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ONSOZ

D vitamini, ana gorevi kalsiyum ve fosfor dengesini diizenleyerek kemik home-
ostazini saglayan temel hormon olarak kabul edilmektedir. Ancak son yillarda
yapilan ¢alismalarda hemen hemen tiim dokularin fonksiyonlarinda etkili oldugu
ve boylece organizmanin homeostazisinde 6nemli rol oynadig1 gosterilmistir. Bu

dokulardan en énemlisi ‘deri’dir

D vitamini sentezinin %90-95'i glines 1s1nlarinin etkisi ile deride yapilir. Deri,
biyolojik olarak aktif D vitamini sentezi icin tek hedef dokudur. Derideki tiim
hiicreler (keratinositler, fibroblastlar ve sebositler gibi) D vitaminini lokal olarak
aktive etme yetenegine sahiptir. Keratinositler, kil folikiilleri ve sebase glandlarda
ayrica D vitamini reseptorleri bulunur. Sonu¢ olarak proliferasyonun engellen-
mesi, diferansiyasyonun diizenlenmesi, immiin yanitin regiilasyonu, kil folikiil
siklusu, sebase bez ve ter bezi calisma diizeni gibi derinin bircok fonksiyonu D

vitamininden etkilenmektedir.

Son yillarda D vitamininin hem deri sagligi ve hem de deri hastaliklarindaki
Onemi {izerinde artan sayida yayin yapilmaktadir. Yayinlarda deri hastaliklarin-
daki D vitamini serum seviyesi, D vitamini reseptorii geni polimorfizmi, D vita-
mini sistemik ve topikal tedavi sonuglar1 veya tedavide kullanilan fototerapi ile D

vitamini iligkisi gibi konularda arastirma sonugclar1 yer almaktadir.

Bu kitapta deri sagligi, deri hastaliklar1 ve kozmetolojik a¢idan D vitamini
iliskisi ayrintili olarak incelenmistir. Kitabin basinda D vitamini kimyasal yapisi
ve metabolizmasi, D vitamini ve genetik, D vitamininin normal serum diizeyleri,
D vitamini diizeylerini etkileyen faktorler ve D vitamini yetmezligi, serum D
vitamininin 6l¢iimii, D vitamini biyoyararlanimi ve dogal beslenme kaynaklari,
sistemik ve topikal D vitamini tedavisi, deride D vitamini sentezi mekanizma-
lari, glinesten koruyucu kullanim: ve D vitamini, D vitamininin deri yapist ve

fizyolojisine etkisi basliklarinda boliimler bulunmaktadir. Kitapta bu bolimle-
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ri takiben, literatiirde D vitamini ile ilgili calismalar1 bulunan deri hastaliklar
ve kozmetik problemler ayri boliimler halinde yer almaktadir: Deri yaslanmasi,
psoriasis, psoriatik artrit, atopik dermatit, mastositoz, {irtiker, kasinti, likenoid
dermatozlar, vitiligo, melasma, rozase, akne, hidradenitis supurativa, seboreik
dermatit, otoimmiin biill6z hastaliklar, bag dokusu hastaliklari, Behcet hastaligy,
idyopatik fotodermatozlar, iktiyozis, epidermolizis biilloza, kseroderma pigmen-
tozum, epidermodisplasia verrusiformis, neviisler, aktinik keratoz, seboreik kera-
toz, deri malignteleri, vaskiilitler, ven6z trombozis, yara iyilesmesi, diabetik ayak
iilseri, graniilomatdz hastaliklar, deri enfeksiyonlari, oral mukoza hastaliklari,
tirnak sagligi ve hastaliklari, alopesiler, hirsutizm. Kitabin son béliimiinde sis-
temik kortikosteroid kullaniminda D vitamini destegi, fototerapi ve D vitamini,
COVID-19 ve vitamin D, D vitamini tedavisinin yan etkileri ve D vitamini teda-
visi siirecinde dikkat edilecek hususlar, D vitamini ve ilac- ila¢ etkilesimleri, D
vitamini intoksikasyonu konularina yer verilmistir. Goriilecegi tizere bu kitapta
D vitamininin biitiin 6zellikleri ile deri hastaliklar: ve kozmetolojik acidan genis

bir bilimsel veri sunulmustur.

Sonug olarak 50 boliim ile hazirlanmis olan ‘Dermatoloji ve Kozmetolojide
D Vitamini’ kitabi, konusunda genis bilgi iceren tek kaynaktir. Kitap béliimlerini
itina ile yazan degerli meslektaslarima ve ‘Dermatoloji ve Kozmetolojide D Vita-
mini’ kitabinin basimi i¢in teklifimi kabul eden Akademisyen Kitabevine tesek-
kiir ederim. ‘Dermatoloji ve Kozmetolojide D Vitamini’ kitabinin bilim camiasina

hayirl olmasini temenni ederim.

Saygilarimla
Prof. Dr. Ulker Giil
01.03.2022
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BOLUM

D VITAMINI KIMYASAL YAPISI VE
METABOLIZMASI

Hiilya CENK!

D VITAMINININ KISA TARIHI

17. yiizyilin ortalarinda Kuzey Avrupa’da endiistriyel devrimle birlikte sehir ha-
yatina gecildikten sonra, cocukluk ¢aginda kas ve kemik gii¢siizliigi, iskelet ano-
malileri ile seyreden rikets hastaligi, endemik hale gelmistir (1-3). 1822 yilinda
Sniadecki, riketsin dnlenmesi ve tedavisinde giines 1s1ginin dnemini kesfetmistir
(3). 1827°de D. Scheutte, morina balig1 karacigeri yag ile riketsin iyilestigini
bildirmistir (1). 1913 yilinda bazi yaglarin, biiytimede &nemli role sahip bazi
maddeleri icerdigi kesfedildikten sonra, ilk olarak yagda ¢6ziinen A vitamini
bulunmustur (4). 1921 yilinda Mellanby ve arkadaslarinin cesitli yaglar ile yap-
tiklar1 calismada, morina baligi karacigeri yaginin rasitizm ic¢in en iyi secenek
oldugu bildirilmistir (4, 5). Yaklasik 100 yil 6nce 1922 yilinda McCollum ve ar-
kadaslarimin ¢alismalarinda, morina balig: karacigeri yaginin icinde rasitizme iyi

gelen, kemik metabolizmasini diizenleyen bir vitamin oldugu ileri stirtilmustiir.

T Dr. Ogr. Uyesi, Pamukkale Universitesi, Tip Fakaiiltesi, Dahili Tip Bilimleri B&limii, Deri ve Ziihrevi Hastaliklar AD.,
hullya86@msn.com, ORCID iD: 0000-0003-4871-6342
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Renal tiibiiler hiicreler D vitamini aktivasyonu (CYP27B1) ve katabolizmas:
icin gerekli olan CYP24A1 enzimlerini bir arada tasimaktadir (30). CYP24AT1’in
inaktive edici mutasyonlar1 hiperkalsemi ve nefrokalsinozisle sonuclanabilmek-
tedir (33). Tablo 3’te CYP24A1 ve CYP27B1 enzim regiilasyonunun karsilastir-

mal1 6zeti verilmistir (7, 30, 53).

Tablo 3. CYP24A1 ve CYP27B1 regiilasyonu

CYP24A1 ve CYP27B1 regiilasyonu (7, 30, 53)

Etken CYP24A1 CYP27B1
PTH inhibisyon Aktivasyon
FGF23 Aktivasyon inhibisyon
1,25(0H)2D Aktivasyon inhibisyon

Sonug olarak D vitamini, sadece kemik metabolizmas: i¢in gerekli olmayip,
ayn1 zamanda yasamsal bircok fonksiyonda gérevi olan bir hormondur (13).
Neredeyse tiim cekirdekli hiicrelerde VDR’nin bulunmasi, D vitamininin etki
cercevesinin genisligini gostermektedir (61). Bilinen 50°den fazla metaboliti bu-
lunmasina ragmen (36), D vitamini metabolizmasinda heniiz bilinmeyen meta-
bolitler ve basamaklar bulunmaktadir. Bu metabolitlerin gorevi ve metabolizma-

daki bilinmeyenlerin aydinlatilmasz icin ileri calismalara ihtiya¢ vardir.
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Aydin RUSTEMOGLU'

GIRIS

Insan viicudunda D vitamini diizeylerini etkileyebilecek genetik faktorler hak-
kinda cok az calisma vardir. D vitamininin dolasimdaki ana metaboliti olan
25-hidroksivitamin D3 (25(OH)D), viicuttaki D vitamini seviyesini gosteren
ana biyobelirtectir. Dolasimdaki 25(OH)D seviyesi giines 1s1gma maruz kalma
ve diyet alim1 gibi faktorlerden etkilenmektedir. Fakat, kalitsalligin da 25(OH)
D seviyesi iizerinde rol oynadigimin anlasilmasi, genetik faktorlerin de 6nemli
roller oynadigin1 gostermektedir. Ozellikle ikiz ve aile temelli calismalardan
elde edilen veriler, dolasimdaki D vitamini konsantrasyonlarinin kismen gene-
tik faktorler tarafindan belirlendigini bildirmistir. Yapilan ¢alimalar 25(OH)
D metabolizma yolaginda gérev alan 25-hidroksilaz (CYP2R1), 1-hidroksi-
laz (CYP27B1), 24-hidroksilaz (CYP24A1), 7-dehidrokolesterol rediiktaz
(DHCR?) gibi enzimleri ve vitamin D reseptoriinii (VDR) kodlayan genlerdeki

" Prof. Dr, Aksaray Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji AD., arustamov@yahoo.com,
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ve iskelet malformasyonu ile karakterize bir hastalik olan kraniyolentikiilosutu-

ral displaziye neden oldugu ve yag hiicrelerine benzeyen bir bag dokusu kanseri

olan atipik lipomatoz tiimor ile iliskili oldugu gosterilmisti. AMDHD1 genin-

de rs10745742 polimorfizminin serum vitamin D seviyesi ile iliskili olabilecegi

GWAS calismalariyla gosterilmis olsa da etki mekanizmasi heniiz aydinlatilama-
mistir (2,3,29).
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D VITAMINININ NORMAL SERUM
DUZEYLERI, D VITAMIN DUZEYLERINI
ETKILEYEN FAKTORLER VE D VITAMINI
YETMEZLIGI

Sabiye AKBULUT'

GIRIS

D vitamini kemik yapiminda esas rolii oynayan; kalsiyum ve fosfor metabolizmas1
ile kemik hemostazini saglayan, yagda ¢6ziinen ve adipoz dokuda depolanabilen
bir prohormondur (1). flk kez 1921 yilinda tanimlanmustir (2). Giinimiizde D
vitamini eksikligi diinya capinda artis gosteren yaygin bir halk sagligi sorunudur
(3). Yapilan klinik arastirmalarda hastalarin %25-50’sinden daha fazlasinda D
vitamini eksikligi tespit edilmektedir (1). D vitamininin diisitk diizeyleri diabe-
tes mellitus, hipertansiyon, kanser ve otoimmun hastaliklarin yer aldigi kronik
hastaliklarla da iliskilidir. D vitamini eksikligi ile sik gozlenen kas-iskelet sistemi
hastaliklari, kanser tiirleri, otoimmiin hastaliklar, kardiyovaskiiler hastaliklar ve

enfeksiyon hastaliklar1 arasinda da iliski bulunmustur (4)

D vitamini insan organizmasinda sinirli olarak tiretilip depolanmaktadir; D

vitamini viicudumuza iki yoldan girmektedir; birinci yol ve en giiclii kaynagini

" Dog. Dr, Saglik Bilimleri Universitesi, istanbul Kartal Kosuyolu Yiiksek ihtisas Saglik Uygulama ve Arastirma
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BOLUM

SERUM D VITAMINININ OLCUMU

Andac UZDOGAN!
Cigdem YUCEL?

GIRIS

D vitamini, kemik metabolizmas1 ve kalsiyum homeostazinda ¢ok 6nemli bir
roli olan steroid bir hormondur. D vitamini eksikligine bagl olarak ¢esitli has-
taliklar ve durumlar ortaya ¢ikmaktadir. Laboratuvarlarda D vitamini diizeyi
6l¢imiinde kullanilan bir¢ok yontem bulunmaktadir. Kitabin bu bélimiinde D
vitamini 6l¢iim yontemleri, D vitamini diizeyini etkileyen faktorler ve referans

aralilari ile ilgili ayrintili bilgi verilmektedir.

D VITAMINI NEDIR

D vitamini yagda eriyen, steroid bir hormondur. Vitamin D2 (ergokalsiferol)
ve vitamin D3 (kolekalsiferol) iki ana formunu olusturmaktadir. Vitamin D2;

bitkiler, fitoplankton ve mantarlarda bulunan ergosteroliin UVB 1sinlari ile veya

1 Uzm. Dr,, Ankara Sehir Hastanesi Tibbi Biyokimya Klinigi, auzdogan@gmail.com ORCID iD: 0000-0003-2950-2680
2 Dog. Dr, Saglik Bilimleri Universitesi, Giilhane Eczacilik Fakdiltesi, Biyokimya AD., yucelcigdem80@gmail.com
ORCID iD: 0000-0003-2647-440X
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Kisa donemde (6 hafta) 25(OH)D’nin biolojik varyasyonu %7’den az olmasi-
na ragmen, yil boyunca ayn1 bireyde konsantrasyonlar1 ortalama 40nmol/L kadar
degiskenlik gostermektedir (38). Saglikli bireylerde D vitamininin biyolojik var-
yasyonunun %50’sinin kaynagmin yas, cinsiyet, mevsim, VKI, enlem ve genotip
gibi faktorler oldugu belirtilirken, diger %50’lik kismi ise direkt D vitamini tak-
viyesi kullanimu ile iliskili oldugu saptanmustir (50).

ONERILEN GUNLUK ALIM MIKTARLARI (RDA)

RDA; bir gida maddesi i¢in toplumun %97,5’luk kisminin besin ihtiyacini kar-
silayacak degeri gosterir. Pediatrik poptiilasyon, gebeler ve kronik hastaligi olan-
larda RDA degerleri degisim gostermektedir. Son yillarda D vitamini referans
araligi ile ilgili yapilan calismalarda; UVB maruziyeti, mevsim, etnik koken, VK,
yas, cinsiyet ve kullanilan D vitamini takviyelerinin de hesaba katildig: prediktif
modeller tizerinde calisilmaktadir. Buna ek olarak, popiilasyon bazli farmakoki-

netik modeller iizerinde de durulmaktadir (51).
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D VITAMINI BIYOYARARLANIMI VE
DOGAL BESLENME KAYNAKLARI

Atilla CIFCI!
Halil Ibrahim YAKUT?

GIRIS

D vitamini viicutta depolanabilen ve yagda ¢6ziinen bir vitamindir. Dokuda sen-
tezlenerek kan dolasimina verilmesi, diger dokular tizerinde gosterdigi etki ve bu
etkinin feedback mekanizmalarla diizenlenmesi nedeniyle steroid hormon olarak
degerlendirilir. D vitaminine giines vitamini de denilmektedir. Bunun sebebi vii-
cudumuzdaki D vitamininin %90-95’lik kisminin giines etkisinde sentezlenme-
sidir (1). Deride 7-dehidrokolesterol (7-DHK)’den provitamin D3 sentezlenir.
Sonra giines 151¢ina maruz kalinmasi ile 25°C ve iizerinde ultraviyole B(UVB)
isinlarinin etkisiyle previtamin D3’e ve onun da termal foto izomerizasyon iiriin-
lerine dondstiralir (2). 7-DHK molekiiliindeki B halkasinin UVB 1sinlarina
karsilik gelen 290-315 nanometre (nm) araligindaki fotonlarin enerjisi (18 m]/

cm?) ile acilabildigi distniilmektedir. D vitamini viicudumuz icin hayati 6neme

' Dog. Dr, Ankara Yildinm Beyazit Universitesi, Tip Fakiiltesi, Sosyal Pediatri BD., Ankara Sehir Hastanesi,
dratillacifci@gmail.com, ORCID iD: 0000-0003-1624-9479

2 Prof. Dr, Saglik Bilimleri Universitesi, Ankara Sehir Hastanesi, Tip Fakiiltesi, Genel Pediatri AD.,
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ve dogal ya da takviyeli olarak D vitamini iceren gidalarla beslenmek saglikli bir
yasam tarzim siirdiirebilmenin 6nemli sart1 olarak kabul edilmektedir (34,3 5).
Sonugta 1,25 dihidroksivitamin D ¢ok sayida biyolojik yolu etkilemektedir. Top-
lumda D vitamini eksikliginin azaltilmas: ile ilgili goz oniinde bulundurulmasi

gereken genel Oneriler su 6nemli maddeler halinde siralanabilir:

+  Yeterli miktarda ve siirede giines 1s1¢1na maruz kalinmasi

+  Glines 1s1gindan yararlanmay1 engelleyecek hava kirliligi diizeyine karsi 6n-
lemler tizerinde durulmas:

+  Yeterli D vitamini seviyesini koruyan saglikli beslenme konusunda farkinda-
lik olusturulmas:

+ Dogal ekosistemlerin korunmas: ve siirdiiriilebilirliginin saglanmasi

+  Organik tiriin elde edilebilecek dogal kaynaklarin korunmasi

+  Strdirilebilir saglikli ¢evre bilincinin yayginlastirilmast.

Kiiresel D vitamini eksikligini ve olumsuz saglik sonuclarini 6nlemek i¢in, bi-
lingli glinese maruz kalma Onerileri ve gerektiginde D vitamini takviyesi alimini
tesvik eden gida takviye programlarini arttirmaya yonelik uygulamalar yapilabi-
lir. Bunun yani sira tiim dogal iriinlerde oldugu gibi asil kaynagin dogadan gel-
diginin unutulmamasi ve biyolojik ¢esitliligin korunmasina 6zen gosterilmelidir.
Son zamanlarda dogadaki canlilardan insan ihtiyaclarini karsilamak i¢in organik
iriinler elde edilmesi 6nem kazanmistir. Dogada pek cok organizmanin, UVB
isinlariin etkisiyle D vitamini tiirevlerini metabolik iriin olarak sentezledigi
veya besin zinciri sonucunda viicudunda biriktirebildigi tespit edilmistir. Bugii-
ne kadar yapilan ¢alismalarda, hayvansal ya da bitkisel organizmalarin yaninda
mantarlar ve likenlerin de zengin dogal D vitamini kaynag: olabilecegi gosteril-
mistir. Dogadaki canlilarda D vitamini sentez mekanizmalarinin ve biyosentez
stirecini etkileyen faktorlerin anlasilmasi, bu canlilardan insanlarin D vitamini
kaynag1 olarak yararlanabilmesi ve saglikli yasami desteleyecek dogal tirtinlerin

elde edilebilmesi 6nemini korumaktadir.
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SISTEMIK D VITAMINI TEDAVI
AJANLARI, BIYOYARARLANIMI VE
TEDAVI YONETIMI

Isil Deniz OGUZ!

GIRIS

D vitamini kalsiyum homeostazisi ve kemik metabolizmasinda rolii olan énemli bir
vitamindir. Eksikligi cocuklarda osteomalazi ve rikets; eriskinlerde ise osteomalazi
ve osteoporoza neden olur (1) Bunun disinda D vitamini eksikliginin kanser, kalp
damar hastaliklari, diabet, otoimmiin hastaliklar ve depresyon ile de iliskisi goste-
rilmistir (1). D vitamini iceren gidalarin az olmasi nedeniyle %10- 20 gibi az bir
kisim beslenme yoluyla takviye edilir. D vitaminin %80-90’1 UVB isinlar1 etkisiyle
deride sentezlenir (2). Serum 25 hidroksivitamin D (25(OH)D) diizeyinin 30ng/
ml’nin {izerinde olmasi beklenir. 20-30 ng/ml yetersiz D vitamini, 20 ng/ml’nin
altindaki degerler ise D vitamini eksikligini gosterir. 10 ng/ml’nin altindaki deger-
ler ciddi eksikligi gosterir. D vitamini diizeyinin 150 ng/ml’nin iizerinde olmasi

durumunda ise D vitamini intoksikasyonundan bahsedilebilir (3).

D vitamini eksikligi diinya ¢apinda cok yiiksek oranlarda goriilmektedir. Ye-

tersiz calismalar ve veriler olmakla birlikte diinya da yaklasik 1 milyar kiside D
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BOLUM

TOPIKAL D VITAMINI TEDAVIS],
TEDAVI YONETIMI VE
KULLANILDIGI HASTALIKLAR

Dursun TURKMEN!

GIRIS

Deride D vitamini analoglar1 biyolojik aktivitelerini diger hiicre tiplerine ek ola-
rak keratinositler, melanositler, langerhans hiicreleri, endotelyal hiicreler, fibrob-
lastlar ve T hiicrelerinin dahil oldugu hedef hiicreler tizerindeki D vitamini re-
septorleri (VDR) ile etkilesime girerek gosterirler (1, 2). Vitamin D’nin ayrica
immiinomodiilator etkileri de vardir. Yapilan ¢alismalarda kalsipotriolle tedavi
edilen psoriyatik plaklarda antienflamatuvar ve immiinostipresif bir sitokin olan
IL-10 seviyesinin arttig1 ve proenflamatuvar bir sitokin olan IL-8 seviyesinin ise
azaldig gosterilmistir (3).

Topikal D, vitamini ilk olarak 1994 yilinda ABD Gida ve fla¢ Dairesi (FDA)
tarafindan plak tipi psoriyazis tedavisi icin onaylanmustir (4). Su anda Kuzey
Amerika’da kalsipotriol ve kalsitriol olarak mevcuttur. Kalsipotriol, takalsitol ve
maksakalsitoliin VDR'ler icin kalsitriole (1,25 (OH),D,) benzer afiniteye sahip

oldugu ve bu nedenle esit derecede etkili oldugu gosterilmistir (5). Bununla bir-
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D vitamini iskelet sisteminde kalsiyum ve fosfor metabolizmasinda majér rol oy-
nayan, endokrin, parakrin ve otokrin fonksiyonlar1 olan yagda ¢6ziinen bir pro-
hormon steroiddir. Iskelet sistemi disinda kardiyovaskiiler hastaliklar, sinir sistemi

hastaliklari, otoimmiin hastaliklar, kanserler, enfeksiyonlar ve reprodiiktif sistem

hastaliklar1 ve dermatolojik hastaliklarla da iliskili oldugu bulunmustur (1).

D vitaminin asil gorevi bagirsak, kemik ve bobrekten kalsiyum ve fosfor emi-
limini saglamaktir. Serum kalsiyum ve fosfor seviyelerini dengede tutarak kemik
sagliginin korunmasina yardimci olur. Iskelet sistemi etkileri disinda viicutta he-
men her hiicrede D vitamini reseptdrlerinin ekspresyonunu saglar. D vitamini
reseptorleri hiicre proliferasyonu, farklilasmasi ve apoptozisi kontrol eder. Ayrica

hiicre bitylimesinin modiilasyonu, ndromuskuler sistem, immiin sistem ve infla-
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GUNESTEN KORUYUCU
KULLANIMI VE D VITAMINI

Nursel DILEK!
Yunus SARAL?

ULTRAVIYOLE VE FOTOBIYOLOJI

Giin 15181 ultraviyole (290-400 nm), gériintir (400-700 nm) ve infrared (>700
nm) radyasyondan olusur. Yiizeye ulasan radyasyonun %5’ini ultraviyole (UV)
olusturur (Tablo 1). Uzun dalga boylar1 kisa dalga boylarina gére daha fazla
deriye niifus eder. UVA, UVB’den daha fazla dermise penetre olur. Radyasyo-
nu absorbe eden birlesiklere kromofor denir. Deride bilinen kromoforlar DNA
(maksimum 260 nm absorbe eder), porfirinler (maksimum 400 nm-410 nm
absorbe eder) ve melanindir (maksimum absorpsiyon UVC araligidir). Kromo-
forlar fotonun enerjisini absorbe eder ve cekirdegin etrafindaki yoriingelerde bu-
lunan elektronlar absorbe edilen enerji ile bir {ist yoriingeye gecer. Bu dongiide
bir degisiklik olmazsa singlet durumu, degisiklik olursa triplet durumu ad1 veri-

lir. Bu foto uyarilma sonucu fotopro adi verilen yeni bir kimyasalin olusumuyla
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mamaktadir. Bu nedenle giiniimiizde vitamin D’nin oral alimi daha giivenli bir

yol gibi goriinmektedir (6).
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D VITAMINININ DERI YAPISI VE
FIZYOLOJISINE ETKiSi

Pelin HIZLT

GIRIS

D vitamini yagda c¢oziinen ve bircok sistem icin gerekli olan oldukca 6nemli bir
vitamindir (1). D vitamininin temel gorevi kalsiyum ve fosfor dengesini saglaya-
rak, kemik metabolizmasini kontrol etmek olsa da bunun disinda bir¢ok hiicresel
fonksiyon i¢in oldukca 6nemli rol oynamaktadir. Kemikler disinda, kardiyovas-
kiiler sistem, norolojik sistem, ireme sistemi ve deri gibi bircok sistemin fonk-
siyonunda D vitamini olduk¢a 6nemlidir (2). Biitiin bu fonksiyonlara etkisiyle

tiim viicutta homeostazisin saglanmasinda 6nemli rol oynamaktadir (3).

D vitaminin 2 ana kaynagi bulunmaktadir. En 6nemli kaynak giines maru-
ziyeti ile epidermisten sentezdir. Ikinci kaynak ise besinlerden ve takviye edici
iiriinlerden oral alimdir (4) Bu anlamda deri, D vitamininin hem giines 1sinlari-
nin etkisi ile sentez ve aktive edildigi hem de fonkiyonunda D vitaminin 6nemli
oldugu hedef bir organdir (1).
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DERI YASLANMASI VE D VITAMINI

Ulker GUL'

GIRIS

D vitamininin (DV) ana gorevi kalsiyum ve fosfor dengesini diizenleyerek ke-
mik homeostazini saglamaktir. DV kemiklerimiz tizerindeki etkisinin otesinde,
insan saglig1 tizerinde ¢ok yonlii prohormon gibi etki yapmaktadir. Son yillarda
yapilan ¢alismalarda hemen hemen tiim dokularin fonksiyonlarinda etkili oldugu

ve boylece organizmanin homeostazisinde de rol oynadig: gosterilmistir. Bu do-
kulardan en 6nemlisi ‘deri’dir (1,2).

Organizmada etkili olan DV’nin 2 kaynagi vardir: Deride sentezlenen kole-
kalsiferol (D3) ve besinlerle alinan ergokalsiferol (D2). DV'nin kaynag1 %90-95
oraninda deridir; giines 1sinlarinin etkisi ile deride sentezlenir. Deri, biyolojik
olarak aktif DV’i sentezleyebilen tek hedef dokudur (1,2).

Doku yaslanmasini onlemede ‘genclik cesmesi’ olarak da isimlendirilen far-
makolojik ajanlarin belirlenmesi icin bir¢ok arastirma yapilsa da heniiz gercek

‘genclik cesmesi’ tespit edilememistir. Ancak son yillarda DV'nin deri dahil bir-
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PSORIASIS VE D VITAMINI

Ulker GUL'

GIRIS

Psoriasis deri, tirnak ve eklemlerde bulgulara neden olan; niiks ve remisyonlar
gosteren kronik seyirli bir hastaliktir. En sik deri lezyonlari ile ortaya ¢ikar. Has-
talarin cogunda hastalik sadece deri lezyonu ile seyreder; bazilarinda tirnak vve/
veya eklem tutulumu da eslik edebilir. Deri lezyonlar: farkl: klinik gortintimde

olabilir; olgularin ¢cogunda 'psoriasis vulgaris' lezyonlar1 gézlenir.

Psoriasis immiin aracili inflamatuvar bir hastalik olarak tanimlanir. Hastalik
artmis epidermal turnover ve dermisde inflamasyon ile karakterizedir. Psoriasi-
sin etyopatogenezi tam olarak bilinememektedir. Uygun genetik zemin iizerine
bazi tetikleyicilerin etkisi ile ortaya ciktigina inanilmaktadir (1). Tetikleyici fak-
torler icinde D vitamini ve kalsiyum diizeyleri de sayilmaktadir. Ornegin bazi
yayinlarda kandaki kalsiyum disiikliigiiniin hastaligr alevlendirdigi ve hatta piis-
tiller psoriasisin etyolojik faktorlerinden biri olabilecegi belirtilmektedir. Diger
acidan kalsiyum metabolizmasi tizerine etki yapan D vitamini analoglarinin pso-

riasis tedavisinde etkili oldugu bilinmektedir (2).

T Prof. Dr, Saglik Bilimleri Universitesi, Giilhane Tip Fakiiltesi, Deri ve Ziihrevi Hastaliklar Anabilim Dall,
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dir. UVR’u kalsipotriol’t deaktive eder; ayrica kalsipotriol de bir giines koruyucu
gibi davranir. Kalsipotrioliin inaktivasyonunu 6nlemek i¢in kullanimi gerekli ise
salisilik asit ile farkli zamanlarda; fototerapiden 6nce degil, sonra uygulanmali-

dir. Uygulanimindan sonra giineslenmekten kaginilmalidir (23,24).

Asitretinin deriyi inceltmesi ve daha hassas hale getirmesi sebebi ile kalsipot-
riol irritasyona neden olabilir. Kalsipotriol, metotreksat ve biyolojik tedaviler ile

sorun olmaksizin kombine kullanilabilir (23,24).
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Mehmet UCAR!

GIRIS

Psoriyatik artrit, psoriyazis ile iliskili olan, genellikle romatoid faktor (RF) ne-
gatif oldugu periferik ve aksiyel eklemlerin tutuldugu inflamatuar artrit olarak
tanimlanabilir. Herhangi bir periferik eklemi tutabildigi gibi, siklikla aksiyel ve
sakroiliak eklemleri de birlikte ya da segici tutabilmektedir. Psoriyatik artrit
(PsA), prevelansi yapilan birka¢ calismada genel toplumdaki prevelanst 9%0,04-
0,1, psoriasisli cilt tutulumu olan hastalarda ise hastalarin %7-34’tinde gosteril-
mistir. PsA cinsiyet dagilimi 1/1°dir. Hastaligin ortalama baslangic yast 30-55 yas
arasindadir. Deri ve eklem hastaliginin baslangi¢c zamanlamasina bakildiginda;
hastalarin %67’sinde bir artrit eklem atagi oncesinde cilt tutulumu vardir (1,2).
Yaklasik %16’sinda 12 aylik siirede her ikisi birlikte goriiliir ve digerlerinde de
psoriyazis olusmadan 1 yildan daha uzun siiredir artrit atagi vardir (3).

Genel olarak inflamatuar artrit ile psoriyazis (Ps) arasindaki artmus iliski,
birincisi psdriyazisin artmis inflamatuar artritler icin bir risk faktorii olabilecegi,

ikincisi psoriyazis ve inflamatuar artritler ortak etiyolojik tetikleyici patogeneze

T Dog. Dr.,, Kayseri Sehir Hastanesi, Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Klinigi, m038ucar@gmail.com
ORCID iD: 0000-0002-7064-8350
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sisteminde lenfosit ve makrofaj uyarici sistemde immiino modiilatér gorevleri
oldugu bildirilmistir. D vitamini, antienflamatuar ve antiproliferatif etkileriyle
immiinomodiilatér (diizenleyici) bir ozellige sahiptir. Yapilan calismalarda D
vitamininin keratinositlerin farklilasmasini stabilize edip, hizli hiicre proliferas-
yonunda stabilizator olabileceginden bahsedilmistir. Ayrica yapilan son ¢alisma-
larda ise D vitamininin cesitli inflamatuar ve otoimmiin hastaliklarda kazanil-
mis immiin yaniti diizenleyebilecegi de gosterilmistir. Bu sonuglar D vitamini
tedavisinin inflamatuar hastaliklarin riskini ve kott gidisatini azaltmada yararl

etkilerinin olabilecegini gostermektedir (33-36).

PsA hastalik aktivite diizeyinin degerlendirilmesinde Disease Activity Score
28 (DAS28) ve Health Assessment Questionnaire for the spondyloarthropat-
hies (HAQ—S) skorunun, CRP degerlerinin ve 25-hidroksivitamin D, (25—(OH)
D,) degerlerinin karsilastirildigi 2017 yilinda Tirkiye’den yapilan bir ¢alismada
OTEN ve arkadaslar;; PsA hastalik grubunda saglikli goniillillere gére belirgin
disiik diizeyde 25—(OH) D, diizeyleri tesbit etmisler. Hastalik aktivitesi, hastalik
siddeti ile 25—(OH) D, arasinda istatistiksel acidan diisiik anlamli birliktelikler
tesbit etmisler. Hastalik siddeti ve tutulum arttik¢a daha diisiik 25—(OH) D, di-
zeylerinin oldugunu rapor etmisler. Yine benzer sekilde enflamasyon gostergesi
CRP yiiksekligi ile 25-(OH)D, diizeyleri arasinda bir negatif korelasyon oldu-
gunu belirtmisler. PsA’li hastalar icinde 25—(OH) D, diizeyleri kadin hastalarda
erkek hastalara gore daha diisiik degerlerde oldugunu rapor ettiler (37). Chand-
rashekar ve arkadaslar1 2015 yilinda yaptiklar: ¢calismada psoriyaziste cilt lezyo-
nunun alan ve siddetinin arttig1 hastalarda daha diisiikk 25-(OH)D, diizeylerine
sahip olduklarinive bu durumun saglikli goniilliilerle kiyaslandiginda istatistiksel

olarak anlamli oldugunu belirttiler (38).

Sonug olarak D vitamininin PsA hastalarinda prognoz iizerine etkileri ve D
vitamini tedavisinin etki ve olasi1 yan etkileri belirlemek i¢in daha fazla randomi-

ze calismalara ihtiya¢ oldugu goriilmektedir.
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GIRIS

Atopik dermatit, tiim diinyada en sik goriilen kronik kasintili enflamatuvar cilt
hastaliklarindan biridir. Genellikle yasamin ilk birka¢ yilinda ortaya ¢ikar; tim
vakalarin yaklasik %45’i yasamm ilk 6 ayinda, %601 yasamin ilk yili i¢cinde
ve%85’i 5 yasindan dnce baslamaktadir. Atopik dermatit prevalansi iilkeden iil-
keye farklilik gostermekle birlikte gelismis iilkelerdeki ¢ocuklarin %10-20’sinin
ve yetiskinlerin %1-3’tiniin hastaliktan etkilendigi tahmin edilmektedir. Genel
olarak her bes kisiden birinde gozlenen hastalik, hastalar ve aileleri icin yiik-
sek mali giderlere ve psikososyal yiike neden olur (1,2). Atopik dermatit tanisi,
hastanin klinik bulgular1 ve hastanin 6z ve soy-ge¢misine dayali tani kriterlerine
gore koyulur. Tan1 icin spesifik bir tanisal test yoktur (1). Atopik dermatit aler-
jik yurtyiistin ilk bulgusu olarak astim ve alerjik rinit gibi diger alerjik hastalik-
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Atopik dermatitde D vitamininin roli ve terapotik kullanimina iliskin umut
verici sonuglar olsa da, suanda mevcut veriler celiskilidir. Atopik dermatitin
tedavisinde D vitamini desteginin etkisini, optimal dozu, istenen seviyeleri ve
tedavi siiresini belirlemek icin randomize kontrollii ¢alismalara ihtiyac vardir.
Atopik dermatit tedavisinde oral D vitamini takviyesinin yararli etkilerine dair
bazi kanitlar olmasina ragmen, bu hasta grubunda rutin kullanim1 konusunda bir
fikir birligi yoktur.

Topikal D vitamini tiirevleri, atopik dermatit tedavisi i¢in kanita dayali kila-

vuzlarda onerilen terapétik secenekler olarak listelenmemektedir (42).

D vitamini metabolizmas: ile iliskili bireysel genetik polimorfizmlerin yasa-
min erken donemi ve atopik dermatit gelisimine iizerine olan etkilerinin ortaya
¢ikarilmasi onemlidir ve bugiine kadar D vitamini kullanimu ile ilgili elde edilen

bulgulardaki tutarsizligini aciklamada degeri olabilir (6).
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MAST HUCRESI VE KUTANOZ
MASTOSITOZDA D VITAMINI
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GIRIS
Mast hiicreleri, deri, mukoza ve bag dokularinda bulunan dogustan gelen bagi-
siklik sisteminin 6nemli bilesenleridir. Aktive olduklarinda, mikroplardan, aler-
jenlerden ve toksinlerden korunmak i¢in gerekli olan inflamatuar yanit1 iireten
vazoaktif aracilari (yani histamin, l6kotrienler, prostaglandinler, heparin, prote-
azlar, sitokinler ve trombosit aktive edici faktor) salgilarlar. Mastositoz, klonal
mast hiicre genislemesi ve anormal mast hiicre aktivasyonu ile karakterizedir (1)
Mast hiicreleri, alerjik olaylar, otoimmiinite, kronik inflamasyon ve malig-
nite dahil olmak tizere viicutta ¢ok sayida hastaligin patogenezinde yer alan

inflamatuar hiicrelerdir (2). IgE antikorlari, mast hiicrelerinin yiizeyinde yiiksek
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salinimi nedeniyle protamin gerektirebilir. Oral kromolin sodyum, gastrointes-
tinal (GI) semptomlari olan KM hastalarinda kullanilabilir ve 2 yasindan biiyiik
¢ocuklarda kullanim icin onaylanmuistir. Alevlenmeler sirasinda cilt lezyonlarinda
topikal kortikosteroidler kullanilabilir. 2 yasindan biiyiik ¢cocuklar icin lezyonlar
viicut yiizey alaninin %10’undan daha azinda sinirliysa, topikal kortikosteroidler
tikayici bir pansuman altinda kullanilabilir. Topikal kromolin (%0.21-%4) ayrica
kasintiy1 tedavi etmek icin kullanilmistir, ancak bunun kullanimi iyi ¢alisilma-
mistir (40).

Anafilaksi insidans1 (IgE veya IgE aracili olmayan) mastositozda daha yiik-
sektir, ancak ¢ocuklarda yetiskinlere gore cok daha az siklikla goriiliir (41).
Bakicilar her zaman yanlarinda iki doz epinefrin otoenjektorii tasimalidir. Anafi-
laksinin belirti ve semptomlari konusunda egitilmeli ve yazili talimatlar verilme-

lidir. Otoenjekt6riin uygulama teknigi konusunda egitilmelidirler (41).

Mast hiicre degraniilasyonundan kaynaklanan semptomlarin 6zellikle zah-
metli oldugu mastositomalar i¢in rezeksiyon nadiren endike olabilir. Genis
semptomatik deri tutulumu olan sec¢ilmis DKM vakalarinda fototerapi faydali
olabilir (42).

SONUC

Yapilan calismalarda mast hiicrelerinin 1,25 (OH) 2D3 icin mast hiicre gelisimini,
farklilasmasini ve nihayetinde islevi azaltarak MH aktivitesini inhibe etmede ola-
st bir etki mekanizmasi sagladigi gosterilmistir (25). Ayrica vitamin D nin mast
hiicrelerinin stabilizasyonunda kritik yer yer tuttugunu gosteren yayinlar vardir
(26). Fakat Ertugrul ve arkadaslarinin yaptigi calismada D vitamini diizeyleri 15
ng/mL altinda veya 15 ng/mL iistiinde olan hastalar arasinda semptomlar, klinik

tipler ve remisyon durumu agisindan fark bulunmamustir (39).
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URTIKER

Toplumda yaklasik olarak her bes kisiden birinin hayat1 boyunca en az bir kez
tirtiker atagi gecirecegi bilinir. Sik bir hastalik olan iirtiker ¢ogu kez 6 haftadan
uzun siirmez ve akut iirtiker olarak tanimlanir. Alti haftadan uzun siiren kronik
tirtiker ise toplumda %1-3 oraninda goriiliir. Kronik tirtiker olgularinin ¢cogunda
tirtiker lezyonlar1 spontan gelisir ve kronik spontan trtiker (KSU) olarak isim-
lendirilir. Kronik rtiker olgularinin daha az bir béliimiinde belirlenebilir veya
test edilebilir bir uyaricy, iirtiker lezyonlarinin olusmasina neden olur ve kronik

uyarilabilir tirtiker olarak isimlendirilir (1).

KSU kasinti, kizariklik ve kabariklik gibi sikayetlerin yani sira uykusuzluk,
huzursuzluk ve is-giic kaybi gibi sorunlara da neden olabilir. Dolayisiyla KSU ya-
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Randomize kontrollii bir calismada KSU tedavisinde standart tedavilere ek
olarak alfacalcidiol ek tedavisinin etkisi arastirilmistir. Hastalarda D vitamini
eksikligi saglikli kontrollere gore yliksek bulunmustur. Hastalar randomize edile-
rek calisma grubu hastalarina alfacalcidiol ek tedavisi 12 hafta boyunca verilmis
ve plasebo grubuna gore hem UAS7 toplam skorlar1 hem de serum IL6, CRP ve
TNF-alfa gibi serum biyomarkirlarinda anlaml azalmalar saptanmistir. Tedavi

stiresince herhangi bir yan etki saptanmamistir (17).

Baska bir prospektif cift-kor tek merkezli calismada 42 KSU hastasina rando-
mize edilerek 4,000 IU/giin veya 600 IU/giin diisiik doz D3 vitamin ek takviye
tedavisi 12 hafta siiresince verilmistir. Aragtirma sonucunda 4,000 IU/giin teda-

visi etkili ve giivenli bulunmustur (24).

SONUC

D vitamini T regulatuar sistem iizerinden Th1/Th2 balansinin idamesini sagla-
yan faktorler arasinda yer alarak etkili olmaktadir. Otoimmun ve alerjik hastalar-
da duisik D vitamini saptanmasi bu etkileri ile aciklanmaktadir. Arastirmalarda
D vitamin eksikligi (serum seviyesi <20 ng/ml) ve yetersizligi (21-29 ng/ml)
ozellikle kronik tirtiker hastalarinda sik olarak goriilmektedir. Ayrica hastalik
siddeti ile vitamin D seviyeleri arasinda ters oranti oldugunu bildiren ¢alismalar

da vardir.

Bu bilgi ve gozlemlerin sonucu olarak KSU hastalarinin standart tedavilerine
ek olarak verilen vitamin takviyesinin etkili ve giivenli bit yontem olabilecegi

anlasilmaktadair.

KAYNAKLAR

1. Kaplan AP. Chronic urticaria: pathogenesis and treatment. J Allergy Clin Immunol. 2004;
114:465-74.

2. May, Xiang Z, Yao, X, et al. Associations between vitamin D receptor gene polymorphisms
and chronic spontaneous urticaria in Chinese Han population. Advances in Dermatology
and Allergology, 2020;37 (2):250.

3. Bulkhi A, Cooke AJ, Casale TB. Biologics in chronic urticaria. Immunol Allergy Clin North
Am. 2017; 37:95-112.

4. Benson AA, Toh JA, Vernon N, Jariwala SP. The role of vitamin D in the immunopathogenesis
of allergic skin diseases. Allergy. 2012; 67:296-301.

5. Kim G, Bae JH. Vitamin D and atopic dermatitis: A systematic review and meta-analysis.
Nutrition. 2016; 32:913-20.

6. Hollams EM, Teo SM, Kusel M, et al. Vitamin D over the first decade and susceptibility to
childhood allergy and asthma. J Allergy. Clin Immunolg 2017; 139:472-81.

175



176

Dermatoloji ve Kozmetolojide D Vitamini

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

Heine G, Tabeling C, Hartmann B, et al. 25-Hydroxvitamin D3 promotes the long-term effect
of specific immunotherapy in a murine allergy model. ] Immunol. 2014; 193:1017-23.
Shoenfeld Y, Giacomelli R, Azrielant S, et al. Vitamin D and systemic lupus erythematosus -
the hype and the hope. Autoimmun Rev. 2018;17: 19-2.

Vanherwegen AS, Gysemans C, Mathieu C. Regulation of immune function by vitamin D and
its use in diseases of immunity. Endocrinol Metab Clin North Am 2017; 46: 1061-94.

Prietl B, Treiber G, Mader J, et al. High-dose cholecalciferol supplementation significantly
increases peripheral CD4+ Tregs in healthy adults without negatively affecting the frequency
of other immune cells. European Journal of Nutrition, 2014;53 (3):751-59.

Han JC, Du ], Zhang Y], et al. Vitamin D receptor polymorphisms may contribute to asthma
risk. Journal of Asthma, 2016;53 (8):790-800.

Grzanka A, Machura E, Mazur B, et al. Relationship between vitamin D status and the inf-
lammatory state in patients with chronic spontaneous urticaria. Journal of Inflammation,
2014;11 (1):1-5.

Wang X, Li X, Shen Y. The association between serum vitamin D levels and urticaria: a
meta-analysis of observational studies. Giornale italiano Di Dermatologia Venereologia,
2017;153 (3):389-95.

Tuchinda P, Kulthanan K, Chularojanamontri L, et al. Relationship between vitamin D and
chronic spontaneous urticaria: a systematic review. Clinical and Translational Allergy, 2018;8
(1):1-22.

LiY, Cao Z, Guo J, et al. Effects of Serum Vitamin D Levels and Vitamin D Supplementation
on Urticaria: A Systematic Review and Meta-Analysis. International Journal of Environmen-
tal Research and Public Health, 2021;18 (9):4911.

Tsai TY, Huang YC. Vitamin D deficiency in patients with chronic and acute urticaria: a sys-
tematic review and meta-analysis. ] Am Acad Dermatol. 2018; 79:573-75.

Woo YR, Jung KE, Koo DW, et al. Vitamin D as a marker for disease severity in chronic urti-
caria and its possible role in pathogenesis. Ann Dermatol 2015; 27:423-30.

Mohamed A, Hussein M, Salah EM, et al. Efficacy and safety of active vitamin D supple-
mentation in chronic spontaneous urticaria patients. Journal of Dermatological Treatment,
2020:1-6.

Boonpiyathad T, Pradubpongsa P, Sangasapaviriya A. Vitamin D supplements improve ur-
ticaria symptoms and quality of life in chronic spontaneous urticaria patients: a prospective
case-control study. Dermato- Endocrinol. 2016;8 (1): €983685.

Oguz Topal I, Kocaturk E, Gungor S, et al. Does replacement of vitamin D reduce the symp-
tom scores and improve quality of life in patients with chronic urticaria? ] Dermatol Treat.
2016527 (2):163-66.

Lee SJ, Ha EK, Jee HM, et al. Prevalence and risk factors of urticaria with a focus on chronic
urticaria in children. Allergy Asthma Immunol Res. 2017; 9:212-9.

Ozdemir B, Koksal B. T Karakas, et al. Serum vitamin D levels decrease in children with acute
urticaria. Allergologia et Immunopathologia, 2016;44 (6):512-16.

Nabavizadeh SH, Alyasin S, Esmaeilzadeh H, et al. The effect of vitamin D add-on therapy
on the improvement of quality of life and clinical symptoms of patients with chronic sponta-
neous urticaria. Asian Pac J Allergy Immunol. 2020 Aug 23. Doi: 10.12932/AP-021219-0705.
Epub ahead of print. PMID: 32828116

Rorie A, Goldner WS, Lyden E, et al. Beneficial role for supplemental vitamin D3 treatment in
chronic urticaria: a randomized study. Annals of Allergy, Asthma & Immunology, 2014;112
(4):376-82.



KASINTI VE D VITAMINI

Kitibra YUCE ATAMULU'

GIRIS

Pruritus (kasint1), deride kasima istegi uyandiran ve huzursuzluk hissi veren bir
semptomdur. Pruritus, dermatolojide en sik karsilasilan semptom olmasinin yani
sira, baz1 sistemik, norolojik ve psikososyal hastaliklara eslik ederek hastalarin
yasam kalitesini ciddi 6lciide diisiirmektedir. Alti haftadan kisa siiren kasinti

“Akut Pruritus (AP)” alt1 hafta veya daha uzun siiren kasinti “Kronik Pruritus
(KP)” olarak tanimlanir (1).

Kronik pruritusun prevelansi eriskin niifusta yaklasik %17 olarak bildirilmis-
tir. Yasl niifusta bu oranin %50 veya daha fazla oldugu tahmin edilmektedir (2).
Kronik pruritusun insidansini belirlemeye yonelik yapilan bir kohort ¢alismasin-
da 12 aylik kiimiilatif insidansin %7 oldugu tespit edilmis, insidansin ileri yas
ile anlamlr iliskisi oldugu gozlenmistir (3). Kronik pruritus, hem dermatolojik
hem de sistemik hastaliklara bagli gelisebilir. Hastalarin %20’sinde ise kasintinin

nedeni bilinmemektedir (2)
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hastalarin takip siirecinde periyodik olarak sistem sorgulamasi yapilmasi ve la-
boratuvar tetkikleri 6nerilmektedir (2,22).

Pruritusa yaklasima yonelik giincel kilavuzlarda rutin D vitamini bakilmasi
Onerilmemektedir. D vitamini seviyesi ile nedeni bilinmeyen kronik pruritus
arasindaki iliskiye dair az sayida vaka serisi bulunmaktadir. Nedeni saptanama-
mus kasinti, ras, irtiker ve anjiovdem sikayetleri olan 63 hastanin retrospektif
olarak incelendigi bir calismada, %90 oraninda D vitamini eksikligi saptanmis-
tir. Bu hastalara semptomatik tedavi ile birlikte D vitamini takviyesi verildigin-
de, hastalarin %70’inde ortalama 4.2 haftada sikayetlerin tamamen kayboldugu
gdzlenmistir. Takipte hastalarin %10’dan daha azinda cilt bulgular1 ve kasint:
tekrarlamis, bu hastalarin tamaminin D vitamini tedavisini birakan ya da giinliik
alimin ihtiyact karsilayamayacak diizeyde olan hastalarda ortaya ¢iktig1 gozlen-
mistir (23). Kronik pruritus tanili 34 hastanin retrospektif olarak incelendigi
bir calismada, kronik prurituslu hastalarmm D vitamini seviyeleri, kontrollerle
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli 6lciide diisitk saptanmistir (24).

D vitamini ile iliskili literatiirde tanimlanmis tipik bir deri lezyonu yoktur.
Fakat kasint1 ile seyreden inflamatuar deri hastaliklarinda D vitamininin topi-
kal veya sistemik kullaniminin faydali olabilecegine dair cok sayida arastirma
yapilmistir. Prutitus tan1 ve tedavisinde D vitamininin roliine yonelik yapilacak

prospektif ve cok merkezli calismalar, bu konudaki bilgimize katk: saglayacaktir.

KAYNAKLAR

1.  Weisshaar E, Szepietowski JC, Dalgard FJ, et al. European S2k Guideline on Chronic Pruri-
tus. Acta Derm Venereol. 2019 Apr 1;99 (5):469-506. doi: 10.2340/00015555-3164. PMID:
30931482.

2. Millington GWM, Collins A, Lovell CR, et al. British Association of Dermatologists’ guidelines
for the investigation and management of generalized pruritus in adults without an underlying
dermatosis, 2018. Br ] Dermatol. 2018;178 (1):34-60. doi: 10.1111/bjd.16117. PMID: 29357600.

3.  Matterne U, Apfelbacher CJ, Vogelgsang L, et al. Incidence and determinants of chronic
pruritus: a population-based cohort study. Acta Derm Venereol. 2013;93 (5):532-7. doi:
10.2340/00015555-1572. PMID: 23450324.

4. Cevikbas E Lerner EA. Physiology and Pathophysiology of Itch. Physiol Rev. 2020;100
(3):945-82. doi: 10.1152/physrev.00017.2019. Epub 2019 Dec 23. PMID: 31869278; PMCID:
PMC7474262

5. Umar M, Sastry KS, Al Ali F, et al. Vitamin D and the Pathophysiology of Inflammatory Skin
Diseases. Skin Pharmacol Physiol. 2018;31 (2):74-86. doi: 10.1159/000485132. Epub 2018 Jan
6. PMID: 29306952.

6. Goetz DW. Idiopathic itch, rash, and urticaria/angioedema merit serum vitamin D evaluati-
on: a descriptive case series. W V Med J. 2011;107 (1):14-20. PMID: 21322467.

7. Williams KA, Roh YS, Brown I, et al. Pathophysiology, diagnosis, and pharmacologi-
cal treatment of prurigo nodularis. Expert Rev Clin Pharmacol. 2021;14 (1):67-77. doi:

183



184

Dermatoloji ve Kozmetolojide D Vitamini

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

10.1080/17512433.2021.1852080. Epub 2020 Dec 11. PMID: 33191806.

Qureshi AA, Abate LE, Yosipovitch G, Friedman A]. A systematicreview of evidence-based
treatments for prurigo nodularis. ] Am Acad Dermatol. 2019;80 (3):756-64. doi: 10.1016/j.
jaad.2018.09.020. Epub 2018 Sep 25. PMID: 30261199.

Todberg T, Zachariae C, Skov L. Treatment and Burden of Disease in a Cohort of Patients with
Prurigo Nodularis: A Survey-based Study. Acta Derm Venereol. 2020;100 (8):adv00119. doi:
10.2340/00015555-3471. PMID: 32215661.

Katayama I, Miyazaki Y, Nishioka K. Topical vitamin D3 (tacalcitol) for steroid-resistant pru-
rigo. Br ] Dermatol. 1996;135 (2):237-40. PMID: 8881666.

Wong SS, Goh CL. Double-blind, right/left comparison of calcipotriol ointment and betamet-
hasone ointment in the treatment of Prurigo nodularis. Arch Dermatol. 2000;136 (6):807-8.
doi: 10.1001/archderm.136.6.807. PMID: 10871962.

Elewski B, Alexis AF, Lebwohl M, et al. Itch: an under-recognized problem in psoriasis. ] Eur
Acad Dermatol Venereol. 2019;33 (8):1465-76. doi: 10.1111/jdv.15450. Epub 2019 May 10.
PMID: 30680819.

Yamanaka KI, Kakeda M, Kitagawa H, et al. 1,24-Dihydroxyvitamin D; (tacalcitol) pre-
vents skin T-cell infiltration. Br J Dermatol. 2010;162 (6):1206-15. doi: 10.1111/j.1365-
2133.2010.09692.x. Epub 2010 Feb 15. PMID: 20163421.

Elmariah SB, Lerner EA. Topical therapies for pruritus. Semin Cutan Med Surg. 2011;30
(2):118-26. doi: 10.1016/j.sder.2011.04.008. PMID: 21767774; PMCID: PMC3139917.
Pithadia D], Reynolds KA, Lee EB, Wu JJ. Psoriasis-associated itch: etiology, assess-
ment, impact, and management. ] Dermatolog Treat. 2020;31 (1):18-26. doi: 10.1080/
09546634.2019.1572865. Epub 2019 Jul 5. PMID: 30663443.

Wang CP, Lu YC, Tsai IT, et al. Increased Levels of Total p-Cresylsulfate Are Associated with
Pruritus in Patients with Chronic Kidney Disease. Dermatology. 2016;232 (3):363-70. doi:
10.1159/000445429. Epub 2016 May 4. PMID: 27161100.

Jung KE, Woo YR, Lee JS, et al. Effect of topical vitamin D on chronic kidney disease-asso-
ciated pruritus: An open-label pilot study. ] Dermatol. 2015;42 (8):800-3. doi: 10.1111/1346-
8138.12895. Epub 2015 Apr 28. PMID: 25916632.

Solak B, Acikgoz SB, Sipahi S, Erdem T. Epidemiology and determinants of pruritus in pre-di-
alysis chronic kidney disease patients. Int Urol Nephrol. 2016;48 (4):585-91. doi: 10.1007/
§11255-015-1208-5. Epub 2016 Jan 14. PMID: 26762886.

Shirazian S, Schanler M, Shastry S, et al. The effect of ergocalciferol on uremic pruri-
tus severity: a randomized controlled trial. ] Ren Nutr. 2013;23 (4):308-14. doi: 10.1053/j.
jrn.2012.12.007. Epub 2013 Feb 27. PMID: 23453391.

Wu HY, Peng YS, Chen HY, et al. A Comparison of Uremic Pruritus in Patients Receiving
Peritoneal Dialysis and Hemodialysis. Medicine (Baltimore). 201695 (9):€2935. doi: 10.1097/
MD.0000000000002935. PMID: 26945400; PMCID: PMC4782884.

Chou FE, Ho JC, Huang SC, Sheen-Chen SM. A study on pruritus after parathyroidectomy
for secondary hyperparathyroidism. ] Am Coll Surg. 2000;190 (1):65-70. doi: 10.1016/s1072-
7515 (99)00212-4. PMID: 10625234.

Andrade A, Kuah CY, Martin-Lopez JE, et al. Interventions for chronic pruritus of unk-
nown origin. Cochrane Database Syst Rev. 2020;1 (1):CD013128. doi: 10.1002/14651858.
CDO013128.pub2. PMID: 31981369; PMCID: PMC6984650.

Goetz DW. Idiopathic itch, rash, and urticaria/angioedema merit serum vitamin D evaluati-
on: a descriptive case series. W V Med J. 2011;107 (1):14-20. PMID: 21322467.

Yildiz Segkin H, Biitiin i, Bas Y, Takc1 Z. Kronik Pruritusta D Vitamini Eksikligi Dermatoz,
2016 (Yaymn No: 2727651) doi: 10.15624.dermatoz16073al



LIKENOID DERMATOZLAR VE
D VITAMINI

Nihal ALTUNISIK!

GIRIS

Likenoid histolojik 6zellikleri degisen derecede tasiyan bir¢ok inflamatuar der-
matoz likenoid dermatoz olarak isimlendirilmektedir. Likenoid dermatozlarin
prototipi olan liken planus (LP), deri, mitkéz membranlar, sacli deri ve tirnaklart
tutan, kronik, otoimmiin, inflamatuar mukokutanéz bir hastaliktir. Likenoid der-
matozlar genetik, immiinolojik, ¢evresel vemetabolik faktorler dahil olmak {izere
karmasik bir etyopatogeneze sahiptir (1, 2). Liken planusta epitelyal hiicrelere
karst T hiicre aracilikli bir immun yanit s6z konusu olup keratinosit apaptozu ve

lenfosit infiltrasyonu mevcuttur (3).

D vitamini, kalsiyum homeostazisini diizenleyerek kemik sagligina olan etki-
leri disinda proapoptotik, anti-proliferatif ve immiinomodiilator fonksiyonlar: da
bildirilen bir hormondur. Bu nedenle son yillarda yapilan calismalarda, vitamin

D’nin cesitli otoimmun ve inflamatuar hastalikla iliskisi iizerinde durulmustur
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SONUC

D vitamininin bir¢ok otoimmun ve inflamatuar hastalikla iliskisi bilinmekle bir-
likte likenoid dermatozlarin patogenezinde de rolii oldugu diistiniilmektedir. D
vitamininin bu etkiyi immunmodiilatér ve antiinflamatuar etkileri yoluyla gos-
terdigi bildirilmistir. Ayrica yapilan ¢alismalarda serum vitamin D diizeyleri-
nin de hastalik siddeti ile iliskisi bulunmustur. Ayrica serum vitamin D diize-
yinin saglikli kontrollere gére daha diisiik olabilecegini destekleyen bildiriler
mevcuttur. Bu veriler tedavi secenekleri arasinda oral vitamin D desteginin yer
alabilecegini diistindiirmektedir. Fakat bu konuda daha net ve giivenilir bilgiler
ileride yapilacak randomize kontrollii calismalar ve metaanalizler sonucu elde

edilecektir.
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VITILIGO VE D VITAMINI

Ayse AKBAS'

VITILIGO
EPIDEMIYOLOJI

Vitiligo deri ve mukozalar1 tutan degisik buyiiklitk ve sayida, keskin sinirli, de-
pigmente yamalarla karakterize otoimmiin bir deri hastaligidir. Etkilenen bi-
reyler arasinda psikolojik ve sosyal damgalanmanin nedeni olup kisinin yasam
kalitesini bozar (1) Her iki cinste esit goriilmektedir (2) Prevalanst % 0,5-2
, insidans1 %0,06-2.28 araliginda bildirilmistir (1,3,4). Tiirkiye’de ise insidans
%0,15-0,32 arasindadir (5). Cocukluk yas grubunda insidansi % 1.85 olarak
bildirilmistir( 6).

Vitiligo her yasta ortaya cikabilmekle birlikte, olgularin yarisinda 20 yasindan
once, %25’inde 10-14 yas oncesi lezyonlarin basladig: bildirilmektedir (7,8).
Tum dinyada goriilmekle birlikte en sik Hindistan (%8.8), Meksika (%4) ve
Japonya'da (%1.6) goriilmektedir (8-10).
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Vitiligoda Topikal Vitamin D ile
Monokromatik Excimer Lazer Kullanimi

308 nm monokromatik excimer lazer (MEL) ile topikal vit D analoglarinin
kombinasyon etkisi arastirildiginda elde edilen veriler tartismalidir. Bu nedenle,
mevcut ¢alismalarin kalite agisindan benzer oldugu ve zit sonuglar verdigi goz
Oniine alindiginda kesin bir 6neri yapilamamistir. Lu-yan ve ark. 3 ay haftada 1
MEL bir kisim lezyona giinde 2 kez takalsitol krem ve plasebo krem kullanilan
calismalarinda repigmentasyon acisindan fark bulamadiklarini bildirmislerdir
(103). Goldinger ve ark. 15 ay sonra tek basina excimer lazer ve excimer lazer
ve kalsipotriol kombine gruplarinda lezyon yiizey alaninda 6nemli bir azalma
oldugunu, ancak iki grup arasinda 6nemli bir fark saptanmadigini bildirmis-
lerdir ( 104). Dwiyana ve ark. calismalarinda tedavi oncesi vit D diizeylerinin,
arastirmaya katilanlarin 6’sinda (%37,5) eksiklik, 9'unda (%56,3) yetersizligin
ve 1’inde (% 6,3) normal oldugunu bildirmisler, hastalara vit D birlikte 308 nm
eximer 151k fototerapi kombine tedavisi 8 hafta boyunca yapilmis ve bu yontemin
cocukluk cag1 vitiligosunda anlaml: iyilesme sagladigini bildirmislerdir. Yazarlar
vitiligolu ¢ocuklarda vit D seviyelerini artirmak i¢in bu kombinasyonun mono-

terapiden daha iyi etkinlik sagladigini rapor etmislerdir ( 105).

SONUC

Ozetle arastiricilar tarafindan vit D ve analoglarinin, immiinsiipresif etkili oldu-
gu, melanin sentezi ve melanositlerin kontroliinde rol oynadig: varsayilmaktadir.
Biitiin bu bulgular, klinisyenleri vitiligo hastalarinda vit D bilesikleri ile tedavi-
nin etkilerini daha fazla arastirmaya yonelterek depigmentasyon tedavisinde yeni

perspektifler agmustur.
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MELASMA VE D VITAMINI

Ibrahim Etem ARICA'

GIRIS

Melasma sik goriilen edinsel bir pigmentasyon hastaligidir. Kloazma ya da ge-
belik maskesi olarak da bilinir. Genellikle en ¢cok giines 1sinlarina maruz kalan
bolgeler olan yiizde, 6zellikle de yanaklar, tist dudak, burun, alin ve cene bolge-
sinde goriiliir. Nadiren boyun ve 6n kollarda da izlenebilir. Grimsi kahverengi
yamalar ile karakterizedir. Yasam kalitesini etkileyen kronik ve tekrarlayici bir
hastaliktir. Melasmanin tedavisi ve tekrar gelisiminden korunmak icin siirekli ve
stk bir giinesten korunma esastir (1). Tam bir giinesten korunma durumu de-

ride sentezlenen bir vitamin olan D vitamininin serum seviyelerini etkileyebilir.

Melasma, “siyah” anlamina gelen Yunanca melas kelimesinden tiiretilmistir.
Her irkta goriilebilmekle birlikte, Asya, Orta Dogu, Afrika ve Latin Amerika ko-
kenlilerde daha sik goriiliir (2.3). Melasmali bireylerin neredeyse %90’ kadindir
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korunmak amaciyla siki giinesten korunma onerilen olgularda serum D vitami-

ni seviyelerinin degerlendirilmesi ve gerekli goriilen durumlarda desteklenmesi

Onerilmektedir.
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ROZASE VE D VITAMINI

Nalan SARA(!

GIRIS
D vitamini, kalsiyum ve fosfor dengesini saglayarak, kemik metabolizmasini
kontrol eden, immiinomodiilatér ve antienflamatuar etkileri de olan bir hormon-
dur. Hiicre proliferasyonu ve farklilasmasinin diizenlenmesinde de 6nemlidir.
Son yillarda immun sisteme olan etkileri ile atopik dermatit, psoriasis, vitiligo,
akne ve rozase gibi pek ¢ok dermatolojik hastaliklarda da roliiniin oldugu bilin-
mektedir (1-3).

Rozase orta yiiz bolgesini tutan, remisyon ve ataklarla seyreden kronik, inf-
lamatuar bir hastaliktir (4-8). Rozasenin kesin etyopatogenezi bilinmemektedir

ancak patogenezinde D vitamininin de etkisi oldugu belirtilmektedir (8-10).

Yapilan calismalarda dogal immiin sistem ile iliskili bir antimikrobiyal peptit
(AMP) olan katelisidin gen promotériinde bir D vitamini yanit elemaninin var-
lig1, D vitamininin katelisidin artisina yol acarak rozase gelisimine etkisi oldugu
bildirilmektedir (2,3,6,7-1 1).
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AKNE VE D VITAMINI

Selma KORKMAZ'

GIRIS

Akne vulgaris, artmis sebum tiretimi ve sebase bezlerden salinan inflamatuar sito-
kinlerle karakterize pilosebase {initenin kronik inflamatuar bir hastaligidir (1,2).
Cogunlukla genclerin %85’inde goriilen bu hastalik daha az siklikla yenidogan
ve siit cocuklugu donemlerinde, prepiibertal donemde ve ileri yas hastalarda da
karsimiza cikabilir (3,4). Akne vulgaris seboreik bolgelerde komedonlar, cogu
olguda ek olarak inflamatuar lezyonlar ve bazi olgularda inflamatuar lezyonlar
sonras1 gelismis izler ile kendini gosterir. Klinik tablo, hafif komedonal akneden
cok agir nodiilokistik hastaliga kadar degisebilmektedir. Genellikle piibertede
yiiz, sirt ve gogiis bolgesinde yerlesen komedon, papiil, pistiil, nodiilokistik lez-

yonlar ile seyretmektedir (5).

Hastada baskin olarak bulunan lezyon tipine komedonal, papiilopiistiiler, no-

diiler, nodiilokistik ve konglobat akne olarak gruplandirilabildigi gibi; hastalik

' Dog. Dr, Siileyman Demirel Universitesi, Tip Fakiiltesi, Deri ve Ziihrevi Hastaliklar AD., selmakorkmaz@sdu.edu.tr
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HIDRADENITIS SUPURATIVA VE
D VITAMINI

Yilmaz ULAS'

GIRIS

Akne inversa olarak da bilinen Hidradenitis Stipiirativa (HS) genel poptilasyo-
nun yaklasik %1’ini etkileyen kronik inflamatuar bir deri hastaligidir. Hastalik
tipik olarak apokrin ter bezlerinin yogun olarak bulundugu bélgelerde (koltuk
alti, genital bolge, kasik, meme alt1, perianal bolge ve kalcalar) siklikla puberte-
den sonra ortaya ¢ikar (1,2). Kil folikiillerinin cevresinden baslayan inflamasyon
agrili nodiillere, apselere ve sonraki asamada siniis yollari/fistiiller ve genis skar-
lara déniisiir (2). HS en stk 20-40 yas arasinda ve kadinlarda daha sik goriilir
(E/K:1/3) (3,4).

HS folikiilopilosebase iinitenin inflamatuvar hastaligi olarak kabul edilmekte-
dir. HS'nin kesin nedeni heniiz bilinmemekle birlikte, folikiilopilosebase iinitede
bir tikaniklik ile basladig1 ve devaminda dogal ve kazanilmis immiinitede bir bo-
zukluk oldugu goriilmistiir (4). HS etiyolojisinde genetik ve cevresel faktérler
rol oynayabilir. Son zamanlarda siddetli HS hastaligi olan sinirli sayida hastada

hiicre zarinda yer alan bir proteaz olan gama-sekretazin alt birimlerini kodlayan
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HS ile vitamin D eksikligi arasindaki iliski hala tam anlamiyla acikliga ka-
vusmamustir. Yapilan calismalarda diisiik D vitamini diizeylerinin sistemik bir
inflamasyonun bir sonucu olabilecegi bildirilmis (14,15). Ayrica obezite, sigara
kullanimi, distik siit ve siit dirtint tiiketimi, fiziksel aktivitelerinde azalma gibi
durumlarda ve kadinlarda vitamin D eksikligi sik gortildigi daha 6nceki calis-
malarda bildirilmistir (12,16-18). HSda ise benzer nedenlerden dolay1 D vita-
min eksikliginin stk goriilebilecegi sonucuna varilabilir. Ciinkii hastalarin cogu
kadindir, obezite orani siktir, sigara kullanimi yaygindir, siklikla alevlenmeye ne-
den olabilecegi icin siit ve tiriinlerini kullanmakta kacinirlar, ileri evre hastalarda
ciddi bir fiziksel aktivitede azalma nedeniyle yeterince giines 15181 alamadiklar1
gorilir ve ayrica hastalarda yogun bir sistemik inflamasyon vardir. Bunlar neti-
cesinde azalmig D vitamini HS patogenezinde yer alan deri bariyer biitiinligiinde
bozulma, AMP ve TLR 2 ekspresyonunda azalmaya yol acarak derinin dogal
immiinitesinin bozulmaya neden olarak HS lezyonlarmin olusmasinda ve sidde-

tinde artisa katkida bulunmas: sasirtict olmayacaktir (9)

D vitaminini HS hastaliklarin baslangicy, ilerlemesi ve 6nlenmesi ile iliskilen-
dirilen yeterince calisma bulunmadig: goriilmektedir. HS hastalarinda D vitami-
ninin koruyucu veya tedavi edici etkilerinin gosterilmesi ve tedavi protokiiliinde
yer verilebilmesi (kullamm siiresi, doz Vs) icin iyi planlanmis ileri calismalara
ihtiyac duyulmaktadir. Son yillarda HS’da D vitamini ve tedavisinin dnemi arttigt
goriilmekte ve rutin olarak tiim HS hastalarinda D vitamin diizeyinin bakilmasi
ve eksiklik bulunan hastalarda D vitamini baslanilmasi onerilmektedir (9,19).
Son olarak 2019 yilinda yayinlanan Kuzey Amerika Hidradenitis Siippiirativa
Tedavi Klavuzuna gore vitamin D tedavisi Kanit diizeyi Il ve tavsiye giici B 6ne-
risi olarak yer almustir. (19). Fakat psoriasis gibi baz1 dermatolojik hastaliklarda
D vitaminin topikal kullanimi mevcut iken HS’de topikal D vitamini kullanim1

ile ilgili bir calismaya rastlanilmamustur.

Sonug olarak D vitamininin HS hastalarinda prognoz tizerine etkileri ve D vi-
tamini tedavisinin etki ve olas1 yan etkileri belirlemek icin daha fazla randomize

calismalara ihtiya¢ oldugu goriilmektedir.
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Dilek BASARAN!

GIRIS

Seboreik dermatit sik goriilen kronik seyirli inflamatuar bir deri hastaligidir. De-
rinin 6zellikle yag bezlerinden zengin sa¢l deri, yiiz ve {ist govde gibi bolgelerini
tutan eritemli, papiiloskuamoz karakterde dokiintiiler ve kepeklenmeler olarak
seyreder. Toplumda siklig1 ortalama olarak %5 civarindadir ve hayat kalitesini
distiren cilt hastaliklar: siralamasinda atopik dermatit ve kontakt dermatitin ar-

dindan iiciincii sirada gelmektedir (1,2).

Seboreik dermatit, HIV/AIDS hastalari, organ nakli alicilar1 ve lenfoma has-
talar1 gibi immiinitesi baskilanmis hastalarda daha yaygindir. AIDS hastalarin-
da siklik %83 kadar yiiksek bulunmustur. Bu da etyolojisinde immun sistemin
rolii oldugunu diistindiirmektedir. Bunun disinda ¢esitli norolojik ve psikiyatrik
hastaliklarda da goriilme sikligi normal topluma gore daha fazladir. Mevsimsel
olarak da goriilme siklig1 degisir, yaz aylarinda giines 1s1¢gina maruz kalmakla
sikligr azalir (3).
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Topikal steroid tedavisine direngli 32 hasta iizerinde topikal betametazon
dipropiyonat ve kalsipotriol kombinasyonu kullanilarak yapilan retrospektif bir
calismada hastalar 10 hafta boyunca takip edilmis ve tam iyilesme 2, 4 ve 10.
haftalarda sirasiyla %15.6, %40.6 ve %59.4 olarak tespit edilmistir. Kombinasyon
tedavisinin ozellikle direncli hastalarda iyi bir alternatif olacag: diistincesi belir-
tilmistir (21).

SONUC

Seboreik dermatit etyolojisinde D vitamini eksikliginin roliinden dolay1 tedavide

oral ve/veya topikal D vitamini kullanim1 {imit verici goriilmektedir.
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Sezgi SARIKAYA SOLAK!

GIRIS
Otoimmiin biilloz hastaliklar, deri ve/veya mukozalardaki keratinositlerin bir-
birine veya bazal membrana tutunmasini saglayan yapisal proteinlere karsi oto-

antikor gelismesi sonucu ortaya cikan, vezikiil ve biiller ile seyreden bir grup

hastaliktir. Temel olarak pemfigus ve pemfigoid olmak tizere iki grubu ayrilirlar.

Pemfigus grubu hastaliklar, keratinositlerin birbirlerine baglanmasini saglayan
desmozomlardaki, desmoglein 1 ve desmoglein 3’e kars: gelisen otoantikorlarla
karakterizedir. Bu grup icinde sik goriilen baslica hastaliklar pemfigus vulgaris
ve pemfigus foliaseustur. Pemfigus grubu hastaliklarin etyolojisi bilinmemekte-
dir. Genetik ve cevresel faktorlerin etkisi ile ortaya ciktiklari diisiiniilmektedir.
Patogenezinde otoreaktif T ve B hiicreleri rol oynamakta, dolasimda desmogle-
inlere karsi olusan otoantikorlar bulunmaktadir. Pemfigus grubu hastaliklarin

tedavisinde basta sistemik steroidler olmak iizere, adjuvan immiunsiipresif teda-
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BAG DOKU HASTALIKLARI VE
D VITAMINI

Kevser GOK!

GIRIS

D Vitamini ve Immiin Sistem

Cevresel faktorlerin, genetik yatkinlig: olanlar bireylerde otoimmiin hastaliklarin
gelismesinde 6nemli bir etkisi vardir. D vitamininin otoimmiin siire¢lere katkida
bulundugu diisiintilmektedir (1). Yagda ¢oziinen bir vitamin olan D vitamininin;
kalsiyum fosfor dengesi, kemik mineralizasyonu gibi metabolik fonksiyonlari ile
birlikte, immiin, norolojik, kardiyovaskiiler sistem ve lipid metabolizmas1 gibi
bir¢ok fonksiyonun diizenlenmesinde de rolii oldugu kabul edilmektedir (2, 3).
D vitamininin immiin sistem modiilasyonu ve antiinflamatuar 6zelliklere sahip
oldugu gosterilmistir (4).

D vitaminin; vitamin D2 (ergokalsiferol) ve vitamin D3 (kolekalsiferol) in-

sanlarda onemli formlaridir. D vitaminin ana kaynag, giinesle (6zellikle ult-
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273



280

Dermatoloji ve Kozmetolojide D Vitamini

KAYNAKLAR

1.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

Cantorna MT, Mahon BD. Mounting evidence for vitamin D as an environmental factor affe-
cting autoimmune disease prevalence. Exp Biol Med (Maywood). 2004;229 (11):1136-42.
Mazzaferro S, Pasquali M. Vitamin D: a dynamic molecule. How relevant might the dyna-
mism for a vitamin be? Nephrol Dial Transplant. 2016;31 (1):23-30.

Christakos S, Dhawan P, Verstuyf A, et al. Vitamin D: Metabolism, Molecular Mechanism of
Action, and Pleiotropic Effects. Physiol Rev. 2016;96 (1):365-408.

Chun RE Liu PT, Modlin RL, et al. Impact of vitamin D on immune function: lessons learned
from genome-wide analysis. Front Physiol. 2014;5:151.

Wang Y, Zhu ], DeLuca HE. Where is the vitamin D receptor? Arch Biochem Biophys. 2012;523
(1):123-33.

Lee SM, Meyer MB, Benkusky NA, et al. The impact of VDR expression and regulation in
vivo. J Steroid Biochem Mol Biol. 2018;177:36-45.

Deluca HE, Cantorna MT. Vitamin D: its role and uses in immunology. FASEB J. 2001;15
(14):2579-85.

Prietl B, Treiber G, Pieber TR, Amrein K. Vitamin D and immune function. Nutrients. 2013;5
(7):2502-21.

Baeke F, Takiishi T, Korf H, et al. Vitamin D: modulator of the immune system. Curr Opin
Pharmacol. 2010510 (4):482-96.

Chen S, Sims GP, Chen XX, et al. Modulatory effects of 1,25-dihydroxyvitamin D3 on human
B cell differentiation. ] Immunol. 2007;179 (3):1634-47.

Prietl B, Pilz S, Wolf M, et al. Vitamin D supplementation and regulatory T cells in apparently
healthy subjects: vitamin D treatment for autoimmune diseases? Isr Med Assoc J. 2010;12
(3):136-9.

Cutolo M, Paolino S, Sulli A, et al. Vitamin D, steroid hormones, and autoimmunity. Ann N
Y Acad Sci. 2014;1317:39-46.

Goswami R, Marwaha RK, Gupta N, et al. Prevalence of vitamin D deficiency and its relati-
onship with thyroid autoimmunity in Asian Indians: a community-based survey. Br ] Nutr.
2009;102 (3):382-6.

Beretich BD, Beretich TM. Explaining multiple sclerosis prevalence by ultraviolet exposure: a
geospatial analysis. Mult Scler. 2009;15 (8):891-8.

Kamen D, Aranow C. Vitamin D in systemic lupus erythematosus. Curr Opin Rheumatol.
2008;20 (5):532-7.

Antico A, Tampoia M, Tozzoli R, Bizzaro N. Can supplementation with vitamin D reduce
the risk or modify the course of autoimmune diseases? A systematic review of the literature.
Autoimmun Rev. 2012;12 (2):127-36.

Narbutt J, Hotdrowicz A, Lesiak A. Morphea - selected local treatment methods and their
effectiveness. Reumatologia. 2017;55 (6):305-13.

Franco AS, Freitas TQ, Bernardo WM, Pereira RMR. Vitamin D supplementation and disease
activity in patients with immune-mediated rheumatic diseases: A systematic review and me-
ta-analysis. Medicine (Baltimore). 2017;96 (23):7024.

Mosca M, Tani C, Bombardieri S. Undifferentiated connective tissue diseases (UCTD): a new
frontier for rheumatology. Best Pract Res Clin Rheumatol. 2007;21 (6):1011-23.

Bodolay E, Csiki Z, Szekanecz Z, et al. Five-year follow-up of 665 Hungarian patients with
undifferentiated connective tissue disease (UCTD). Clin Exp Rheumatol. 2003;21 (3):313-20.
Zold E, Szodoray P, Gaal ], et al. Vitamin D deficiency in undifferentiated connective tissue
disease. Arthritis Res Ther. 2008;10 (5):R123.



22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

Bag Doku Hastaliklart ve D Vitamini ¢

Zold E, Szodoray P, Kappelmayer J, et al. Impaired regulatory T-cell homeostasis due to vita-
min D deficiency in undifferentiated connective tissue disease. Scand ] Rheumatol. 2010;39
(6):490-7.

D’Cruz DP, Khamashta MA, Hughes GR. Systemic lupus erythematosus. Lancet. 2007;369
(9561):587-96.

Munoz LE, Gaipl US, Franz S, et al. SLE--a disease of clearance deficiency? Rheumatology
(Oxford). 2005;44 (9):1101-7.

Kamen DL, Aranow C. The link between vitamin D deficiency and systemic lupus erythema-
tosus. Curr Rheumatol Rep. 2008;10 (4):273-80.

Kamen DL, Cooper GS, Bouali H, et al. Vitamin D deficiency in systemic lupus erythemato-
sus. Autoimmun Rev. 2006;5 (2):114-7.

Damanhouri LH. Vitamin D deficiency in Saudi patients with systemic lupus erythematosus.
Saudi Med J. 2009;30 (10):1291-5.

Toloza SM, Cole DE, Gladman DD, et al. Vitamin D insufficiency in a large female SLE co-
hort. Lupus. 2010;19 (1):13-9.

Cutillas-Marco E, Morales-Suarez-Varela M, Marquina-Vila A, Grant W. Serum 25-hydroxy-
vitamin D levels in patients with cutaneous lupus erythematosus in a Mediterranean region.
Lupus. 2010;19 (7):810-4.

Huisman AM, White KP, Algra A, et al. Vitamin D levels in women with systemic lupus ery-
thematosus and fibromyalgia. ] Rheumatol. 2001;28 (11):2535-9.

Singh A, Kamen DL. Potential benefits of vitamin D for patients with systemic lupus erythe-
matosus. Dermatoendocrinol. 2012;4 (2):146-51.

Mok CC. Vitamin D and systemic lupus erythematosus: an update. Expert Rev Clin Immu-
nol. 2013;9 (5):453-63.

Al-Kushi AG, Azzeh FS, Header EA, et al. Effect of Vitamin D and Calcium Supplementation
in Patients with Systemic Lupus Erythematosus. Saudi ] Med Med Sci. 2018;6 (3):137-42.
Pakpoor J, Pakpoor J. Vitamin D deficiency and systemic lupus erythematosus: cause or con-
sequence? Oman Med J. 2013;28 (4):295.

Amital H, Szekanecz Z, Szucs G, et al. Serum concentrations of 25-OH vitamin D in patients
with systemic lupus erythematosus (SLE) are inversely related to disease activity: is it time to
routinely supplement patients with SLE with vitamin D? Ann Rheum Dis. 2010;69 (6):1155-7.
Mok CC, Birmingham DJ, Leung HW, et al. Vitamin D levels in Chinese patients with sys-
temic lupus erythematosus: relationship with disease activity, vascular risk factors and athe-
rosclerosis. Rheumatology (Oxford). 2012;51 (4):644-52.

Dutta C, Kakati S, Barman B, Bora K. Vitamin D status and its relationship with systemic
lupus erythematosus as a determinant and outcome of disease activity. Horm Mol Biol Clin
Investig. 2019;38 (3).

Ruiz-Irastorza G, Gordo S, Olivares N, et al. Changes in vitamin D levels in patients with
systemic lupus erythematosus: Effects on fatigue, disease activity, and damage. Arthritis Care
Res (Hoboken). 2010;62 (8):1160-5.

Kim HA, Sung JM, Jeon JY, et al. Vitamin D may not be a good marker of disease activity in
Korean patients with systemic lupus erythematosus. Rheumatol Int. 2011;31 (9):1189-94.
Fragoso TS, Dantas AT, Marques CD, et al. 25-Hydroxyivitamin D3 levels in patients with sys-
temic lupus erythematosus and its association with clinical parameters and laboratory tests.
Rev Bras Reumatol. 2012;52 (1):60-5.

Ruiz-Irastorza G, Egurbide MV, Olivares N, et al. Vitamin D deficiency in systemic lupus
erythematosus: prevalence, predictors and clinical consequences. Rheumatology (Oxford).
2008;47 (6):920-3.

281



282

Dermatoloji ve Kozmetolojide D Vitamini

42.

43.

44.

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

Borba VZ, Vieira JG, Kasamatsu T, et al. Vitamin D deficiency in patients with active systemic
lupus erythematosus. Osteoporos Int. 2009;20 (3):427-33.

Reynolds JA, Haque S, Berry JL, et al. 25-Hydroxyvitamin D deficiency is associated with
increased aortic stiffness in patients with systemic lupus erythematosus. Rheumatology (Ox-
ford). 2012;51 (3):544-51.

Lertratanakul A, Wu P, Dyer A, et al. 25-hydroxyvitamin D and cardiovascular disease in
patients with systemic lupus erythematosus: data from a large international inception cohort.
Arthritis Care Res (Hoboken). 2014;66 (8):1167-76.

Sabio JM, Vargas-Hitos JA, Martinez-Bordonado J, et al. Association between low 25-hyd-
roxyvitamin D, insulin resistance and arterial stiffness in nondiabetic women with systemic
lupus erythematosus. Lupus. 2015;24 (2):155-63.

Chen FH, Liu T, Xu L, et al. Association of Serum Vitamin D Level and Carotid Atherosclero-
sis: A Systematic Review and Meta-analysis. ] Ultrasound Med. 2018;37 (6):1293-303.

Kiani AN, Fang H, Magder LS, Petri M. Vitamin D deficiency does not predict progression of
coronary artery calcium, carotid intima-media thickness or high-sensitivity C-reactive prote-
in in systemic lupus erythematosus. Rheumatology (Oxford). 2013;52 (11):2071-6.

Petri M, Bello KJ, Fang H, Magder LS. Vitamin D in systemic lupus erythematosus: modest
association with disease activity and the urine protein-to-creatinine ratio. Arthritis Rheum.
2013565 (7):1865-71.

Lima GL, Paupitz J, Aikawa NE, et al. Vitamin D Supplementation in Adolescents and Young
Adults With Juvenile Systemic Lupus Erythematosus for Improvement in Disease Activity
and Fatigue Scores: A Randomized, Double-Blind, Placebo-Controlled Trial. Arthritis Care
Res (Hoboken). 2016;68 (1):91-8.

Andreoli L, DallAra F, Piantoni S, et al. A 24-month prospective study on the efficacy and
safety of two different monthly regimens of vitamin D supplementation in pre-menopausal
women with systemic lupus erythematosus. Lupus. 2015;24 (4-5):499-506.

Denton CP. Systemic sclerosis: from pathogenesis to targeted therapy. Clin Exp Rheumatol.
2015;33 (4 Suppl 92):S3-7.

Hachulla E, Launay D. Diagnosis and classification of systemic sclerosis. Clin Rev Allergy
Immunol. 2011;40 (2):78-83.

Hughes M, Herrick AL. Systemic sclerosis. Br ] Hosp Med (Lond). 2019;80 (9):530-6.

Zerr P, Vollath S, Palumbo-Zerr K, et al. Vitamin D receptor regulates TGF-beta signalling in
systemic sclerosis. Ann Rheum Dis. 2015;74 (3):e20.

Artaza JN, Norris KC. Vitamin D reduces the expression of collagen and key profibrotic fac-
tors by inducing an antifibrotic phenotype in mesenchymal multipotent cells. ] Endocrinol.
2009;200 (2):207-21.

Zhang L, Duan Y, Zhang TP, et al. Association between the serum level of vitamin D and
systemic sclerosis in a Chinese population: a case control study. Int ] Rheum Dis. 2017;20
(8):1002-8.

Gupta S, Mahajan VK, Yadav RS, et al. Evaluation of Serum Vitamin D Levels in Patients with
Systemic Sclerosis and Healthy Controls: Results of a Pilot Study. Indian Dermatol Online J.
2018;9 (4):250-5.

Calzolari G, Data V, Carignola R, Angeli A. Hypovitaminosis D in systemic sclerosis. ] Rheu-
matol. 2009;36 (12):2844; author reply 5.



59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.
70.

71.

72.

73.

74.

75.

76.

77.

78.

Bag Doku Hastaliklari ve D Vitamini {m

Arnson Y, Amital H, Agmon-Levin N, et al. Serum 25-OH vitamin D concentrations are
linked with various clinical aspects in patients with systemic sclerosis: a retrospective cohort
study and review of the literature. Autoimmun Rev. 2011;10 (8):490-4.

Bivona G, Agnello L, Pivetti A, et al. Association between hypovitaminosis D and systemic
sclerosis: True or fake? Clin Chim Acta. 2016;458:115-9.

Vacca A, Cormier C, Piras M, et al. Vitamin D deficiency and insufficiency in 2 independent
cohorts of patients with systemic sclerosis. ] Rheumatol. 2009;36 (9):1924-9.

Corrado A, Colia R, Mele A, et al. Relationship between Body Mass Composition, Bone Mi-
neral Density, Skin Fibrosis and 25(OH) Vitamin D Serum Levels in Systemic Sclerosis. PLoS
One. 2015;10 (9):e0137912.

Caimmi C, Bertoldo E, Pozza A, et al. Vitamin D serum levels and the risk of digital ulcers in
systemic sclerosis: A longitudinal study. Int ] Rheum Dis. 2019;22 (6):1041-5.

Groseanu L, Bojinca V, Gudu T, et al. Low vitamin D status in systemic sclerosis and the im-
pact on disease phenotype. Eur ] Rheumatol. 2016;3 (2):50-5.

Caramaschi P, Dalla Gassa A, Ruzzenente O, et al. Very low levels of vitamin D in systemic
sclerosis patients. Clin Rheumatol. 2010;29 (12):1419-25.

Demir M, Uyan U, Keceoclu S, Demir C. The relationship between vitamin D deficiency and
pulmonary hypertension. Prague Med Rep. 2013;114 (3):154-61.

Atteritano M, Santoro D, Corallo G, et al. Skin Involvement and Pulmonary Hypertension
Are Associated with Vitamin D Insufficiency in Scleroderma. Int ] Mol Sci. 2016;17 (12).

An L, Sun MH, Chen E, Li JR. Vitamin D levels in systemic sclerosis patients: a meta-analysis.
Drug Des Devel Ther. 2017;11:3119-25.

Bowman SJ. Primary Sjogren’s syndrome. Lupus. 2018;27 (1_suppl):32-5.

Mariette X, Gottenberg JE. Pathogenesis of Sjogrens syndrome and therapeutic consequen-
ces. Curr Opin Rheumatol. 2010522 (5):471-7.

Muller K, Oxholm P, Sorensen OH, et al. Abnormal vitamin D3 metabolism in patients with
primary Sjogren’s syndrome. Ann Rheum Dis. 1990;49 (9):682-4.

Bang B, Asmussen K, Sorensen OH, Oxholm P. Reduced 25-hydroxyvitamin D levels in pri-
mary Sjogren’s syndrome. Correlations to disease manifestations. Scand ] Rheumatol. 1999;28
(3):180-3.

Erten S, Sahin A, Altunoglu A, et al. Comparison of plasma vitamin D levels in patients with
Sjogren’s syndrome and healthy subjects. Int ] Rheum Dis. 2015;18 (1):70-5.

Sandhya P, Mahasampath G, Mashru P, et al. Vitamin D Levels and Associations in Indian
Patients with Primary Sjogren’s Syndrome. J Clin Diagn Res. 2017;11 (9):0C33-0Cé.
Baldini C, Delle Sedie A, Luciano N, et al. Vitamin D in “early” primary Sjogren’s syndrome:
does it play a role in influencing disease phenotypes? Rheumatol Int. 2014;34 (8):1159-64.
Agmon-Levin N, Kivity S, Tzioufas AG, et al. Low levels of vitamin-D are associated with
neuropathy and lymphoma among patients with Sjogren’s syndrome. ] Autoimmun. 2012;39
(3):234-9.

Li L, Chen J, Jiang Y. The association between vitamin D level and Sjogren’s syndrome: A
meta-analysis. Int ] Rheum Dis. 2019;22 (3):532-3.

Carlberg C, Haq A. The concept of the personal vitamin D response index. J Steroid Biochem
Mol Biol. 2018;175:12-7.

283



@

BOLUM 2 7

BEHCET HASTALIGI VE D VITAMINI

Sule KETENCI ERTAS'
Ragip ERTAS?

GIRIS

Behcet hastaligi (BH); tekrarlayan oral aftlar, genital ilserler ve okiler tutu-
lumun yam sira artikiiler, vaskiiler, norolojik, pulmoner, gastrointestinal, renal
ve genitotiriner bulgularla karakterize, kokeni bilinmeyen, multigenetik, kronik
sistemik bir hastaliktir (1,2). BH, hem arterlere hem de venlere yatkinlik goster-
mesine ek olarak hem otoimmiin, hem de otoinflamatuar 6zellikleri bulunmas:
ile benzersiz bir vaskdilittir (3,4). BH, tarihi ipek yolu boyunca sik goriilmekle
birlikte en sik Tiirkiye, iran, Israil ve Japonya’da gériilmektedir (5)- Yapilan
epidemiyolojik calismalarda Tiirkiye'de sikligr 42/10.000 olup, i¢c Anadolu bsl-
gesinde ise sikligi 17/10.000 olarak tespit edilmistir (6). Behget hastaliginin
etyopatogenezinde genetik faktorler, mikrobiyal etkenler gibi cevresel faktorler

ve ¢esitli immiin mekanizmalar rol oynamaktadir (1,7,8).
Asil olarak, D vitamini deriden giines 15181 yoluyla sentezlenir, diyetle disa-

ridan alimmin daha sinirh oldugu oldugu disiiniilmektedir. D vitamininin bi-

yolojik olarak aktif olmayan formu karacigerde 25-hidroksilaz enzimi ile hid-

T Uzm. Dr,, Kayseri Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi, Romatoloji Klinigi, suleketenci@yahoo.com,
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Bir baska VDR gen polimorfizmi ¢alismasinda 2019 yilinda Dal ve arka-
daglar1 tarafindan gerceklestirilmis olup, BH'de VDR gen polimorfizmlerinin
BH’nin patogenezinde ve cesitli klinik bulgu ve tutulumla (okiiler lezyonlar ile
151544410 ve oral aftoz lezyonlar, pozitif paterji testi ve artrit ile rs2228570)
iliskili olabilecegini 6ne siirmiisledir (44).

Shirvani ve arkadaslari ise yine VDR iizerinde yaptiklari ¢alismada, BH'de
VDR gen ekspresyonunun kontrol grubuna gore daha disiik seviyede oldugunu
ve VDR geninin cinsiyet farkliligina ek olarak sadece flebitte daha yiiksek eks-
prese oldugunu gostermislerdir (11).

Sucu ve arkadaslari ise 2019 yilinda toplam 99 géniillii (67’si BH, 32’i sag-
likli kontrol) tizerinde yaptiklart ¢alisma ile, BH grubunda D vitamini diizeyle-
rinin saglikli kontrollerden daha diisiik seviyelerde oldugunu gostermislerdir. D
vitamini diizeyleri acisinda aktif ile inaktif Behcet hastalar1 arasinda fark bula-
masalar da, inaktif Behcet hastalarinda serum D vitamini diizeylerinin ESR ve
CRP ile negatif korele oldugunu gostermislerdir (27). Calismaya dahil edilen
kontrol grubunun yas ortalamasinin hastalara gore anlamli diizeyde diistik olma-
st bu calismanin en 6nemli sinirlayici yonii gibi goriinmektedir.

Behget hastaligi genetik, otoimmiin ve otoinflamatuar 6zellikleri olan mul-
tisistemik bir vaskiilittir. D vitamininin Behget hastalig1 tizerindeki etkilerine
yonelik sinirli veriler bulunmasi, bu alanda daha genis capli ve kontrollii aras-
tirmalarin gerekliligine isaret etmektedir. Simdiye kadar literatiirdeki veriler ge-
nel olarak degerlendirildiginde, D vitamini ve reseptdriiniin Behcet hastaligin-
da dnemli rol oynayabilecegini gostermektedir. Bu nedenle, Behget hastalarinda
giinlitk pratikte hem profilaktik hem de ek tedavi olarak D vitamininin énemli

bir yeri oldugunu distiinmekteyiz.
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IDIYOPATIK FOTODERMATOZLAR
VE D VITAMINI

Biilent Nuri KALAYCI

GIRIS

Fotodermatozlar disiik seviyelerde ultraviyole radyasyona veya goriiniir 1s1ga
kars1 ortaya ¢ikan anormal cilt reaksiyonlari ile karakterize bir grup hastaliktir.
Genel olarak dort kategoriye ayrilir: edinilmis idiyopatik fotodermatozlar, DNA
onarim kusurlu fotodermatozlar, eksojen veya endojen ilaglar veya kimyasallarla
fotosensitizasyon ve foto-alevlenen dermatozlar. Bu bélimiin de konusu olan
idiyopatik fotodermatozlar muhtemelen immiinolojik mekanizmalar ile ortaya
¢ikmaktadir ; polimorfik 1s1k eriipsiyonu (PLE), aktinik prurigo, hidroa vaccini-
forme, kronik aktinik dermatit ve solar iirtiker bu gruptadir. En yaygin goriilen
idiyopatik fotodermatoz PLE olup, Kafkasyalilar, Giiney Iskandinavlar ve Kuzey
Amerikalilarin %10-20'sini etkilemektedir (1).

T Dr. Ogr. Uyesi, Malatya Turgut Ozal Universitesi, Tip Fakiiltesi, Dermatoloji AD., bnkalaycihotmail.com,
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IKTIYOZIS VE D VITAMINI

Tubanur CETINARSLAN!

GIRIS

Iktiyozlar, klinik ve etiyolojik olarak heterojen kornifikasyon bozukluklari gru-
budur. Iktiyoz terimi 200 yildan daha uzun bir siire énce Yunanca “balik” keli-
mesinden tiretilmistir (1). Iktiyozlarin klinik 6zellikleri, gozle goriiliir skuam

ve stratum korneumun kalinlasmasi (hiperkeratoz) ve siklikla eritrodermi olarak

ortaya ¢ikan, eslik eden inflamasyondur (2).

Epidermisin en 6nemli fonksiyonu, interselliller matriks ile ¢evrelenen kor-
neositlerden olusan stratum korneumu olusturmaktir. Stratum korneum; ke-
ratinden zengin korneositlerin olusturdugu tugla duvar ve bunlar1 ¢evreleyen
har¢ gorevi goren hidrofobik, lipitten zengin matriks olarak iki kompartmana
ayrilmistir. Keratin iceren korneositler derinin esnekligini saglayarak su tutma
Ozelligini yerine getirirken, lipitden zengin matriks ise transepidermal su kaybina

kars1 bariyer olusturma ozelligini saglar. Biitlin iktiyozlarda anormalligin odak

T Uzm Dr. Kirkkale Yiksek Ihtisas Hastanesi, Deri ve Zihrevi Hastaliklar Klinigi, t_sarmis@windowslive.com,
ORCID iD: 0000-0002-2847-9127
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icin ek uzun vadeli takip ve randomize kontrollii ¢calismalara ihtiya¢ vardir. Ek
olarak, gen ekspresyon profili ile molekiiler ¢alismalar, konjenital iktiyozda vit D

roliinii tanimlamada 6nemli bir adim olacaktir (34).

Vit D, epidermal keratinositlerin terminal farklilasmasinda ve deskuamas-
yonunda yer alan bir dizi geni diizenler ve tedavi yaniti, vit D aracili epidermal
farklilasma aguyla iliskili olabilir (26). Ozellikle koyu deri tipine sahip, konjeni-
tal iktiyozlu ve vit D eksikligi olan kiiciitk ¢ocuklarda vit D alternatif bir tedavi
olarak diistiniilmelidir. Diinya capinda yaygin olarak bildirilen vit D eksikligi g6z
oniine alindiginda, diger iktiyozlu deri tiplerinde, rasitizm yoklugunda da vit D

tedavisi g6z oniinde bulundurulmaldir (34).
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EPIDERMOLIZIS BULLOZA VE
VITAMIN D

Eda HASAL'

GIRIS
Kalitsal epidermolizis biilloza (EB), deri frajilitesi ve mekanik olarak indiikle-
nen biiller ile karakterize, nadir goriilen bir mekanobiilloz genodermatozdur.
Tahmini insidans1 50000 canli dogumda birdir (1). Keratin 5 ve 14 ile plectin
proteinini kodlayan genlerin mutasyonuyla karakterize EB simpleks (EBS), la-
minin 5, kollajen XVII veya a6884 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 {izere dort ana tipten ve 30°dan fazla klinik alt tipten
olusmaktadir (2—4).

EB klinigi heterojen olup, hastaligin siddeti degiskenlik gosterir (3). Spekt-
rumun bir ucu, daha kisa yasam stiresiyle seyredip, siddetli konjenital muko-

kutanoz frajiliteye ekstrakutandz tutulum ve komplikasyonlar eslik etmektedir.

T Uzm. Dr,, Dizce Atatiirk Devlet Hastanesi, edahasal@gmail.com, ORCID iD: 0000-0001-6310-5107
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robiyal degerlendirme icin stiriintii 6rnekleri alinmistir. Bir gram kalsipotriol
merhem giinlitk olarak yara bélgesine uygulanmistir. Yaranin uygulamanin ilk
iki haftas1 icinde tam kapandig: ve tedavi sonras1 ikinci ayda da acilma izlenme-
digi bildirilmistir. Hastanin ag¢ik yaraya kalsipotriol uygulamasi sonrasinda se-
rum kalsiyum degerlerinde degisiklik olmadig: ve topikal uygulamanin sistemik
emilimle sonuclanmadigr da rapor edilmistir. Ayrica hasta uygulama bolgesinde
azalmis kaginma ve yanma hissi de bildirilmistir. Yarada tedavi baslangicinda
S.aureus kolonizasyonu saptanmus, 28. giinde ise deri mikrobiatasinda diizelme

ile birlikte S. aureus kolonizasyonunun temizlendigi belirtilmistir (28).

SONUC

Vitamin D eksikligi EB hastalarinda sikca karsimiza ¢ikmaktadir. Diizenli nut-
risyonel vitamin D takviyeleri gereklidir ancak, EB tanili hastalarda standart bir
doz ve rejim Onerisi yoktur. Topikal uygulamalardaki vitamin D’nin etkilerini
gormek i¢in daha fazla hasta iceren ¢alismalara ihtiya¢ oldugu goriilmekle birlik-

te umut verici etkilerinin oldugunu da vurgulamak gerekir.

KAYNAKLAR

1. FineJD, Johnson LB, Suchindran C, et al. The epidemiology of inherited epidermolysis bullo-
sa. In. Fine JD, Bauer EA, McGuire J, Moshell A, (Eds.). Epidermolysis bullosa: clinical, epi-
demiologic, and laboratory advances and the findings of the national epidermolysis bullosa
registry. 1999: 101-13. Johns Hopkins University Press, Baltimore.

2. Mellerio JE. Molecular pathology of the cutaneous basement membrane zone. Clin Exp Der-
matol. 1999;24 (1):25-32.

3. HasC,LiuL, Bolling MC, et al. Clinical practice guidelines for laboratory diagnosis of epider-
molysis bullosa. Br ] Dermatol. 2020;182 (3):574-92.

4. Chen JSC, Yang A, Murrell DE. Prevalence and pathogenesis of osteopenia and osteoporosis
in epidermolysis bullosa: An evidence-based review. Exp Dermatol. 2019;28 (10):1122-30.

5. Rodari G, Guez S, Manzoni F, et al. Birmingham epidermolysis severity score and vitamin D
status are associated with low BMD in children with epidermolysis bullosa. Osteoporos Int
.2017;28 (4):1385-92. doi.org/10.1007/s00198-016-3883-1

6. Yenamandra VK, Moss C, Sreenivas V, et al. Development of a clinical diagnostic matrix for
characterizing inherited epidermolysis bullosa. Br ] Dermatol. 2017;176 (6):1624-32.

7. Almaani N, Liu L, Dopping-Hepenstal PJC, et al. Identical glycine substitution mutations in
type VII collagen may underlie both dominant and recessive forms of dystrophic epidermoly-
sis bullosa. Acta Derm Venereol. 2011;91 (3):262-6.

8. Fine JD, Bruckner-Tuderman L, Eady RAJ, et al. Inherited epidermolysis bullosa: Updated
recommendations on diagnosis and classification. ] Am Acad Dermatol. 2014;70 (6):1103-26.
doi.org/10.1016/j.jaad.2014.01.903

325



326

Dermatoloji ve Kozmetolojide D Vitamini

10.

11.

12.
13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

Fine JD, Mellerio JE. Extracutaneous manifestations and complications of inherited epider-
molysis bullosa. Part I. Epithelial associated tissues. ] Am Acad Dermatol. 200961 (3):367-84.
doi.org/10.1016/j.jaad.2009.03.052

Fine JD, Mellerio JE. Extracutaneous manifestations and complications of inherited epider-
molysis bullosa. Part II. Other organs. ] Am Acad Dermatol. 2009;61 (3):387-402. doi.or-
g/10.1016/j.jaad.2009.03.053

Kanis JA. Osteoporosis III: Diagnosis of osteoporosis and assessment of fracture risk. Lancet.
2002;359 (9321):1929-36.

Sambrook P, Cooper C. Osteoporosis. Lancet. 2006;367 (9527):2010-8.

Navarro-Trivifio FJ, Arias-Santiago S, Gilaberte-Calzada Y. Vitamin D and the Skin: A Review
for Dermatologists. Actas Dermosifiliogr. 2019;110 (4):262-72.

Washington DAP. Institute of Medicine, Food and Nutrition Board. Dietary reference intakes
for calcium and vitamin D. 2010:4. National Academy Press, Washington, DC.

Holick ME, Binkley NC, Bischoft-Ferrari HA, et al. Guidelines for preventing and treating vi-
tamin D deficiency and insufficiency revisited. ] Clin Endocrinol Metab. 2012;97 (4):1153-8.
Becker M, CA S. Epidermolysis bullosa dystrophica in children. Radiologic manifestations.
Radiology. 1968;90 (1):124-8.

Lara-Corrales AL. Bruckner JC. Salas Alanis, JE. et al. Monitoring to Prevent Complications:
Anemia, Infections, Osteopenia, Failure to Thrive, Renal Disease, Squamous Cell Carcinoma,
Cardiomyopathy. In. D. E. Murrell (Ed.), Springer. 2015: 667-85. Berlin Heidelberg, Berlin.
Reyes ML, Cattani A, Gajardo H, et al. Bone metabolism in children with epidermolysis bul-
losa. ] Pediatr. 2002;140 (4):467-9.

Fewtrell MS, Allgrove J, Gordon I, et al. Bone mineralization in children with epidermolysis
bullosa. Br ] Dermatol. 2006;154 (5):959-62.

Salera S, Tadini G, Rossetti D, et al. A nutrition-based approach to epidermolysis bullosa:
Causes, assessments, requirements and management. Clin Nutr. 2020;39 (2):343-52.
Bruckner AL, Bedocs LA, Keiser E, et al. Correlates of low bone mass in children with ge-
neralized forms of epidermolysis bullosa. ] Am Acad Dermatol. 2011;65 (5):1001-9. doi.or-
¢/10.1016/j.jaad.2010.08.028

Reimer A, Hess M, Schwieger-Briel A, et al. Natural history of growth and anaemia in
children with epidermolysis bullosa: a retrospective cohort study. Br ] Dermatol. 2020;182
(6):1437-48.

Fu T, Lingala B, Kent K, et al. Patterns of bone mineral acquisition in children with epider-
molysis bullosa: A longitudinal study. Br ] Dermatol. 2011;165 (5):1081-6.

Hubbard L, Haynes L, Sklar M, et al. The challenges of meeting nutritional requirements in
children and adults with epidermolysis bullosa: Proceedings of a multidisciplinary team study
day. Clin Exp Dermatol. 2011;36 (6):579-84.

Botelho J, Machado V, Proenga L, et al. Vitamin D deficiency and oral health: A comprehen-
sive review. Nutrients. 2020;12 (5):1471.

Mehren CR, Gniadecki R. Epidermolysis bullosa acquisita: Current diagnosis and therapy.
Dermatology Reports. 2011;3 (3):2-5.

Tukaj S, Bieber K, Witte M, et al. Calcitriol Treatment Ameliorates Inflammation and Blis-
tering in Mouse Models of Epidermolysis Bullosa Acquisita. ] Invest Dermatol. 2018;138
(2):301-9. doi.org/10.1016/j.jid.2017.09.009

Guttmann-Gruber C, Tockner B, Scharler C, et al. Low-dose calcipotriol can elicit wound
closure, anti-microbial, and anti-neoplastic effects in epidermolysis bullosa keratinocytes. Sci
Rep. 2018;8 (1):1-14.



KSERODERMA PIGMENTOZUM,
EPIDERMODISPLASIA
VERRUSIFORMIS VE D VITAMINI

Derya YAYLA'

KSERODERMA PIGMENTOZUM

Giris

Kseroderma pigmentozum (KP) DNA onarim genlerindeki bozuklukla karakte-
rize nadir goriilen otozomal resesif (OR) bir hastaliktir. Hastaligin erken done-
minde pigment degisiklikleri ve ultraviyole (UV) 1sinlarina maruziyetin neden
oldugu deri ve mukoza kanserleri goriiliirken bazi hastalarda progresif nérode-
jenerasyon goriilebilir (1-4).

Epidemiyoloji
Hastalik her iki cinsiyette esit siklikta goriilmektedir ama tilkeler arasinda an-
lamli farkliliklar vardir. Ornegin Amerika’da ve bati Avrupa’da her bir milyon

dogumda 1 goriiliirken bu oran Japonya'da her bir milyon dogumda 10-50 ara-
sindadir (5, 6).
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NEVUSLER VE D VITAMINI

Serpil SENER'
Suat SEZER?

GIRIS

Melanositik neviisler, esas olarak deri, kil ve gozlerde bulunan, pigment sente-
zinin spesifik islevine sahip bir hiicre popiilasyonu olan melanositlerin iyi huylu
tiimorleridir (1). Melanositik neviis 6ncii hiicrelerinin noral krestten koken al-
dig1 ve embriyonun epidermisine goc edip onu doldurdugu gosterilmistir (2).
Melanositik neviisler edinsel ve konjenital olmak iizere ikiye ayrilirlar. Edinsel
melanositik neviisler melanosit yuvalarinin yerlesim yerlerine gore junctional,
birlesik ve dermal olmak iizere 3’e ayrilirlar. Konjenital melanositik neviisler ise
dogustan veya yasamun ilk 2 yili icerisinde ortaya ¢ikan neviisleri kapsamaktadir.
Bunlarin disinda atipik melanositik neviis, spitz neviis, halo neviis, mavi neviis

gibi cesitli neviis tipleri bulunmaktadir (3).

Epidermal neviisler, dogumda mevcut olan veya erken ¢ocukluk donemin-

de gelisen iyi huylu, keratinositler, yag bezleri, kil folikiilleri, apokrin ve ekrin

" Prof. Dr, inénii Universitesi, Tip Fakiiltesi, Dermatoloji AD.,, senerserpil@hotmail.com,
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AKTINIK KERATOZ VE SEBOREIK
KERATOZDA D VITAMINI

Mahmut Sami METIN'

GIRIS
D vitamini, organizmada cok cesitli islevlerde yer alan bir prohormondur ve
cesitli kanser tiirleri ile iliskilendirilmistir (1).

D vitamininin epidermal karsinogenez {izerinde bilinen etkileri sunlardir;

keratinosit farklilasmasini ve keratinosit proliferasyonunu diizenler, ultraviyole

(UV) kaynakli mutasyonlar1 6nler ve bu mutasyonlarmn onarmmini arttirir (2-5).

Insan viicudunda D vitamininin biyolojik aktif formu kalsitriol'dur. Kalsitriol
1,25-dihidroksikolekalsiferol (I,ZS(OH) 2D) olarak da bilinir. Kalsitriol hiicre-
nin ¢ekirdeginde bulunan D vitamini reseptériine (VDR) baglanan ve onu aktive
eden, sinyalizasyonu sonrasi antiproliferatif, antianjiyogenik, pro-farklilastirict
ve antiapoptotik etkiler gosteren bununla birlikte bircok genin ekspresyonunu

artiran bir hormondur (6)

" Dr. Ogr. Uyesi,, Ahi Evran Universitesi, Tip Fakiiltesi, Deri ve Zihrevi Hastaliklar AD., drmsamimetin@gmail.com,
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Aktinik Keratoz ve Seboreik Keratozda D Vitamini { %

Herron ve arkadaslariin (40) SK’lu 15 hasta {izerinde yaptiklar1 6 ay siiren
bir calismada kriyocerrahiyi topikal ajanlarla karsilastirmislardir. Bu hastalar-
da topikal ilaclarla (topikal kalsipotrien, topikal tazaroten, topikal imiquimod)
tedavi edilmek {izere her hastada sekiz ayr1 SK se¢ilmis, her hastada bir lezyon
kriyocerrahi ile tedavi edilmis. Kriyocerrahi ile yapilan tek tedavi sonrasi, tedavi
edilen tim lezyonlarin klinik ve histolojik iyilesmesi gerceklesmis olup ne yara
izi ne de niitks kriyocerrahi ile sonu¢lanmamistir. 15 hastanin yedisinde giinde
iki kez uygulanan tazaroten %0.1 krem, 16 hafta icinde lezyonlarda klinik iyi-
lesmeye neden olmustur. Kalsipotrien %0,005 merhem, tazaroten %0,1 krem,
imikimod %5 ve Vanicream®’in (negative kontrol) giinde bir kez uygulanmasi

klinik iyilesme ile sonu¢lanmamistir (40).

SONUC

D vitamini alanindaki son ¢alismalar bizlere 6zellikle hem oral hem de topikal D
vitamini kullaniminin cilt sagligi, fotoyaslanma, derinin prekanserdz ve kanseroz
lezyonlar1 basta olmak tizere farkli kutandz patolojilerin tedavisinde heyecan

verici yeni ufuklar acacagini gostermektedir.
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DERI MALINITELERI VE
D VITAMINI

Sevda ONDER!

GIRIS

D vitamini bir¢ok hastalikta oldugu gibi dermatolojik hastaliklarda da onemli rol
oynar. Yapilmis calismalar gosteriyor ki D vitamini deri dis1 malinitelerde oldugu
gibi deri malinitelerinde de 6nemli rol oynuyor (1,2). D vitamininin iki ana kay-
nag1 glines maruziyeti ve diyet veya takviye olarak oral alimdir. Fitzpatrick deri
tipi, cinsiyet, viicut kitle indeksi, fiziksel aktivite, alkol alim1 ve Vitamin D resep-
tor polimorfizmi gibi bir ¢ok faktér D vitamini durumu ile baglantilidir. Bircok
dermatolojik hastalikta oldugu gibi melanom, melanom dis1 deri kanserleri ve
mikozis fungoides gibi deri malinitelerinde de D vitamininin normal sinirlarda
tutulmas &nerilmektedir (1-3). D vitamini ile deri maliniteleri arasinda yapil-
mis ¢ok sayida calisma vardir ancak aradaki net iliskiler ve optimum D Vitamini

durumu heniiz tam olarak anlasilamamustir.
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melanom dist deri kanserlerinde anlamli yarar sagladigr gosterilmistir (52). Bu
veriler bizlere topikal kalsipotrioliin immiin etkileri indiikleyerek tedaviye katk1

saglayabilecegini diistindiirmektedir.

SONUC

D vitamini diger deri dis1 kanserlerde oldugu gibi deri malinitelerinin etyolo-
jisinde ve seyrinde onemli roller oynadig: bilinmektedir. Her ne kadar giincel
veriler 1s1ginda D vitamininin normal sinirlarda tutulmasi onerilse de verilerin
yetersizligi ve tartismali sonuglar nedeniyle tam olarak optimum seviyeler belir-
lenmistir. Giincel veriler bizlere normal sinirlardaki D vitamininin uygun sekilde

giinese maruziyet ve uygun diyet ile saglanmasini 6nermektedir.
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VASKULITLER VE VITAMIN D

Havva Hilal AYVAZ!

GIRIS

Bircok deneysel ve klinik veri, D vitamininin immiiniteyi diizenlemede 6nemli
bir rol oynadig1 ve cesitli otoimmiin hastaliklarin patogenezinde yer aldig1 gerce-
gini desteklemektedir. Literatiirde bir¢ok ¢alisma D vitamini eksikligi ile multipl
skleroz (MS) (1), romatoid artrit (RA) (2) ve inflamatuar bagirsak hastaliklar1
(IBH) (3) arasindaki baglantiyr bildirmistir.

Vaskiilitler, ¢esitli boyut ve lokalizasyonlardaki damarlarin duvarinda lokalize
inflamatuar reaksiyon ve nekroz ile karakterize, otoimmiinite dahil bircok farkl:
patojenik mekanizma nedeni ile meydana gelen heterojen genis spektrumlu bir
hastalik grubunu kapsar (4). D vitamini otoimmiin diger hastaliklarda oldugu

gibi, vaskiilitlerde de popiiler bir konu olma yolunda ilerlemektedir.

VASKULITLER HAKKINDA GENEL BiLGI

Klinik olarak iirtiker, purpura, papiil, nodiil, eritem, ilser, infarkt veya livedo reti-
kiilaris seklinde goriilebilen vaskiilitlerin siniflandirilmasi, son yarim yiizyildir kafa
karistiric1 ve tartismaya yol agan bir konu olmustur. Temelde vaskiilitler etiyolojile-
rine, kinik bulgularina, tutulan damar capina ya da etkilenen organ sistemine gore

" Dr. Ogr. Uyesi, Stileyman Demirel Universitesi, Tip Fakaiiltesi, Deri ve Ziihrevi Hastaliklari AD,,
drhhilalayvaz@gmail.com, ORCID iD: 0000-0002-6576-2431
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VENOZ TROMBOZIS VE
D VITAMINI

Cahit YAVUZ

GIRIS

D vitamini yagda ¢odziinen vitaminlerden biridir ve kalsiyum-fosfor metaboliz-
masinda rol oynar. Kalsiyum ve fosforun emilimini ve dokulardan ¢6ziinmesini
bir denge icinde yiriitiir. Eksikligi ¢ocuklarda rasitizme sebep olurken eriskin-
lerde eksikligi osteoporoza neden olur. D vitamininin esas fonksiyonu kas-iskelet
sisteminde gibi goziiksede son yillarda farkli dokularda ve sistemlerde resep-
torleri vasitasiyla farkli fonksiyonlar: da etkiledigi goriilmistiir (1). D vitamini
dogrudan yada dolayli olarak 200’den fazla genin ekspresyonunu kontrol eder.
Bu genler arasinda hiicresel ¢ogalma, farklilasma, programli hiicre Slimii ve
yeni damar olusumu gibi gorevleri olan epidermal biiytime faktorii, fosfolipaz
C, insiilin biiytime faktorii iliskili protein 3 ve ¢ok sayida molekiil vardir (2).
Insanlar yeterli glines 1s1gina maruz kalarak giinlik D vitamini ihtiya¢larinin

%95’ini karsilayabilirler. Geri kalan kismi ise besinlerden saglanir. Asir1 giines
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vitamini replasmani ozellikle risk grubunda ven6z tromboz riskini azaltmada
etkilidir. D vitamini diizeylerini arttirmanin farkli yollar: bulunmaktadir. Sente-
tik D vitamini takviyeleri, giines maruziyetini arttirma ve D vitamininden zengin
gidalarin titketimini arttirmak bu secenekler arasinda bulunmaktadir. Vuckovic
ve ark. sentetik C, E ve D vitamini takviyelerinin ven6z tromboz riskini azalt-
madigini gostermislerdir (36). Diyetle alman yogun D vitamininin ise venoz
tromboz riskini azaltmada etkili oldugu Steffen ve ark. tarafindan gosterilmis-
tir (37). Bu bize giines maruziyetinin arttirilmasi ve akdeniz diyeti agirlikh
beslenmenin 6nemini ortaya koymaktadir. Bir diger faktor yastir. Yasla birlikte
deride D vitamini sentezi dongiisii azalacag i¢in daha uzun siireler giines maru-
ziyeti gereksinimi ortaya ¢ikmaktadir. Fizyolojik D vitamini sentezinin giindiiz
saatlerinde oldugu duisiintildiginde D vitamini replasmaninin sabah saatlerinde
yapilmas: daha etkili goriilmektedir. D vitamini replasmani yapilacak hastalarda
3 aylik siireye boliinmiis yitksek doz D vitamini replasmanlar1 daha etkili go-
riilmektedir. Replasmanin 300.000 IU tek doz veya haftalik 50.000 IU 8 hafta
yapilmasi ayni etkiyi gostermektedir. Calismalar 1s181inda elde edilen verilerin ya-
sam kalitemizi arttiracagi ve mortalite-morbidite oranlarint azaltmaya yardimci

olacag: asikardir.
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Biilent Nuri KALAYCI

GIRIS

Yara iyilesmesi, hasarlanmis cilt alanin1 onarmak i¢in harekete gecen karmagik
bir biyolojik siirectir. Yara onariminin {i¢ asamasi vardir: inflamasyon, yeni doku
olusumu ve yeniden sekillenme (remodeling). Enflemasyon; yaralanmadan sonra
24 saat icerisinde baslayip yaklasik 48 saat sonrasina kadar siirer. Yarada fibrin
pihtisinin olustugu iskemik ortam mevcuttur ve ortamda bol miktarda bakteri,
nétrofil ve trombositler bulunur. ikinci asama, yaralanmadan 2-10 giin son-
ra goriiliir. Yaranin yiizeyinde bir kabuk olusur, bu asamada bolgeyi yeni kan
damarlar1 doldurmaktadir. Yeniden sekillenme asamasi bir yil veya daha uzun
stirer. Yaraya go¢ eden fibroblastlar tarafindan diizensiz kollojenler sentezlenir
ve yeniden yapilanir (1). Vitamin D nin yara iyilesmesindeki rolii tam acikliga

kavusmamustir.
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mesini hizlandirdig: bunu hippo sinyal yolunun baskilanmasi yoluyla cilt kerati-

nosit goctinii ve yara iyilesme siirecini hizlandirarak yaptigi ifade edilmistir (39).

Heilborn ve ark. venoz yetmezlik sonucu kronik bacak tilseri olan hastalarda
topikal kalsipotriol kullaniminin faydali oldugunu gostermisler ve bunu antimikro-

biyal proteinlerin up-regiilasyonunu arttirarak yaptiklarini ifade etmislerdir (13).

SONUC

Yara iyilesmesinin farkli asamalarinda D vitaminin rol onadigi hem in vitro hem
in vivo ¢alismalarda gosterilmistir. Literatiir taramalarimizda yanik yaralari, ve-
noz ilserler, basi iilserleri, diyabetik ayak iilserleri ile diisitk D vitamini seviye-
leri arasindaki anlamli iliski goriilmektedir. Ancak Kronik yaralarin tedavisinde
D vitamini kullanimu ile ilgili az sayida ¢alisma mevcuttur. Yara iyilesmesinde
alternatif bir tedavi olarak kullanabilmek, etkinlik, doz ve kullanim siiresini be-

lirleyebilmek i¢in daha fazla calismaya ihtiyag¢ vardir.
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DIYABETIK AYAK ULSERI VE
D VITAMINI

Gézde ULUTAS DEMIRBAS'
Abdullah DEMIRBAS?

GIRIS

Diabetes mellitus (DM) tanist olan hastalarda ampiitasyon ve gangren gibi ciddi
komplikasyonlarla seyreden diabetik ayak iilserleri % 4-10 oraninda goriilmek-
tedir (1). Gelismis olan iilkelerde alt ekstremite amputasyonlari i¢in en sik neden
DM olarak bildirilmistir (*). Diabetik ayak iilseri olanlarda, iilser olmayan diabe-
tiklere oranla 5 yillik mortalite orani 2,5 kat olarak artis gostermektedir (). Di-
abetik ayak {tilseri gelisiminde yatkinliga neden olan esas faktorler periferik arter
hastalig1 ve polindropatidir. Sekonder enfeksiyonlar polimikrobiyal olarak gorii-

lir ve genelde gelismis olan néropatik ayakta travmalari takiben ortaya ¢ikar (*).

Bir steroid hormon olan D vitamini, spesifik reseptorii olan D vitamini re-
septoriine baglanarak cesitli etkileri gostermektedir (5). D vitamini, kalsiyum ve
fosfor homeostazini diizenleyerek kemik metabolizmasina aracilik etmenin yani

sira, hiicre proliferasyonunu, farklilasmasini, apoptozunu, bagisiklik fonksiyonu-

T Uzm. Dr, Kocaeli Devlet Hastanesi, Dermatoloji Klinigi, bjk_gozde_5@windowslive.com,
ORCID iD: 0000-0002-1468-4605

2 Dr. Ogr. Uyesi, Kocaeli Universitesi, Tip Fakiltesi, Dermatoloji AD., abdullah_demrba@yahoo.com,
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me izlenmis ayrica kan glukoz ve lipit profili kontrolii saglanmistir. Bu calisma
ile de vitamin D takviyesinin diabetik ayak tilserleri tedavisinde olumlu etkileri

vurgulanmistir (21).

Diabetik ayak iilserlerinin tedavisinde topikal D vitamini kullanimi ile iliskili
literatiirde az sayida yayin vardir. Shekhar ve ark’ lar1 Wagner stage 2 diabetik ayak
iilseri olan bir hastaya tobramisin ilave edilmis 60000 IU vitamin D iceren topikal
sase ile 3 giinde bir toplam 4 kez uygulama yapmalarimin ardindan yara kiltiirii
steril hale gelmis ve 5. uygulama ile birlikte rekonstritksiyona yonlendirilebilmistir.
Bu ¢alisma ile topikal D vitaminin bu sekilde uygulanmasi ile diabetik ayak tilserle-
rinde basarili bir sonuc elde edilebilecegi kanaatine varilmis ve bunu gosteren daha

fazla sayida hasta iceren calismalara ihtiyac oldugu belirtilmistir (22).

SONUC

Klinik olarak ciddi morbidite ile seyretme riski olan ve patogenezinde 6zellikle
inflamatuar ve oksidatif mekanizmalarin rol oynadig1 diabetik ayak lserlerinin
kan serum vitamin D diizeyleri ile iliskisi yapilan bazi calismalar ile arastirilmis
ve ¢alismalarin ¢ogunun sonucu vitamin D dusiikligi ile diabetik iilser gelisimi
ve siddeti arasinda dogrudan korelasyon oldugunu gostermistir. Ayrica sistemik
veya topikal D vitamini preparatlarinin hastaligin seyrine olan etkisine yonelik
yayinlarda olumlu katkist saptanmistir. Ancak bu tedavilerin etkinligi konusunda

daha fazla hastanin dahil edildigi prospektif calismalara ihtiya¢ vardir.
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Selma BAKAR DERTLIOGLU'

GIRIS

Graniilamatoz deri hastaliklar1 histopatolojik olarak graniilom olusumu ile karak-
terize olan heterojen bir hastalik grubudur. Graniilomlar; histiyositlerin baskin
hiicreler oldugu enflamatuar bir kutan6z infiltrat olarak tanimlanabilir. Graniilom
olusumunu tetikleyen faktérler cogunlukla bilinmemekle birlikte etyolojik olarak
enfeksiy6z ve enfeksiy6z olmayan (yabanci cisim, malignite, metabolit ve kimya-
sallar) cesitli uyaranlarla tetiklenebilir. Hastanin kisisel immiinitesine bagl olarak
klinik ve histopatolojik goriiniim cesitlilik gosterebilir. Enfeksiy6z ajan es zamanli
olarak hem antijen hem de yabanci cisim olarak algilandigi i¢in iki sekilde de granii-
lom olusumunu tetikleyebilir. Enfeksiydz ajanin immiin sistem tarafindan elimine
edilememesine bagli olarak graniilom olusmaktadir (1). Graniilomat6z hastalikla-
rin siniflandirilmas: temel olarak enfeksiyonlar, vaskiilit, immiinolojik hastaliklar,

16kosit oksidaz defekti, asir1 duyarlilik, kimyasallar ve neoplazi seklindedir (1).

' Prof.Dr, Saglik Bilimleri Universitesi, Fethi Sekin Sehir Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi, Dermatoloji AD.,
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Sonug¢ olarak; DV’ nin CADS ile iliskili olmadigi ve konak¢inin CADS’e du-

yarliliginda DV’ nin énemli bir rolii olmadigi sonucuna varilabilir.
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Atill AVCT

GIRIS
Vitamin D’nin tip diinyasinda 6nemi, 6zellikle son iki dekatta gittikce artmak-
tadir (1,2). Onceleri iskelet sistemindeki rolii biliniyorken son yillarda, deri de
dahil olmak iizere, degisik organlardaki rolleri de anlasilmaya baslanmistir (3)
Vitamin D yagda ciiziinen bir vitamin olup, ¢ok az da yiyeceklerden temin edi-
lir. Temel olarak dermiste sentezlenir. Kalsiyum ve fosforun iskelet sisteminde
onemli gorevleri vardir ve Vitamin D de asil olarak bu iki mineralin diizenlen-
mesinde rol alir (4).

Vitamin D, deride ultraviyole 1sinina maruz kaldiktan sonra enzimatik olma-
yan yolla 7-dihidrokolesterolden sentezlenir. iki farkli formu olup birincisi er-
gokalsiferol (Vitamin D2), ikincisi ise kolekalsiferoldur (Vitamin D3) (5). Aktif

form olan Vitamin D3’tin normal serum degeri 50-125 nmol/I’dir. 30-50 nmol/l

1 Dog. Dr,, Kayseri Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi, Deri ve Zihrevi Hastaliklar Klinigi, atilavci@hotmail.com,
ORCID iD:0000-0001-5088-8923
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serum vitamin D diizeyi normal bulunurken, %48,3 eksiklik, %3 1,7 ise yetmezlik
saptand1 (56). Kandidal deri enfeksiyonlar1 ve vitamin D diizeyi arasindaki ilis-
kiyi arastiran bir ¢alismaya gore de ikisi arasinda direkt paralellik bulunmustur.
Ayni calismada, yaygin kandidal enfeksiyon varliginda vitamin D’nin iyi bir teda-
vi secenegi olabilecegi belirtilmistir (57).

Son ii¢ dekatta fungal enfeksiyonlarin sikligi artmaktadir. Ozellikle hastanede
yatan ve immunyetmezlikli hastalarda mantar enfeksiyonlar: sik goriilmektedir.
Bu siklik artisina derinin mantar enfeksiyonlar1 da dahildir. Vitamin D eksikligi
de bu artisa zemin hazirlamaktadir (16,58—60).

Vitamin D, derinin fungal, protozoal ve parazitik enfeksiyonlarinda immun-

modulator olarak rol oynasa da faydali etkileri sinirlidir (61).

Mikobakteriyel enfeksiyonlar ve Vitamin D

Mikobakterilerin patojen ajan oldugu hem lepra, hemde deri tiiberkiilozlarinin

Vitamin D diizeyleri ile iliskisi oldugu muhtemeldir (62,63).

Lepranin etkeni mikobakterium lepra (Hansen basili) dir. Vitamin D, lepra’da
immunmodulator bir rol oynamaktadir. Yine diisitk diizeyde Vitamin D seviyele-

ri leprali hastalarda yiiksek bakteriyel indeks ile paralel bulunmustur (62).

SONUC

Sonug olarak soyleyebiliriz ki, ciddi diizeylerde olan vitamin D eksikligi sonucu
deri bariyer bozukluklar1 kolay gelismekte, immun sistem de etkilenerek akut ve

kronik deri enfeksiyonlar: riski artabilmektedir.

Bununla birlikte diger enfeksiyonlarda da oldugu gibi derinin enfeksiyonla-
rinda da vitamin D ile direkt iliski var gibi géziikmektedir. Konu ile ilgili genis

ve daha fazla klinik ¢alismalara halen ihtiya¢ vardir.
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ORAL MUKOZA HASTALIKLARI VE
D VITAMINI

Ali [hsan GULEC!

GIRIS

D vitamini; yagda eriyen sekosteroidler ailesinden olan, genelde vitamin olarak
smiflandirilan, ancak temelde hormon benzeri etkiler gosteren bir organik mad-
dedir. Oncelikli fonksiyonu kalsiyum- fosfat dengesini diizenlemek ve kemik do-
kusu metabolizmasini ayarlamaktir (1,2). Bunlara ilaveten; yaslanma siirecinde,
karsinogenezde, karbonhidrat metabolizmasinda, immiinitede ve cesitli enfeksi-
yonlarda ¢ok 6nemli ve kritik roller oynadig1 son yillarda yapilan calismalarda
gosterilmistir (3-5).

Viicuttaki D vitamininin temel kaynagi derideki 7-dehidrokolesterol ile di-
yetle alman kolekalsiferol ve ergokalsiferoldiir (5). Epidermisteki 7- dehid-
rokolesretol bazal tabakadaki keratinositlerde, spindz tabakada ve dermisteki
fibroblastlarda bulunur. 280-320 nm dalga boyundaki UVB aracilig: ile foto-i-

zomerizasyona ugrar ve Once pro-kolekalsiferole, sonrasinda da 1s1 aracili bir

T Dr. Ogr. Uyesi, Karabiik Universitesi, Tip Fakiiltesi, Dahili Tip Bilimleri Bélimdi, Deri ve Ziihrevi Hastaliklar AD,,
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SONUC

Literatiirdeki calismalar; oral mukozanin dermatolojik oto-immiin, enfektif,

pre-kanserdz ve neoplastik hastaliklarinin hem etiyopatogenezinde, hem de teda-

visinde D vitamininin yerini, dnemini ve faydasini gostermektedir. Birbirleriyle

celisen ya da heniiz tam olarak aydinlatilmamis noktalar1 gosteren arastirmalar

varsa da, ozellikle D vitamini eksikliginin bu hastaliklarin olusumundaki roliini

vurgulayan ve tedavilerindeki iimid vaat eden yerine isaret eden calismalar son

yillarda hizla artmaktadir.
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TIRNAK SAGLIGI VE
HASTALIKLARINDA D VITAMINI

Hiilya CENK'

GIRIS

Tirnak {nitesi; tirnak matriksi, tirnak yatagi, hiponisyum, proksimal ve lateral
tirnak kivrimlarindan olusan, yasam boyu mitotik aktivite gosteren dinamik bir
yapidir (1-3). Tirnak matriksi icindeki germinatif epiteldeki keratinositler fark-
lilasarak tirnak plagini olusturmaktadir (1, 2, 4). Kompakt keratinize epiteliyal
hiicrelerden olusan tirnak plagi, tirnak matriksinin kalic1 iiriiniidiir. Tirnak plags;
tirnak yatagi ve matriksinin tzerini kapatarak (5), distal falankslar1 korumakla
birlikte (6), algilayici fonksiyonlara, kiiciik nesnelerin kavranmasina, 1s1 regii-
lasyonuna, elin estetik goriiniimiine, kasima fonksiyonuna ve yiiriirken parmak

pulpasina karsi basing uygulanmasina, katkida bulunmaktadir (6-9).

D vitamini, keratinositler iizerindeki etkileri ve immiinmodiilator etkisi ile
tirnak sagliginda ve hastaliklarinda rol oynayabilmektedir. Kitabin bu bslimiin-

de tirnak sagligr ve hastaliklarinda D vitaminin roliinden bahsedilecektir.

T Dr. Ogr. Uyesi, Pamukkale Universitesi, Tip Fakaiiltesi, Dahili Tip Bilimleri B&limii, Deri ve Ziihrevi Hastaliklar AD.,
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tirnak sagligr icin de 6nemli bir vitamindir. D vitamini tedavisi tirnak hastalik-

lar1 icinde en cok psoriatik tirnakta calisilmistir, zamanla yeni ¢alismalarla, diger

tirnak hastaliklarinin tedavisinde yer alip alamayacag kesfedilmeye acik bir alan

gibi goriinmektedir.
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Sac¢ dokiilmesinin yayginligi ve hastalarin yasam kalitesine olan etkisi dusiiniil-
digiinde sac dokiilmelerinin tedavisi klinik dermatolojide 6nemlidir (1). Saglikh
kadin ve erkeklerin sacli derisinde 80.000-120.000 canli terminal kil bulun-
maktadir. Sacg, kil folikiiliinde sentezlenen keratinden olusmaktadir. Biitiin sac
folikiilleri tekrarlayan biiyiime ve dinlenme dongiisiine girmektedir. Anajen faz
2-6 yil siirer ve bilyiime hizi giinde 0,3 mm veya ayda 1 cm’ dir. Ulagsilabilir
maksimum sa¢ uzunlugu anajen sa¢ uzunluguna baglidir. Bu evreyi kisa bir gecis
asamast izledikten sonra (katajen) 2-4 ay siiren telojen faza gecerek sonunda
sa¢ dokiilmektedir. Normalde sacli derideki 100.000 sa¢ birbirinden bagimsiz
olarak uzamaktadir. Intrinsik veya extrensik faktorler sac folikiillerinin anajen
fazdan telojen faza erken gecisini tetikleyerek sac koklerini senkronize edebil-
mekte ve bu da 2-4 ay sonra farkedilen sa¢ dokiilmesine neden olmaktadir. Bu
faktorler hormonlar, bitytime faktorleri, ilaglar ve mevsimdir (2) C)ykl‘i ve fizik-

sel inceleme ile sa¢c dokiilme etyolojisi saptanabilmektedir. Oykiide sa¢ dokiilme-

' Dog. Dr, Necmettin Erbakan Universitesi, Meram Tip Fakiltesi, Dermatoloji AD., dr_munise@yahoo.com,
ORCID iD: 0000-0002-6614-1821
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SONUC

Biitiin bu calismalar 1s1g1nda sa¢ dokiilmelerinde vitamin ve mineral degerlerinin
gozden gecirilmesi onemlidir. Calismalar 6zellikle vitamin D seviyelerinin en
sik karsilasilan alopesi areata, telogen effluvium, androjenik alopesi olgularinda
cogunlukla diisitk saptamis ve replasmanin faydali olabilecegini 6nermistir. Rep-
lasman icin yukarida da belirtildigi izere olgu bazinda veya az sayida calisma bu-
lunmaktadir. Prospektif kontrollii replasmanin efektif dozlar1 ve etyopatogenetik
nedenlerin arastirildigr genis olgulu ¢alismalara ihtiya¢ bulunmaktadir. Topikal
form vitamin D etkinligi ile ilgili calismalarda ise hem tek basina etkinlik hem
de kombinasyonlarla etkinlik oldugu bildirilmektedir. Ayrica remisyonda kalma
sliresini arttirabilecegi yoniinde veriler bulunmaktadir ve giivenle kullanilabile-
cegini gostermektedir. Sac dokiilmelerinde vitamin D seviyelerinin immunre-
gulasyonun saglanmasina da faydasi olacagindan sadece eksiklik acisindan rep-
lasman diistiniilmemeli, bu etyopatogenetik mekanizmalarin devamlilig: icinde
iyilik saglamasi nedeniyle de diistiniilmelidir. Skarla giden sa¢ dokiilmelerinde
vitamin D’nin rolt sinirli olmakla birlikte o grup hastaliklarda da vitamin D
seviyelerinin disiik olabileceginin emareleri bulunmakla birlikte hem sistemik
hem topikal kullanim i¢in ve vitamin D iligkisinin ortaya konmasi i¢in genis olgu

calismalarina ihtiya¢ bulunmaktadir.
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Efsan GURBUZ YONTAR'

GIRIS

Ureme ¢agindaki kadinlarin %5-25"ni etkileyen hirsutizm sadece kozmetik bir
problem olarak algilanmamasi gereken, tedavi edilmedigi durumlarda altta ya-
tan olas1 organik patolojilerin neden olabilecegi fizyolojik morbiditeler disinda
psikojenik problemlerin de gozlenebilecegi 6nemli bir klinik tablodur. Bu derle-
mede hirsutizm klinigi, tanist ve tedavisiyle ilgili genel bilgiler verildikten son-
ra obezite, kardiyovaskiiler hastaliklar, hipogonadizm, polikistik over sendromu
(PKOS), infertilite gibi bir¢ok klinik tablo ile iliskilendirilen D vitaminin (1—5),
hirsutizm etiyopatogenezi ve tedavisindeki roliiniin detayli bir sekilde gozden

gecirilmesi amaglanmustir.

1 Uzm. Dr,, Deri ve Zihrevi Hastaliklar Uzmani, Serbest Hekim, dr.eyontar@gmail.com, ORCID iD: 0000-0002-1129-0803
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SISTEMIK KORTIKOSTEROID
KULLANIMINDA D VITAMINI
DESTEGI

Selma KORKMAZ'

GIRIS

Kortikosteroidler (KS) 19407lardan bu zamana kadar cesitli inflamatuar ve
otoimmiin hastaliklarin tedavisinde olduk¢a yaygin kullanilan etkili tedavi yon-
temlerinden biridir. KS’ler adrenal korteksten iiretilen dogal steroid yapidaki
hormonlarin sentetik analoglaridir. Bunlarin glukokortikoid ve/veya mineralo-
kortikoid etkileri bulunmaktadir. Mineralokortikoidler, renal tiibiiller iizerinden
elektrolit ve su dengesini diizenlerken, glukokortikosteroidler oncelikli olarak
karbonhidrat, yag ve protein metabolizmasinin diizenlenmesinde yer alirlar. Glu-
kokortikoidler, adrenal yetmezlik tedavisinde fizyolojik dozlarda kullanilirken
cesitli dermatolojik, oftalmolojik, romatolojik, pulmoner, hematolojik ve gastro-
intestinal hastaliklarin tedavisinde suprafizyolojik dozlarda kullanilirlar. Bu ilag-
lar antiinflamatuar, immunsupresif, antiproliferatif ve vazokonstriktor etkilere
sahiptir. Dermatolojik alanda; ozellikle otoimmiin biill6z hastaliklar, alopesiler,
allerjik egzematoz kontakt dermatit ve iirtiker gibi pek cok hastaligin tedavisinde

sistemik, topikal ve intralezyonel gibi yollarla kullamlmaktadir (1-3).
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secenegi olarak bisfosfonatlar1 6nermektedir. Ayrica teriparatid, kalsitonin, ra-
loksifen ve denosumab gibi diger tedaviler de gerekli durumlarda onerilmekte-
dir (1,2,36,39). Bu farmakolojik tedaviye ek olarak, yetiskinlerde KS kaynakli
osteoporoz icin mevcut kilavuzlar sigarayr birakma, alkol tiiketimini azaltma,
agirlik tasima ve gii¢ olusturma egzersizlerine katilim yasam tarzi degisiklikleri-
ne ilaveten kalsiyum (1.200-1.500 mg/giin) ve D vitamini (800-1.000 U/giin)
takviyesi gibi onleyici tedbirler onermektedirler (1,2).

SONUC

Sistemik kortikosteroidler ¢esitli otoimmiin ve inflamatuar bozukluklar: tedavi
etmek i¢in dermatolojinin yani sira diger boliimlerce yaygin olarak kullanilmak-
tadir. Bu ajanlarm yararlarina ragmen, uzun siireli kullanimlar1 potansiyel olarak
ciddi yan etkilerle sonuclanabilmektedir. Bu yan etkilerin ¢cogu, mevcut durumun
yonetimi icin gereken en diistik etkili doz da dahil olmak tizere dikkatli hasta
izleme ve Onleyici tedbirlerin uygulanmas: ile en aza indirilebilir. Hastalara sis-
temik kortikosteroid kullanimu ile iliskili yan etkiler hakkinda ayrintili bilgi ve-
rilmeli ve hastalar bu olaylarin riskini azaltmaya yardimci olabilecek yasam tarzi
degisiklikleri hakkinda bilgilendirilmelidir. KS kaynakli osteoporoz, iyatrojenik
sekonder osteoporozun en yaygin nedeni oldugundan 3 aydan fazla herhangi bir
dozda KS alan tiim hastalara saglikli yasam tarzi aliskanliklarini desteklemeye
ek olarak, kalsiyum (1.200-1.500 mg/giin) ve D vitamini (800-1.000 IU/giin)

destegi onerilmektedir.
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FOTOTERAPI VE D VITAMINI

Tugba OZKOK AKBULUT'

GIRIS

Giines 1s1¢1min Misir, Roma, Yunan ve Pers gibi antik cag medeniyetlerinde cesitli
hastaliklarin dnlenmesi ve tedavisinde kullanildigina dair ¢esitli kanitlar mev-
cuttur (1). Ultraviyole (UV) 15181 ve D vitamini 19. yy’a kadar bilinmemekle
birlikte ilk kez 1801 yilinda Johann Wilhelm Ritter (1776-1810) tarafindan UV

15181 tanimlanmus, D vitamini ise 1922 yilinda Elmer Verner McCollum (1879-
1967) ve ekibi tarafindan kesfedilmistir (2).

UV 1siginin karbon ark lambalar araciligiyla ilk olarak lupus vulgaris teda-
visinde kullanilmasi sonucu 1903 yilinda Niels Ryberg Finsen’a (1860-1904)
nobel odiilii verilmistir (3). Giiniimiizde de fototerapi bir¢ok deri rahatsizligint
tedavi etmek icin tercih edilen 6nemli bir tedavi secenegidir. Ultraviyole (UV)
kaynag: tarafindan yayilan radyasyon spektrumuna bagli olarak baslica ii¢c gru-

ba ayrilir. UVC, en kisa dalga boyudur (200-290 nm) ve biiyiik oranda ozon

T Uzm. Dr, Saglik Bilimleri Universitesi, Haseki Egitim ve Arastirma Hastanesi, Dermatoloji Klinigi,
dderm08@hotmail.com, ORCID iD: 0000-0001-9995-2543
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tik fibrozis...) disardan takviye olarak alinan D vitamininin emilimi azalirken
giines 15181 ile endojen D vitamini tiretimi tizerine bu hastaliklarin inhibe edici
etkisi yoktur. Chandra ve arknin yaptigi calismada giines 1s1gim1 taklit eden
bir spektral ciktiya sahip, ticari, tasmabilir bir ultraviyole (UV) kabini, kistik
fibrozis ve kisa bagirsak sendromlu hastalarda dolasimdaki 25-hidroksivitamin
D (25(OH)D) diizeylerini yiikseltip yiikseltemeyecegini degerlendirilmis ve her
iki grupta da sekiz haftanin sonunda serum D vitamini diizeylerinde baslangi¢
degerlerine gore anlamli artis bulunmustu (66). Isvec’te 6 hafta boyunca haftada
3 kez UVB lambalariyla tiim viicut 1sinlamas ile 6 hafta boyunca giinlitk 1.600
IU D3 vitamini takviyesini karsilastiran bir klinik calisma, UVB tedavisinin se-
rum 25(OH)D konsantrasyonlarini yiikseltmede daha etkili oldugunu bulmustur
(67). Bu, UVB tedavisinin secilmis bireylerde yararli bir terapotik yaklasim ola-

bilecegini diistindiirmektedir.
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COVID-19 VE VITAMIN D

Sibel ALTUNISIK TOPLU'

GIRIS

D vitamini, ¢esitli enfeksiyonlara kars1 etkinligi kanitlanmis bir immiinomodii-
lator hormondur. D vitamini, hiperinflamatuar yaniti geciktirebilir ve etkilenen
bolgelerin iyilesmesini olumlu yonde etkileyebilir. Koronaviriis Hastaligi 2019
(COVID-19)’a neden olan SARS-CoV-2, ilk gériildiigiinden bu yana tiim dinya-
da hizla yayilds, ciddi insan kayiplarina, ekonomik kayiplara neden oldu. Virtise
bagli hastalik tiim diinyada etkisini siirdiirmeye devam etmektedir. Tam anlamry-
la etkin bir antiviral tedavi bulunmas1 cabalar1 ve devam eden as1 calismalar: ile
pandeminin kontrol altina alinmasi hemen sonuglanacak gibi degildir. Bu siirec-
te, hastaligin siddetini azaltma etkisi olabilecek destek molekiillerden biri olan D

vitamininin potansiyelinin arastirilmas: gerektigi diistintilmektedir.
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ulagsmanin iki ay siirmesi ve bunun COVID-19’un énlenmesine veya tedavisine
ne derece fayda verebilecegi degerlendirilebilir. Ancak D vitamininin akut solu-
num yolu enfeksiyonu riskini koruma etkisi, giinliik veya haftalik D vitamini alan
hastalarda goritilmiis, ancak yiiksek dozda bolus rejimi alanlarda goriilmemistir
(20). Diger taraftan, yiiksek dozda (250.000 veya 500.000 IU) D3 vitamini
verilmesi, ortalama baslangic 25 (OH) D konsantrasyonu 20-22 ng / ml olan

yogun bakim {initesi hastalarinda hastane kalis siiresi azalttig1 bildirilmistir (38).

COVID-19’da D vitamininin rutin klinik kullanimini noktasinda, saglam ka-
nitlara ihtiyac vardir ve dikkatli olmak gerekir. Benzer sekilde, klinik rehberlik
irrasyonel takviyeden kaynaklanan veya sitokrom P450 ailesi 24 alt aile A iyesi
1 (CYP24A1) kisilerde D vitamini toksisitesini énlemede kritik olacaktir (39).
Statinler, antitiiberkiiloz ilaclar ve antiepileptikler gibi yaygin olarak kullanilan
bazi ilaglarin D vitamini ile etkilesime girdigi bilinmektedir. Nihayetinde, bu
vakalarda yakin klinik takip onemlidir (40).

SONUC

Bagisiklik sisteminin bir anlamda diizensizligi, siddetli COVID-19’un temel se-
bebidir. Bu nedenle, hiperinflamatuar sitokin firtinasin1 énlemek icin bagisik-
lik dengesinin diizenlenmesi, COVID-19’daki hastalik siddetiyle miicadele icin
onemli bir stratejidir. Elbette D vitamini, tim umutlarin baglanacagi meshur bir
“sihirli degnek” olarak degerlendirilmemelidir. Ancak bu hormonun viral repli-
kasyonu baslangi¢ta kontrol etme ve daha sonra hiper-inflamasyonu azaltma sek-
lindeki etkileri destek tedavide siiphesiz ilgi cekmektedir (41) . D vitamininin
COVID-19 basta olmak {iizere belirli viral solunum yolu enfeksiyonlarinda fay-
da sagladig1 goz oniine alindiginda konunun degerlendirilmesi daha fazla klinik

kontrollii calismanin sonuclarini haketmektedir.
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D VITAMINI TEDAVISININ YAN ETKILERI
VE D VITAMINI TEDAVISI SURECINDE
DIKKAT EDILECEK HUSUSLAR

Dursun TURKMEN!
Nihal ALTUNISIK?

SISTEMIK D VITAMINI TEDAVISI YAN ETKILERI

D vitamini, 6nemli bir hormondur ve yararli etkilerinin kemigin ¢ok 6tesinde
ortaya ciktigina dair kanitlar vardir. D vitamini eksikligi, diinyada yiiksek preva-
lansta goriilmektedir ve kiiresel bir sorundur. Obezite, D vitamini eksikligi icin
onemli bir risk faktorii oldugundan, artan obezite oranlariyla birlikte D vitami-
ni eksikligi de artabilir. Bircok hastalik {izerindeki olumlu etkileri, D vitamini
tedavilerinin kullaniminda belirgin bir artisa neden olmustur. Benzer sekilde,
kilavuzlar ve saglik ¢alisanlarinin tavsiyeleri, D vitamini takviyesinin yaygin kul-
lanimini daha da desteklemistir. Ayn1 zamanda bir vitamin olmasi ve siklikla
kullanilan bir besin takviyesi olmasi, toksik etki potansiyeli konusunda ciddi
bir géniil rahatligina yol acabilmektedir. Bununla birlikte D vitamini tedavisi
tamamen risksiz degildir. Verilen D vitamininin tipi, dozu ve stiresi, risk ile ilis-

kilidir. Toksisite riski yoniinden kolekalsiferol ve ergokalsiferol benzer 6zellikler
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tedavinin kesilmesi gerekmistir (24,27). En biiyiik deri yan etki insidansinin, ilk

tedavi sirasinda meydana geldigi ve devam eden kullanimlarda belirgin sekilde
azaldig1 ifade edilmistir (27).
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D VITAMINI VE ILAC
ILAC ETKILESIMLERI

Sule GOKSIN'

GIRIS
D vitamini eksikligi diinya ¢capinda en yaygin goriilen tibbi durumlardan biridir

ve prevalansi giderek artmaktadir (1).

Insanlarda D vitamini diizeyini degerlendirmek icin kanda 25-hidroksi vi-
tamin D (25(OH)D) diizeyine bakilmaktadir. 25(OH)D diizeyi viicutta hem
diyetle alinan hem de endojen olarak yapilan D vitamininin gostergesi olarak
kabul edilmektedir. D vitamini diizeyi bazi etmenlere bagli degisiklik gosterse
de, 25(OH)D’nin 20 ng/ml'den diisiik olmast D vitamini eksikligi olarak ta-
nimlanmistir (2) D vitamininin iskelet dis1 etkilerine iliskin literatiir verilerine
dayanarak, 30 ila 50 ng/ml arasindaki serum 25(OH)D diizeylerinin cesitli has-
taliklarin riskini 6nemli 6lciide azalttigr goriilmektedir. Bu nedenle D vitamini

destek tedavisinin 6nemi giderek artmaktadir (3-5).

D vitamini eksikliginin bircok kronik hastaligin etyopatotogenezinde rol oy-

nadigr gosterilmistir (6). Son yillarda yapilan arastirmalar D vitamininin derma-
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dikkate alinmamasi, diyetin, ultraviyole maruziyet durumunun goz 6nitinde bu-

lundurulmamas: ¢alismalarin kasitliligi olarak belirtilmistir.

Genel popiilasyonda artan D vitamini takviyesi yayginligi géz 6niine alindi-
ginda, potansiyel ilag-D vitamini etkilesimlerinin degerlendirilmesi gereklidir. Bu
tiir etkilesimler hastanin sagligi, ilacin etkisi ve yan etkileri acisindan olumsuz
durumlara yol acabileceginden, D vitamini iceren ilaclar kullanildiginda, diger
ilaglarla olas: etkilesimlerini gz 6niinde bulundurmak gerekir. Oncelikle kan-
daki kalsiyum seviyesini etkileyen, D vitamini metabolizmasint kontrol eden,
uzun siire kullanim gerektiren ve terapétik indeksi dar olan ilaclara dikkat edil-
melidir. ilac-ilac etkilesimleri ancak potansiyelleri 6nceden anlasilir ve taninirsa
Onlenebilir. Gliniimiizde kullanimda olan ve yeni ¢ikan bircok ila¢ oldugundan
etkilesimleri akilda tutmak neredeyse imkansiz hale gelmistir. Ancak bu konuda
ila¢ etkilesimlerini gosteren elektronik medikal kayitlar ve uygulamalardan fay-

dalanmak akallica olabilir.
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D VITAMINI INTOKSIKASYONU

Bedriye Miige SONMEZ'

EPIDEMIYOLO]JI VE ETIYOLOJI

Uluslararas: tedavi kilavuzlarma gore, 50 yasina kadar olan kisiler i¢in gerekli
giinlitk diyet degeri, giinese maruz kalma durumuna bakilmaksizin 5 mcg, 50-
70 yas aras kisiler icin 10 mcg, >70 yas i¢in ise 15 mcg'dir ve 60 yasina kadar
saglikli popiilasyon i¢in hedef serum D vitamini diizeyi 20 ng/ml, risk gruplar
(gebelik ve emzirme, yaslilar, rasitizm/osteomalazi, osteoporoz, diisme ve kirik
Oykiisii, hiperparatiroidizm, inflamatuar hastaliklar, otoimmiin hastaliklar, kro-
nik bobrek hasari ve malabsorpsiyon sendromlari olan kisiler) icin ise 30-60
ng/ml’dir, 100 ng/ml’nin tizerindeki degerler ise yiiksek toksisite riski olusturur.
Genel olarak ise D vitamini icin ginlitk doz yetiskinler i¢in 15 mcg'dir (600
IU), ancak terapotik dozlar bazen giinde 125 mcg1 (5000 IU) asabilmektedir
(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
(VDi) olarak isimlendirilmektedir (3).
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