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O Z ET

Hipofosfateminin karbonhidrat metabolizmasina etkisini arastirmak
amaciyla, yaslari 6 ay ile 13 arasinda degisen, 18 hipofosfatemik ra-
sitizmli hastaya OGTT ve IVGTT uyguland1. Hipofosfatemik rasitizimli
vak’larin % 16.6 sinda QGTT egrisi anormaldi, normofosfatemik ragitizimli
hastalarm tiimii normal OGTT ne sahipti. Caligmada, dolayl insulinin et-
kisini gostermesi bakimindan, IVGTT uygulanarak glokozun kaybolma hi-
zin1 gosteren Kt degeri hesaplandi. Hipofosfatemik bir vak’ada K degeri
% lin altinda idi, yani karbonhidrat entoleransmi gosteriyordu. Sonug
olarak; hipofofatemik ragitizimli hastalarda karbonhidrat metabolizma.
smin hafif olarak bozuldugu gésterildi.

(Hypophosphatemia and Glucose Intolerance)

SUMMARY

During this investigation, we made OGTT and IVGTT to 18 patients
with hypophosphatemic ricket and 10 patients with normophosphatemic
rickets. In order to resarch the effect of hypophosphatasia on carbohy-
drate metabolism. Their ages were ranged between six mounths and 13
years old. 16.6 percent of patients with hypophosphatemic rickets showed
abnormal OGTT curve. All patients with normophosphatemic rickets show-
ed normal curve. On the other hand, we calculated Kt value by making
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IVGTT. (The Kt volue showes utulizing rate of insulin). So that the affect
of insulin had been showed indirectly during this investigation. At one
hypophoshatemic case the K+ volue was under % 1, that is there was carbo-
hydrate entolerance. As a result, the carbohydrate metabolism is slightly
changed at the patients with hypophosphatemic rickets.

Hipofostatemi, diabetik ketoasidozis, hiperosmolar nonketotik koma,
kronik alkolizm, malabsorbsiyon ve D vitamini eksikligi gibi durumlarla
beraber bildirilmesine ragmen klinik 6nemi iizerinde fazla durulmamistir.

Primer hiperparatiroidizmde karbonhidrat entoleransi ve hiperinsu-
linemi gosterildigi halde, bu anormalliklerin altinda yatan mekanizma
tam olarak acikliga kavusmamistir. 3, 4. Artmis plazma insulin seviyesin-
den, kalsiyumun insulin salimini artivici etkisinin sorumlu olabilecegi
ileri siiriilmiigtiir. 4. Bununla beraber hiperparatiroidili hastalarin hep-
sinde glukoz entoleransindaki bozukluga katkida bulunabilecek hipofos-
fatemi vardir.

D vitamini eksikligi rasitizminde, bagirsaktan kalsiyum emilimi azala-
rak hipokalsemi olusur. Hipokalsemi, paratiroid hormon (PTH) sentezini
artirir. PTH da bobrekten tubiiler fosfor reabsorpsiyonunu inhibe ederek
fosfatiiriye neden olur. D vitamini eksiklipinde fosforun barsaktan emi-
limi de azalatarak, ozellikle ragitizmin II ve IIT evlerinde hipofostemi olu-
sur. 5,

Bu calismada, hipofosfatemik ve normofosfatemik ragitizmli ¢ocukla-
ra oral ve intravenoz glukoz tolerans testi uygulayarak karbonhidrat he-
meostazisini arastirmay: amag edindik.

MATERYEL VE METOD

Calisma Erciyes Universitesi Tip Fakillesi Pediatri Poliklinigine bas-
vuran ve Kklinik, radyolojik ve biyokimyasal olarak aktif ragitizm tanisi
konulan 28 vakada yapild:

Hastalar serum fosfor seviyelerine gore, hipofosfatemik ve normofos-
fatemik iki gruba ayrildi

Hipofosfatemik grupta; yaglar1 8 ay ile 13 arasmda degisen, yedisi
kiz, 11 erkek 18 hasta vard:i . Serum fosfor seviyeleri 4 mg/dUnin altinda
idi. Bu grup hastalarm 571 rezistan rasitizm, biri renal ragitizm ve 12’si de
D vitamini eksikligi rasitizmi olarak degerlendirildi.

Normofosfatemik gruba, serum fosfor seviyesi 4 mj3/dl ve yukarisin-
da olan D vitamini eksikligi rasitizmli, yaslari 6 ay ile 2 yas arasinda de-
gisen 10 hasta dahil edildi. Bu grup hastalarn yalnizca biri kiz idi.
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Karbonhidrat homeostazin: arastirmak amaciyla her iki gruptaki va-
kalara, oral glukoz tolerans testi (OGTT) ve intravensz glukoz tolerans
testi (IVGT) uygulandi. Biitiin vakalarda serum kalsiyum, fosfor ve al-
kalen fosfataz seviyeleri 6l¢iildii.

OGTT ve IVGTT sirasinda kan sekeri tayini icin kan numunesij 0,1 ml
Kimble pipetiyle ve kapiller olarak alindi 8-16. OGTT nin degerlendiril-
mesi, Fajans-Conn kriteri esasina gore yapildi. Bu kritere gére; tam kan-
da, 60. dakikada 180 mg/dl, 90 dakikada 140 mg/dl ve 120 dakikada 120
mg/dI'nin altindaki kan sekeri degerleri normal, {izerindeki degerler ise
anormal kabul edildi. 17

IVGTT’nde kanda glukozun kaybol hizini gésteren Kt degeri agagi-
daki formiille hesapland: , 8, 10, 15, 18, 20.

0,693

Kt = x 100

t 15

Metoda gére % 1’in altindaki Kt degeri, karbonhidrat entoleransini
gosterir, % 1-1,5 arasi degerler ise sinirda bir karhonhidrat entolerans
olarak kabul edilir. 2, 8,15 20

Kan sekeri, orto-toluidin metoduyla calisild: 10. Caligmada, gruplar
arasi farkin ¢nemlilik kontrolii Student t testiyle yapildi. 21

BULGULAR

OGTT Sonuglar: : Hipofosfatemik grubun tctinde (% 16,6) anormal
glukoz egrisi teshit edilirken, normofosfatemik hastalarin hicbirinde anor-
mal egri goriilmedi. Hipofosfatemik ve normofosfatemik gruplar arasin-
daki fark 6nemsiz bulundu (P> 0.05), (tablo 1). Hipofosfatemik ve nor-
mofosfatemik grubun OGTT ortalama kan sekeri degerleri sekil 1’de gés-
terildi.

IVGTT Sonugclar: : Hipofosfatemik ve normofosfatemik grubun
IVGTT ortalama kan sekeri degerleri tablo 2’de gésterildi ve gruplar ara-
sinda farkin olmadig1 goriildi (P > 0,05). Hipofosfatemik- bir vakada Kt
degeri % l’in altinda, digerlerinde ise % 1,5’un tlizerinde bulundu. Nor-
mofosfatemik grupta ise tiim vakalards Kt degeri % 1.5dan daha yiik-
sekti. Hipofosfatemik grubun Kt degeri 2,25+ 0,15, normofosfatemik gru-
bun ortalama Kt degeri ise 2,26+0,16 bulundu. iki grup arasinda Kt de-
geri bakimindan bir fark yoktu (P> 0.05). :
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Tablo 1 : Hipofosfatemik (HF) ve Normofosfatemik (NF) Grubun
OGTT Ortalama Degerleri ve Iki Grup Arasindaki Farkin
Onemlilik Kontrolii.

Dakika  Gruplar  Ortalama Kan Sekeri  t Degeri Onemlilik

(% mg) s
v o ggsgigéf 0433 P> 005 Onemsiz
30° Ilg 1;{1}-82;35:%38 0.257 P > 0.05 &nemsiz
60 g ii:ggi;gg 0171 P >005 Gnetasiz
120° I;g _ ggzggig:g? 0279 P > 005 onemsiz
180 I;g gég’gig:gg 0443 P> 0.05 onemsiz

Tablo 2 : Hipofosfatemik (HF) ve Normofosfatemik (NF) Grubun
IVGTT Ortalama Degerleri ve Iki Grup Arasindaki Farkimn
Onemlilik Kontrolii.

Dakika  Gruplar  Ortalama Kan Sekeri  t Degeri Onemlilik

(% mg)
0 g 33.’233?,2 1065 P> 005 onemsiz
5. ﬁg 2;;;32?0932 1287 P >005 onemesiz
15 NHg gg;gigjs 1072 P> 005 onemsiz
30 g Eg:;;_f?f_; 0892 P> 005 onemsiz
45 ;IFF igiﬁgi‘gﬁg 1041 P> 005 Gnemsiz
60° - ik i 1103 P> 005 onemsiz

NF 91.20+3.00
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Pekil 1: Hipofosfatemik {o—o n=18) ve Normofosfatemik(c-e n=10 )
Grubunda OGTT Egrileri (P>0 05).

TARTISMA

Son yillarda, diabetik ketoasidoz ve hiperosmolar koma tedavisinde
fosfat infiizyonu kullanilmaktadir 22. Diaketik ketoasidozda, plazma fosfor
seviyesi, insulin tedavisinin baslamasmi takiben birkac saat icinde diisg-
mekte, halbuki aritrosit 2,3- Difosfogliserat (2,3-DPQG) konsantrasyonu teda-
viden énce de belirgin sekilde azalmakta ve tedaviden gunler sonra yavas
olarak diizelmektedir. Bu hastalara fosfai inflizyonunun yapilmasi, 2,3-DPG
konsantrasyonunda daha hizli bir artisa neden olmaktadir 22. Hemoglo-
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bin oksijen regiilasyonunda eritrosit 9.3-DPG’min dnemi, énceki yillarda
yapilan caligmalarla aydinlatilmigtir 23.

Hiperparatiroidili hastalarda, yiiksek plazma insulin seviyelerine rag-
men, glukoz entoleransinin oldugunun gosterilmesinden sonra, bu duru-
ma sebep olabilecek faktorler Gzerine degisik gorigler ortaya atilmigtir
3, 4, 18, 24, 25. Harter ve arkadaglari; kopeklerde kalsiyum, fosfor ve
PTH'un hiperinsulinemi iizerine olan etkisini sistemli bir sekilde aragtir-
muaslar ve fosfor eksikliginde, kanda glukozun kaybolma craninin azaldi-
g1 ve glisemik stimulusa, insulin cevabinda artma oldugunu gozlemis-
lerdir 18, 24, 25. Saglikl: eriskin kimselerde, deneysel olarak hipofosfatemi
meydana getirilerek, hipofosfateminin karbonhidrat metabolizmasina et-
kisi aragtirilmig ve glukoza plazma insulininin % 25-60 artarak cevap ver-
digi gortulmistir 26.

Bu calismalarin 15181 altinda, hipofosfatemide karbonhidrat entole-
ransinin ortaya cikabilecegini diigiinmek miimkiindiir. De Fronzo ve Lang,
hipofosfateminin glukoz metabolizmasini  bozdugunu ve bu bozuklugun
oncelikle, insuline doku hassasiyetinin azaldigindan dolay1 ortaya cikti-
gim gostermiglerdir 1, 27.

Biz de, serum fosfor degerlerinin korbonhidrat metabelizmasi Gzeri-
ne etkisini aragtirmak amaciyla hipofosfatemili hastalara OGTT ve IVGTT
uyguladik. OGTT sirasindaki aclik kan sekeri, hipofosfatemik iki vakada
yiiksek bulundu. Normofosfatemik grupta ise tiim vakalarca normal si-
nirlarda idi. Hipofosfatemik 3 vakada (% 16,6) anormal glukoz egrisi el-
de edildi. Hipofosfatemik grup, OGTT yoniinden karsilagtirildiginda or-
talama kan sekeri degerleri bakimindan gruplar arasi fark yoktu. Istatis-
tiksel olarak bir farklilik bulunamad ise de, hipofosfatemik grupta % 16,6
oraninda OGTT egrisinde anormalligin olmasi, fosfat digiikliigtntin glu-
koz entoleransimma sebep olabilecegini diistindirmektedir.

Calismada, serum insulin diizeyinin aragtirilmamasi, bu hususdaki yo-
rum ve hipotez eksik birakirsada, hipofosfatemik hastalarda anormal glu-
koz egrisinin elde edilmesi ilginedir. Dolayli olarak, insulinin etkisini gos-
termesi bakimindan, her iki gruba IVGTT uygulanip, glukozun kaybol-
ma hizi arastirildi. Ortalama Kt degeri, hipofosfatemik grupta 2,25-20,15,
normofosfatemik grupta ise 2,26+0,16 idi ve gruplar arasi fark onemsiz-
‘di. Hipofosfatemik bir vakada Kt degeri % 1in altinda idi. Bu hastada
aynm1 zamanda glukoz egrisi de anormaldi, yani glukozun periferik kulla-
nim1 azalmistl. :

Normal insanlarda kisa stireli hipofosfatemi, karbonhidrat toleransini
bozmadig: halde, glukoza insulin cevabimda onemli artis meydana getir-
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migtir 26. Kopeklerde olusturulan daha uzun siireli ve daha siddetli hipo-
fosfatemi de ise hiperinsulinemi ile birlikte karbonhidrat tolerans: da bo-
zulmustur 18. Bu caligmalar, kronik hipofosfateminin glukoz metaboliz-
masmi daha cok bozdugunu géstermekiedir. Hipofosfatemik hastalarda,
karbonhidrat entoleransini diisitk oranda bulusumuz, rasitizmli hastalar-
-da hipofosfateminin kisa siireli olusu ile yorumlanabilir.
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