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Ö N S Ö Z

D vitamini, ana görevi kalsiyum ve fosfor dengesini düzenleyerek kemik home-
ostazını sağlayan temel hormon olarak kabul edilmektedir. Ancak son yıllarda 
yapılan çalışmalarda hemen hemen tüm dokuların fonksiyonlarında etkili olduğu 
ve böylece organizmanın homeostazisinde önemli rol oynadığı gösterilmiştir. Bu 
dokulardan en önemlisi ‘deri’dir

D vitamini sentezinin %90-95'i güneş ışınlarının etkisi ile deride yapılır. Deri, 
biyolojik olarak aktif D vitamini sentezi için tek hedef dokudur. Derideki tüm 
hücreler (keratinositler, fibroblastlar ve sebositler gibi) D vitaminini lokal olarak 
aktive etme yeteneğine sahiptir. Keratinositler, kıl folikülleri ve sebase glandlarda 
ayrıca D vitamini reseptörleri bulunur. Sonuç olarak proliferasyonun engellen-
mesi, diferansiyasyonun düzenlenmesi, immün yanıtın regülasyonu, kıl folikül 
siklusu, sebase bez ve ter bezi çalışma düzeni gibi derinin birçok fonksiyonu D 
vitamininden etkilenmektedir.

Son yıllarda D vitamininin hem deri sağlığı ve hem de deri hastalıklarındaki 
önemi üzerinde artan sayıda yayın yapılmaktadır. Yayınlarda deri hastalıkların-
daki D vitamini serum seviyesi, D vitamini reseptörü geni polimorfizmi, D vita-
mini sistemik ve topikal tedavi sonuçları veya tedavide kullanılan fototerapi ile D 
vitamini ilişkisi gibi konularda araştırma sonuçları yer almaktadır. 

Bu kitapta deri sağlığı, deri hastalıkları ve kozmetolojik açıdan D vitamini 
ilişkisi ayrıntılı olarak incelenmiştir. Kitabın başında D vitamini kimyasal yapısı 
ve metabolizması, D vitamini ve genetik, D vitamininin normal serum düzeyleri, 
D vitamini düzeylerini etkileyen faktörler ve D vitamini yetmezliği,  serum D 
vitamininin ölçümü, D vitamini biyoyararlanımı ve doğal beslenme kaynakları, 
sistemik ve topikal D vitamini tedavisi, deride D vitamini sentezi mekanizma-
ları, güneşten koruyucu kullanımı ve D vitamini, D vitamininin deri yapısı ve 
fizyolojisine etkisi başlıklarında bölümler bulunmaktadır. Kitapta bu bölümle-
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Önsöz

ri takiben, literatürde D vitamini ile ilgili çalışmaları bulunan deri hastalıkları 
ve kozmetik problemler ayrı bölümler halinde yer almaktadır: Deri yaşlanması, 
psoriasis, psoriatik artrit, atopik dermatit, mastositoz, ürtiker, kaşıntı, likenoid 
dermatozlar, vitiligo, melasma, rozase, akne, hidradenitis supurativa, seboreik 
dermatit, otoimmün büllöz hastalıklar, bağ dokusu hastalıkları, Behçet hastalığı, 
idyopatik fotodermatozlar, iktiyozis, epidermolizis bülloza, kseroderma pigmen-
tozum, epidermodisplasia verrusiformis, nevüsler, aktinik keratoz, seboreik kera-
toz, deri malignteleri, vaskülitler, venöz trombozis, yara iyileşmesi, diabetik ayak 
ülseri, granülomatöz hastalıklar, deri enfeksiyonları, oral mukoza hastalıkları, 
tırnak sağlığı ve hastalıkları, alopesiler, hirsutizm. Kitabın son bölümünde sis-
temik kortikosteroid kullanımında D vitamini desteği, fototerapi ve D vitamini, 
COVID-19 ve vitamin D, D vitamini tedavisinin yan etkileri ve D vitamini teda-
visi sürecinde dikkat edilecek hususlar, D vitamini  ve ilaç- ilaç etkileşimleri, D 
vitamini intoksikasyonu konularına yer verilmiştir. Görüleceği üzere bu kitapta 
D vitamininin bütün özellikleri ile deri hastalıkları ve kozmetolojik açıdan geniş 
bir bilimsel veri sunulmuştur. 

Sonuç olarak 50 bölüm ile hazırlanmış olan ‘Dermatoloji ve Kozmetolojide 
D Vitamini’ kitabı, konusunda geniş bilgi içeren tek kaynaktır. Kitap bölümlerini 
itina ile yazan değerli meslektaşlarıma ve ‘Dermatoloji ve Kozmetolojide D Vita-
mini’ kitabının basımı için  teklifimi kabul eden Akademisyen Kitabevine teşek-
kür ederim. ‘Dermatoloji ve Kozmetolojide D Vitamini’ kitabının bilim camiasına 
hayırlı olmasını temenni ederim.

Saygılarımla
Prof. Dr. Ülker Gül

01.03.2022
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Hülya CENK1

1
D VİTAMİNİ KİMYASAL YAPISI VE 
METABOLİZMASI

D VITAMINININ KISA TARIHI

17. yüzyılın ortalarında Kuzey Avrupa’da endüstriyel devrimle birlikte şehir ha-
yatına geçildikten sonra, çocukluk çağında kas ve kemik güçsüzlüğü, iskelet ano-
malileri ile seyreden rikets hastalığı, endemik hale gelmiştir (1-3). 1822 yılında 
Sniadecki, riketsin önlenmesi ve tedavisinde güneş ışığının önemini keşfetmiştir 
(3). 1827’de D. Scheutte, morina balığı karaciğeri yağı ile riketsin iyileştiğini 
bildirmiştir (1). 1913 yılında bazı yağların, büyümede önemli role sahip bazı 
maddeleri içerdiği keşfedildikten sonra, ilk olarak yağda çözünen A vitamini 
bulunmuştur (4). 1921 yılında Mellanby ve arkadaşlarının çeşitli yağlar ile yap-
tıkları çalışmada, morina balığı karaciğeri yağının raşitizm için en iyi seçenek 
olduğu bildirilmiştir (4, 5). Yaklaşık 100 yıl önce 1922 yılında McCollum ve ar-
kadaşlarının çalışmalarında, morina balığı karaciğeri yağının içinde raşitizme iyi 
gelen, kemik metabolizmasını düzenleyen bir vitamin olduğu ileri sürülmüştür. 
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Renal tübüler hücreler D vitamini aktivasyonu (CYP27B1) ve katabolizması 
için gerekli olan CYP24A1 enzimlerini bir arada taşımaktadır (30). CYP24A1’in 
inaktive edici mutasyonları hiperkalsemi ve nefrokalsinozisle sonuçlanabilmek-
tedir (33). Tablo 3’te CYP24A1 ve CYP27B1 enzim regülasyonunun karşılaştır-
malı özeti verilmiştir (7, 30, 53).

Tablo 3. CYP24A1 ve CYP27B1 regülasyonu

CYP24A1 ve CYP27B1 regülasyonu (7, 30, 53)

Etken CYP24A1 CYP27B1

PTH İnhibisyon Aktivasyon

FGF23 Aktivasyon İnhibisyon

1,25(OH)2D Aktivasyon İnhibisyon

Sonuç olarak D vitamini, sadece kemik metabolizması için gerekli olmayıp, 
aynı zamanda yaşamsal birçok fonksiyonda görevi olan bir hormondur (13). 
Neredeyse tüm çekirdekli hücrelerde VDR’nin bulunması, D vitamininin etki 
çerçevesinin genişliğini göstermektedir (61). Bilinen 50’den fazla metaboliti bu-
lunmasına rağmen (36), D vitamini metabolizmasında henüz bilinmeyen meta-
bolitler ve basamaklar bulunmaktadır. Bu metabolitlerin görevi ve metabolizma-
daki bilinmeyenlerin aydınlatılması için ileri çalışmalara ihtiyaç vardır.
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GIRIŞ

İnsan vücudunda D vitamini düzeylerini etkileyebilecek genetik faktörler hak-
kında çok az çalışma vardır. D vitamininin dolaşımdaki ana metaboliti olan 
25-hidroksivitamin D3 (25(OH)D), vücuttaki D vitamini seviyesini gösteren 
ana biyobelirteçtir. Dolaşımdaki 25(OH)D seviyesi güneş ışığına maruz kalma 
ve diyet alımı gibi faktörlerden etkilenmektedir. Fakat, kalıtsallığın da 25(OH)
D seviyesi üzerinde rol oynadığının anlaşılması, genetik faktörlerin de önemli 
roller oynadığını göstermektedir. Özellikle ikiz ve aile temelli çalışmalardan 
elde edilen veriler, dolaşımdaki D vitamini konsantrasyonlarının kısmen gene-
tik faktörler tarafından belirlendiğini bildirmiştir. Yapılan çalımalar 25(OH)
D metabolizma yolağında görev alan 25-hidroksilaz (CYP2R1), 1-hidroksi-
laz (CYP27B1), 24-hidroksilaz (CYP24A1), 7-dehidrokolesterol redüktaz 
(DHCR7) gibi enzimleri ve vitamin D reseptörünü (VDR) kodlayan genlerdeki 
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ve iskelet malformasyonu ile karakterize bir hastalık olan kraniyolentikülosutu-
ral displaziye neden olduğu ve yağ hücrelerine benzeyen bir bağ dokusu kanseri 
olan atipik lipomatöz tümör ile ilişkili olduğu gösterilmişti. AMDHD1 genin-
de rs10745742 polimorfizminin serum vitamin D seviyesi ile ilişkili olabileceği 
GWAS çalışmalarıyla gösterilmiş olsa da etki mekanizması henüz aydınlatılama-
mıştır (2,3,29).
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 Sabiye AKBULUT1

3
D VİTAMİNİNİN NORMAL SERUM 
DÜZEYLERİ, D VİTAMİN DÜZEYLERİNİ 
ETKİLEYEN FAKTÖRLER VE D VİTAMİNİ 
YETMEZLİĞİ

GIRIŞ

D vitamini kemik yapımında esas rolü oynayan; kalsiyum ve fosfor metabolizması 
ile kemik hemostazını sağlayan, yağda çözünen ve adipoz dokuda depolanabilen 
bir prohormondur (1). İlk kez 1921 yılında tanımlanmıştır (2). Günümüzde D 
vitamini eksikliği dünya çapında artış gösteren yaygın bir halk sağlığı sorunudur 
(3). Yapılan klinik araştırmalarda hastaların %25-50’sinden daha fazlasında D 
vitamini eksikliği tespit edilmektedir (1). D vitamininin düşük düzeyleri diabe-
tes mellitus, hipertansiyon, kanser ve otoimmun hastalıkların yer aldığı kronik 
hastalıklarla da ilişkilidir. D vitamini eksikliği ile sık gözlenen kas-iskelet sistemi 
hastalıkları, kanser türleri, otoimmün hastalıklar, kardiyovasküler hastalıklar ve 
enfeksiyon hastalıkları arasında da ilişki bulunmuştur (4).

D vitamini insan organizmasında sınırlı olarak üretilip depolanmaktadır; D 
vitamini vücudumuza iki yoldan girmektedir; birinci yol ve en güçlü kaynağını 
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Çiğdem YÜCEL2

4
SERUM D VİTAMİNİNİN ÖLÇÜMÜ

GIRIŞ

D vitamini, kemik metabolizması ve kalsiyum homeostazında çok önemli bir 
rolü olan steroid bir hormondur. D vitamini eksikliğine bağlı olarak çeşitli has-
talıklar ve durumlar ortaya çıkmaktadır. Laboratuvarlarda D vitamini düzeyi 
ölçümünde kullanılan birçok yöntem bulunmaktadır. Kitabın bu bölümünde D 
vitamini ölçüm yöntemleri, D vitamini düzeyini etkileyen faktörler ve referans 
aralıları ile ilgili ayrıntılı bilgi verilmektedir.

D VITAMINI NEDIR

D vitamini yağda eriyen, steroid bir hormondur. Vitamin D2 (ergokalsiferol) 
ve vitamin D3 (kolekalsiferol) iki ana formunu oluşturmaktadır. Vitamin D2; 
bitkiler, fitoplankton ve mantarlarda bulunan ergosterolün UVB ışınları ile veya 
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Kısa dönemde (6 hafta) 25(OH)D’nin biolojik varyasyonu %7’den az olması-
na rağmen, yıl boyunca aynı bireyde konsantrasyonları ortalama 40nmol/L kadar 
değişkenlik göstermektedir (38). Sağlıklı bireylerde D vitamininin biyolojik var-
yasyonunun %50’sinin kaynağının yaş, cinsiyet, mevsim, VKİ, enlem ve genotip 
gibi faktörler olduğu belirtilirken, diğer %50’lik kısmı ise direkt D vitamini tak-
viyesi kullanımı ile ilişkili olduğu saptanmıştır (50).

ÖNERILEN GÜNLÜK ALIM MIKTARLARI (RDA)

RDA; bir gıda maddesi için toplumun %97,5’luk kısmının besin ihtiyacını kar-
şılayacak değeri gösterir. Pediatrik popülasyon, gebeler ve kronik hastalığı olan-
larda RDA değerleri değişim göstermektedir. Son yıllarda D vitamini referans 
aralığı ile ilgili yapılan çalışmalarda; UVB maruziyeti, mevsim, etnik köken, VKİ, 
yaş, cinsiyet ve kullanılan D vitamini takviyelerinin de hesaba katıldığı prediktif 
modeller üzerinde çalışılmaktadır. Buna ek olarak, popülasyon bazlı farmakoki-
netik modeller üzerinde de durulmaktadır (51).
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D VİTAMİNİ BİYOYARARLANIMI VE 
DOĞAL BESLENME KAYNAKLARI

5

GİRİŞ

D vitamini vücutta depolanabilen ve yağda çözünen bir vitamindir. Dokuda sen-
tezlenerek kan dolaşımına verilmesi, diğer dokular üzerinde gösterdiği etki ve bu 
etkinin feedback mekanizmalarla düzenlenmesi nedeniyle steroid hormon olarak 
değerlendirilir. D vitaminine güneş vitamini de denilmektedir. Bunun sebebi vü-
cudumuzdaki D vitamininin %90-95’lik kısmının güneş etkisinde sentezlenme-
sidir (1). Deride 7-dehidrokolesterol (7-DHK)’den provitamin D3 sentezlenir. 
Sonra güneş ışığına maruz kalınması ile 25°C ve üzerinde ultraviyole B(UVB) 
ışınlarının etkisiyle previtamin D3’e ve onun da termal foto izomerizasyon ürün-
lerine dönüştürülür (2). 7-DHK molekülündeki B halkasının UVB ışınlarına 
karşılık gelen 290-315 nanometre(nm) aralığındaki fotonların enerjisi (18 mJ/
cm2) ile açılabildiği düşünülmektedir. D vitamini vücudumuz için hayati öneme 
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ve doğal ya da takviyeli olarak D vitamini içeren gıdalarla beslenmek sağlıklı bir 
yaşam tarzını sürdürebilmenin önemli şartı olarak kabul edilmektedir (34,35). 
Sonuçta 1,25 dihidroksivitamin D çok sayıda biyolojik yolu etkilemektedir. Top-
lumda D vitamini eksikliğinin azaltılması ile ilgili göz önünde bulundurulması 
gereken genel öneriler şu önemli maddeler halinde sıralanabilir:

•	 Yeterli miktarda ve sürede güneş ışığına maruz kalınması
•	 Güneş ışığından yararlanmayı engelleyecek hava kirliliği düzeyine karşı ön-

lemler üzerinde durulması
•	 Yeterli D vitamini seviyesini koruyan sağlıklı beslenme konusunda farkında-

lık oluşturulması
•	 Doğal ekosistemlerin korunması ve sürdürülebilirliğinin sağlanması
•	 Organik ürün elde edilebilecek doğal kaynakların korunması
•	 Sürdürülebilir sağlıklı çevre bilincinin yaygınlaştırılması.

Küresel D vitamini eksikliğini ve olumsuz sağlık sonuçlarını önlemek için, bi-
linçli güneşe maruz kalma önerileri ve gerektiğinde D vitamini takviyesi alımını 
teşvik eden gıda takviye programlarını arttırmaya yönelik uygulamalar yapılabi-
lir. Bunun yanı sıra tüm doğal ürünlerde olduğu gibi asıl kaynağın doğadan gel-
diğinin unutulmaması ve biyolojik çeşitliliğin korunmasına özen gösterilmelidir. 
Son zamanlarda doğadaki canlılardan insan ihtiyaçlarını karşılamak için organik 
ürünler elde edilmesi önem kazanmıştır. Doğada pek çok organizmanın, UVB 
ışınlarının etkisiyle D vitamini türevlerini metabolik ürün olarak sentezlediği 
veya besin zinciri sonucunda vücudunda biriktirebildiği tespit edilmiştir. Bugü-
ne kadar yapılan çalışmalarda, hayvansal ya da bitkisel organizmaların yanında 
mantarlar ve likenlerin de zengin doğal D vitamini kaynağı olabileceği gösteril-
miştir. Doğadaki canlılarda D vitamini sentez mekanizmalarının ve biyosentez 
sürecini etkileyen faktörlerin anlaşılması, bu canlılardan insanların D vitamini 
kaynağı olarak yararlanabilmesi ve sağlıklı yaşamı desteleyecek doğal ürünlerin 
elde edilebilmesi önemini korumaktadır.
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GIRIŞ

D vitamini kalsiyum homeostazisi ve kemik metabolizmasında rolü olan önemli bir 
vitamindir. Eksikliği çocuklarda osteomalazi ve rikets; erişkinlerde ise osteomalazi 
ve osteoporoza neden olur (1). Bunun dışında D vitamini eksikliğinin kanser, kalp 
damar hastalıkları, diabet, otoimmün hastalıklar ve depresyon ile de ilişkisi göste-
rilmiştir (1). D vitamini içeren gıdaların az olması nedeniyle %10- 20 gibi az bir 
kısım beslenme yoluyla takviye edilir. D vitaminin %80-90’ı UVB ışınları etkisiyle 
deride sentezlenir (2). Serum 25 hidroksivitamin D (25(OH)D) düzeyinin 30ng/
ml’nin üzerinde olması beklenir. 20-30 ng/ml yetersiz D vitamini, 20 ng/ml’nin 
altındaki değerler ise D vitamini eksikliğini gösterir. 10 ng/ml’nin altındaki değer-
ler ciddi eksikliği gösterir. D vitamini düzeyinin 150 ng/ml’nin üzerinde olması 
durumunda ise D vitamini intoksikasyonundan bahsedilebilir (3).

D vitamini eksikliği dünya çapında çok yüksek oranlarda görülmektedir. Ye-
tersiz çalışmalar ve veriler olmakla birlikte dünya da yaklaşık 1 milyar kişide D 
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7
TOPİKAL D VİTAMİNİ TEDAVİSİ, 
TEDAVİ YÖNETİMİ VE 
KULLANILDIĞI HASTALIKLAR

GİRİŞ

Deride D vitamini analogları biyolojik aktivitelerini diğer hücre tiplerine ek ola-
rak keratinositler, melanositler, langerhans hücreleri, endotelyal hücreler, fibrob-
lastlar ve T hücrelerinin dahil olduğu hedef hücreler üzerindeki D vitamini re-
septörleri (VDR) ile etkileşime girerek gösterirler (1, 2). Vitamin D’nin ayrıca 
immünomodülatör etkileri de vardır. Yapılan çalışmalarda kalsipotriolle tedavi 
edilen psöriyatik plaklarda antienflamatuvar ve immünosüpresif bir sitokin olan 
IL-10 seviyesinin arttığı ve proenflamatuvar bir sitokin olan IL-8 seviyesinin ise 
azaldığı gösterilmiştir (3).

Topikal D3 vitamini ilk olarak 1994 yılında ABD Gıda ve İlaç Dairesi (FDA) 
tarafından plak tipi psöriyazis tedavisi için onaylanmıştır (4). Şu anda Kuzey 
Amerika’da kalsipotriol ve kalsitriol olarak mevcuttur. Kalsipotriol, takalsitol ve 
maksakalsitolün VDR’ler için kalsitriole (1,25 (OH)2D3) benzer afiniteye sahip 
olduğu ve bu nedenle eşit derecede etkili olduğu gösterilmiştir (5). Bununla bir-
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GIRIŞ

D vitamini iskelet sisteminde kalsiyum ve fosfor metabolizmasında majör rol oy-
nayan, endokrin, parakrin ve otokrin fonksiyonları olan yağda çözünen bir pro-
hormon steroiddir. İskelet sistemi dışında kardiyovasküler hastalıklar, sinir sistemi 
hastalıkları, otoimmün hastalıklar, kanserler, enfeksiyonlar ve reprodüktif sistem 
hastalıkları ve dermatolojik hastalıklarla da ilişkili olduğu bulunmuştur (1).

D vitaminin asıl görevi bağırsak, kemik ve böbrekten kalsiyum ve fosfor emi-
limini sağlamaktır. Serum kalsiyum ve fosfor seviyelerini dengede tutarak kemik 
sağlığının korunmasına yardımcı olur. İskelet sistemi etkileri dışında vücutta he-
men her hücrede D vitamini reseptörlerinin ekspresyonunu sağlar. D vitamini 
reseptörleri hücre proliferasyonu, farklılaşması ve apoptozisi kontrol eder. Ayrıca 
hücre büyümesinin modülasyonu, nöromuskuler sistem, immün sistem ve infla-
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ULTRAVIYOLE VE FOTOBIYOLOJI

Gün ışığı ultraviyole (290-400 nm), görünür (400-700 nm) ve infrared (>700 
nm) radyasyondan oluşur. Yüzeye ulaşan radyasyonun %5’ini ultraviyole (UV) 
oluşturur (Tablo 1). Uzun dalga boyları kısa dalga boylarına göre daha fazla 
deriye nüfus eder. UVA, UVB’den daha fazla dermise penetre olur. Radyasyo-
nu absorbe eden birleşiklere kromofor denir. Deride bilinen kromoforlar DNA 
(maksimum 260 nm absorbe eder), porfirinler (maksimum 400 nm-410 nm 
absorbe eder) ve melanindir (maksimum absorpsiyon UVC aralığıdır). Kromo-
forlar fotonun enerjisini absorbe eder ve çekirdeğin etrafındaki yörüngelerde bu-
lunan elektronlar absorbe edilen enerji ile bir üst yörüngeye geçer. Bu döngüde 
bir değişiklik olmazsa singlet durumu, değişiklik olursa triplet durumu adı veri-
lir. Bu foto uyarılma sonucu fotopro adı verilen yeni bir kimyasalın oluşumuyla 
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mamaktadır. Bu nedenle günümüzde vitamin D’nin oral alımı daha güvenli bir 
yol gibi görünmektedir (6).
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GIRIŞ

D vitamini yağda çözünen ve birçok sistem için gerekli olan oldukça önemli bir 
vitamindir (1). D vitamininin temel görevi kalsiyum ve fosfor dengesini sağlaya-
rak, kemik metabolizmasını kontrol etmek olsa da bunun dışında birçok hücresel 
fonksiyon için oldukça önemli rol oynamaktadır. Kemikler dışında, kardiyovas-
küler sistem, nörolojik sistem, üreme sistemi ve deri gibi birçok sistemin fonk-
siyonunda D vitamini oldukça önemlidir (2). Bütün bu fonksiyonlara etkisiyle 
tüm vücutta homeostazisin sağlanmasında önemli rol oynamaktadır (3).

D vitaminin 2 ana kaynağı bulunmaktadır. En önemli kaynak güneş maru-
ziyeti ile epidermisten sentezdir. İkinci kaynak ise besinlerden ve takviye edici 
ürünlerden oral alımdır (4). Bu anlamda deri, D vitamininin hem güneş ışınları-
nın etkisi ile sentez ve aktive edildiği hem de fonkiyonunda D vitaminin önemli 
olduğu hedef bir organdır (1).
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GIRIŞ

D vitamininin (DV) ana görevi kalsiyum ve fosfor dengesini düzenleyerek ke-
mik homeostazını sağlamaktır. DV kemiklerimiz üzerindeki etkisinin ötesinde, 
insan sağlığı üzerinde çok yönlü prohormon gibi etki yapmaktadır. Son yıllarda 
yapılan çalışmalarda hemen hemen tüm dokuların fonksiyonlarında etkili olduğu 
ve böylece organizmanın homeostazisinde de rol oynadığı gösterilmiştir. Bu do-
kulardan en önemlisi ‘deri’dir (1,2).

Organizmada etkili olan DV’nin 2 kaynağı vardır: Deride sentezlenen kole-
kalsiferol (D3) ve besinlerle alınan ergokalsiferol (D2). DV'nin kaynağı %90-95 
oranında deridir; güneş ışınlarının etkisi ile deride sentezlenir. Deri, biyolojik 
olarak aktif DV’i sentezleyebilen tek hedef dokudur (1,2).

Doku yaşlanmasını önlemede ‘gençlik çeşmesi’ olarak da isimlendirilen far-
makolojik ajanların belirlenmesi için birçok araştırma yapılsa da henüz gerçek 
‘gençlik çeşmesi’ tespit edilememiştir. Ancak son yıllarda DV'nin deri dahil bir-
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GIRIŞ
Psoriasis deri, tırnak ve eklemlerde bulgulara neden olan; nüks ve remisyonlar 
gösteren kronik seyirli bir hastalıktır. En sık deri lezyonları ile ortaya çıkar. Has-
taların çoğunda hastalık sadece deri lezyonu ile seyreder; bazılarında tırnak vve/
veya eklem tutulumu da eşlik edebilir. Deri lezyonları farklı klinik görünümde 
olabilir; olguların çoğunda 'psoriasis vulgaris' lezyonları gözlenir. 

Psoriasis immün aracılı inflamatuvar bir hastalık olarak tanımlanır. Hastalık 
artmış epidermal turnover ve dermisde inflamasyon ile karakterizedir. Psoriasi-
sin etyopatogenezi tam olarak bilinememektedir. Uygun genetik zemin üzerine 
bazı tetikleyicilerin etkisi ile ortaya çıktığına inanılmaktadır (1). Tetikleyici fak-
törler içinde D vitamini ve kalsiyum düzeyleri de sayılmaktadır. Örneğin bazı 
yayınlarda kandaki kalsiyum düşüklüğünün hastalığı alevlendirdiği ve hatta püs-
tüler psoriasisin etyolojik faktörlerinden biri olabileceği belirtilmektedir. Diğer 
açıdan kalsiyum metabolizması üzerine etki yapan D vitamini analoglarının pso-
riasis tedavisinde etkili olduğu bilinmektedir (2).
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dır. UVR’u kalsipotriol’ü deaktive eder; ayrıca kalsipotriol de bir güneş koruyucu 
gibi davranır. Kalsipotriolün inaktivasyonunu önlemek için kullanımı gerekli ise 
salisilik asit ile farklı zamanlarda; fototerapiden önce değil, sonra uygulanmalı-
dır. Uygulanımından sonra güneşlenmekten kaçınılmalıdır (23,24).

Asitretinin deriyi inceltmesi ve daha hassas hale getirmesi sebebi ile kalsipot-
riol irritasyona neden olabilir. Kalsipotriol, metotreksat ve biyolojik tedaviler ile 
sorun olmaksızın kombine kullanılabilir (23,24).
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GİRİŞ

Psöriyatik artrit, psöriyazis ile ilişkili olan, genellikle romatoid faktör (RF) ne-
gatif olduğu periferik ve aksiyel eklemlerin tutulduğu inflamatuar artrit olarak 
tanımlanabilir. Herhangi bir periferik eklemi tutabildiği gibi, sıklıkla aksiyel ve 
sakroiliak eklemleri de birlikte ya da seçici tutabilmektedir. Psöriyatik artrit 
(PsA), prevelansı yapılan birkaç çalışmada genel toplumdaki prevelansı %0,04-
0,1, psoriasisli cilt tutulumu olan hastalarda ise hastaların %7-34’ünde gösteril-
miştir. PsA cinsiyet dağılımı 1/1’dir. Hastalığın ortalama başlangıç yaşı 30-55 yaş 
arasındadır. Deri ve eklem hastalığının başlangıç zamanlamasına bakıldığında; 
hastaların %67’sinde bir artrit eklem atağı öncesinde cilt tutulumu vardır (1,2). 
Yaklaşık %16’sında 12 aylık sürede her ikisi birlikte görülür ve diğerlerinde de 
psöriyazis oluşmadan 1 yıldan daha uzun süredir artrit atağı vardır (3).

Genel olarak inflamatuar artrit ile psöriyazis (Ps) arasındaki artmış ilişki, 
birincisi psöriyazisin artmış inflamatuar artritler için bir risk faktörü olabileceği, 
ikincisi psöriyazis ve inflamatuar artritler ortak etiyolojik tetikleyici patogeneze 
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sisteminde lenfosit ve makrofaj uyarıcı sistemde immüno modülatör görevleri 
olduğu bildirilmiştir. D vitamini, antienflamatuar ve antiproliferatif etkileriyle 
immünomodülatör (düzenleyici) bir özelliğe sahiptir. Yapılan çalışmalarda D 
vitamininin keratinositlerin farklılaşmasını stabilize edip, hızlı hücre proliferas-
yonunda stabilizatör olabileceğinden bahsedilmiştir. Ayrıca yapılan son çalışma-
larda ise D vitamininin çeşitli inflamatuar ve otoimmün hastalıklarda kazanıl-
mış immün yanıtı düzenleyebileceği de gösterilmiştir. Bu sonuçlar D vitamini 
tedavisinin inflamatuar hastalıkların riskini ve kötü gidişatını azaltmada yararlı 
etkilerinin olabileceğini göstermektedir (33-36).

PsA hastalık aktivite düzeyinin değerlendirilmesinde Disease Activity Score 
28 (DAS28) ve Health Assessment Questionnaire for the spondyloarthropat-
hies (HAQ-S) skorunun, CRP değerlerinin ve 25-hidroksivitamin D3 (25-(OH)
D3) değerlerinin karşılaştırıldığı 2017 yılında Türkiye’den yapılan bir çalışmada 
ÖTEN ve arkadaşları; PsA hastalık grubunda sağlıklı gönüllülere göre belirgin 
düşük düzeyde 25-(OH)D3 düzeyleri tesbit etmişler. Hastalık aktivitesi, hastalık 
şiddeti ile 25-(OH)D3 arasında istatistiksel açıdan düşük anlamlı birliktelikler 
tesbit etmişler. Hastalık şiddeti ve tutulum arttıkça daha düşük 25-(OH)D3 dü-
zeylerinin olduğunu rapor etmişler. Yine benzer şekilde enflamasyon göstergesi 
CRP yüksekliği ile 25-(OH)D3 düzeyleri arasında bir negatif korelasyon oldu-
ğunu belirtmişler. PsA’li hastalar içinde 25-(OH)D3 düzeyleri kadın hastalarda 
erkek hastalara göre daha düşük değerlerde olduğunu rapor ettiler (37). Chand-
rashekar ve arkadaşları 2015 yılında yaptıkları çalışmada psoriyaziste cilt lezyo-
nunun alan ve şiddetinin arttığı hastalarda daha düşük 25-(OH)D3 düzeylerine 
sahip olduklarını ve bu durumun sağlıklı gönüllülerle kıyaslandığında istatistiksel 
olarak anlamlı olduğunu belirttiler (38).

Sonuç olarak D vitamininin PsA hastalarında prognoz üzerine etkileri ve D 
vitamini tedavisinin etki ve olası yan etkileri belirlemek için daha fazla randomi-
ze çalışmalara ihtiyaç olduğu görülmektedir.
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ATOPİK DERMATİT VE D VİTAMİNİ

14

GIRIŞ

Atopik dermatit, tüm dünyada en sık görülen kronik kaşıntılı enflamatuvar cilt 
hastalıklarından biridir. Genellikle yaşamın ilk birkaç yılında ortaya çıkar; tüm 
vakaların yaklaşık %45’i yaşamın ilk 6 ayında, %60’ı yaşamın ilk yılı içinde 
ve%85’i 5 yaşından önce başlamaktadır. Atopik dermatit prevalansı ülkeden ül-
keye farklılık göstermekle birlikte gelişmiş ülkelerdeki çocukların %10-20’sinin 
ve yetişkinlerin %1-3’ünün hastalıktan etkilendiği tahmin edilmektedir. Genel 
olarak her beş kişiden birinde gözlenen hastalık, hastalar ve aileleri için yük-
sek mali giderlere ve psikososyal yüke neden olur (1,2). Atopik dermatit tanısı, 
hastanın klinik bulguları ve hastanın öz ve soy-geçmişine dayalı tanı kriterlerine 
göre koyulur. Tanı için spesifik bir tanısal test yoktur (1). Atopik dermatit aler-
jik yürüyüşün ilk bulgusu olarak astım ve alerjik rinit gibi diğer alerjik hastalık-
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Atopik dermatitde D vitamininin rolü ve terapötik kullanımına ilişkin umut 
verici sonuçlar olsa da, şuanda mevcut veriler çelişkilidir. Atopik dermatitin 
tedavisinde D vitamini desteğinin etkisini, optimal dozu, istenen seviyeleri ve 
tedavi süresini belirlemek için randomize kontrollü çalışmalara ihtiyaç vardır. 
Atopik dermatit tedavisinde oral D vitamini takviyesinin yararlı etkilerine dair 
bazı kanıtlar olmasına rağmen, bu hasta grubunda rutin kullanımı konusunda bir 
fikir birliği yoktur.

Topikal D vitamini türevleri, atopik dermatit tedavisi için kanıta dayalı kıla-
vuzlarda önerilen terapötik seçenekler olarak listelenmemektedir (42).

D vitamini metabolizması ile ilişkili bireysel genetik polimorfizmlerin yaşa-
mın erken dönemi ve atopik dermatit gelişimine üzerine olan etkilerinin ortaya 
çıkarılması önemlidir ve bugüne kadar D vitamini kullanımı ile ilgili elde edilen 
bulgulardaki tutarsızlığını açıklamada değeri olabilir (6).
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GIRIŞ

Mast hücreleri, deri, mukoza ve bağ dokularında bulunan doğuştan gelen bağı-
şıklık sisteminin önemli bileşenleridir. Aktive olduklarında, mikroplardan, aler-
jenlerden ve toksinlerden korunmak için gerekli olan inflamatuar yanıtı üreten 
vazoaktif aracıları (yani histamin, lökotrienler, prostaglandinler, heparin, prote-
azlar, sitokinler ve trombosit aktive edici faktör) salgılarlar. Mastositoz, klonal 
mast hücre genişlemesi ve anormal mast hücre aktivasyonu ile karakterizedir (1).

Mast hücreleri, alerjik olaylar, otoimmünite, kronik inflamasyon ve malig-
nite dahil olmak üzere vücutta çok sayıda hastalığın patogenezinde yer alan 
inflamatuar hücrelerdir (2). IgE antikorları, mast hücrelerinin yüzeyinde yüksek 
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salınımı nedeniyle protamin gerektirebilir. Oral kromolin sodyum, gastrointes-
tinal (GI) semptomları olan KM hastalarında kullanılabilir ve 2 yaşından büyük 
çocuklarda kullanım için onaylanmıştır. Alevlenmeler sırasında cilt lezyonlarında 
topikal kortikosteroidler kullanılabilir. 2 yaşından büyük çocuklar için lezyonlar 
vücut yüzey alanının %10’undan daha azında sınırlıysa, topikal kortikosteroidler 
tıkayıcı bir pansuman altında kullanılabilir. Topikal kromolin (%0.21-%4) ayrıca 
kaşıntıyı tedavi etmek için kullanılmıştır, ancak bunun kullanımı iyi çalışılma-
mıştır (40).

Anafilaksi insidansı (IgE veya IgE aracılı olmayan) mastositozda daha yük-
sektir, ancak çocuklarda yetişkinlere göre çok daha az sıklıkla görülür (41). 
Bakıcılar her zaman yanlarında iki doz epinefrin otoenjektörü taşımalıdır. Anafi-
laksinin belirti ve semptomları konusunda eğitilmeli ve yazılı talimatlar verilme-
lidir. Otoenjektörün uygulama tekniği konusunda eğitilmelidirler (41).

Mast hücre degranülasyonundan kaynaklanan semptomların özellikle zah-
metli olduğu mastositomalar için rezeksiyon nadiren endike olabilir. Geniş 
semptomatik deri tutulumu olan seçilmiş DKM vakalarında fototerapi faydalı 
olabilir (42).

SONUÇ

Yapılan çalışmalarda mast hücrelerinin 1,25(OH)2D3 için mast hücre gelişimini, 
farklılaşmasını ve nihayetinde işlevi azaltarak MH aktivitesini inhibe etmede ola-
sı bir etki mekanizması sağladığı gösterilmiştir (25). Ayrıca vitamin D nin mast 
hücrelerinin stabilizasyonunda kritik yer yer tuttuğunu gösteren yayınlar vardır 
(26). Fakat Ertuğrul ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada D vitamini düzeyleri 15 
ng/mL altında veya 15 ng/mL üstünde olan hastalar arasında semptomlar, klinik 
tipler ve remisyon durumu açısından fark bulunmamıştır (39).
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GIRIŞ

ÜRTIKER

Toplumda yaklaşık olarak her beş kişiden birinin hayatı boyunca en az bir kez 
ürtiker atağı geçireceği bilinir. Sık bir hastalık olan ürtiker çoğu kez 6 haftadan 
uzun sürmez ve akut ürtiker olarak tanımlanır. Altı haftadan uzun süren kronik 
ürtiker ise toplumda %1-3 oranında görülür. Kronik ürtiker olgularının çoğunda 
ürtiker lezyonları spontan gelişir ve kronik spontan ürtiker (KSÜ) olarak isim-
lendirilir. Kronik ürtiker olgularının daha az bir bölümünde belirlenebilir veya 
test edilebilir bir uyarıcı, ürtiker lezyonlarının oluşmasına neden olur ve kronik 
uyarılabilir ürtiker olarak isimlendirilir (1).

KSÜ kaşıntı, kızarıklık ve kabarıklık gibi şikayetlerin yanı sıra uykusuzluk, 
huzursuzluk ve iş-güç kaybı gibi sorunlara da neden olabilir. Dolayısıyla KSÜ ya-
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Randomize kontrollü bir çalışmada KSÜ tedavisinde standart tedavilere ek 
olarak alfacalcidiol ek tedavisinin etkisi araştırılmıştır. Hastalarda D vitamini 
eksikliği sağlıklı kontrollere göre yüksek bulunmuştur. Hastalar randomize edile-
rek çalışma grubu hastalarına alfacalcidiol ek tedavisi 12 hafta boyunca verilmiş 
ve plasebo grubuna göre hem UAS7 toplam skorları hem de serum IL6, CRP ve 
TNF-alfa gibi serum biyomarkırlarında anlamlı azalmalar saptanmıştır. Tedavi 
süresince herhangi bir yan etki saptanmamıştır (17).

Başka bir prospektif çift-kör tek merkezli çalışmada 42 KSÜ hastasına rando-
mize edilerek 4,000 IU/gün veya 600 IU/gün düşük doz D3 vitamin ek takviye 
tedavisi 12 hafta süresince verilmiştir. Araştırma sonucunda 4,000 IU/gün teda-
visi etkili ve güvenli bulunmuştur (24).

SONUÇ

D vitamini T regulatuar sistem üzerinden Th1/Th2 balansının idamesini sağla-
yan faktörler arasında yer alarak etkili olmaktadır. Otoimmun ve alerjik hastalar-
da düşük D vitamini saptanması bu etkileri ile açıklanmaktadır. Araştırmalarda 
D vitamin eksikliği (serum seviyesi <20 ng/ml) ve yetersizliği (21-29 ng/ml) 
özellikle kronik ürtiker hastalarında sık olarak görülmektedir. Ayrıca hastalık 
şiddeti ile vitamin D seviyeleri arasında ters orantı olduğunu bildiren çalışmalar 
da vardır.

Bu bilgi ve gözlemlerin sonucu olarak KSÜ hastalarının standart tedavilerine 
ek olarak verilen vitamin takviyesinin etkili ve güvenli bit yöntem olabileceği 
anlaşılmaktadır.
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GIRIŞ

Pruritus (kaşıntı), deride kaşıma isteği uyandıran ve huzursuzluk hissi veren bir 
semptomdur. Pruritus, dermatolojide en sık karşılaşılan semptom olmasının yanı 
sıra, bazı sistemik, nörolojik ve psikososyal hastalıklara eşlik ederek hastaların 
yaşam kalitesini ciddi ölçüde düşürmektedir. Altı haftadan kısa süren kaşıntı 
“Akut Pruritus (AP)”, altı hafta veya daha uzun süren kaşıntı “Kronik Pruritus 
(KP)” olarak tanımlanır (1).

Kronik pruritusun prevelansı erişkin nüfusta yaklaşık %17 olarak bildirilmiş-
tir. Yaşlı nüfusta bu oranın %50 veya daha fazla olduğu tahmin edilmektedir (2). 
Kronik pruritusun insidansını belirlemeye yönelik yapılan bir kohort çalışmasın-
da 12 aylık kümülatif insidansın %7 olduğu tespit edilmiş, insidansın ileri yaş 
ile anlamlı ilişkisi olduğu gözlenmiştir (3). Kronik pruritus, hem dermatolojik 
hem de sistemik hastalıklara bağlı gelişebilir. Hastaların %20’sinde ise kaşıntının 
nedeni bilinmemektedir (2).
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hastaların takip sürecinde periyodik olarak sistem sorgulaması yapılması ve la-
boratuvar tetkikleri önerilmektedir (2,22).

Pruritusa yaklaşıma yönelik güncel kılavuzlarda rutin D vitamini bakılması 
önerilmemektedir. D vitamini seviyesi ile nedeni bilinmeyen kronik pruritus 
arasındaki ilişkiye dair az sayıda vaka serisi bulunmaktadır. Nedeni saptanama-
mış kaşıntı, raş, ürtiker ve anjiödem şikayetleri olan 63 hastanın retrospektif 
olarak incelendiği bir çalışmada, %90 oranında D vitamini eksikliği saptanmış-
tır. Bu hastalara semptomatik tedavi ile birlikte D vitamini takviyesi verildiğin-
de, hastaların %70’inde ortalama 4.2 haftada şikayetlerin tamamen kaybolduğu 
gözlenmiştir. Takipte hastaların %10’dan daha azında cilt bulguları ve kaşıntı 
tekrarlamış, bu hastaların tamamının D vitamini tedavisini bırakan ya da günlük 
alımın ihtiyacı karşılayamayacak düzeyde olan hastalarda ortaya çıktığı gözlen-
miştir (23). Kronik pruritus tanılı 34 hastanın retrospektif olarak incelendiği 
bir çalışmada, kronik prurituslu hastaların D vitamini seviyeleri, kontrollerle 
karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamlı ölçüde düşük saptanmıştır (24).

D vitamini ile ilişkili literatürde tanımlanmış tipik bir deri lezyonu yoktur. 
Fakat kaşıntı ile seyreden inflamatuar deri hastalıklarında D vitamininin topi-
kal veya sistemik kullanımının faydalı olabileceğine dair çok sayıda araştırma 
yapılmıştır. Prutitus tanı ve tedavisinde D vitamininin rolüne yönelik yapılacak 
prospektif ve çok merkezli çalışmalar, bu konudaki bilgimize katkı sağlayacaktır.
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GIRIŞ

Likenoid histolojik özellikleri değişen derecede taşıyan birçok inflamatuar der-
matoz likenoid dermatoz olarak isimlendirilmektedir. Likenoid dermatozların 
prototipi olan liken planus (LP), deri, müköz membranlar, saçlı deri ve tırnakları 
tutan, kronik, otoimmün, inflamatuar mukokutanöz bir hastalıktır. Likenoid der-
matozlar genetik, immünolojik, çevresel vemetabolik faktörler dahil olmak üzere 
karmaşık bir etyopatogeneze sahiptir (1, 2). Liken planusta epitelyal hücrelere 
karşı T hücre aracılıklı bir immun yanıt söz konusu olup keratinosit apaptozu ve 
lenfosit infiltrasyonu mevcuttur (3). 

D vitamini, kalsiyum homeostazisini düzenleyerek kemik sağlığına olan etki-
leri dışında proapoptotik, anti-proliferatif ve immünomodülatör fonksiyonları da 
bildirilen bir hormondur. Bu nedenle son yıllarda yapılan çalışmalarda, vitamin 
D’nin çeşitli otoimmun ve inflamatuar hastalıkla ilişkisi üzerinde durulmuştur 
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SONUÇ

D vitamininin birçok otoimmun ve inflamatuar hastalıkla ilişkisi bilinmekle bir-
likte likenoid dermatozların patogenezinde de rolü olduğu düşünülmektedir. D 
vitamininin bu etkiyi immunmodülatör ve antiinflamatuar etkileri yoluyla gös-
terdiği bildirilmiştir. Ayrıca yapılan çalışmalarda serum vitamin D düzeyleri-
nin de hastalık şiddeti ile ilişkisi bulunmuştur. Ayrıca serum vitamin D düze-
yinin sağlıklı kontrollere göre daha düşük olabileceğini destekleyen bildiriler 
mevcuttur. Bu veriler tedavi seçenekleri arasında oral vitamin D desteğinin yer 
alabileceğini düşündürmektedir. Fakat bu konuda daha net ve güvenilir bilgiler 
ileride yapılacak randomize kontrollü çalışmalar ve metaanalizler sonucu elde 
edilecektir. 
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VITILIGO

EPIDEMIYOLOJI

Vitiligo deri ve mukozaları tutan değişik büyüklük ve sayıda, keskin sınırlı, de-
pigmente yamalarla karakterize otoimmün bir deri hastalığıdır. Etkilenen bi-
reyler arasında psikolojik ve sosyal damgalanmanın nedeni olup kişinin yaşam 
kalitesini bozar (1). Her iki cinste eşit görülmektedir (2). Prevalansı % 0,5-2 
, insidansı %0,06-2.28 aralığında bildirilmiştir (1,3,4). Türkiye’de ise insidans 
%0,15-0,32 arasındadır (5). Çocukluk yaş grubunda insidansı % 1.85 olarak 
bildirilmiştir( 6).

Vitiligo her yaşta ortaya çıkabilmekle birlikte, olguların yarısında 20 yaşından 
önce, %25’inde 10-14 yaş öncesi lezyonların başladığı bildirilmektedir (7,8). 
Tüm dünyada görülmekle birlikte en sık Hindistan (%8.8), Meksika (%4) ve 
Japonya’da (%1.6) görülmektedir (8-10).
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Vitiligoda Topikal Vitamin D ile  
Monokromatik Excimer Lazer Kullanımı

308 nm monokromatik excimer lazer (MEL) ile topikal vit D analoglarının 
kombinasyon etkisi araştırıldığında elde edilen veriler tartışmalıdır. Bu nedenle, 
mevcut çalışmaların kalite açısından benzer olduğu ve zıt sonuçlar verdiği göz 
önüne alındığında kesin bir öneri yapılamamıştır. Lu-yan ve ark. 3 ay haftada 1 
MEL bir kısım lezyona günde 2 kez takalsitol krem ve plasebo krem kullanılan 
çalışmalarında repigmentasyon açısından fark bulamadıklarını bildirmişlerdir 
(103). Goldinger ve ark. 15 ay sonra tek başına excimer lazer ve excimer lazer 
ve kalsipotriol kombine gruplarında lezyon yüzey alanında önemli bir azalma 
olduğunu, ancak iki grup arasında önemli bir fark saptanmadığını bildirmiş-
lerdir ( 104). Dwiyana ve ark. çalışmalarında tedavi öncesi vit D düzeylerinin, 
araştırmaya katılanların 6’sında (%37,5) eksiklik, 9’unda (%56,3) yetersizliğin 
ve 1’inde (% 6,3) normal olduğunu bildirmişler, hastalara vit D birlikte 308 nm 
eximer ışık fototerapi kombine tedavisi 8 hafta boyunca yapılmış ve bu yöntemin 
çocukluk çağı vitiligosunda anlamlı iyileşme sağladığını bildirmişlerdir. Yazarlar 
vitiligolu çocuklarda vit D seviyelerini artırmak için bu kombinasyonun mono-
terapiden daha iyi etkinlik sağladığını rapor etmişlerdir ( 105).

SONUÇ

Özetle araştırıcılar tarafından vit D ve analoglarının, immünsüpresif etkili oldu-
ğu, melanin sentezi ve melanositlerin kontrolünde rol oynadığı varsayılmaktadır. 
Bütün bu bulgular, klinisyenleri vitiligo hastalarında vit D bileşikleri ile tedavi-
nin etkilerini daha fazla araştırmaya yönelterek depigmentasyon tedavisinde yeni 
perspektifler açmıştır.
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GIRIŞ

Melasma sık görülen edinsel bir pigmentasyon hastalığıdır. Kloazma ya da ge-
belik maskesi olarak da bilinir. Genellikle en çok güneş ışınlarına maruz kalan 
bölgeler olan yüzde, özellikle de yanaklar, üst dudak, burun, alın ve çene bölge-
sinde görülür. Nadiren boyun ve ön kollarda da izlenebilir. Grimsi kahverengi 
yamalar ile karakterizedir. Yaşam kalitesini etkileyen kronik ve tekrarlayıcı bir 
hastalıktır. Melasmanın tedavisi ve tekrar gelişiminden korunmak için sürekli ve 
sıkı bir güneşten korunma esastır (1). Tam bir güneşten korunma durumu de-
ride sentezlenen bir vitamin olan D vitamininin serum seviyelerini etkileyebilir.

Melasma, “siyah” anlamına gelen Yunanca melas kelimesinden türetilmiştir. 
Her ırkta görülebilmekle birlikte, Asya, Orta Doğu, Afrika ve Latin Amerika kö-
kenlilerde daha sık görülür (2.3). Melasmalı bireylerin neredeyse %90’ı kadındır 



Melasma ve D Vitamini

223

korunmak amacıyla sıkı güneşten korunma önerilen olgularda serum D vitami-
ni seviyelerinin değerlendirilmesi ve gerekli görülen durumlarda desteklenmesi 
önerilmektedir.
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D vitamini, kalsiyum ve fosfor dengesini sağlayarak, kemik metabolizmasını 
kontrol eden, immünomodülatör ve antienflamatuar etkileri de olan bir hormon-
dur. Hücre proliferasyonu ve farklılaşmasının düzenlenmesinde de önemlidir. 
Son yıllarda immun sisteme olan etkileri ile atopik dermatit, psoriasis, vitiligo, 
akne ve rozase gibi pek çok dermatolojik hastalıklarda da rolünün olduğu bilin-
mektedir (1-3).

Rozase orta yüz bölgesini tutan, remisyon ve ataklarla seyreden kronik, inf-
lamatuar bir hastalıktır (4-8). Rozasenin kesin etyopatogenezi bilinmemektedir 
ancak patogenezinde D vitamininin de etkisi olduğu belirtilmektedir (8-10).

Yapılan çalışmalarda doğal immün sistem ile ilişkili bir antimikrobiyal peptit 
(AMP) olan katelisidin gen promotöründe bir D vitamini yanıt elemanının var-
lığı, D vitamininin katelisidin artışına yol açarak rozase gelişimine etkisi olduğu 
bildirilmektedir (2,3,6,7-11).
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22
AKNE VE D VİTAMİNİ

GİRİŞ

Akne vulgaris, artmış sebum üretimi ve sebase bezlerden salınan inflamatuar sito-
kinlerle karakterize pilosebase ünitenin kronik inflamatuar bir hastalığıdır (1,2). 
Çoğunlukla gençlerin %85’inde görülen bu hastalık daha az sıklıkla yenidoğan 
ve süt çocukluğu dönemlerinde, prepübertal dönemde ve ileri yaş hastalarda da 
karşımıza çıkabilir (3,4). Akne vulgaris seboreik bölgelerde komedonlar, çoğu 
olguda ek olarak inflamatuar lezyonlar ve bazı olgularda inflamatuar lezyonlar 
sonrası gelişmiş izler ile kendini gösterir. Klinik tablo, hafif komedonal akneden 
çok ağır nodülokistik hastalığa kadar değişebilmektedir. Genellikle pübertede 
yüz, sırt ve göğüs bölgesinde yerleşen komedon, papül, püstül, nodülokistik lez-
yonlar ile seyretmektedir (5).

Hastada baskın olarak bulunan lezyon tipine komedonal, papülopüstüler, no-
düler, nodülokistik ve konglobat akne olarak gruplandırılabildiği gibi; hastalık 
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GİRİŞ

Akne inversa olarak da bilinen Hidradenitis Süpürativa (HS) genel popülasyo-
nun yaklaşık %1’ini etkileyen kronik inflamatuar bir deri hastalığıdır. Hastalık 
tipik olarak apokrin ter bezlerinin yoğun olarak bulunduğu bölgelerde (koltuk 
altı, genital bölge, kasık, meme altı, perianal bölge ve kalçalar) sıklıkla puberte-
den sonra ortaya çıkar (1,2). Kıl foliküllerinin çevresinden başlayan inflamasyon 
ağrılı nodüllere, apselere ve sonraki aşamada sinüs yolları/fistüller ve geniş skar-
lara dönüşür (2). HS en sık 20-40 yaş arasında ve kadınlarda daha sık görülür 
(E/K:1/3) (3,4).

HS folikülopilosebase ünitenin inflamatuvar hastalığı olarak kabul edilmekte-
dir. HS’nin kesin nedeni henüz bilinmemekle birlikte, folikülopilosebase ünitede 
bir tıkanıklık ile başladığı ve devamında doğal ve kazanılmış immünitede bir bo-
zukluk olduğu görülmüştür (4). HS etiyolojisinde genetik ve çevresel faktörler 
rol oynayabilir. Son zamanlarda şiddetli HS hastalığı olan sınırlı sayıda hastada 
hücre zarında yer alan bir proteaz olan gama-sekretazın alt birimlerini kodlayan 
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HS ile vitamin D eksikliği arasındaki ilişki hala tam anlamıyla açıklığa ka-
vuşmamıştır. Yapılan çalışmalarda düşük D vitamini düzeylerinin sistemik bir 
inflamasyonun bir sonucu olabileceği bildirilmiş (14,15). Ayrıca obezite, sigara 
kullanımı, düşük süt ve süt ürünü tüketimi, fiziksel aktivitelerinde azalma gibi 
durumlarda ve kadınlarda vitamin D eksikliği sık görüldüğü daha önceki çalış-
malarda bildirilmiştir (12,16-18). HS’da ise benzer nedenlerden dolayı D vita-
min eksikliğinin sık görülebileceği sonucuna varılabilir. Çünkü hastaların çoğu 
kadındır, obezite oranı sıktır, sigara kullanımı yaygındır, sıklıkla alevlenmeye ne-
den olabileceği için süt ve ürünlerini kullanmakta kaçınırlar, ileri evre hastalarda 
ciddi bir fiziksel aktivitede azalma nedeniyle yeterince güneş ışığı alamadıkları 
görülür ve ayrıca hastalarda yoğun bir sistemik inflamasyon vardır. Bunlar neti-
cesinde azalmış D vitamini HS patogenezinde yer alan deri bariyer bütünlüğünde 
bozulma, AMP ve TLR 2 ekspresyonunda azalmaya yol açarak derinin doğal 
immünitesinin bozulmaya neden olarak HS lezyonlarının oluşmasında ve şidde-
tinde artışa katkıda bulunması şaşırtıcı olmayacaktır (9).

D vitaminini HS hastalıkların başlangıcı, ilerlemesi ve önlenmesi ile ilişkilen-
dirilen yeterince çalışma bulunmadığı görülmektedir. HS hastalarında D vitami-
ninin koruyucu veya tedavi edici etkilerinin gösterilmesi ve tedavi protokülünde 
yer verilebilmesi (kullanım süresi, doz vs) için iyi planlanmış ileri çalışmalara 
ihtiyaç duyulmaktadır. Son yıllarda HS’da D vitamini ve tedavisinin önemi arttığı 
görülmekte ve rutin olarak tüm HS hastalarında D vitamin düzeyinin bakılması 
ve eksiklik bulunan hastalarda D vitamini başlanılması önerilmektedir (9,19). 
Son olarak 2019 yılında yayınlanan Kuzey Amerika Hidradenitis Süppürativa 
Tedavi Klavuzuna göre vitamin D tedavisi Kanıt düzeyi II ve tavsiye gücü B öne-
risi olarak yer almıştır. (19). Fakat psöriasis gibi bazı dermatolojik hastalıklarda 
D vitaminin topikal kullanımı mevcut iken HS’de topikal D vitamini kullanımı 
ile ilgili bir çalışmaya rastlanılmamıştır.

Sonuç olarak D vitamininin HS hastalarında prognoz üzerine etkileri ve D vi-
tamini tedavisinin etki ve olası yan etkileri belirlemek için daha fazla randomize 
çalışmalara ihtiyaç olduğu görülmektedir.
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SEBOREİK DERMATİT VE D VİTAMİNİ

GIRIŞ

Seboreik dermatit sık görülen kronik seyirli inflamatuar bir deri hastalığıdır. De-
rinin özellikle yağ bezlerinden zengin saçlı deri, yüz ve üst gövde gibi bölgelerini 
tutan eritemli, papüloskuamöz karakterde döküntüler ve kepeklenmeler olarak 
seyreder. Toplumda sıklığı ortalama olarak %5 civarındadır ve hayat kalitesini 
düşüren cilt hastalıkları sıralamasında atopik dermatit ve kontakt dermatitin ar-
dından üçüncü sırada gelmektedir (1,2).

Seboreik dermatit, HIV/AIDS hastaları, organ nakli alıcıları ve lenfoma has-
taları gibi immünitesi baskılanmış hastalarda daha yaygındır. AIDS hastaların-
da sıklık %83 kadar yüksek bulunmuştur. Bu da etyolojisinde immun sistemin 
rolü olduğunu düşündürmektedir. Bunun dışında çeşitli nörolojik ve psikiyatrik 
hastalıklarda da görülme sıklığı normal topluma göre daha fazladır. Mevsimsel 
olarak da görülme sıklığı değişir, yaz aylarında güneş ışığına maruz kalmakla 
sıklığı azalır (3).
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Topikal steroid tedavisine dirençli 32 hasta üzerinde topikal betametazon 
dipropiyonat ve kalsipotriol kombinasyonu kullanılarak yapılan retrospektif bir 
çalışmada hastalar 10 hafta boyunca takip edilmiş ve tam iyileşme 2, 4 ve 10. 
haftalarda sırasıyla %15.6, %40.6 ve %59.4 olarak tespit edilmiştir. Kombinasyon 
tedavisinin özellikle dirençli hastalarda iyi bir alternatif olacağı düşüncesi belir-
tilmiştir (21).

SONUÇ

Seboreik dermatit etyolojisinde D vitamini eksikliğinin rolünden dolayı tedavide 
oral ve/veya topikal D vitamini kullanımı ümit verici görülmektedir.
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GIRIŞ

Otoimmün büllöz hastalıklar, deri ve/veya mukozalardaki keratinositlerin bir-
birine veya bazal membrana tutunmasını sağlayan yapısal proteinlere karşı oto-
antikor gelişmesi sonucu ortaya çıkan, vezikül ve büller ile seyreden bir grup 
hastalıktır. Temel olarak pemfigus ve pemfigoid olmak üzere iki grubu ayrılırlar.

Pemfigus grubu hastalıklar, keratinositlerin birbirlerine bağlanmasını sağlayan 
desmozomlardaki, desmoglein 1 ve desmoglein 3’e karşı gelişen otoantikorlarla 
karakterizedir. Bu grup içinde sık görülen başlıca hastalıklar pemfigus vulgaris 
ve pemfigus foliaseustur. Pemfigus grubu hastalıkların etyolojisi bilinmemekte-
dir. Genetik ve çevresel faktörlerin etkisi ile ortaya çıktıkları düşünülmektedir. 
Patogenezinde otoreaktif T ve B hücreleri rol oynamakta, dolaşımda desmogle-
inlere karşı oluşan otoantikorlar bulunmaktadır. Pemfigus grubu hastalıkların 
tedavisinde başta sistemik steroidler olmak üzere, adjuvan immünsüpresif teda-
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GİRİŞ

D Vitamini ve İmmün Sistem

Çevresel faktörlerin, genetik yatkınlığı olanlar bireylerde otoimmün hastalıkların 
gelişmesinde önemli bir etkisi vardır. D vitamininin otoimmün süreçlere katkıda 
bulunduğu düşünülmektedir (1). Yağda çözünen bir vitamin olan D vitamininin; 
kalsiyum fosfor dengesi, kemik mineralizasyonu gibi metabolik fonksiyonları ile 
birlikte, immün, nörolojik, kardiyovasküler sistem ve lipid metabolizması gibi 
birçok fonksiyonun düzenlenmesinde de rolü olduğu kabul edilmektedir (2, 3). 
D vitamininin immün sistem modülasyonu ve antiinflamatuar özelliklere sahip 
olduğu gösterilmiştir (4).

D vitaminin; vitamin D2 (ergokalsiferol) ve vitamin D3 (kolekalsiferol) in-
sanlarda önemli formlarıdır. D vitaminin ana kaynağı, güneşle (özellikle ult-
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BEHÇET HASTALIĞI VE D VİTAMİNİ

GIRIŞ

Behçet hastalığı (BH); tekrarlayan oral aftlar, genital ülserler ve oküler tutu-
lumun yanı sıra artiküler, vasküler, nörolojik, pulmoner, gastrointestinal, renal 
ve genitoüriner bulgularla karakterize, kökeni bilinmeyen, multigenetik, kronik 
sistemik bir hastalıktır (1,2). BH, hem arterlere hem de venlere yatkınlık göster-
mesine ek olarak hem otoimmün, hem de otoinflamatuar özellikleri bulunması 
ile benzersiz bir vaskülittir (3,4). BH, tarihi ipek yolu boyunca sık görülmekle 
birlikte en sık Türkiye, İran, İsrail ve Japonya’da görülmektedir (5). Yapılan 
epidemiyolojik çalışmalarda Türkiye’de sıklığı 42/10.000 olup, İç Anadolu böl-
gesinde ise sıklığı 17/10.000 olarak tespit edilmiştir (6). Behçet hastalığının 
etyopatogenezinde genetik faktörler, mikrobiyal etkenler gibi çevresel faktörler 
ve çeşitli immün mekanizmalar rol oynamaktadır (1,7,8).

Asıl olarak, D vitamini deriden güneş ışığı yoluyla sentezlenir, diyetle dışa-
rıdan alımının daha sınırlı olduğu olduğu düşünülmektedir. D vitamininin bi-
yolojik olarak aktif olmayan formu karaciğerde 25-hidroksilaz enzimi ile hid-
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Bir başka VDR gen polimorfizmi çalışmasında 2019 yılında Dal ve arka-
daşları tarafından gerçekleştirilmiş olup, BH’de VDR gen polimorfizmlerinin 
BH’nin patogenezinde ve çeşitli klinik bulgu ve tutulumla (oküler lezyonlar ile 
rs1544410 ve oral aftöz lezyonlar, pozitif paterji testi ve artrit ile rs2228570) 
ilişkili olabileceğini öne sürmüşledir (44).

Shirvani ve arkadaşları ise yine VDR üzerinde yaptıkları çalışmada, BH’de 
VDR gen ekspresyonunun kontrol grubuna göre daha düşük seviyede olduğunu 
ve VDR geninin cinsiyet farklılığına ek olarak sadece flebitte daha yüksek eks-
prese olduğunu göstermişlerdir (11).

Sucu ve arkadaşları ise 2019 yılında toplam 99 gönüllü (67’si BH, 32’i sağ-
lıklı kontrol) üzerinde yaptıkları çalışma ile, BH grubunda D vitamini düzeyle-
rinin sağlıklı kontrollerden daha düşük seviyelerde olduğunu göstermişlerdir. D 
vitamini düzeyleri açısında aktif ile inaktif Behçet hastaları arasında fark bula-
masalar da, inaktif Behçet hastalarında serum D vitamini düzeylerinin ESR ve 
CRP ile negatif korele olduğunu göstermişlerdir (27). Çalışmaya dahil edilen 
kontrol grubunun yaş ortalamasının hastalara göre anlamlı düzeyde düşük olma-
sı bu çalışmanın en önemli sınırlayıcı yönü gibi görünmektedir.

Behçet hastalığı genetik, otoimmün ve otoinflamatuar özellikleri olan mul-
tisistemik bir vaskülittir. D vitamininin Behçet hastalığı üzerindeki etkilerine 
yönelik sınırlı veriler bulunması, bu alanda daha geniş çaplı ve kontrollü araş-
tırmaların gerekliliğine işaret etmektedir. Şimdiye kadar literatürdeki veriler ge-
nel olarak değerlendirildiğinde, D vitamini ve reseptörünün Behçet hastalığın-
da önemli rol oynayabileceğini göstermektedir. Bu nedenle, Behçet hastalarında 
günlük pratikte hem profilaktik hem de ek tedavi olarak D vitamininin önemli 
bir yeri olduğunu düşünmekteyiz.
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İDİYOPATİK FOTODERMATOZLAR 
VE D VİTAMİNİ

GIRIŞ

Fotodermatozlar düşük seviyelerde ultraviyole radyasyona veya görünür ışığa 
karşı ortaya çıkan anormal cilt reaksiyonları ile karakterize bir grup hastalıktır. 
Genel olarak dört kategoriye ayrılır: edinilmiş idiyopatik fotodermatozlar, DNA 
onarım kusurlu fotodermatozlar, eksojen veya endojen ilaçlar veya kimyasallarla 
fotosensitizasyon ve foto-alevlenen dermatozlar. Bu bölümün de konusu olan 
idiyopatik fotodermatozlar muhtemelen immünolojik mekanizmalar ile ortaya 
çıkmaktadır ; polimorfik ışık erüpsiyonu (PLE), aktinik prurigo, hidroa vaccini-
forme, kronik aktinik dermatit ve solar ürtiker bu gruptadır. En yaygın görülen 
idiyopatik fotodermatoz PLE olup, Kafkasyalılar, Güney İskandinavlar ve Kuzey 
Amerikalıların %10-20'sini etkilemektedir (1).
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GIRIŞ

İktiyozlar, klinik ve etiyolojik olarak heterojen kornifikasyon bozuklukları gru-
budur. İktiyoz terimi 200 yıldan daha uzun bir süre önce Yunanca “balık” keli-
mesinden türetilmiştir (1). İktiyozların klinik özellikleri, gözle görülür skuam 
ve stratum korneumun kalınlaşması (hiperkeratoz) ve sıklıkla eritrodermi olarak 
ortaya çıkan, eşlik eden inflamasyondur (2).

Epidermisin en önemli fonksiyonu, intersellüler matriks ile çevrelenen kor-
neositlerden oluşan stratum korneumu oluşturmaktır. Stratum korneum; ke-
ratinden zengin korneositlerin oluşturduğu tuğla duvar ve bunları çevreleyen 
harç görevi gören hidrofobik, lipitten zengin matriks olarak iki kompartmana 
ayrılmıştır. Keratin içeren korneositler derinin esnekliğini sağlayarak su tutma 
özelliğini yerine getirirken, lipitden zengin matriks ise transepidermal su kaybına 
karşı bariyer oluşturma özelliğini sağlar. Bütün iktiyozlarda anormalliğin odak 
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için ek uzun vadeli takip ve randomize kontrollü çalışmalara ihtiyaç vardır. Ek 
olarak, gen ekspresyon profili ile moleküler çalışmalar, konjenital iktiyozda vit D 
rolünü tanımlamada önemli bir adım olacaktır (34).

Vit D, epidermal keratinositlerin terminal farklılaşmasında ve deskuamas-
yonunda yer alan bir dizi geni düzenler ve tedavi yanıtı, vit D aracılı epidermal 
farklılaşma ağıyla ilişkili olabilir (26). Özellikle koyu deri tipine sahip, konjeni-
tal iktiyozlu ve vit D eksikliği olan küçük çocuklarda vit D alternatif bir tedavi 
olarak düşünülmelidir. Dünya çapında yaygın olarak bildirilen vit D eksikliği göz 
önüne alındığında, diğer iktiyozlu deri tiplerinde, raşitizm yokluğunda da vit D 
tedavisi göz önünde bulundurulmalıdır (34).
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EPİDERMOLİZİS BÜLLOZA VE 
VİTAMİN D

GIRIŞ

Kalıtsal epidermolizis bülloza (EB), deri frajilitesi ve mekanik olarak indükle-
nen büller ile karakterize, nadir görülen bir mekanobüllöz genodermatozdur. 
Tahmini insidansı 50000 canlı doğumda birdir (1). Keratin 5 ve 14 ile plectin 
proteinini kodlayan genlerin mutasyonuyla karakterize EB simpleks (EBS), la-
minin 5, kollajen XVII veya α6ß4 integrin mutasyonuyla karakterize junktional 
EB (JEB), kollajen 7’yi kodlayan COL7A1 mutasyonuyla karakterize distrofik 
EB (DEB) ve kindlin-1 proteinini kodlayan gende mutasyonla karakterize Kind-
ler sendromu (KS) olmak üzere dört ana tipten ve 30’dan fazla klinik alt tipten 
oluşmaktadır (2–4).

EB kliniği heterojen olup, hastalığın şiddeti değişkenlik gösterir (3). Spekt-
rumun bir ucu, daha kısa yaşam süresiyle seyredip, şiddetli konjenital muko-
kutanöz frajiliteye ekstrakutanöz tutulum ve komplikasyonlar eşlik etmektedir. 
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robiyal değerlendirme için sürüntü örnekleri alınmıştır. Bir gram kalsipotriol 
merhem günlük olarak yara bölgesine uygulanmıştır. Yaranın uygulamanın ilk 
iki haftası içinde tam kapandığı ve tedavi sonrası ikinci ayda da açılma izlenme-
diği bildirilmiştir. Hastanın açık yaraya kalsipotriol uygulaması sonrasında se-
rum kalsiyum değerlerinde değişiklik olmadığı ve topikal uygulamanın sistemik 
emilimle sonuçlanmadığı da rapor edilmiştir. Ayrıca hasta uygulama bölgesinde 
azalmış kaşınma ve yanma hissi de bildirilmiştir. Yarada tedavi başlangıcında 
S.aureus kolonizasyonu saptanmış, 28. günde ise deri mikrobiatasında düzelme 
ile birlikte S. aureus kolonizasyonunun temizlendiği belirtilmiştir (28).

SONUÇ

Vitamin D eksikliği EB hastalarında sıkça karşımıza çıkmaktadır. Düzenli nut-
risyonel vitamin D takviyeleri gereklidir ancak, EB tanılı hastalarda standart bir 
doz ve rejim önerisi yoktur. Topikal uygulamalardaki vitamin D’nin etkilerini 
görmek için daha fazla hasta içeren çalışmalara ihtiyaç olduğu görülmekle birlik-
te umut verici etkilerinin olduğunu da vurgulamak gerekir.
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KSERODERMA PİGMENTOZUM, 
EPİDERMODİSPLASİA 
VERRUSİFORMİS VE D VİTAMİNİ

KSERODERMA PİGMENTOZUM

Giriş 

Kseroderma pigmentozum (KP) DNA onarım genlerindeki bozuklukla karakte-
rize nadir görülen otozomal resesif (OR) bir hastalıktır. Hastalığın erken döne-
minde pigment değişiklikleri ve ultraviyole (UV) ışınlarına maruziyetin neden 
olduğu deri ve mukoza kanserleri görülürken bazı hastalarda progresif nörode-
jenerasyon görülebilir (1-4).

Epidemiyoloji

Hastalık her iki cinsiyette eşit sıklıkta görülmektedir ama ülkeler arasında an-
lamlı farklılıklar vardır. Örneğin Amerika’da ve batı Avrupa’da her bir milyon 
doğumda 1 görülürken bu oran Japonya’da her bir milyon doğumda 10-50 ara-
sındadır (5, 6).
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GIRIŞ

Melanositik nevüsler, esas olarak deri, kıl ve gözlerde bulunan, pigment sente-
zinin spesifik işlevine sahip bir hücre popülasyonu olan melanositlerin iyi huylu 
tümörleridir (1). Melanositik nevüs öncü hücrelerinin nöral krestten köken al-
dığı ve embriyonun epidermisine göç edip onu doldurduğu gösterilmiştir (2). 
Melanositik nevüsler edinsel ve konjenital olmak üzere ikiye ayrılırlar. Edinsel 
melanositik nevüsler melanosit yuvalarının yerleşim yerlerine göre junctional, 
birleşik ve dermal olmak üzere 3’e ayrılırlar. Konjenital melanositik nevüsler ise 
doğuştan veya yaşamın ilk 2 yılı içerisinde ortaya çıkan nevüsleri kapsamaktadır. 
Bunların dışında atipik melanositik nevüs, spitz nevüs, halo nevüs, mavi nevüs 
gibi çeşitli nevüs tipleri bulunmaktadır (3).

Epidermal nevüsler, doğumda mevcut olan veya erken çocukluk dönemin-
de gelişen iyi huylu, keratinositler, yağ bezleri, kıl folikülleri, apokrin ve ekrin 
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AKTİNİK KERATOZ VE SEBOREİK 
KERATOZDA D VİTAMİNİ

GIRIŞ

D vitamini, organizmada çok çeşitli işlevlerde yer alan bir prohormondur ve 
çeşitli kanser türleri ile ilişkilendirilmiştir (1).

D vitamininin epidermal karsinogenez üzerinde bilinen etkileri şunlardır; 
keratinosit farklılaşmasını ve keratinosit proliferasyonunu düzenler, ultraviyole 
(UV) kaynaklı mutasyonları önler ve bu mutasyonların onarımını arttırır (2-5).

İnsan vücudunda D vitamininin biyolojik aktif formu kalsitriol’dur. Kalsitriol 
1,25-dihidroksikolekalsiferol (1,25(OH)2D) olarak da bilinir. Kalsitriol hücre-
nin çekirdeğinde bulunan D vitamini reseptörüne (VDR) bağlanan ve onu aktive 
eden, sinyalizasyonu sonrası antiproliferatif, antianjiyogenik, pro-farklılaştırıcı 
ve antiapoptotik etkiler gösteren bununla birlikte birçok genin ekspresyonunu 
artıran bir hormondur (6).



Aktinik Keratoz ve Seboreik Keratozda D Vitamini

349

Herron ve arkadaşlarının (40) SK’lu 15 hasta üzerinde yaptıkları 6 ay süren 
bir çalışmada kriyocerrahiyi topikal ajanlarla karşılaştırmışlardır. Bu hastalar-
da topikal ilaçlarla (topikal kalsipotrien, topikal tazaroten, topikal imiquimod) 
tedavi edilmek üzere her hastada sekiz ayrı SK seçilmiş, her hastada bir lezyon 
kriyocerrahi ile tedavi edilmiş. Kriyocerrahi ile yapılan tek tedavi sonrası, tedavi 
edilen tüm lezyonların klinik ve histolojik iyileşmesi gerçekleşmiş olup ne yara 
izi ne de nüks kriyocerrahi ile sonuçlanmamıştır. 15 hastanın yedisinde günde 
iki kez uygulanan tazaroten %0.1 krem, 16 hafta içinde lezyonlarda klinik iyi-
leşmeye neden olmuştur. Kalsipotrien %0,005 merhem, tazaroten %0,1 krem, 
imikimod %5 ve Vanicream®’in (negative kontrol) günde bir kez uygulanması 
klinik iyileşme ile sonuçlanmamıştır (40).

SONUÇ

D vitamini alanındaki son çalışmalar bizlere özellikle hem oral hem de topikal D 
vitamini kullanımının cilt sağlığı, fotoyaşlanma, derinin prekanseröz ve kanseröz 
lezyonları başta olmak üzere farklı kutanöz patolojilerin tedavisinde heyecan 
verici yeni ufuklar açacağını göstermektedir.
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GIRIŞ

D vitamini birçok hastalıkta olduğu gibi dermatolojik hastalıklarda da önemli rol 
oynar. Yapılmış çalışmalar gösteriyor ki D vitamini deri dışı malinitelerde olduğu 
gibi deri malinitelerinde de önemli rol oynuyor (1,2). D vitamininin iki ana kay-
nağı güneş maruziyeti ve diyet veya takviye olarak oral alımdır. Fitzpatrick deri 
tipi, cinsiyet, vücut kitle indeksi, fiziksel aktivite, alkol alımı ve Vitamin D resep-
tör polimorfizmi gibi bir çok faktör D vitamini durumu ile bağlantılıdır. Birçok 
dermatolojik hastalıkta olduğu gibi melanom, melanom dışı deri kanserleri ve 
mikozis fungoides gibi deri malinitelerinde de D vitamininin normal sınırlarda 
tutulması önerilmektedir (1-3). D vitamini ile deri maliniteleri arasında yapıl-
mış çok sayıda çalışma vardır ancak aradaki net ilişkiler ve optimum D Vitamini 
durumu henüz tam olarak anlaşılamamıştır.
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melanom dışı deri kanserlerinde anlamlı yarar sağladığı gösterilmiştir (52). Bu 
veriler bizlere topikal kalsipotriolün immün etkileri indükleyerek tedaviye katkı 
sağlayabileceğini düşündürmektedir.

SONUÇ

D vitamini diğer deri dışı kanserlerde olduğu gibi deri malinitelerinin etyolo-
jisinde ve seyrinde önemli roller oynadığı bilinmektedir. Her ne kadar güncel 
veriler ışığında D vitamininin normal sınırlarda tutulması önerilse de verilerin 
yetersizliği ve tartışmalı sonuçlar nedeniyle tam olarak optimum seviyeler belir-
lenmiştir. Güncel veriler bizlere normal sınırlardaki D vitamininin uygun şekilde 
güneşe maruziyet ve uygun diyet ile sağlanmasını önermektedir.
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GIRIŞ

Birçok deneysel ve klinik veri, D vitamininin immüniteyi düzenlemede önemli 
bir rol oynadığı ve çeşitli otoimmün hastalıkların patogenezinde yer aldığı gerçe-
ğini desteklemektedir. Literatürde birçok çalışma D vitamini eksikliği ile multipl 
skleroz (MS) (1), romatoid artrit (RA) (2) ve inflamatuar bağırsak hastalıkları 
(İBH) (3) arasındaki bağlantıyı bildirmiştir.

Vaskülitler, çeşitli boyut ve lokalizasyonlardaki damarların duvarında lokalize 
inflamatuar reaksiyon ve nekroz ile karakterize, otoimmünite dahil birçok farklı 
patojenik mekanizma nedeni ile meydana gelen heterojen geniş spektrumlu bir 
hastalık grubunu kapsar (4). D vitamini otoimmün diğer hastalıklarda olduğu 
gibi, vaskülitlerde de popüler bir konu olma yolunda ilerlemektedir.

VASKÜLITLER HAKKINDA GENEL BILGI

Klinik olarak ürtiker, purpura, papül, nodül, eritem, ülser, infarkt veya livedo reti-
külaris şeklinde görülebilen vaskülitlerin sınıflandırılması, son yarım yüzyıldır kafa 
karıştırıcı ve tartışmaya yol açan bir konu olmuştur. Temelde vaskülitler etiyolojile-
rine, kinik bulgularına, tutulan damar çapına ya da etkilenen organ sistemine göre 
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VENÖZ TROMBOZİS VE  
D VİTAMİNİ

GİRİŞ

D vitamini yağda çözünen vitaminlerden biridir ve kalsiyum-fosfor metaboliz-
masında rol oynar. Kalsiyum ve fosforun emilimini ve dokulardan çözünmesini 
bir denge içinde yürütür. Eksikliği çocuklarda raşitizme sebep olurken erişkin-
lerde eksikliği osteoporoza neden olur. D vitamininin esas fonksiyonu kas-iskelet 
sisteminde gibi gözüksede son yıllarda farklı dokularda ve sistemlerde resep-
törleri vasıtasıyla farklı fonksiyonları da etkilediği görülmüştür (1). D vitamini 
doğrudan yada dolaylı olarak 200’den fazla genin ekspresyonunu kontrol eder. 
Bu genler arasında hücresel çoğalma, farklılaşma, programlı hücre ölümü ve 
yeni damar oluşumu gibi görevleri olan epidermal büyüme faktörü, fosfolipaz 
C, insülin büyüme faktörü ilişkili protein 3 ve çok sayıda molekül vardır (2). 
İnsanlar yeterli güneş ışığına maruz kalarak günlük D vitamini ihtiyaçlarının 
%95’ini karşılayabilirler. Geri kalan kısmı ise besinlerden sağlanır. Aşırı güneş 
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vitamini replasmanı özellikle risk grubunda venöz tromboz riskini azaltmada 
etkilidir. D vitamini düzeylerini arttırmanın farklı yolları bulunmaktadır. Sente-
tik D vitamini takviyeleri, güneş maruziyetini arttırma ve D vitamininden zengin 
gıdaların tüketimini arttırmak bu seçenekler arasında bulunmaktadır. Vuckovic 
ve ark. sentetik C, E ve D vitamini takviyelerinin venöz tromboz riskini azalt-
madığını göstermişlerdir (36). Diyetle alınan yoğun D vitamininin ise venöz 
tromboz riskini azaltmada etkili olduğu Steffen ve ark. tarafından gösterilmiş-
tir (37). Bu bize güneş maruziyetinin arttırılması ve akdeniz diyeti ağırlıklı 
beslenmenin önemini ortaya koymaktadır. Bir diğer faktör yaştır. Yaşla birlikte 
deride D vitamini sentezi döngüsü azalacağı için daha uzun süreler güneş maru-
ziyeti gereksinimi ortaya çıkmaktadır. Fizyolojik D vitamini sentezinin gündüz 
saatlerinde olduğu düşünüldüğünde D vitamini replasmanının sabah saatlerinde 
yapılması daha etkili görülmektedir. D vitamini replasmanı yapılacak hastalarda 
3 aylık süreye bölünmüş yüksek doz D vitamini replasmanları daha etkili gö-
rülmektedir. Replasmanın 300.000 IU tek doz veya haftalık 50.000 IU 8 hafta 
yapılması aynı etkiyi göstermektedir. Çalışmalar ışığında elde edilen verilerin ya-
şam kalitemizi arttıracağı ve mortalite-morbidite oranlarını azaltmaya yardımcı 
olacağı aşikardır.
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GIRIŞ

Yara iyileşmesi, hasarlanmış cilt alanını onarmak için harekete geçen karmaşık 
bir biyolojik süreçtir. Yara onarımının üç aşaması vardır: inflamasyon, yeni doku 
oluşumu ve yeniden şekillenme (remodeling). Enflemasyon; yaralanmadan sonra 
24 saat içerisinde başlayıp yaklaşık 48 saat sonrasına kadar sürer. Yarada fibrin 
pıhtısının oluştuğu iskemik ortam mevcuttur ve ortamda bol miktarda bakteri, 
nötrofil ve trombositler bulunur. İkinci aşama, yaralanmadan 2-10 gün son-
ra görülür. Yaranın yüzeyinde bir kabuk oluşur, bu aşamada bölgeyi yeni kan 
damarları doldurmaktadır. Yeniden şekillenme aşaması bir yıl veya daha uzun 
sürer. Yaraya göç eden fibroblastlar tarafından düzensiz kollojenler sentezlenir 
ve yeniden yapılanır (1). Vitamin D nin yara iyileşmesindeki rolü tam açıklığa 
kavuşmamıştır.
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mesini hızlandırdığı bunu hippo sinyal yolunun baskılanması yoluyla cilt kerati-
nosit göçünü ve yara iyileşme sürecini hızlandırarak yaptığı ifade edilmiştir (39).

Heilborn ve ark. venöz yetmezlik sonucu kronik bacak ülseri olan hastalarda 
topikal kalsipotriol kullanımının faydalı olduğunu göstermişler ve bunu antimikro-
biyal proteinlerin up-regülasyonunu arttırarak yaptıklarını ifade etmişlerdir (13).

SONUÇ

Yara iyileşmesinin farklı aşamalarında D vitaminin rol onadığı hem in vitro hem 
in vivo çalışmalarda gösterilmiştir. Literatür taramalarımızda yanık yaraları, ve-
nöz ülserler, bası ülserleri, diyabetik ayak ülserleri ile düşük D vitamini seviye-
leri arasındaki anlamlı ilişki görülmektedir. Ancak Kronik yaraların tedavisinde 
D vitamini kullanımı ile ilgili az sayıda çalışma mevcuttur. Yara iyileşmesinde 
alternatif bir tedavi olarak kullanabilmek, etkinlik, doz ve kullanım süresini be-
lirleyebilmek için daha fazla çalışmaya ihtiyaç vardır.
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DİYABETİK AYAK ÜLSERİ VE  
D VİTAMİNİ

GİRİŞ

Diabetes mellitus (DM) tanısı olan hastalarda ampütasyon ve gangren gibi ciddi 
komplikasyonlarla seyreden diabetik ayak ülserleri % 4-10 oranında görülmek-
tedir (1). Gelişmiş olan ülkelerde alt ekstremite amputasyonları için en sık neden 
DM olarak bildirilmiştir (2). Diabetik ayak ülseri olanlarda, ülser olmayan diabe-
tiklere oranla 5 yıllık mortalite oranı 2,5 kat olarak artış göstermektedir (3). Di-
abetik ayak ülseri gelişiminde yatkınlığa neden olan esas faktörler periferik arter 
hastalığı ve polinöropatidir. Sekonder enfeksiyonlar polimikrobiyal olarak görü-
lür ve genelde gelişmiş olan nöropatik ayakta travmaları takiben ortaya çıkar (4).

Bir steroid hormon olan D vitamini, spesifik reseptörü olan D vitamini re-
septörüne bağlanarak çeşitli etkileri göstermektedir (5). D vitamini, kalsiyum ve 
fosfor homeostazını düzenleyerek kemik metabolizmasına aracılık etmenin yanı 
sıra, hücre proliferasyonunu, farklılaşmasını, apoptozunu, bağışıklık fonksiyonu-
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me izlenmiş ayrıca kan glukoz ve lipit profili kontrolü sağlanmıştır. Bu çalışma 
ile de vitamin D takviyesinin diabetik ayak ülserleri tedavisinde olumlu etkileri 
vurgulanmıştır (21).

Diabetik ayak ülserlerinin tedavisinde topikal D vitamini kullanımı ile ilişkili 
literatürde az sayıda yayın vardır. Shekhar ve ark.’ ları Wagner stage 2 diabetik ayak 
ülseri olan bir hastaya tobramisin ilave edilmiş 60000 İÜ vitamin D içeren topikal 
saşe ile 3 günde bir toplam 4 kez uygulama yapmalarının ardından yara kültürü 
steril hale gelmiş ve 5. uygulama ile birlikte rekonstrüksiyona yönlendirilebilmiştir. 
Bu çalışma ile topikal D vitaminin bu şekilde uygulanması ile diabetik ayak ülserle-
rinde başarılı bir sonuç elde edilebileceği kanaatine varılmış ve bunu gösteren daha 
fazla sayıda hasta içeren çalışmalara ihtiyaç olduğu belirtilmiştir (22).

SONUÇ

Klinik olarak ciddi morbidite ile seyretme riski olan ve patogenezinde özellikle 
inflamatuar ve oksidatif mekanizmaların rol oynadığı diabetik ayak ülserlerinin 
kan serum vitamin D düzeyleri ile ilişkisi yapılan bazı çalışmalar ile araştırılmış 
ve çalışmaların çoğunun sonucu vitamin D düşüklüğü ile diabetik ülser gelişimi 
ve şiddeti arasında doğrudan korelasyon olduğunu göstermiştir. Ayrıca sistemik 
veya topikal D vitamini preparatlarının hastalığın seyrine olan etkisine yönelik 
yayınlarda olumlu katkısı saptanmıştır. Ancak bu tedavilerin etkinliği konusunda 
daha fazla hastanın dahil edildiği prospektif çalışmalara ihtiyaç vardır.
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GRANÜLOMATÖZ HASTALIKLAR 
VE D VİTAMİNİ

GİRİŞ

Granülamatoz deri hastalıkları histopatolojik olarak granülom oluşumu ile karak-
terize olan heterojen bir hastalık grubudur. Granülomlar; histiyositlerin baskın 
hücreler olduğu enflamatuar bir kutanöz infiltrat olarak tanımlanabilir. Granülom 
oluşumunu tetikleyen faktörler çoğunlukla bilinmemekle birlikte etyolojik olarak 
enfeksiyöz ve enfeksiyöz olmayan (yabancı cisim, malignite, metabolit ve kimya-
sallar) çeşitli uyaranlarla tetiklenebilir. Hastanın kişisel immünitesine bağlı olarak 
klinik ve histopatolojik görünüm çeşitlilik gösterebilir. Enfeksiyöz ajan eş zamanlı 
olarak hem antijen hem de yabancı cisim olarak algılandığı için iki şekilde de granü-
lom oluşumunu tetikleyebilir. Enfeksiyöz ajanın immün sistem tarafından elimine 
edilememesine bağlı olarak granülom oluşmaktadır (1). Granülomatöz hastalıkla-
rın sınıflandırılması temel olarak enfeksiyonlar, vaskülit, immünolojik hastalıklar, 
lökosit oksidaz defekti, aşırı duyarlılık, kimyasallar ve neoplazi şeklindedir (1).
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Sonuç olarak; DV’ nin CADS ile ilişkili olmadığı ve konakçının CADS’e du-
yarlılığında DV’ nin önemli bir rolü olmadığı sonucuna varılabilir.
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DERİ ENFEKSİYONLARI VE 
VİTAMİN D

GİRİŞ

Vitamin D’nin tıp dünyasında önemi, özellikle son iki dekatta gittikçe artmak-
tadır (1,2). Önceleri iskelet sistemindeki rolü biliniyorken son yıllarda, deri de 
dahil olmak üzere, değişik organlardaki rolleri de anlaşılmaya başlanmıştır (3). 
Vitamin D yağda çüzünen bir vitamin olup, çok az da yiyeceklerden temin edi-
lir. Temel olarak dermiste sentezlenir. Kalsiyum ve fosforun iskelet sisteminde 
önemli görevleri vardır ve Vitamin D de asıl olarak bu iki mineralin düzenlen-
mesinde rol alır (4).

Vitamin D, deride ultraviyole ışınına maruz kaldıktan sonra enzimatik olma-
yan yolla 7-dihidrokolesterolden sentezlenir. İki farklı formu olup birincisi er-
gokalsiferol (Vitamin D2), ikincisi ise kolekalsiferoldur (Vitamin D3) (5). Aktif 
form olan Vitamin D3’ün normal serum değeri 50-125 nmol/l’dir. 30-50 nmol/l 
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serum vitamin D düzeyi normal bulunurken, %48,3 eksiklik, %31,7 ise yetmezlik 
saptandı (56). Kandidal deri enfeksiyonları ve vitamin D düzeyi arasındaki iliş-
kiyi araştıran bir çalışmaya göre de ikisi arasında direkt paralellik bulunmuştur. 
Aynı çalışmada, yaygın kandidal enfeksiyon varlığında vitamin D’nin iyi bir teda-
vi seçeneği olabileceği belirtilmiştir (57).

Son üç dekatta fungal enfeksiyonların sıklığı artmaktadır. Özellikle hastanede 
yatan ve immunyetmezlikli hastalarda mantar enfeksiyonları sık görülmektedir. 
Bu sıklık artışına derinin mantar enfeksiyonları da dahildir. Vitamin D eksikliği 
de bu artışa zemin hazırlamaktadır (16,58–60).

Vitamin D, derinin fungal, protozoal ve parazitik enfeksiyonlarında immun-
modulatör olarak rol oynasa da faydalı etkileri sınırlıdır (61).

Mikobakteriyel enfeksiyonlar ve Vitamin D

Mikobakterilerin patojen ajan olduğu hem lepra, hemde deri tüberkülozlarının 
Vitamin D düzeyleri ile ilişkisi olduğu muhtemeldir (62,63).

Lepranın etkeni mikobakterium lepra (Hansen basili)’dir. Vitamin D, lepra’da 
immunmodulatör bir rol oynamaktadır. Yine düşük düzeyde Vitamin D seviyele-
ri lepralı hastalarda yüksek bakteriyel indeks ile paralel bulunmuştur (62).

SONUÇ

Sonuç olarak söyleyebiliriz ki, ciddi düzeylerde olan vitamin D eksikliği sonucu 
deri bariyer bozuklukları kolay gelişmekte, immun sistem de etkilenerek akut ve 
kronik deri enfeksiyonları riski artabilmektedir.

Bununla birlikte diğer enfeksiyonlarda da olduğu gibi derinin enfeksiyonla-
rında da vitamin D ile direkt ilişki var gibi gözükmektedir. Konu ile ilgili geniş 
ve daha fazla klinik çalışmalara halen ihtiyaç vardır.
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GIRIŞ

D vitamini; yağda eriyen sekosteroidler ailesinden olan, genelde vitamin olarak 
sınıflandırılan, ancak temelde hormon benzeri etkiler gösteren bir organik mad-
dedir. Öncelikli fonksiyonu kalsiyum- fosfat dengesini düzenlemek ve kemik do-
kusu metabolizmasını ayarlamaktır (1,2). Bunlara ilaveten; yaşlanma sürecinde, 
karsinogenezde, karbonhidrat metabolizmasında, immünitede ve çeşitli enfeksi-
yonlarda çok önemli ve kritik roller oynadığı son yıllarda yapılan çalışmalarda 
gösterilmiştir (3-5).

Vücuttaki D vitamininin temel kaynağı derideki 7-dehidrokolesterol ile di-
yetle alınan kolekalsiferol ve ergokalsiferoldür (5). Epidermisteki 7- dehid-
rokolesretol bazal tabakadaki keratinositlerde, spinöz tabakada ve dermisteki 
fibroblastlarda bulunur. 280-320 nm dalga boyundaki UVB aracılığı ile foto-i-
zomerizasyona uğrar ve önce pro-kolekalsiferole, sonrasında da ısı aracılı bir 
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SONUÇ

Literatürdeki çalışmalar; oral mukozanın dermatolojik oto-immün, enfektif, 
pre-kanseröz ve neoplastik hastalıklarının hem etiyopatogenezinde, hem de teda-
visinde D vitamininin yerini, önemini ve faydasını göstermektedir. Birbirleriyle 
çelişen ya da henüz tam olarak aydınlatılmamış noktaları gösteren araştırmalar 
varsa da, özellikle D vitamini eksikliğinin bu hastalıkların oluşumundaki rolünü 
vurgulayan ve tedavilerindeki ümid vaat eden yerine işaret eden çalışmalar son 
yıllarda hızla artmaktadır.
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GİRİŞ

Tırnak ünitesi; tırnak matriksi, tırnak yatağı, hiponişyum, proksimal ve lateral 
tırnak kıvrımlarından oluşan, yaşam boyu mitotik aktivite gösteren dinamik bir 
yapıdır (1-3). Tırnak matriksi içindeki germinatif epiteldeki keratinositler fark-
lılaşarak tırnak plağını oluşturmaktadır (1, 2, 4). Kompakt keratinize epiteliyal 
hücrelerden oluşan tırnak plağı, tırnak matriksinin kalıcı ürünüdür. Tırnak plağı; 
tırnak yatağı ve matriksinin üzerini kapatarak (5), distal falanksları korumakla 
birlikte (6), algılayıcı fonksiyonlara, küçük nesnelerin kavranmasına, ısı regü-
lasyonuna, elin estetik görünümüne, kaşıma fonksiyonuna ve yürürken parmak 
pulpasına karşı basınç uygulanmasına, katkıda bulunmaktadır (6-9).

D vitamini, keratinositler üzerindeki etkileri ve immünmodülatör etkisi ile 
tırnak sağlığında ve hastalıklarında rol oynayabilmektedir. Kitabın bu bölümün-
de tırnak sağlığı ve hastalıklarında D vitaminin rolünden bahsedilecektir.
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tırnak sağlığı için de önemli bir vitamindir. D vitamini tedavisi tırnak hastalık-
ları içinde en çok psoriatik tırnakta çalışılmıştır, zamanla yeni çalışmalarla, diğer 
tırnak hastalıklarının tedavisinde yer alıp alamayacağı keşfedilmeye açık bir alan 
gibi görünmektedir.
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Saç dökülmesinin yaygınlığı ve hastaların yaşam kalitesine olan etkisi düşünül-
düğünde saç dökülmelerinin tedavisi klinik dermatolojide önemlidir (1). Sağlıklı 
kadın ve erkeklerin saçlı derisinde 80.000-120.000 canlı terminal kıl bulun-
maktadır. Saç, kıl folikülünde sentezlenen keratinden oluşmaktadır. Bütün saç 
folikülleri tekrarlayan büyüme ve dinlenme döngüsüne girmektedir. Anajen faz 
2-6 yıl sürer ve büyüme hızı günde 0,3 mm veya ayda 1 cm’ dir. Ulaşılabilir 
maksimum saç uzunluğu anajen saç uzunluğuna bağlıdır. Bu evreyi kısa bir geçiş 
aşaması izledikten sonra (katajen) 2-4 ay süren telojen faza geçerek sonunda 
saç dökülmektedir. Normalde saçlı derideki 100.000 saç birbirinden bağımsız 
olarak uzamaktadır. İntrinsik veya extrensik faktörler saç foliküllerinin anajen 
fazdan telojen faza erken geçişini tetikleyerek saç köklerini senkronize edebil-
mekte ve bu da 2-4 ay sonra farkedilen saç dökülmesine neden olmaktadır. Bu 
faktörler hormonlar, büyüme faktörleri, ilaçlar ve mevsimdir (2). Öykü ve fizik-
sel inceleme ile saç dökülme etyolojisi saptanabilmektedir. Öyküde saç dökülme-
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SONUÇ

Bütün bu çalışmalar ışığında saç dökülmelerinde vitamin ve mineral değerlerinin 
gözden geçirilmesi önemlidir. Çalışmalar özellikle vitamin D seviyelerinin en 
sık karşılaşılan alopesi areata, telogen effluvium, androjenik alopesi olgularında 
çoğunlukla düşük saptamış ve replasmanın faydalı olabileceğini önermiştir. Rep-
lasman için yukarıda da belirtildiği üzere olgu bazında veya az sayıda çalışma bu-
lunmaktadır. Prospektif kontrollü replasmanın efektif dozları ve etyopatogenetik 
nedenlerin araştırıldığı geniş olgulu çalışmalara ihtiyaç bulunmaktadır. Topikal 
form vitamin D etkinliği ile ilgili çalışmalarda ise hem tek başına etkinlik hem 
de kombinasyonlarla etkinlik olduğu bildirilmektedir. Ayrıca remisyonda kalma 
süresini arttırabileceği yönünde veriler bulunmaktadır ve güvenle kullanılabile-
ceğini göstermektedir. Saç dökülmelerinde vitamin D seviyelerinin immunre-
gulasyonun sağlanmasına da faydası olacağından sadece eksiklik açısından rep-
lasman düşünülmemeli, bu etyopatogenetik mekanizmaların devamlılığı içinde 
iyilik sağlaması nedeniyle de düşünülmelidir. Skarla giden saç dökülmelerinde 
vitamin D’nin rolü sınırlı olmakla birlikte o grup hastalıklarda da vitamin D 
seviyelerinin düşük olabileceğinin emareleri bulunmakla birlikte hem sistemik 
hem topikal kullanım için ve vitamin D ilişkisinin ortaya konması için geniş olgu 
çalışmalarına ihtiyaç bulunmaktadır.
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GIRIŞ

Üreme çağındaki kadınların %5-25’ini etkileyen hirsutizm sadece kozmetik bir 
problem olarak algılanmaması gereken, tedavi edilmediği durumlarda altta ya-
tan olası organik patolojilerin neden olabileceği fizyolojik morbiditeler dışında 
psikojenik problemlerin de gözlenebileceği önemli bir klinik tablodur. Bu derle-
mede hirsutizm kliniği, tanısı ve tedavisiyle ilgili genel bilgiler verildikten son-
ra obezite, kardiyovasküler hastalıklar, hipogonadizm, polikistik over sendromu 
(PKOS), infertilite gibi birçok klinik tablo ile ilişkilendirilen D vitaminin (1-5), 
hirsutizm etiyopatogenezi ve tedavisindeki rolünün detaylı bir şekilde gözden 
geçirilmesi amaçlanmıştır.
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GİRİŞ

Kortikosteroidler (KS) 1940’lardan bu zamana kadar çeşitli inflamatuar ve 
otoimmün hastalıkların tedavisinde oldukça yaygın kullanılan etkili tedavi yön-
temlerinden biridir. KS’ler adrenal korteksten üretilen doğal steroid yapıdaki 
hormonların sentetik analoglarıdır. Bunların glukokortikoid ve/veya mineralo-
kortikoid etkileri bulunmaktadır. Mineralokortikoidler, renal tübüller üzerinden 
elektrolit ve su dengesini düzenlerken, glukokortikosteroidler öncelikli olarak 
karbonhidrat, yağ ve protein metabolizmasının düzenlenmesinde yer alırlar. Glu-
kokortikoidler, adrenal yetmezlik tedavisinde fizyolojik dozlarda kullanılırken 
çeşitli dermatolojik, oftalmolojik, romatolojik, pulmoner, hematolojik ve gastro-
intestinal hastalıkların tedavisinde suprafizyolojik dozlarda kullanılırlar. Bu ilaç-
lar antiinflamatuar, immunsupresif, antiproliferatif ve vazokonstriktör etkilere 
sahiptir. Dermatolojik alanda; özellikle otoimmün büllöz hastalıklar, alopesiler, 
allerjik egzematöz kontakt dermatit ve ürtiker gibi pek çok hastalığın tedavisinde 
sistemik, topikal ve intralezyonel gibi yollarla kullanılmaktadır (1-3).
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seçeneği olarak bisfosfonatları önermektedir. Ayrıca teriparatid, kalsitonin, ra-
loksifen ve denosumab gibi diğer tedaviler de gerekli durumlarda önerilmekte-
dir (1,2,36,39). Bu farmakolojik tedaviye ek olarak, yetişkinlerde KS kaynaklı 
osteoporoz için mevcut kılavuzlar sigarayı bırakma, alkol tüketimini azaltma, 
ağırlık taşıma ve güç oluşturma egzersizlerine katılım yaşam tarzı değişiklikleri-
ne ilaveten kalsiyum (1.200-1.500 mg/gün) ve D vitamini (800-1.000 U/gün) 
takviyesi gibi önleyici tedbirler önermektedirler (1,2).

SONUÇ

Sistemik kortikosteroidler çeşitli otoimmün ve inflamatuar bozuklukları tedavi 
etmek için dermatolojinin yanı sıra diğer bölümlerce yaygın olarak kullanılmak-
tadır. Bu ajanların yararlarına rağmen, uzun süreli kullanımları potansiyel olarak 
ciddi yan etkilerle sonuçlanabilmektedir. Bu yan etkilerin çoğu, mevcut durumun 
yönetimi için gereken en düşük etkili doz da dahil olmak üzere dikkatli hasta 
izleme ve önleyici tedbirlerin uygulanması ile en aza indirilebilir. Hastalara sis-
temik kortikosteroid kullanımı ile ilişkili yan etkiler hakkında ayrıntılı bilgi ve-
rilmeli ve hastalar bu olayların riskini azaltmaya yardımcı olabilecek yaşam tarzı 
değişiklikleri hakkında bilgilendirilmelidir. KS kaynaklı osteoporoz, iyatrojenik 
sekonder osteoporozun en yaygın nedeni olduğundan 3 aydan fazla herhangi bir 
dozda KS alan tüm hastalara sağlıklı yaşam tarzı alışkanlıklarını desteklemeye 
ek olarak, kalsiyum (1.200-1.500 mg/gün) ve D vitamini (800-1.000 IU/gün) 
desteği önerilmektedir.
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Tuğba ÖZKÖK AKBULUT1

FOTOTERAPİ VE D VİTAMİNİ

46

GIRIŞ

Güneş ışığının Mısır, Roma, Yunan ve Pers gibi antik çağ medeniyetlerinde çeşitli 
hastalıkların önlenmesi ve tedavisinde kullanıldığına dair çeşitli kanıtlar mev-
cuttur (1). Ultraviyole (UV) ışığı ve D vitamini 19. yy’a kadar bilinmemekle 
birlikte ilk kez 1801 yılında Johann Wilhelm Ritter (1776-1810) tarafından UV 
ışığı tanımlanmış, D vitamini ise 1922 yılında Elmer Verner McCollum (1879-
1967) ve ekibi tarafından keşfedilmiştir (2).

UV ışığının karbon ark lambalar aracılığıyla ilk olarak lupus vulgaris teda-
visinde kullanılması sonucu 1903 yılında Niels Ryberg Finsen’a (1860-1904) 
nobel ödülü verilmiştir (3). Günümüzde de fototerapi birçok deri rahatsızlığını 
tedavi etmek için tercih edilen önemli bir tedavi seçeneğidir. Ultraviyole (UV) 
kaynağı tarafından yayılan radyasyon spektrumuna bağlı olarak başlıca üç gru-
ba ayrılır. UVC, en kısa dalga boyudur (200-290 nm) ve büyük oranda ozon 
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tik fibrozis...) dışardan takviye olarak alınan D vitamininin emilimi azalırken 
güneş ışığı ile endojen D vitamini üretimi üzerine bu hastalıkların inhibe edici 
etkisi yoktur. Chandra ve ark.’nın yaptığı çalışmada güneş ışığını taklit eden 
bir spektral çıktıya sahip, ticari, taşınabilir bir ultraviyole (UV) kabini, kistik 
fibrozis ve kısa bağırsak sendromlu hastalarda dolaşımdaki 25-hidroksivitamin 
D (25(OH)D) düzeylerini yükseltip yükseltemeyeceğini değerlendirilmiş ve her 
iki grupta da sekiz haftanın sonunda serum D vitamini düzeylerinde başlangıç 
değerlerine göre anlamlı artış bulunmuştu (66). İsveç’te 6 hafta boyunca haftada 
3 kez UVB lambalarıyla tüm vücut ışınlaması ile 6 hafta boyunca günlük 1.600 
IU D3 vitamini takviyesini karşılaştıran bir klinik çalışma, UVB tedavisinin se-
rum 25(OH)D konsantrasyonlarını yükseltmede daha etkili olduğunu bulmuştur 
(67). Bu, UVB tedavisinin seçilmiş bireylerde yararlı bir terapötik yaklaşım ola-
bileceğini düşündürmektedir.
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COVID-19 VE VİTAMİN D

GIRIŞ

D vitamini, çeşitli enfeksiyonlara karşı etkinliği kanıtlanmış bir immünomodü-
latör hormondur. D vitamini, hiperinflamatuar yanıtı geciktirebilir ve etkilenen 
bölgelerin iyileşmesini olumlu yönde etkileyebilir. Koronavirüs Hastalığı 2019 
(COVID-19)’a neden olan SARS-CoV-2, ilk görüldüğünden bu yana tüm dünya-
da hızla yayıldı, ciddi insan kayıplarına, ekonomik kayıplara neden oldu. Virüse 
bağlı hastalık tüm dünyada etkisini sürdürmeye devam etmektedir. Tam anlamıy-
la etkin bir antiviral tedavi bulunması çabaları ve devam eden aşı çalışmaları ile 
pandeminin kontrol altına alınması hemen sonuçlanacak gibi değildir. Bu süreç-
te, hastalığın şiddetini azaltma etkisi olabilecek destek moleküllerden biri olan D 
vitamininin potansiyelinin araştırılması gerektiği düşünülmektedir.
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ulaşmanın iki ay sürmesi ve bunun COVID-19’un önlenmesine veya tedavisine 
ne derece fayda verebileceği değerlendirilebilir. Ancak D vitamininin akut solu-
num yolu enfeksiyonu riskini koruma etkisi, günlük veya haftalık D vitamini alan 
hastalarda görülmüş, ancak yüksek dozda bolus rejimi alanlarda görülmemiştir 
(20). Diğer taraftan, yüksek dozda (250.000 veya 500.000 IU) D3 vitamini 
verilmesi, ortalama başlangıç 25 (OH) D konsantrasyonu 20-22 ng / ml olan 
yoğun bakım ünitesi hastalarında hastane kalış süresi azalttığı bildirilmiştir (38).

COVID-19’da D vitamininin rutin klinik kullanımını noktasında, sağlam ka-
nıtlara ihtiyaç vardır ve dikkatli olmak gerekir. Benzer şekilde, klinik rehberlik 
irrasyonel takviyeden kaynaklanan veya sitokrom P450 ailesi 24 alt aile A üyesi 
1 (CYP24A1) kişilerde D vitamini toksisitesini önlemede kritik olacaktır (39). 
Statinler, antitüberküloz ilaçlar ve antiepileptikler gibi yaygın olarak kullanılan 
bazı ilaçların D vitamini ile etkileşime girdiği bilinmektedir. Nihayetinde, bu 
vakalarda yakın klinik takip önemlidir (40).

SONUÇ

Bağışıklık sisteminin bir anlamda düzensizliği, şiddetli COVID-19’un temel se-
bebidir. Bu nedenle, hiperinflamatuar sitokin fırtınasını önlemek için bağışık-
lık dengesinin düzenlenmesi, COVID-19’daki hastalık şiddetiyle mücadele için 
önemli bir stratejidir. Elbette D vitamini, tüm umutların bağlanacağı meşhur bir 
“sihirli değnek” olarak değerlendirilmemelidir. Ancak bu hormonun viral repli-
kasyonu başlangıçta kontrol etme ve daha sonra hiper-inflamasyonu azaltma şek-
lindeki etkileri destek tedavide şüphesiz ilgi çekmektedir (41) . D vitamininin 
COVID-19 başta olmak üzere belirli viral solunum yolu enfeksiyonlarında fay-
da sağladığı göz önüne alındığında konunun değerlendirilmesi daha fazla klinik 
kontrollü çalışmanın sonuçlarını haketmektedir.
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D VİTAMİNİ TEDAVİSİNİN YAN ETKİLERİ 
VE D VİTAMİNİ TEDAVİSİ SÜRECİNDE 
DİKKAT EDİLECEK HUSUSLAR

SISTEMIK D VITAMINI TEDAVISI YAN ETKILERI

D vitamini, önemli bir hormondur ve yararlı etkilerinin kemiğin çok ötesinde 
ortaya çıktığına dair kanıtlar vardır. D vitamini eksikliği, dünyada yüksek preva-
lansta görülmektedir ve küresel bir sorundur. Obezite, D vitamini eksikliği için 
önemli bir risk faktörü olduğundan, artan obezite oranlarıyla birlikte D vitami-
ni eksikliği de artabilir. Birçok hastalık üzerindeki olumlu etkileri, D vitamini 
tedavilerinin kullanımında belirgin bir artışa neden olmuştur. Benzer şekilde, 
kılavuzlar ve sağlık çalışanlarının tavsiyeleri, D vitamini takviyesinin yaygın kul-
lanımını daha da desteklemiştir. Aynı zamanda bir vitamin olması ve sıklıkla 
kullanılan bir besin takviyesi olması, toksik etki potansiyeli konusunda ciddi 
bir gönül rahatlığına yol açabilmektedir. Bununla birlikte D vitamini tedavisi 
tamamen risksiz değildir. Verilen D vitamininin tipi, dozu ve süresi, risk ile iliş-
kilidir. Toksisite riski yönünden kolekalsiferol ve ergokalsiferol benzer özellikler 
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tedavinin kesilmesi gerekmiştir (24,27). En büyük deri yan etki insidansının, ilk 
tedavi sırasında meydana geldiği ve devam eden kullanımlarda belirgin şekilde 
azaldığı ifade edilmiştir (27).
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GIRIŞ

D vitamini eksikliği dünya çapında en yaygın görülen tıbbi durumlardan biridir 
ve prevalansı giderek artmaktadır (1).

İnsanlarda D vitamini düzeyini değerlendirmek için kanda 25-hidroksi vi-
tamin D (25(OH)D) düzeyine bakılmaktadır. 25(OH)D düzeyi vücutta hem 
diyetle alınan hem de endojen olarak yapılan D vitamininin göstergesi olarak 
kabul edilmektedir. D vitamini düzeyi bazı etmenlere bağlı değişiklik gösterse 
de, 25(OH)D’nin 20 ng/ml’den düşük olması D vitamini eksikliği olarak ta-
nımlanmıştır (2). D vitamininin iskelet dışı etkilerine ilişkin literatür verilerine 
dayanarak, 30 ila 50 ng/ml arasındaki serum 25(OH)D düzeylerinin çeşitli has-
talıkların riskini önemli ölçüde azalttığı görülmektedir. Bu nedenle D vitamini 
destek tedavisinin önemi giderek artmaktadır (3-5).

D vitamini eksikliğinin birçok kronik hastalığın etyopatotogenezinde rol oy-
nadığı gösterilmiştir (6). Son yıllarda yapılan araştırmalar D vitamininin derma-
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dikkate alınmaması, diyetin, ultraviyole maruziyet durumunun göz önünde bu-
lundurulmaması çalışmaların kısıtlılığı olarak belirtilmiştir.

Genel popülasyonda artan D vitamini takviyesi yaygınlığı göz önüne alındı-
ğında, potansiyel ilaç-D vitamini etkileşimlerinin değerlendirilmesi gereklidir. Bu 
tür etkileşimler hastanın sağlığı, ilacın etkisi ve yan etkileri açısından olumsuz 
durumlara yol açabileceğinden, D vitamini içeren ilaçlar kullanıldığında, diğer 
ilaçlarla olası etkileşimlerini göz önünde bulundurmak gerekir. Öncelikle kan-
daki kalsiyum seviyesini etkileyen, D vitamini metabolizmasını kontrol eden, 
uzun süre kullanım gerektiren ve terapötik indeksi dar olan ilaçlara dikkat edil-
melidir. İlaç-ilaç etkileşimleri ancak potansiyelleri önceden anlaşılır ve tanınırsa 
önlenebilir. Günümüzde kullanımda olan ve yeni çıkan birçok ilaç olduğundan 
etkileşimleri akılda tutmak neredeyse imkansız hale gelmiştir. Ancak bu konuda 
ilaç etkileşimlerini gösteren elektronik medikal kayıtlar ve uygulamalardan fay-
dalanmak akıllıca olabilir.
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50
D VİTAMİNİ İNTOKSİKASYONU

EPIDEMIYOLOJI VE ETIYOLOJI

Uluslararası tedavi kılavuzlarına göre, 50 yaşına kadar olan kişiler için gerekli 
günlük diyet değeri, güneşe maruz kalma durumuna bakılmaksızın 5 mcg, 50-
70 yaş arası kişiler için 10 mcg, >70 yaş için ise 15 mcg’dir ve 60 yaşına kadar 
sağlıklı popülasyon için hedef serum D vitamini düzeyi 20 ng/ml, risk grupları 
(gebelik ve emzirme, yaşlılar, raşitizm/osteomalazi, osteoporoz, düşme ve kırık 
öyküsü, hiperparatiroidizm, inflamatuar hastalıklar, otoimmün hastalıklar, kro-
nik böbrek hasarı ve malabsorpsiyon sendromları olan kişiler) için ise 30-60 
ng/ml’dir, 100 ng/ml’nin üzerindeki değerler ise yüksek toksisite riski oluşturur. 
Genel olarak ise D vitamini için günlük doz yetişkinler için 15 mcg’dır (600 
IU), ancak terapötik dozlar bazen günde 125 mcg’ı (5000 IU) aşabilmektedir 
(1, 2). >100 ng/mL (250 nmol/L) serum vitamin D seviyeleri hiperDvitami-
noz (HDV), >150 ng/mL (375 nmol/L) seviyeler ise vitamin D intoksikasyonu 
(VDİ) olarak isimlendirilmektedir (3).
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