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OZET
Term Bebeklerde Serum D Vitamini Baglayici Globulin Diizeyinin Anne ve Bebek D
Vitamini Diizeyleri ile iliskisi

Giris ve Amag: Yenidogan bebeklerde serum D vitamini dizeyi dislk iken
serum Ca, P, ALP, Mg ve PTH diizeylerin normal olmasi klinik pratikte nadir olmayan
bir durumdur. Serum D vitamini baglayici protein (DVBP) yiksekligi organizmada
gercek bir D vitamini eksikligi olmadan yukarida agiklanan laboratuvar bulgularina
neden olabilir. Bununla birlikte, yenidogan déneminde serum DVBP ile D vitamini
arasindaki iliskiyi arastiran bir ¢alisma bulunmamaktadir. Bu ¢alismanin amaci distk
serum D vitamini diizeyine ragmen serum Ca, P, Mg, ALP ve PTH dizeyleri normal
olan yenidoganlarda serum DVBP ile D vitamini arasindaki iliskiyi incelemek ve bu
cocuklara profilaktik dozda (400 IU/giin) verilen D vitaminin serum D vitamini
Uzerine olan etkisini arastirmaktir.

Gere¢ ve Yontemler: Serum Ca, P, ALP, Mg ve PTH diizeyleri normal
sinirlarda olan anne ve onlarin term vyenidogan bebekleri serum D vitamin
dizeylerine gore dislik (Grup A) ve normal (Grup B) olmak lizere iki gruba ayrildi.
Her iki gruptaki anne ve bebeklerin DVBP diizeyleri 6lctldl. Grup A’daki anne ve
bebeklere oral 400 Unite/glin D vitamini verildi. Dogumdan sonraki 45-60. glinlerde
Grup A’daki anne ve bebeklerin serum Ca, P, ALP, Mg, PTH, D vitamini ve DVBP
dizeyleri tekrar olgildi.

Bulgular: Hem Grup A’da hem de Grup B’de 30 anne-bebek cifti yer aldi. iki
grubun karsilastirilmasinda hem anne hem de bebeklerin serum Ca, P, Mg, ALP ve
PTH dizeyleri bakimindan fark bulunmazken, Grup A’daki anne ve bebeklerin serum
D vitamin dizeylerinin anlamli olarak daha distik (sirasiyla, p= 0.000 ve p=0.000) ve
DVBP diizeyinin anlamli olarak yiiksek oldugu (sirasiyla, p=0.04 ve p=0.004) bulundu.
Grup A’nin takibinde annelerin serum Ca ve D vitamini diizeylerinde anlamli bir artis
(sirasiyla, p=0.000; p=0.000) saptanirken, DVBP diizeylerinde farklilik bulunmadi.
Buna karsilik, bebeklerin serum D vitamini dizeyleri anlamli olarak artarken
(p=0.000), DVPB duizeyi anlamli olarak azaldi (p=0.004). D vitamini profilaksisi dncesi

Grup A’daki anne ve bebekler Grup B’deki anne ve bebeklerle birlikte
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degerlendirildiginde, hem anne hem de bebeklerde serum D vitamini dizeyi ile
DVBP diizeyi arasinda negatif korelasyon saptandi (sirasiyla, p<0.048, r=-0.239 ve
p<0.002, r=-0.401).

Tartisma ve Sonug: Yenidoganlarda ve onlarin annelerinde serum Ca, P, ALP,
PTH ve D vitamini dlzeylerini iceren biyokimyasal parametreler dikkatle
degerlendirilmelidir. Serum Ca, P, Mg, ALP ve PTH dizeyleri ile tutarli olmayan D
vitamini  dasukliklerinde  bu  durumun  yiksek DVBP  diizeylerinden
kaynaklanabilecegi akilda tutulmalidir. Béyle bir durumun varliginda yiiksek doz D
vitamini tedavisinden kaginilmali, profilaktik dozda D vitamin verilmelidir.

Anahtar kelimeler: D vitamin baglayici protein, D vitamini, yenidogan.



SUMMARY
The Relationship Between Serum Vitamin D Binding Globulin Level of Term Babies

and Maternal and Neonatal Vitamin D Levels

Background and Aim: It is not uncommon situation that newborns have
normal serum Ca, P, Mg, ALP, and PTH levels despite low vitamin D. Serum vitamin
D binding protein (VDBP) may play a role in that situation. However, there is no any
study investigated the relationship between serum vitamin D and VDBP in neonatal
period. The aim of this study is to examine the relationship between serum vitamin
D level and VDBP in neonates who have normal serum Ca, P, Mg, ALP, and PTH
levels despite low vitamin D and investigate the effect on serum vitamin D level of
prophylactic vitamin D dose (400 unite/day).

Material and Methods: Mothers and their newborn, whose serum Ca, P,
Mg, ALP, and PTH levels are normal, were separated into two groups according to
their serum vitamin D level (group A, low vitamin D; group B, normal vitamin D).
VDBP level was measured in both group. Mothers and their newborn in group A
were given 400 unite/day vitamin D. Serum Ca, P, ALP, Mg, PTH, vitamin D, and
DVBP levels in group A were re-measured on the postnatal 45-60" days.

Findings: Both group A and group B had 30 mother-newborn pairs. There
was no difference between group A and B in terms of serum Ca, P, Mg, ALP, and
PTH levels of mothers and their newborn, whereas mothers and their newborn in
group A had significantly lower vitamin D (p= 0.000 and p=0.000, respectively) and
higher VDBP (p=0.04 and p=0.004, respectively). On the 45-60th days, mothers’
serum Ca and vitamin D levels significantly increased (p=0.000; p=0.000,
respectively), whereas there was no difference in DVBP level. Newborns’ vitamin D
level significantly increased (p=0.000), but DVBP level significantly decreased
(p=0.004). When mothers and newborns’ data before vitamin D prophylaxis were
put together with those of group B, a negative correlation was found between
serum vitamin D level and VDBP in both mothers and newborns (p<0.048, r=-0.239

and p<0.002, r=-0.401, respectively).



Discussion and Result: Serum Ca, P, Mg, ALP, PTH, and vitamin D levels
should be evaluated carefully in both mothers and their newborn. If serum Ca, P,
Mg, ALP, and PTH levels are not consistent with vitamin D level, it should be kept in
mind that this situation may be related to high VDBP level. In that case, prophylactic
vitamin D dose should be preferred instead of high dose vitamin D therapy.

Key words: Vitamin D binding protein, vitamin D, newborn.
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1. GIRIS VE AMAG
D vitamini, kalsiyum ve fosfor metabolizmasinda anahtar rol oynayan ve
yagda eriyen bir vitamindir. Kalsiyum ve fosfor metabolizmasinda D vitamini
yanisira paratiroid hormon (PTH) ve kalsitonin de gérev almaktadir (1). D vitamininin
ergokalsiferol (D2 vitamini) ve kolekalsiferol (D3 vitamini) olarak adlandirilan iki
formu ve bircok metaboliti vardir (2).

Ciltteki D3 vitamini glines 1sinlarinin etkisiyle 7 dehidrokolesterolden (retilir
ya da diyetle birlikte hayvan kaynakh Grlinlerden alinir (3). D3 vitamini, basta deri
olmak (izere deride bagirsak, kemik, kas ve bobreklerde depolanir. D3 vitamini, a-2
globuline (D vitamini baglayici protein) baglanarak karacigere gelir ve 25-hidroksilaz
enzimi ile 25-hidroksi kolekalsiferole [25(OH)D3] donisir. 25(0H)D3, D vitamini
baglayici proteine (DVBP) baglanarak bobrege ulasir ve bobrek tibilus
hiicrelerindeki 1-a hidroksilaz enzimi sayesinde aktif D vitamin olan 1-25
dihidrokolekalsiferole [kalsitriol/1-25(OH),D3] donuslr (1, 4, 5). D vitamininin tim
formlari serumda DVBP bagl olup D vitamininin sadece %1-3'U serumda serbest
halde bulunur (6). Kalsitriol sentezi Ca ve P diizeylerine goére feedback bir
mekanizma ile dizenlenir. D vitamininin eksikligi durumunda serum Ca ve P
diizeyleri azalirken, serum paratiroid hormon (PTH) ve alkalen fosfataz (ALP)
diizeyleri artar. PTH’nin salgilanabilmesi icin serum magnezyum (Mg) diizeyinin de
normal olmasi gereklidir. Erken bebeklik donemindeki D vitamini eksikliginde ise
serum Ca dizeyi dislik iken, P ve PTH dizeyi ylksektir. ALP diizeyi ise genellikle
etkilenmemektedir (7). Yenidogan bebeklerin takibi sirasinda herhangi bir nedenle
alinan serum D vitamini Ornegi dustk iken serum Ca, P, ALP, Mg ve PTH
dizeylerinde bir degisimin olmamasi klinik pratikte nadir olmayan bir durumdur. Bu
durum kimi zaman bir laboratuvar hatasi olarak yorumlanabilmekte, tekrarlanan
¢alismada benzer bir sonucun alinmasi durumunda klinisyenler tarafindan yiksek
doz D vitamini ile tedavi Onerilebilmektedir. Serum DVBP vyiiksekligi organizmada
gercek bir D vitamini eksikligi olmadan yukarida aciklanan benzer laboratuvar
bulgulara neden olabilir. Bununla birlikte, yenidogan déneminde serum DVBP ile D

vitamini arasindaki iliskiyi arastiran bir calisma bulunmamaktadir. Bu c¢alismanin



amaci, serum D vitamini disik iken D vitamini eksikligini disindirmeyen
laboratuvar bulgularina sahip olan (normal Ca, P, Mg, ALP ve PTH) yenidoganlarda
serum DVBP ile D vitamini arasindaki iligkiyi incelemek ve bu ¢ocuklara profilaktik
dozda (400 Unite/glin) uygulanan D vitamininin serum D vitamini Uzerine olan

etkisini arastirmaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. D Vitamini Fizyolojisi

D vitamini, yapisal olarak steroid hormonuna benzeyen, deride sentez
edilebildigi icin teknik olarak vitamin olmayan, kalsiyum-fosfor metabolizmasinin
diizenlenmesi ve kemik mineralizasyonunda énemli gorevleri olan bir bilesiktir (1, 4,
5). Dolasimda temel olarak; Vitamin D3/kolekalsiferol (deride sentezlenen formu) ve
Vitamin D2/ergokalsiferol (besinlerle alinan formu) olarak iki sekilde bulunur (6).
Sekil 1’de D2 ve D3 vitamininin kimyasal yapisi gosterilmistir. D vitamini baglayici
proteine daha zayif baglanan D2 vitamininin plazma yari 6mri D3 vitaminine gore
daha kisadir. D2 vitamini, plazmadan daha hizli temizlenir. Her ikisi de benzer
yollarla metabolize olduklarindan ortak bir isimle D vitamini/kolekalsiferol olarak

isimlendirilir (6, 8).

o &
"

r=DEHYDROCHOLESTEROL
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Sekil 1. D2 ve D3’lin biyokimyasal yapisi (8).

2.2. D Vitamini Sentezi ve Kaynaklari

D vitamininin vicuttaki en bliyik sentez kaynagi, deridir (6, 9, 10). Pro-
vitamin D3 (7 dehidrokolesterol), 290-315 nm dalgaboyundaki ultraviyole B (UVB)
isinlarinin etkisiyle 15 dakika gibi kisa bir slirede, epidermiste fotolitik, non-
enzimatik bir tepkimeyle previtamin D3’e donlsir (6, 8, 11-14). Previtamin D3’ten
ise 1si ve membran bagiml mekanizmalarla daha yavas bir sekilde D3 vitamini olusur

(1, 8, 9, 12-16). D vitamini Uretimi; glines isigina maruz kalinan zaman dilimi,



mevsim, giyinme tarzi, derideki melanin orani, yas ve glines koruyucu kullanma
durumuna goére degismektedir (5, 9). Uzun slire UV 1si8a maruz kalma durumunda
ise previtamin D3, organizmayl D vitamini toksisitesinden korumak igin biyolojik
olarak aktif olmayan lumisterol ve takisterol gibi fotoliz yan Urlinlerine dénisur (6,
11).

D vitamini, az miktarda diyet kaynakli da alinabilir (5, 8, 9, 17). Somon balgi,
ton baligi, sardalya, yumurta sarisi, maydanoz, brokoli, stit gibi besinler D vitamini
yoniunden zengindir (4, 5). Barsaklardan %60-90 oraninda emilen diyet kaynakli D
vitamini, silomikron yapisina katilarak sistemik dolasima geger ve D vitamini

baglayici protein (DVBP) tarafindan karacigere tasinir (18, 19).

2.3. D Vitamininin Metabolizmasi

Deride Uretilen ya da barsaklardan emilme yoluyla karacigere gelen D
vitamini, burada mikrozomlarda bulunan 25-hidroksilaz enziminin etkisiyle 25-
hidroksikolekalsiferole [25(0OH)D3] dondisdr (1, 3-5, 9, 20). 25(0OH)D3’lin plazma yari
omri yaklasik 20 giin oldugu icin 25(OH)D3, D vitamininin sentez, alim, harcama gibi
durumunu en iyi yansitan parametredir (5, 21, 22). Yine DVBP araciligiyla bobrege
gelen 25(OH)D3, bobrek tlibller epitelindeki mitokondriyal enzimlerle 1,25
dihidroksikolekalsiferole [1,25(0OH),D3] cevrilerek en aktif form olusturulurken, az
bir kismi ise 24,25 dihidrokolekalsiferole [24,25(0OH),D3] doénustirilar ve inaktif
hale getirilir (9, 21, 23). Sekil 2’de D vitamininin metabolizmasi gosterilmistir. Aktif
form, kemik, barsak, bobrek ve paratiroid bezindeki vitamin D reseptoriine (VDR)
baglanarak etkisini gdsterir. ilk basamak %90 karacigerde olurken %10 fibroblast,
bobrek, duedonum, kemik gibi dokularda, ikinci basamak ise blylik oranda bobrek
tibdl epitelleriyle birlikte meme dokusu, prostat, kolon ve makrofajlarda

gerceklesir. Plazmada yeteri diizeye ulasan D vitamini yag dokusunda depolanir.
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2.4. D Vitamininin islevi

Aktif D vitamininin temel islevi, renal ve intestinal Ca ve P emilimini
saglamak ve PTH’yla birlikte organizmanin Ca ve P dengesini korumak; bu
minerallerin metabolik fonksiyon ve kemik mineralizasyonu icin yeterli seviyede
tutulmasini saglamaktir (21). Bu gorevine ilaveten; immin sistemden Ureme
sistemine, solunum sisteminden romatolojik hastaliklara kadar genis bir yelpazede
etki gostermektedir.

D vitamini, ince barsaklardan P emilimini uyarir. Ca baglayici bir protein olan
kalbindin, ince barsaklarda 1,25(OH),D3 tarafindan indiklenir. Kemiklerde bir
taraftan osteoklastlarin sayisini ve aktivitesini artirarak kemik rezorbsiyonuna neden
olurken bir taraftan da osteoblastlari uyararak osteokalsin ve alkalen fosfataz
sentezi saglar. Bobreklerde Ca ve P rezorbsiyonunu artirir. Tim bu etkilerle kemik
mineralizasyonu saglanir (8, 24).

TlUm steroid hormonlarda oldugu gibi D vitamini etkisini, nikleer bir reseptor
olan VDR ile yapar. VDR, viicutta pankreas, deri, plasenta, beyin , immin sistem,

prostat, paratiroid, kolon, akciger, meme gibi bircok dokuda bulunur. VDR



araciligiyla proliferasyon, anjiyogenez, apopitoz ve diferansiyasyondan sorumlu
genlerin promotor bolgesi etkilenerek gen transkripsiyonu saglanir (8, 19, 25).

Sekil 3’te de goruldugu Gzere koroner kalp hastaliklari, miyokard enfarktuisu,
inme, hipertansiyon gibi kardiyovaskiiler sistem hastaliklari, sizofreni, otizm ve
epilepsi gibi néropsikiyatrik hastaliklar, multipl skleroz, SLE, romatoid artrit, crohn,
Tip 1 Diyabetes Mellitus gibi otoimmun hastaliklar, psoriazis, morfea, vitiligo gibi
deri hastaliklari, meme, prostat, kolon kanseri gibi malign hastaliklar, tliberkiloz gibi

enfeksiyon hastaliklarinda D vitamin eksikligi tespit edilmistir (8, 12, 16, 26, 27).

NLDENLIR » SONUCLAK
D Vitamini Eksikligi v
oo, & §laedreal
f 1yea
| o0 &\ Glmes hrem| Depessy
\ ﬁ\ Enfekaryonlar
2 Rl USVE  Astm
Kug mansi Teberkiloz
RACLAR .—-T'anlah Abzifor hastaliklan
Antikoerrilzanlse N 2 Migertansiyen
CGlakakorukeid - > .y Krecar arter bainalap
Kifsmgum Karacijor yesmacliy . " im MY
Hibard et Metabedik wndron
|Otommemeiin hastedibEar
Obazite g 1l KANSIR
Muleipl sRecoz ‘o
\ RLLL )
MALABZORPZTON eyl Kilsa
Crobn haseali Kas i ot
Whigyle hasealagy Kis adriden i
Kistik fibeweis i
Chlraki hataligy VN
Karacigor bazealikdan
Ovaapare

Sekil 3. D vitamini eksikligine ait risk faktorleri ve iliskili hastaliklar (6)

2.5. D Vitamininin Regiilasyonu

D vitamini regtilasyonu, sitokrom p450 enzimleri, Ca, P, PTH ve Mg dlzeyleri
ile iliskilidir. PTH, Ca ve P; D vitamini sentezinde bobrekte 1-a hidroksilasyon
aktivitesini kontrol eden faktorlerdir. Hipokalsemi, artan PTH sekresyonu ve
hipofosfatemi, renal 1 alfa hidroksilaz enzim aktivasyonu yolu ile aktif D vitamini

yapimini artirirken; hiperkalsemi, osteoblastlardan salgilanan fibroblast growth



faktor 23 (FGF-23) ve aktif D vitamininin kendisi ise 1-a hidroksilaz enzimi tGzerinden

aktif D vitamini sentezi lizerine inhibitor etki yapmaktadir (2, 3, 6).

Hem 1,25(0OH),D3’Gn, hem de 25(0OH)D3’Un PTH’y1 dogrudan baskilama
ozelligi vardir. 1,25(0OH),D3, PTH sentez ve proliferasyonunu inhibe eder ve
paratiroid bezinde proliferasyonu onler (13). Ayrica yiksek D vitaminine bagh
yuksek Ca seviyesi de PTH’yi baskilar (15). Vitamin D eksikligi ve serum iyonize Ca
duslikligl, PTH seviyesinin artisina neden olur. PTH, tlbillerden Ca emilimini
artirirken renal P reabsorbsiyonunu disurir ve idrarla P kaybina neden olur (2, 15).

Azalmis Ca ve P seviyeleri kemik mineralizasyonunda azalma ile sonuglanir.

2.6. Bebeklerde D vitamini

Bebeklerde D vitamininin kaynaklari anne sitl, plasental gegis ve glines 15181
araciligi ile deride gerceklesen sentezdir. Yasamin ilk sekiz haftasinda bebeklerin
25(0H)D3 vitamini diizeyleri annesininki ile benzer olup, takip eden aylarda gilines
15181, D vitamini dlizeyine daha belirleyici olmaktadir (4, 7, 28, 29).

Amerikan Gida ve Beslenme Kurulu’na gére bebeklerin giinlik D vitamini
ihtiyaci 400 Unite/glindlr. Anne sitinde ise 12-60 Unite/L D vitamini vardir. Bu
miktar, bebegin gereksinimini karsilamamaktadir. Yapilan c¢alismalar 1siginda
Amerikan Pediyatri Akademisi (AAP), yalnizca anne sitl ile beslenen bebeklere
ginde 400 Unite D vitamini verilmesini énermektedir (4). Bu destekle D vitamini
dizeyinin 20 ng/ml Gzerinde tutuldugu tespit edilmistir. Ayrica D vitamini eksikligini
onlemek i¢in kol ve bacaklari, saat 10:00 — 15:00 arasinda haftada iki kez 5-30 dakika

glinese tutmak tavsiye edilmektedir.

2.7. Nutrisyonel D Vitamini Eksikligi

D vitamini eksikligi, diyette azalmis alim, deri sentezinin azalmasi, maternal
disiik D vitamini seviyeleri nedeniyle sik gorilebilen bir sorundur (30). Erken
bebeklik donemindeki D vitamin yetersizliginde en 6nemli risk faktériiniin annede D
vitamini eksikligi olmasi oldugu soylenebilir (21, 31). Disik anne D vitamini

seviyeleri; postpartum donemde hipokalsemiye, takip eden birka¢ ayda da riketse



neden olabilir (32). Neonatal donemde goriilen hipokalseminin, hamilelik
esnasindaki D vitamini eksikliginin bir komplikasyonu oldugu bilinmektedir (33).
Konjenital riketsli vakalarin annelerinde ciddi D vitamini eksikligi bildirilmistir (10,
34).

Tablo 1’de serum D vitamini diizeyine goére tanimlanan durum goésterilmistir.

Tablo 1. D Vitamini Diizeylerine Gére Tanimlamalar

Tanim Serum D Vitamini Diizeyi (ng/ml)
Eksiklik <10

Yetersizlik <20

Yeterlilik >20

Yukseklik > 50

Toksik > 150

Serum D vitamini diizeyinin yeterli oldugu durumlarda intestinal Ca emilimi
%30 civarindadir. Aktif bliylime donemlerinde bu oran %80’e ulasir. Ayrica P
emilimi de %50-60tan %80’e ¢ikar. D vitamini eksikliginde ise Ca emilimi %10-15
civarinda kalir ve toplam maksimum P emiliminde azalma olur (2, 35). Eger viicutta
Ca emilimi yeterliyse 1,25(0OH),D3 diizeyi de normal olmakta ve bu hormon
sayesinde barsaklardan Ca ve P emilimi saglanirken kemik mineralizasyonu da
devam etmektedir. Ama 25(0OH)D3 esik degerin altinda ya da barsaklardan Ca
emilimi distkse PTH artarak 1-alfa hidroksilazi aktive etmektedir. Bdylece
1,25(0OH),D3 artmakta, akabinde kemikten Ca mobilize olmaktadir. Bir yandan da
PTH sekresyonunda artis dogrudan osteoklastik aktiviteyi artirarak artmis kemik
rezorbsiyonu ve yliksek kemik turnoverina neden olmakta, proksimal renal tiibilden
Ca emilimini ve emilimin etkinligini artirilmasi saglanmaktadir (24, 36). Boylelikle
serum Ca’u normal araliga getirilmekte fakat nitrisyonel rikets ile sonuglanan kemik
mineralizasyonunda bozulma durumu ortaya ¢cikmaktadir (21). Nitrisyonel rikets, D

vitamininin metabolizma ve emiliminde bir patoloji olmaksizin, yetersiz glines



Isigina maruz kalma ya da alim eksikligine bagh kikirdak matriksin kalsifiye
olamamasi ve enkondral kemiklesmenin diizenli olamamasi olarak tanimlanabilir (1,
4, 5). Sureg uzarsa PTH ve 1,25(0OH),D3’e ragmen serum Ca dengesi korunamaz hale
gelmekte; PTH artisiyla renal reabsorbsiyondaki azalmayla birlikte serum P dislisu

de hizlanmaktadir.

Term bebeklerde Vitamin D eksikligi en ¢ok kemik hastaliklari ile anlasilr.
infantil dénemde ve erken cocukluk déneminde rikets gériiliirken, yetiskinlerde
osteopeni ve osteoporoz gorilir (20). Erken infantil donemde rikets, klinik ve
radyolojik bulgu vermeyebilir (37). Ozellikle yenidogan déneminde PTH cevabi ve
kemik Ca rezervi yetersiz oldugundan hipokalsemi ve buna bagh konvilziyon daha

stk gorultr (2).

Nitrisyonel riketsin klinik bulgulari daha cok evre bagimhdir. ilk evresi
subklinik seyreder ve bu evrede hipokalsemik semptomlar baskinken diger
evrelerinde iskeletsel anomaliler daha ok olur. Riketsin kemige 6zgi fizik muayene
bulgulari, kraniyotabes, uzamis fontanel acikligi, genis el bilekleri, rasitik roseolller,
gecikmis dis ¢tkmasi, ¢urlk disler, enamel hipoplazi, Harrison olugu, ekstremitelerde
yesil agac kiriklari ve eklem agrisidir. Diger sistemlerde hipokalsemik konviilziyonlar,
hipotoni, konstipasyon, proksimal miyopati, kalp yetmezligi, anemi, pansitopeni,

kardiyomiyopati, hipertansiyon ve gelisim geriligi gorilebilir (2, 37).

Tablo 2’de de gosterildigi gibi, riketsin laboratuvar bulgulari hipo-normo-
hiperkalsemi, PTH yiksekligi, normo-hipofosfatemi, ALP yiksekligi, yliksek-normal-
distk 1,25(0OH),D3 dizeyleridir. %60’ inda hipokalsemi varken neredeyse hepsinde
ALP ylksektir (21, 37). Riketsde, Ca ve P yetersiz oldugundan bliyime plagindaki
fizyolojik slire¢ aksamakta ve plakta dizorganizasyon ve genisleme meydana
gelmektedir. Mineralizasyon aksadigi icin hipertrofik zonda kondrositler tarafindan
uygunsuz miktarda matriks proteini yapilmakta ve ALP, bu nedenle yikselmektedir

(21).



Tablo 2. D Vitamini Eksikliginde Biyokimyasal Markerlar

Evre | Ca P ALP | PTH | 25(OH)D | 1,25(0OH),D | Radyografi
Erken | N/ | 4 ™ ™ J N Osteopeni
Orta [N/J |V ™ ™ ™ Rasitik degisiklikler +1

FAY- {1 S N AN O I AN 2 Tt D A I A A NN 2 MIN/L Rasitik degisiklikler +2

Erken bebeklik dénemindeki D vitamini eksikliginde ise serum Ca diizeyi

disuk iken, P ve PTH dizeyi yuksektir. ALP diizeyi ise genellikle etkilenmemektedir
(7).

2.8. D Vitamini Baglayici Protein

D vitamini baglayici protein (DVBP), 58 kDa agirliginda bir glikoproteindir.
Serumda yuksek oranda bulunur ve D vitamini igin tasiyici rol oynar. D vitamininin
DVBP ile bircok dokuya transportu, cesitli hastaliklarin olusmasini engellemek icin
elzemdir (38). DVBP, hem D vitamininin inaktif formu olan 25(OH)D’yi, hem de aktif
sekli olan 1,25(0H),D3’li tasir. Yapisal olarak major serum proteini olan albliimin ve
alfa fetoproteine benzeyen DVBP, dncelikle hepatositlerde, az miktarda da bébrekte
eksprese olur (39, 40). En iyi Ozelligi D vitaminini baglamak olmakla birlikte, baska
biyolojik stireclerde de roll vardir. Buna; ekstraselller aktini baglamak, yag asidi
transportu, kompleman faktor C5a’yi proteolitik bozulmadan korumak ve deglikolize
olmus bir formu olan DVBP-makrofaj aktive edici faktorle (DBVP-MAF) makrofaj ve
osteoklastlarin aktivasyonunu desteklemek gibi islevleri 6rnek gosterilebilir (40).

D vitamini baglayici proteinin 120’den fazla varyanti oldugu bilinmekle
birlikte, elektroforetik migrasyon paternine gbre ¢ esas fenotipik alel
tanimlanmistir (40, 41). Bu fenotipik varyantlarin hem serum konsantrasyonlari hem
de 25(0OH)D3’e afiniteleri farklidir. GC1F (GC1Fast), serumda en disik oranda

bulunmasina ragmen, 25(0OH)D3’e en yliksek afiniteyi gosterir. GC1S (GC1Slow) ise
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serumda en yliksek oranda bulunur fakat 25(0OH)D3’e afinitesi orta derecededir.

GC2, serumda orta derecede bulunur ve 25(0OH)D3’e afinitesi en dlsuk olan formdur

(40-42). Tablo 3’te DVBP’nin varyantlari ve 6zellikleri gosterilmistir.

Tablo 3. Sik rastlanan DVBP varyantlari ve ozellikleri

Fenotip DVBP seviyesi 25(OH)D3 afinitesi
GC1F En disuk En yuksek

GC1S En yiksek Orta

GC2 Orta En duslk

Bazi fizyolojik ve patolojik faktorler (irk, DVBP fenotipi, yas, cinsiyet,
hamilelik, 6strojen orani, karaciger ve bdbrek hastaliklari, diyabet, kanser, primer
hiperparatiroidizm vb.), DVBP’nin 25(0OH)D3’lin Gizerindeki etkisinin degismesine yol
acabilir. Siyahiler ve Asya irkindan olanlar, GC1F’'yi daha ¢ok tasirken beyazlarda
GC1S daha fazla bulunur. Hamilelerde ve oral kontraseptif kullananlarda DVBP
artmis, obezlerde azalmistir. Karaciger hastaliklarinda lretimdeki azalma, bobrek
hastaliklarinda kayiptaki artis, Tip 1 DM’ta D vitamini yolaklarinin etkilenmesiyle
DVBP seviyeleri diiser (42, 43). Akut inflamasyon durumlarinda DVBP seviyesi diislik

saptanir.
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3. GEREG VE YONTEMLER

Calisma, Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghig ve Hastaliklari ve
Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim Dallari’'nda Haziran-2013 ile Aralik-2015
tarihleri arasinda yiritildi. On calisma icin dncelikle uygun anneler tespit edildi.
Bunun icin bilinen bir metabolik bozuklugu (diyabet, hipotiroidi vs) olan, pre-
eklampsi veya eklampsi tespit edilen, gebelik dncesi BMI skoru >35 kg/m2 olan,
hipertansiyon 6ykiisii bulunan, sigara icen ve herhangi bir ilagc veya hormon kullanan
anneler ¢alisma disi birakildi. Calisma sartlarini karsilayan annelerin bebekleri
degerlendirildi. LGA (Large for Gestational Age) veya SGA (Small for Gestational
Age)’li olan, anne siitli yaninda formila mama ile beslenen ve fotal malformasyon
(yarik damak, vyarik dudak, kraniyal anomaliler, GIS anomalileri vs) saptanan
bebekler calisma disinda tutulurken, AGA (Appropriate for Gestational Age)’li
bebekler 6n ¢alismaya dahil edildi.

On calismaya alinan annelerin serum Ca, P, Mg, ALP, PTH ve D vitamini
dlzeyleri olgtldl. Serum Ca: 8.8-10.8 mg/dl, P: 2.7-4.2 mg/dl, Mg: 1.2-1.6 mg/dI,
ALP:130-560 IU/L ve PTH: 1-55 pg/ml arasinda bulunan anneler ¢alismaya alindi. Bu
anneler icinde serum D vitamini diizeyi <10 ng/ml olanlar Grup A, > 20 ng/ml olanlar
ise Grup B’ye dahil edildi. Bu annelerin bebeklerinde postnatal 5-10 glinler arasinda
serum Ca, P, ALP, PTH ve D vitamini diizeyi 6lculdi. Serum Ca: 7.6-11.2 mg/dl, P:
4.8-8.2 mg/dl, ALP: 140-450 IU/I, PTH: 1-43 pg/ml olan bebekler ¢alismaya dahil
edildi. Bu bebekler icinde serum D vitamini duzeyi <10 ng/ml olanlar Grup A, > 20
ng/ml olanlar ise Grup B icinde degerlendirildi. Her iki grupta yer alan anne ve
bebeklerden 3 cc serum 6rnegi ayrildiktan sonra anne ve bebeklere 400 Unite/gun
(D-vit3 damla®; 1X3 damla) oral yolla verildi. Sadece Grup A’da yer alan anne ve
bebekleri postnatal 45-60. giinlerde ikinci kontrole ¢agrildi. Kontrolde hem anne,
hem de bebeklerde serum Ca, P, Mg, ALP, PTH ve D vitamini 6l¢tldi ve 3 cc serum
ornegi ayrildi. Ayrilan tim serum 6rnekleri DVBP analizi icin -80 °C’de saklandi.

Annelerin takvim yasi ve giyim tarzlari yanisira gebelikleri boyunca aldiklari D
vitamini dozu, D vitamini kullanma siireleri ve giinlik ortalama glineslenme sireleri

kaydedildi.
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Yenidoganlarin gestasyon haftalari annelerinin son adet tarihine gore tespit
edildi. Bebeklerin antropometrik olgcimleri Grup A’da ¢alismanin basinda ve ikinci
vizitte yapilirken, Grup B’de sadece calismanin basinda yapildi. Bebeklerin boylari
infantometre kullanilarak 6l¢tldi. Viicut agirliginin 6lglim igin 20 gram hassasiyeti
olan SECA marka terazi kullanildi. Bebeklerin viicut agirliklari dlgllirken Gzerlerinde
sadece kuru arabezlerinin olmasina izin verildi. Bas g¢evresi 6lgiimleri ayni mezura
yardimi ile yapildi.

Serum Ca, P, ALP Beckman Coulter marka AU5800 otoanalizoriinde Beckman
Coulter marka kitler kullanilarak spektrofotometrik yontemle calisildi. PTH ve D
vitamini, Beckman Coulter marka DXI800 otoanalizériinde Beckman Coulter marka
kitler kullanilarak kemiliiminesans (immiinoassay) yontemle galisildi.

D vitamini baglayici protein (DVBP), Bio-Tek marka cihazda Sandwich-ELISA
yontemiyle, Sunlong Biotech marka, 201610 lot nolu kit kullanilarak ¢alisildi. Serum
ornekleri bir gece 6nce +2 °C’de erimeye birakildi. islem sabahi 6rnekler, 37°’de 30
dakika inktibe edildikten sonra distile su ile dilie edildi. Yikama yapildi ve her bir
numuneye konjugat eklendi. Tekrar inkiibasyon ve yikama vyapildi. Ardindan
renklendirici soliisyon eklenerek 15 dakika inkiibe edildi. Bu esnada numuneler
1siktan korundu. Son olarak tepkimeyi bitirmek i¢cin durdurma soltisyonu konuldu ve
renkleri maviden sariya dénen orneklerin 450 nm dalga boyundaki optik dansitesi
spektrofotometrik olarak 6lclilerek sonuclar elde edildi.

Calisma konusu, Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu Baskanligi’nca
degerlendirildi ve etik kurulun 17.09.2015 tarih ve 6 sayili oturumunun 14 numarali
karari ile tez galismasi olarak kabul edildi.

istatistiksel analiz icin SPSS 15.0 istatistik programi kullanildi. Gruplardaki
verilerin dagilmi incelendi. Normal dagilim gosteren verilerin istatistiksel
karsilastirmalari i¢cin independent-measures t testi ve matched-pair t testi
kullanilirken, normal dagilim gostermeyen verilerin istatistiksel karsilastirmalari icin
Mann-Witney U testi ve Wilcoxon testi kullanildi. Non parametrik verilerin analizi

Chi Square testi ile yapildi. Korelasyon analizleri icin normal dagilim gosteren
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verilerde Pearson testi ve normal dagilim gbéstermeyen verilerde Sperman testi

uygulandi. p <0.05 degerinin istatistiksel olarak anlamli oldugu kabul edildi.

4. BULGULAR
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Bu calisma icin 210 anne tarandi. On ¢alisma sartlarini karsilayan 161 anne
¢alismaya alindi. Bunlar icinde serum Ca, P, ALP, PTH ve D vitamini dizeylerini
karsilamayan 67 anne calismadan cikarildi. Geri kalan 94 annenin bebekleri
degerlendirildi. 14 bebek takipte D vitamini kullanmadiklari igin, 10 bebege takipte
formula baslandigi igcin, 10 bebek de kontrole gelmedigi icin ¢alismadan ¢ikarildi.
Sartlari saglayan ve serum Ca, P, ALP, PTH ve D vitamini diizeyleri istenen kriterleri
karsilayan toplam 60 bebek ve onlarin anneleri ¢alismaya alindi. Grup A ve Grup
B’de 30 anne-bebek cifti yer aldi.

Grup A ve B’de yer alan annelerin takvim yasi, giyim durumu, gebelik
boyunca alinan D vitamini dozu ve siiresi ve ginlik glineslenme zamani Tablo 4'te

gosterildi.

Tablo 4. Annelerin takvim yasi, giyim durumu, gebelik boyunca alinan D vitamini kullanim siresi ve

ginlik glineslenme zamani (ortalamazSD)

Grup A Grup B P
Takvim yasi (yil) 31.1745.29 33,4745,224 0.096
Giyim durumu A=23 A=13 0.085
(A=Agik; B=Kapal) K=7 K=17
D vitamini kullanim 10,0743,342 12,67+1,988 0.001
siiresi (hafta)
Giinliik giineslenme 0,710,28 0,88+0,31 0.02
sliresi (saat)

Annelerin takvim yasi ve giyim durumlari bakimindan iki grup arasinda anlamh bir
farklihk saptanmadi. Grup A’da 2 annenin gebelikleri boyunca hi¢ D vitamini
kullanmadigi tespit edildi. Bu gruptaki diger anneler ile Grup B’de yer alan tim

annelerin 500 Unite/gin D vitamini aldigi saptandi. Gebelik boyunca D vitamini
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kullanim slresi ve giinlik glineslenme siresi bakimindan iki grup arasinda anlamli

farklilik bulundu.

Grup A ve B’de yer alan annelerin serum Ca, P, Mg, ALP, PTH, D vitamini ve

DVBP diizeyleri Tablo 5’te sunuldu.

Tablo 5. Annelerin serum Ca, P, Mg, ALP, PTH, D vitamini ve DVBP diizeyleri (ortalamazSD)

Grup A Grup B P
Ca (mg/dl) 8,9810,25 8,9910,20 0.82
P (mg/dl) 3,35%0,35 3,240%0,42 0.27
Mg (mg/dl) 2,0210,24 2,02+0,17 0.97
ALP (U/I) 152,97+33,04 159,67+31,46 0.45
PTH (pg/ml) 30,87+11,12 27,56+ 11,52 0.26
D vitamini (ng/ml) 8,91+1,52 29,18+6,21 0.000
DVBP (ug/ml) 0,51+0,65 0,25%0,28 0.04

Serum Ca, P, Mg ve PTH dlzeyleri bakimindan iki grup arasinda anlamli farklihk

bulunmadi. Buna karsilik, Grup A’da serum D vitamini diizeyinin anlamli olarak

dislik iken, DVBP diizeyinin anlamli olarak yiksek oldugu bulundu.

Grup A’daki annelerin dogumda ve dogum sonrasi 45-60. glinlerde serum Ca,

P, Mg, ALP, PTH, D vitamini ve DVBP dizeyleri Tablo 6’da gosterildi.
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Tablo 6. Grup A’daki annelerin dogumda ve dogum sonrasi 45-60. glinlerde serum Ca, P, Mg, ALP,
PTH, D vitamini ve DVBP diizeyleri (ortalamazSD)

Dogumda Dogum Sonrasi 45- P
60. giinler
Ca (mg/dl) 8,98+0,25 9,56%0,52 0.000
P (mg/dl) 3,35%0,35 3,53+0,51 0.303
Mg (mg/dl) 2,0240,24 2,2040,26 0.08
ALP (U/1) 152,97+33,04 152,59+37,08 0.89
PTH (pg/ml) 30,87+11,12 27,76+12,04 0.13
D vitamini (ng/ml) 8,91+1,52 31,28+ 8,53 0.000
DVBP (pg/ml) 0,51+0,65 0,5610,54 0.86

Serum Ca ve D vitamini diizeylerinin anlamli olarak artarken, diger parametrelerde

farkhlik olmadigi bulundu.

Grup A ve B’de serum D vitamini dlizeyi ile DVBP diizeyleri arasinda

korelasyon saptanmazken, her iki grup birlestirildigi zaman iki parametre arasinda

negatif korelasyon saptandi (p<0.048, r=-0.239) (Sekil 4).
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Sekil 4. Tim annelerde serum D vitamini ile DVBP diizeyleri arasindaki negatif korelasyon

Grup A ve B’de yer alan bebeklerin gestasyon haftasi ve antropometrik

Olciimleri Tablo 7’de gosterildi.

Tablo 7. Bebeklerin gestasyon haftasi ve antropometrik dlgcimleri (ortalama+SD)

Grup A Grup B p
Gestasyon haftasi 38,47+10,85 38,3210,78 0.48
Bas c¢evresi (cm) 35,44+ 0,76 35,53+0,90 0.68
Boy (cm) 51,70%+2,54 51,61+2,13 0.89
Vicut agirhg (gr) 3178,3+£339,5 3219,64372,9 0.65
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Gestasyon haftasi ve antropometrik 6lciimler bakimindan iki grup arasinda farklilik

bulunmadi.

Grup A’daki bebeklerin dogumda ve dogum sonrasi 45-60. ginlerdeki

antropometrik ol¢iimleri Tablo 8’de gosterildi.

Tablo 8. Grup A’daki bebeklerin dogumda ve dogum sonrasi 45-60. ginlerdeki antropometrik

Olgtimleri (ortalamaSD)

Dogumda Dogum Sonrasi 45- p
60. Giinler
Bas c¢evresi (cm) 35,44+ 0,76 38.28+0,69 0.000
Boy (cm) 51,70%2,54 55,82+2,15 0.000
Viicut agirhg (gr) 3178,3£339,5 4970+463,6 0.000

Tim antropometrik dlcimlerde anlamli bir artisin oldugu tespit edildi.
Grup A ve B’de yer alan bebeklerin serum Ca, P, Mg, ALP, PTH, D vitamini ve
DVBP dlizeyleri Tablo 9’da sunuldu.
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Tablo 9. Bebeklerin serum Ca, P, Mg, ALP, PTH, D vitamini ve DVBP dlizeyleri (ortalamaSD)

Grup A Grup B P
Ca (mg/dl) 9,25+0,86 9,69+0,59 0.057
P (mg/dl) 5,93+0,93 5,57+0,66 0.08
Mg (mg/dl) 2,12+0,31 2,26%0,32 0.089
ALP (U/1) 270,03+81,36 288,60+70,63 0.34
PTH (pg/ml) 31,06+9,98 28,65+9,80 0.35
D vitamini (ng/ml) 9,07+1,19 30,99+ 8,12 0.000
DVBP (pg/ml) 0,69+0,46 0,33+0,45 0.004

Serum Ca, P, Mg ve PTH dizeyleri bakimindan iki grup arasinda anlamli farklilk
bulunmadi. Buna karsilik, Grup A’da serum D vitamini diizeyinin anlamli olarak
dislik iken, DVBP diizeyinin anlamli olarak yiksek oldugu bulundu.

Grup A’daki bebeklerin dogumda ve dogum sonrasi 45-60. glinlerde serum

Ca, P, Mg, ALP, PTH, D vitamini ve DVBP diizeyleri Tablo 10’da gosterildi.
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Tablo 10. Grup A’daki bebeklerin dogumda ve dogum sonrasi 45-60. giinlerde serum Ca, P, Mg, ALP,
PTH, D vitamini ve DVBP diizeyleri (ortalamazSD)

Dogumda Dogum Sonrasi 45- p
60. Giinler
Ca (mg/dl) 9,25+0,86 10,09+0,59 0.000
P (mg/dl) 5,93+0,93 5,94+0,79 0.97
Mg (mg/dl) 2,1240,31 2,18+0,43 0.23
ALP (U/1) 270,03%81,36 287,90%89,70 0.39
PTH (pg/ml) 31,06+9,98 25,70+13,01 0.000
D vitamini (ng/ml) 9,07+1,19 37,74+10,17 0.000
DVBP (pg/ml) 0,69+0,46 0,71%0,54 0.86

Serum Ca ve D vitamini diizeylerinin anlaml olarak artarken PTH diizeyinin anlamli
olarak azaldigi ve Mg, P ve DVBP diizeylerinin ise degismedigi saptandi.

Grup A ve B’de serum D vitamini diizeyi ile DVBP diizeyleri arasinda
korelasyon saptanmazken, her iki grup birlestirildigi zaman iki parametre arasinda

negatif korelasyon saptandi (p<0.002, r=-0.401) (Sekil 5).
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Sekil 5. Tim bebeklerde serum D vitamini ile DVBP diizeyleri arasindaki negatif korelasyon

22



5. TARTISMA

Son ¢ahsmalar tip 1 diyabetes mellitus, kronik karaciger hastaligi ve renal
hastaliklarin serum DVBP dizeyini azalttigini, buna karsilik gebelik ve oral
kontraseptif kullaniminin DVBP diizeyini arttirdigini gostermistir (44-48). Gebelik
sirasinda serum DVBP dizeyindeki artis, gebelikte Uretimi artan Ostrojen ile
DVBP’nin sentezinin uyarilmasindan kaynaklanan bir durumdur (47). Calismamiza
alinan tim annelerde kronik hastaliklar ve ¢ogul gebelikler dislanmistir. Buna gore,
gebelik ile iliskili dstrojen artisinin ¢alismamiza alinan annelerde DVBP sentezini
uyaran baslica etmen oldugu soéylenebilir.

Calismamizda Grup A’da yer alan annelerin serum D vitamini dizeylerindeki
disuklik bu gruptaki annelerin Grup B’de bulunan annelere gore gebelikleri
boyunca daha kisa siire D vitamini almalari veya daha az glineslenmis olmalari ile
aciklanabilir. Grup A’daki annelerin serum D vitamini dizeyleri gergekten disik ise
bu durumun serum Ca ve P dizeylerinde distklik ve ALP ve PTH dizeylerinde
yukseklik ile karakterize olan biyokimyasal degisikliklere yol agmasi beklenir. Normal
serum D vitamini dizeyi, serum PTH dizeyini normal sinirlarda tutan PTH diizeyi
olarak bilinmektedir. Ote yandan vyeterli D vitamini dizeyine sahip saglkl
eriskinlerden olusan buylk bir kohort ¢alismada D vitamininin serum PTH dizeyi
Uzerine olan biyolojik etkisinin serum DVBP’den tamamen bagimsiz oldugu da
bulunmustur (49). Grup A’da yer alan annelerde basta serum PTH diizeyi olmak
Uzere Ca, P ve ALP dizeylerinde beklenen degisimin olmamasi bu gruptaki
annelerde serum D vitamini eksikliginin gercek bir durum olmadigini
dustndirmektedir. Calismaya alinan annelere oral yolla idame (400 Unite/gin) D
vitamini verilmesini takiben dogumdan sonraki 45-60. glinlerde alinan serum DVBP
diizeyinin farkh olmadigi saptanirken, serum Ca ve D vitamini diizeylerinde normal
sinirlar icinde kalan anlamli artislar tespit edildi. Bu bulgu dogum sonrasi 45-60.
glnlerde serum DVBP diizeyinin hala yiksek seyredebilecegini ve idame D
vitamininin yeterli oldugunu disindiirmektedir.

Calismamizda Grup A ve Grup B icinde yer alan bebekler arasinda gebelik

haftasi, antropometrik 6lcimler, serum Ca, P, Mg, ALP ve PTH diizeyleri bakimindan
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anlamli farklihk olmamasina karsilik, Grup A’da serum D vitamini diizeyinin anlamli
olarak daha disik ve DVBP diizeyinin anlamli olarak yiksek oldugu saptandi.
Yukaridaki aciklamaya uygun olarak Grup A’da yer alan bebeklerin de gergek bir D
vitamini eksikligine sahip olmadiklari sodylenebilir. Bu bebeklere idame (400
Unite/gtin) D vitamini verilmesini takiben 45-60. glinlerde serum DVBP diizeyinde
anlamli bir farklilk olmamasina karsilik, normal sinirlar icinde olmakla birlikte serum
Ca ve D vitamini dizeylerinde anlamli bir artis ve PTH diizeylerinde anlamli bir
azalma saptanmistir. Bu bulgu postnatal 45-60. giinlerde serum DVBP diizeyinin hala
yuksek bulunabildigini ve sadece idame D vitamini verilmesinin yeterli oldugunu
dislindirmektedir.

Serum D vitamini 6l¢iimindeki en temel zorluk DVBP ile bagli halde olan D
vitaminini serbestlestirmektir. Bu durum serum D vitamini 6lgimini etkileyebilir.
Gebeler, diyaliz hastalari ve kritik hastalarin dahil edildigi bir calismada tandem kitle
spektroskopisi, Architect, Centaur, immunassayler, Liaison, EIecsys—Roche® ve RIA
gibi farkh o6l¢im yontemleri kullanilarak ayni serumda D vitamini dlzeyleri
Olclilmustilir. Tandem kitle spektroskopisinin altin standart olarak kabul edildigi bu
calismada Elecsys-Roche® ve RIA 6l¢iim yéntemlerinde farklilik bulunmazken, diger
dort 6lcim metodunda serum D vitamini diizeyinin anlamh olarak disiik oldugu
saptanmistir (50). Tam otomatize sistemler 6zellikle DVBP diizeyinin yiksek oldugu
durumlarda D vitaminini DVBP’den tam olarak ekstrakte edememektedir. Boyle bir
yetersiz ekstraksiyon dusik 25(0OH)D3 dizeylerine neden olabilir (50). Bu durum
tim tahlil yontemlerinin tim hasta gruplarinda D vitamini Ol¢climi icin uygun
olmadigini distindiirmektedir. Calismamizda D vitamini 6l¢gimi igin immiinoassay
yontemi kullaniimistir. Buna gére Grup A’da yer alan anne ve onlarin bebeklerinde
serum D vitamini diizeyinin neden duisiik bulundugu anlasilabilir. Grup A’da yer alan
hem anne hem de onlarin bebeklerinde serum DVBP diizeyi ile D vitamini arasinda
bulunan negatif korelasyon bu iliskiyi dogrulamaktadir. Grup A’daki anne ve onlarin
bebeklerinde D vitamini eksikligi ile tutarh diger biyokimyasal degisikliklerin
olmamasi doku dizeyinde DVBP’den D vitamini serbestlesmesinin yeterli oldugunu

dislindirmektedir.
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Sonuc¢ olarak, calismamiz yenidoganlarda serum DVBP ile D vitamini
arasindaki iliskinin incelendigi ilk ¢calismadir. Yenidoganlarda ve onlarin annelerinde
serum Ca, P, ALP, PTH ve D vitamini dlzeylerini iceren biyokimyasal parametreler
dikkatle degerlendirilmelidir. Serum D vitamini diizeyinin hangi metodla ol¢ildGg
bilinmelidir. Yenidoganlarda serum D vitamini diizeyi disuk iken onlarin annelerinde
bulunan serum D vitamini eksikliginin tani koymada vyeterli olmadigi akilda
tutulmalidir. Yenidoganlarda ve onlarin annelerinde serum D vitamini dlzeyi ile
tutarlilik gostermeyen diger biyokimyasal bulgularin varliginda bu durumunun DVBP
diizeyindeki ylkseklikten kaynaklanabilecegi akilda tutulmalidir. Béyle bir durumda
yuksek doz D vitamini (sotos terapi) tedavisinden kacinilmali ve 400 Unite/ginden
olusan idame D vitamini hem yenidoganlara hem de onlarin annelerine oral yolla

verilmelidir.
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10.

11.

12.

13.

6. SONUC VE ONERILER
Grup A ve Grup B’de yer alan anneler arasinda takvim yasi ve giyim durumlari
bakimindan anlamli bir farklilik saptanmadi.
Grup A ve Grup B’de yer alan anneler arasinda gebelik boyunca D vitamininin
kullanim stiresi ve glinliik glineslenme siiresi bakimindan anlamli farklihk
bulundu.
Grup A ve Grup B’de yer alan anneler arasinda serum Ca, P, Mg ve PTH
diizeyleri bakimindan anlamli farklilik tespit edilmedi.
Grup A’da yer alan annelerde serum D vitamini diizeyinin anlamh olarak
disuk iken, DVBP diizeyinin anlamli olarak ylksek oldugu saptandi.
Grup A’daki annelerin dogum sonrasi 45-60. glinlerde serum Ca ve D vitamini
diizeylerinin anlamli olarak arttig1 bulundu.
Grup A’daki annelerin dogum sonrasi 45-60. glinlerde serum P, Mg, ALP, PTH
ve DVBP diizeylerinde farklilik olmadigi tespit edildi.
Grup A ve Grup B birlestirildigi zaman anne serum D vitamini ile DVBP
diizeyleri arasindaki negatif korelasyon saptandi.
Grup A ve Grup B’de yer alan bebekler arasinda gestasyon haftasi ve
antropometrik 6lciimler bakimindan farkhlik bulunmadi.
Grup A’daki bebeklerin dogum sonrasi 45-60. ginlerdeki antropometrik
Olglimlerinin dogum anina gore anlamli olarak arttigi saptandi.
Grup A ve Grup B’de yer alan bebekler arasinda serum Ca, P, Mg ve PTH
dizeyleri bakimindan farkhlik tespit edilmedi.
Grup A’da yer alan bebeklerde serum D vitamini diizeyinin anlamli olarak
dislik iken, DVBP diizeyinin anlamli olarak ylksek saptandi.
Grup A’daki bebeklerin dogum sonrasi 45-60. ginlerde serum Ca ve D
vitamini duzeylerinin anlamli olarak artarken PTH dilzeyinin anlaml olarak
azaldigi bulundu.
Grup A’daki bebeklerin dogum sonrasi 45-60. giinlerde serum P ve DVBP

dizeylerinin ise degismedigi tespit edildi.
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14. Grup A ve Grup B birlestirildigi zaman bebek serum D vitamini ile DVBP
diizeyleri arasindaki negatif korelasyon saptandi.

15. Yenidoganlarda ve onlarin annelerinde serum D vitamini disikken diger
biyokimyasal bulgularin normal aralikta olmasi durumunda, bu durumun
DVBP dizeyindeki yukseklikten kaynaklanabilecegi akilda tutulmalidir. Boyle
bir durumda yiiksek doz D vitamini (sotos terapi) tedavisinden kaginilmal ve
400 unite/glinden olusan profilaktik D vitamini dozu hem yenidoganlara hem

de onlarin annelerine oral yolla verilmelidir.
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EKLER

EK-1 Hasta takip formu

Anne ve Bebegin serum 25(OH)D diizeyine gore GRUBU:

A <10 ng/dl

B > 20 ng/dl

ANNENIN

BEBEGIN

Adi-Soyadi

Dosya numarasi

Telefon No

Dogum tarihi/yast

D vitamini dozu

D vitamini siiresi

Giyim tarzi

/I Kapali

Giineslenme zamani

Cinsiyeti

1,

saat/glin

Vizit

2. Vizit

Kiz

/I Erkek

1. Vi

zit

Kayit tarihi

Postnatal yas

Gestasyon haftasi

Viicut agirhigi {2r)
Boy (cm) -
Bas gevresi (om) -

Ca(mg/d)
P (mg/dl)

o
3

Mg (mg/dl)

ALP (IU/)

PTH (pg/ml)

25(0H)D (ng/ml)

XXX
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