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Kronik Yaygin Muskuloskeletal Agrisi
Olan Hastalarda Vitamin D Dlizeyinin
Belirlenmesi: Pilot Calisma

Bahar Dernek

0ZET

Amag: D Vitamini ozellikle kemik gelisiminde ve cesitli muskuloskeletal fonksiyonlarda dnemli role sahiptir. Kemikle ilgili her-
hangi bir patolojinin tespit edilmedidi olgularda ozellikle bel, sirt, kosta, alt ekstremite, pelvis boliimlerinde agn ortaya ¢ikabil-
mektedir. Bu calismada amacimiz kronik yaygin agri ile gelen hastalarda vitamin D diizeyinin belirlenmesidir.

Hastalar ve Yontemler: Ocak 2012 ile Nisan 2014 tarihleri arasinda hastanemizin fiziksel tip ve rehabilitasyon poliklinigine yay-
gin agn sikayetiyle gelen hastalarin verileri degerlendirmeye alindi. Hastalarin agn siddeti (Viziiel Analog Skala, VAS) ve labora-
tuvar incelemeleri geriye doniik incelemelerle degerlendirildi. Romatolojik hastaligi olanlar, kanser hastalari, post-menopozal
kadin hastalarin verileri degerlendirme disi birakildi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen hasta sayisi 504 idi. Hastalarin %92,7 si kadin iken %7,3'ii erkek idi. D vitamini diizeylerine gore
siniflandirma yapildiginda hastalarin %0,6'sinda D vitamini yeterli, %1,4'inde D vitamini yetersiz idi. Hastalarin %98'inde ise D
vitaminin degisik derecelerde eksikligi tespit edildi (%19,0 hafif, %55,2 orta, %23,8 ciddi eksiklik). Hastalarin VAS diizeylerine
gore degerlendirme yapildiginda ozellikle D vitamini seviyesi diisiik olanlarda VAS degerinin anlamli derecede yiiksek oldugu
tespit edildi (p<0,001).

Sonug: Calismamizda yaygin muskuloskeletal agrisi olan ve altta yatan sistemik, romatolojik hastaligi olmayan hastalarda D
vitamini seviyesinin diisiik oldugu ve D vitamini seviyesi azaldik¢a VAS degerinde anlamli oranda artis oldugu tespit edilmistir

Anahtar sozciikler: D vitamini, kronik yaygin agr, tedavi

DETERMINATION OF VITAMIN D LEVELS IN PATIENTS WITH CHRONIC WIDESPREAD MUSCULOSKELETAL PAIN:
A PILOT STUDY

ABSTRACT

Objectives: Vitamin D plays an important role, especially in bone development and various musculoskeletal functions. In cases
where no pathology related to the bone is detected, pain may still occur, especially in the lower back, lower extremities and
pelvis. Our aim in this study wass to determine the vitamin D level in patients with chronic widespread pain.

Patients and Methods: Between January 2012 and April 2014, the data of patients who complained of widespread pain at
the physical medicine and rehabilitation outpatient clinic of our hospital were evaluated. The patients’ pain severity (Visual
Analogue Scale, VAS) and laboratory examinations were evaluated retrospectively. Patients with rheumatic disease, cancer
patients and post-menopausal women were excluded from the evaluation.

Results: The number of patients included in the study was 504. 92.7% of the patients were female and 7.3% were male. Vitamin
D levels were classified as adequate in 0.6% of patients and inadequate in 1.4% of patients. In 98% of patients, vitamin D
deficiency was found at various grades (19.0% mild, 55.2% moderate, 23.8% serious deficiency). When evaluated alongside the
VAS of the patients, VAS was found to be significantly higher in patients with low vitamin D levels (p <0.001).

Condlusion: In our study, it was determined that the level of vitamin D was low in patients with generalized musculoskeletal pain
or with underlying systemicand rheumatological diseases, and the VAS increased significantly when vitamin D levels decreased.
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Muskuloskeletal Agri ve Vitamin-D

Vitamini sadece kemikler tizerine degil, son yillar-

da cesitli hastaliklar Gzerinde de olumlu etkileri

oldugu tespit edilen bir hormondur. D Vitamini
esas etkisini serum kalsiyum degerlerini belli sinirlar icin-
de tutarak géstermektedir. Ozellikle kemik formasyonu-
nun saglanmasi, re-modelling lizerine etkileri bulunmakla
beraber, kas fonksiyonu lzerinde de etkileri bulunmak-
tadir. Bunu digsinda 6zellikle néromuskiiler fonksiyonun
saglanmasi, enflamasyonun azaltiimasi ve kronik bircok
hastaligin (cesitli kanserler, otoimmiin hastaliklar, enfek-
siydz hastaliklar, kardiyovaskiiler hastaliklar, vb.) riskinin
azaltmasi gibi etkileri de bulunmaktadir (1-5). Calismalar,
D vitamininin agri tedavisinde, anatomik, nérolojik ve im-
minolojik etkilerinin oldugunu godstermistir. Dolayisiyla
D vitamini, kronik agrinin etiyolojisinde ve kronik agr du-
rumlarinin ve bu durumlarin olusturdugu komorbiditenin
tedavisinde etkin rol oynayabilir (1-4). Fibromiyalji basta
olmak Uzere yaygin kas iskelet sistemi agrisini inceleyen
calismalardaki sonuclar net veriler ortaya koyamamakta-
dir. Ayrica, D vitamini eksikligi ile kronik agri iliskisindeki
sinir degerlerin ortaya konmasi pek de mimkiin degildir.
Bu pilot calismada amacimiz poliklinigimize basvuran,
kronik yaygin agrisi olan hastalarda D vitamini dlizeyleri-
nin belirlenmesi olmustur.

Hastalar ve yontemler

Ocak 2012 ile Nisan 2016 tarihleri arasinda hastanemi-
zin fiziksel tip ve rehabilitasyon poliklinigine yaygin agn
sikayetiyle bagvuran hastalarin verileri degerlendirmeye
alindi. Hastalarin laboratuvar incelemeleri retrospektif
olarak degerlendirildi. Romatolojik hastaligi olanlar, kan-
ser hastalari ve osteoporoz hastalarinin verileri degerlen-
dirme disi birakildi. Kayitlarimizda yapilan inceleme sonu-
cu toplam 1747 hasta verisi bulundu ve bu hasta verileri
calismaya uygunluk agisindan taranip degerlendirildi.
Taranan hasta verisinden 327 hastada osteoporoz, 65 has-
tada romatolojik hastalik, 37 hastada cesitli kanser tirleri
(6nceden gecirilmis ve yeni tani konulmus olgular) olmasi
nedeniyle bu hastalar degerlendirme disi birakildi. Sonug
olarak 1318 hastanin verileri calisma icin degerlendirmeye
uygun bulundu (Sekil 1). Hastalarin D vitamini degerleri-
ne gore siniflandirma yapildiginda 30 ng/mL tizeri normal
olarak kabul edilerek, 21-29 ng/mL seviyesi D vitamini ye-
tersizligi, 11-20 ng/mL seviyesi hafif eksiklik, 5-10 ng/mL
seviyesi orta eksiklik, <5 ng/mL seviyesi ise ciddi eksiklik
olarak kabul edildi.

Bulgular

Calismaya dahil edilen 1318 hastanin %89,7'si kadin iken
%10,3'U erkek idi. Hastalarin yaslari 13 ila 89 yaslarinda

degismekte idi ve ortalama (£SS) hasta yasi 41,2 (+15,2)
idi. Hastalarin ¢cogunlugunu (%75'ini) ev hanimlari olus-
turmaktaydi, ¢cogunlugu (%90.1) evli ve cocuk sahibi
(%90,0) idi (Tablo 1).

Tablo 1. Hastalarin demografik ve Klinik karakteristikleri

Minimum-.

Maksimum Medyan Ort. = SS/n-%
Yas 13 = 89 40 412 = 152
13-30 284 21.5%
31-45 579 43.9%
46-60 357 27.1%
61-75 81 6.1%
76-89 17 1.3%
Cinsiyet
Kadin 1182 89.7%
Erkek 136 10.3%
Meslek
Ev Hanimi 989 75.0%
isci 177 13.4%
Serbest 42 3.2%
Ogretmen 12 0.9%
Calisan 77 5.8%
Ogrenci 21 1.6%
Medeni Durum
Evli 1188 90.1%
Bekar 130 9.9%
Gocuk
Yok 120 9.1%
Var 1198 90.9%
Gocuk Sayisi
| 630 52.6%
I 295 24.6%
I 175 14.6%
v 88 7.3%
VAS 40 - 9.0 8 76 = 9
D-Vitamini (ng/mL) 3.0 -  46.8 8 97 == 6.0
<5 313 23.7%
5-10 568 43.1%
11-20 355 26.9%
21-29 69 5.2%
= 30 13 1.0%

Ort. Ortalama, SS Standart sapma
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uygunluk icin degerlendirilen
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D-Vitamini Seviyeleri

Yetersiz (21-29

Normal (= 30
ng/mL), 5.2% ¢

mgj/mlL), 1.0%

/ Ciddi Eksiklik (5

\ ‘ ng/mL), 23.7%

Orta Eksiklik (5-10
ng/mL), 43.1%

Hafif Eksiklik (11-20
ng/mL), 26.9%

Sekil 2. Hastalarda D vitamini seviyelerinin dagiimi

D vitamini dlzeylerine gore siniflandirma yapildiginda,
hastalarin %1'inde D vitamininin yeterli seviyede oldugu
saptanirken, %5,2'sinde ise D vitamini yetersizligi oldu-
gu belirlendi. Hastalarin %93,8’inde ise D vitaminin de-
gisik derecelerde eksikligi tespit edildi (%43,1'inde orta,
%26,9'unda hafif, %23,7’sinde ciddi eksiklik, Sekil 2).

Tartisma

D vitamini yagda ¢6zilinen sekosteroid yapida bir hormon-
dur. D vitaminin farkli yapilarda bulunabilmekte olup, en
sik rastlanilan formlar vitamin D3 (kolekalsiferol) ve vita-
min D2'dir (ergokalsiferol). Deride 7-dehidrokolestreolden
ultraviyole radyasyon (290-320 nm) ile previtamin D3'e
cevrilir. Glines 1sinina tiim viicut maruz kalirsa 30 dakikada
yaklasik 70000-20000 IU D vitamini sentezlenebilir. Deride
olusan form kandan karacigere tasinir ve 250H D vitami-
ni (kalsidiol) elde edilir. Ardindan bobreklerde aktif formu
olan 1,25 dihidroksi vitamin D’ye sentezlenir (1,6). Agri,
insan dogasinda var olan en sik sorunlardan biridir. Agri,
“International Association for the Study of Pain (IASP)” ta-
rafindan genellikle doku hasarina bagli ortaya ¢ikan olum-
suz duygular olarak tanimlanir (7). Agri, esas olarak sinir

Sekil 1. Hastalarin secim kriterleri

sistemindeki nosiseptorlerden koken alir ancak agrinin
vicutta tanimlanmasi beyinde yapilmaktadir. Doku hasa-
rinin giderilmesine karsin 3 aydan daha uzun siiren agriya
kronik agri denilmektedir (8).

Agri ve D vitamini arasindaki iliski ve altinda yatan me-
kanizmalar tam olarak agiga kavusturulamamistir. Ancak
vitamin D’nin agr algisi Gizerindeki anatomik ve fizyolo-
jik etkileri konusu kabul edilmektedir (6-8). Uzun siren
D vitamini eksikligi zayif immin sisteme ve kronik enf-
lamasyona neden olabilmektedir (9-12). D vitamini ek-
sikligi bircok kronik hastalikla (fibromiyalji, enflamatuar
agri, néropatik agri, vb.) ve bu hastaliklardaki kronik agri
ile iliskilendirilse de D vitaminin bu hastaliklarda ortaya
ctkan agri patogenezinde hangi mekanizmalarla etkili
oldugu net degildir (13,14). D vitamin agr disinda ank-
siyete, depresyon ve uyku bozukluklarina yol acabilmek-
tedir (9-11). D vitaminin sekonder olarak veya dolayli ola-
rak yaygin agriya yol acabildigi de dusunulmektedir. Mc
Cabe ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada D vitamin
eksikliginin oldugu erkek hastalarda BMI yiksekligi ve
depresyonun sik rastlandigi ve bu durumun da D vitami-
ni eksikligi ile iliskili olabilecegi belirtilmistir. Erkeklerde
D vitamin eksikliginin direkt olarak kronik yaygin agriya
neden olmadigi belirtilmistir (14). Heuch ve arkadaslari-
nin yaptigi bir calismada D vitamini eksikliginin kronik
bel agnisi ile olan iliskisi incelenmis ancak arada net bir
iliski oldugu tespit edilememistir. Ancak D vitamini sen-
tezinin ve dolayisiyla D vitaminine maruz kalma suresi-
nin toplumlar arasinda farklilik géstermesi sebebiyle bu
calismanin sonuglarinin tiim topluluklar agisindan genel-
leme yapilmasina uygun olmadigi da belirtilmistir (15).
Kronik agri ile iliskili kas iskelet sistemi hastaliklari enf-
lamatuar eklem hastaliklari veya bag doku hastaliklari,
yumusak doku romatizmasi, osteoartrit, non-spesifik bel
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agrisi, osteoporoz olarak sayilabilir (16). Bunun disinda
D vitamini eksikligi herhangi bir hastalik bashgi altinda
olmadan kronik yaygin agri ile de iliskilendirilebilmek-
tedir. Mekanizma olarak D vitaminin hicresel diizeyde
mekanizmalarla kronik agrinin gelisimi ve modiilasyonu
Uzerinde etkili oldugu diistintilmektedir (17). D vitamini
vicutta noroaktif steroid gibi gérev almakta, notrofinle-
rin moddlasyonu, prostaglandinlerin modiilasyonu, enf-
lamatuar yolaklarin moddlasyonu, nitrik oksit sentezve T
helper hiicrelerin inhibisyonu gibi islevleri bulunmakta-
dir (18,19). D vitamini tedavisinin kronik agri tedavisinde
tam olarak nasil bir mekanizma ile etki ettigi bilinme-
mektedir (17). Bir derlemede, kronik agri durumlarinda
D vitaminin etkinligini inceleyen cift kor calismalar ince-
lenmis ve D vitaminin kronik agri tedavisindeki yerinin
tartismali oldugu sonucuna ulasiimistir. Bir meta analiz-
de 1854 hasta ve 7850 kontrol hasta degerlendirilmis ve
kronik yaygin agrinin D vitamin eksikligi ile iliskili oldugu
tespit edilmistir. Bir kisa derlemede ise ¢esitli vaka serileri
ve tek kollu goézlemsel calismalar incelenmis ve vitamin
D eksikligi ile kas iskelet agrisi arasinda bir korelasyon
tespit edilmistir (20). 2009 ve 2011 yillarinda yayinlanan
iki sistemik derlemede, D vitamin eksikligi ile yaygin agri
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