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Giriş ve Amaç: Romatoid artrit (RA) hastalarında serum D vitamini düzeylerinin hastalık aktivitesi ile ilişkisini incele-
mektir.
Yöntem ve Gereçler: Çalışmamıza kliniğimizin Romatoloji dal polikliniğinde RA tanısı ile takip ve tedavi edilmekte olan 
hastalar alındı. Bu hastalardan takipleri düzenli olarak yapılmış, serum 25 hidroksi (OH) D vitamini seviyeleri ölçülmüş 
ve D vitamini replasman tedavisi almamış olanların dosyaları retrospektif olarak tarandı. Hastaların yaş, cinsiyet, boy, 
kilo gibi demografik özellikleri, hastalık süresi, kullandıkları ilaçlar ve serum 25 (OH) D vitamini seviyelerinin ölçülmüş 
olduğu tarihteki 1 saatlik eritrosit sedimantasyon hızı (ESH), C-reaktif protein (CRP) düzeyleri, serum kalsiyum, fosfor, 
alkalen fosfataz, parathormon gibi laboratuar parametreleri kayıt edildi. Hastalık aktivitesi, Disease Activity Score (DAS) 
28 skorları hesaplanarak belirlendi.
Bulgular: Çalışmaya dahil edilen 34 RA tanılı hastanın yaş ortalaması 54.09±11.8 yıl idi. Hastaların 30’u kadın, 4’ü erkekti. 
Hastalık süreleri ortalama 8.38±6.87 yıldı. Ortalama DAS 28 skoru 4.59±2.07, CRP 0.92±1.12 mg/dL, ESH 27.79±18.57 
mm/saat, 25 (OH) D vitamini düzeyleri ise 19.87±13.22 ng/mL idi. Serum 25 (OH) D vitamini düzeylerinin diğer paramet-
relerle korelasyonu incelendiğinde; yaş, hastalık süresi ve ESH ile pozitif yönde, hastalık aktivitesi ve CRP düzeyi ile ise 
negatif yönde ilişki saptandı, ancak 25 (OH) D vitamininin sadece hastalık süresi ile olan pozitif korelasyonu ve CRP ile 
olan negatif korelasyonu istatistiksel olarak anlamlı idi (p<0.05).
Tartışma ve Sonuç: D vitamini eksikliğinin otoimmün hastalıklarla ilişkisinin saptanması ile D vitamininin immün mo-
dülatör bir rolü olduğu anlaşılmıştır. Bu çalışmada RA’lı hastalarda serum D vitamini düzeyi, hastalık aktivitesi ve CRP ile 
negatif yönde ilişkili bulunmuş olup tedavi planında D vitamini düzeylerini dikkate alan bir yaklaşımın gerekli olduğu 
düşünülmektedir.
Anahtar sözcükler: D vitamini; hastalık aktivitesi; romatoid artrit.

Relationship Between Serum 25-Hydroxy Vitamin D Level and Disease Activity in Patients 
with Rheumatoid Arthritis

Abstract
Introduction: The aim of this study was to investigate the relationship between serum vitamin D level and disease activity 
in patients with rheumatoid arthritis (RA).
Methods: Patients who were treated and followed up for RA diagnosis in the rheumatology unit of our clinic were included. 
Serum 25-hydroxyvitamin D level was measured regularly, and the files of those who did not receive vitamin D replacement 
therapy were retrospectively screened. Demographic characteristics of age, gender, height, weight, duration of illness, medi-
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Romatoid artrit (RA) sinovyal inflamasyon ve kemik eroz-
yonları ile seyreden kronik, sistemik, otoimmün bir 

hastalıktır. Etyolojisinde genetik, hormonal, çevresel ve in-
feksiyöz faktörler suçlanmaktadır [1,2]. RA’nın gelişmesi ve 
progresyonunda otoimmün mekanizma temel rolü oyna-
maktadır. RA patogenezinde etyolojide suçlanan faktörler 
ile aktive olan T helper 1'ler (Th 1); interlökin 1 (IL-1), IL-6 
ve tümör nekroz faktör-alfa (TNF-alfa) gibi inflamatuvar 
sitokinlerin sekresyonunun artmasına neden olmaktadır 
[3,4]. Son yıllarda bir prohormon olarak tanımlanan D vita-
mininin kalsiyum metabolizması ve kemik mineralizasyo-
nundaki fonksiyonlarının yanında; vitamin D reseptörünün 
aktive dendritik hücreler, antijen sunan hücreler, T ve B len-
fositlerden izole edilmiş olması ile birlikte immün sistemi 
düzenleyici fonksiyonlarının da olduğu saptanmıştır [5,6]. D 
vitamini Th 1 hücrelerinin immün cevabını inhibe ederek IL-
17, IL-1, IL-6 ve THF-alfa gibi inflamatuvar sitokinlerin üreti-
mini azaltmaktadır [7]. Bu nedenle D vitamini yetersizliğin-
de enfeksiyonların ve otoimmün hastalıkların görülme riski 
artmaktadır [8]. Kronik inflamatuvar romatizmal hastalıklar 
içinde özellikle romatoid artritte serum 25 hidroksi (OH) D 
vitamini eksikliğinin yüksek hastalık aktivitesi ile ilişkili ol-
duğuna dair çalışmalar mevcut olmakla birlikte bu konu 
literatürde henüz netlik kazanmamıştır [9-11]. Bu çalışmanın 
amacı, RA hastalarında serum 25 (OH) D vitamini düzeyinin 
Disease Activity Score (DAS) 28 skoru ile ölçülen hastalık ak-
tivitesi, demografik özellikler ve laboratuvar parametreleri 
ile ilişkisini incelemektir. 

Gereç ve Yöntem
Çalışmamıza Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon kliniğimizin Ro-
matoloji dal polikliniğinde romatoid ar trit (RA) tanısı ile ta-
kip ve tedavi edilmekte olan hastalar alındı. Bu hastalardan 
takipleri düzenli olarak yapılmış olan, serum 25 hidroksi (OH) 
D vitamini seviyeleri ölçülmüş olan, takip süresi boyunca D 
vitamini replasman tedavisi yapılmamış olanların dosyaları 
retrospektif olarak tarandı. Romatoid artrit tanısı American 

College of Rheumatology ve European League Against 
Rheumatism (ACR-EULAR) 2010 sınıflandırma kriterlerine 
göre konulmuştu [12]. Hastalık aktivitesi ve biyokimyasal pa-
rametreleri etkileyen enfeksiyonu, kardiyopulmoner hastalı-
ğı, renal yetmezliği, hiperparatiroidizm gibi endokrin bozuk-
luğu ve malabsorbsiyonu olan hastalar çalışma dışı bırakıldı. 
Hastaların yaş, cinsiyet, boy, kilo gibi demografik özellikleri, 
hastalık süresi, kullandıkları ilaçlar ve serum 25 (OH) D vita-
mini seviyelerinin ölçülmüş olduğu tarihteki 1 saatlik eritro-
sit sedimantasyon hızı (ESH), serum C-reaktif protein (CRP) 
düzeyleri, serum kalsiyum, fosfor, alkalen fosfataz, parathor-
mon gibi laboratuvar parametreleri kayıt edildi. Serum 25 
(OH) D vitamini düzeyi ölçümünde kemilüminessans mikro-
partikül immünoassay (CMIA) teknolojisi ile çalışan Architect 
i2000 (Abbott, Almanya) cihazı kullanılmıştı. 25 (OH) D vita-
mini sistemik yarılanma ömrünün uzun olması nedeniyle do-
laşımda en yüksek konsantrasyonda bulunan D vitamini for-
mudur. Bu sebeple serum 25 (OH) D düzeyinin genel vitamin 
D profilini değerlendirmede en iyi gösterge olduğu kabul 
edilmektedir [13]. Serum D vitamini düzeylerinin mevsimsel 
değişiklik gösteriyor olması nedeniyle hastaların Mart-Mayıs 
aylarındaki takip sonuçları değerlendirmeye alındı. Hastalık 
aktivitesi, DAS 28 skorları hesaplanarak belirlendi. DAS 28, 
RA hastalarında hastalık aktivitesini 28 eklem üzerinden de-
ğerlendiren bir parametredir. DAS 28=(0.56xHES½)+(0.28x-
ŞES½)+(0.7x ln[ESH])+(0.014xHGD) formülü ile hesaplanır. 
HES: Hassas eklem sayısı, ŞES: Şiş eklem sayısı, HGD: Hasta-
nın global değerlendirmesi [0-100 mm ölçekli visuel analog 
skala (VAS) ile]’dir. Bu hesaplama için özel tip hesap makinesi 
kullanılmaktadır. DAS 28 aktivitesinin 5.1’den fazla olması 
yüksek hastalık aktivitesini, 3.2-5.1 arasında olduğunda orta 
hastalık aktivitesini, 2.6-3.2 arasında düşük hastalık aktivite-
sini, 2.6’dan düşük olması remisyonu göstermektedir [14].

İstatistiksel incelemeler 
Çalışmada elde edilen bulgular değerlendirilirken, istatistik-
sel analizler için "SPSS (Statistical Package for Social Scien-

cations used and 1-hour serum erythrocyte sedimentation rate (ESR) measured on the same day as serum 25-hydroxyvita-
min D, C-reactive protein (CRP), and serum calcium, as well as laboratory parameters of phosphorus, alkaline phosphatase, 
and parathormone were recorded. Disease activity was determined by calculating the Disease Activity Score (DAS).
Results: The mean age of 34 RA patients included in the study was 54.09±11.8 years. In all, 30 of the patients were female, 
and 4 were male. The mean duration of illness was 8.38±6.87 years. The mean DAS 28 score was 4.59±2.07, CRP was 0.92±1.12 
mg/dL, ESR was 27.79±18.57 mm/hour, and vitamin D level was 19.87±13.22 ng/mL. When the relationship of serum vitamin 
D level to other parameters was analyzed, a positive correlation was found with age, duration of disease, and ESR. A negative 
correlation was found with disease activity and CRP level. However, only the positive correlation of 25-hydroxyvitamin D with 
disease duration and the negative correlation with CRP were statistically significant (p<0.05).
Discussion and Conclusion: Vitamin D deficiency is associated with autoimmune diseases and vitamin D has an immuno-
modulatory role. In this study, serum vitamin D level correlated with disease activity and CRP in patients with RA, and an 
approach that considers the level of vitamin D in the treatment plan is recommended.
Keywords: Disease activity; rheumatoid arthritis; vitamin D. 
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ces) for Windows" 19.0 programı kullanıldı. Çalışma verileri 
değerlendirilirken tanımlayıcı istatistiksel metodlar olarak 
ortalama, standart sapma değerleri kullanıldı. Serum 25 
(OH) D vitamini değerleri ile diğer parametreler arasındaki 
ilişkiler spearman korelasyon analizi ile değerlendirildi. So-
nuçlar %95’lik güven aralığında, anlamlılık p<0.05 düzeyin-
de değerlendirildi.

Bulgular
Çalışmaya dahil edilen 34 RA tanılı hastanın yaş ortalamasının 
54.09±11.8 yıl olduğu görüldü. Hastaların 30’u (%88.2) ka-

dın, 4'ü (%11.8) erkekti. Hastalık süreleri ortalama 8.38±6.87 
yıldı. 25 hasta hastalık modifiye edici ilaç (DMARD), 9 hasta 
anti tümör nekroz faktör (TNF)-alfa tedavisi almakta idi. Has-
taların demografik ve tanımlayıcı özellikleri Tablo 1’de gö-
rülmektedir. Ortalama hastalık aktivitesi’nin (DAS 28 skoru) 
4.59±2.07, CRP düzeyinin 0.92±1.12 mg/dL, ESH düzeyinin 
27.79±18.57 mm/saat, serum 25 (OH) D vitamini düzeyinin 
19.87±13.22 ng/mL olduğu saptandı. 

Serum 25 (OH) D vitamini düzeylerinin diğer parametreler-
le korelasyonu incelendiğinde; yaş, hastalık süresi ve ESH ile 
pozitif yönde, hastalık aktivitesi ve CRP düzeyi ile ise negatif 
yönde ilişki saptandı, ancak 25 (OH) D vitamininin sadece 
hastalık süresi ile olan pozitif korelasyonu ve CRP ile olan 
negatif korelasyonu istatistiksel olarak anlamlı idi (p<0.05). 
Serum 25 (OH) D vitamini düzeylerinin ve diğer parametre-
lerin birbirleriyle olan korelasyonu Tablo 2’de gösterilmiştir. 

Tartışma
Literatürde D vitamini eksikliği ile bazı kronik otoimmün 
hastalıklara yatkınlığın artması arasında ilişki olduğunun 
saptanması ile D vitamininin immün modülatör bir rolü 
olduğu anlaşılmıştır [15]. D vitamininin immün sistemde 
oluşturduğu net etki immünsüpresyondur [16]. Bu nedenle 
serum D vitamini düzeylerinin kronik otoimmün romatiz-
mal hastalıklarda hastalık aktiviteleri üzerine etkili olabile-
ceği düşünülmüştür. Kamen ve ark. [17] tarafından yapılan 
bir derlemede sistemik lupus eritematozus hastalarında 
düşük serum D vitamini düzeylerinin artmış hastalık akti-
vitesi ile ilişkisini gösteren çalışmalar bildirilmiştir. Başka bir 
inflamatuvar romatizmal hastalık olan Behçet hastalığında 
da serum D vitamini düzeyleri ile hastalık aktivitesi arasında 
negatif yönde anlamlı ilişki tespit edilmiştir [18]. Behçet has-

Tablo 1. Hastaların karakteristik özellikleri 

Karakteristikler (n=34) 

Yaş     54.09±11.8ª 
Cinsiyet, n (%)  

Erkek 30 (88.2%) 
Kadın 4 (11.8%) 

Hastalık süresi, yıl 8.38±6.87ª 
Tedavi, n (%) 

DMARD 25 (%73.5) 
Anti TNF-alfa           9 (%26.5) 

DAS 28 4.59±2.07ª 
ESH (mm/saat)       27.79±18.57ª 
CRP (mg/dL)  0.92±1.12ª 
25 (OH) D vitamini (ng/mL) 19.87±13.22ª 
Kalsiyum (mg/dL) 9.4±0.3ª  
Fosfor (mg/dL)  3.6±0.58ª 
Alkalen fosfataz (IU/L) 74.48±25.07ª 
Parathormon (pg/ml)           74.31±40.45ª 

ª Ortalama±standart sapma; DMARD: Hastalık modifiye edici ilaç; TNF: Tümör 
nekroz faktör; DAS: Disease Activity Score; ESH: Eritrosit sedimentasyon hızı; 
CRP: C-reaktif protein; OH: Hidroksi.

ESH: Eritrosit sedimentasyon hızı; CRP: C-reaktif protein; DAS: Disease Activity Score.

 Tablo 2. D vitamini ve diğer parametrelerin korelasyon analizleri       
          
  D  vitamini Yaş H. süresi ESH CRP DAS 28  

D vitamini r 1.000 0.075 0.343 0.010 -0.432 -0.097
 p  0.671  0.047 0.955 0.011 0.584
Yaş r 0.075 1.000 0.324  -0.024 0.015 0.062
  p 0.671  0.061 0.895 0.903 0.726
Hastalık süresi  r 0.343 0.324 1.000 0.017  -0.109 0.064
 p 0.047  0.061    0.925 0.540 0.720 
ESR  r 0.010  -0.024 0.017 1.000 0.332 0.295
 p 0.955 0.895 0.925  0.055 0.090 
CRP  r -0.432 0.015 -0.109 0.332 1.000 0.215
 p   0.011 0.903 0.540  0.055  0.221 
DAS 28  r -0.097 0.062 0.064 0.295 0.215 1.000
 p 0.584 0.726 0.720  0.090 0.221 
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talarında ayrıca ESH ve CRP düzeyleri ile serum vitamin D 
seviyelerinin ters yönde ilişkilerinin olduğu başka bir çalış-
mada gösterilmiştir [19]. Zhao ve ark. [15] tarafından yapılan 
bir derlemede de, ankilozan spondilit hastalarında serum 
D vitamini düzeylerini inceleyen çalışmaların önemli bir 
kısmında hastalık aktivitesi ile serum D vitamini seviyeleri 
arasında ters yönde anlamlı ilişki saptanmıştır. Romatoid 
artritli hastalarda eklem hasarı progresyonunun mevsimsel 
değişiklikler gösterdiği ve alfa-kalsidiol replasmanının pro-
inflamatuvar hücrelerin proliferasyonunu ve bu hücrelerin 
sitokin üretimini azalttığı gösterilmiştir [20]. D vitamini ana-
logları ile yapılan tedavilerin romatoid artrit hastalarında 
hastalık aktivitesini azalttığı başka çalışmalarda da göste-
rilmiştir [21]. 

Biz de bu çalışmada, romatoid artritli hastalarda serum 25 
(OH) D vitamini düzeylerini hastalık aktivitesi (DAS 28 skor-
ları) ve CRP değerleri ile negatif yönde ilişkili bulduk. Ancak 
sadece CRP değerleri ile olan negatif korelasyon istatistiksel 
olarak anlamlı idi. Azzeh ve ark. [9] da bizim bulgularımızda-
ki gibi düşük serum 25 (OH) D vitamini seviyeleri ile yüksek 
hastalık aktivitesi skorları arasında korelasyon olduğunu 
saptamışlar ve romatoid artritte vitamin D’nin hastalık ak-
tivitesinin iyi bir göstergesi olabileceğini savunmuşlardır. 
Yazmalar ve ark. [5] RA, osteoartrit ve ankilozan spondilit 
hastalarında yaptıkları çalışmada RA ve osteoartritli hasta-
lara göre ankilozan spondilitli hastalarda hastalık aktivitesi 
skorları ile 25 (OH) D vitamini düzeyleri arasında daha yük-
sek bir korelasyon bulmuşlardır. Yine RA, psöriatik artrit ve 
ankilozan spondilit vakalarıyla yapılan bir başka çalışmada 
da bizim bulgularımızın aksine hastalık aktiviteleri ile vita-
min D düzeyleri arasında bir korelasyon saptanmamıştır 
[22]. Lin ve ark. [10] ise yaptıkları bir metaanalizde bizim bul-
gularımıza benzer şekilde, RA hastalarında sağlıklı kontrol-
lere göre serum D vitamini değerlerinin daha düşük oldu-
ğu ve RA hastalık aktivitesi ile D vitamini düzeyleri arasında 
negatif korelasyon bulunduğu sonucuna varmışlardır. Aynı 
metaanalizde hastalık aktivitesini gösteren laboratuvar pa-
rametrelerinden ESH ile kıyaslandığında CRP değerlerinin 
serum 25 (OH) D vitamini düzeyleri ile ters yöndeki ilişkisini 
daha yüksek bulmuşlardır. Bizim çalışmamızın sonuçlarında 
da serum D vitamini düzeyleri ile ESH arasında korelasyon 
yokken CRP değerleri ile negatif yönde anlamlı korelasyon 
vardı. Çalışmamızda ayrıca D vitamini düzeyleri ile hastalık 
süresi arasındaki pozitif korelasyon da anlamlıydı. Sahebari 
ve ark. [23] da benzer şekilde erken RA’da serum 25 (OH) D 
vitamini düzeylerini kronik RA hastalarına göre daha düşük 
bulmuşlardır. Retrospektif olarak dizayn edilen başka bir 
çalışmada, erken RA’lı hastaların 12 ay takip sonrasında has-
talık remisyonu ve tedaviye cevap oranları, bazal D vitami-

ni eksik (<20 ng/ml) olan grupta D vitamini düzeyi normal 
olan gruba göre anlamlı olarak daha düşük saptanmış olup 
D vitamininin erken RA’da tedaviye cevabı belirlemede po-
tansiyel prognostik rol oynayabileceği vurgulanmıştır [24]. Bu 
nedenle RA tanısı konan hastalarda bazal D vitamini ölçümü 
yapılmalıdır. 

Çalışmamızın en önemli kısıtlılığı retrospektif olması ve hasta 
sayısının düşük olmasıdır. Daha geniş hasta grupları ile kont-
rollü dizayn edilmiş yeni çalışmalara ihtiyaç vardır.

Sonuç olarak, romatizmal hastalıkların aktivitesi ile D vita-
mini ilişkisinin incelendiği çalışmalarda çelişkili sonuçlar 
elde edilmiştir. Biz bu çalışmada literatür verilerinin çoğun-
luğu ile uyumlu olarak RA hastalarında serum D vitamini 
düzeyini, hastalık aktivitesi ve CRP ile ters yönde ilişkili bul-
duk. Bu nedenle RA hastalarının takip ve tedavi planında D 
vitamini düzeylerinin de ölçülmesi ve eksikliğinin saptan-
ması durumunda replasmanının yapılması gerektiğini dü-
şünmekteyiz.
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