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OZGUN ARASTIRMA / ORIGINAL ARTICLE

Serum 25(OH) D vitamin diisiikliigii cocukluk ¢ag1 pnomonileri i¢in bir risk faktorii
miidiir?

Is low serum 25(OH) vitamin D a risk factor for childhood pneumonias?

Tuba Unal, Behzat Ozkan, Atilla Cayir, Avni Kaya, Zerrin Orbak

OzZET

Amag: 25(0OH) D vitamini reseptorleri T ve B lenfositler,
makrofajlar ve dendritik hicreler gibi 6zellikle antijen su-
nan hicreler basta olmak tzere tim immun sistem hiic-
relerinde tanimlanmistir. Bu galismada pnémoni tanisi ile
hastanede yatirilan hastalarda serum 25(OH) D vitamin
dizeylerinin arastirilmasi amaclandi.

Gereg¢ ve yontem: Calismaya, pnémoni tanisi ile yatiri-
lan yaslari 1 ay—15 yil arasinda 40’1 kiz 40’1 erkek olmak
Uzere toplam 80 hasta alindi. Kontrol grubu olarak sag-
likli gocuklardan olusan 19'u kiz 21’i erkek olmak Uzere
toplam 40 vaka alindi. Vakalar ve kontrol gruplari serum
25(0OH) D vitamini, kalsiyum, alkalen fosfataz, paratiroid
hormon ve CD4/CD8 orani ve kemik mineral dansitomet-
risi bakimindan karsilastirildi. Hastalarda ates, Oksurik,
akciger dinleme bulgulari, radyolojik gérintimlerin dizel-
me slreleri ve hastalarin tedavi streleri karsilastirild.

Bulgular: Vaka grubundaki hastalarin %54,7’sinin (n=43),
kontrol grubununsa %25’nin (n=10) 25(0OH) D vitamin du-
zeyi 20 ng/mL’nin altinda idi (p<0,001). Serum 25(OH) D
vitamin dlzeyi duslk olan vakalarda atesin 2,5 glin, 6k-
surdgun 5,3 gln, akciger dinleme bulgularinin 8,4 giin ve
radyolojik bulgularinin 20,6 giinde dizelmeye baslandigi
tespit edildi. Serum 25(OH) D vitamin dizeyi <20 ng/mL
olan vakalarda ortalama iyilesme suresi 13,7 glin, serum
25(0OH) D vitamin dizeyi >20 ng/mL olan vakalarda 7,2
gln olarak saptandi.

Sonug: 25(0OH) D vitamin diizeyi dusukluglu cocukluk
¢agl pnomonilerinde bir risk faktori olabilir. Alt solunum
yolu enfeksiyonu olan vakalarda serum 25(OH) D vitamin
dizeyi bakilmahdir. Serum 25(OH) D vitamin diizeyi <20
ng/mL olan vakalara 25(OH) D vitamini verilmesinin fay-
dali olacagini diiginmekteyiz.

Anahtar kelimeler: 25(OH) D vitamini, pnémoni, immun
sistem

ABSTRACT

Objectives: 25(0OH) vitamin D receptors have been de-
scribed in immune system cells, particularly those pro-
ducing antibodies, such as T and B lymphocytes, mac-
rophages and dendritic cells. This study aimed to investi-
gate serum 25(OH) vitamin D levels in children hospital-
ized with pneumonia.

Materials and methods: Eighty patients, 40 male and
40 female, aged between 1 and 15 months and hospital-
ized with a diagnosis of pneumonia were included. Forty
healthy children, 19 female and 21 male, comprised the
control group. Patient and control groups were compared
in terms of serum 25(OH) vitamin D, calcium, alkaline
phosphatase, parathyroid hormone and CD4/CD8 ratio
and bone mineral densitometry. Patients’ fever, coughing,
pulmonary auscultation findings, time to amelioration of
radiological appearances and duration of treatment were
also compared.

Results: 25(0OH) vitamin D levels were below 20 ng/mL in
54.7% (n=43) of the patient group and 25% (n=10) of the
controls (p<0.001). Fever began improving in 2.5 days in
the cases with low serum 25(OH) vitamin D levels, cough-
ing in 5.3 days, pulmonary auscultation findings in 8.4
days and radiological findings in 20.6 days. Average time
to healing in cases with serum 25(OH) vitamin D levels
<20 ng/mL was 13.7 days, compared to 7.2 days in cases
with serum 25(OH) vitamin D levels >20 ng/mL.

Conclusions: Low 25(OH) vitamin D levels may be a risk
factor for childhood pneumonias. Serum 25(OH) vitamin
D levels should be investigated in cases of lower respira-
tory tract infection. We think that if Serum 25(OH) vitamin
levels <20 ng/mL supplemental 25(OH) vitamin D should
be given.
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532 T. Unal ve ark. Cocuklarda vitamin D eksikligi ve pnédmoni

GIRIS

25(0OH) D vitamini reseptorleri T ve B lenfositler,
makrofajlar ve dendritik hiicreler gibi 6zellikle an-
tijen sunan hiicreler basta olmak iizere tiim immun
sistem hiicrelerinde tanimlanmustir.'> Aktif 25(OH)
D vitaminin makrofajlarin ve natural killer hiicre-
lerinin fagositoz aktivitesini artirdig1 ve bu neden-
le 25(OH) D vitamini diizeyindeki degisikliklerin
immun sistem tizerine etkili oldugu bildirilmistir.?
25(0OH) D vitamini eksikligi durumunda daha giic-
[ii Th1 cevabina bagh olarak pro-inflamatuar sito-
kinlerin (IFN-Gamma, IL-2, TNF-Alfa) salinimi
artar. Lokosit kemotaksisi etkilenerek immun yanit
bozulur ve boylece enfeksiyonlara egilim artar.* Bu
durum 25(OH) D vitaminin immun regiilasyonun-
daki roliine dikkatleri ¢ekerek 25(OH) D vitaminin
immun sistem ile iligkili hastaliklarin kontroliinde
kullanilabilecegini diisiindiirmektedir.

Bu galigmada pndmoni nedeni ile hastaneye ya-
tirllan hastalarda serum 25(OH) D vitamin diizeyi
ile pnémoni arasindaki iligskinin aragtirilmasi amag-
land1.

GEREC VE YONTEM

Bu c¢alismaya Haziran 2009—Haziran 2010 tarihleri
arasinda Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk
Saglig1 ve Hastaliklart Anabilim Dalinda pnémoni
tanisi ile izlenen 40’1 kiz, 40’1 erkek olmak tizere
toplam 80 hasta alindi. Kontrol grubu olarak genel
pediatri poliklinigine basvuran kronik sistemik has-
talig1 ve solunum sistemine ait sikayetleri olmayan
19°u kiz 21’1 erkek olmak iizere toplam 40 vaka
alindi. Vakalarin demografik 6zellikleri ve ailele-
rin bazi 6zellikleri i¢in tanimlayici sorular soruldu.
Calismaya alinan tiim hasta ve kontrol grubunun
serum 25(OH) D vitamin, kalsiyum, alkalen fos-
fataz, paratiroid hormon (PTH) ve CD4/CD8 ora-
n1 ve kemik mineral yogunlugu 6l¢iildii. 25(OH) D
vitamin ve PTH diizeyleri Modular analystic E170
cihaziyla elektrokemiliimisens immunassey (Ro-
che, Isvigre-2011) ile calisildi. Serum 25(OH) D
vitamin degeri 20 ng/mL’nin {stiinde olan vakalar
normal sinirlarda, 20 ng/mL’den diisiik olan vaka-
lar 25(OH) D vitamin eksikligi olarak kabul edildi.
Tiim vakalarin sistemik muayeneleri yapildi. Vaka-
larin giinliik muayeneleri yapilarak belirti ve bulgu-
larin iyilesme siireleri kaydedildi. Pndmoni disinda
ek hastaligi saptananlar, kronik sistemik hastalig1

olanlar ve son ii¢ aydir 25(OH) D vitamini tedavisi
alanlar ¢alisma dis1 birakildu.

Verilerin analizi SPSS for Windows 11.5 paket
programinda yapildi. Gruplar arasinda ortalamalar
yoniinden farkin dnemliligi Student’s t testi ile in-
celendi. Kategorik degiskenler Pearson’un y-kare
veya Fisher’in kesin sonuglu y-kare testiyle deger-
lendirildi. p<0,001 i¢in sonuglar istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi. Calisma i¢in Etik kuruldan
onay alindi (Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Etik
Kurulu 13.02.2009 tarih 1 sayili oturum 20 numa-
ral1 karar).

BULGULAR

Pnémoni grubunun 40’1 (%50), kontrol grubunun
19°u (%47,5) kiz idi. Gruplar cinsiyet dagilimlari
ve ortalama yaslar1 bakimindan birbirine benzerdi
(Tablo 1). Pndmonili ¢ocuklarin, kontrol grubuna
gore giinese maruziyetlerinin daha az, kardes sa-
yilariin daha fazla, evdeki oda sayisinin daha az,
ailelerinin ekonomik durumu ve egitim diizeyleri-
nin daha kotii oldugu bulundu (Tablo 1). Vakalarin
%068,6’s1 kis mevsiminde, %12’si ilkbahar-sonbahar
mevsiminde, %19,4’1 yaz mevsiminde bagvurmus-
tu.

Pndmoni tanis1 6ykii, fizik muayene ve labora-
tuvar bulgularma goére konuldu. Basvuru anindaki
sikayet ve fizik muayene bulgular1 olarak; vaka-
larin %92,5’inde Okstrik, %87,5’inde sik nefes
alip verme, %80’ininde viicut sicakligr yiiksekligi,
%37,5’inde inleme, %48,75’inde interkostal-sub-
kostal ¢ekilme, %83,75’inde burun kanadi solunu-
mu ve %90’1nda oskiiltasyon ile akcigerlerde dinle-
me bulgusu (ral, ronkiis, wheezing) mevcuttu. Pno-
moni ve kontrol grubunun laboratuvar degerlerinin
karsilastirilmasi Tablo 2’de; belirti ve bulgulariin
gerileme siireleri Tablo 3’te gosterildi.

25(0OH) D vitamin diizeyi, pndmoni grubun-
da, kontrol grubuna gore anlamdi diizeyde diisiik
bulundu (p<0,001). Pnémoni grubunun yasa gore
serum CD4/CDS diizeyleri, 14’tinde (%17,5) nor-
mal, 66’ninda (%82,5) disiik bulundu. Kontrol
grubunda yasa gore CD4/CD8 diizeyleri 34’iinde
(%85,0) normal, 6’sinda (%15,0) diisiiktii. Pndmo-
ni grubunda CD4/CD8 oran1 60’mnda (%75) diisiik
iken 20’sinde (%25) normaldi. Kontrol grubunda
CD4/CDS8 oran1 4’tinde (%10) diisiik iken 36’sinda
(%90,0) normaldi. Bu diisiikliik istatistiksel olarak
anlaml1 idi (p<0.001).
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Tablo 1. Pnémoni ve Kontrol gruplarinin demografik 6zellikleri
Pnémoni grubu (n=80) Kontrol grubu (n=40)

Degiskenler Enaz Encok Ortalama Enaz Encgok Ortalama p
Yas 0.8 yil 15 yil 3,7yl 0.8 yil 15 yil 34yl >0,001
Kardes sayisi 2 6 4 1 3 2 <0,001
Oda sayisi 2 3 2,2 3 5 3,5 <0,001
Ailenin ekonomik durumu* 1 3 1,3 2 4 3 <0,001
Annenin egitim dizeyi* 1 2 1,5 2 4 3 <0,001
Babanin egitim dizeyi* 4 1 2,3 2 5 3 <0,001
Annenin giyim tarzi® 1 4 1,5 2 4 2,9 <0,001
Cocugun giinese maruz kalma” 1 3 1,5 2 4 3 <0,001

#: 1=cok dlisik 2=dlsik 3=orta 4=iyi. *: 1=okuma yazma bilmiyor 2= ilkokul 3=ortaokul 4=lise 5=Universite. $: 1= tam
ortuli 2=ylz, el agik 3=ylz, el, kol ve ayak agik, 4= ylz, el, kol, ayak ve bacak agik. *: 1=disari ¢ikmiyor 2=haftada 1

glin, 3=haftada 2 giin, 4=haftada en az 3 glin disari ¢ikiyor.

Tablo 2. Vaka ve Kontrol gruplarinin laboratuar degerleri.

Vaka grubu (n=80) Kontrol grubu (n=40)

Degiskenler Enaz Encgok Ortalama+*SS Enaz Engok Ortalama* SS p

25(0OH) D vitamin (ng/mL) 3 44 17+9,8 4 68 29,2+14.6 <0,001
PTH ( pg/mL) 15 90 45,1+20,3 14 90 32,5+16,2 <0,001
Ca (mg/dL) 6,9 8 8,2+1.25 7,5 11,2 9,48+0,86 <0,001
ALP (U/L) 100 840 360+194,4 120 720 249+100,5 <0,001
KsALP (U/L) 120 780 372+200,3 142 740 342+150,3 <0,001
Mg ( mg/dL) 1,2 2,8 1,940,9 1,3 2,7 2,1+0,87 >0,001

SS: standart sapma

Tablo 3. Pnémoni tanisi alan ¢gocuklarda serum 25(OH) D vitamin diizeyine gore belirtilerin sikligi ve tedavi sireleri.

25(0OH) D vitamin diizeyi

<20 ng/mL >20 ng/mL
Degiskenler(gun) Enaz Encok Ortalama+SS Enaz Encgok Ortalama+ SS p
Ates 1 4 2,5+1.9 0,5 2 1,241,1 <0,001
Oksdiriik 3 7 5,3+2,4 2 5 2,9+1,6 <0,001
Dinleme bulgulari 4 14 8,4+4,6 3 5 4,3+2,1 <0,001
Radyolojik bulgular 10 34 20,6+9,9 7 24 15,3+7,9 <0,001
Tedavi siireleri 5 20 13,745,2 4 10 7,2+3,4 <0,001

SS: standart sapma
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Pnémoni grubunun kemik mineral yogunluk
skoru 41 (%51,3) vakada normal, 39(%48,7) va-
kada diistik saptandi. Kontrol grubunun kemik mi-
neral yogunluk skoru 39 (%97,5) vakada normal, 1
(%2,5) vakada diisiik saptandi. Pndmoni gruplari
arasinda kemik mineral yogunlugu agisindan ista-
tistiksel anlamli fark mevcuttu (p<0,001).

Pnémoni grubunda 43 (%53,7) kontrol gru-
bunda 10 (%25) ¢ocukta 25(OH) vitamin D diizeyi
20 ng/mL altinda; pndmoni grubunda 37 (%46,3),
kontrol grubunda 30 (%75) olguda 25(OH) vitamin
D diizeyi 20 ng/mL iistiinde bulundu. Bu dagilim
istatistiksel olarak anlamli idi (p<0,001). 25(OH) D
vitamin diizeyi <20 ng/mL olan pnémonili ¢ocuk-
larda ates, oksiiriik sikayeti, dinleme bulgular1 ve
radyolojik goriintii bulgularinin varhigi, 25(OH) D
vitamin diizeyi >20 ng/mL olan ¢ocuklara gore daha
sik gozlendi ve tedavi siireleri daha uzun bulundu.

TARTISMA

25(0OH) D vitamini primer olarak kalsiyum homeos-
tazi ve kemik metabolizmasindan sorumlu olmakla
birlikte; aktif 25(OH) D vitaminine ait reseptorler
hipofiz, overler, deri, mide, pankreas, timus, meme,
bobrek, paratiroid bezleri ve lenfositler gibi birgok
dokuda tanimlanmustir.’ Bu ¢alismalar bize 25(OH)
D vitaminin kalsiyum metabolizmasi disinda farkl
fonksiyonlarinin oldugunu géstermektedir. 25(OH)
D vitaminin dendritik hiicrelerde maturasyon, di-
feransiyasyon ve migrasyonu saglamasi; T1 hiic-
relerinde aktivasyonu suprese etmesi; regulator T
hiicrelerini stimule etmesi; myeloid ve eritroid seri
hiicrelerini aktive etmesi 6nemli bir immunmodii-
lator oldugunu gostermektedir.” Serum 25(OH) D
vitamin diizeyi diisiik olgularda pnomoni gelisme
riskinin artmast 25(OH) D vitamini eksikligine
bagl immunite zayifligi, CD4 diizeyinin azalmasi
ve 25(OH) D vitamini bagl olarak sentezlenen an-
timikrobiyal peptit olan kathelisidin sentezinin azal-
masi gosterilebilir. Yim ve arkadaglari ® sik solunum
yolu enfeksiyonu geciren hastalarda brons epitel
hiicrelerinde kathelisidin sentezinin azaldigini gos-
termis ve kathelisidin sentezini arttirmak icin inha-
ler 25(OH) D vitamini kullanilabilecegini belirtmis-
lerdir. Bazi ¢aligmalarda 25(OH) D vitaminin adju-
van tedavi olarak bir¢ok enfeksiyonun tedavisinde
etkin oldugu gosterilmistir.”!° Son yillarda yapilan
calismalarda 25(OH) D vitamin eksikliginin Tuber-
kiiloz, otitis media, iist solunum yolu enfeksiyonlar1

ve influenza enfeksiyonu i¢in risk olusturdugu bil-
dirilmigtir.!-14

25(OH) D vitamini diistikliigliniin iist ve alt so-
lunum yolu enfeksiyonlarinda anahtar rol iistlendigi
tespit edilmistir.”” Karatekin ve arkadaslar1 '¢ akut
alt solunum yolu enfeksiyonu gegiren ve rasitik ol-
mayan infantlarda 25(OH) D vitamini dusiikligii
tespit etmiglerdir. Muhe ve arkadaglari '7 nutrisyonel
riketsin pndmoni gelisme riskini arttirdigini goster-
miglerdir. Najade ve arkadaslari '® respiratuvar en-
feksiyon sebebi ile hastaneye yatirilan ¢ocuklarda
nutrisyonel rikets insidansinin arttigini saptamig-
lardir. Oren ve arkadaslari ? tarafindan yapilan bir
calismada, vakalarin kis mevsiminde serum 25(OH)
D vitamini diizeyinin daha diisiik oldugunu ve va-
kalarin yaslar1 kiigiildiikge serum 25(OH) D vitami-
ni diizeyinin azaldigini tespit etmislerdir. 25(OH) D
vitamini eksikligi durumunda 6zellikle kis aylarinda
invazif pnomokokal enfeksiyonlar, meningokokal
enfeksiyonlar, A grubu streptokokal hastaliklar sik
goriilmektedir. Bu bakterilerin 25(OH) D vitaminin
indiikledigi mikrobisidallere duyarli oldugu gozlen-
mistir.'>"* Dogan ve arkadaglar1 '° tarafindan yapilan
bir ¢alismada pnémoni tanisi alan ve serum 25(OH)
D vitamin diizeyi diisiik olan vakalarda serum CD4
diizeyi ve B lenfosit sayisinin diisiik oldugu tespit
edilmistir. Tedavi bitiminde serum CD4 diizeyinin
arttigi saptanmistir. Raghuramulu ve arkadaglar
serum 25(OH) D vitamin diizeyi diisiik olan vakala-
rin, normal olanlara gore serum ALP, PTH degerle-
rinin yiiksek, fosfor ve kalsiyum degerlerinin diistik
oldugunu tespit etmislerdir. Lips ve arkadaslar1 %
tarafindan yapilan bir ¢alismada serum 25(OH) D
vitamin diizeyi diislik olan kadinlarda kemik mine-
ral yogunluk skorunun daha diisiik oldugu saptan-
mistir. Bununla birlikte serum 25(OH) D vitamin
diizeyi ile alt solunum yolu enfeksiyonu gecirme
siklig1 arasinda iliski bulamayan ¢aligmalarda mev-
cuttur.'>?!

Vakalarimizin %68.5°1 kis mevsiminde bagvur-
mustu. Vakalarin serum 25(OH) D vitamin diizeyi
yasa gore incelendiginde, yas kiiciildiikce serum
25(0OH) D vitamin diizeyi de azalmakta idi. Calig-
mamizda kontrol grubuna goére, vaka grubunun se-
rum 25(0OH) D vitamini ve kalsiyum diizeyi daha
diisiik; serum ALP, PTH ve kemige spesifik ALP
diizeyi daha yiiksek; yasa gore serum CD4/CDS
orani diisiik olarak saptanmisti. Calismamizda vaka
grubunun kemik mineral yogunluk skoru kontrol
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grubununa gore anlamli derecede diisiik bulundu
(p<0.001). Vaka grubunun kemik mineral yogun-
luk skorunun daha diisiik olmasinin sebebi serum
25(0OH) D vitamin diizeylerinin diisiik olmasi ile
iliskilendirildi.

Calismamizin diger calismalardan farki; va-
kalarin serum 25(OH) D vitamin diizeylerine gore
belirti ve bulgularinin gerileme siirelerini karsilag-
tirtlmig olmasidir. Serum 25(OH) D vitamin diizeyi
diisiik olan vakalarda atesin 2.5 giin, oksiiriigiin 5.3
giin, akciger dinleme bulgularinin 8.4 giin ve rad-
yolojik bulgularinin 20.6 giinde diizelmeye basla-
dig1 tespit edildi. Serum 25(OH) D vitamin diizeyi
<20 ng/mL olan vakalarda ortalama iyilesme siiresi
13.7 giin, serum 25(OH) D vitamin diizeyi >20 ng/
mL olan vakalarda 7.2 giin olarak saptandi. Serum
25(0OH) D vitamin diizeyi normal olan pndmonili
vakalarin daha kisa siirede iyilestigi goriildi. Calig-
ma bulgularimiz, 25(OH) D vitaminin immunmo-
diilator roliinii gostermektedir. 25(OH) D vitamin
diizeyi dusiikligi cocukluk cagi pnomonilerinde
bir risk faktorii olabileceginden alt solunum yolu
enfeksiyonu olan vakalarda serum 25(OH) D vita-
min diizeyinin 6l¢iilmesini ve 6zellikle diisiik olan
vakalara 25(OH) D vitamin verilmesini dneriyoruz.
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