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Diislik Serum D Vitamin Diizeylerine
Parathormon Yanitini Etkileyen
Faktorler

Tugba Aydin

0ZET
Amag: Serum 25(0H)D vitamini diisiikliigii olan hastalarda parathormon (PTH) yaniti iizerine etkili faktorleri ortaya koymaktir.

Gereg ve yontem: Bu calisma retrospektif tanimlayici bir calismadir. 2015 Ocak-2019 Haziran aylaninda istanbul Fizik Tedavi Reha-
bilitasyon Egitim ve Arastirma Hastanesi polikliniklerine bagvuran, veri tabanindan es zamanli bakilan kan biyokimyasinda serum
25(0H)D vitamini ve PTH degerleri calisiimis olan hastalar tarandi. 25(0H)D vitamini degeri <30 ng/mL olan hastalar calismaya
dahil edildi. 17 yas ve altinda olanlar; kreatinin, albiimin, kalsiyum ve fosfor seviyesi normal sinirlarin disinda olanlar ve PTH
seviyesi <12 pg/mL olan hastalar calismaya dahil edilmedi. Yas, cinsiyet, hastaneye bagvurulan mevsim, serum 25(0H)D vitamini
ve PTH seviyeleri kaydedildi. Analizler PASW ver 18 programi ile yapildi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 334 olgunun yas ortalamasi 49,1+17,7 yildi. Serum 25(0H)D vitamini diizeyi ortalamasi
14,5+7,6 ng/mL, PTH diizeyi ortalamasi 49,3+26,5 pg/mL idi. 25(0H)D vitamini agisindan olgularin %34,43'iinde ciddi eksik-
lik, %37,43'iinde eksiklik ve %28,14’iinde yetersizlik saptandi. Tiim olgularin %6,3'iinde hiperparatroidi oldugu saptandi. Ciddi
25(0H)D vitamini eksikligi olan olgularda hiperparatroidi anlamli olarak daha sik olarak bulundu. Serum PTH diizeyi ve 25(0H)D
vitamini diizeyi arasinda negatif korelasyon saptandi. Yas ile serum PTH diizeyi arasinda pozitif korelasyon tespit edildi. 25(0H)D
vitamini diisiikliigii ile cinsiyet ve mevsimsel dagilim arasinda bir iliski olmadidi saptandi.

Sonug: 25(0H)D vitamini diisiikliigiiniin indiikledigi PTH yiikselmesinde sadece 25(0H)D vitamini seviyesi degil ayni zamanda
yasin da etkisi vardir. 25(0H)D vitamini diisiikliigii olan kisilerde yas arttik¢a PTH seviyesinin daha yiiksek oldugu goriildii.

Anahtar sozciikler: 25(0H)D vitamini, parathormon, parathormon yaniti

FACTORS AFFECTING PARATHORMONE RESPONSE TO LOW SERUM VITAMIN D LEVELS
ABSTRACT

Objective: The aim of the study is to determine the factors affecting parathormone (PTH) response induced in patients with low
serum 25(0H) vitamin D levels.

Materials and methods: This is a retrospective descriptive study. The patients whom serum 25(0H) vitamin D and PTH levels were
examined together were included in our study in Istanbul in Physical Therapy Rehabilitation Education and Research Hospital
between 2015 and 2019. Patients with 25(0H) vitamin D values lower than 30 ng/mL were included in the study. The patients 17
years and under; the patients with abnormal creatinine, albumin, calcium and phosphorus levels and the patients with PTH levels
lower than 12 pg/mL were excluded from the study. Age, sex, seasonal hospital admission, serum 25(0H) vitamin D and PTH levels
were examined.

Results: The mean age of the 334 patients included in the study was 49.1+17.7 years. The mean serum 25(0H) vitamin D
level was 14.5+7.6 ng/mL and the mean PTH level was 49.3+26.5 pg/mL. 34.4% of the patients had severe 25(0H) vitamin D
deficiency, 37.4% of the patients had 25(0H) vitamin D deficiency and 28.1% of the patients had 25(0H) vitamin D insufficiency.
Hyperparathyroidism was found in 6.3% of all cases. Hyperparathyroidism was found to be significantly more frequent in patients
with severe 25(0H) vitamin D deficiency. There was a negative correlation between serum PTH and 25(0H) vitamin D levels. There
was a positive correlation between age and serum PTH levels. There was no relationship with 25(0H) vitamin D level, gender and
seasonal distribution.

Conclusion: Low 25(0H) vitamin D induced PTH elevation is not only dependent on vitamin D levels, but also age. PTH levels were
found to be higher in patients with low vitamin D while age increased.

Keywords: 25(0H) vitamin D, parathyroid hormone, parathormone response
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vitamini %80-90 kadari UVB isinlari etkisi ile cilt-
Dte sentezlenen sekosteroid yapida bir hormon-

dur. Sentezi icin direk glines I1sI§ina maruziyet
gereklidir (1).

D vitamininin bilinen temel fonksiyonu mineral metabo-
lizmasinin diizenlenmesidir. Bu etkiyi temel olarak hem
kalsiyumun hem de fosfatin bagirsak emilimini arttirmasi
yolu ile yapar. D vitamini PTH salinimini azaltir. Kemik re-
zorbrsiyonunu ve bobreklerden kalsiyum (Ca) ve magnez-
yun (Mg) reabsorbsiyonunu arttirir (2).

PTH ve D vitamini birbirini siki bir sekilde kontrol eden
dongu icindedir. PTH, bobreklerde D vitamini aktiflesme-
sinin ana uyaricisi olurken; D vitamini, PTH salgilanmasi
Uzerine negatif feedback yapar. Bu dongii izerindeki ma-
jor fizyolojik regiilator dolasimdaki iyonize Ca'dir. PTH'nin
bagirsak, bobrek ve kemik tizerindeki etkileri serum Ca’sini
normal aralikta tutmaya yarar. PTH'nin fosfat (P) metabo-
lizmasi lizerinde resiprokal etkisi vardir. Buna karsilik, D
vitamini hem Ca hem de P homeostazinda uyarici bir et-
kiye sahiptir ve normal kemik olusumu igin yeterli mineral
saglanmasinda kilit rol oynar (2).

25(0OH)D diizeyi dustiiginde bagirsaklardan Ca emilimi aza-
lir. Bu durum PTH seviyesini artirir (sekonder hiperparatiro-
dizim). PTH kemiklerden direk Ca mobilizasyonunu artirdidi
gibi, bobreklerdeki 1 hidroksilaz enzimzini de aktive eder.
Boylelikle 1,25(0OH)D vitamini seviyesi yikselir.1,25(0OH)D
vitamini, kemikten Ca salinimi artirarak, serum Ca seviyesini
normale getirir. Ancak bu kompansasyon mekanizmasi ke-
mik mineralizasyonunu bozmaktadir (3).

Yeterli D vitamini diizeyi, PTH ylkselmesine neden ol-
mayacak 25(0OH)D vitamini diizeyi olarak tanimlanir.
Boylelikle bagirsaklardan emilen Ca yeterli olup, kemikten
Ca salinan mekanizmalar devreye girmez. D vitamini sevi-
yesi 230 ng/mL ise, PTH'nin azami baskilanmasina daya-
narak yaygin olarak “normal” olarak kabul edilir (4).

Klinisyenler, kemik mineral metabolizmasi bozuklugu (os-
teoporoz, primer hiperparatiroidi vb.) diistindiikleri has-
talarda serum PTH ve 25(0OH)D vitamini seviyelerini rutin
olarak 6lgmektedir, Ancak sonuglarin yorumlanmasi, bu
iki hormon arasindaki iliskinin ve PTH cevabini degistiren
faktorlerin potansiyel etkisinin acik bir sekilde anlasilmasi-
ni gerektirir (5).

D vitamini dusukligune bagli olan PTH yiikselmesini etki-
leyen faktorler ile yapilan calisma sayisi olduk¢a azdir. Bu

¢alismanin amaci serum D vitamini dustuikligl olan hasta-
larda PTH yaniti lizerine etkili faktorleri ortaya koymaktir.

Gere¢ ve Yontem

Bu calisma bir retrospektif tanimlayic c¢alismadir.
Calisma protokolu, Helsinki Deklarasyonu’na uygun ola-
rak 2019/298 onay numarasi ile Bakirkdy Dr. Sadi Konuk
Egitim ve Arastirma Hastanesi etik kurulu tarafindan
onaylandi. 2015 Ocak-2019 Haziran aylarinda istanbul
Fizik Tedavi Rehabilitasyon Egitim ve Arastirma Hastanesi
polikliniklerine basvuran tim hastalar tarandi. Hastane
veri tabanindan es zamanl bakilan kan biyokimyasinda
serum 25(OH)D vitamini ve PTH degerleri calisiimis olan
tim hastalar secildi. 25(OH)D vitamini degeri <30 ng/mL
olan hastalar calismaya dahil edildi. Yasi 17'den kiiclik olan
hastalar, kreatinin, aloimin, kalsiyum, fosfor seviyesi nor-
mal sinirlarin disinda olan hastalar, PTH seviyesi <12 pg/
mL olanlar calisma disi birakild.

Calismaya alinma kriterlerine uyan 334 hasta calismaya
dahil edildi.

Yas, cinsiyet, hastaneye basvuru mevsimi, serum 25(0OH)D
vitamini ve PTH seviyeleri kaydedildi.

Turkiye Endokrin ve Metabolizma Derneginin Onerileri ile;
serum 25(0OH)D vitamini diizeyi: >30 ng/mL durumlar ye-
terli; 25(0OH)D vitamini dlizeyi 20-30 ng/mL ise yetersizlik;
25(0OH)D vitamini diizeyi <20 ng/mL ise eksiklik, 25(OH)D
vitamini diizeyi <10 ng/mL ise ciddi eksiklik olarak kabul
edildi (1). Hastane laboratuvarinin serum PTH degeri icin
normal kabul ettigi 12-88 pg/mL [ng/L] araligi calismamiz
icin de normal aralik olarak kabul edildi.

Istatistiksel analiz

Data tanimlayici istatistik (aritmetik ortalama, standart
sapma, minimum-maksimum, frekans ve ylizde olarak)
sunulmustur. Dagilimlarin homojenligi Pearson ki-kare
testi analiz edildi. Korelasyon analizleri icin Pearson veya
Spearman testi ile kullanildi. Serum PTH seviyesindeki de-
gisim Uzerine etkisi olan prediktorleri, karistirici faktorle-
rin etkisi dikkate alinarak belirlemek tizere coklu dogrusal
regresyon analizi yapildi. Analizler PASW ver 18 programi
ile yapild.

Bulgular

GCalismaya dahil edilen 334 olgunun yas ortalamasi
49,1£17,7 yildi. Hastalarin 68 (%20,4) si erkek, 266 (%79,6)
si kadin idi. En ¢ok basvurunun sirasiyla kis (%35,0),
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ilkbahar (%29,0), yaz (%23,3) ve sonbahar (%12,6) aylarin-
da oldugu gozlendi (Tablo 1).

Serum 25(OH)D vitamini diizeyi ortalamasi 14,5+7,6 ng/
mL, PTH dlzeyi ortalamasi 49,3+26,5 pg/mL idi (Tablo
1). Bu 6lglimlere gore, 25(0OH)D vitamini agisindan olgu-
larin %34,43'Unde ciddi eksiklik, %37,43'linde eksiklik ve
%28,14'lindeyetersizlik saptandi. Timolgularin %6,3'iinde
hiperparatroidi (n: 21) oldugu saptandi. Hiperparatiroidisi
olan hastalarda, 25(OH)D vitamini hastalarin %61,9’'unda
ciddi eksik, %28,6'sinda eksik ve %9,5'inde yetersiz ola-
rak saptandi. PTH seviyesi normal olan hastalarda 25(OH)
D vitamini seviyesi hastalarin %32,6'sinda ciddi eksik,
%38,0'Inda eksik ve %29,4'linde yetersiz olarak saptandi.
Ciddi 25(0OH)D vitamini eksikligi olan olgularda hiperpa-

Serum PTH diizeyi ve 25(0OH)D vitamini diizeyi arasinda
negatif korelasyon saptandi (Pearson korelasyon, R=-
0,236, p=0,0001) (Sekil 2).

Yas ile serum PTH dizeyi arasinda zayif pozitif korelasyon
saptandi (Pearson korelasyon, R=0,181, p=0,001) (Sekil
3). Yas ile serum 250H vitamin D dizeyi arasinda bir ko-
relasyon olmadigi saptandi (Pearson korelasyon, R=0,045,
p=0,334)

25(OH)D vitamini dislikligu ile cinsiyet arasinda bir ilis-
ki olmadigi saptandi (Spearman korelasyon, R=-0,043,
p=0,533). 25(0OH)D vitamini dusukligu ile mevsimsel

ratroidi anlamli olarak daha sik olarak bulundu (Pearson 250 1 sepim FLH= G870 6eR280HD
ki-kare, p=0,017) (Sekil 1). _ Al prinaon
£
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Sekil 1. Serum 25(0H)D vitamini distkligi ve PTH seviyesi.

Sekil 3. Serum PTH diizeyi ve yas arasinda korelasyon.

708 ACU Saglik Bil Derg 2020; 11(4):706-710



AydinT

dagilim arasinda bir iliski olmadigi saptandi (Spearman
korelasyon, R=-0,048, p=0,385)

Coklu regresyon analizi, serum 25(0OH)D vitamini du-
stk olan olgularda serum PTH diizeyindeki yiikselme-
den serum 25(0OH)D vitamini diizeyinin %24,5, ileri yasin
ise %19,5 oraninda sorumlu oldugunu gostermektedir
(F=16,8, p=.0,00001) (Tablo 2).

Tablo 2. PTH diizeyinde arts igin goklu regresyon modeli

Standardize 95% Giiven
sabit (Beta) araligi VIF
P Alt Ust Durbin

Odds orami| t |degeri| simr | sinir Watson
(Sabit) 9.4 10.0001 | 37.072 0.883
25(0H)D
vitamini -0.245 |-4.6/0.0001|-1.218 | 1.002 |0.998
Yas 0.192 | 3.6 10.0001| 0.141 | 1.002 | 0.998
Tartisma

PTH sentezi ve salgilanmasi 25(0H)D vitamini eksikligi
olan kisilerde daha yuksektir. Hem PTH hem de 25(OH)
D vitamini, kalsiyum homeostazinda 6nemli rol oynar.
Serum PTH'nin kronik yiikselmeleri osteoklast aktivitesi-
ni ve fosforun idrarla atilimini arttinr, béylece kemik yo-
gunlugu Uzerinde olumsuz bir etkisi vardir (6). Ancak D
vitamini disukligl olan tiim hastalarda PTH artisi izlen-
memektedir (7). Serum 25(0OH)D vitamini diizeyleri diisiik
olarak saptanan hastalarda farkli PTH yanitinin nedenle-
rini arastiracak yeni calismalara ihtiya¢ duyulmaktadir (8).
Bu calisma Ulkemizde serum D vitamini dusuklugi olan
hastalarda PTH yaniti Uzerine etkili faktorleri inceleyen
hasta sayisi fazla olan ilk calismadir.

Ozdemir ve ark/nin serum D vitamini disiikligi olan
kadin hastalarda yaptiklar ¢alismada 25(OH)D vitamini
ortalamasini 8,8+3,9 ng/mL olarak bulmuslardir. Bizim
calismamizda ise serum 25(0OH)D vitamini ortalamasi
14,5+7,6 ng/mL olarak tespit edildi. Her iki calismada da
orneklem gurubunu sadece 25(0OH)D vitamini distklagu
olan hastalar olusturmaktadir. Bizim calismamizda 25(0OH)
D vitamini diizeyinde olan yaklasik 6 ng/mL fazlahgin,
erkeklerin de galismaya dahil edilmis olmasindan kay-
naklandigini diisiinmekteyiz. Ayrica Ozdemirin yapmis
oldugu calismada hastalarin %22,42'tinde 25(0OH)D vita-
mini yetersizligi, %77,6 ise 25(0OH)D vitamini eksikligi mev-
cuttu, bizim calismamiz ise bu calismaya benzer olarak
olgularin %28,14'Unde yetersizlik, %71,86'sinda eksiklik

(%34,43'Uinde ciddi eksiklik + %37,43'linde eksiklik) sap-
tandi. Ozdemir'in calismasinda hastalarin serum PTH se-
viyesi ortalamasi 68,2+29,7 pg/mL olarak tespit edilmistir.
Bizim hastalarimizin PTH seviyesi ortalamasi ise 49,3+26,5
pg/mL idi. Onlarin calismasindaki bu PTH yuksekliginin,
Ozdemir'in calismasindaki hastalarin bizimkinden daha
dusuk olan 25(0OH)D vitamini diizeyine bagli olarak gelisti-
gini distinmekteyiz (8).

Vurgun ve ark. calismalarinda PTH diizeyinin, 25(0OH)D
vitamin diizeyine gore sapma noktasini saptayip, eriskin
Turk toplumundaki D vitamini eksiklik sinir degerini bul-
mayi amaclamislardir. Bu amacla 1684 hasta taramiglardir.
25(0OH)D vitamini >50 ng/mL oldugunda PTH'nin baski-
landigini, 25(0OH)D vitamini 50-10 ng/mL arasindayken
PTH'nin stabil kaldigini, 25(OH)D vitamini degeri <10 ng/
mL oldugu anda PTH'nin ilk artis cevabi verdigini bulmus-
lardir. Bu PTH cevabina gore, Vurgun ve ark. erigkin Tark
toplumundaki 25(0H)D vitamini eksiklik sinir degerinin
tim mevsimlerde 10 ng/mL olarak kullaniimasini 6ner-
mektedirler (9). Valcour ve ark/nin ¢alismasinda serum
25(0OH)D vitamini <20 ng/mL olan hastalarin %40'Inda,
serum 25(0OH)D vitamin <10 ng/mL olan hastalarin ise
%51'inde hiperparatiroidi saptanmistir (5). Bizim olgulari-
mizda ise tiim olgularin sadece %6,3'linde hiperparatroidi
oldugu saptandi. Bizim 6rneklem grubumuzun 25(OH)D
vitamin seviyesi <30 ng/mL olmasi ve Tirk toplumu icin
hiperparatiroidi olusturan 25(OH)D vitamin seviyesinin
<10 ng/mL oldugu dustnuldiugiinde, Valcour ve ark/nin
calismasi ile bizim calismamiz arasindaki hiperparatiroidi
orani farkini aciklamaktadir. Valcour ve ark/nin calisma-
sinda oldugu gibi bizim ¢alismamizda da ciddi 25(0OH)
D vitamini eksikligi olan (25(0OH)D vitamini diizeyi <10
ng/mL=ciddi eksiklik) olgularda hiperparatroidi anlam-
Il olarak daha sik olarak bulunmustur (Pearson ki-kare,
p=0,017)) Calismamizda; serum 25(OH)D vitamini disutk
olan olgularda, serum PTH dlzeyindeki degisimden se-
rum 25(OH)D vitamini diizeyinin %24,5 oraninda sorumlu
oldugu bulunmustur.

25(0OH)D vitamini eksikliginde, serum Ca duzeyini artira-
bilmek amaciyla serum PTH seviyelerinin yikseldigi cok
iyi bilinmektedir (2, 10). Bizim ¢alismamiz da bu klasik bil-
giyi destekler nitelikte olup serum PTH diizeyi ve 25(0OH)D
vitamini diizeyi arasinda negatif korelasyon saptanmistir.

PTH'da sekonder artis; 25(0OH)D vitamin eksikligi, bagisak-
lardan yetersiz Ca emilimi, bozulmus bébrek fonksiyonu,
yetersiz Ca alimi ve 6strojen azalmasi gibi cesitli faktor-
lere bagh olarak yaslilarda daha sik bulunur (11). Bizim
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calismamizda da yas ile serum PTH diizeyi arasinda pozitif
korelasyon saptanmistir. Ek olarak calismamizda serum
25(OH)D vitamini disiik olan olgularda serum PTH diize-
yindeki degisimden ileri yasin %19,5 oraninda sorumlu
oldugu bulunmustur. Ayrica hastalarimizin hepsinin se-
rum Ca degeri normal seviyede bulunmaktadir. Bu durum
bize optimal serum Ca degerini saglamak icin yaslilarda
daha fazla PTH salgilanmasi gerektigini disindirmustr.
Calismamizda yas ile serum 25(0OH)D vitamini diizeyi ara-
sinda bir korelasyon olmadigi saptanmasina ragmen, yas
ile birlikte PTH saliniminda artis oldugu bulundu. Valcour
ve ark/nin calismasinda da belirttigi gibi D vitamini eksik-
liginin, yas ile birlikte PTH diizeyleri Gizerine daha fazla ar-
tan etkisi bulunmasi; yaslanma ile birlikte bagirsaklardan
azalan Ca emilimi ve/veya azalan bdbrek fonksiyonu ile
serum Ca'daki azalmaya bagli oldugu séylenebilir. Yine
Valcour ve ark!nin calismalarinin sonucunda séyledidi,
yashlarda uzun sireli D vitamini eksikliginin daha fazla
PTH salgilatarak, paratiroid bezi hiperplazisine neden ola-
bilecegi veya paratiroid adenomlarinin gelismesine yol
acabilecegdi hipotezi calismamizin bu verileri ile de des-
teklenmektedir. PTH diizeyi ile 25(0OH)D vitamini duzeyi
arasindaki iliskinin ilerleyen yas ile daha glicli olmasina
neden olan fizyolojiyi anlamak icin kapsamli klinik cals-
malar gerekmektedir (5).
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Khazaei ve ark/nin 102 saghkl kiside yaptiklari calismala-
rinda bizim ¢alismamiza benzer sekilde, 25(0H)D vitamini
dusuklugu ile cinsiyet arasinda iliski bulamamislardir (12).

Bulundugu konum nedeni ile tlkemizde D vitamini sen-
tezi Mayis-Kasim aylar arasinda gerceklesir (1). Bozkurt ve
ark!nin calismasina gore yetiskin Tirk nifusunun biylk
cogunlugu kis ve yaz aylarinda yetersiz 25(0H)D vitamini
seviyelerine sahiptir. Ayrica yine bu calismaya gore serum
25(0OH)D vitamini duzeyleri kis aylarinda yaz mevsimine
gore anlaml derecede duistiktir (kis aylarinda ortalama vit
D: 13,9 ng/mL, yaz aylarinda ortalama 19,7 ng/mL). 25(OH)
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