar ciddi morbidite ve mortaliteye
neden olmaktadir. Burada aileleri ve hekimler tarafindan
yiiksek dozda D vitamini verilen, serum kalsiyum ve D vita-
mini seviyeleri yiiksek bulunan, biri 23 ve digeri 14 aylik iki
kiz olgu sunulmaktadir. Iki olgu farkli ila¢ protokolleri ile
tedavi edildi ve her iki olguda da komplikasyon gelismedi.
Sonug olarak, hekimler uygunsuz yiiksek dozda D vitamini
kullaniminin D vitamini intoksikasyonuna yol acabilecegi
tehlikesinin farkinda olmali ve ragitizm varligi laboratuvar
yontemleriyle kanmitlanmadan uygunsuz dozda D vitamini
uygulanmasindan kagimilmalidir.

Anahtar kelimeler: Vitamin D intoksikasyon, hiperkalsemi,
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SUMMARY
Vitamin D Intoxication: Two Cases Report

Vitamin D is necessary for the regulation of body calcium
balance and normal bone development. Overdose is usually
given by parents or physicians for the delay in bone and
teeth growth. In the excess of vitamin D, complications,
such as cardiac arrhythmia and nephrocalcinosis due to
hypercalcemia, cause serious morbidity and mortality. In
this article, 23 and 14 months old two girls, with high serum
calcium and vitamin D levels who were given high dose of
vitamin D by physicians and their families are reported.
These cases were treated with different protocols without
any complication. As a result, physicians should be aware
of the danger of that inappropriate use of vitamin D may
cause intoxication unless rachitis is proven by laboratory
tests, high dose vitamin D should be used.

Key words: Vitamin D intoxication, hypercalsemia, child

GIRiS

Giines 151gmin ultraviole etkisiyle viicutta D vitamini
iiretilmekle beraber, ayrica yiyecek ve ilaglarla D vi-
tamini gereksinimini saglamak da olasidir. D vitamini
intoksikasyonu genel olarak saglik personelinin veya
ailelerin rikets tanisi olmadan dis ¢ikarmada kolay-
lik veya yiirime bozuklugu gibi nedenlerle bebekle-
re uygunsuz ve yiiksek dozda D vitamini vermesi ile
olugsmaktadir V. Yar1 6mrii 2-3 hafta olan 25(OH)D,
D vitamininin dolasimda olan inaktif formudur. D vi-
tamininin endojen yapimini ve disaridan alimini gos-
terdiginden D vitamini diizeyinin normal, eksik veya
fazlaliliginda serum 25(OH) D vitamini diizeyine ba-
kilmalidir @%. Genel olarak serum 25(OH) D vitami-
ninin 15 ng /ml altinda olmasi eksiklik, 20 ng/ml al-
tinda olmasi yetersizlik olarak kabul edilmektedir ©.
Amerikan Pediatri Akademisi (AAP) serum 25(OH)
D vitamini diizeyinin 100 ng/ml (250 nmol/L) iize-
rinde oldugunda D hipervitaminoz, 150 ng/ml (375

nmol/L) tizerinde ise D vitamini intoksikasyonu ola-
rak kabul etmistir @. D vitamini intoksikasyonlarin-
da temel bulgular hiperkalsemiye baglidir. Bu durum
temel olarak kalsiyumun gastrointestinal sistemden
fazla emiliminden kaynaklanmaktadir ¢-». Vitamin
D toksisitesindeki semptomlar kalsiyum fosfat kris-
tallerinin yumusak dokularda depolanmasina baglidir
©), Ciddi hiperkalseminin santral sinir sistemi, kardi-
yovaskiiler sistem, bobrekler ve bagirsaklar iizerine
etkisi nedeniyle acilen tedavi edilmesi gereklidir ¢,

Caligmada, siitcocuklugu déneminde aileleri ve sag-
lik personeli tarafindan asir1 dozda D vitamini verilen
iki olgu sunularak, D vitamininin yaygin ve yanlis
kullanimina dikkat ¢ekilmek istenmistir.

OLGU SUNUMLARI

Olgu 1: Yirmi {i¢ aylik kiz hasta ¢ok su i¢me, istah-
sizlik, kabizlik ve halsizlik yakinmas: ile acil polik-
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linigimize basvurdu. Oykiisiinde ailesinin son bes
aydir birkag ampul (her biri 300.000 IU) olan D vi-
6zellik olmayan hastanin yapilan fizik muayenesinde;
viicut agirhig: 13.1 kg (75-90p), boy: 90 cm (90-97p),
kalp tepe atimi: 112/dk., ritmik, tansiyon arteriyel:
100/60 mmHg, agiz ve mukozalar kuru, cilt turgor
ve toniisii azalmis idi. Diger sistem muayeneleri
normaldi. Hastanin laboratuvar bulgularinda tire: 31
mg/dl, kreatinin: 0.44 mg/dl, sodyum: 140 mmol/L,
potasyum: 3.4 mmol/L, Kalsiyum (Ca):15,5 mg /dl
(N:8,8-10,6), fosfor: 2.7 mg /dl, magnezyum: 1.4 mg/
dl, alkalen fosfataz 81 U/L bulundu. Parathormon: <6
pg /ml (12-88 pg/ml), 25 (OH) D vitamini: 694 ng/ml
ve spot idrarda kalsiyum/ kreatinin orant: 1,15 (<0,6)
tespit edildi. Hastanin ¢ekilen elektrokardiyogramin-
da QTc aralig1 yasma gore alt sinirda idi. Renal ult-
rasonografisinde (USG) her iki bobrekte artmis eko-
jenite izlendi.

Hiperkalsemiye yonelik tedavi olarak hastanin kalsi-
yum alimu kesilerek kalsiyumdan fakir formula bas-
land1. Hastaya serum fizyolojik, furosemid 2 mg/kg
ve prednizolon 2 mg/kg tedavisi uygulandi. Tedavi-
nin yedinci giiniinde hala serum Ca: 13,4 mg/dl olmas1
tizerine pamidronat tedavisi baslandi ve normokalse-
mi saglandi. Yinelenen renal USG’de nefrokalsinozis
saptanmadi. Takibinde 1limli hiperkalsemi gozlenen
hasta diyete yanit verdi ve saptanan hastanin serum
25 (OH) D vitamini degeri {i¢ ay sonra normale dondii.

Olgu 2: On dort aylik kiz hasta istahsizlik ve iist solu-
num yolu infeksiyonu yakinmalari ile poliklinigimize
basvurdu. Oykiisiinde ailesinin yaklasik bir ay kadar
once bacaklarinda egrilik oldugu i¢in bir dig merkeze
basvurdugu ve hastaya oral D vitamini gereksinimi
disinda yirmi giin i¢inde {i¢ ampul D vitamini veril-
olmayan hastanin yapilan fizik muayenesinde viicut
agirhigi: 9,5 kg (25-50 p), boy: 77 cm (50-75 p), kalp
tepe atimi: 96 /dk. ve ritmik, solunum sesleri kaba-
lasmis olan hastanin bacaklarinda hafif genu valgum
gOriintiisii disinda diger sistem muayeneleri normal-
di. Laboratuvarda ; iire: 20 mg/dl, kreatinin: 0.20 mg/
dl, sodyum: 136 mmol/L, potasyum: 4.4 mmol/L,
kalsiyum: 11,2 mg/dl (N 8,8-10,6), fosfor: 5.9 mg/dl,
magnezyum: 1.8 mg/dl ve alkalen fosfataz: 161 U/L
idi. Parathormon: 7.4 pg/ml (12-88 pg /ml), 25 (OH)
D vitamini: 332 ng/ml ve spot idrarda kalsiyum/kre-

atinin orant: 0,9 tespit edildi. Hastanin ¢ekilen elekt-
rokardiyograminda QTc araligi yasina gore normal
bulundu. Renal ultrasonografisinde her iki bobrekte
patolojik bulgu izlenmedi.

Hastaya serum fizyolojik ve furosemid verildi ve se-
rum kalsiyum seviyesi normale getirildi. Hasta tabur-
cu olduktan sonra takiplerine gelmedi.

TARTISMA

D vitaminin farmakolojik dozlarda fizyolojik etkisi
gastrointestinal sistemden kalsiyum absorbsiyonunu
ve kemik rezorbsiyonunu arttirmasidir 2, Yiiksek
25(0OH) D seviyeleri muhtemelen barsak ve kemik-
lerdeki 1,25 (OH) D vitamini reseptorlerini uyararak
bu etkiyi saglarlar ®. Cocuklarda genellikle giinliik
onerilen doz 400 1U’dir. Amerikan Instutite of Me-
dicine D vitaminini giivenli en yiliksek doz olarak bir
yas altinda 1000 IU/giin, 1-3 yas arasinda 2500 U/
giin, 3-8 yas aras1 3000 IU/giin, adolesanlarda ve ha-
milelerde ise 4000 IU/giin olarak dnermektedir ©. D
vitamininin uzun siire glinliikk dozun {izerinde alinma-
st ile intoksikasyon gelistigi goriilmistiir. Bu durum
bazi kisilerde D vitaminine duyarlilik oldugunu akla
getirmektedir @,

Hiperkalsemiye yol acan nedenler arasinda hiperpa-
ratroidizm, Williams sendromu, familial benign hi-
perkalsemi, malignensiler ve subkutan yag nekrozu
aywrict tanida dikkat edilmesi gereken durumlardir
M, Olgularimizin karakteristik yiiz ve cilt bulgulari
bulunmamakta idi, aile 6ykiisiiniin yan1 sira diigiik
parathormon seviyeleri ve hiperkalsiiiri bu tanilardan
uzaklagtirdi. D vitamini intoksikasyonunun karakte-
ristik laboratuvar bulgulari ise hiperkalsemiye bagl
hiperkalsiiiri, diisiik veya normal fosfor, diisiik veya
normal alkalen fosfataz diizeyleri, diisiik parathormon
ve yiiksek 25 (OH) D seviyeleridir . Bizim hastala-
rimizda da laboratuvar degerleri bunlarla uyumludur.

Vitamin D intoksikasyonunun bulgular1 hiperkalse-
miye bagl gelisir. Hafif hiperkalsemide serum kal-
siyum diizeyi 12 mg/dl altinda, orta hiperkalsemide
Ca:12-14 mg/dl arasinda, agir hiperkalsemide ise Ca:
14 mg/dI’nin tizerindedir ©. Hafif ve orta hiperkalse-
mide hastalar asemptomatik olabilirken agir hiperkal-
seminin ciddi yan etkileri bulunmaktadir. Genellikle
bulanti, kusma, karmn agrilari, kabizlik, ¢ok su i¢me,
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ates, istahsizlik, biiylime geriligi gozlenebilir. Ayrica
peptik tlser ve pankreatit gastrointestinal sistemdeki
etkileri arasindadir. Kardiyavaskiiler sistemde hiper-
tansiyon, QT araliginda kisalma ve aritmilere neden
olurken, santral sinir sisteminde hipotoni, letarji,
psikoz, komaya kadar giden durumlara yol agabilir.
Gozde band keratopati ve ciltte metastatik kalsifikas-
yonlar bildirilmistir. Hiperkalsemi bdbrek tubulus
fonksiyonlarin1 bozarak poliiiri, dehidratasyon ve
hipernatremiye ve hiperkalsiiiriye neden olur. Hiper-
kalsiiri ve uzun siireli olgularda mediiller ekojenite-
de artig, hatta nefrokalsinozis goriilmektedir. Renal
fonksiyonlarin bozulmas: ile renal hipertansiyon ve
bobrek yetmezligi gelisir 3. Agir hiperkalsemili ilk
olgumuzda istahsizlik, kabizlik, cok su i¢gme gibi ya-
kinmalar varken digerinde istahsizlik disinda semp-
tom bulunmamustir. Ik olguda USG’da mediilller
ekojenitede artig baglangigta goriilmiis, ancak tedavi
sonrasi normal bulunmustur.

D vitamini intoksikasyonunun tedavisinde esas pren-
sip hiperkalseminin diizeltilmesidir %. ilk olarak D
vitamininin kesilmesi ve kalsiyumdan kisitl1 diyet ve-
rilmesi esastir. Hastanin fizyolojik salinle rehidrasyo-
nu glomeriiler filtrasyonu saglar ve sodyum kalsiyu-
mun tubuler geri emilimini engelleyerek etki gosterir.
Loop ditiretikleri, 6zellikle furosemid kalsiyum ati-
limint arttirir. Hafif hiperkalsemi degerleri gdsteren
olgularda bu tedaviye genellikle yanit alinmaktadir
G Bizim ikinci olgumuzda da bu tedaviyle normo-
kalsemi saglanmuistir.

Kortikosteroidler barsaklardan kalsiyum geri emi-
limini azaltarak ve kalsitriolii suprese ederek etki
gosterirler. Steroidlerin D vitamini intoksikasyonuna
bagli hiperkalsemide gegmiste etkili oldugu diisiiniil-
mekte idi, bugiin bu goriisten uzaklasilmigtir. Kemik-
ten kalsiyum rezorbsiyonunu azaltan ajanlar arasinda
kalsitonin ve bifosfanatlar sayilabilir ®19. Kalsitonin
serum kalsiyum diizeyini en hizli disiiren ilagtir,
ancak verildikten iki saat sonra tasiflaksi gelisebilir.
Etkisini yalnizca birkag giin gosterebilir. Bu nedenle
yasami tehdit eden durumlarda tercih edilir. Bifos-
fanatlar kemik dokusunda hiicre ylizey membranina
baglanirlar ve osteoklastlarn indiikledigi kemik re-
zorbsiyonunu inhibe ederler. Son yillarda D vitamini
intoksikasyonuna bagli hiperkalsemide basarili ola-
rak kullamlmiglardir ¢*19, Bizde de ilk hastamizda
diger tedavilerle normokalsemi saglanamadigi icin
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pamidronat kullanilmig ve istenen kalsiyum diizeyine
ulagilmigtir. Agir hiperkalsemide diger tedavilere ya-
nit alinamadig1 takdirde diyaliz 6nerilmektedir 9.

D vitamini yagda eriyen bir vitamindir, yar1 émri
30-60 giin arasinda degismektedir, bu nedenle hiper-
kalsemi yinelemeye egilimlidir (. Ik olgumuzun
25(0OH) D vitamin diizeyi {i¢ ay sonra normale gele-
bilmistir, bu arada zaman zaman 1limli hiperkalsemi
ataklar1 diyet ile diizeltilebilmistir. Ikinci hastamiz ise
takiplerine gelmemistir .

Sonug olarak, D vitamini intoksikasyonundan koru-
nabilmek i¢in ragitizm varlig1 laboratuvar yontemle-
riyle kanitlanmadan yiiksek dozda D vitamini tedavi-
sinden kaginilmalidir.
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