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OZET

Bu ¢alismanin amaci diz osteoartriti olan hastalarda D vitamini eksikliginin
hastalik progresyonu ve hastalarin fonksiyonel durumlari {izerine olan etkisini
gostermektir.

Amerikan romatoloji cemiyetinin diz osteoartriti tan1 kriterlerini karsilayan
100 hasta calismaya dahil edildi. Tim hastalarin diz radyografileri c¢ekildi ve
Kellgren ve Lawrence’in radyolojik evreleme skalasina gore degerlendirilerek evre
1, 2, 3 diizeyinde olan hastalar ¢alismaya alindi. Hastalarin agr1, fonksiyon ve yasam
kalitesi sorgulamalar i¢in viziiel analog skala (VAS), Nottingham saglik profili
(NHP), The Western Ontario and Mcmaster Universities Osteoarthritis indeks
(WOMAC), Lequesne Diz Osteoartrit indeksi kullanildi. Hastalarm rutin kontrolleri
icin bakilan tam kan sayimi, kan sedimentasyon degerleri, serum CRP, RF, ALT,
AST, ALP, sodyum, potasyum, kalsiyum, fosfor, parathormon, TSH ve D vitamini
seviyeleri kaydedildi.

Hastalar D vitamini Olgiimlerine gore D vitamini eksikligi olanlar ve
olmayanlar olmak iizere iki gruba ayirildi. Gruplar arasinda yas, hastalik siiresi,
cinsiyet, osteoporoz varligi dagilimi agisindan anlamli farklilik yoktu (sirasiyla
p=0.793, p=0.092, p=0.250, p=0.835). Calisma hastalarinin diz osteoartriti
radyografik evrelerine gore gruplara dagiliminda istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik bulunmamaktaydi (p=0.257). Hasta gruplar1 arasindaki NHP degerlerinin
karsilastirilmasinda agr1, fiziksel aktivite, yorgunluk, sosyal izolasyon ve emosyonel
reaksiyonlar alt basliklarinda, WOMAC degerlerinin karsilastirilmasinda tiim alt
basliklarda ve Lequesne indeks degerlerinin karsilastirilmasinda tiim alt bagliklarda
D vitamini seviyesi diisiik olan hasta grubunda istatistiksel olarak anlamli daha
yiiksek skorlar elde edildi (p < 0.05).

Bu ¢alisma D vitamini eksikliginin diz osteoartriti hastalarinda agr1 siddetini
arttirdigin1 ve hastalarin fonksiyon ve hayat kalitelerinde azalmaya yol actigii
gostermektedir. D vitamini eksikliginin, yapisal hasar tlizerine olan etkisinin
incelenmesi i¢in daha uzun siireli ¢calismalara ihtiya¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: Osteoartrit, diz osteoartriti, D vitamini eksikligi



ABSTRACT

THE EFFECT OF VITAMIN D INSUFFICIENCY ON KNEE
OSTEOARTHRITIS
The aim of this study is to evaluate the effect of vitamin D insufficiency on

progression of the knee osteoarthritis and the functional status of the patients.

100 patients with knee osteoarthritis according to American Collage of
Rhematology criteria enrolled in this study. All patients knee radiographs were taken
and osteoarthritis was defined as the presence of at least one knee with a Kellgren-
Lawrence grade 1,2 or 3. Pain, physical function and life quality was asssessed with
visual analog scale (VAS), Nottingham health profile (NHP), The Western Ontario
and Mcmaster Universities Osteoarthritis Index (WOMAC), Lequesne knee
osteoarthritis index. Complete blood count, sedimentation rate, CRP, RF, ALT, AST,
ALP, sodium, potassium, calcium, phosphore, parathormone, TSH ve vitamin D
levels were determined by routine laboratory methods.

Patients divided in two groups according to vitamin D levels. There was no
significant difference with respect to the age, disease duration, gender and
osteoporosis (respectively p=0.793, p=0.092, p=0.250, p=0.835). There was no
significant difference with respect to the radiologic progression (p=0.257). NHP
physical function, pain, fatique, social isolation and emotional reactions subtitle
values and all WOMAC and Lequesne knee index subtitle valus were significantly
higher in patients with vitamin D insufficiency (p < 0.05).

This study shows that vitamin D insufficiency increases the severity of pain
and reduces the function and the life quality in patients with knee osteoarthritis. Long
term studies to evaluate the structural damage are needed.

Key words: Osteoarthritis, knee osteoarthritis, vitamin D insufficiency
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1. GIRIS

Osteoartrit (OA) en yaygin goriilen eklem hastaligidir. Sinoviyal eklem
kikirdaginda erozyon, subkondral skleroz, osteofit olusumu ile karakterize kronik
dejeneratif bir stiregtir. Toplumdaki sikligi, ortalama yasam siiresinin uzamasi,
obezitenin artmasi ve hareketsiz yasam tarzinin yayginlagmas: gibi nedenlerle
giderek artmaktadir. 65 yas tizerindeki kisilerin % 30’ unda, 75 yas iizerindekilerin
ise % 80’inde radyolojik olarak OA saptanir (1, 2).

Diz eklemi osteoartriti, primer osteoartritin en sik tuttugu eklemlerden biridir.
Kadinlarda daha sik goriiliir. Diz osteoartritinde esas yakinma olan agrinin yaninda
eklem sertligi, sislik, krepitasyon, deformite ve fonksiyonel kayip goriilebilir (3).

Osteoartrit patogenezinde baslangicta meydana gelen degisiklik proteoglikan
ve tip 2 kollajenin yikimidir. Eklem kikirdagindaki yikima enzimatik ve inflamatuvar
mekanizmalarin da eslik ettigi gosterilmistir (3). Eklemdeki inflamasyonun miktarini
ve bunun semptomlara olan katkisini degerlendirmek miimkiin olmamakla beraber
inflamasyon baskilayici tedavilerin etkinligi bilinmektedir (4).

D vitamini sekosteroid yapisinda bir hormondur (5). Pek ¢ok vertebrali, D
vitamini ihtiyacini yeterli glines maruziyeti oldugu takdirde deriden fotokimyasal
yolla sentezleyerek saglar. Bu yiizden D vitamini gercek bir vitamin degil bir
prohormondur. D vitamini kalsiyum ve fosforun kan diizeylerinin diizenlenmesinde,
kemik dongiisiiniin uygun bi¢imde devaminin saglanmasinda gereklidir (6).

Viicutta cogu doku ve hiicrede D vitamini reseptori bulunmasinin
anlagilmasiyla, vitamin D’nin pek c¢ok biyolojik fonksiyonlar1 arastirilmaya
baslanmistir (7). D vitamininin iskelet sistemi disinda immiin sistem,
kardiyovaskiiler sistem hastaliklari, santral sinir sistemi hastaliklari, obezite, diabet
ve maligniteler lizerinde etkileri oldugu gosterilmistir (8).

Vitamin D eksikligi ¢cogu vakada asemptomatik seyretmekle beraber derin ve
uzamis D vitamini eksikliginde kalsiyum dustikligi ile iliskili uyusma, tetani,
kasilma gibi klinik bulgular gorilir. Vitamin D eksikliginde kemik mineral
yogunlugunda azalma osteoporoz (OP), osteomalazi goriilebilir (5).

Klinik gozlemler azalmis kemik mineral yogunlugunun eklemleri OA

olusumuna karsi koruyabilecegi ve OA’nin OP gelisimini geciktirebildigi



yoniindedir. Ancak bu konudaki karsit goriisler son yillarda artmaktadir ve OA’ya
artmis kemik mineral yogunlugunun eslik etmesi tartismali kalmaktadir (9, 10).

Vitamin D eksikliginin kemik mineral yogunlugu iizerine etkisi nedeni ile OA
gelisim ve ilerlemesi iizerinde etkisi olabilecegi bildirilmistir (11). Yapilan iki
epidemiyolojik ¢alismada vitamin D’ nin diisiikk serum diizeylerinin yiiksek diz ve
kalca osteoartriti riski ile iligkili oldugu gosterilmistir (12, 13).

Vitamin D ile osteoartrit gelisimi arasindaki bu geligkili sonug¢lar nedeniyle
bu c¢alismada serum vitamin D diizeyinin ve vitamin D eksikliginin osteoartrit
progresyonu ve hastalarin fonksiyonel durumlari {izerine olan etkisinin arastirilmasi
amaglanmstir.

1.1. Osteoartrit Tanimi

Osteoartrit, sikligi yasla birlikte artan, eklem kikirdaginin fokal kaybi ile
birlikte subkondral bolge ve eklem kenarlarinda meydana gelen kemik degisiklikleri,
kapsiiler kalinlasma ve bu tabloya eslik edebilen degisik derecelerde sinovitis ile
karakterize dejeneratif bir eklem hastaligidir (4).

Osteoartritin onemli 6zellikleri; muskuloskeleteal sisteme 6zgii bir hastalik
olmasi ve sinoviyal eklemlerin noninflamatuar bir hastaligi olmasidir (3). Eklem
kikirdag1 ve subkondral kemikte yikim ve onarim arasindaki dengenin bozulmasi
sonucu gelisen dinamik bir hastalik siireci olarak tanimlanabilen OA tipik olarak diz,
kalga, omurga, birinci metakarpofalangeal eklem, elin proksimal ve distal
interfalangeal eklemlerini tutmaktadir (14). Sadece tek bir eklemi tutabilmesinin
yanisira ¢ogunlukla birden fazla eklemi tutabilir (15).

1.1.1. Osteoartritin Epidemiyolojisi

Epidemiyolojik ¢aligmalarda hastalik insidansinin ve ortaya ¢ikis seklinin,
ik, cografi ve mesleki faktorlerden etkilendigi gosterilmistir. OA diinyada en yaygin
goriilen eklem hastaligidir ve 50 yas ve flzeri bireylerde kronik kas-iskelet
sisteminden kaynaklanan dizabilitenin birinci sebebidir (16).

Osteoartrit 40 yas altinda nadirdir, yasla beraber sikligi artar. 70 yas istii
insanlarda herhangi bir eklemde % 70-80 sikliginda radyolojik bulgu goézlenir (4,
17), fakat radyolojik olarak osteoartrit saptanan olgularin sadece bazilarinda klinik
bulgu izlenir (18). Semptomatik el osteoartriti insidanst yilda 100/100000, kalga
osteoartriti insidanst 88/100000 ve diz osteoartriti insidanst 240/100000 olarak tespit



edilmistir. Klinikte en sik goriilen formu primer idiopatik form olup, en sik diz, el ve
kalga eklemlerini tutar (19).

1.1.2. Osteoartrit I¢cin Risk Faktorleri

1. Yas: Calismalar semptomatik ve radyografik OA’nin prevelans ve
insidansinin yas ile arttigmi gostermektedir (20, 21). 65 yasindaki kisilerin
birgogunda, 75 yas iizerinde olan kisilerin ise % 80‘inde radyolojik olarak osteoartrit
saptanmaktadir (14). Yasin ilerlemesiyle viicutta kikirdag: etkileyen birgcok biyolojik
degisiklik ortaya ¢ikar. Onarimi uyaran biiylime faktorlerine, kondrositlerin cevap
verebilirligi yasla birlikte azalmaktadir. Ayrica eklemlerin g¢evresindeki ligamanlarin
laksitesi artmakta, kas giicii ve propriyosepsiyon azalmaktadir. Bu da eklemleri daha
kolay zedelenebilir hale getirmektedir (20).

2. Cinsiyet: Kadinlarda OA gelisimi erkeklere gore 2 kat fazladir. 50
yasindan Once kadinlarda OA prevalansi daha az iken, 50 yasindan sonra 6zellikle
dizde prevalans artmaktadir (1). Kadinlarda daha fazla sayida eklem tutulmakta ve
klinik semptomlar daha sik olusmaktadir. Kalca OA’s1 erkeklerde daha fazla goriiliir.
80 yas civarinda her iki cinste prevalans ve insidans esitlenir (22, 23).

3. Kalitim: Heberden nodiili, Bouchard nodiilii, kal¢a tutulumu ve diz
tutulumu ile birlikte olan primer jeneralize osteoartritte genetik faktorler etkili
bulunmustur. Bu durum 6zellikle Heberden nodiillerinde ¢ok belirgindir ve
kadinlarda dominant erkeklerde resesif olan otozomal bir genle tasinir (24).

4. Etnik koken: OA igin bir risk faktérii olarak irk roliinii agiklamak zor
olmustur. Bazi ¢aligmalar Avrupa toplumlarina kiyasla Jamaika, Giiney Afrika,
Nijerya ve Liberya’ daki siyah toplumlar arasinda, kalga osteoartritinde diisiik
prevelans bildirmigtir. Kalga ve el osteoartriti prevelansinda gergek etnik farkliliklar
yok iken, beyaz kadinlara oranla siyah kadinlarda, diz OA’s1 prevelans: daha yiiksek
bulunmustur. Ancak yeni bir ¢calismada, Beijing de 60 yas ve iizeri Cin’ li kadinlar
arasinda diz OA’s1 prevelansinin ¢ok yiiksek oldugu bildirilmektedir (25).

5. Obezite: OA’da en sik goriilen degistirilebilir risk faktoridiir. Viicut kitle
indeksindeki artig ile diz ekleminde OA goriilme siklig1 arasinda yakin iligki tespit
edilmistir. Obezitenin diz OA ile anlaml bir iligkisi olmasina karsin bu iligki kalca
OA‘sinda kurulamamistir. Obezite ile el osteoartriti arasindaki iliskiyi arastiran

cesitli galismalarda farkli sonuglar bildirilmistir (26).



Obezite yiik tasiyan eklemlere binen yiikiin artmasinin yaninda eklem
biyomekaniginde de bozulmaya neden olur. Asirt kilonun viicut agirlhigini tasiyan
eklemlere fazladan yiikk bindirmesinin yani sira obez hastalardaki sistemik
inflamasyonun, diabet veya insiilin rezistansi ile birlikte kartilaj hasarinda artisa
sebep oldugu ve onarim siirecini yavaslattigi, obezite mevcudiyetindeki metabolik
faktorlerin  aterojenik etkileri sonucu subkondral kemikte mikrovaskiiler
degisikliklerin meydana geldigi yoniinde metabolik hipotezler de 6ne siiriilmiistiir
(27, 28).

6. Travma: Eklem kikirdag: yirtict giiclerin meydana getirdigi hasara direngli
iken tekrarlayan darbelere karst hassastir ve OA’nin hizla gelismesine neden olabilir
veya yillar sonra semptomatik diz OA siirecini baslatabilir. Tekrarlayan travmanin
subkondral kemigin sertlesmesine de sebep oldugu ileri siiriilmektedir (1). Meniskiis
yaralanmasi, krusiat ligaman yirtiklar, ekleme yakin kiriklar gibi travmatik
faktorlerin de diz OA gelisimini kolaylastirdiklart bilinmektedir (29).

7. Mesleki zorlanmalar: Uzun siire dizin bikiili olmasin1 gerektiren
mesleklerde diz OA’simin daha sik oldugu gosterilmistir. Hamallik, tasimacilik gibi
yiik tasiyici igler, merdiven inip ¢ikma mekanik yiiklenmeye neden olup, diz OA
gelisim riskini arttirmaktadir (30, 31). Ayrica yinelenen ¢arpma seklindeki yiik
binmelerinde eklem kikirdagmin yetersiz kalmasi sonucu beyzbol oyuncularinda
omuz ve el bileginde, bale dansgilarinda ayak bileklerinde, boksorlerde
metakarpofalanjial eklemlerde, basketbol oyuncularinda dizlerde OA gelisimi
mesleksel OA gelisimine 6rnek olarak gosterilebilir (32).

8. Eklem bozukluklari: Eklem kikirdagi uyumsuzlugu, displazi, instabilite,
eklem veya kas innervasyon bozuklugu osteoartrit riskini arttirir (33).

9. Hipermobilite: Jeneralize eklem hipermobilitesi olan bireylerde OA
prevalansiin arttigr tespit edilmistir. Bu durum konnektif doku bozukluklar1 veya
eklem travmasina bagli olabilir. Sinoviyal effiizyon ve kondrokalsinozis olaya
siklikla eslik eder (34).

10. Kas gii¢slizliigi ve propriosepsiyon bozuklugu: Kuadriseps kasinda
zayiflik diz osteoartritli hastalarda oldukga siktir. Bazi hastalarda da propriosepsiyon
duyusunda bozulma oldugu bildirilmistir. Buna daha ¢ok eklemle iliskili



mekanoreseptorlerdeki hasar sebep olmaktadir. Charcot eklemi bunun klasik bir
ornegidir (35).

11. Osteoporoz: Osteoporoz (OP) ile OA arasinda negatif bir iliski oldugu
uzun zamandan beri bilinmektedir. Osteoporoza bagli kemik kitlesindeki azalma
nedeniyle subkondral kemigin sok absorban ozelliginin arttigi ve bdylece eklem
kikirdaginin  korundugu varsayilmaktadir (36). Klinik gozlemler azalmis kemik
mineral yogunlugunun eklemleri OA olusumuna kars1 koruyabilecegi ve OP’nin OA
gelisimini geciktirebildigi yoniindedir. Ancak bu konudaki karsit goriisler son
yillarda artmaktadir ve OA’ya artmis kemik mineral yogunlugunun (KMY) eslik
etmesi tartismali kalmaktadir (37, 38).

12. Sigara: Sigara kullananlarda nikotinin kondrositlerin glukozaminoglikan
ve kollajen sentez aktivitesini fizyolojik diizeyde arttirdigina isaret eden yayinlarla
birlikte sigaranin OA riskini artirdigin1 destekleyen arastirmalar da mevcuttur (39).

13. Beslenme: Reaktif oksijen radikallerinden kaynaklanan hasarin osteoartrit
patogenezinde rol aldigi distiniilerek C ve E vitaminleri gibi diyetle alinan
antioksidanlarin OA olusumunu Onleyebilecegi veya geciktirebilecegi ileri stiriilmiis
ancak ikna edici sonuglar alinmamustir (4). Kemik remodellinginde aktif rol oynayan
Vitamin D’nin diyetle alimimnin da OA iizerinde klinik fayda sagladigi gosterilmistir
(40).

14. Fiziksel aktivite yetersizligi: Uygun ve yeterli egzersiz yapilmayan
durumlarda néroanatomik agidan normal olan eklemlerde bile OA riski artar (33).

15. Hormonlar: Yas ve cinsiyet ile ilgili OA riskinin artmasinda,
postmenapozal hormon yetersizliginin rolii vardir. Kohort calismalar, kadinlarda
Ostrojen alimimin radyografik OA insidans ve prevalansim1 azalttigini rapor
etmektedir (20). Hayvan ve insan ¢alismalarinda hormon replasman tedavisi (HRT)
alan kadinlarda, OA insidansinin diisiik oldugu gosterilmistir (41). HRT’ nin diz
OA’dan koruyucu oldugu ileri siiriilmekle birlikte, 50 yastan sonra HRT
kullaniminin diz OA riskini arttirdigi, oral kontraseptiflerin ise riski etkilemedigini
bildiren ¢aligmalar da vardir (42).

16. Diger hastaliklar: OA ile hipertansiyon, hiperiirisemi ve diabetes mellitus

arasinda obeziteden bagimsiz olarak iliski tespit edilmistir. Diabetes mellitusta eklem



beslenmesinin bozulmas: ve néropati sonucu sensdriel uyaranlarin azalmas: sekonder
OA gelisimine zemin hazirlamaktadir.

1.1.3. Patogenez

Osteoartritin etyopatogenezi hakkindaki goriisler giin gectikce degismektedir.
Molekiiler patogenez tam olarak bilinmemekle beraber bircok genetik, cevresel,
metabolik ve biyomekanik faktorlerin patogenezde etkili oldugu diisiiniilmektedir
(43, 44).

Osteoartritte gelisen en erken histolojik degisiklikler, kikirdagin yiizeyel
tabakasindan ge¢is tabakasina dogru uzanan fibrilasyon ve ¢atlaklar ile subkondral
kemigin remodelingidir. OA sinoviyal eklemi olusturan kikirdak, sinoviyal doku,
subkondral kemik, kapsiil, ligamanlar ve kaslar gibi eklemin tiim elemanlarini
etkilemekle beraber, primer degisiklikler eklem kikirdaginda kayip, subkondral
kemikte remodelling ve osteofitlerin gelisi nedeni ile olusmaktadir (43).

Normal kikirdak, yiizeyel tabaka, orta tabaka, derin tabaka ve subkondral
kemige baglanan kalsifiye tabakadan meydana gelir. Kollajen igerigi yiizeyel
tabakada en fazladir ve bu tabakada kollajen fibrilleri eklem yiizeyine paralel
seyrederken orta tabakada kollajen lifleri gesitli yonlerde yonelirler. Derin tabakada
ise kollajen lifleri eklem yiizeyine dikey olarak yerlesirler (45).

Eklem kikirdagin1  ekstraselliiler matriks ve kondrositler olusturur.
Ekstraselliller matriks, su (%65-80 oraninda), kollajen ve proteoglikanlardan
meydana gelir. Bunlarin disinda tip 1l kollajen (%210-20), hiicresel elemanlar ve
proteinler bulunur (4, 45).

Proteoglikanlar, protein bir ¢ekirdek (agrekan) ve bir veya daha fazla
glikozaminoglikan zincirinden meydana gelir. Kondrositler kikidagin tek hiicresidir
ve kikirdak avaskiiler oldugu igin sinoviyal sividan diffiizyon ile beslenirler (46).

Metalloproteinazlar (kollajenaz, stromelisin ve jelatinaz), serin proteazlar, tiol
proteazlar ve agregenazlar OA’da kikirdak yikiminda rol oynayan enzimlerdir.
Interlokin-1 (IL-1) ve TNF-alfa sitokinleri metalloproteaz ve plazminojenin baslica
aktivatorleridir ve proteazlarin sentezini arttirarak osteoartritli eklemde doku
yikimina sebep olurlar. ilaveten interlokin-1, ekstraseliiler matrikste tip 2 kollajen

sentezini ve kondrosit replikasyonunu da inhibe etmektedir (47).



Osteoartritli  kikirdakta miktart artan stromelisin, asitik pH’ta yapisini
korumakta, notral ortamda ise jelatinaza dontismektedir. Kikirdak kaybinda esas roli
stromelisin, plazmin, Kkollajenaz, jelatinaz ve asit katepsinler oynamaktadir.
Kikirdaktaki yikim dongiisliniin en Onemli elemanlar1 olan stromelisin ve
kollajenazlar, kikirdakta latent enzimler seklinde sentezlenerek plazmin ile aktif
sekillerine doniigiirler. OA’da bagka bir patogenetik faktdr metalloproteinazlar ile
bunlarin yikimindan sorumlu doku inhibitér metalloproteinazi (TIMP) arasindaki
dengenin bozulmasidir (47).

Osteoartritte  izlenen biyokimyasal kikirdak bilesimi  degisiklikleri
yaslanmada goriilenlerden farklidir. Kollajen fibril konsantrasyonu normal iken,
kollajen fibril biiyiikliigilinlin azalmasiyla kollajen agda gevseme meydana gelir.

Osteoartritik kikirdakta bazi morfolojik degisiklikler gozlenir. Osteoartritin
erken donemlerinde kikirdak yiizeyi diizensizlesir, doku yiizeyindeki catlaklar
belirginlesir proteoglikan dagilimi degisir. Hastaligin ilerlemesiyle catlaklar
derinlesir, ylizey diizensizligi artar, sonucta eklem kikirdag: iilserlesir ve altta yatan
kemik agiga ¢ikar. Eklem kikirdak dejenerasyonuyla birlikte subkondral kemik
degisiklikleri de gozlenir, subkondral skleroz, kistik kavitasyonlar ve osteofitler
bunlar arasinda yer alir. Yeni kemik yapimi sonucunda olusan marjinal osteofitler
yeni olusmus, diizensiz yapili hiyalin kikirdak ve fibrokartilaj ile kaplidir (4, 45).

Osteoartirtte proteoglikan konsantrasyonu %50’den fazla azalir. OA’li
kikirdakta yeni sentezlenen proteoglikanlar immatiir kikirdakta oldugu gibi
ekstraseliiler matrikste agregatlar seklinde toplanir ve glikozamino glikan (GAG)
zinciri daha kisalir. Keratan siilfat konsantrasyonu azalirken kondroitin 4
stilfat/kondroitin 6 siilfat oraninda artis gozlenir. Kikirdagin su igeriginde artis olur
(47).

Sinoviyal membranin fagositik hiicreleri kikirdak yikim firtinlerini fagosite
ederler. Bu sekilde sinoviyal membranda hipertrofi ve hiperplazi Dbaslar.
Kondrositlerde ve sinoviyal hiicrelerde kikirdak yikim driinleri sitokin salimini ve
inflamasyon cevabini olusturur (48, 49). Romatoid artritin tersine OA’da sinoviyal
inflamasyon siklikla patolojik olarak hasarlanmig kikirdak ve kemiklere komsu

bolgelerde sinirlidir.



Primer OA’da sinovit erken bir olay olmaktan ¢ok sekonder bir olay olarak

degerlendirilmektedir. Eklemin baz1 kisimlarinda kemik ve kikirdak kaybina karsin,

yeni kikirdak ve kemik olusumuna bagl olarak eklemde remodelizasyon meydana

gelir. Periartikiiler patolojiler de (bursit, entezit) osteoartrite siklikla eslik eder (47).

1.1.4. Osteoartritin Siniflandirilmasi

Osteoartrit igin yaygin olarak tutulan ekleme gore, etiyolojiye goére ve

spesifik siniflamalar yapilmaktadir (44, 50).

|- Tutulan ekleme gore siniflandirma:

a. Tutulan eklem sayisina gore: Monoartikiiler, oligoartikiiler, poliartikiiler

b. Tutulan eklem lokalizasyonuna gore:

Kalga OA: Superolateral, medial, konsantrik

Diz OA: Medial kompartman, lateral kompartman, patellofemoral
kompartman

El OA: Interfalangeal, bagparmak tabani, interfalangeal ve bagparmak
tabani

Vertebra OA: Apofizyal eklem, intervertebral disk hastalig1

Diger

I1- Etiyolojik simiflandirma:
a. Primer (Idyopatik) OA
b. Sekonder OA

Metabolik nedenlere bagli: Okronozis, akromegali, wilson hastaligi,
hiperparatiroidi, hemokromatozis, kristal depo hastaligi, gut, psddogut
Anatomik nedenlere bagli: Ust femoral epifiz kaymasi, epifizyal
displazi, dogustan kalca ¢ikigi, blount hastaligi, perthes hastaligi,
bacak boyu esitsizligi, hipermobilite sendromlari

Travmatik nedenlere bagli: Major eklem travmasi, ekleme uzanan
kiriklar ve osteonekroz, eklem cerrahisi, kronik hasarlanma (meslek
artropatileri)

Inflamatuar nedenlere bagli: Inflamatuar hastaliklar, septik artrit
Noropatik hastaliklara bagli (Charcot eklemi): Tabes Dorsalis,
Diabetes mellitus



I11-Spesifik ozelliklerine gore: inflamatuar OA, eroziv OA, atrofik veya
destriiktif OA, kondrokalsinozis ile birlikte goriilen OA seklinde siniflandirilir.
1.2. Diz Osteoartriti
Osteoartrit periferik eklemler arasinda en sik diz ekleminde goriiliir. OA
dizde medial ve lateral tibiofemoral eklem ve patellofemoral eklemden olusan {i¢
kompartmani da tutabilir. En sik medial tibiofemoral (%75), sonrasinda
patellofemoral (%50) kompartman tutulur. Lateral tibiofemoral kompartmanin
tutulumu olduk¢a nadirdir. Medial tibiofemoral ve patellafemoral OA’nin birlikte
tutulumu daha sik gozlenir (51).
1.2.1. Tam Kkriterleri
Tant i¢in en sik kullanilan Kriterler Amerikan Romatoloji Birligi (ACR)
tarafindan Onerilendir (4).
ACR Diz Osteoartriti Tam Kriterleri:
I. Klinik:
1. Onceki aym ¢ogu giiniinde diz agrisi
2. Aktif eklem hareketinde krepitasyon
3. Dizde < 30 dakika siireli sabah tutuklugu
4. Yas>38
5. Muayenede dizde kemik biiyiimesi
e Osteoartrit tanisi igin; 1, 2, 3, 4 veya 1, 2, 5 veya 1, 4, 5’inci
kriterlerin varligi gereklidir.
Il. Klinik ve Radyografik:
1. Onceki aym gogu giiniinde diz agrisi
2. Eklem kenarlarinda radyografik osteofitler
3. Osteoartrit sinoviyal sivida su bulgulardan en az ikisi olmali; berrak,
viskoz, 16kosit sayist <2000 hiicre/ml
Yas > 40
Dizde < 30 dakika siireli sabah tutuklugu

o o &

Aktif eklem hareketinde krepitasyon
e Osteoartrit tanisi igin; 1, 2 veya 1, 3, 5, 6 veya 1, 4, 5, 6’inci

kriterlerin varlig1 gereklidir.



1.2.2. Klinik bulgular

Diz, osteoartritin en sik goriildiigii eklemdir. Baslangi¢ semptomlar1 agr1 ve
kisa stireli tutukluktur (3, 4).

Agn en sik semptomdur ve genellikle sinsi baslangigh, aralikli, derin ve
sizlayict karakterdedir. Agr1 ozellikle yilirlime, merdiven inip ¢ikma ve ¢omelme
sirasinda artar.

Hastalik ilerledikge istirahat agris1 ve gece agrisi eklenir. Kikirdak dokusunun
sinirsel innervasyonu olmadigi i¢in agr1 intraartikiiler ve periartikiiler yapilardan
kaynaklanir.

Osteofitlerin periostu irrite etmesi, trabekiiler mikrofraktiirler, subkondral
kemikte kemik i¢i basing, kapsiilde distansiyon, sinovit, bursit, eklem g¢evresindeki
kaslarda spazm agriya neden olabilir (52).

Eklem tutuklugu genellikle inaktivite sonrasi ortaya cikar, hareket ile acilir ve
30 dakikadan daha az siirer (53).

Eklem hareket acikliginda kisithlik olusabilir. Bu ise merdiven inip ¢ikma,
comelme gibi aktivitelerde giigliik olusturur. Eklem ylizlerinin uygunsuzlugu, kas
spazmi, kapsiiler kontraktiir ya da osteofit ve serbest cisimlerin mekanik
engellemesine bagli olarak gelisir (52).

Krepitasyon OA’nin en 6nemli fizik muayene bulgularindan biridir. Eklem
yiizlerindeki diizensizlige ve eklem kikirdaginin kaybina baglidir (53).

Eklem genislemesi ise kartilaj ve kemigin proliferatif degisiklikleri veya
sinoviyal artmaya bagli olarak olusur (53).

Efiizyon ve sinovite bagli yumusak doku sisligi olabilir. Sinovit ve effiizyon
diger eklemlere kiyasla diz ekleminde daha sik goriiliir (53).

Hastaligin ilerleyen donemlerinde kuadriseps kasinda atrofi gozlenir.
Kuadriceps kasindaki kuvvet kaybi daha ziyade fonksiyon kaybi ile iliskili oldugu
gorilmistiir. (53).

1.2.3. Laboratuar bulgular

Diz OA’nin spesifik bir laboratuar bulgusu yoktur. Sedimentasyon, kan
biyokimyasi, tam kan sayimi ve tam idrar tetkiki normaldir. RF ve ANA negatiftir.

Eger mevcutsa sinoviyal sivida spesifik olmayan inflamatuar bulgular goriilebilir.
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Bunun yaninda progresif kal¢a, diz ve el osteoartritinin dolasimdaki CRP yiiksekligi
ile birlikteligine dair ¢aligmalar mevcuttur (54-56).

1.2.4. Radyolojik bulgular

Direkt radyografi: Diz OA’da en Onemli goriintileme ydntemi
radyografidir. Direk radyografi, OA teshisinde, ciddiyetini derecelemede ve
progresyonunu belirlemede giivenilir bir yontemdir. Radyolojik goriinim
karakteristik oldugu i¢in nadiren baska yontemler gerekir (4).

Osteoartritte stk goriilen bulgular; eklem araliginda asimetrik daralma,
subkondral kemikte skleroz (eburnasyon), subkondral kistler ve eklem kenarindaki
osteofitlerdir (57). Dizdeki bu degisimleri gérmek i¢in standart 6n-arka grafi ve yan
grafi yeterlidir. Ileri vakalarda deformiteler, subluksasyon ve eklem fareleri goriiliir
4).

Degisikliklerin saptanmasinda kullanilan standart posteroanterior ya da
anteroposterior  grafiler  sadece tibiofemoral eklemi  goriintiileyebilirler.
Patellofemoral ve tibiofemoral ecklem arkayiizii en iyi lateral grafilerle
degerlendirilir. Rutin grafilerde tespit edilemeyen kikirdak kaybi ve osteokondral
lezyonlar1 goriintiilemek i¢in diz fleksiyonda tutularak “tiinel” projeksiyonu teknigi
kullanilir (58).

Diz osteoartritli hastalarda radyolojik ilerlemeyi degerlendirmek i¢in son kirk
yildir standart olarak Kellgren Lawrence’in 1957°de tanimladigi karekteristik
radyolojik evreleme skalasi kullanilmaktadir (59).

Kellgren-Lawrence Radyolojik Evrelemesi:

e Evre 0: Normal

e Evre 1: Eklem araliginda siipheli daralma, osteofit olasilig1

e Evre 2: Kesin osteofit, eklem araliginda siipheli daralma veya daralma
olmamasi

e Evre 3: Orta derecede osteofit, kesin daralma, bir miktar skleroz,
deformite olasilig

e Evre 4: Genis osteofit, belirgin daralma, siddetli skleroz, kesin

deformite
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Bilgisayarh Tomografi (BT):

Trabekiiler kemigi detayli goriintiilemesi ve kesitsel gorlintiileme yapabilmesi
nedeniyle direkt radyografiye minimal dstiinliigii vardir ve intraartikiiler kiigiik
kemik fragmanlarin goriintiilenmesinde kullanilabilir (4, 60).

Manyetik rezonans goriintilleme (MRG):

Standart radyografilerin normal oldugu bazi semptomatik bireylerde kartilaj
ve kemik defektleri manyetik rezonans goriintiilleme (MRG) ile gosterilebilir (61).
Ancak rutin degerlendirmeden ¢ok ayrici tanida kullanilir.

Sintigrafi:

Sintigrafinin sensitivitesi yiiksektir fakat spesifik degildir ¢iinkii herhangi bir
lokal patoloji sebebiyle bu durum olusabilir. Tutulan eklemde kemik ve yumusak
doku kan akimi, perivaskiiler 6dem ve protein sizintis1 ile kemik mineral turnover
aktivasyonu hakkinda bilgi verir (4).

Ultrasonografi (USG):

Ucuz, radyasyon igermeyen avantajli bir yontemdir. Onemli bir dezavantaj
olarak ses dalgalarinin kemik dokuyu penetre edememesi nedeniyle kemik dokuyu
degerlendiremez. Baker kistinin saptanmasi ve eklemle iliskisinin belirlenmesi,
ekleme komsu tendon ve periartrikiiler yumusak dokularin incelenmesi, diz eklemi
igindeki eflizyonun saptanmasi, sinoviyal kalinlasmayla ayiriminin yapilmasinda
oldukga faydalidir (60).

1.3. Osteoartrit tedavisi

Giliniimiizde OA tedavisi palyatiftir, kesin medikal tedavisi yoktur. Cesitli
tedavi yaklagimlari ile agriy1 azaltmak, fonksiyonu arttirmak, oziirlilligi azaltmak,
hastaligin progresyonunu Onlemek veya yavaslatmak hedeflenmektedir (50).
Hastaligin progresyonunu yavaglatmak amaciyla ¢ok sayida nonfarmakolojik dnlem
ve farmakolojik miidahale gelistirilmistir. Hastali§in donemi ve siddetine gore farkli
tedavi seceneklerinin kombinasyonu denenebilir.

1.3.1. Farmakolojik tedavi

Parasetamol:

Cesitli kilavuzlarda diz OA’sinda ilk kullanilacak analjezik ilag olarak

parasetamol Onerilmektedir (4).
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Agr kesici ve ates diisiiriicti etkileri vardir. Antiinflamatuar etkisi zayiftir.
Erken donem diz osteoartritinde parasetamoliin ibuprofen ve naproksen gibi
nonsteroid antiinflamatuar ilaglarla kiyaslandig1 ¢alismalarda parasetamol baslangig
tedavisi olarak distniilmiis ve asetaminofenin nonsteroid antiinflamatuar ilag
(NSAIl) kadar etkili oldugu fakat gastrointestinal yan etkilerinin daha az oldugu
izlenmistir (62).

Nonsteroid Antiinflamatuvar ilaclar:

Nonsteroid antiinflamatuar ilaglar OA tedavisinde en ¢ok kullanilan ilaglardir.
Analjezik, antipiretik, antiagregan ve antiinflamatuvar etkileri vardir. NSAIl
prostoglandin endoperoksit sentetaz (siklooksijenaz=COX) inhibisyonu ile etkilerini
gosterirler. Semptomatik tedavide oldukga etkilidirler; fakat hastaligi degistirici
etkileri yoktur. NSAIl'lerin ana yan etkileri gastrointestinal sistem (GIS) ve
bobrekler iizerinedir (63). NSAil’lerin GIS ve renal yan etkileri disinda astim gibi
respiratuar hastaliklarda alevlenme, hipersensivite, tromboz, kirik iyilesmesinde
yavaglama, sitopeni, hipertansiyon transaminazlarda ytikselme ve bas donmesi, uyku
hali gibi santral sinir sistemi ile ilgili yan etkileri goriilebilir. Ozellikle yash
hastalarda toksik 6zellikleri daha belirgindir (64).

Opioidler:

Siddetli agrist olan ve cerrahi i¢in uygun olmayan hastalarda Onerilebilir,
fakat uzun siireli kullaniminda tolerans veya bagimlilik olusabilir. Kodein ve
propoksifen gibi narkotik analjeziklerin parasetamol gibi diger narkotik olmayan
analjeziklerle kombine kullanimi etkilidir (65).

Hastalhigr Modifiye Edici Tedaviler:

Osteoartritin  gelisimini ~ Onleyebilecek, yavaslatabilecek ve hatta
diizeltebilecek ilaglara eklem yapisini modifiye edici ajanlar denilmistir.

Glikokortikoidler, diaserin, siilfat  glikozaminoglikanlar, non-siilfat
glikozaminoglikanlar (Hyaluronik asit), kemik iizerine etkili ajanlar (bifosfonatlar ve
kalsitonin), enzim inhibitorleri (doksisiklin, spesifik stromelizin inhibitdrleri, spesifik
kollajenaz inhibitorleri), biiylime faktorleri (bliylime hormonu, insiilin benzeri
bliyiime faktorii-1, interlokin-1 reseptér antogonisti) osteoartrit tedavisinde
kullanilabilir (65).
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Glukozamin siilfat, etki mekanizmasi tam olarak bilinmeyen, bazi
caligmalarda kikirdak glukozaminoglikan ve proteoglikan sentezini arttirdigi,
proteolitik enzimleri, IL-1 ve TNF-o’1 inhibe ettigi saptanan dogal bir ajandir.
Kondroitin siilfat da diz ve kalga OA’da kullanilan dogal bir ajandir. Etki
mekanizmas1 bilinmemektedir. Etkisinin glukozamine benzedigi bildirilmistir.
Radyolojik ilerlemeyi yavaslattigi 6ne stiriilmiistiir (4).

Diaserin, OA sinovyumundaki IL-1B sentezini inhibe edip kondrosit
yiizeyindeki IL-1 reseptdr ekspresyonunu baskilar. Yavas etkili, semptomlar1 ve
hastaligi modifiye eden bir ajan olarak kabul edilebilir (66).

Intraartikiiler Tedaviler:

En sik kullanilan intraartikiiler tedaviler intraartikiiler steroid ve hyaliironik
asit uygulamalaridir.

Intraartikiiler steroid yaklasik 50 yildir kullanilmaktadir, etkisinin kisa siireli
oldugu bildirilmistir (67). Diz OA’li hastalarin agrili alevlenmelerinde
metilprednisolon ve triamsinolon gibi eklem i¢i kortikosteroid enjeksiyonlar1 faydali
olabilir. Bir ekleme steroid enjeksiyonu 4-6 aydan kisa siireler ile yapilmamali ve 1
yilda 3’ten fazla 6nerilmemelidir (68).

Diz OA’ll hastalarda intraartikiiler hyaliironik asit uygulamasi ile agrinin
azaldigi, fonksiyonun diizeldigi belirtilmistir. Ayni zamanda diz OA’sinda
intraartikiiler hyaluronik asit uygulamasi hastalik progresyonunu olumlu yonde
etkilemektedir (69). Bu ajanlar haftada bir uygulanmak iizere birden fazla
enjeksiyonu gerektirir. Etki mekanizmasi bilinmemektedir, antiinflamatuvar ve kisa
sireli lubrikan etkilerinin oldugu, sinoviyal sinir sonlanmalarini etkilemek ve
sinoviyal hiicreleri normal hiyaluronik asit iiretimi i¢in uyarmak yoluyla analjezik
etkilerinin olustugu yoniinde kanitlar vardir (70).

1.3.2. Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Yoéntemleri

Osteoartrit tedavisinde rehabilitatif yaklagimlarin amaci korunma, agrinin
giderilmesi, fonksiyon kaybinin azaltilmasi, restorasyon ve fiziksel bozuklugun en
aza indirilmesidir (4, 71).

Osteoartrit tedavisinde rehabilitasyon yaklagimlart sunlardir:

e Hasta egitimi

e Kiloverme
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e Sicak uygulama

e Yiizeyel 1s1: Hot pack, sicak su banyolari, parafin, infraruj

e Derin 1s1: Ultrason, kisa dalga diatermi, radar

e Soguk uygulama

e Elektroterapi

e Pulsatil elektromanyetik alan

e Akupunktur

e Manuplasyon, masaj, traksiyon ve yoga

e Lazer

o [Egzersiz (aerobik egzersizler, eklem hareket agiklig1 egzersizleri, germe

egzersizleri ve direncgli egzersizler, proprioseptif egzersizler, plyometrik
egzersizler ve denge-koordinasyon egzersizleri)

e Eklem koruma teknikleri

e Ortezler ve yardimci cihazlar

e Ambulasyon araclari

Hasta Egitimi: Hastalar hastaliklar1 hakkinda bilgilendirilmeli, alinmasi
gereken Oonlemler konusunda egitilmelidir. Kotii biyomekanik ve kotii postiir mutlaka
diizeltilmelidir. Agriy1r azaltmak ve ileride olusacak hasar1 dnlemek icin eklemi
koruma prensipleri hastaya anlatilmalidir. Tutulan eklemde asir1 yiikklenmeye neden
olan aktivitelerden mutlaka ka¢inilmalidir. Gerekirse eklemi korumak ve siirecin
ilerleyisini durdurmak amaciyla baston, koltuk degnegi, yiiriitec, korse, elastik
bandaj gibi yardimci cihazlar verilebilir Hastalarin uzun siire ayakta durmamalari,
diz ¢cokmemeleri ve ¢odmelmemeleri icin is ortamlarinda degisiklik yapilmali ve
giinlik yasam aktiviteleri diizenlenmelidir. Siklikla birinci basamak olan hasta
egitimi unutulmaktadir ya da yeteri kadar dnem verilmemektedir ve sonu¢ olarak
tedavi olumsuz yonde etkilenmektedir.

Kilo verilmesi: Hasta egitimi iginde de degerlendirilebilir. Obezite,
osteoartritin en Onemli degistirilebilir risk faktorlerinden biridir. Kilo vermenin
agrida azalma, fonksiyonel kapasitede ve yasam kalitesinde artmayla iligkili oldugu
cesitli yayinlarda gosterilmistir (72, 73). Ancak kilo kaybiyla ilgili c¢aligmalar

genellikle diz eklemi iizerine oldugundan kilo vermenin yiik tasiyan eklemlerde
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yiikklenmeyi azaltarak faydali oldugunu diisiindiirmektedir ve bu sonuclar1 diger
eklemlere genellemek dogru degildir.

1.3.3 Cerrahi tedavi

Konservatif tedavi ile tatmin edici sonug alinamayan ve anlamli derecede agri
ve fonksiyonel kayip bulunan hastalarda cerrahi alternatifler diistiniilmelidir.

Artroskopik Debridman: Debrisin ve eklem farelerinin uzaklastirilmas,
eklem yiizeylerinin  diizgiinlestirilmesi  (kikirdak tiraglamasi  veya termal
kondroplasti), abrazyon, menisektomi, osteofit eksizyonu, kismi sinovektomi gibi
cerrahi miidahaleler uygulanabilmektedir (74).

Osteotomi: Ozellikle tek kompartimanli diz OA’sinda valgus deformitesi ve
lateral kompartmanda problem mevcutsa distal femoral osteotomi, varus deformitesi
ve medial kompartman OA’s1 varsa proksimal tibial osteotomi uygulanir (75, 76).

Artroplasti: Diz OA’si tedavisinde artroplastinin etkili ve giivenilir bir
yontem oldugu, yasam kalitesini arttirdigi, agrida azalmaya ve fonksiyonel durumda
iyilesmeye neden oldugu gosterilmistir (77).

1.4. D vitamini

D vitamini, kemik metabolizmasi ve noromiiskiiler fonksiyonlar i¢in 6nemli
rolleri oldugu bilinen steroid yapida bir hormondur. Pek ¢ok vertebrali, D vitamini
ihtiyacim1 yeterli giines maruziyeti oldugu takdirde deriden UV-B radyasyonuna
maruziyetin ardindan fotokimyasal yolla sentezleyerek saglar. Bu yiizden D vitamini
gercek bir vitamin degil bir prohormondur (78).

Alternatif D vitamini kaynag: diyettir. Yaslilar, hastanede yatanlar ve kuzey
ilkelerinde yasayanlar D vitamininin ¢ogunu diyetten saglarlar. D vitamini bitkisel
kokenli (ergokalsiferol veya D2 vitamini) veya hayvansal kokenli (kolekalsiferol
veya D3 vitamini) kaynaklardan saglanabilir. Her iki form da esit biyolojik giictedir
ve insanlarda her ikisi de hidroksilazlar tarafindan esit olarak aktive edilir. D
vitamininin esas diyet kaynagi D vitamini ilave edilmis siit ve siit tirlinleridir. Diger
besin kaynaklari; yumurta, balik yaglart ve gii¢lendirilmis tahil tirtinleridir (79).

D vitamini diizeylerinin kanda tespit edilebilmesini saglayan teknik
gelismeler sonrasi yapilan g¢alismalarda, genel kanmin aksine eriskin ve saglikli
sayilan bireylerde de D vitamini eksikliginin tahmin edilenden ¢ok daha fazla oldugu

goriilmiistiir. Ulusal Saglik ve Beslenme Arastirma Grubunun (NHANES) verilerine
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gore Amerika Birlesik Devletlerinde adblesan ve erigkinlerin ancak dortte birinde
vitamin D diizeyi yeterlidir. Ayrica ¢ocuklarin % 61’inde vitamin D yetersizligi
mevcuttur. Oniigiincli vitamin D calisma raporuna gére Kuzey Amerika ve Bati
Avrupa’nin yaklagik yarisinda ve geri kalan diinyanin iicte ikisinde vitamin D
eksikligi vardir (80). Tiirkiye’de yapilan bir ¢alismada da ¢ocuk ve addlesan yas
grubunda %40 oraninda vitamin D eksikligi oldugu bildirilmistir (81).

1.4.1. D vitamini metabolizmasi

Vitamin D3 deride giines 1sinlar1 ile 7-dehidrokolesterol’den elde edilir. 290-
315 dalga boyundaki ultraviyole B giines 1sinlart ile 7-dehidrokolesterol once
previtamin D3’e doniistiirilir. Daha sonra izomerizasyon ile previtamin D3’den
vitamin D3 olusur. Vitamin D2 ise bitkilerin giines 1sinlar ile karsilasmasi sonucu
olusur (82).

Gilines 1sinlart ile olusan vitamin D3, viicut gereksiniminin % 90-95’ini
karsilar. Deriden sentez edilen ve besinlerle alinan D3 ve D2 vitaminleri karacigerde
25-hidroksi vitamin D3 ve 25-hidroksi vitamin D2’ye doniistiiriiliir. 25(OH)D
vitamini hem 25(OH)D3 ve 25(0OH)D2’yi tanimlamak igin kullanilir. Karacigerde
sentez edilen 25(OH)D vitamini, D vitamini baglayan proteine (DBP) baglanarak
bobrek dokusuna taginir. DBP-25(OH)D vitamini kompleksi renal tiibiil hiicrelerine
girer ve burada serbest kalan 25(OH)D vitamini mitokondride sitokrom P450 enzim
sistemi birlikteliginde 1-a-hidroksilaz enzimi ile aktif D vitamini olan 1-25
dihidroksi D’ye doniistiiriiliir. Eger 1-25 dihidroksi D yeterli ise 25 hidroksi D’nin
bir kismi1 24-25 dihidroksi D’ye doniistiiriiliir. Bu daha az aktiftir ve katabolize edilir.
D vitamini baglayan protein 25(OH)D, 1-25 dihidroksi D ve 24-25 dihidroksi D
metabolitlerine yiiksek afinite ile baglanir ve aminoasit yapisi olarak albiimine
benzerdir (79, 82).

Hiicrelere tagman aktif 1-25 dihidroksi D hiicre igerisinde iki yolak ile
islevsellik kazanir. Bunlar genomik ve nongenomik yolak olarak adlandirilir.

Genomik yolakta DBP’lerle dokulara tasinan 1-25 dihidroksi D hiicre igine
girerek vitamin D reseptorii (VDR) ile kompleks yapar. Bu kompleks retinoik asit X-
reseptoriinii de yanma alarak Ug¢li kompleks halinde belirli DNA bolgelerine

baglanir. Uglii kompleks bazi genlerin (osteokalsin, kalsiyum baglayan protein, 24-
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hidroksilaz) transkripte olmasina neden olurken bazi genlerin ise (inflamatuar genler,
IL-2, IL-12) transkripsiyonunu azaltir (82).

Non-genomik yolakta ise D vitamini plazma membranindaki VDR
reseptorlerine baglanarak sitoplazma igerisinde ikincil mesaj yolaklarini aktive eder.
Bu yolak sonucunda hiicre membranindaki kalsiyum kanallar1 aktiflestirilir. Non-
genomik yolak daha ¢ok pankreas beta hiicrelerinde, diiz kas hiicrelerinde, kalp kasi
hiicrelerinde bagirsak hiicrelerinde ve monositlerde aktifdir. Bu yolagin psoriazis, tip
| diyabet, romatoid artrit, multipl skleroz, Crohn hastaligi, hipertansiyon,
kardiyovaskiiler hastaliklar ve baz1 sik goriilen kanserlerin gelisimi ile ilgili oldugu
ileri stirtilmektedir (79, 82).

1.4.2. Metabolizmanin regiilasyonu

Plazma kalsitriol seviyeleri, kalsidiol varligi ile 1-alfa-hidroksilaz ve 24-alfa-
hidroksilaz aktivitelerine baglidir. Viicutta 1-alfa-hidroksilaz enzim aktivitesini
diizenleyen baslica 3 faktdr mevcuttur (83):

1. Parathormon (PTH)

2. Plazma fosfat konsantrasyonu

3. Plazma kalsitriol konsantrasyonu

Siklikla plazma kalsiyum (Ca*?) konsantrasyonundaki azalmaya bagli olan
PTH sekresyon artisi ve hipofosfatemi 1-alfa-hidroksilaz enzimini uyarir ve kalsitriol
sentezini artirir. Halbuki hepatik kalsidiol sentezi substrat bagimli bir siiregtir ve
hormonal diizenlemeye ihtiyag gostermez (79).

Bu sistemin yanitlar1 plazma kalsiyum konsantrasyonundaki degismeler ile
diizenlenir. Parathormonun indiikledigi kalsitriol iiretimini hiperkalsemi bozarken,
hipokalsemi baslatir. Bu etkilesim kalsiyum dengesinin saglanmasi i¢in uygundur.
Ciinkii, hipokalsemi ile kalsitriol salmimi artar bdylece plazma kalsiyum
konsantrasyonu normale gelir (84).

Fosfatin diizenleyici rolii de onemlidir. Ciinkii, kalsitriol fosfat diizeyindeki
degisikliklere yanit veren primer hormondur. Fosfat artig1 renal kalsitriol {iretimini
azaltirken, fosfat eksikligi artisa neden olur. Fosfat yiikiiniin ardindan kalsitriol
seviyesinde azalma intestinal fosfat emilimini kisitlamak yoluyla hiperfosfatemiye

kars1 koruma saglar (85).
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Kalsitriol sentezi ayrica hiicre yiizeyindeki D vitamini reseptorleri ile de
diizenlenir. Bu reseptdrlerin baskilanmasi, D vitamini seviyesinin diizenlenmesinde
onemli rol oynar (86).

Hem Kkalsitriol hem de kalsidiol, 24-hidroksilaz enziminin 24’ iincii
pozisyonun hidroksillenmesiyle etkisiz hale getirilir. Parathormonun azalmasi ve
kalsitriol diizeyindeki artis1 ile 24-hidroksilaz enzim aktivitesi artar. Boylece
kalsitriol artmasi, D vitaminini inaktive edecek mekanizmay1 uyararak, uygun
kalsitriol kan diizeylerinin idamesini saglar (79).

1.4.3. Ciltte Vitamin D Sentezini Etkileyen Durumlar

Deriye penetre olan solar ultraviyole B (UVB) fotonlarinin sayisini etkileyen
faktorler veya derideki 7-dehidrokolesteroliin miktarindaki degisiklikler vitamin
D’nin ciltteki tiretimini etkiler (87).

Melanin giines 1siklart agisindan etkin bir filtredir, 290 nm ve {izerindeki
dalga boyuna sahip giines 1sinlarin1 absorbe ederek epidermal provitamin D3 ile
UVB fotonlart i¢in yarisir. UVB fotonlarimi etkin olarak emer, prokolekalsiferoliin
fotosentezini azaltir. Ciltteki melanin pigmentasyonu ne kadar olursa olsun cilt en
fazla kendi provitamin D3 igeriginin % 10-20’si kadar previtamin D3 sentezleyebilir.
Zenciler gibi koyu renk cilde sahip, melanin pigmentasyonu fazla olan insanlarda
cildin D vitamini sentezleme yeteneginde % 99 azalma oldugu tespit edilmistir (78).

Yas arttikca ciltteki vitamin D prekiirsorii olan 7-dehidrokolesteroliin
konsantrasyonu azalir. Bu da cildin D vitamini sentezleme kapasitesini azaltir (78).

Giines koruyucular cilt kanseri, cilt yaniklari gibi gilinesin istenmeyen
etkilerini 6nlemekle birlikte ciltteki D vitamini sentezini de etkilemektedir (80).

Glnilin bazi saatleri, mevsim ve enlem farkliliklar ciltteki vitamin D sentezini
etkiler. Bunun nedeni; giines kisin diinyaya daha yakin olsa da, giines 1sinlarinin
daha oblik agiyla diismesi ve ozon tabakasindan daha fazla absorbe edilmesidir.
Oblik agiyla daha az foton diinyaya ulasgir. 37° iizeri enlemde, kasim-subat aylari
arasinda diinyaya ulasan UVB fotonlar1 sayisinda belirgin diisme vardir. 37° altinda
ve ekvatora yakin bolgelerde yil boyunca ciltte daha fazla vitamin D sentezi vardir.
Ayni sekilde sabah erken saatlerde ve 6gleden sonra oblik a¢1 nedeniyle yazin bile
vitamin D tretimi azdir. Saat 10.00-15.00 aras1 ciltte vitamin D sentezi i¢in yeterli

UVB fotonlarinin ulastig1 saatlerdir (87).

19



Kapali giyim tarzit UVB isinlarinin cilde ulagmasini engelleyerek ciltteki
vitamin D sentezini azaltir (87).
Hava kirliligi de emilebilen UVB fotonu miktarmi azalttigi igin ciltteki D
vitamini sentezini azaltarak D vitamini eksikligine yol agabilir (87).
1.4.4. D vitamini eksikliginin nedenleri
Her ne kadar kalitsal veya sekonder vitamin D metabolizma bozukluklarina
bagl vitamin D eksikligi goriilse de D vitaminin yetersiz sentezi ve besinlerle
yetersiz alimi iilkemizde en sik goriilen nedendir (88). Bazi D vitamini eksikligi
nedenleri sunlardir:
1. D Vitamininin yetersiz sentezi ya da yetersiz alimi
e Yetersiz giines 1511
e Alnan yiyeceklerin D vitamini i¢eriklerinin diisiik olmasi
e Gebelikte kotii beslenme
e Koyu cilt rengi
2. Yagda eriyen vitaminlerin diisiik emilimi
e Kolestatik karaciger hastaliklar1
e Pankreatik yetmezlik
¢ Biliyer obstriiksiyon
e (olyak hastalig
e Kisa bagirsak sendromu
3. D Vitamini metabolizmas1 bozukluklar1
e Sitokrom P-450 enziminin indiiksiyonu (fenitoin, fenobarbital,
rifampin)
e Bozuk 25(OH)D vitamini yapimi
e Diffiiz karaciger hastalig
e Diisiik 1,25 dihidroksi D vitamini sentezi
e Ilerlemis renal hastaliklar
e Herediter renal alfa-1 hidroksilaz eksikligi (D vitaminine bagiml
ragitizm tip 1)
e 1,25 dihidroksi D vitaminine son organ direnci (D vitaminine bagimli

ragitizm tip 2)
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1.4.5. Vitamin D Durumunun Degerlendirilmesi

Kan 25(OH)D diizeyi doku vitamin durumunu gosteren en iyi gostergedir. Bu
nedenle D vitamini eksikliklerini degerlendirmede kullanilan temel parametredir.
25(0OH)D3, vitamin D’nin dolasimdaki major formudur ve yart 6mrii yaklasik 2-3
haftadir. Plazma 1,25 dihidroksi D diizeyi eksiklik durumlarinda normal hatta yiiksek
olabilir, bu nedenle vitamin D durumunu degerlendirmede kullanilmaz (89).

Bireylerdeki serum D vitamini diizeyleri ve D vitamini eksikliginin sikli§inin
belirlenebilmesine yonelik pek ¢ok calisma yapilmasina ragmen bugiine kadar net
veriler elde etmek miimkiin olmamistir. Bu belirsizligin nedeni D vitamini
diizeylerini etkileyen faktorlerin fazlaligidir. Giines 1sinlarina maruziyet ile ilgili
olarak yasanilan cografi bolge, testlerin yapildigi mevsim, bireylerin glines maruziyet
stireleri, diyet yoluyla almakta olduklar1 D vitamini miktari, yas ve saglik durumlari
gibi pek cok faktdor serum D vitamini diizeylerini etkilemektedir ve toplumlarin
genelini kapsayacak verilere ulasmay1 giiclestirmektedir. Ayrica D vitamininin
normal diizeyleri ve yetersizliginin tanimlari konusunda tam bir fikir birligi yoktur.
Serum D vitamini tespitinde kullanilan farkli metotlar farkli sonuglar vermekte ve
laboratuarlar arasi tam bir standardizasyon her zaman saglanamamaktadir (89, 90).

Tirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi’nin serum D vitamini
seviyeleri hakkindaki onerisi vitamin D eksikliginin serum 25(OH)D3 diizeyinin 20
ng/ml ve altinda olmasi; vitamin D yetersizliginin ise serum diizeyinin 21-29 ng/ml
arasinda olmasi seklindedir. Vitamin D i¢in yeterli diizey smirint ise >30 ng/ml (75
nmol/l) olarak onerilmektedir (5). Bir bagska kaynakta ise kis ve yaz igin normal
degerler birbirinden ayrilmis ve yaz aylar1 i¢in normal yeterlilik degeri 20 pg/l, kis
aylar1 i¢in 10 pg/l olarak belirlenmistir (91).

1.4.6. D vitamininin islevleri

Plazma kalsiyum konsantrasyonlarinin belirli bir seviyede tutulmasi
gerekmektedir. Plazma kalsiyum ve fosfat acisindan daha az doygun hale gelirse
mineralizasyon bozulur; ¢ocuklarda ragitizm, eriskinde osteomalazi ve osteoporoz ile
sonuglanir. Senil osteoporozda primer 1-alfa-hidroksilaz aktivitesinin azalmasi
nedeni ile D vitamin eksikligi goriilmektedir. Postmenopozal osteoporozda da
hastalarda serum 1,25 dihidroksi D3 diizeyinin orta derecede azaldigi ve birlikte

barsaklardan kalsiyum emiliminin azaldiginin saptandigi ¢alismalar vardir (92).
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D vitamini, azalan serum kalsiyum konsantrasyonunu artirmak tizere kemik
metabolizmasi lizerinde 3 farkli yolla etki olusturur (79):

1. D vitamini bagirsak kalsiyum emilimini artirir. Bagirsak epitelyum
hiicrelerinde VDR’ye baglanan D vitamini kalsiyum baglayan proteinin sentezini
arttirarak kalsiyumun aktif transportunu arttirir. Aktif transport yaninda kalsiyum
bagirsaklarda hiicre kenarlarinda diflizyon yoluyla emilir. Aktif transportun esik
degeri varken difiizyon sisteminin esik degeri yoktur ve diyetle aliman kalsiyum
miktara baglhdir. D vitamini varli§inda diyetteki kalsiyumun % 30-40°1 emilirken,
D vitamini yetersizliginde kalsiyumun % 10-15’1 emilir. D vitamini bagirsaklardan
fosfor emilimini de arttirir.

2. D vitamini kemik dokusu iizerine etki ederek kalsiyum mobilizasyonunu
arttirir. Bunun i¢in PTH ile birlikte hareket eder. Aktif D vitamini kemik dokusunda
osteoblastlardaki VDR ’ye baglanarak osteoblastlarda niikleer faktor-kappa beta (NF-
k) proteininin sentezini arttirir. Daha sonra osteoblastlar tizerindeki niikleer faktor-
kappa beta ligandin reseptor aktivatorii (RANKL) proteini preosteoklastlardaki
RANKL reseptoriine baglanarak preosteoklastlarin olgun osteoklastlara doniismesini
saglar. Olgun osteoklastlar ¢esitli hidrolitik enzimler salgilayarak kemik
matriksinden kalsiyum mobilizasyonunu ve bunun yaninda diger minerallerin de
dolasima salinmasini saglarlar.

3. D vitamini bdbreklerden de kalsiyum emilimini arttirir. Distal tiibiil
hiicrelerinden filtre edilen kalsiyumun % 1’1 emilir. D vitamini PTH ile birlikte distal
tiibiil hiicrelerine etki ederek etkisini gosterir.

Kalsiyum diisiikliigiinde ilk asamada D vitamini bagirsaklarda kalsiyum ve
fosfor emilimini arttirir, eger bu yeterli olmaz ise PTH kemik kalsiyumunu mobilize
etmek icin 1,25(OH)2D sentezini arttirir. PTH ve hipofosfatemi bobreklerde
1,25(0OH)2D sentezini arttiran 6nemli faktorlerdir. PTH renal proksimal ve distal
tiibiil  hiicrelerinde kalsiyum emilimini arttirirken fosfor atilimimi  arttirir.
Hipofosfatemi PTH’dan bagimsiz olarak bobreklerde 1,25(0OH)2D sentezini arttirir.

1.4.7. Vitamin D’nin Kemik Metabolizmasi1 Disindaki Etkileri

Viicutta ¢ogu doku ve hiicrelerin 1,25 dihidroksi D vitamini bulundurmasinin
anlagilmasiyla, vitamin D’ nin pek cok biyolojik fonksiyonlar1 arastirilmaya

baslanmistir. Bagirsaklar, bobrekler ve kemik dokusu vitamin D metabolizmasinin
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yer aldig1 esas organlardir. Bununla birlikte viicutta hemen her hiicrede VDR vardir.
D vitamini, hem kalsiyum metabolizmasi hem de iskelet dis1 etkilerini VDR aracilig
ile yapar. Ayrica 25(OH)D’nin bobrek dis1 dokularda 1-a hidroksilaz enzimi ile 1,25
dihidroksi D’ye doniisebildigi gosterilmistir. Tiim bu veriler D vitamininin parakrin
ve otokrin diizenleyici Ozellikleri oldugunu gostermektedir. Ayrica direk ya da
indirekt olarak hiicre proliferasyonunun, diferansiyasyonunun ve apoptozisinin
regiilasyonunda gorev alan genleri kontrol eder (82).

Vitamin D’nin  immiin regiilasyondaki o©onemi giderek artmaktadir.
25(0OH)D’nin la-hidroksilasyonu beyin, meme, kolon, prostat ve inflamasyon
bolgesindeki immiin sistem hiicreleri gibi bobrek disi bolgelerde de gergeklesir.
Lokal olarak sentezlenen 25(OH)D, parakrin etkiyle immiin cevabi diizenler.
25(0OH)D monositler, makrofajlar, dendritik hiicreler ve aktive T ve B hiicreleri gibi
immiin sistem hiicreleri dahil ¢ogu hiicre tipinde yer alan niikleer VDR ’lere baglanir.
Vitamin D’nin dogal immiiniteye etkisi hem antimikrobiyal fonksiyonlar
destekleyerek hem de inflamatuvar aktiviteyi baskilayarak olur (7, 93).

Vitamin D’nin otoimmiin hastaliklar ile iligkili olduguna dair veriler
mevcuttur. 1,25(OH)2D niikleer reseptore ulasip, aktive olmasi sonrasinda,
monositlerin makrofajlara donisiimiinde azalma olur ve bu da makrofajlarin T
lenfositlerine antijen sunumunu azaltir. Ayni zamanda hem B lenfositlerinden
immiinglobulin sentezi hem de antijen sunan dentritik hiicrelerin maturasyonu
baskilanir. Boylece gecikmis sensitivite reaksiyonlar: 1,25(OH)2D tarafindan inhibe
edilir. Vitamin D reseptoriiniin aktivasyonu, aktive olmus lenfositlerin {izerinde anti-
proliferatif etkiye neden olur ve dogal oldiiriicii lenfositlerin olusumunu ve
fonksiyonlarmi1 baskilar (94). Vitamin D eksikliginde ise inflamatuvar siirecin
reaktivasyonu oldugundan, oto-immiin hastaliklar i¢in risk artmis olur. 1,25
dihidroksi D ile Thl iliskili inflamatuvar cevabin baskilanmasi, D vitamininin, Thl
iliskili oto-immiin hastaliklar1 6nlemesindeki ana mekanizmay1 olusturmaktadir (95).

Vitamin D eksikligi ile iligkili oto-immiin hastaliklar multipl skleroz (MS),
romatoid artrit, Chron hastaligi ve tipl diyabeti icerir. Buna ek olarak, vitamin D
reseptor geninde olusan polimorfizmlerin ise Hashimoto hastaligi, Graves hastaligi

ve Addison hastalig ile iligkili olabilecegi diisiiniilmektedir (96).
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1.4.8. D vitamini eksikliginin tedavisi

Bireyin D vitamini ihtiyacini dogal yollar ile karsilamak i¢in 2 temel yol
vardir. Ilki ve muhtemelen daha etkili olan yol giines maruziyeti ile ciltte olan
endojen D vitamini iiretimidir. ikinci yol ise D vitamininin besinler yoluyla temin
edilmesidir. Ancak gerek ciltte sentez yoluyla gerekse diyet ile D vitamini alinmasi
sadece intermittan D vitamini destegi saglamaktadir ve her ne yolla alinirsa alinsin,
D vitamininin diizensiz alimmasi kronik D vitamini eksikligine yol agabilecegi
bildirilmektedir (97).

Cesitli saglik teskilatlarinin onerileri dogrultusuda giinliik alinmasi 6nerilen D
vitamini 5-10 g/giin’diir (200-400 IU). Deri yoluyla D vitamini iiretiminin azaldigi
diistiniilen yasli bireylerde 6nerilen miktar 15 g/giin’e ¢ikarilmaktadir (98). Amerika
Birlesik Devletleri ve Kanada’da Tip Enstitiisii’niin 6nerdigi giinlik D vitamini
destegi tiim gocuklar ve 51 yas altindaki eriskinler i¢in 200 IU, 51-70 yas araliginda
400 IU ve 70 yasin iizerindeki bireyler i¢in 600 IU’dir (99). Avrupa Komisyonu
tarafindan kurulan Bilimsel Besin Komitesi 65 yasin iizerindeki bireylere ve
ABD’nin FDA kurumu yagtan bagimsiz olarak herkese giinliik 400 IU D vitamini
almasini 6nermektedir. Pek ¢ok Avrupa iilkesinde giinliik D vitaminin oral tiikketimi 5
g/giin’tin altinda kalmaktadir. Bunun nedeni az sayidaki ve tiiketimi genelde fazla
olmayan besinin D vitamini icermesi ve ABD’dekinin aksine ¢cogu Avrupa lilkesinde
besinlere D vitamini eklenmemesidir. Bu nedenle Avrupa Toplulugu, OPTIFORD
adin1 verdikleri bir proje ile besinlerin uygun miktarlarda D vitamini ile
zenginlestirilmesini amaglayan bir projeye destek vermektedir (100).

Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi’nin D vitamini eksikligi i¢in
tedavi Onerisi yiikkleme olarak 8 hafta boyunca haftada bir kez 50000 IU vitamin D
verildikten sonra giinde 1500-2000 IU idame doz ile devam seklindedir. Tedavi
baslandiktan 3-6 hafta sonra serum 25(OH)D diizeyi 6l¢tilmelidir. Eger hedef diizeye
ulagilamamigsa ek doz verilebilir (5).

1.5. Vitamin D ve Osteoartrit

Osteoartritin tedavisinde giiniimiize kadar gelistirilmis tedaviler ile kiir
saglanamamis olup verilen tedaviler hastalarin ancak semptomlarin1 hafifletmektedir.
Tedavide birgok niitrisyonel ajan da denenmis fakat ya sonuglari basarisiz olmus ya

da etkinlik ve giivenilirlik acisindan yeterli kanit bulunamamustir.
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Yasli erkek ve kadinlarda osteoporoz ve kirik ile iliskilendirilen D
vitamininin osteoartrit {lizerine direk etkisi halen tartismalidir (40). Felson ve
arkadaslarinin 2007 yilinda yayinladiklar1 bir ¢alismada serum D vitamini diizeyinin
diz eklem aralig1 ve kikirdak kaybi ile arasinda bir iliski olmadig1 bildirilmistir (101).

Bir diger hipoteze gore D vitamini kemik kalitesi iizerine olan etkisi ile
dolayli yoldan osteoartrit gelisimi iizerine etkilidir (11, 12). Yapilan iki farkli
epidemiyolojik calismada elde edilen radyolojik bulgulara gore diisilk serum D
vitamini diizeyinin ilerlemis kalga ve diz osteoartrit riski ile iligkili olabilecegi
gosterilmistir (12, 13).

Yapilan bir bagka calismada da diger tedavi yontemlerine gore ¢ok daha ucuz
olan D vitamini alimimin OA gelisiminin yavaglatilmasinda iliml1 bir fayda sagladig:
gosterilmistir. Ayni ¢alismada D vitamininin agri, disabilite, is giicli kayb1 {izerine
karsilastirilabilir seviyede anlamli yararli etkisi oldugu kanitlanmistir (102).

Vitamin D ile osteoartrit gelisimi arasindaki geliskili sonuglar nedeniyle bu
caligmada serum vitamin D diizeyinin ve vitamin D eksikliginin osteoartrit
progresyonu ve hastalarin fonksiyonel durumlari iizerine olan etkisinin arastirilmasi

amaclanmgtir.
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2. GEREC VE YONTEM

2.1. Calisma grubu

Calismaya Firat Universitesi Hastanesi Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon
poliklinigine bagvuran 100 OA’l1 hasta dahil edildi. 100 OA’l1 hastada D vitamini
eksikligi sikligi arastirildi ve yapilan muayene, tetkik ve cesitli yasam kalitesi
Olgekleri kullanilarak D vitamini eksikliginin diz OA's1 ilizerine olan etkisinin
arastirilmasi amaglandi. Calismamiz Firat Universitesi girisimsel olmayan calismalar
etik kurulu tarafindan etik agidan uygun bulundu ve onaylandi.

Calisma oOncesi, her hastaya, bu calismanin amaci ve uygulanacak prosediir
konusunda bilgi verilerek, calismaya katilmayr kabul eden hastalarin hasta
bilgilendirilmis onay formunu (EK-A) dikkatlice okumalar1 saglandi. Okuryazar
olmayanlara yiiksek sesle okunarak detaylar anlatild1 ve imzali miisaadeleri alind1.

Hastalar tek arastirmaci tarafindan ¢alismaya alindi. Sorgulama formlar: tiim
hastalara ve yakinlarina yiiz yiize sorularak dolduruldu. Detayli anamnez alindi ve
sonrasinda klinik muayene yine ayni hekim tarafindan yapildi.

Hastalarin; egitim durumu, medeni durumu, sigara ve alkol kullanimi, steroid
olmayan ila¢ kullanimi, hastalik siiresi, ila¢ kullanmay1 gerektirecek ek hastalik
varlig1, osteoporoz varligi, kadinlarda menapoz durumu ve ¢ocuk sayisi, meslegini
yaparken zorlanma derecesi sorgulandi. Hastalarin boy, kilo Olgiimleri ve bu
olgiimlerden beden kitle indeksi (BKI: Agirlik (kg)/Boy (m)?) hesaplandi. Bel
cevresi, ekspirasyon sonunda alt kaburga hizasi ile iliak kanadin orta noktasindan
mezura ile hastanin bu bolgesi ¢iplakken olgiildii.

2.2. Cahsmadan dislanma Kriterleri:

Daha o6nce diz cerrahisi ge¢irmis hastalar
Malignite Oykiisii olan hastalar

Gebeler

Hemorajik diyatezi olan hastalar

Epileptik hastalar

Varikoz veya flebitik venlere sahip olan hastalar

Ortopedik bozukluklari olan hastalar

© N o 0o &~ w DN PE

Romatolojik diz tutulumu olan hastalar
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9. Diz cklemi gevresinde yara, skar dokusu veya inflamasyonu olan
hastalar

10.Son 6 ay igerisinde diz bolgesine fizik tedavi, intraartikiiler
kortikosteroid veya hyaliironik asit enjeksiyonu tedavisi alan hastalar
calisma disinda birakilmustir.

2.3. Radyolojik degerlendirme

Tiim hastalarin ayakta her iki diz direk radyografileri ¢ekildi ve hastalarin diz
radyografileri Firat Universitesi Hastanesi radyoloji béliimiinden bir uzman radyolog
tarafindan Kellgren ve Lawrence’in radyolojik evreleme skalasina gore
degerlendirilerek evre 1, 2, 3 diizeyinde olan hastalar ¢alismaya alindt.

2.4. Agr, fonksiyon ve yasam kalitesi degerlendirilmesi

Hastalarin agri, fonksiyon ve yasam kalitesi farkli sorgulamalarla
degerlendirildi.

Viziiel analog skala (VAS): Viziiel Analog Skala hastada agrinin siddetini
olgmektedir. Gegerlilik ve giivenilirligi yapilan bu 6l¢ek yatay diizlemde ¢izilmis 100
mm’lik bir ¢izgidir ve iki ucu farkli isimlendirilmistir (0=agr1 yok, 100=en siddetli
agr1). Hastanin agrisina denk gelen noktayr bu ¢izgi {lizerinde isaretlemesi istenir,
isaretlenen nokta ile baslangic noktasi (O=agr1 yok) arasindaki mesafe milimetre
olarak Olgiillip kaydedilir. Calismamizda hastanin agrist ve doktorun hastayi
degerlendirmesi viziiel analog skala (VAS) ile degerlendirildi.

Eklem hareket a¢ikhig: ol¢iimii: Diz ekleminin aktif EHA’n1 6lgmek {izere
360° kadranli ve iki kollu plastik tipte bir gonyometre kullanildi. Ekstansiyon agis1
supin pozisyonda 0l¢iildii ve notral sifir derece kabul edildi. Fleksiyon agis1 ise hasta
yliziistii yatar pozisyonda 6l¢iildii ve notral sifir derece kabul edildi. Hastalar goriilen
hareket kisitliliklarina gére gruplandirildi.

Nottingham saghk profili (NHP): Kisinin kendisinin algiladig saglik
durumunu fiziksel, emosyonel ve sosyal a¢ilardan 6lgmeyi amaclayan jenerik bir
yasam kalitesi 6lcegidir. Tki kistmdan olusmaktadir. Esas sik kullanilan &lgek birinci
kisitm olup, 6 alanda (uyku durumu, enerji diizeyi, emosyonel durum, sosyal
izolasyon durumu, fiziksel mobilite ve agr1) yasam kalitesini degerlendiren 38
maddeyi igermektedir. Ikinci kisim ise iicretli ¢alisma, ev ile ilgili isler, sosyal

yagsam, evdeki yagsam, cinsel yasam, hobiler ve ilgi alanlari, tatil yasantis1 gibi daha
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detayli alanlar1 degerlendirir; gerekli durumlarda, uygun olan hastalara uygulanmasi
onerilmektedir. NHP, Ingiltere'de gelistirilmis ve Avrupa'da ¢esitli dillerde
versiyonlar1 yapilmustir. Ozellikle birinci boliimii Avrupa iilkelerinde yaygin
kullanim alani bulmustur. Gegerlilik ve giivenilirligi 1iyi belirlenmis, kolay
uygulanabilir bir Olcektir. Daha ¢ok romatolojik ve ortopedik rehabilitasyon
alanlarinda kullanilmaktadir. NHP nin tiim subskalalarinda skor 0-100 arasindadir. 0
en iyi, 100 en kotii skor olarak degerlendirilir.

The Western Ontario and Mcmaster Universities Osteoarthritis Indeks
(WOMAUC): Diz OA’sinda en sik kullanilan hastaliga spesifik yasam kalitesi olgiitii
olan ve OMERACT (Outcome Measures in Rheumatology Clinical Trials) tarafindan
onerilen WOMAC (The Western Ontorio and Mc Master University Osteoarthritis
Index), 1986°dan beri OA’ll hastalarin degerlendirilmesinde kabul edilmistir ve
Tiirkge gecerlilik ve gilivenilirlik calismasi Tiiziin ve arkadaslar1 tarafindan
yapilmistir (103). WOMAC, diz ve kalca osteoartritinin derecesini, eklemdeki agri,
katihlk ve fonksiyonel kisithiligin giinlik yasam aktivitelerine etkisini
degerlendirmektedir. Hastanin son 24 saatlik siiredeki durumu 0-4 arasi puanlanir ve
toplam 24 sorudan olusmustur. WOMAC indeksi ii¢ boliimden meydana
gelmektedir. Birinci bolim, WOMAC agr indeksi, ikinci bolim WOMAC sabah ve
giin igerisindeki eklem sertligi indeksi, son bdlim ise WOMAC fonksiyonel
indeksidir. WOMAC indeksinde; O= Agn yok/kisithlik yok, 1= hafif agri/kisitlilik,
2= orta derecede agri/kisithlik, 3= siddetli agri/kisithilik, 4= ¢ok siddetli agri/kisitlilik
seklinde yorumlanmaktadir.

Lequesne Diz Osteoartrit Indeksi: Lequesne indeksi osteoartritli hastalarda
agri, maksimum ylirlime mesafesi ve giinliik yasam aktivitelerini degerlendiren
hastaliga 06zgii bir degerlendirme aracidir. Maksimum 24 puan iizerinden
degerlendirme yapilir; 1-4 arasi puan hafif, 5-7 arasi puan orta, 8-10 arasi puan
siddetli, 11-13 aras1 puan cok siddetli, 14 ve iizeri puan asir1 siddetli seklinde
degerlendirilir (104, 105).

2.5. Laboratuar degerlendirmeleri

Hastalarin rutin kontrolleri i¢in bakilan tam kan sayimi, kan sedimentasyon
degerleri, serum CRP, RF, ALT, AST, ALP, sodyum, potasyum, kalsiyum, fosfor,

parathormon, TSH ve D vitamini seviyeleri kaydedildi.
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2.6. Veri analizi

Veriler parametrik veya nonparametrik istatistiksel yontemler kullanilarak
analiz edildi. Tanimlayict degerler sayi, ylizde, ortalamatstandart sapma, minimum
ve maksimum olarak belirtildi. Gruplar aras1 karsilastirmada kategorik degiskenler
icin ki kare testi, siirekli degiskenler i¢in T testi kullanildi. Normal dagilim
gostermeyen siirekli degiskenlerin karsilastirilmasinda T testi yerine Mann-Whitney
U testi kullanilirken, katergorik degiskenlerin karsilastirilmasinda g¢apraz tabloda
(cross-tabulation) gozlerden herhangi birinde 5°den az katilimer oldugunda ki kare
testi yerine Fisher’s exact test kullanildi. Korelasyon analizleri i¢in Spearman

korelasyon testi uygulandi. P <0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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3. BULGULAR

Calismaya Firat Universitesi Hastanesi Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon
poliklinigine bagvuran 100 OA’l1 hasta dahil edildi.

Yiiz OA’I1 hastanin 15°i (%15) erkek, 85’1 (%85) kadin, yaslar1 58,40 + 10,48
yil (42—-84), hastalik siireleri 6,88 = 6,50 y1l (1-35 y1l) idi.

Hastalarin egitim durumu incelendiginde hastalarin 27°si (%27) okuma
yazma bilmiyordu. Hastalarin 13’ (%13) okuma yazma biliyor fakat bir okuldan
mezun olmamislardi. Hastalarin 49°u (%49) ilkogretim, 5’1 (%5) lise, 6’s1 (%6)
tiniversite mezunuydu.

Hastalarda D vitamini eksikligi arastirildi ve hastalar D vitamini seviyelerine
gore iki gruba ayrildi. 100 OA’l1 hastanin 47°sinde (%47) D vitamini eksikligi tespit
edildi, 53’tnde (%53) ise D vitamini seviyesi normal sinirlardaydi. Gruplarin
demografik 6zellikleri Tablo 2, 3, 4 ve 5’te gosterilmistir.

D vitamini eksikligi olan hastalarin yas ortalamalar1 58,11 + 11,07 iken D
vitamini seviyesi normal olan hastalarin yas ortalamalart 58,66 + 10.02 idi. D
vitamini eksikligi olan ve olmayan hastalarin hastalik stireleri sirasiyla 7,4 = 5,59 ve
6,4 £ 7,23 olarak bulundu. Her iki parametre i¢in de gruplar arasinda anlamli fark
tespit edilmedi (p > 0,05) (Tablo 1).

Tablo 1. Gruplarin yas ve hastalik siiresi ile ilgili demografik 6zellikleri

Toolam D vitamini D vitamini
(1%0) eksik normal P
(n:47) (n:53)
58,40 + 10,48 58,11 + 11,07 58,6 + 10,02
Yas (42-84) (42-84) (42-84) b
Hastalik siiresi (y1l) 6’%}3%50 7’4(%f2%359 6’%2;523 0,092

Her iki grup i¢in kadin hastalarda ¢ocuk sayist benzer olarak bulundu (p >
0,05) (Tablo 2).

Tablo 2. Kadin hastalarin gocuk sayisinin gruplara gére dagilimi

Toolam D vitamini D vitamini
(ES) eksik normal P
(n:42) (n:43)
402+244 455+ 2,68 3,51+2,08
Cocuk sayist (0-12) (0-12) (0-9) 0,092

30



D vitamini eksikligi olan hastalarin 42°si kadin (%89,4) ve 5’i erkek (%10,6)
iken, D vitamini seviyesi normal olan hastalarin 43’i kadin (%81,1) ve 10’u erkek
(%18,9) idi. Cinsiyet dagilimi yoniinden gruplar arasinda anlamli fark
bulunmamaktaydi (Tablo 3).

Calisma hastalarinin medeni durumu degerlendirildiginde D vitamini
eksikligi olan hastalarin 37’si (%78,7) evli, 10°’u (%21,3) bekar idi. D vitamini
seviyesi normal olan hastalarin 42’si (%79,2) evli, 11’1 (%20,8) bekar idi. Her iki
gruptaki hastalarin medeni durumlari1 arasinda anlamli fark bulunmamaktaydi (p > 0,
05) (Tablo 3).

D vitamini eksikligi olan hastalarda sigara kullanan 10 (%12,2) kisi varken
sigara kullanmayanlarin sayis1 72 (%87,8) idi. D vitamini seviyesi normal olan
hastalarda ise sigara kullanan 5 (%7,4) kisi varken sigara kullanmayanlarin sayisi 63
(%92,6) olarak bulundu. Sigara kullanim1 yoniinden degerlendirildiginde her iki grup
arasinda anlamli fark bulunmadi (p > 0,05).

Her iki calisma grubunda da alkol kullanim aligkanligt olan hasta
bulunmamaktaydi (Tablo 3).

Calisma hastalarmin NSAIQl kullanim1  degerlendirildiginde D  vitamini
eksikligi olan hastalarin 44’4 (%93,6) bu ilaglar1 kullanmakta, 3’4 (%6,4)
kullanmamaktaydi. D vitamini seviyesi normal olan hastalarin ise 49°u (%92,5) bu
ilaglart kullanmakta, 4’4 (%7,5) kullanmamaktaydi. Her iki gruptaki hastalarin
NSAII kullanimi arasinda anlamli fark bulunmamaktaydi (p > 0, 05) (Tablo 3).

Calisma hastalarinda osteoporoz varligi degerlendirilirken anamnez
sirasindaki sorgulama dikkate alindi ve bu sorgulamada hastanin daha Once
osteoporoz teshisi aldigin1 ve osteoporoza yonelik tedavi aldigini/almakta oldugunu
belirtmesi durumunda hasta osteoporotik olarak kabul edildi. Bu degerlendirmeye
gore D vitamini eksikligi olan hastalarin 16’sinda (%34,0) osteoporoz varken 31’inde
(9%66,0) osteoporoz yoktu. D vitamini seviyesi normal olan hastalarin ise 20’sinde
(%37,7) osteoporoz varken 33’iinde (%62,3) osteoporoz yoktu. iki grup arasinda
osteoporoz varlig1 yoniinden benzer oranlar elde edildi (p > 0,05) (Tablo 3).

D vitamini eksikligi olan kadin hastalarda premenapozal dénemde olan 11
(9%26,2) kisi varken postmenapozal donemde olan 31 (%73,8) kisi bulunmaktaydi. D

vitamini seviyesi normal olan kadin hastalarda ise premenapozal déonemde olan 6
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(%14,0) kisi varken postmenapozal déonemde olan 37 (%86,0) kisi bulunmaktaydi.
Her iki grup i¢in kadin hastalarin menapoz durumlart benzer olarak bulundu (p >
0,05) (Tablo 4).

Tablo 3. Gruplarin diger demografik 6zellikleri

Toplam D vitamini D vitamini
(100) eksik normal P
(n:47) (n:53)
Erkek 15 (%15,0) 5 (%10,6) 10 (%18,9)
Cinsiyet 0,250
Kadin 85 (%85,0) 42 (%89,4) 43 (%81,1)
Evli 79 (%79,0) 37 (%78,7) 42 (%79,2)
Medeni hali 0,949
Bekar 21 (%21,0) 10 (%21,3) 11 (%20,8)
_ Kullanan 20 (%20,0) 11 (%23,4) 9 (%17,0)
Sigara
- 0,423
aligkanligi
Kullanmayan 80 (%80,0) 36 (%76,6) 44 (%83,0)
Kullanan 0 (%0,0) 0 (%0,0) 0 (%0,0)
Alkol aligkanlig
Kullanmayan 100 (%100,0) 47 (%47,0) 53 (%53)
Kullanan 93 (%93,0) 44 (%93,6) 49 (%92,5)
NSAIl kullanimi 0,820
Kullanmayan 7 (%7,0) 3 (%6,4) 4 (%7,5)
Var 36 (%36,0) 16 (%34,0) 20 (%37,7)
Osteoporoz
g 0,835
varligt
Yok 64 (%64,0) 31 (%66,0) 33 (%62,3)
NSAII: Nonstreoid Anti Inflamatuar laglar
Tablo 4. Kadin hastalarin menapoz durumuna gore gruplar arasinda dagilimi
Toolam D vitamini D vitamini
(55) eksik normal P
(n:42) (n:43)
Premenapozal 17 (%20,0) 11 (%26,2) 6 (%14,0)
Menapoz 0,184
durumu
Postmenapozal 68 (%80,0) 31 (%73,8) 37 (%86,0)

Anamnez sirasinda hastalara ek hastalik sorgulamasi da yapildi. Eslik eden
hastalik sorgulanirken hipertansiyon, Diyabetes Mellitus, atero sklerotik kalp
hastaligi, depresyon ve hipotiroidi varligi sorgulandi. Diger hastaliklar “diger” alt
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basliginda belirtildi. Gruplarin eslik eden hastalik varlig ile ilgili verilerin ayrintilar

Tablo 5’te verilmistir.

Tablo 5. Eslik eden hastalik varliginin gruplara gére dagilimi

Toplam D vitamini D vitamini
(100) eksik normal
(n:47) (n:53)
Eslik eden sistemik
hass talik Yok 58 (9%58,0) 26 (%055,3) 32 (%60,4)
DM 4 (%4,0) 1 (%2,1) 3 (%5,7)
HT 15 (%15,0) 7 (%14,9) 8 (%15,1)
DM+HT 5 (%5,0) 2 (%4,3) 3 (%5,7)
ASKH+HT 2 (%2,0) 2 (%4,3)
ASKH+HT+DM 1 (%1,0) 1 (%1,9)
Hipotiroidi 3 (9%3,0) 1(%2,1) 2 (%3,8)
Depresyon 1 (%1,0) 1(%1,9)
Diger 11 (%9,3) 8 (%17,0) 3 (%5,7)

DM: Diyabetes Mellitus HT: Hipertansiyon ASKH: Atero Sklerotik Kalp Hastalig

Calisma hastalarinin meslegini yaparken zorlanma derecesi bes olgekli likert

skalasi ile sorgulandi ve gruplar aras1 anlamli fark bulunmadi (Tablo 6).

Tablo 6. Mesleki zorlanma derecelerinin gruplara gére dagilimi

Toplam D vitamini D vitamini
(100) eksik normal P
(n:47) (n:53)
gﬂes'e"'. zorlanma Yok 1 (%1,0) 1(%2,1) 0 (%0,0)
erecesi
Hafif 26 (9%26,0) 6 (%12,8) 20 (%37,7)
Orta 42 (%42,0) 23 (%48,9) 19 (%35,8) 0,084
Agir 22 (%22,0) 11 (%23,4) 11 (%20,8)
Cok agir 9 (%9,0) 6 (%12,8) 3 (%5,7)

Calisma hastalarmin bel gevresi, boy, kilo ve VKI 6l¢iimleri incelendiginde

bel cevresi, kilo ve VKI degerlerinin D vitamini eksik olan hasta grubunda anlamli

olarak daha yiiksek oldugu gozlendi (p < 0,05). Her iki grup arasinda boy
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Olgtimlerinde anlamli farklilik yoktu (p > 0,05). Hasta gruplarinin bel gevresi, boy,
kilo ve VKI karsilastirmas1 Tablo 7°de verilmistir.

Tablo 7. Hasta gruplarinin bel cevresi, boy, kilo ve VKI karsilastirmas:

Toolam D vitamini D vitamini
(1%0) eksik normal P
(n:47) (n:53)
Bl covres 1052441244 1080241200 1027741242 oo
¢ (62-134) (80-134) (62-130) '
1,61+ 0,07 1,61+ 0,07 1,61 40,07
Boy (1,38-1,85) (1,49-1,85) (138-179) 0868
. 8025+ 1352  8500+1409 76,04+ 11,58
Kilo (48-120) (54-120) (48-101) 0,001
: 31,06 + 552 3258+ 553 2071 +521
VKI (17,20-45.14) (21,69-45.14)  (17.20-42.02) 2009

VKI: Viicut kitle indeksi

Hastalarin diz eklemi hareket agikliklarindaki kisitlilik dereceleri fleksiyon ve
ekstansiyon igin ayr1 ayri1 kaydedildi. Hasta gruplari arasinda yapilan eklem hareket
acikligi limitasyonu karsilagtirmasinda anlamli farklilik gézlenmedi (p > 0,05)(Tablo
8).

Tablo 8. Hasta gruplarmin eklem hareket agikliklart limitasyon dereceleri
karsilastirmasi

Toolam D vitamini D vitamini
(1%0) eksik normal P
(n:47) (n:53)
. I 9,80 + 15,92 12,13+ 17,37 7,74 + 14,36
Fleksiyon limitasyonu (0-60) (0-50) (0-60) 0,206
. _— 0,37 + 1,63 0,470+ 1,76 0,28 + 1,52
Ekstansiyon limitasyonu (0-10) (0-10) (0-10) 0,335

Calisma hastalarinin diz osteoartriti radyografik evrelerine goére gruplara
dagiliminda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktaydi (p > 0,05)
(Tablo 9).

Calisma hastalarinin global agr1 skorlamasi i¢in hasta gruplarinin hasta ve
doktor tarafindan ayr1 ayr belirtilen VAS degerleri kaydedildi. Hasta VAS ve doktor
VAS degerleri D vitamini eksikligi olan grupta D vitamini seviyesi normal olan
gruba kiyasla anlamli olarak yiiksek bulundu (p < 0,05). Gruplarin global agri VAS

skorlarinin karsilastirilmasi Tablo 10°da verilmistir.
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Tablo 9. Hastalarin radyolojik evrelerine gore gruplara dagilimi

Toplam D vitamini D vitamini
(100) eksik normal P
(n:47) (n:53)
Radyolojik Evre | 29 (%29,0) 10 (%21,3) 19 (%35,8)
evreleme
Evre Il 38 (%38,0) 19 (%40,4) 19 (%35,8) 0,257
Evre 11 33 (%33,0) 18 (%38,3) 15 (%28,3)

Tablo 10. Gruplarin global agr1 VAS skorlarinin karsilastirilmasi

Toolam D vitamini D vitamini
(1%0) eksik normal P
(n:47) (n:53)
5,54 +2.14 6.27+2.03 4,90 + 2,04
Hasta VAS (0,6-9.6) (1,9-9,6) (0,6-9,2) 0,003
4,53+1,99 5,20 + 1,68 3,94 42,08
Doktor VAS (0,7-9.5) (1,8-8.9) (0,7-9.5) 0,002

VAS: Visiiel Anolog Skala

Hasta gruplar1 arasindaki NHP degerlerinin karsilastiritlmasinda agri, fiziksel
aktivite, yorgunluk, sosyal izolasyon ve emosyonel reaksiyonlar alt basliklarinda D
vitamini seviyesi diisiikk olan hasta grubunda istatistiksel olarak anlamli daha yiiksek
skorlar elde edildi (p < 0,05). Uyku alt bashiginda D vitamini seviyesi diisiik hasta
grubunda diger hasta grubuna oranla anlamli olmayan yiikseklik gozlendi. Hasta
gruplarinin NHP degerlerinin karsilagtiritlmas1 Tablo 11°de verilmistir.

Hasta gruplar arasindaki WOMAC degerlerinin karsilastirilmasinda tiim alt
basliklarda D vitamini seviyesi diisiik olan hasta grubunda daha yiiksek skorlar elde
edildi. Agri, yasam aktiviteleri alt basliklar1 ve toplam WOMAC degeri
karsilagtirmasi igin gruplar arasinda gézlenen bu fark istatistiksel olarak anlamliydi
(p < 0,05). Hasta gruplarmin WOMAC degerlerinin karsilastirilmas: Tablo 12’de
verilmistir.

Hasta  gruplart  arasindaki diz  Lequesne indeks  degerlerinin
karsilastirilmasinda tiim alt bagliklarda D vitamini seviyesi diisiik olan hasta
grubunda daha yiiksek skorlar elde edildi. Gruplar arasindaki bu fark istatistiksel
olarak anlamliyd: (p < 0,05). Hasta gruplarinin diz Lequesne indeks degerlerinin

karsilastirilmasi1 Tablo 13°de verilmistir.
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Tablo 11. Hasta gruplarinin NHP degerlerinin karsilastirilmasi

Toplam D vita_mini D vitamini
(100) ek_3|k nor_mal P

(n:47) (n:53)
" T
ILD  Senm  @mane g
v R TS Sume o
NU Yoo Ooeo o0 042
S I e
OEimE saian wELa oo

NA: Nottingham saglik profili agri, NFA: Nottingham saglik profili fiziksel aktivite, NY:

Nottingham saglik profili yorgunluk, NU: Nottingham saglik profili uyku, NSI: Nottingham

saglik profili sosyal izolasyon, NER: Nottingham saglik profili emosyonel reaksiyonlar

Tablo 12. Hasta gruplarinin WOMAC degerlerinin karsilastirilmasi

Toolam D vitamini D vitamini
(1%0) eksik normal P
(n:47) (n:53)
- 7,74 + 2,48 8,40 + 2,59 7,15+2,.23
WOMAC Agn (3-16) (3-16) (3-12) 0,014
2,45+ 1,76 2,77+1,83 2,17+ 1,66
WOMAC Tutukluk (0-7) (0-6) (0-7) 0,071
. . 28,03 +9,79 30,51+ 10,34 25,83+ 8,79
WOMAC Yasam aktiviteleri (11-54) (14-54) (11-48) 0,024
38,32 +13,02 41,68 + 13,65 35,34+ 11,79
WOMAC Toplam (15-75) (19-75) (15-66) 0,020

Calisma hastalarinin laboratuar bulgular1 degerlendirildiginde iki grup

arasinda

sadece CRP ve parathormon degerleri

arasinda anlaml

farklilik

bulunmaktaydi (p < 0,05). CRP ve parathormon degerleri D vitamini eksik olan hasta
grubunda daha yiiksekti (Tablo 14).
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Tablo 13. Hasta gruplarinin Lequesne indeks degerlerinin karsilastirilmasi

Toolam D vitamini D vitamini
(1%0) eksik normal P
(n:47) (n:53)
- 471+1,58 517+1,63 430+1,43
Agr (1-8) (1-8) (2-8) 0,006
- . 2,02+1,35 2,38+1,48 1,70+ 1,15
Yiiriime mesafesi (0-6) (0-6) (0-6) 0,017
. . 3,84+1,45 418+1,45 3,54+1,39
Yasam aktiviteleri (1-7) (1-7) (1-7) 0,029
10,52 + 3,81 11,62 + 4,13 9,54 + 3,23
Toplam (4-21) (4-20) (4-21) 0,007
Tablo 14. CRP ve parathormon degerlerinin gruplara dagilimi
Toolam D vitamini D vitamini
(1%0) eksik normal P
(n:47) (n:53)
4,63 + 3,67 5,67 +4,92 3,71+ 1,57
CRP (3-24,2) (3,19-24,2) (3-13.4) 0,014
59,36 + 35,71 69,28 + 41,00 50,56 + 27,81
Parathormon (2,5-239) (11,4-239) (2,5-157,4) 0,013

3.1. D vitamini eksikligi olan hastalarin korelasyonlari:

Yas ile hastalik siiresi (r=0,515 p=0,000), hasta VAS (r=0,290 p=0,048),
doktorun hastayr degerlendirmesi VAS degeri (r=0,612 p=0,000), diz fleksiyon
limitasyonu (r=0,432 p=0,002), WOMAC yasam aktiviteleri skoru (r=0,375
p=0,009) ve. WOMAC toplam skor (r=0,347 p=0,017), Lequesne yiiriime mesafesi
skoru (r=0,518 p=0,000), Lequesne yasam aktiviteleri skoru (r=0,456 p=0,001) ve
Lequesne toplam skor (r=0,476 p=0,001), ¢cocuk sayis1 (r=0,388 p=0,011), radyolojik
evre (r=0,553 p=0,000) ve serum parathormon seviyesi (r=0,326 p=0,026) arasinda
pozitif korelasyon, egitim seviyesi (r=-0,353 p=0,015) arasinda negatif korelasyon
vardi.

Hastalik siiresi ile hasta VAS (r=0,434 p=0,002), doktorun hastayi
degerlendirmesi VAS degeri (r=0,554 p=0,000), diz fleksiyon limitasyonu (r=0,630
p=0,000), WOMAC agr1 skoru (r=0,455 p=0,001), WOMAC yasam aktiviteleri
skoru (r=0,405 p=0,005) ve WOMAC toplam skor (r=0,380 p=0,008), Lequesne agri
skoru (r=0,362 p=0,013), Lequesne vyiirime mesafesi skoru (r=0,433 p=0,002),

Lequesne yasam aktiviteleri skoru (r=0,465 p=0,001) ve Lequesne toplam skor
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(r=0,497 p=0,000), mesleki zorlanma derecesi (r=0,428 p=0,003), radyolojik evre
(r=0,468 p=0,001) ve serum parathormon seviyesi (r=0,307 p=0,036) arasinda pozitif
korelasyon vardi.

Boy ile hasta VAS (r=-0,382 p=0,008), doktorun hastayr degerlendirmesi
VAS degeri (r=-0,315 p=0,031), diz fleksiyon limitasyonu (r=-0,329 p=0,024),
WOMAC tutukluk skoru (r=-0,425 p=0,003), WOMAC yasam aktiviteleri skoru (r=-
0,419 p=0,003) v¢© . WOMAC toplam skor (r=-0,399 p=0,005), Lequesne yasam
aktiviteleri skoru (r=-0,307 p=0,036) ve radyolojik evre (r=-0,293 p=0,046) arasinda
negatif korelasyon vardi.

Bel ¢evresi olciimii ile kilo (r=0,799 p=0,000) ve BKI (r=0, 782 p=0,000)
arasinda pozitif korelasyon vardi.

Beden kitle indeksi ile WOMAC yasam aktiviteleri skoru (r=0,298 p=0,042)
ve WOMAC toplam skor (r=0,295 p=0,044), sedimentasyon degeri (r=0,333
p=0,022) ve CRP seviyesi (r=0,294 p=0,045) arasinda pozitif korelasyon, NHP uyku
skoru (r=-0,336 p=0,002) arasinda negatif korelasyon vardi.

Diz fleksiyon limitasyonu ile hasta VAS (r=0,545 p=0,000), doktorun
hastay1 degerlendirmesi VAS degeri (r=0,467 p=0,001), NHP agr1 skoru (r=0,394
p=0,006), WOMAC agr skoru (r=0,352 p=0,015), WOMAC yasam aktiviteleri
skoru (r=0,488 p=0,000) ve WOMAC toplam skor (r=0,443 p=0,002), Lequesne agri
skoru (r=0,534 p=0,000), Lequesne yiirlime mesafesi skoru (r=0,416 p=0,004),
Lequesne yasam aktiviteleri skoru (r=0,516 p=0,000) ve Lequesne toplam skor
(r=0,549 p=0,000), mesleki zorlanma derecesi (r=0,575 p=0,000), radyolojik evre
(r=0,542 p=0,000) ve serum parathormon seviyesi (r=0,297 p=0,043) arasinda pozitif
korelasyon vardi.

D vitamini seviyesi ile egitim seviyesi (r=0,363 p=0,012) arasinda pozitif
korelasyon, NHP yorgunluk skoru (r=-0,309 p=0,035), sedimentasyon degeri (r=-
0,367 p=0,011), serum ALP seviyesi (r=-0,302 p=0,039) ve serum parathormon
seviyesi (r=-0,340 p=0,019) arasinda negatif korelasyon vardi.

3.2. D vitamini seviyesi normal olan hastalarin korelasyonlari:

Yas ile hastalik stiresi (r=0,527 p=0,000), hasta VAS (r=0,315 p=0,022),
doktorun hastayr degerlendirmesi VAS degeri (r=0,493 p=0,000), diz fleksiyon
limitasyonu (r=0,370 p=0,006), Lequesne yiiriime mesafesi skoru (r=0,369 p=0,007),
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Lequesne yasam aktiviteleri skoru (r=0,422 p=0,002) ve Lequesne toplam skor
(r=0,356 p=0,009), cocuk sayis1 (r=0,398 p=0,008) ve radyolojik evre (r=0,688
p=0,000) arasinda pozitif korelasyon vardi.

Hastalik siiresi ile hasta VAS (r=0,369 p=0,007), NHP sosyal izolasyon
skoru (r=0,351 p=0,010), WOMAC yasam aktiviteleri skoru (r=0,447 p=0,001) ve
WOMAC toplam skor (r=0,364 p=0,007), Lequesne yasam aktiviteleri skoru
(r=0,299 p=0,029), radyolojik evre (r=0,509 p=0,000) arasinda pozitif korelasyon
vardi.

Bel ¢evresi olciimii ile kilo (r=0,670 p=0,000) ve BKI (r=0, 615 p=0,000)
arasinda pozitif korelasyon vardi.

Diz fleksiyon limitasyonu ile hasta VAS (r=0,392 p=0,004), doktorun
hastay1 degerlendirmesi VAS degeri (r=0,505 p=0,000), diz ekstansiyon limitasyonu
(r=0,413 p=0,002), NHP agr1 skoru (r=0,349 p=0,010) ve NHP fiziksel aktivite skoru
(r=0,340 p=0,013), WOMAC agn (r=0,390 p=0,004), WOMAC yasam aktiviteleri
skoru (r=0,429 p=0,001) ve WOMAC toplam skor (r=0,410 p=0,002), Lequesne
yiirime mesafesi skoru (r=0,397 p=0,003), Lequesne yasam aktiviteleri skoru
(r=0,380 p=0,005) ve Lequesne toplam skor (r=0,434 p=0,001), mesleki zorlanma
derecesi (r=0,296 p=0,032) ve radyolojik evre (r=0,440 p=0,001) arasinda pozitif
korelasyon vardi.

D vitamini seviyesi ile serum parathormon seviyesi (r=-0,501 p=0,000)

arasinda negatif korelasyon vardi.
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4. TARTISMA

Osteoartrit yasla birlikte prevalansi artan sik goriilen bir kas iskelet
hastaligidir (4). Artikiiler kikirdakta erozyon, kemik kenarlarinda hipertrofiler
(osteofit), sinovya ve eklem kapsiiliinde biyokimyasal ve morfolojik degisikliklerin
olustugu dejeneratif bir eklem hastaligidir.

Osteoartritin etiyolojisi tam olarak bilinmemesine ragmen bugiin OA’nin
eklem kikirdagi ve subkondral kemikte yikim ve onarim arasindaki dengenin
bozulmasi sonucu gelisen dinamik bir hastalik siireci olarak kabul edilmekte ve bu
stirecin metabolik ve sistemik faktorlerden etkilendigi ifade edilmektedir. Osteoartrit
en fazla yiik tasiyan eklemlerde ortaya g¢ikar. Diz eklemi yiik tasima &zelliginden
dolay1 eklemler arasinda en sik tutulan eklemdir (26).

Osteoartrit kas giicii, eklem hareket agikligi, eklem stabilitesi gibi viicut
fonksiyonlarinda bozulmaya ve agriya neden olur. Bununla birlikte OA’nin giinliik
yasam aktivitelerine biiylik bir etkisi vardir ve siklikla orta-siddetli limitasyonlara ve
hayat kalitesinde azalmaya sebep olur.

Osteoartritin en sik goriilen kronik romatizmal hastalik oldugu ve onemli
sosyoekonomik  kayiplara yol actigi disiiniildiiglinde etiyopatogenezinin
aydinlatilmasinin ve bu c¢ercevede tedavi edici ve koruyucu yaklasimlarin
belirlenmesinin 6nemli oldugu goriilmektedir.

Giliniimiizde OA tedavisi palyatiftir, kesin medikal tedavisi yoktur. Cesitli
tedavi yaklasimlar: ile agriy1 azaltmak, fonksiyonu arttirmak, oziirliiliigli azaltmak,
hastaligin progresyonunu Onlemek veya yavaslatmak hedeflenmektedir (3, 47).
Hastaligin progresyonunu yavaslatmak amaciyla ¢ok sayida farmakolojik olmayan
Oonlem, farmakolojik miidahale ve niitrisyonel destek denenmistir.

Bizim c¢alismamizda da serum vitamin D diizeyinin ve vitamin D eksikliginin
diz osteoartriti progresyonu, hastalarin fonksiyonel durumlar1 ve hayat kalitesi
lizerine olan etkilerinin incelenmesi amaclanmustir.

Yas osteoartrit icin gii¢lii risk faktorlerinin basinda gelmektedir. Zaman
icinde daha uzun siire risk faktdrlerine maruziyet sonrasi eklem kikirdaginda
harabiyet artmaktadir. Agr1 ve tutukluk gibi OA semptomlar1 40 yas dncesinde ¢ok
nadiren gozlenirken, yasla birlikte progresif olarak artmaktadir (beyazova). Bizim

calismamizda da hastalarin yaslar1 ile agri VAS degerleri, WOMAC yasam

40



aktiviteleri skoru, WOMAC toplam skor, Lequesne vyiirime mesafesi skoru,
Lequesne yasam aktiviteleri skoru, Lequesne toplam skoru gibi yasam kalitesi
Olcekleri arasinda ve radyolojik evreleme arasinda anlamli pozitif korelasyon
bulunmaktaydi.

Sohl ve ark. (106) D vitamini eksikliginin prediktorlerinin incelendigi 1509
kisinin katildig1 bir ¢aligmada D vitamini eksikligi oran1 %46,2 olarak bulunmustur.
Tirkiye’de yapilan bir diger calismada ise Cigerli ve ark. (107) toplumda D vitamini
eksikliginin sikligini incelemisler ve 2488 kisinin %66’sinda D vitamini eksikligi
goriildiigii sonucuna varmiglar. Bizim g¢alismamizda da hastalarin %47’sinde D
vitamini eksikligi goriilmiis olup calismamizdaki hastalarin D vitamini eksikligi
orani literatiirler ile benzerdi.

Osteoartrit yavas, fakat ilerleyici bir hastaliktir. Kokino ve ark. (108) yaptigi
bir ¢alismada, calismaya alinan hastalarin %40’inda sikayet siiresi 3 yildan fazla
bulunmustur. Demircioglu ve ark. (109) yaptig1 kemik olusum orani ile diz OA’s1
arasindaki iliskiyi inceleyen bir calismada tiim hastalarin hastalik siiresi ortalamasi
6,22 + 5,67 yil olarak bildirilmis. Bizim caligmamizda da benzer olarak tiim
hastalarin hastalik siiresi ortalamasi 6,88 = 6,50 yil olarak bulundu. Hasta gruplari
arasinda hastalik siiresi ortalamalar1 agisindan anlaml farklilik bulunmamaktaydi (p
> 0,05).

Ding ve ark. (110) D vitamini eksikligi ile diz kikirdak kaybi arasindaki
iligkiyi inceleyen ¢aligmalarinda D vitamini eksikligi olan hastalarda sigara kullanim
oraninin %48, D vitamini seviyesi normal olan hastalarda sigara kullanim oraninin
%53 oldugu ve iki grup arasinda anlamli farklilik olmadigi bildirilmis (p=0,14).
Bergink ve ark. (111) D vitamini durumunun gelisen diz OA’s1 iizerine olan etkisini
inceledikleri ¢alismada hastalar arasinda sigara kullanim oranin1 %22,2 olarak tespit
etmisler. Hastalar baslangic serum D vitamini seviyelerine gore farkli gruplara
ayrildiktan sonra sigara kullanimi orani agisindan gruplar arast anlamli farklilik
olmadig1 goézlenmis (p=0,08). Bizim c¢alismamizda gruplar sigara kullanimi
yoniinden degerlendirildiginde her iki grup arasinda anlamli fark bulunmadi (p >
0,05). D vitamini eksikligi olan hastalarda sigara kullanim oranm1 %12,2 iken, D
vitamini seviyesi normal olan hastalarda ise sigara kullanim oram1 %7,4 idi.

Hastalarimizdaki sigara kullanim oraninin literatiirde belirtilenden ¢ok daha az
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oldugu gozlenmistir. Bu durumun bakanligimizca yiiriitiilen sigara birakmayi tesvik
edici politikalarin bir sonucu oldugu diisiiniilebilir.

Tedavi kilavuzlarinda farmakolojik tedavide ilk tercih olarak parasetamol
kullanilmas1 onerildigi halde NSAIl’ler halen OA tedavisinde en c¢ok kullanilan
ilaglardir (70). Parasetamolle ilgili randomize kontrollu ¢alismalari igeren bir meta-
analizde parasetamoliin OA agrisim1 gidermek ig¢in etkili bir ajan oldugu ancak
NSAil’lerin agr1 gidermede parasetamolden daha etkili oldugu vurgulanmistir.
Klinik yanit oraninin NSAil’lerle daha yiiksek oranda elde edildigi ve NSAII tercih
eden hastalarin parasetamolii tercih edenlerden iki kat fazla oldugu saptanmistir
(112). Bizim calismamizda da literatiire benzer olarak hastalarin %93’ii NSAIQ
kullanmaktaydi. Hasta gruplar1 arasinda NSAII kullanim1 agisindan anlamli farklilik
bulunmamaktaydi (p > 0,05).

Osteoporoz; kemik dokuda yapisal degisliklerle seyreden, kemigin birim
hacmine diisen, kemik dokusunun azalmasi ile karakterize ilerleyici bir kemik
metabolizmas1 hastaligidir. Osteoporozdaki onemli risk faktorlerinden bazilari yas,
cinsiyet, viicut agirligi, menopoz, hormonal nedenler, genetik ve yanlis beslenme
aligkanliklaridir. Diisiik  kalsiyum ve D vitamini alimi  osteoporoz risk
faktorlerindendir (113). Caligmamiz hasta gruplar1 arasinda osteoporoz varligi
acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamaktayd: (p > 0,05). Bunun
sebebinin osteoporoza neden olan diger risk faktorlerinin etkisi oldugu diisiintilebilir.

D vitamini eksikligi olan hastalarda serum parathormon seviyeleri siklikla
yiiksek bulunur. Sekonder hiperparatiroidi gelisen olgularda diisiik serum D vitamini
seviyesi risk faktoreleri arasindadir (5). Calismamizda D vitamini eksikligi olan
gruptaki hastalarin, D vitamini seviyesi normal olan hastalara kiyasla daha ytiksek
serum parathormon seviyeleri oldugunu belirledik. Ayrica her iki grupta serum D
vitamini seviyesi ile serum parathormon seviyesi arasinda negatif korelasyon oldugu
goriildi. Gruplar arasi fark ve grup i¢i korelasyonlar istatistiksel olarak anlamliyd: (p
< 0,05).

D vitamini eksikliginin kas ve iskelet sistemi disindaki etkilerinden biri asir1
kilo alim1 ve obezite lizerinedir (8). Diisiik serum D vitamini diizeyleri ile obezite
arasindaki iligkinin mekanizmasi diisiik oral alim, sedanter yasam tarzi ile iliskili

diisiik giin 15181 maruziyeti ve yiikselen serum D vitamini seviyesine karsilik azalmis

42



karaciger kaynakli 25(OH)D3 sentezi ile agiklanabilir (114). Goldner ve ark. (115)
ile Ybarra ve ark. (116) yaptiklart iki ayr1 ¢alismada serum D vitamini seviyesi ile
VKI ve viicut yag orani arasinda negatif korelasyon oldugu gdsterilmis. Bizim
calismamizda da literatiire benzer sekilde bel ¢evresi, kilo ve VKI degerlerinin D
vitamini eksik olan hasta grubunda anlamli olarak daha yiiksek oldugu gézlendi (p <
0,05).

D vitamini eksikliginin kas ve iskelet sistemi disindaki etkilerinden bir digeri
de immiin sistem tizerinedir. D vitamininin antijen progenitor hiicrelerde TNF-q, IL-
1, IL-12, IL17 gibi proinflamatuvar sitokin yapimini ve immatiir immiin hiicre
diferansiyasyonunu azaltip, diizenleyici T hiicre yapimini ve IL-4, IL-5 gibi inhibitor
interlokin yapimini arttirici etkisi vardir (8). Patel ve ark. (117) 206 erken poliartritli
hasta tizerinde yaptiklart bir arastirmada serum D vitamini seviyeleri ile hastalik
siddeti ve serum CRP seviyeleri arasinda negatif korelasyon oldugu goriilmiis. Bizim
calismamizda da literatlire benzer sekilde serum CRP degerlerinin D vitamini eksik
olan hasta grubunda anlamli olarak daha yiiksek oldugu gozlendi (p < 0,05).

Diz osteoartritinin takip ve degerlendirilmesinde direk radyografi ve MRG
gibi goriintiileme yontemleri kullanilmaktadir. Literatiirde D vitamini eksikligi ile diz
OA’s1 radyolojik gelisimi arasindaki iligkiyi inceleyen ve farkli sonuglar igeren
calismalar vardir. D vitamininin OA {izerine olan etkisini inceleyen ilk ¢alismalardan
biri Mc Alindon ve ark. (11) tarafindan 1996 yilinda yayimlanmigtir. 1983 — 1993
yillar1 arasinda 556 hastanin katildigi ve oral D vitamini aliminin serum D vitamini
seviyesi ile iliskisinin ve D vitamini eksikliginin diz OA’sinin radyolojik gelisimi
tizerine olan etkisi incelenmis. Bu ¢alismada D vitamini eksikligi olan grupta eklem
araliginda anlamli azalma ve osteofit gelisiminde anlamli artigla giden artmis
progresyon gozlenmis. 10 yillik siirede yeni gelisen diz OA’st ile D vitamini
eksikligi arasinda bir iligki gozlenmemis.

Lane ve ark. (12) D vitamininin kalga OA’s1 iizerine olan etkisini incelemek
amact ile 237 hastayi 8 yil boyunca takip etmislerdir. Bu ¢aligmada diigiik D vitamini
serum diizeyleri ile kalca OA’sinin karakteristik 6zelligi olan eklem daralmasi
arasinda pozitif iliski tespit edilmis.

Heidari ve ark. (118) D vitamini eksikliginin diz OA’s1 iizerine olan etkisini

incelemek amaci ile 148 hasta ve kontrol grubu ile yaptiklar1 durum kesit analizinde
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60 yasindan kiiciik olan diz OA’lh olan hastalarda kontrol grubuna gore anlamli
derecede diisiik serum D vitamini seviyesi ile karsilagilmis. 60 yasindan biiyiik olan
hastalarda ise ayni1 anlamli farklilik gézlenmemis.

Ding ve ark. (110) D vitamini, giines maruziyeti ve eklem kikirdak kaybi
arasindaki iligkiyi arastirmayr amaglayan ¢alismalarinda ortalama yaslar1 61 olan 880
hasta, serum D vitamini seviyeleri ortalamalarina gore iki gruba ayrilmis ve 2002 —
2004 wyillar1 arasinda takip edilmis. Hastalarin diz eklemlerindeki radyolojik
incelemeler direk radyografi ve MRG ile yapilmis. D vitamini ortalamasi yiiksek
seyreden gruptaki hastalarda anlamli olarak daha ¢ok giines 15181na maruziyet oykiisii
bulunmaktaymis. D vitamini ortalamasi diisiik seyreden gruptaki hastalarda medial
tibial ve lateral tibial kartilaj hacimlerinin D vitamini ortalamasi yiiksek seyreden
gruptaki hastalara oranla anlamli olarak daha diisiik oldugu gozlenmis. Ayrica yine D
vitamini ortalamasi diisiik seyreden gruptaki evre 2 ve 3 diz OA’s1 olan hastalarda
direk grafideki eklem aralig1 daralmasi anlamli olarak daha fazla gergeklesmis.

Felson ve ark. (101) 2007 yilinda yayinladigi bir ¢alismada ise farkli bir
sonu¢ elde edilmistir. Bu c¢alismada Framinham diz osteoartrit ve Boston diz
osteoartrit caligmalarina katilan 715 hasta ortalama 9 yillik bir siire ile takip altinda
tutulmus ve eklem incelemeleri MRG ve direk radyografi ile gergeklestirilmis.
Caligma sonrasinda eklem aralig1 ve eklem kikirdak kaybi ile D vitamini eksikligi
arasinda anlamli bir iligki gézlenmemis.

Bizim ¢alismamizda serum D vitamini seviyesi diisiik ve normal olan hasta
gruplar1 arasinda diz eklemlerinin radyolojik evrelemesi ve gruplara dagimi
acisindan anlamli farklilik bulunmamaktaydi (p > 0,05).

Calismamizda hastalarin  agri, fonksiyon ve yasam Kkalitesi farkh
sorgulamalarla degerlendirildi. Hastanin global degerlendirmesi ve doktorun hastay1
global degerlendirmesi VAS ile degerlendirildi. Hastalarin kendisinin algiladig
genel saglik durumunu NHP sorgulamasi ile degerlendirdik. Diz OA’sina bagh
yasam kalitesindeki degisimleri WOMAC ve Lequesne diz osteoartrit indeksi ile
degerlendirdik.

Calismamizdaki ~ hasta  gruplan arasindaki ~ NHP degerlerinin
karsilastirillmasinda agr1, fiziksel aktivite, yorgunluk, sosyal izolasyon ve emosyonel

reaksiyonlar alt basliklarinda D vitamini eksikligi olan hasta grubunda istatistiksel
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olarak anlamli daha yiiksek skorlar elde edildi (p < 0,05). Gruplar arasindaki
WOMAC degerlerinin karsilastirllmasinda da agri, yasam aktiviteleri alt basliklar1 ve
toplam WOMAC degerinde D vitamini eksikligi olan hasta grubunda istatistiksel
olarak anlamli daha yiiksek skorlar elde edildi (p < 0,05). Gruplar arasindaki
Lequesne diz osteoartrit indeks degerlerinin karsilastiriimasinda tiim alt basliklarda
D vitamini eksikligi olan hasta grubunda istatistiksel olarak anlaml1 olan daha ytiksek
skorlar elde edildi (p < 0,05). D vitamini eksikligi olan hasta grubunun hasta ve
doktor VAS degerleri de D vitamini normal seviyede olan hasta grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksekti (p < 0,05).

Laslett ve ark. (119) yash bireylerde goriilen kalga ve diz agrisi ile D vitamini
eksikligi ile arasindaki iligkiyi arastirmayi amaclayan calismalarina 769 hasta
alinmis. Agr1 ve fonksiyon Olclimleri icin WOMAC sorgulamasi kullanilan
calismanin sonucunda yeni bir diz veya kalga agrisinin gelismesi veya agrinin artist
D vitamini eksik olan hastalarda daha ¢abuk olmakla beraber D vitamini aliminin
semptomlari azalttig1 ve geciktirdigi gdzlenmis.

Sanghi ve ark. (40) diz OA’si lizerine D vitamininin iyilestirici etkisini
degerlendirmeyi amaglayan 106 hastayr kapsayan ¢ift kor plasebo kontrolli bir
randomize kontrolli ¢alisma gergeklestirmigler. 53 hasta D vitamini eksikligi
tedavisi alirken diger grup plasebo tedavi almis. Baslangicta agri VAS ve WOMAC
skorlar1 ve radyolojik evreleme acisindan her iki grup arasinda anlamli farklilik
bulunmamaktaymis. 12 ay sonraki kontrolde D vitamini alan hasta grubunda plasebo
tedavi alan gruba kiyasla agri VAS, WOMAC agri, WOMAC yasam aktiviteleri ve
WOMAC toplam degerlerinde anlamli azalma gergeklesmis. Radyolojik bulgular
acisindan gruplar arasi herhangi bir farklilik gézlenmemis.

Sonu¢ olarak biz vitamin D eksikliginin diz osteoartriti progresyonu ve
hastalarin fonksiyonel durumlari iizerine olan etkisini arastirmayr amacladigimiz
calismamizda D vitamini eksikliginin diz osteoartriti hastalarinda agr1 siddetini
arttirdigin1 ve hastalarin fonksiyon ve hayat kalitelerinde azalmaya yol actigini tespit
ettik. D vitamini eksikliginin, radyolojik yontemlerle tespit edilebilecek yapisal hasar

izerine olan etkisinin incelenmesi i¢in daha uzun siireli ¢alismalara ihtiyag¢ vardir.
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6. EKLER

Ek 1. Aydinlatilmis onam formu 6rnegi

(Arastirmacinin/Hekimin Aciklamasi)

Osteoartrit eklem kikirdaginin haraplanmasi sonucu ortaya ¢ikan, siklikla
40’11 yaslarda ortaya ¢ikan ve yagla birlikte goriilme siklig1 artan kronik, ilerleyici,
sakatliga neden olabilen bir hastaliktir. Bu hastalik 6zellikle yiik tasiyan diz gibi
eklemlerde agri, sislik, tutukluk gibi belirtilerle kendini gosterir.

D vitamini, kemik yapimi ve viicut kas, sinir fonksiyonlar1 i¢in 6nemli rolleri
oldugu bilinen yeterli giines maruziyeti oldugu takdirde deriden sentezlenen bir
hormondur. D vitamini kalsiyum ve fosforun kan diizeylerinin diizenlenmesinde,
kemik dongilistinlin uygun bicimde devaminin saglanmasinda gereklidir. D
vitamininin tartismali bir diger etkisi de osteoartrit iizerinedir. Yasli erkek ve
kadinlarda osteoporoz ve kirik ile iligkilendirilen D vitamininin osteoartrit {izerine
direk etkisi halen tartismalidir. Biz de calismamizda osteoartrit tanisi almis
hastalarda vitamin D eksikligini varligini arastirmak ve bunun hastaliga ve hastanin
yasam kalitesi tlizerine olan etkisini incelemek amaciyla yeni bir ¢alisma
yapmaktayi1z.

Arastirmayt kabul eden hastalar Dr. Gokhan Alkan tarafindan muayene
edilecek, egitim durumu, medeni durumu, sigara ve alkol kullanimi, steroid olmayan
ila¢ kullanimi, hastalik siiresi, ila¢ kullanmay1 gerektirecek ek hastalik varligi,
osteoporoz varligi, kadinlarda menapoz durumu ve ¢ocuk sayisi, meslegini yaparken
zorlanma derecesi ve agrilart agisindan sorgulanacaktir. Hastalarin bel ¢evresi, boy,
kilo 6lgiimleri yapilacaktir. Tiim hastalara Nottingham Saglik Profili (NHP), The
Western Ontario and Mcmaster Universities Osteoarthritis indeks (WOMAC),
Lequesne anketleri yapilacaktir.

Her bir hastadan rutin poliklinik tetkikleri olan diz radyografileri istenilecek
ve almacak kan orneklerinde tam kan sayimi, kan sedimentasyon degerleri, serum
CRP, RF, ALT, AST, ALP, sodyum, potasyum, kalsiyum, fosfor, parathormon ve
TSH tetkikleri yapilacaktir.

Bu calismaya katilmaniz i¢in sizden herhangi bir iicret istenmeyecektir.

Calismaya katildiginiz i¢in size ek bir 6deme de yapilmayacaktir.
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Bu calismaya katilmay1 reddedebilirsiniz. Bu aragtirmaya katilmak tamamen
istege baghdir ve reddettiginiz takdirde size uygulanan tedavide herhangi bir
degisiklik olmayacaktir. Calismanin herhangi bir asamasinda onayinizi ¢ekme
hakkina da sahipsiniz.

(Katimcinin/Hastanin Beyani)

Sayimn Dr. Gokhan Alkan tarafindan Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Fiziksel
T1p ve Rehabilitasyon Anabilim Dalinda tibbi bir arastirma yapilacagi belirtilerek bu
arastirma ile ilgili yukaridaki bilgiler bana aktarildi. Bu bilgilerden sonra bu
aragtirmaya katilime1 olarak davet edildim.

Eger bu arastirmaya katilirsam bu arastirma sirasinda da hekim ile aramda
kalmasi gereken bana ait bilgilerin gizliligine 6zenle dikkat edilece§ine inantyorum.
Arastirma sonuglarinin egitim ve bilimsel amaclarla kullanimi sirasinda kisisel
bilgilerimin dikkatle korunacagina dair bana yeterli giiven verildi.

Arastirmanin  herhangi bir asamasinda sebep goOstermeden arastirmadan
¢ekilebilirim, ancak arastirmacilart zor durumda birakmamak i¢in bunu Onceden
bildirmemin uygun olacaginin bilincindeyim. Ayrica tibbi durumuma herhangi bir
zarar verilmemesi kosulu ile arastirmaci tarafindan arastirma dis1 birakilabilirim.

Arasgtirma i¢in yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk
altina girmiyorum. Bana da bir 6deme yapilmayacaktir.

Ister dogrudan, ister dolayli olsun arastirmadaki uygulamalardan kaynaklanan
herhangi bir saglik sorunum oldugu takdirde her tiirlii tibbi miidahalenin saglanacagi
konusunda gerekli giivence verildi. (Bu tibbi miidahalelerle ilgili olarak da parasal
bir yiik altina girmeyecegim).

Arastirma sirasinda bir saglik sorunum olursa herhangi bir saatte Dr. Gokhan
Alkan’1 0424333555/2021 nolu Firat Universitesi Hastanesi Fiziksel Tip ve
Rehabilitasyon Anabilim Dali servisinden arayabilecegimi biliyorum.

Bu arastirmaya katilmak zorunda olmadigima, istemezsem
katilmayabilecegimi biliyorum. Arastirmaya katilmam konusunda zorlayici bir
davranigla karsilasmig degilim. Katilmayr reddettigim takdirde, bu durumun tibbi

bakimima ve hekimimle olan iliskime herhangi bir zarar getirmeyecegini biliyorum.
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Bana yapilan tiim agiklamalar1 ayrintili olarak anladim. Kendi bagima belli bir
diisinme siiresi sonunda adi gecen bu arastirma projesinde “katilimer” olarak yer

almaya karar verdim. Bu konuda yapilan daveti goniillii olarak kabul ediyorum.

Katilimci
Adi, soyadi:
Adres:

Tel.

Imza

Goriisme tam@i
Adi, soyadu:
Adres:

Tel.

Imza:

Katilimei ile goriisen hekim
Adi soyadi, unvani:

Adres:

Tel.

Imza:
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EK-2 Hasta formu ornegi
D Vitamini eksikliginin diz osteoartrti iizerine etkisi

Dosya No- Tarih:

Isim: Yas: Medeni durumu:
Egitim durumu: Sigara ve alkol kullanimu:
Hastalik siiresi: Steroid olmayan ila¢ kullanimi:

Ilag kullanmay1 gerektirecek ek hastalik:
Osteoporoz varligi:

Menapoz: Cocuk sayist:
Meslegini yaparken zorlanma derecesi:

Hastanin agrisi, (hastanin global degerlendirmesi, VAS):

Doktorun hastay1 degerlendirmesi (VAS):

Bel gevresi: Boy: Kilo: BKI:
Diz eklem hareket acikligi (EHA):
Radyografi evrelemesi:
Nottingham Saglik Profili (NHP):
Agri:  Fizik aktivite: Yorgunluk: Uyku: Sosyal izolasyon:
Duygusal Reaksiyonlar :
The Western Ontario and Mcmaster Universities Osteoarthritis indeks (WOMAC)

Agri:  Tutukluk:  Fizik fonksiyon

Lequesne:

Tam kan sayimu: Sedimentasyon: CRP: RF:

ALT: AST: ALP: Na: K: Ca: P: D vitamini :
TSH: Parathormon:
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