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OZET

Amag: Bu calismada kompanse ve dekompanse sirotik hastalarda,
D vitamin eksiklik sikliginin kontrol grubu ile karsilastiriimasi
amaglanmistir.

Materyal-Metotlar: Karaciger sirozu olan 80 hasta ve 80 kontrol
olgusu alinmistir. Siroz tanisi klinik, laboratuvar ve gorintileme
yontemleri ile konulmustur. Asit, varis kanamasi, bilirubin
yuksekligi dekompansasyon bulgulari olarak kabul edilmistir.

Bulgular: Sirotik 80 hastanin, 46’si erkek (%57,5), yas ortalamasi
54,40£11,77, yas dagihmi 18-75, kontrol grubunun 44’G erkek
(%55), yas ortalamasi 53,85%9,59, yas dagilimi 18-75 idi.
Dekompanse sirozlu hastalarda kompanse sirozlu hastalara ve
kontrol grubuna gore 10 ng/ml altinda vitamin D dizey dusuklik
sikligl istatistiki olarak anlamli dizeyde daha sik saptanirken
(p<0.05), 30 ng/ml Uzerinde D vitamin duzey vyuksekligi
dekompanse sirozda kompanse siroz ve kontrol grubuna goére
anlamli dizeyde daha distk siklikta saptanmistir (p<0.05). Sirotik
hastalarda MELD skoru, CHILD skoru ile D vitamin dizeyi arasinda
korelasyon saptanmadi.

Sonug: Child evresi, MELD skoru ile D vitamini diizeyi arasinda
korelasyon saptanmamistir. Dekompanse sirotik hastalarda
kompanse siroz ve kontrol grubuna gore replasman gerektirecek
D vitamini eksikligi daha siktir.

Anabhtar kelimeler: Dekompansasyon, D vitamini, Siroz

SUMMARY

Aim: In this study, it was aimed to compare the frequency of vitamin
D deficiency in compensated and decompensated cirrhotic patients
with the control group.

Materials and Methods: Eighty patients and eighty control groups
that have liver cirrhosis are included in this study. The diagnosis of
cirrhosis is made by clinical, laboratory, and imaging methods.
Ascites, variceal bleeding, and elevated bilirubin were accepted as
signs of decompensation.

Results: 46 of 80 cirrhotic patients are male (57.5%), the average
age of the patient group is 54.40 + 11.77 and the age distribution is
18-75. The control group consisted of 44 males (55%), average age
of the control group is 53.85 + 9.59, and the age distribution is 18-
75. In patients with decompensated cirrhosis, the frequency of low
vitamin D levels below 10 ng/ml was found to be statistically
significantly more frequent compared to patients with
compensated cirrhosis and the control group (p<0.05), while a
higher vitamin D level above 30 ng/ml in decompensated cirrhosis
compared to compensated cirrhosis and control group. Significantly
lower frequency (p<0.05). There was no correlation between MELD
score, Child score, and vitamin D level in cirrhotic patients.

Conclusion: No correlation was found between Child stage, MELD
score, and vitamin D levels. Vitamin D deficiency requiring
replacement is more common in decompensated cirrhotic patients
compared to compensated cirrhosis and control group.
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GIRIS

Bircok kritik hasta hastada D vitamini eksikligi vardir ve
mevcut uluslararasi kilavuzlar, hipovitaminozlarin telafi
edilmesi gerektigini belirtmektedir (1, 2). Siroz kronik
karaciger hastaliklarinin uzun klinik seyri sonucu ortaya
ctkan karaciger parankim dokusunun kaybi ve bag
dokusunun artmasi ile karakterize kronik ve ilerleyici bir
hastalik olarak tanimlanmaktadir. Sirotik hastalarda D
vitamini bakilmasi ve replasmani 6nerilmektedir (3, 4).

Karaciger sirozunda karbonhidrat, yag ve protein
metabolizmasi bozulur. Karaciger hastaligina bagh olarak
yetersiz beslenme, sindirim ve absorbsiyon bozuklugu ve
degisen metabolizma sonucu siroz hastalarinda uzun
donemde siklikla malnutrisyon ve sarkopeni gelisir.
Malnutrisyon, vicut kompozisyonu ve hicre kitlesine
degismesine, fiziksel ve zihinsel fonksiyonlarin azalmasina
ve klinik progresyonun kotilesmesine neden olur (5).

Yiz yil 6nce D vitaminin kemik minerilizasyonu ve riket
hastaligindan koruyucu roli kesfedilmistir. Vitamin D
yaklasik 50 metabolit kompanentten olusmakta olup,
kalsiyum ve kemik minerizasyonu disinda multpil
fonksiyonu vardir. Yaklasik 50 yil 6nce insan kaninda 25
hidroksi vitamin D3 (25-OH-D3) olciminit yapan ilk
metotlar gelistirilmistir (6). Ciltte sentezlenen vitamin
D3’ten karacigerde 25-OH-D3 olusur. Bu major D vitamini
formudur, yari émri 2-3 hafta kadardir ve kisinin D
vitamini diizeyini belirlemede kullanilir (7-9).

Viicut kitle indeksinin (VKi) 18.5’in altinda olmasi ve Child
B-C hastalari malnitrisyon riskinin yiksek oldugunu
gosteren iki basit parametredir ve bu kriterleri karsilayan
siroz hastalarinin cogunda sarkopeni ve ileri dekompanse
karaciger sirozu vardir (10).

Son yillarda D vitamininin, kronik karaciger hastaligl da
dahil olmak Uzere cesitli hastaliklarin patolojisindeki olasi
rolline artan bir ilgi mevcuttur. Siroz gibi kronik karaciger
hastaligi olanlarda D vitamini eksikliginin sik oldugunu
gosteren calismalar olmakla birlikte anlamh bir iliskinin
bulunmadigina yonelik veriler de vardir (11).

Bu calismada kompanse ve dekompanse sirozlu hastalarda
sirozlu hastalarda D vitamini eksikligi sikligi arastiriimistir.

GEREG VE YONTEM

Calismaya alinma ve dislama kriterleri

Calismaya 1 Ocak 2019 ve 1 Eylil 2019 tarihleri arasinda
Harran Universitesi Tip Fakiltesi Egitim ve Arastirmasi
Hastanesi Gastroenteroloji poliklinigine basvuran veya
serviste yatarak tedavi goren 80 karaciger sirozu hastasi
ile, karaciger sirozu olmayan 80 kontrol olgusu alinmistir.

Siroz tanisi klinik, laboratuvar ve gorintileme yontemleri
ile konulmustur. Asit, varis kanamasi, bilirubin yiksekligi
dekompansasyon bulgulari olarak kabul edilmistir (12).
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Siroz grubunda 18 vyastan buylk, karaciger sirozu olan,
malignitesi olmayan (hepatoselliler kanser-HCC harig), total
veya parenteral beslenme destegi almayan, ¢olyak hastalig
olmayan, bariyatrik cerrrahi gecirmemis hastalar

dahil edilmistir.

Kontrol grubunda 18 yastan buyuk, kronik herhangi bir hastalgi
olmayan, bariyartrik cerrrahi gecirmemis ve c¢olyak gibi
malabsorbsiyonla seyreden herhangi bir hastaligl olmayan,
olgular alinmistir.

Siroz grubunda ve kontrol 25-OH D3 dizeylerine bakildi. D
vitamini diizeyi <10 ng/ml alti ciddi eksiklik, 10-20 ng/ml eksiklik
(>20 ng/ml alti replasman gerektiren duzey), 20-30 ng/ml
dustk, >30 ng/ml yeterli kabul edildi (7). Yeni ¢alismalarda
yashlarda D vitaminin 50 ng/ml Gzerinde tutulmasi gerektigi ileri
strtlmastar (13).

Hastalarin  kayith arsiv bilgilerinden karaciger sirozunun
etyolojisi taranip calismaya dahil edildi. Hastalarin MELD ve
Child skoru hesaplandi. Child skoru 5-6 arasinda olanlar Child A
evresinde, 7-9 araliginda olanlar Child B evresinde, 10-15
araliginda olanlar Child C evresinde yer aldi (12). Her iki grubun
boy ve kilo &lcimleri yapilarak viicut kitle indeksleri (VKi)
hesaplandi. Child skoru B ve C olan hastalar ile, VKi 18.5 in
altinda olan tim siroz hastalari malnttrisyon acisindan ylksek
riskli olarak degerlendirildi.

Istatistiksel Analiz Yéntemi

istatistiksel analizler SPSS for Windows Versiyon 20.0
(Statistical Package for the Social Sciences) bilgisayar programi
kullanilarak  yapildi.  Cahsma verileri  degerlendirilirken
parametrelerin normal dagilima uygunlugu Shapiro Wilks testi
ile degerlendirilmistir. Normal dagilim gosteren parametrelerin
iki grup arasi karsilastirmalarinda independent simples T testi,
normal dagilm gostermeyen parametrelerin iki grup arasi
karsilastirmalarinda Mann Whitney U test kullanildi. Anlamlilik
p<0.05 dizeyinde degerlendirildi.

Bu c¢alisma Helsinki Deklarasyonu prensiplerine uygun
yapilmistir. Hastalardan bilgilendirilmis olur (riza formu)
alinmistir. Harran Universitesi, Tip Fakiltesi etik kurul onayi
alinmistir.

BULGULAR

Siroz grubuna alinan 80 siroz hastanin 46 erkek (%57,5),
34 kadin (%42,5), yas ortalamasi 54,40+11,77, yas dagilimi
18-75 idi. 15 olguda (%18,8), kompanse karaciger sirozu
(KKS), 65 olguda (%81,2) dekompanse karaciger sirozu
(DKS) vardi.

Kontrol grubunda 44 erkek (%55), 36 kadin (%45), yas
ortalamasi 53,85+9,59, yas dagihmi 18-75 idi. Hasta ve
kontrol grubu arasinda yas ve cinsiyet dagiliminda istatistiki
farklilik yoktu.
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Siroz hastalarinin etyolojisinde, 31 hastada HBV, 17
hastada nonalkolik hepatit (NASH), 13 hastada
kriptojeniktik siroz, 12 hastada HCV, 3 hastada HDV, 1
hastada kardiyak siroz, 1 hastada Budd-chiari sendromu,
1 hastada konjenital hepatik fibrozis,1 hastada alkolik
siroz vardi. Siroz grubunun VKi ortalamasi 22,52+ 4,23,
kontrol grubunun ise 27,25+ 4,76 idi. Siroz grubunda 20
hasta (%25) Child-A, 46 hasta (%57,5) Child-B, 14 hasta
(%17,5) Child-C olup ortalama MELD skoru 14,5345,45
idi. Child A’da VKi ortalamasi 19,7043,42, Child B’de
24,05£3,94, Child C'de 21,54+4,09 idi. MELD skoru ve
Child gruplari ile D vitamini arasinda korelasyon
gorilmedi (r=0,059 p>0,05). Siroz gurubunda 19 hastada
(%23,8) D vitamini diizeyi 0-10 ng/ml, 37 hastada (%46,2)
D vitamini dizeyi 10-20 ng/ml, 14 hastada (%17,5) D
vitamini dizeyi 20-30 ng/ml, 10 hastada (%12,5) D
vitamini diizeyi >30 ng/ml saptandi.

15 KKS’lu olgunun 6’sinda (%40) D vitamini dizeyi 10-20
ng/ml, 4 olguda (%26,7) D vitamini dtzeyi 20-30 ng/ml, 5
hastada (%33,3) D vitamini dizeyi > 30 ng/ml olarak
saptandi.

65 DKS’lu olgunun 19’unda (%29,2) D vitamini dizeyi O-
10 ng/ml, 31’inde (%47,7) D vitamini dizeyi 10-20 ng/ml,
10’unda (%15,4) D vitamini dlzeyi 20-30 ng/ml, 5’inde
(%7,7) D vitamini dlzeyi > 30 ng/ml saptandi.

Kontrol grubunda 10 olguda (%12,5) D vitamini dlzeyi O-
10 ng/ml, 40 olguda (%50) D vitamini dizeyi 10-20 ng/ml,
15 olguda (%18,8) D vitamini dizeyi 20-30 ng/ml, 15
olguda (%18,8) D vitamini dizeyi > 30 ng/ml saptandi.

Tum sirotik hastalarda, kontrol grubuna gére D vitamin
disuklik sikhigr daha fazla gorilmesine ragmen (%70e,
%62,5), bu fark istatistiki olarak anlamli degild (p>0.05).

Dekompanse sirozlu hastalarda kompanse sirozlu
hastalara ve kontrol grubuna gore 10 ng/ml altinda
vitamin D dizey dusuklik sikhg istatistiki olarak anlamli
dizeyde daha sik saptanirken (p<0.05), 30 ng/ml
Gzerinde D vitamin dlzey yuksekligi dekompanse sirozda
kompanse siroz ve kontrol grubuna gore anlamli diizeyde
daha dustuk siklikta saptanmistir  (p<0.05). Tim
gruplardaki D vitamini dlzeyleri tablo 1’de 6zetlenmistir.

Tablo 1: Sirotik hastalarda (kompanse ve dekompanse) ve
kontrol grubunda D vitamin dizeyleri

D vitamin diizeyi (ng/ml)
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TARTISMA

Karaciger sirozlu hastalarda uzun dénemde 25-OH-D3,
vitamin B12, folat gibi mikrobesinlerde ciddi eksiklikler
gorulebilmektedir (14, 15). Bu calismada sirozlu hastalarda

25-OH-D3’Un kontrol grubuna gore nasil etkilendigi
arastirildi.
Putz-bankuti ve ark./nin sirozlu hastalarda vyaptigi

calismada, 25-OH-D3 seviyesi 20 ng/ml’ nin altinda
eksikliklik olarak degerlendirilmis ve sirozlu hastalarin
%71’'inde D vitamini eksikligi tespit edilmistir (16). Biz de
calismamizda benzer sekilde 20 ng/ml’nin altinda 25-OH-
D3 seviyesi olan hasta oranini yaklasik %70 olarak tespit
ettik.

Fernandez N ve ark. yaptigi bir ispanyol calismasinda kronik
karaciger hastalarinda hastalarin %87’sinde D vitamin
eksikligi (<20 ng/ml) saptanmis, ortalama D vitamini
seviyesi 18.8 ng/ml, sirotiklerde ve alkolik hepatitte ise
daha dusuk dizeyde (15.9 ng/ml) saptanmistir (P=.002).
Child C (7.75 ng/ml), Child A hastalara (16.5 ng/ml) gore
daha dustk seviyeler tesbit edilmis. Replasman sonrasi
%94 hastada optimum seviyesi saglanmis ve bu hastalarda
trombosit sayisinda, albimin seviyesinde (P<.05), Child-
Pugh skorunda (P<.05) anlaml dizelme gozlenmis (17).
Bizim g¢alismamizda da biraz daha az siklikta, tUm sirotik
hastalarda %70, dekompanse sirotik hastalarda ise yaklasik
%77 oraninda replasman gerektirecek diizeyde (<20 ng/ml)
D vitamin eksikligi saptanmistir. Benzer sekilde ileri
derecede Child B ve C hastalarda (dekompanse hastalarda)
daha sik eksiklik saptanmistir. Ancak Child skoru ve MELD

skoru ile D vitamini dUzeyi arasinda korelasyon
saptanmamistir.
Akdeniz Universitesi Hastanesi Gastroenteroloji

Poliklinigine yaklasik 6 aylik slre igerisinde bagvuran, 25-
OH D3 dizeyi calisilan kronik karaciger hastalarinda D
vitamini dizeylerinin retrospektif olarak incelendigi tez
galismasinda vitamin D dlzeyleri 4 gruba ayrildi. 30 ng/ml
ve Ustl Vitamin D duzeyleri yeterli, 20-30 ng/ml arasi
yetersiz, 10-20 ng/ml arasi eksik ve 10 ng/ml’den dusik
degerler ciddi eksik olarak tanimlanip gruplandirildi. Siroz
hastalarinda Child-Pugh ve MELD skorlari ile D vitamini
duzeyleriile iliskisi analiz edildi. Calismadaki kriterlere uyan
340 hasta 25-OH D3 dulzeylerine gore gruplandirildiginda,
hastalarin  47’sinin  (%13.8) vyeterli, 113'Gnin (%33.2)
yetersiz, 120’sinin (%35.3) eksik, 60’inin (%17.6) ciddi eksik
oldugu gorildu. Sirozlu hastalarda Child-Pugh ve MELD
skorlarina bakildiginda, bu skorlarin D vitamini ile

010 10-20 <20 20-30 >30 Toplam istatistiksel olarak anlamh bir iliskisi bulunamadi. Sonug
— "g:"" G"i//o:)') :Z':;) 4:'1':'7) "gim' ‘1"5’ olarak kronik karaciger hastalarinda D vitamini anlamli
siroz (%33,3) olarak disUk saptandi. Ayrica NASH dizeyi ile D vitamini
DRKOMPANSE gy D Sy v stan 6 duzeyi iliskili bulundu (18). Baska bir calismada da D
e T e N vitaminin  NASH’I  6nlemede  rolii  olabilecegi ileri
Kentrol (%12,5) 40 (%50) (%225) 15 (%18,8) (%ig‘s) &0 sirtlmdastidr (19). Bizim c¢alismamizda sadece sirotik
P degeri P<0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 P<0.05 hastalar degerlendiriimis ve kontrol grubuna goére
dekompanse sirozu olan hastalarda D vitamini anlamli
Uyanikoglu A.
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olarak dasik bulunmustur. NASH ayrica
degerlendirilmemistir. Tez calismasina benzer sekilde
Child skoru ve MELD skoru ile D vitamini dizeyi arasinda
korelasyon saptanmamistir.

Kronik karaciger hastaliklarinda 25(OH) Vitamin D
dizeylerinin incelendigi baska bir tez calismasinda
calismaya dahil edilen hastalarin ortalama yasi 58.7 +
11.8 yildi. Siroz etiyolojisi, hastalarin  %53.4'inde
kriptojenik, %28.8'inde HBV, %8.5'inde HCV, %7.6'sinda
alkol, %1.7'sinde ilagti. Hastalarin %93.2'sinde (n=110)
Vitamin D eksikligi, %5.1'inde (n=6) Vitamin D yetmezligi
vardi, hastalarin sadece %1.7'sinde (n=2) vitamin D
dizeyi normal sinirlardaydi. Vitamin D seviyeleri
trigliserid (p=0.006), albimin (p=0.003) ve total
kolesterol (p=0.035) seviyeleriyle pozitif yonde, Child
(p=0.008), MELD skoru (p=0.045), protrombin zamani
(PT) (p=0.003) ve International Normalized Ratio (INR)
(p=0.011) ile negatif yonde koreleydi. Siroz
komplikasyonlari vitamin D seviyeleri Gzerinde etkili
degildi. Sonug olarak siroz hastalarinin ¢ogunda, siroz
etiyolojilerinden bagimsiz olarak vitamin D eksikligi
vardir. Vitamin D seviyeleri siroz siddeti progrese oldukca
azalmaktadir. Sirozda gorulen vitamin D eksikligi siroz
etiyolojisi ve komplikasyonlarindan ziyade karaciger
disfonksiyonuyla iliskili oldugu saptanmistir (11). Bu
calismayla kiyaslandiginda yas grubu benzer olup, bizim
hasta grubumuzda siroz etyolojisi farkliydi, bizde en sik
etyolojik neden hepatit B (hastalarin Ucte biri), ikinci
siklikla NASH, Uclnci siklikla hepatit C ve kriptojenik
sirozdu. Tez calismasinda en sik neden olarak kriptojenik
siroz saptanmasi, NASH hastalarinin muhtemelen bu
grup icerisinde degerlendirilmesine bagli olabilir. Bu
calismaya gore bizde daha az oranda D vitamini eksikligi
saptanmisir (%93.2'ye, %70). Child ve MELD skoruyla D
vitamini arasinda korelasyon saptanmisken, bizde
saptanmamistir. Sonug degerlendirmesi bizim
sonucumuza benzer sekilde hastalik seviyesi ilerledikce D
vitamin eksikliginin artmakta oldugu saptanmistir.

Tlrkiyede D vitamini eksikligi yaygindir. 14-44 yas aras| 48
kadinda yapilan bir arastirmada giyim sekillerine gore
%40 ile %60 oraninda D vitamini eksikligi saptanmistir
(20). Ege bolgesinde 20 yas tzeri 391 eriskinde yapilan bir
arastirmada D vitamini eksikligi %74.9 oraninda
saptanmistir. Kadinlarda D vitamini eksikligi erkeklerden
anlamli derecede ylksektir (%78,7 vs %66,4) (21). Colyak
hastaliginda D vitamini eksikligini degerlendirdigimiz
calismada, tim ¢olyak hastalarinin yaklasik %80’inde,
kontrol olgularinin %60’'Inda vitamin D3 eksikligi veya
yetersizligi saptanmistir. Colyak hastalarinin yaklasik
%60’Inda kontrol grubunun ise %40’inda replasman
gerektiren dizeyde (<20 ng/ml) D3 dlzeyi saptanmistir
(22). Bu c¢alismada ise kontrol grubunda %12,5'u 10
ng/ml altinda ciddi eksiklik olmak Uzere toplamda %62,5
oraninda, c¢olyak kontrol grubuna gore daha ylksek
oranda replasman gerektiren dizeyde (<20 ng/ml) D
vitamini eksikligi saptadik. Hem sirotik hasta grubunda
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hem de kontrol grubunda cinsiyet dagilimi yariya yakini

kadin olmak Uzere benzerdi. Colyak calismasina gore bu
calismada hasta ve kontrol grubunda ortalama yas daha ileri
yas idi. Kontrol grubunda D vitamin eksikliginin bu kadar sik
olmasi, istatistiki degerlendirmeyi zorlastirsa da bu calismayla
dekompanse siroz hastalarinda net bir sekilde daha sik D
vitamin eksikligi oldugu gosterilmistir.

Sonug

Sonug olarak dekompanse sirotik hastalarda kompanse
siroz ve kontrol grubuna gore replasman gerektirecek
dizeyde D vitamini eksikligi daha siktir. Child evresi, MELD
skoru ve D vitamini eksikligi arasinda korelasyon
saptanmamistir. Sirotik tim hastalar 6zellikle dekompanse
sirozu olan hastalar D vitamini eksikligi acisindan
taranmalidir.

Yazar Katkilari: Calisma Konsepti/Tasarimi: AU, Veri
Toplama: AU, Veri Analizi/Yorumlama: AU, Yazi Taslagi: AU,
icerigin Elestirel incelemesi: AU, Son Onay ve Sorumluluk:
AU

Cikar Catismasi: Yazar cikar ¢atismasi bildirmemistir.
Finansal Destek: Yazar bu calisma icin finansal destek
almadiklarini beyan etmistir.
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