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OZET

Amag: Adolesan donemde fiziksel, cinsel, biyolojik, psikolojik ve sosyal degisimler olmaktadir. D
Vitamini, viicudun kalsiyum (Ca) ve fosfor (P) dengesini diizenleyerek kemik gelisimini saglayan, immiin
sistem olusumuna katkida bulunan, kanser gelisimini engelleyen antienflamatuar bir hormondur.
Serbest radikaller; DNA, protein, lipidler gibi yapilara zarar veren molekiillerdir. En O6nemli
gostergelerinden biriside Cinko ve bakir, metaloenzimlerin yapisinda bulunan elementlerdir. Cinkonun,
oksidatif stresten koruyucu rolii, bakirin ise hidroksil (OH) iyonu olusturdugu bilinmektedir. Biz bu
calismamizda D vitamini yetersizlidi olan ad6lasanlarda, ¢inko ve bakir elementlerinin yani sira oksidatif
stresin gostergesi olan MDA diizeylerinde degdisim olup olmadidini arastirmay1 amacladik.

Gerec¢ ve Yontem: Bu calisma, D vitamini yetersizlidi olan 30 (Grup I) ve D vitamini diizeyleri normal
olan 30 adodlesan da (Grup II) yapilmistir. Calismada plazma c¢inko, bakir, magnezyum, MDA,
hemoglobin seviyeleri dederlendirilmistir.

Bulgular: Bakir diizeylerinde; D vitamini eksikligi olan grupta (Grup I) istatistiksel olarak anlamli
p<0.05, MDA diizeyleri ise istatistiksel olarak anlamli olmayan p>0.05 yiikseklik saptanmistir. Cinko
diizeylerinde, D vitamini eksikligi olan grupta (Grup I) istatistiksel olarak anlamh p<0.05 diisukliik
bulunmustur. Diger parametrelerde herhangi bir degisiklik goriilmemistir. Yapilan analize gbre D vit
duzeyleri ile ¢inko arasinda orta duzeyde pozitif yonde, bakir arasinda ise orta diizeyde negatif yonde
korelasyon saptanmistir

Sonuc: Yaptidimiz bu calismada D vitamini yetersizligi ile birlikte, oksidatif stres gostergesi olan MDA
diizeylerinin ve bakirin arttidini, ¢inko diizeylerinin ise azaldigimi saptadik. Saglikli bir yasam igin D
vitamini yetersizlii saptanan addlesanlarda diyetlerininin dizenlenmesinde cinko ve bakirinda g6z
oniine alinmasini dusiunmekteyiz.
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ABSTRACT

Aim: Physical, sexual, biological, psychological and social changes occur in the adolescent period.
Vitamin D is an anti-inflammatory hormone that regulates the body's calcium (Ca) and phosphorus (P)
balance, provides bone development, contributes to the formation of the immune system and prevents
cancer development. Free radicals; They are molecules that damage structures such as DNA, proteins
and lipids. One of the most important indicators of zinc and copper are elements in the structure of
metalloenzymes. It is known that zinc has a protective role against oxidative stress and copper forms
hydroxyl (OH) ion. In this study, we aimed to investigate whether there is change in MDA levels, which is
an indicator of oxidative stress, as well as zinc and copper elements in adolescents with vitamin D
deficiency.

Materials and Methods: This study was conducted on 30 adolescents with vitamin D deficiency (Group
I) and 30 adolescents with normal vitamin D levels (Group II). Plasma zinc, copper, magnesium, MDA,
hemoglobin levels were evaluated in the study.

Results: In copper levels; In the group with vitamin D deficiency (Group I), a statistically significant p
<0.05, and a statistically insignificant p> 0.05 increase in MDA levels were found. A statistically
significant p <0.05 decrease in zinc levels was found in the vitamin D deficient group (Group I). There
was no change in other parameters. According to the analysis, a moderate positive correlation was
found between D vit levels and zinc, and a moderate negative correlation between copper.

Conclusion: In this study, we found that along with vitamin D insufficiency, MDA levels and copper,
which are indicators of oxidative stress, increased and zinc levels decreased. We think that zinc and
copper should be taken into consideration in the regulation of diets of adolescents with vitamin D
deficiency for a healthy life.

Keywords: Vitamin D, MDA, hemoglobin, zinc, copper.

GIRIS cocuklarda D vitamini yetersizlid@i oranmnin
mevsimsel dedisiminde g6z Oniine alinarak
yapilan cesitli calismalarda % 25,5 - % 93
arasinda oldugu tespit edilmistir (8-10).
Amerika ve Meksika'da yapilan calismalarda
bu oranin %28-%58, italya ve dider Avrupa
ulkelerinde %42-%49, Afrika'da %12-%96
civarinda oldugu gosterilmistir (11-13). D
vitamininin temel olarak deride, ultraviyole B
(UVB) 1sinlant ile 7-dehidrokolesterolden
sentezlenen Kkolekalsiferol (vitamin Ds) ve
diyetle ergesterol olarak alinan yine UVB
isinlar ile etkisi ile deride olusan ergekalsi-
ferol (D,) formlar vardir (14,15). Daha sonra
her iki D vitamini formu, D vitamin bagdlayici
proteinler aracilidlyla karacigere gelmektedir.
Karacigerde 25 hidroksilasyona ugrayarak 25
OH Vitamin D formuna donusir. Bu molekiil
sonrasinda bobrede gelir ve 1 alfa hid-
roksilaz enzimi ile hidroksillenmek suretiyle
aktif form olan 1,25 dihidroksivitamin D
(kalsitriol)’e donitisur.  Kalsitriol —etkilerini
niikleer transkripsiyon faktorii olan vitamin D
reseptorii (VDR) ile gerceklestirmektedir (16).
D vitamini eksikligi cocukluk ¢aginda rikets,
eriskinlerde osteomalazi olusturmaktadir.

Adolesan donemi, Diinya saglik orgiitiinde
gldre 10-19 yas olarak tanimlanmakta ve bu
ddnemde, fiziksel, cinsel, biyolojik, psikolojik
ve sosyal dedisimler olmaktadir (1).
Adolesanlar, diinya nifusunun yaklasik %
30'unu, Tirkiye'de ise yaklasik olarak % 20-
25'ini olusturmaktadir (2). D vitamini, viicu-
dun Kkalsiyum (Ca) ve fosfor (P) dengesini
diizenleyerek kemik gelisimini saglayan,
immiin sistem olusumuna katkida bulunan,
kanser gelisimini engelleyen, apopitoz ve
antienflamatuar 6zellikleri olan steroid yapili
bir hormondur (3-5). insanlarda D vitamini
dizeyleri yas, cinsiyet, etnik Kkoken ve
mevsim gibi cesitli parametrelere gore
degismektedir (6). D vitaminin yetersizlik ve
eksiklik diizeyleri calismalarda farkhilik gos-
termekle birlikte Endocrine Society tarafin-
dan 2016 yilinda yaymnlanan raporda 25-OH
D duzeyine gére <12 ng/mL ise D vitamini
eksikligi, 12-20 ng/mL D vitamini yetersizligi,
>20 ng/mL ise normal D vitamini dizeyi
olarak tanimlamistir (7). D vitamini yetersiz-
ligi ve eksikligi tum diinyada oldugu gibi
tilkemizde de oldukga yaygindir. Ulkemizdeki
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Ayrica son yillarda yapilan calismalarda D
vitamini eksikliginin Hasimato, kanser, oto-
immun hastaliklar, kalp hastaliklari, reaktif
artritler, diyabet gibi hastaliklarin gelisimine
katkida bulundugu gosterilmistir (17-20).
Eser elementler organizmada bir ¢ok reaksi-
yonda kofaktor olarak bulunmaktadir. Cinko
ve bakir 6nemli reaksiyonlarda rol alan eser
elementlerdir. Cinko, DNA polimeraz, RNA
polimeraz, superoksit dismutaz, karbonik
anhidraz, alkalen fosfataz, karboksipeptidaz,
ve alkol dehidrogenaz gibi metaloenzimlerin
yapisinda bulunan element olup, oksidatif
stresten koruyucu rolu gosterilmistir (21).
Bakir, SOD, sitokrom oksidaz, lizil oksidaz,
trozinaz gibi enzimlerin yapisinda bulun-
makta olup, metabolik reaksiyonlari duzen-
lemekte ve oksidan sistemin baskin oldugu
durumlarda artmaktadir (22). Serbest radi-
kaller, DNA, protein, lipidler gibi yapilara
zarar veren, yaptidi oksidatif hasara bagl
olarak dokulari, organlari etkileyerek islev
kayiplart olusturan molekillerdir. Hiicre
membranlarinda olusturulan lipid peroksi-
dasyonunun en iyi gostergelerinden birisi de
malondialdehid (MDA) diizey Olgumleridir
(23).

Biz bu calismamizda D vitamini yetersizligi
olan Kkiz addlasanlarda metabolizma igin
onemli fonksiyonlara sahip olan ¢inko, bakir
elementlerinin yani sira oksidatif stresin
gostergesi olan MDA duzeylerinde degisim
olup olmadigini arastirmay! amacladik.

GEREC VE YONTEM

Calismamiz, Kahramanmaras Necip Fazil
Sehir Hastanesi Kadin Dogum ve Cocuk ek
binasinda, cocuk poliklinigine kas agrisi
nedeniyle basvuran herhangi bir tedavi alma-
yan, sigara kullanmayan, kronik hastalidi
olmayan, 11-17 yas grubunda olan addlesan
donemdeki Kiz cocuklarinda yapilmistir. Bu
calismadaki D vitamini duzeyleri, Diinya
Saghk Orgiitii kriterlerine gére 25-OH D
duzeyi <12 ng/mL ise D vitamini eksikligi,
12-20 ng/mL D vitamini yetersizligi, >20
ng/mL ise normal D vitamini baz alinmis, D
vitamini yetersizligi olan (12-20 ng/mL) 30
adolesan (Grup I) ve normal D vitamini olan
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(>20 ng/mL) 30 adolesan (Grup II) olmak
uzere 60 kiside yapilmistir. Calismada plaz-
ma cinko, bakir, MDA, hemoglobin seviyeleri
degerlendirilmistir. Hastalardan ve Kkontrol
dgrubundan 12 saatlik achgdi takiben venoéz
kan Ornekleri alinmistir. Hemoglobin igin K,
EDTA iceren tiipler kullanilmistir. Orneklerin
analizinde asadida belirtilen yoOntemler
Kullaniimistir.

Malondialdehid (MDA) Olciim Yéntemi:
Lipid peroksidasyonu sonucu malondialdehit
sekonder iiriinii olusur. Olgiimii aerobik
sartlarda pH 3.4'te MDA'nin 95 °C'de tiyobar-
bitirik asit (TBA) ile inkubasyonu sonucu
olusan pembe renkli kompleksin 532 nm’'de
absorbans 6lciimii esasina dayanmaktadir.

Serumda Cinko ve Bakir Yontemi: Cinko
duiizey tayini, serum Ornekleri % 5°lik gliserol
ile 1/4 dilusyon gergeklestirildikten sonra
Perkin Elmer Analyst 800 model atomik
absorbsiyon spektrometre cihazinda, alev
spektrofotometri yontemiyle belirlendi. So-
nuclar pg/dl olarak hesaplanmistir. Bakir
diizey tayini, serum Orneklerinde % 10luk
gliserol ile 1/2 dilusyon gerceklestirildikten
sonra Perkin Elmer Analyst 800 model
atomik absorbsiyon spektrometre cihazinda,
alev spektrofotometri yontemiyle belirlen-
mistir. Sonuclar ng/dl olarak hesaplanmustir.

Hemoglobin: Hemoglobin dizeyleri, Sysmex
XN-1000 (Corporation, Chuo-ku, Kobe, Japan)
cihaz1 ile florasan akis sitometrisi yontemi
ile olculmustiir.

Magnezyum: Roche Hitachi Cobas C501
otoanalizor cihazinda (Roche Diagnostics,
F. Hoffmann-La Roche Ltd., Kaiseraugst,

Switzerland) kalorimetrik olarak olciilmuistuir.

25 OH D vitamini: Cobas e 600 otoanalizor
cihazinda (Roche Diagnostics, F.Hoffmann-La
Roche Ltd., Kaiseraugst, Switzerland)
electrochemiluminescence immunoassay
yontemiyle Olciilmiistiir.

Istatistik Analiz

Veriler, Windows igin SPSS 20.0 programi
(SPSS, Inc., Chicago, IL, ABD) Kkullanilarak
analiz edildi. Siirekli ve siireksiz verilerin
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normal dagilimi Kolmogorov ve Smirnov testi
ile, varyanslarin homaojenlidi ise Levene testi
ile analiz edildi. Tanmmlayic1 istatistikler
ortanca (minimum-maksimum) olarak ifade
edildi. D vit yetersizligi ve kontrol gruplari
arasinda parametrelerin karsilastirilmasinda
Mann-Whitney U testi kullanildi. Korelasyon
icin Spearman’in rho yontemi kullanildi. D
vitamini ile Cinko ve Bakir seviyeleri
arasindaki iliski scatter plot dagilim grafigi ile
gosterildi.

BULGULAKR

D vitamini dizeyleri (ng/ml), Grup 1:15.35
(12-18.5), Grup II: 23.75 (20.2-36.2), He-
moglobin duzeyleri (g/dl): Grup I: 13.9 (8.4-
16.8), Grup II: 13.8 (11.4-16.2), Magnezyum
diizeyleri (mgydl): Grup I: 2.04 (1.80-2.67),
Grup 1I: 2.02 (1.75-2.40), MDA (nmol/L)
diizeyleri Grup I: 4,75 (4-8,7), Grup II: 4,35
(1.2-8.0), Cinko (Zn) duizeyleri (ug/dl), Grup I
63.9 (36.2-124.7), Grup II: 849 (52.6-
112.6), Cu (bakir) diizeyleri (ug/dl), Grup I:
126.9 (74.6-198.9), Grup II: 115.2 (73.9-
156.2) saptanmistir. Bakir diizeylerinde; D
vitamini eksikligi olan grupta (Grup 1) istatis-

tiksel olarak anlamh p<0.05, MDA diizeyleri
ise istatistiksel olarak anlamli olmayan
p>0.05 yiikseklik saptanmistir. Cinko diizey-
lerinde, D vitamini eksikligi olan grupta
(Grup I) istatistiksel olarak anlamli p<0.05
disiiklik bulunmustur. Diger parametre-
lerde herhangi bir degisiklik goriilmemistir.
Yapilan analize gore D vit diizeyleri ile ¢inko
arasinda orta diizeyde pozitif yonde, bakir
arasinda ise orta diizeyde negatif yonde
korelasyon saptanmistir (Tablo 1), (Tablo 2).

girion
150,00 [

Mean

D vt yetersiwly 1,00 hortral 2,00
grup
Sekil 1: Gruplar arasi Cinko Bakir Diizeyleri
Figure 1: Zinc Copper Levels between Groups

Tablo 1. Calisma gruplarinin demografik ve biyokimyasal sonuglari
Table 1. Demographic and biochemical results of the study groups

D vit yetersizligi Kontrol P degeri

(n= 30) (n= 30)
D vit (ng/ml) 15.35 (12-18.5) 23.75 (20.2-36.2) 0,000%
Mg (mg/dl) 2.04 (1.80-2.67) 2.02 (1.75-2.40) 0,533
Hb (g/dl) 13.9 (8.4-16.8) 13.8 (11.4-16.2) 0,799
Yas (y1l) 15 (11-17) 14 (11-17) 0,156
Cinko (ug/dl) 63.9 (36.2-124.7) 84.9 (52.6-112.6) 0,005%
Bakir (ug/dl) 126.9 (74.6-198.9) 115.2 (73.9-156.2) 0.232
MDA (nmol/ml) 47.5 (4-87) 43.5 (1.2-80) 0,161

* P de@eri Mann-Whitney U Testine dayanmaktadir.

Tablo 2. D vitamini ile Diger Parametreler Arasindaki Korelasyon
Table 2. Correlation Between Vitamin D and Other Parameters

Parameters r P

Mg -0.078 0.568
Hb 0.161 0.236
Yas -0.202 0.136
Cinko 0.386 0.004*
Bakir -0.271 0.046*
MDA -0.227 0.094
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Sekil 2: Serum D vitamin diizeyleri; Cinko ile pozitif yonde, Bakir ile negatif ydonde korele bulundu
Figure 2: Serum vitamin D levels; It was positively correlated with zinc and negatively correlated with copper

TARTISMA

Giinumuzde D vitamini'nin sadece kalsiyum
ve fosfor metabolizmasi yoninden degil
daha cesitli fonksiyonlarmin varhigi acisindan
tizerinde durulmasi gerektigi diistintilmelidir.
Adolesanlarda bulylime hizli oldugundan,
kemik buylimesi acisindan daha fazla kalsi-
yum ve dolayisiyla daha fazla D vitamini
ihtiyaci oldugu bilinmektedir. Giines acisin-
dan yeterli zenginlige sahip olan ulkemizde
bunun saglikli besinlerle dengelenmesi daha
saglikll nesillerin yetistirilmesi agisindan da
onem tasimaktadir. Ancak bunun yani sira bu
konuda toplumun da yeterli bilin¢ diizeyine
erismesi gerekmektedir. D vitamini eksikligi
ve yetersizligi cok sik goriulmekte olup,
yetersizlik oranlari, eksiklik oranlarina gore
daha fazla bulunmustur (8,24). D vitamini
diizeylerini belirlemede, yar1 6mrii daha uzun
olan ayrica endojen sentezi ve diyetle alinan
D vitaminini yansitan 25 OH D vitamini formu
Kullanilmaktadir (25). D Vitamini, vucudun
kalsiyum (Ca) ve fosfor (P) dengesini dizen-
leyerek kemik gelisimini sagladid@i gosteril-
migtir (3-5). D vitaminin, immim sistemin
icersinde olan makrofajlarin, natural Killer
hiticrelerinin fagositoz, monositlerin antimik-
robiyal aktivitesini artirdiqi, ayrica IL-4, IL-5,
gibi antiinflamatuar sitokinleri artirip, IL-2,
IL-3 gibi proinflamatuar sitokinlerin sentezini
azalttii dolayisi ile gliclii bir immiin sistemin
olusmasinda O6nemli oldugu gosterilmistir
(26-28). Kronik uzun sireli inflamasyonlar,
serbest oksijen radikallerinin olusmasina
neden olarak proteinlerde ve DNA'da hasara
yol acarak kanser olusumuna neden oldugu
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belirtilmistir. D vitamininin proinflamatuar
sitokinlerin sentezini azaltarak, kanser geli-
simi lizerine koruyucu etkilerinin varhdindan
bahsedilmistir (29). MDA, oksidatif hasarin en
onemli gostergelerinden birisi olup, DNA,
protein, lipidler gibi molekiillere zarar vere-
rek, kanser, ateroskleroz gelisimi gibi olay-
lara neden olmaktadir (23). Calismamizda
MDA diizeyleri, D vitamini yetersizligi olan
grupta istatistiksel olarak anlamli olmasa da
yuksek bulundu. Dolayisi ile bu Kisilerde
oksidan sistemin baskin oldugu, bdylece
hiicre, doku ve organ fonksiyonlarinin etkile-
necegdini diisinmekteyiz. Cinko, proteinleri
dayanikli hale getiren, karbonhidrat, protein,
lipit, nikleik asit gibi sentezlerde Onemli
rolleri olan, antioksidan sistemde yer alan
enzim ve molekiillerin bileseni olan eser ele-
menttir (22). Cinkonun, fagosit fonksiyonun-
da, yeterli immiinglobiilin sentezinde onemli
oldugu, buna bagh olarak immiin sistemin
gelisimine katki sagladigi gosterilmistir (30).
D vitamini'nin, c¢inko emilimini artirdigi
gosterilmistir (31). Fazla miktarda alinan
bakir, fosfat ve oksalatin ¢inko emilimini
azalttiqi gosterilmistir (32). Biz calismamizda
cinko diizeylerini, D vitamini yetersizligi olan
grupta istatistiksel olarak anlaml olarak
disuk ve aralarinda pozitif korelasyon, bu-
lundugunu tespit ettik. D vitamini yetersiz-
liginin c¢inko dusiikligiine neden olmasi,
cinkonun barsaktan emiliminin azalmasina
bagli olabilecedini sOylemek mumkiin
godrunmektedir. Ayrica hem D vitamini, hem
de cinko yetersizliginin yeterli antioksidan
uretimine katki sadlayamamasindan kay-
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nakli, doku ve organlarin daha fazla oksidan
strese maruz kalabilecedi, bunun sonucunda
immun sistem gelisimi, DNA sentezi gibi
onemli fonksiyonlarda bozulmalara neden
olabilecedi dustinulmektedir. Calismamizda
bakir diizeyleri, D vitamini yetersizligi olan
grupta istatistiksel olarak anlaml yiiksek ve
negatif korelasyon bulunmustur. Bakir, SOD,
sitokrom oksidaz, lizil oksidaz, trozinaz gibi
enzimlerin yapisinda bulunmakta ve meta-
bolik reaksiyonlar1 diizenlemektedir (21).
Redoks gecisli metal olan bakirin hidroksil
radikali olusumunu artirarak DNA'ya hasar
verdigi ve fazla miktarda bakirin immun sis-
tem depresyonu yaptidi saptanmistir (33,34).
Solunum yolu hastaliklarinda, &zellikle
astimda bakir/cinko oranin arttiqi gosteril-
mistir (35). Biz fazla miktardaki bakirin
hidroksil radikalini artirdigini, metal toksisi-
tesine cok duyarli olan bobrek renal tiibiil-
lerini ve sonrasinda parankimi etkiledigini
bdylece bakirin, oksidan stres yaninda, bob-
rek fonksiyonlarini bozarak, hem D vitami-
nin, hemde ¢inkonun emilimini azalttiginm
disiinmekteyiz. Bakirin kanda karacigerde
sentezlenen bir akut faz proteini olan seru-
loplazmin tarafindan tasindidi bilinmektedir
(36). D vitamini yetersizliinin ve ¢inko
eksikliginin oksidatif stresi artirdiqi goz
oniine alindiginda, seruloplazmin sentezinin
oksidatif stresten etkilendigi ve azaldiqi bu
durumun ise bakir artisina neden oldugunu
disunmekteyiz. Magnezyum D vitaminin
aktivasyonundaki hidroksilaz enzimlerinin
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kofaktorudir (37). Ayrica magnezyum DNA'yi
oksidatif hasara karsi korumakta ve apopi-
tozu diizenlemektedir (38). Yaptidimiz calis-
mada gruplar arasinda bir fark goriilme-
mistir. Vitamin D ve eritropoez arasinda
cesitli calismalar yapilmis ancak bu konu
lizerinde uzlasilmis goriis birligi bulunma-
maktadir. D vitamininin, eritropoetin resep-
tor yada hepsidin sentezini artirdiqim gos-
teren calismalar vardir (39,40). Calisma-
mizda gruplar arasinda herhangi bir fark
bulunamamuistir.

Sonug¢ olarak, adolesanlar hizli biyiime
doneminde oldugundan bir¢ok vitamin ve
mineral acisindan risk grubundadirlar. Yapti-
dimiz bu calismada D vitamini yetersizligi ile
birlikte, oksidatif stres gostergesi olan MDA
diizeylerinin ve bakiri arttigini, ¢inko diizey-
lerinin ise azaldigim tespit ettik. D vitamini
yetersizligi saptanan adolesanlarda ¢inko,
bakir ve MDA duzeylerinin belirlenmesi, bu
Kisilerin eger giines isinlarindan yeterince D
vitamini alamiyorlarsa diyetlerine D vitamini
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