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1. GIRIS

Osteoporoz, giiniimiizde hem kadinlarda hem erkeklerde olduke¢a sik karsimiza
¢ikan metabolik bir kemik hastaligidir. Yasam beklentisi arttik¢a osteoporoz ve
osteoporoza bagl kirik riski giderek artmaktadir.

Diinya Saglik Orgiitii’niin yaptig1 tanimlamaya gére osteoporoz; azalmis
kemik kiitlesi ve mikromimaride bozulma ile karakterize, iskelet sisteminde
kirilganliga yol acan bir hastaliktir.

Osteoporoz tanis1 Dual Energy X ray Absorbsiometri(DEXA) ile
koyulmaktadir. Tanimlamada T skoru kullanilmaktadir. T skoru kisinin kemik
mineral i¢eriginin geng yas grubuna gore standart deviasyonunu gostermektedir. T
skoru -1 ile -2,5 arasinda olan hastalar osteopeni, -2,5’un altinda olan hastalar ise
osteoporoz tanisi almaktadir.

Osteoporoz primer ya da sekonder olabilir. Sekonder osteoporoz etyolojisinde
ilaclar, bag doku hastaliklari, baz1 endokrin hastaliklar, kalsiyum ve D vitamini alim
azlig1, bulunmaktadir. Primer osteoporoz, kadinlarda menapoz sonrasi dstrojen
yetmezligine bagli, erkeklerde ise ileri yasla androjen yetmezligine bagh olarak
karsimiza ¢ikmaktadir. Diinya genelinde yapilmis bir¢ok caligmada primer
osteoporozda D vitamini eksikliginin de dnemli rolii oldugu gosterilmektedir
(1,2,3,4,5,6,7,8).

D vitamininin bulundugu besin yelpazesi genis degildir ve viicutta esas olarak
ultraviyole B 1sinlar1 araciligiyla ciltte 7 dehidrokolesterolden sentezlenmektedir.
Ciltte sentezlenen ya da oral yolla alinan D vitamini karacigere gelerek burada 25-
hidroksilaz enzimi araciligiyla hidroksillenir ve viicutta D vitamini deposu olan 25-
hidroksivitamin D (25-OH-D) meydana gelir. 25-OH-D kan yoluyla bobrege gelir ve
burada 1 a hidroksilaz enzimi ile hidroksillenerek 1-25 dihidroksivitamin D
(1,25(0OH):Ds) haline gelir. 1,25(OH):Ds D vitamininin aktif halidir ve bu
basamak siki kontrol altindadir.

1,25(OH):Ds bagirsaklardan kalsiyum ve fosfor emiliminin artigini saglar. D
vitamini dzellikle kan kalsiyum seviyesinin normal sinirlar i¢erisinde kalmasini
saglamaktadir. D vitamini eksikliginde kan iyonize kalsiyum seviyesinde gegici
diismeler meydana gelir. Bunun sonucunda parathormon salinimi artar. Parathormon
osteoklastlar1 uyararak kemikten kana kalsiyum salmmasimni saglar. Bu durumun
stirekliligi ciddi kemik kaybina yol acar. Parathormonun fosfatiirik etkisi nedeniyle
hipokalsemi gelismese de hipofosfatemi meydana gelir.

Yapilan ¢alismalar osteoporozlu kadinlarda yas, enlem, glinese ¢ikma,
besinlerle alman kalsiyum ve D vitamini miktarina ve eksiklik olarak kabul edilecek
sinir degerine gore degisik prevalanslar bildirmektedir (1,2,3,4,5,7,9,10,11,12,13,14).

Ulkemizde 2006 yilinda uluslarasi bir calisma dahilinde 150 postmenapozal
osteoporozlu kadinda D vitamini eksikligi taranmis ve sinir 75 nmol/L (30 ng/ml)
olarak alindiginda kadinlarin %76,7’sinde eksiklik saptanmistir (1).

Ulkemizde yaslilarda yapilan bir calismada da D vitamini eksikligi icin smir
15ng/ml=37,5nmol/L olarak alinmis, huzurevinde yasayan yaslilarda %40.1 ve kendi
evinde yasayan yaslilarda %24,4 D vitamini eksikligi saptanmistir (15).



Bizim ¢aligmamizdaki amaglarimiz:

1- Klinigimize bagvuran postmenapozal osteoporozu ya da osteopenisi
olan kadmlarda D vitamini eksikligi sikligin1 belirlemek,

2- D vitamini eksikligine bagli sekonder hiperparatiroidizmin gelistigi
esik degerini belirlemek,

3- D vitamini, parathormon ve kemik belirtecleri arasindaki iligkiyi
gostermek,

4- Giines maruziyeti ve giyimin D vitamini sentezine etkisini

gostermektir.



2. GENEL BIiLGIiLER

Osteoporoz giiniimiizde hem kadinlarda hem erkeklerde olduk¢a sik
karsilagilan bir kemik hastaligidir. Yasam beklentisi arttik¢a osteoporoz sikligi ve
osteoporoza bagli kiriklarin sayis1 giderek artmaktadir.

Osteoporoz, diisiik kemik kiitlesi ve kemik dokusunun mikromimarisinde
bozulma ile karakterize, kemik frajilitesinde ve sonucunda kirik riskinde artiga neden
olan bir hastaliktir (16).

Osteoporoz tanisi en stk DEXA ile koyulmaktadir. DEXA disinda kantitatif
bilgisayarli tomografi ve kalkaneus ultrasonografisi kullanilabilmektedir. Kantitatif
tomografi radyasyon maruziyetinin fazla olmas1 ve maliyetin yiiksekligi nedeniyle
tercih edilmemektedir. Kalkaneus ultrasonografisi i¢in deneyim gerekmektedir. Bu
nedenle glinlimiizde en yaygin kullanilan yontem DEXA’dur.

DEXA’nin degerlendirilmesinde T ve Z skorlar1 kullanilir. Z skoru kisinin
kendi yas grubuna gore kemik mineral dansitesinin standart deviasyonudur,
postmenapozal osteoporoz tanisindan ziyade sekonder osteoporoz tanisinda kullanilir
(6). T skoru ise kisinin geng yas grubuna gore kemik mineral dansitesinin standart
deviasyonudur. Postmenapozal osteoporoz tanisinda kullanilir. T skorlarinin tanisal
olarak degerlendirilmesi Tablo2.1’de gosterilmektedir.

Tablo 2.1 Diinya Saglik Orgiitii’ne gére DEXA ile Osteoporoz Tanisi

T skoru

Normal >-1

Osteopeni -2,5<T skoru< -1

Osteoporoz T skoru <-2,5

Ciddi-yerlesmis osteoporoz T skoru <-2,5 ve beraberinde bir ya da
daha fazla frajilite kirig1

* Frajilite kirig1 tanis1 radyolojik olarak koyulmaktadir. DEXA bu anlamda
tanisal bilgi vermemektedir.

D vitamini eksikligi postmenapozal osteoporozlu kadmlarda oldukca sik
karsimiza ¢ikmaktadir. Ancak su ana kadar hangi seviyenin altinin eksiklik olarak
kabul edilecegi kesinlestirilememistir, ¢iinkii D vitamini eksikligine bagl gelisen
parathormon yliksekliginin D vitamini hangi degerin altina indiginde ortaya ¢iktig1
net degildir. Bu degeri belirleyebilmek i¢in diinya iizerinde ¢aligmalar devam
etmektedir.

2.1. Epidemiyoloji

Osteoporoz ve buna bagli meydana gelen kiriklar morbidite, yetersizlik,
mortalitede artis ve hayat kalitesinde azalmaya bagli olarak giin gectik¢e daha dnemli
bir saglik problemi haline gelmektedir. Kadinlarda menapozla birlikte ovaryan
fonksiyonlari kayb1 sonucu kemik kayb1 artmaktadir ve 70-80’li yaslarda bir¢ok
kadmda osteoporoz ve frajilite kiriklar1 ortaya ¢ikmaktadir.

Diinya Saglik Orgiitii’niin 2006 yilinda yayinladig1 bir bildiride Avrupa Birligi
tilkelerinde giinde yaklasik 1700 adet yani yilda yaklasik 650,000 adet osteoporoza
bagl kirik oldugu bildirilmistir.(17).



Amerika Birlesik Devletleri’nde yapilan bir ¢alismada Diinya Saglik Orgiitii
Kriterleri’ne gore 9 milyondan fazla kadinda osteoporoz saptanmis ve bunlarin
yarisindan fazlasinda osteoporotik kirik oldugu gosterilmistir. Ek olarak 17 milyon
kadinda da osteopeni saptanmaistir (18).

Amerika Birlesik Devletleri’nde yilda yaklasik 300,000 kalga kirig1, 700,000
vertebra kirigi, 250,000 Colles kirig1 meydana gelmektedir. Kalca kiriklarinda derin
ven trombozu ve pulmoner emboli insidans1 %20 ile %50 arasinda degismektedir.
Cerrahi sonras1 mortalite ise %5-20 civarindadir (16).

Osteoporozlu kadinlarda D vitamini eksikligi oldukg¢a sik karsimiza
cikmaktadir. Bu konuda tilkemizde yapilmis bir calisma mevcuttur. Uluslararasi bir
arastirma dahilinde Tiirkiye’de 2004 ile 2005 yillar1 arasinda osteoporozlu 150 kadin
calismaya alinmig ve D vitamini seviyeleri 6l¢iilmiistiir. Kadinlarin %76,7’sinde D
vitamini 30 ng/ml’nin altinda, %57,3’tinde 20 ng/ml’nin altinda, %8,7’sinde 9
ng/ml’nin altinda bulunmustur. Tiim diinyada 2589 kadin ¢alismaya katilmis ve
kadinlarin %63,9’unda D vitamini seviyesi 30 ng/ml’nin altinda, %30,8’inde 20
ng/ml’nin altinda bulunmustur (1).

Diinya genelinde de bu konuda yapilmis calismalar mevcuttur. Belgika’da
yapilmis bir ¢alismada 1195 postmenapozal osteoporozlu kadinda D vitamini
seviyesine bakilmis ve kadinlarin %91,3’tinde D vitamini seviyesi 30 ng/ml altinda,
%43,1’inde 20 ng/ml’nin altinda bulunmustur (2). Ingiltere’de 421 kadinda yapilan
calismada D vitamini eksikligi i¢in sinir 30 ng/ml olarak alindiginda D vitamini
eksikligi %39 olarak saptanmistir (3). Fransa’da yapilmis bir ¢calismada 669 kadinda
D vitamini seviyesi Ol¢iilmiis, kadinlarin %73 {inde D vitamini seviyesi 30ng/ml’nin
altinda, %35’inde 20 ng/ml’nin altinda bulunmustur (11).

2.2 Etyopatogenez

Osteoporoz, primer ve sekonder olarak iki grupta siniflandirilabilir. Primer
osteoporoz, postmenapozal kadinlarda ve diisiik seks hormon diizeyine bagli olarak
erkeklerde meydana gelen osteoporozu tanimlamak i¢in kullanilir. Sekonder
osteoporoz tanimu ise etyolojide bu iki durum diginda bir patoloji oldugunda
kullanilir. Sekonder osteoporoza neden olan birgok durum mevcuttur ve bunlar Tablo
2,2’de gosterilmistir.

Osteoporoz patogenezinde doruk kemik kiitlesine ulasamama, artmis kemik
rezorbsiyonuna bagli kemik kaybi, kaybolan kemigin yerine yetersiz yeni kemik
yapimi sonucu azalmis kemik kiitlesi ve artmis frajilite bulunmaktadir (12).

D vitamininin osteoporozdaki etkisi parathormon ve kalsiyum lizerinden
olmaktadir. D vitamini eksikligi durumunda bagirsaktan kalsiyum emilimi azalir, bu
da iyonize kalsiyum seviyesinde gegici bir diigmeye neden olarak dolagima
parathormon saliniminin artmasina neden olur. Parathormonun fosfatiirik etkisi
nedeniyle D vitamini eksikligi olanlarda kan kalsiyuim seviyesi normal olabilmesine
karsin kan fosfor seviyesi diisiiktiir. Parathormon osteoblastlar tizerindeki
reseptorleri ile etkileserek RANKL ekspresyonunu arttirir ve osteoklastogenezi
uyarir. Osteoklastlar hidroklorik asit ve bazi litik enzimler salarak kemigin matriks
yapisindan kalsiyumu ayirir, bunun sonucu olarak da kemikteki mineral yogunlugu
azalir. Tiim bunlarin sonucunda D vitamini eksikligi osteoporoz ve osteopeniye
neden olur (19).



Tablo 2.2 Sekonder Osteoporoz Nedenleri (Larsen PR ve Davies TF. Williams
Textbook of Endocrinology 10. baskisindan adapte edilmistir.)

Endokrin Nedenler
Hiperparatiroidizm
Cushing sendromu
Hipogonadizm
Hipertiroidizm
Prolaktinoma
Diabetes mellitus
Akromegali
Gebelik ve emzirme
Hematopoetik Hastahklar
Plazma hiicre diskrazileri
Sistemik mastositoz
Losemi ve Lenfomalar
Orak hiicreli anemi ve Talasemi minér
Lipidozlar: Gaucher hastalig1
Mpyeloproliferatif hastaliklar: polisitemi
Bag Doku Hastahklar:
Osteogenesis imperfekta
Ehler Danlos Sendromu
Marfan Sendromu
Homosistiniiri ve liziniiri
Menkes Sendromu
Skorbiit
flaca bagh Nedenler
Glukokortikoidler
Heparin
Antikonviilzanlar
Metotreksat, siklosporin
Luteinizan hormon salgilayici hormon(LHRH) agonist ve antagonistleri ile
tedavi
Aluminyum igeren antiasidler
Immobilizasyon
Renal Hastahklar
Kronik bobrek yetmezligi
Renal tiibiiler asidoz
Gastrointestinal hastaliklar ve diyet
Malabsorbsiyon
Total parenteral beslenme
Gastrektomi
Hepatobiliyer hastalik
Kronik hipofosfatemi
Diger
Familyal disotonomi, refleks sempatetik distrofi

D vitamini tam olarak bir vitamin olarak kabul edilmemektedir, ¢iinkii diger
vitaminlerden farkl olarak ciltte giines 15181 araciligiyla sentezlenebilmektedir .



D vitamininin esas kaynagi ultraviyole 1smlardir, ¢iinkii cok az besin D
vitamini icermektedir. Baslica D vitamini igeren besinler uskumru ve somon gibi
yagl baliklar, balik yaglari, yumurta ve mantardir (6,19).

D vitamini bitkisel kaynaklarda D2 (ergokalsiferol), hayvansal kaynaklarda D3
seklinde bulunmaktadir, ciltte sentez edilen D vitamini de D3 seklindedir ve bu
formlarin biyolojik etkinlikleri benzerdir (19).

Ultraviyole 1sinlarla ciltte 7-dehidrokolesterolden sentezlenen ya da besinlerle
oral yoldan alinan D vitamini dolasimda D vitamini baglayic1 proteine (karacigerde
sentezlenen bir a globulindir.) baglanarak karacigere gelir. D vitamini karacigerde
sitokrom p450 benzeri bir enzim sistemiyle hidroksillenerek 25-hidroksi-D
[25(OH)D=kalsifediol] meydana gelir. 25 hidroksilaz aktivitesi ¢ok sik1
denetlenmemektedir ve 25(OH)D viicutta D vitamininin deposudur. 25(OH)D’ nin
yaklasik %88’1 D vitamini baglayici proteine bagli olarak tagmir, %0,03°1 serbesttir,
kalan kisim ise albumine bagli olarak taginir. 25(OH)D’nin yar1 émrii 2-3 haftadir.
Nefrotik sendrom gibi D vitamini baglayici proteinin atiliminin arttig1 durumlarda
25(0OH)D’nin yar1 6mrii kisalir (20).

Aktif D vitamininin olugmasi i¢in gereken son basamak bobrekte meydana
gelir. Bu basamakta 25(OH)D proksimal kivrimli tiibiilde bulunan sitokrom p450
benzeri karisik oksidaz fonksiyonu olan 1a-hidroksilaz ile hidroksillenerek aktif D
vitamini olan 1,25(OH).D: meydana gelir. Bu basamak siki sekilde kontrol
altindadir. Parathormon bu enzimi uyarirken, kalsiyum ve 1,25(OH):Ds bu enzimi
inhibe eder. Sekil 2.1’de D vitamini sentezi ve sonrasindaki metabolizmas1 sematik
olarak gosterilmistir.

D vitamininin inaktivasyonu bir¢ok dokuda bulunan 24-hidroksilaz enzimiyle
olur. Inaktive olan vitamin safrayla salgilanir ve tekrar emilerek enterohepatik
dolagima girer. Bu dongiideki herhangi bir bozulma D vitamini metabolitlerinin
hizlanmis kaybina neden olur (6,16,19,21,22,23).

D vitamini eksikligi yapim ya da alim azligina, asir1 D vitamini kaybina,
azalmis 25-hidroksilasyona, azalmis 1a-hidroksilasyona ya da hedef organ direncine
bagli olabilir. Tablo 2.3’te nedenler gdsterilmektedir.

Tablo 2.3 D vitamini etkisinin yetersiz olma nedenleri (Kasper LD , Fauci AS,
Braunwald E, Harrison’s Principles of Internal Medicine 16. basimdan
uyarlanmstir.)

D vitamini Eksikligi Azalmis 1 a-hidroksilasyon
Ciltte azalmis yapim Hipoparatiroidizm
Diyette eksiklik Bobrek yetmezligi
Malabsorbsiyon Ketokonazol kullanimi1

D vitamininin artmis kaybi 1 a-hidroksilaz mutasyonu
Artmis metabolizma(barbituratlar, Onkojenik osteomalazi

fenitoin, rifampin) X’e bagli hipofosfatemik rikets
Bozulmus enterohepatik dolagim

Azalmis 25 hidroksilasyon Hedef organ direnci
Karaciger hastalig D vitamini reseptor mutasyonu
Izoniazid kullanim Fenitoin
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Sekil 2.1 D vitamininin ciltten sentezi ve oral yolla alimi sonrasi
metabolizmasinin diizenlenmesi (Hollick MF. Optimal Vitamin D Status for the
Prevention and Treatment of Osteoporosis’ten alinmistir , 19).

Yaglanmayla ciltte 7-dehidrokolesterol miktarmnin azalmasina bagli olarak D
vitamini sentezi azalir (24). Ciltte pigment fazlalig1 da D vitamini sentezi negatif
yonde etkilemektedir . Yapilan ¢aligmalar siyah irkin ayn1 miktarda D vitamini
sentezlemek i¢in daha uzun siire ultraviyole 1518a ihtiya¢ duydugunu gostermistir
(25).

D vitamininin viicuttaki etkileri esas olarak kalsiyum metabolizmasi iizerinedir.
Amag kalsiyum seviyesini viicut i¢in kabul edilebilir seviyelerde tutmaktir.
1,25(OH):Ds niikleer D vitamini reseptdrii ile etkileserek kalsiyum emiliminin
artmasini saglar. D vitamini olmadan diyetteki kalsiyumun sadece %10-15’1
emilebilmekte iken D vitamini ile bu oran %30-40’a kadar ¢ikmaktadir. Yine D
vitamini etkisi ile fosfor emilimi %20 oraninda artarak diyetteki fosforun yaklasik



%80’inin emilmesi saglanir (19). Bu mineraller kemik inorganik yapisinin en énemli
kismini olusturmaktadir.

25-OH-D ve 1,25(0OH):Ds bobrek, bagirsak ve kikirdak gibi bir¢ok dokuda
bulunan 24-hidroksilaz ile hidroksillenerek 24,25-(OH):-D ve 1,24,25-(OH)s-D
haline gelir ve inaktiflesir. 1,25(OH):Ds metabolitleri safrayla atilir ve bagirsakta
dekonjuge olarak enterohepatik dolasima gecer. 24-hidroksilaz geni bulunmayan
farelerde hiperkalsemi, hiperkalsiiiri ve nefrokalsinozis gibi 6liimciil D vitamini
toksisitesi goriilmiistiir (26) .

D vitamini eksikligi, ¢ocuklarda rikets ve yetiskinlerde osteomalazi olarak
tanimlanan agrili kemik hastaliklarma neden olmaktadir. Bu hastaliklar, yeni
sentezlenmis kemik organik matriksinin yetersiz mineralizasyonu olarak karsimiza
cikmaktadir. Yetiskinlerde hastalik sadece kemikleri etkilerken ¢ocuklarda hem
kemikleri, hem de biiylime plaklar1 ve kikirdaklar1 etkileyerek karakteristik
deformitelere neden olur.

Osteoporozda karsimiza ¢ikan D vitamini eksikligi rikets ve osteomalaziden
farklidir ve daha ¢ok D vitamini yetmezligi olarak tanimlanmaktadir. Bu tanim
1990’11 yillarda ortaya ¢ikmustir ve hipovitaminozis D olarak adlandirilmistir (27).
Hastalarda osteomalaziden farkli olarak kalsiyum ve fosfor seviyeleri normal
siirlardadir. Osteomalazi kliniginden farkli olarak eger osteoporotik kirik yoksa agr1
bulunmamaktadir.

Tiim bu bilgilerin 151¢1nda yapilan ¢aligmalara ragmen kesin bir D vitamini
eksikligi siir1 yoktur. Optimal 25-OH-D diizeyi, parathormonun maksimum
baskilandig1, kalsiyum emiliminin en iyi oldugu, kemik mineral dansitesinin en
yiiksek oldugu, kemik kaybimin en az oldugu, diismenin ve kirik riskinin azaldig1
degerdir (28). Caligmalarda sinir 20-37 ng/ml arasinda degismektedir (6). Bu sinir
eksiklige yanit olarak meydana gelen sekonder hiperparatiroidizm ile
tanimlanmaktadir. Ancak bazi ¢alismalarda hipovitaminozis D olmasina ragmen
hiperparatiroidizm gelismedigi goriilmiistiir ve bu fonksiyonel hipoparatiroidizm
olarak adlandirilmistir (3). Bunun nedenleri arasinda paratiroid bezlerinin
disfonksiyonu ya da kalsiyum ya da D vitamini reseptor diizeyinde bir anormallik
olabilecegi one siiriilmiistiir. Bu nedenle hipovitaminozis D varliginda fonsiyonel
hipoparatiroidizm denilebilmesi i¢in paratiroid hormon {ist simirmin iist 1/3’likk kisim
olarak kabul edilmesi 6nerilmistir (3).

D vitamininin nonkalsiotropik(kalsiyum metabolizmasini etkilemeden ortaya
¢ikan) etkileri de mevcuttur; bunlarin arasinda ndromiiskiiler fonksiyonlari ve immun
fonksiyonlar iyilestirme, Tip 1 Diabetes Mellitus ve kronik kalp hastaliklar1 gibi
kronik hastaliklar1 engelleme etkileri bulunur (1). D vitamininin néromiiskiiler
fonksiyonu iyilestirerek diisme ve kirik riskini azalttig1 gosterilmistir (12,29,30).

Bir¢ok ¢aligmada femur total ya da boyun T skoru ile D vitamini seviyesi
arasinda pozitif iliski saptanmistir. Bunun agiklamasi su sekilde yapilmaktadir: Kalga
kemigi lomber vertebraya gore daha ¢ok kortikal kemik icermektedir ve
hipovitaminoz D’ye bagli meydana gelen sekonder hiperparatiroidizm daha g¢ok
kortikal kemik kaybima neden olmaktadir. Buna bagli olarak da vertebraya oranla
daha ¢ok femurda 6zellikle boyun kisminda osteoporoz meydana gelmektedir (2,3).

Sonug olarak D vitamininin kemik yapiminda énemli etkileri vardir.
Eksikliginde ¢cocuklukta rikets ya da yetiskinde osteomalazi karsimiza ¢ikmaktadir.
Ancak tiim bu kliniklerden farkli olarak osteoporozda da 6nemli bir rolii
bulunmaktadir. Besinlerle alinabildigi ve giines yoluyla viicutta endojen



sentezlenebildigi halde D vitamini eksikligi giinliik hayatta ¢cok sik karsimiza
cikmaktadir. D vitamini postmenapozal osteoporoz tedavisinde de dnemli bir rol
oynamaktadir, ¢linkii eksikliginde osteoporoz tedavisine yanit azalmaktadir (31).

Eksikligin endemik oldugu bazi Kuzey Avrupa Ulkeleri ve Amerika Birlesik
Devletleri’'nde D vitamini eksikligini engellemek i¢in devlet tarafindan giinliik
tilketilen besinlere D vitamini eklenmektedir.



3.GEREC ve YONTEM
3.1 Orneklem Sec¢imi

Calisma prospektif kesitsel ¢caligma olarak planlandi. Calismaya Ankara
Universitesi Tip Fakiiltesi Dahiliye Poliklinikleri’ne bagvuran 140 postmenapozal
kadm alind1. Kadinlara son menstruasyon tarihleri sorularak son menstruasyonunun
iizerinden en az 2 yil gecmis kadinlar calismaya dahil edildi.

Calismaya alinma kriterleri:

e Ankara’da yastyor olmak.

e Daha dnce osteoporoz tedavisi almamis olmak.

e Kalsiyum ya da D vitamini metabolizmasini etkileyecek ilaglar
kullanmamak(antikonviilzanlar , GnRH-gonadotropin salgilayici
hormon- analoglar1, siklosporin , dstrojen preparatlari, kalsiyum ve D
vitamini i¢ceren preparatlar...).

e Bobrek ya da karaciger hastaligi olmamak .

¢ Bilinen metabolik kemik hastalig1 bulunmamak .

e Sekonder osteoporoza neden olabilecek saglik probleminin
bulunmamasi (hiperparatiroidizm, hipertiroidizm, steroid
kullanimu,...).

(Calismaya alinan hastalara hasta viziti esnasinda giinese ¢ikma skoru i¢in su
sorular soruldu ve derecelendirme asagidaki sekilde yapild1 (15):
1. Direk giinese ¢ikmama: 1 puan
2. Saat 11.00-15.00 disinda giinese ¢ikanlar: 2 puan
3. Saat 11.00-15.00 arasinda siirekli glineste olanlar: 3 puan
4. Tim giin giineste olanlar: 4 puan
Hasta viziti esnasinda giyimin D vitamini sentezine etkisini degerlendirmek
amactyla sorulan sorular ve derecelendirme su sekildeydi (15):
1. Giinliik kiyafette yiiz , kafa , boyun , kollar , eller , bacaklar acik , yazin
1 hafta mayoyla giines banyosu yapma : 1 puan
2. Giinliik kiyafette yiiz , kafa , boyun , kollar , eller , bacaklar acik: 2
puan
3. Giinliik kiyafette yiiz , boyun , el , bazen kollar agik : 3 puan
4. Ginliik kiyafet kapali : 4 puan

Calismaya alinan kadinlardan kan 6rnekleri D vitaminin mevsimsel
degisikligini engellemek amaciyla 2007-2008 yillarinin Mart-Nisan-Mayis aylarinda
(ks sonu) topland1 (9,14,27,32,33). Hastalardan Bilgilendirilmis Goniillii Olur
Formu alindi.

3.2 Laboratuar Testleri ve Kemik Dansitometresi :

Orneklem segimindeki kriterlere uygun olan hastalarin giyim ve giines skorlari
hesaplandi. Hastalardan sabah a¢ karnina kan tahlili alind1 ve 24 saat idrar
biriktirtildi. Dexa ile kemik dansitometresi dl¢timleri yapildi.

Kan tahlillerinde kreatinin , kalsiyum , fosfor , aspartat aminotransferaz , alanin
aminotransferaz , gama glutamil transferaz , alkalen fosfataz , tiroid stimulan hormon
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(TSH) , osteokalsin , parathormon , 25-OH-D , 24 saatlik idrarda ise
deoksipiridinolin (DPD) bakild:.

Hastalarin kemik dansitometresi 6l¢iimleri Dexa cihazi ile Ankara Universitesi
Tip Fakiiltesi Niikleer Tip Anabilim Dali’nda yapildi. Kemik dansitometresi
sonuglar1 Diinya Saghk Orgiitii’niin kriterlerine uygun sekilde T skoruna gére
osteoporoz , osteopeni ve normal olarak ii¢ gruba ayrildi. Vertebra ve/veya femur T
skoru < -2,5 olan kadinlar osteoporoz grubuna , -2,5 < T skoru < -1,0 olan kadinlar
osteopeni grubuna , T skoru > -1,0 olanlar kontrol grubuna alind:.

Parathormon , osteokalsin , TSH , Roche Modular Analitics E170 cihazi ile ve
ECLIA (elektrokemoliiminisans) yontemiyle ¢alisildi. Parathormon i¢in normal smir
15-65 pg/ml, osteokalsin i¢in postmenapozal kadinlarda normal sinir 15-46 ng/ml ,
TSH i¢in normal smir 0,3-4,5 ulU/ml olarak belirlendi.

DPD ve 25-OH-D: Shimadzu cihazi ile ve HPLC(yiiksek performasli likit
kromatografi) yontemiyle ¢alisildi. DPD i¢in normal smir postmenapozal kadinda
9-20 ng/ml , 25-OH-Ds i¢in normal sinir 30-120 ng/ml alind.

3,3 istatistiksel Degerlendirme :

Verilerin analizi i¢in SPSS 15.0 programi kullanildi. Sonuglar ortalama + ve
standart sapma olarak verildi. Karsilastirmalarda Kruskal-Wallis testi , Ki-kare testi ,
Nonparametrik korelasyon testi ; D vitamininin esik degerini belirlemede Roc egrisi
ve Youden indeksi kullanildi. p<0,05 olan degerler istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi.
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4. BULGULAR

Ankara’da ikamet eden 140 postmenapozal kadin ¢alismaya alindi. Hastalarin
8’1 kendi istegiyle ¢alismadan ayrildi. Hastalardan 1°1 hiperkalsemisi ve PTH
yiiksekligi olmas1 nedeniyle ¢alismaya dahil edilmedi. Calismaya alinan kadmnlarin
%45,8’inde osteopeni, %29,8’inde osteoporoz saptandi.Yas ortalamasi 59,6 + 8,8 idi.
Osteoporozlu kadinlarin yas ortalamasi 61,5 + 8,6, osteopenili kadinlarin yag
ortalamasi 58,6 +9,2, kontrol grubundaki kadinlarin yas ortalamasi 59,1 + 8,9
saptandi. Yasa gore kadimlar karsilastirildiginda osteoporoz ve osteopeni gelisimi
acisindan anlamli fark saptanmadi.

Tablo 4.1 Osteopeni , osteoporoz ve kontrol grubundaki kadinlarin yas ve
ortalama D vitamini degerleri.

Grup Ortalama yas N Ortalama D vitamini degeri
(ng/ml)
Osteopeni 58,649,2 60 18,0+12,7
Osteoporoz 61,5+8.6 39 17,8+13,6
Kontrol 59,1+8.,3 32 20,6+17,4
Toplam 59,64+8,9 131 18,6+14,2

Calismaya alinan 131 kadinin 48’inde (%36,6) agir D vitamini eksikligi
(<10 ng/ml), 38’inde (%29) orta dereceli D vitamini eksikligi (10-20 ng/ml arast),
22’sinde (%16,8) hafif D vitamini eksikligi (20-30 ng/ml) saptandi. Vakalarin sadece
23’tinde (%17,6) D vitamini seviyesi 30 ng/ml’nin iizerinde saptandi. Vakalarin
%82,4’linde ¢esitli derecelerde D vitamini eksikligi oldugu gortildii. Agir - orta -
hafif D vitamini eksikligi ve D vitamini eksikligi olmayanlar kendi aralarinda ve
birbirleriyle yas agisindan karsilastirildiginda aralarinda anlamli bir iliski saptanmadi
(p=0,378).

Sekil 4.1 Postmenapozal kadinlarin D vitamini seviyesine gore dagilimi

n=23 Dvit
%17, = (1):31 9
n=48 |
%36,6
n=22
%16,8

n=38
%29
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Osteoporoz , osteopeni ve kontrol grubunda ortalama D vitamini degerlerine
bakildiginda osteoporoz grubunda ortalama D vitamini degeri 17,8+13,6 ng/ml,
osteopeni grubunda 18,0412,7 ng/ml, kontrol grubunda 20,6+17,4 saptandi. Toplam
caligma grubunda ortalama D vitamini degeri 18,6+14,2 saptandi. Gruplar arasinda
anlamli fark saptanmadi (p=0,550) . D vitamini i¢in smir 30 ng/ml alindiginda
osteoporoz grubunda D vitamini eksikligi 39 kadindan 33’iinde (%84,6), osteopeni
grubunda 60 kadindan 48’inde (%80), kontrol grubunda ise 32 kadindan 27’sinde
(%84,3) D vitamini eksikligi saptandi. Caligmaya alinan kadinlarin 48’inde (%36,6)
ise agir D vitamini eksikligi saptandi. Gruplara gére bakildiginda osteoporozlu
kadinlarin %35,4’ilinde, osteopenili kadmlarin %47,9’unda, kontrol grubunun
%16,7’sinde agir D vitamini eksikligi saptandi. Gruplar karsilastirildiginda agir D
vitamini eksikligi (p=0,416) ve D vitamini eksikligi (p=0,796) acisindan anlaml1 fark
saptanmadi.

Tablo 4.2 D vitamini eksikligi derecesine gore kadinlarin osteoporoz ,
osteopeni ve kontrol grubuna dagilim

D vitamini degeri Osteoporoz Osteopeni Kontrol
(ng/ml) Toplam

0-9
Agir D vitamini 17 (%35.4) 23 (%47,9) 8 (%06,7) 48 (%36,6)
eksikligi

10-19
Orta dereceli D 8 (%21,1) 16 (%42,1) 14 (%36,8) 38 (%29,0)
vitamini eksikligi

20-29
Hafif dereceli D 8 (%36,4) 9 (%40,90) 5 (%22,7) 22 (%16,7)
vitamini eksikligi

=30
D vitamini 6 (%26,1) 12 (%52,2) 5 (%21,7) 23 (%17.5)
eksikligi olmayan

Toplam 39 60 32 131

Giyim skoruna bakildiginda kontrol grubunda giyim skoru 1 olan 28 kadin
(%21,4), 2 olan 3 kadin (%2,3) , 3 olan 18 kadin (%13,7), 4 olan 82 kadin (%62,6)
saptand1. Giyim skoru 1 olan 28 kadinin 7’sinde (%25,0) osteoporoz, 17’sinde
(%60,7) osteopeni saptandi. Giyim skoru 2 olan 3 kadmin 1’inde (%33,3)
osteoporoz, 1’inde (%33,3) osteopeni saptandi. Giyim skoru 3 olan 18 kadinin
7’sinde (%38,9) osteoporoz, 7’sinde (%38,9) osteopeni saptandi. Giyim skoru 4 olan
82 kadinin 24’iinde (%29,3) osteoporoz, 35’inde (%42,7) osteopeni saptandi. .
Gruplarda vaka sayisinin yetersiz olmasi nedeniyle giyimin osteoporoz ve osteopeni
gelisimine etkisi hesaplanamadi.
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Tablo 4.3 Giyim skoruna gore osteoporoz , osteopeni ve kontol grubunun
dagilimi

Giyim | Osteoporoz | Osteopeni | Kontrol | Toplam
skoru
1 7(%17,9) | 17(%28,3) | 4(%]12,5) 28
2 1(%5,1) 1(1,6) 1(%3,1) 3
3 7(%17,9) | 7(%11,6) | 1(%3,1) 15
4 24(%61,5) | 35(%58,3) | 23(%71,8) 82
Toplam 39 60 32 131

Tablo 4.4 Giyim skoruna ve D vitamini seviyelerine gore dagilim

Giyim Agir D Orta Hafif D vitamini Toplam
skoru vitamini dereceli D | dereceli D eksikligi
eksikligi vitamini vitamini olmayan
(0-9 ng/ml) | eksikligi eksikligi (=30
(10-19 (20-29 ng/ml)
ng/ml) ng/ml)
1 6(%12) 7(%18) 7(%31,8) 8(%34,7) 28
2 1(%2) 0 2(%4.5) 0 3
3 6(%12,5) 8(%21) 2(%4.5) 2(%8.,6) 18
4 35(%72,9) | 23(%60.,5) 11(%50) 13(%56.,5) 82
Toplam 48 38 22 23 131

Giyim skorlar1 ve D vitamini eksikligi karsilastirildiginda giyim skoru 1 olan
28 kadmnin 6’sinda (%21,4) agr D vitamini eksikligi, 20’sinde (%71,4) D vitamini
eksikligi saptandi. Giyim skoru 2 olan 3 kadinin 1’inde(%33,3) agir D vitamini
eksikligi, 3’tinde (%100) D vitamini eksikligi saptandi. Giyim skoru 3 olan 18
kadinin 6’sinda (%33,3) agir D vitamini eksikligi, 16’sinda (%88,8) D vitamini
eksikligi saptandi. Giyim skoru 4 olan 82 kadinin 35’inde (%42,7) agir D vitamini
eksikligi, 69’unda (%84,1) D vitamini eksikligi saptandi. Gruplarda vaka sayisinin
yetersiz olmas1 nedeniyle giyimin D vitamini seviyesine olan etkisi hesaplanamadi.
Bu nedenle giyim skoru 1 veya 2 olanlar ile 3 veya 4 olanlar birlestirilerek iki grup
olusturuldu. D vitamini seviyeleri karsilastirildiginda giyim skoru ile D vitamini
degeri arasinda anlamh fark saptandi (p=0,014). Agr D vitamini eksikligi agisindan
bu iki grup karsilastirildiginda anlamli fark saptanmadi (p=0,064). Giyim skoru ile
parathormon karsilastirildiginda giyim skoru arttik¢a parathormonun arttig1 goriildii
(p=0,023).

Glines skoru ve osteoporoz gelisimi incelendiginde giines skoru 1 olan 52 kadin
(%39,7), 2 olan 46 kadin (%35,1), 3 olan 25 kadin (%19,1), 4 olan 8 kadin (%6,1)
saptandi. Giines skoru 1 olan 52 kadmnin 16’sinda (%30,8) osteoporoz, 22’sinde
(%42,3) osteopeni saptandi. Giines skoru 2 olan 46 kadinin 11’inde (%23,9)
osteoporoz, 24’tinde (%52,2) osteopeni saptandi. Giines skoru 3 olan 25 kadmin
8’inde (%32) osteoporoz, 12’sinde (%48) osteopeni saptandi. Giines skoru 4 olan 8
kadinin 4’iinde (%350) osteoporoz, 2’sinde (%25) osteopeni saptandi. Giines skoruna
gdre osteoporoz ve osteopeni gelisimine bakildigida anlamli fark saptanmadi
(p=0,763). Giines skorlari ile serum parathormon diizeyleri arasinda anlaml fark
saptanmadi (p=0,816).

Glines skorlar1 ve D vitamini eksikligi karsilastirildiginda giines skoru 1 olan
52 kadindan 18’inde (%34,6) agir D vitamini eksikligi, 41’inde(%78,8) D vitamini
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eksikligi saptandi. Giines skoru 2 olan 46 kadindan 15’inde (%32,6) agir D vitamini
eksikligi, 39’unda (%84,8) D vitamini eksikligi saptandi. Giines skoru 3 olan 25
kadindan 11’inde (%44) agir D vitamini eksikligi, 21’inde (%84) D vitamini
eksikligi saptandi. Giines skoru 4 olan 8 kadindan 4’iinde (%50) agir D vitamini
eksikligi, 7’sinde D vitamini eksikligi saptandi. Giines skorlar1 ve D vitamini
degerleri karsilagtirildiginda anlamli fark saptanmadi (p=0,844).

Tablo 4.5 Giines skoruna gore osteoporoz , osteopeni ve kontrol grubunun
dagilimi

Giines | Osteoporoz | Osteopeni | Kontrol | Toplam
skoru
1 16(%41) | 22(%36,6) | 14(%43,7) 52
2 11(%28,2) | 24(%40) | 11(%34,3) 46
3 8(%20,5) 12(%20) | 5(%15,6) 25
4 4(%10,3) 2(%3,3) 2(%6,2) 8
Toplam 39 60 32 131

Tablo 4.6 Giines skoru ve D vitamini seviyelerine gore dagilim

Glines Agir D Orta Hafif D vitamini Toplam
skoru vitamini dereceli D | dereceli D eksikligi
eksikligi vitamini vitamini olmayan
(0-9 ng/ml) | eksikligi eksikligi (=30
(10-19 (20-29 ng/ml)
ng/ml) ng/ml)
1 18(%37,5) | 14(%36,8) | 9(%40,9) 11(%47,8) 52
2 15(%31,2) | 18(%47,6) 6(%27) 7(%30,4) 46
3 11(%22,9) | 6(%15,7) 4(%18) 4(%17,3) 25
4 4(%8.3) 0 3(%13,5) 1(%4,3) 8
Toplam 48 38 22 23 131

Calismaya katilan kadinlarda giines skoru , giyim skoruna boliinerek
ultraviyole indeksi hesaplandi ve D vitamini gruplar1 ile karsilastirildi. Agir D
vitamini eksikligi olanlarda ultraviyole indeksi ortalamas1 0,753+0,734 , orta dereceli
D vitamini eksikligi olanlarda ultraviyole indeksi ortalamasi 0,747+0,603 , hafif
dereceli D vitamini eksikligi olanlarda ultraviyole indeksi ortalamasi 1,136+1,072 ,
D vitamini eksikligi olmayanlarda ultraviyole indeksi ortalamas1 1,054+1,047 olarak
hesaplandi. Tiim kadmlarin ortalama ultraviyole indeksi ortalamasi 0,869+0,835
olarak saptandi. Gruplar birbiri ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak farklilik
saptanmadi (p=0,585).

Parathormon (PTH) ve D vitamini iligkisi incelendiginde aralarinda negatif
korelasyon saptandi (r: -0,382). Agir D vitamini eksikligi varliginda PTH 60,7+36,6
pg/ml, orta dereceli D vitamini eksikligi varliginda PTH 58,6+35,4 pg/ml, hafif D
vitamini eksikligi varliginda 43,6433,6 pg/ml, D vitamini eksikligi yoklugunda ise
36,7+17,2 pg/ml saptand1 ve D vitamini seviyesi diistilk¢e PTH artisi istatistiksel
olarak anlaml idi (p=0,00). PTH>65 pg/ml sekonder hiperparatiroidizm i¢in alt sinir
kabul edildiginde D vitamini eksikligi i¢in esik deger 16,3 ng/ml olarak saptandi.
Literatiirde bahsedildigi gibi bir fonksiyonel hipoparatiroidizm gbzoniine alinirsa
(yani PTH>42 pg/ml) esik deger 19,4 ng/ml olarak hesaplandi (3,29,30).
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Ultraviyole indeksi kabul edilen esik deger 16,3 ng/ml’ye gore
degerlendirildiginde D vitamini eksikligi olan(D vitamini < 16,3 ng/ml) ve olmayan
(D vitamini > 16,3 ng/ml) grup arasinda istatistiksel olarak anlaml1 fark saptanmadi
(p=0,379).

Vertebra ve femur T skorlar1 D vitamini gruplar1 ve esik degerine gore
karsilagtirldiginda gruplar arasinda fark saptanmadi (D vitamini gruplar1 i¢in vertebra
p=0,432 , femur p=0,226 ; degeri i¢in vertebra p=0,288 , femur p=0,787 ).

Sekil 4.2 PTH ve D vitamini iligkisi
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D vitamini degeri 16,3 ng/ml’nin altinda ve iistiinde olan kadinlar osteoporoz
ve osteopeni gelisimi agisindan karsilastirildi. Ancak istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi. (p=0,962)

Tablo 4.7 D vitamini smir1 16,3 ng/ml alindiginda osteoporoz ve osteopeni
oranlar1

D Osteoporoz | Osteopeni | Kontrol Toplam
vitamini

<16,3 22(%56,4) | 33(%55,0) | 17(%53,1) | 72
ng/ml

>16,3 17(%43,6) | 27(%45,0) | 15(%46,9) | 59
ng/ml

Serum D vitamini diizeyi ile serum osteokalsin diizeyi arasinda negatif bir
iliski saptand1 (pOc=0,01 , r=-0,225). Serum D vitamini diizeyi ile idrar DPD, serum
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kalsiyum , serum fosfor ve serum alkalen fosfataz diizeyi arasinda anlaml1 bir iligki
saptanmadi(pDPD=0,246 , pCa=0,656 , pP=0,949 , pALP=0,763).

PTH ile alkalen fosfataz ve osteokalsin arasinda pozitif bir iligki gosterildi
(pALP=0,049 , r=0,172 , pOc<0,05 , r=0,409). PTH diizeyi ile serum kalsiyum ,
fosfor diizeyi ve idrar DPD arasinda anlamli bir iligki saptanmadi (pCa=0,488 ,
pP=0,235, pDPD=0,130).
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5.TARTISMA

Ankara ili 32 derece 52 dakika kuzey enleminde ve 39 derece 56 dakika dogu
boylaminda bulunmaktadir. 23 derecenin tlizerindeki iilkelerde yasayan kadinlar D
vitamini eksikligi agisindan ekvatora yakin iilkelerden daha biiyiik bir risk altindadir.
Ekvator etrafinda olmayan lilkelerde yasayan kadinlarda kis sezonunun D vitamini
eksikligi ile alakali olmadig1 diistinlilmektedir , ¢linkii genel olarak D vitamini
eksikligine ¢ok sik rastlanmaktadir (34). 35 derece kuzey ve giiney enlemlerinden
daha biiyiik enlemlerde yasayanlarda D vitamini sentezinin ciddi anlamda
kisitlandig1 ve kis aylarinda sentezin olmadigi gosterilmistir (35).

Osteoporoz 6zellikle yagh populasyonlarda giderek daha 6nemli bir saglik
problemi haline gelmektedir. Diinya niifusunun yaglanmasma bagli olarak
osteoporozla iliskili sosyal ve ekonomik yiik giderek artmaktadir (36). 1995 yilinda
Amerika Birlesik Devletleri’nde Diinya Saghk Orgiitii kriterlerine uygun olarak
yapilmis bir ¢alismada 9 milyondan fazla kadinda osteoporoz saptanmis ve bu
kadmlarmn yarisinda osteoporoz, kirik sonrasi saptanmistir. Buna ek olarak 17 milyon
kadinda da osteopeni saptanmaistir (18).

Bizim 6rneklemimizde ortalama yas1 59,6+8,9 olan 131 kadmin 39’unda yani
%29,8’inde osteoporoz saptandi. Tiirkiye’de 2007 yilinda yapilan niifus sayimina
gore 59 yas iistii kadinlarm sayis1 4,109,454’tiir. Diinya Saglik Orgiitii’niin 1994’te
yayinladigi bir arastirmada diinyada ortalama menapoz yasinin 60 oldugu
gosterilmistir. Yine bu ¢alismada Avrupa , Japonya ve Amerika Birlesik
Devletleri’nde yaklagik 75 milyon kadinin yani 3 kadindan birinin osteoporozdan
etkilendigi gosterilmistir (37). Bizim ¢alismamizdaki osteoporoz siklig1 da bu
oranlarla uyumlu saptanmuistir.

Caligmaya katilan 131 kadinin 60’mda osteopeni saptanmistir. Bu kadinlarda D
vitamini eksikligi agisindan anlamli fark saptanmamakla beraber 60 kadindan sadece
12 kadinin D vitamini degeri optimal seviyededir ve 23 kadinda agir D vitamini
eksikligi mevcuttur.

Diinyada postmenapozal kadmlarda D vitamini eksikligi ile ilgili yapilmis
birgok ¢alisma mevcuttur. Bu ¢caligmalardan bazilar1 Tablo 5.1°de gosterilmistir.

Tablodaki ¢aligmalarin biiytik bir kisminda postmenapozal osteoporozlu
kadmlar bisfosfonat, D vitamini ve kalsiyum i¢eren tedavileri kullanmaktadir
(1,2,3,5,11,34,38,39). Bu nedenle genel olarak bakildiginda ortalama D vitamini
degerleri bizim aragtirmamizdakinden daha yiiksek bulunmustur, ancak agir D
vitamini eksikligi Belgika ve Ingiltere’de yiiksek bulunmustur (2,3).

Tabloda da gosterilmis olan Lips ve arkadaglarmin yaptig: uluslararsi
calismanin Tiirkiye’deki kisminda 150 kadin incelenmis, bu kadinlarin ortalama D
vitamini degeri 21,8 ng/ml saptanmis, %8,7’sinde agir D vitamini eksikligi,
%76,7’sinde ise D vitamini degeri 30ng/ml’nin altinda bulunmugtur. Bizim
calismamizda ortalama D vitamini seviyesi 18,6 ng/ml, agir D vitamini eksikligi
%36,6, D vitamini eksikligi (<30 ng/ml) %82,5 saptand1. Lips’in ¢aligmasinda
Tiirkiye’de 6rnek toplama zamani Nisan-Ekim aylar1 ile Kasim-Mart aylar1
arasindadir. Bizim aragtirmamizda ise 6rnekler D vitamini seviyesinin yil i¢erisinde
en diislik oldugu mart-nisan-mayis aylarinda toplanmistir. Kis aylarmda giines
1s181n1n ultraviyole etkisinin en aza indigini ve hatta tamamen ortadan kalktigim
gosteren ¢aligmalar bulunmaktadir (34,35). Bizim ¢alismamizdaki ortalama degerin
diisiikliigii bu sekilde agiklanabilir.
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Tablo 5.1 Diinyada D vitamini eksikligi prevalansi lizerine yapilmis
caligmalardan bazilar1.

YAZAR POPULASYON | SAYI YAS D VITAMINI | <10 <20 <30
(ORTALAMA) DEGERI ng/ml | ng/ml | ng/ml
ng/ml % % %
(ORTALAMA)
Neuprez A. Postmenapozal 1195 76,9 21,4 15,9 431 91,3
Belgika (2) osteoporoz tedavi
alan ve
almayanlar
Sahota O. Postmenapozal 421 71,2 - 39 - -
Ingiltere (3) osteoporozlu ve
vertebral kirigi
olan kadinlar
Gilberto G. Postmenapozal 60 63,7 - 12 60 -
Sili (4) premenapozal 30 32,6 - 0 27 -
saglikli kadinlar
Bruyere O. Postmenapozal 8532 62 27,2 - 32,1 79,6
Avrupa (5) osteoporozlu ve
osteopenili
kadinlar
Hill R. 51-75 yas arasi 101 65,2 19,3 7 41 79
Irlanda (7) kadmlar
OnoY. Saglikli kadin 102 434 15,1 - 86,7 -
Japonya (8)
Garnera P. Postmenapozal 669 - - 11 35 73
Fransa (11) osteoporoz tedavi
alan ve
almayanlar
Bhattoa HP. Yeni tan1 alan 319 64,9 16,9 - 56,7 -
Macaristan (13) tedavi almamis
postmenapozal
osteoporozlu
kadinlar
Rizzoli R. Postmenapozal 2589 67,1 26,8 - - 64
Uluslararast (34) | osteoporoz tedavi
alan ve
almayanlar
Lips P. Cok Postmenapozal 7564 66,5 28,3 4,1 243
merkezli , (38) | osteoporoz tedavi
alan ve
almayanlar
Holick MF. Postmenapozal 1536 71,1 30,4 1,1 18,2 52
Kuzey Amerika | osteoporoz tedavi
(39) alanlar
Van Schoor. 55 yas tistii kadin | 1311 75,4 21,5 11,3 48,4 82,4
Hollanda (41) ve erkek
Guardia G. Osteoporoz 2924 68,3 24,6 - 32 72
ABD(42) merkezine tavsiye

i¢in bagvuran
kadin ve erkekler
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Bizim ¢aligmamiza benzer sekilde dizayn edilmis Macaristan’da yapilmis olan
caligmada kadimlarin %56,7’sinde orta ve agir D vitamini eksikligi saptanmustir (13).
Ortalama deger bizim ¢alismamizdan daha diisiiktiir, bu se¢ilen 6rneklemin yas
ortalamasinin bizim 6rneklemimizden daha yasl olmasi ile agiklanabilir. Bizim
calismamizda D vitamini eksikligi ile yas arasinda iliski gosterilemistir, ¢linkii
calisma dizayn1 bu sekilde yapilmamistir, ancak yasin artmasi ile ciltte D vitamini
sentezi kapasitesi azalmaktadir (2,6,8,11,13,24,39,40,41,43,).

Ulkemizde yapilan baska bir calismada topuk ultrasonografisi ile osteoporoz
taranmis, kadmnlarin %41,77 sinde D vitamini degeri 15 ng/ml’nin altinda,
%38,3’tinde D vitamini degeri 8 ng/ml’nin altinda bulunmustur. Bizim aragtrmamizda
ise esik degeri degeri 16,3 ng/ml alindiginda kadinlarin %54,9’unda D vitamini
degeri bu degerin altinda bulunmustur (44).

Ispanya’da 2003 yilinda yapilmis bir ¢aligmada 268 postmenapozal kadin D
vitamini eksikligi agisindan incelenmis ve D vitamini 6l¢timleri RIA ile yapilan bu
caligmada ortalama D vitamini seviyesi 16,4+8,72 ng/ml olarak bulunmustur.
Kadmlarm %27’sinde D vitamini 10 ng/ml’nin altinda, %40’inda ise 18 ng/ml’nin
altinda bulunmustur (45). Bizim ¢alismamizda ortalama D vitamini degeri 18,6+14,2
ng/ml saptanmistir. Bu da diinya genelinde {ilkemize yakin enlem ve boylamda
bulunan iilkelerle benzerdir (5).

Hastaneye baska nedenlerle bagvuran yas ortalamasi 62 olan hastalarin
incelendigi bir calismada %22 hastada agir D vitamini eksikligi(<8ng/ml), %34
hastada orta dereceli D vitamini eksikligi (8-15ng/ml arast) saptanmistir. Bu
hastalarda D vitamini eksikligine neden olan faktorler incelendiginde yetersiz D
vitamini alim1, giines 15181indan faydalanmanin azlig1, kig sezonu , eve bagimli olma
gibi faktorler ortaya ¢ikmustir. Ilging olan bu faktdrlerin tamaminin diizeltilebilir
oldugudur (27).

Giyimin D vitamini sentezine etkisi oldugunu gosteren bir¢cok calisma
mevcuttur (25,44). Ulkemizde yapilmis bir calismada geng kadmlar, giyim tarzlari
bizim ¢aligmamizdaki giyim skoruna gore 4 olanlarla (sadece eller ve yiiz agik), 1
olanlar karsilastirilmistir. Giyimi kapali olan kadinlarda ortalama D vitamini degeri
6,0+4,7 ng/ml, giyimi a¢ik olan kadinlarda ise 22,2+10,9 ng/ml bulunmustur. Bu
kadmlara yapilan DEXA’da D vitamini ile femur boynu kemik mineral dansitesi
arasinda anlamli iligki bulunmustur (46). Yine iilkemizde yapilan bir calismada
geleneksel (giyim skorunda 4’e dek gelen) kiyafetlerin yeterli D vitamini sentezine
engel oldugu gosterilmistir. Yeterli D vitamini sentezi i¢in haftada 2-3 kez eller, yiiz,
kollar ve bacaklar a¢ik olarak minimal eritemal doza maruz kalinmasi 6nerilmektedir
(47).

Urdiin’de yapilan benzer bir ¢aligmada kadinlar bati tarz1 giyimi olanlar, giyim
skoru 4 olanlar ve tamamen kapali olanlar(eller ve yiiz dahil) seklinde
gruplandirilmistir. Bat1 tarzi1 giyinen kadinlarda D vitamini eksikligi (<20 ng/ml)
%99, giyim skoru 4 olanlarda ve tamamen kapali olanlarda %100 olarak
saptanmustir. Agir D vitamini eksikligi bat1 tarz1 giyinen kadmnlarda %75, giyim
skoru 4 olanlarda %77,6 ve tamamen kapali olanlarda %81,8 olarak saptanmuistur.
Hem yaz aylarinda hem de kig aylarinda benzer oranlar korunmustur ve neredeyse
kadmlarin tamami1 D vitamini eksikliginden etkilenmistir. D vitamini eksikliginin bu
kadar fazla olmas1 havanin asir1 sicak olmasi, bu nedenle giines 1s181indan fazla
faydalanilamadig1 ve geleneksel kiyafetler ile agiklanmigtir (48).
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Almanya’da yasayan Tiirkler’de yapilan bir ¢aligmada da kapali giyinen,
ozellikle bagortiisii kullanan kadinlarda D vitamini eksikligi daha sik gortilmiistiir
(49).

Bir¢ok calismada giinese ¢ikmanin D vitamini sentezine etkisi gosterilmistir.
Gliniin hangi saatlerinde disar1 ¢ikildig1, ne kadar siire ile giines 1s1§1ina maruz
kalindig1 D vitamini sentezinin 6nemli belirleyicilerindendir. Bizim ¢aligmamizda
vaka sayist yeterli olmadigindan bu iliski gosterilememistir (13,23,47,50,51,52).

D vitamini ile parathormon arasindaki negatif iligki bilinmektedir, ancak D
vitamininin hangi degerinin altinda parathormonun yiikselmeye basladig1 hakkinda
kesin bir ortak goriis yoktur. Yapilan ¢alismalar ¢ok farkli degerler bildirmektedir. D
vitamini i¢in bildirilen esik degerleri 16 - 33,9 ng/ml arasinda degismektedir
(1,41,43). D vitamini ile parathormon arasinda r=-0,15’den r=-0,40’a kadar degisen
oranlarda negatif korelasyon saptanmaistir(3,8,11,25,39,40,53). Bizim ¢aligmamizda
ortaya ¢ikan D vitamini degeri 16,3 ng/ml ve r=-0,382 katsayis1 diinyadaki
calismalarla benzerdir.

Korelasyon katsayilar1 ve D vitamini esik degerleri arasinda bu kadar fark
bulunmasi etnik koken , yapilan ¢aligmalardaki hasta gruplarinin farkl yas
ortalamalar1, degisen giinliik kalsiyum alimi, parathormon konsantrasyonunu
etkileyebilecek komorbiditelerin bulunmasi, renal yetmezlik ve D vitamini dlgtimleri
arasinda bir standardizasyon bulunmamasi ile agiklanmaktadir (53).

Hafif D vitamini eksikligi ya da D vitamini yetmezligi i¢in heniiz keskin
sinirlar belirlenmemistir ve belirlenmesi zordur. Gerekli D vitamini degeri ¢ok
yiiksek belirlenirse tan1 ve tedavi masraflari cok yiiksek olacaktir. Gerekli D vitamini
degeri cok diisiik belirlendiginde de gereksiz kemik kaybi1 ve buna baglh kiriklar
meydana gelecektir. Bu konuyla ilgili yaymlanan bir makalede D vitamini degeri 5
ng/ml’nin altina diistiigiinde parathormonda %30 artis oldugu, kemik histolojisinde
de mineralizasyon defekti ve osteomalazi goriildiigii saptanmustir. D vitamini degeri
10-20 ng/ml arasindayken ise parathormonda %15°lik bir artig goriilmiis ve kemik
dongiisii normal ya da artmis olarak saptanmistir (25). Bizim ¢alismamizda D
vitamini i¢in saptadigimiz 16,3 ng/ml degeri de sekonder hiperparatiroidizmi
aciklayicidir.

Parathormon ile alkalen fosfataz ve osteokalsin arasinda baska calismalarda da
pozitif iligki saptanmustir (3,11,38,54,55). D vitamini ile osteokalsin arasinda negatif
iliski bulunmaktadir (55). Bizim ¢alismamizda total alkalen fosfataz 6lgiilmiistiir.
Yapilan ¢alismalar D vitamini eksikligi ve kemik metabolizmasinin izleminde kemik
spesifik alkalen fosfatazin daha spesifik oldugunu gostermektedir. Bu fark
caligmalarda genellikle D vitaminin 20 ng/ml’nin altma indigi degerlerde daha
anlami bulunmustur (56).

1994-2004 yillar1 arasinda yapilmis 30 caligmanin degerlendirilmesinde
postmenapozal kadmlarda D vitamini degerlerinin 20 ng/ml’nin altinda olma
sikliginin %1,6 ile %86 arasinda degistigi ve bunun giines maruziyetinin kisitli olusu,
diyetle D vitamini aliminin azlig1, bakim evinde kalma, kis aylar1 ve artan yas ile
birliktelik gosterdigi saptanmis (57).

Sonug olarak D vitamini eksikligi bizim ¢aligmamizda ¢ok yiiksek oranlarda
saptanmistir. D vitamininin diisme ve kiriklara karsi koruyucu oldugu, eksikliginde
hayat kalitesinde bozulma oldugu gosterilmistir (58,59,60). Bu durumun geleneksel
kiyafetlerin cok yaygin olarak kullanilmasinin bir sonucu oldugu gdsterilmistir.
Bizim ¢aligmamizda hastalarin giinliik D vitamini alim1 degerlendirilmemistir.
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Sadece postmenapozal kadinlar ¢aligmaya alinmistir. Daha kapsamli ve
epidemiyolojik ¢alismalar yapilarak D vitamini eksikliginin nedenleri arastirilmals,
bu nedenler diizeltilmeli ve gerekirse eksik olan yerine koyulmalidir.
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6.SONUC

131 postmenapozal kadinin dahil edildigi ¢alismamizda esik deger 30 ng/ml
alindigida %382,5 esik deger 16,3 ng/ml alindiginda ise %55 kadinda D vitamini
eksikligi saptanmigtir. Agir D vitamini eksikligi ise %36,6’dur.

Kadinlarin %29,8’inde osteoporoz, %45,8’inde osteopeni saptandi.

D vitamini eksikliginin , giyim skorunun , giines skorunun , osteoporoz ve
osteopeni gelisimine etkisi gdsterilemedi. Giyim skorunun D vitamini eksikligi ile
iliskisi saptand1. Giyim kapali hale geldikg¢e D vitamini seviyesi diismektedir ve PTH
artmaktadir. D vitamini gruplar1 arasinda ultraviyole indeksi agisindan anlamli fark
saptanmamistir.

D vitamini seviyesi diistiikce parathormon seviyesi yiikselmektedir. Sekonder
hiperparatiroidizm i¢in siir deger 65 pg/ml kabul edildiginde D vitamini esik degeri
16,3 ng/ml, 42pg/ml (iist siirin 1/3°1) kabul edildiginde 19,4 ng/ml saptanda.

16,3 ng/ml’ye gore kadinlar osteoporoz gelisimi agisindan karsilastirildiginda
anlamli bir fark saptanmadi. Eksiklik i¢in smir 16,3 ng/ml alindiginda D vitamini
eksikligi siklig1 %54,9 saptandi.

D vitamini seviyesi ile osteokalsin arasinda negatif bir iligki , serum PTH
seviyesi ile alkalen fosfataz ve osteokalsin arasinda pozitif bir iliski saptandi.

Sonug olarak iilkemizde yapilan bir¢ok ¢aligmada ciddi oranlarda D vitamini
eksikligine rastlanmaktadir. Epidemiyolojik ¢aligmalar yapilarak genel niifusta D
vitamini eksikligi sikli§1 ve D vitamini esik degeri belirlenmelidir.

D vitamininin kalsiyum metabolizmasini diizenlemek disinda kanserden,
multipl sklerozdan, kalp hastaligindan, diabetes mellitustan, hipertansiyondan
koruyucu etkileri oldugunu gdsteren ¢aligmalar mevcuttur. Ayrica iskelet
saglamligimi ve ndrmiiskiiler fonksiyonlar1 iyilestirmesi ile diigme ve kirik riskini
azalttig1 gosterilmistir. Gerekirse Kuzey Avrupa Ulkeleri ve Amerika Birlesik
Devletleri’'nde oldugu gibi giinliik besinlere D vitamini takviyesi yapilmali, insanlar
D vitaminin 6nemi hakkinda bilgilendirilmeli ve gilinesten faydalanma 6 gretilmelidir.

Eger 6nlem alinmazsa kadin ve yash niifusumuzun artmasi ile birlikte
osteoporoz ve D vitamini eksikligi ileride daha biiyiik bir halk saglig1 problemi
olarak karsimiza ¢ikacaktir.
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OZET

Ankara Bélgesinde Yasayan, Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi
Dabhiliye Poliklinikleri’ne Basvuran Postmenapozal Osteoporozlu Kadmnlarda D
Vitamini Eksikligi Goriillme Oram

Osteoporoz tedavisinin temel taglarindan biri olan D vitamini viicutta kalsiyum
metabolizmasinda rol alir. Eksikliginde osteoporoz, osteopeni ve osteomalazi gelisir.

Diinya genelinde yapilan ¢alismalarda postmenapozal osteoporozlu kadinlarda
D vitamini seviyesi yas, enlem, mevsim, besinlerle alinan D vitamini miktarindan
etkilenmekle birlikte degisik oranlarda D vitamini eksiligi bildirlmektedir.

Postmenapozal kadinlarda D vitamini eksikligi sikli§in1 belirlenmesi i¢in
yaptigimiz bu ¢alismada 131 kadin ¢aligmaya alind1 ve kadinlar Dexa ile taranarak
Diinya Saglik Orgiitii’niin belirledigi tam kriterleri dogrultusunda osteoporoz,
osteopeni ve kontrol grubu olarak 3’e ayrildi. Hasta viziti sirasinda hastalarin
giyimleri ve giinliik aldiklar1 giines 15181 miktar1 1’den 4’e kadar skorlandi. Bu
kadinlarda D vitamini, PTH, osteokalsin, DPD, kalsiyum, fosfor, ALP seviyeleri
karsilastirildi.

Kadinlarin %29,8’inde osteoporoz, %45,8’inde osteopeni saptandi. 48 kadinda
(%36,6) agir D vitamini eksikligi (25-OH-D<10ng/ml), 38 kadinda (%29) orta
dereceli D vitamini eksikligi (10<25-OH-D<20 ng/ml arasi), 22 kadinda (%16,8)
hafif D vitamini eksikligi (20<25-OH-D<30 ng/ml aras1) saptandi. Kadinlarin sadece
%17,6’sinda D vitamini 30 ng/ml’nin iizerinde bulundu. Giyim skoru arttik¢a D
vitaminin azaldig1 ve PTH nin artt1g1 gosterildi. Vaka sayisinin az gelmesi nedeniyle
giines maruziyetinin D vitamini seviyesine etkisi gosterilemedi.

D vitamini seviyesi azaldik¢a PTH seviyesinde artis oldugu gosterildi. D
vitamini eksikligi i¢in esik deger 16,3 ng/ml saptandi. Bu esik degerine gore D
vitamini eksikligi prevalansi %54,9 olarak bulundu.

Kemik belirtegleri ve D vitamini iliskisi incelendiginde D vitamini ile
osteokalsin arasinda negatif iligki saptandi. Kemik belirteglerinde ALP ve
osteokalsin ile PTH arasinda pozitif iliski saptandi.

Epidemiyolojik olarak D vitamini eksikligi olan iilkeler bulunmaktadir. D
vitaminin kanser , hipertansiyon , diabetes mellitus gibi kronik hastaliklardan
koruyucu etkileri arastirilmaya devam ederken , diisme ve kirik riskini azalttig
bilinirken tilkemizde de D vitamini eksikligi ile ilgili epidemiyolojik ¢aligmalar
stirdiiriilmelidir. Ortaya ¢ikacak verilere gore besinlere, drnegin siite D vitamini
takviyesi yapilmasina karar verilebilir.

Anahtar Sozciikler : D Vitamini Eksikligi, Giyim, Giines Is131,
Postmenapozal Osteoporoz, Sekonder Hiperparatiroidizm.
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SUMMARY

Frequency of Vitamin D Deficiency in Women with Postmenopausal
Osteoporosis Who Live in Ankara Region and Who Were Seen in the Outpatient
Clinics of the Department of Internal Medicine Ankara University School of
Medicine

Vitamin D, being one of the major elements of osteoporosis treatment, is
involved in the calcium metabolism of the body. Vitamin D deficiency causes
osteoporosis, osteopenia and osteomalacia.

In studies conducted all over the world, it has been reported that
postmenopausal women with osteoporosis have various degrees of vitamin D
deficiency; vitamin levels varying according to age, geographical latitude, seasons,
the amount taken in through the diet.

In this study that we conducted to define the frequency of vitamin D deficiency
in postmenopausal women, 131 were observed and in conformity with the diagnostic
criteria of the World Health Organization, they were scanned with Dexa to be divided
into 3 groups;namely osteoporosis, osteopenia, and the control group. During
medical visits, patients' clothing habits, and daily sunlight exposure rates have been
scored from 1 to 4. Vitamin D, PTH, osteocalcin, DPD, calcium, phosphorus, ALP
levels of the groups were compared.

29.8 % of the women had osteoporosis, and 45.8 % had osteopenia. 48 women
(36.6 %) were reported to have severe vitamin D deficiency (25-OH-D<10ng/ml), 38
women (%29) moderate vitamin D deficiency (10<25-OH-D<20 ng/ml), and 22
women (%16,8) mild vitamin D deficiency (20<25-OH-D<30 ng/ml). Only 17.6 %
of the women were reported to have vitamin D levels higher than 30 ng/ml. It was
also observed that the higher the clothing habits score(or in other words, the greater
the area of skin covered by clothing), the lower vitamin D levels. Since the number
of cases was insufficient, it was not possible to determine the impact of sun exposure
to vitamin D levels.

It was observed that as the vitamin D levels dropped, PTH levels increased. The
threshold 25-OH-D level under which secondary hyperparathyroidism occurs was
estimated as 16,3 ng/ml. If this threshold level is accepted to denote vitamin D
deficiency, the fraction of vitamin D deficient women amounts to the 54,9% of our
sample of postmenopausal women.

When the relation between the bone markers and vitamin D was examined, a
negative relation was observed between vitamin D and osteocalcin and a positive
relation was observed between ALP, osteocalcin and PTH.

There are countries associated with vitamin D deficiency from an
epidemiological point of view. Since the research to find out preventive effects of
vitamin D on chronic diseases such as cancer, hypertension, diabetes mellitus are
underway; and since it is already known that vitamin D reduces the risk of falls and
fracture, further epidemiological studies concerning vitamin D should be done also in
Turkey. Depending on the results, it may be concluded that nutrients such as milk
should be enriched with vitamin D.

Key Words: Clothing, postmenopausal osteoporosis, secondary
hyperparathyroidism, sunlight, vitamin D deficiency.
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