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Abstract

Objective: The aim of this study was to evaluate the
effect of serum 25 (OH) vitamin D levels on the clinical
aspect of acute lower respiratory tract infections
(LRTIs) in children.

Material and Methods: Fifty patients (19 female,
32%) who had been internalized in Haseki Training
and Research Hospital, Department of Pediatrics with
the diagnosis of LRTIs were enrolled in this study.
Fifty healthy subjects in the same age group consti-
tuted the control group. Serum 25 (OH) vitamin D
levels were measured by ELISA method. Prenatal,
postnatal factors and nutritional status of children that
may influence serum 25 (OH) vitamin D levels were
also evaluated.

Results: The mean age of patients was 34.1+24.3
months. The most common type of LRTIs were bron-
chiolitis  (80%) and bronchopneumonia (20%). The
degree of severity was grouped as mild (12%), moder-
ate (64%) and severe (24%). Mean serum 25 (OH)
vitamin D level was 45.50+21.82 ng/mL in study group
and was 55.18+£26.83 ng/mL in control group. There
was negative correlation between frequency of LRTIs
and serum 25 (OH) vitamin D levels (r=-0.522, p=
<0.001). Serum 25 (OH) vitamin D levels in patients
with severe LRTIs were significantly lower than the
mild and moderate group (p values are 0.007 and
0.004, respectively).

Conclusion: Serum 25 (OH) vitamin D levels were
inversely proportional with the severity and frequency
of LRTIs. (J Pediatr Inf 2016; 10: 54-9)

Keywords: Lower respiratory tract infections, 25 (OH)
vitamin D, children

Ozet

Amag: Bu ¢alismada g¢ocuklarda serum D vitamini
dizeylerinin alt solunum yolu enfeksiyonu (ASYE)
Uzerine olan etkileri aragtiriimak istenmigtir.

Gere¢ ve Yontemler: Haseki Egitim Arastirma
Hastanesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklar Kliniklerinde
Eylul 2012 - Subat 2013 tarihleri arasinda ASYE tani-
si ile tedavi edilen 50 hasta ¢alismaya alindi. Kontrol
grubuna ayni yas grubundaki saghkh 50 olgu dahil
edildi. Hastalarin ve kontrol grubundaki olgularin
serum 25 (OH) D vitamini diizeyleri ELISA yéntemiyle
Olglldi. D vitamini dlzeyini etkileyebilecek dogum
Oncesi ve dogum sonrasi faktorler ile hastalarin bes-
lenme durumu degerlendirildi.

Bulgular: Hastalarin yas ortalamalari 34,1£24,3 ay
ve %62’si erkekti. Hastalarin %80’i bronsiyolit, %20’si
bronkopnémoni tanisi almis olup hastalik siddeti hafif
(%12), orta (%64) ve agir (%24) olarak siniflandirildi.
Hastalarin 25 (OH) D vitamini dizey ortalamasi
45,50+£21,82 ng/mL iken kontrol grubu serum 25 (OH)
D vitamini ortalamasi 55,18+26,83 ng/mL saptand..
ASYE gegirme sayisi ile D vitamini dizeyi arasinda
ters yénde anlamli iliski bulundu (r=-0,522, p=<0,001).
Agir hastaligi olan olgularin serum 25 (OH) D vitamini
dlzeyleri hastalik siddeti hafif ve orta olan gruplara
gbre daha dusuktu (sirasiyla p=0,007, p=0,004).
Sonug: Bu calismada agir ASYE klinigi olan ve tek-
rarlayan ASYE tanisi alan hastalarda serum 25 (OH)
D vitamini diizeyleri, orta ve hafif hastalik siddetine
sahip olan hastalara gére anlamli olarak daha disuk
bulunmustur. (J Pedlatr Inf 2016; 10: 54-9)

Anahtar kelimeler: Alt solunum yolu enfeksiyonu, 25
(OH) D vitamini, gocuk
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Giris

Gocukluk déneminde alt solunum yolu enfeksiyonlari
(ASYE), ginimizde halen morbidite ve mortalitenin énde
gelen nedenleri arasinda yer almaktadir. ASYE kolaylasti-
rict sebepleri arasinda D vitamini eksikligi 6nemli bir etken
olarak bilinmekte ve D vitaminin imm{n sistem (zerine olan
etkileri son yillarda ilgi ¢ekici konularin basinda gelmektedir
(1). D vitamini, proinflamatuar sitokinleri inhibe ederek ve an-
timikrobiyal peptid sentezini konak bagisiklik yaniti Gizerinde
uyararak etkili olmaktadir. Bu peptidlerden 6zellikle katelisi-
din solunum sistemi enfeksiyonlarina karsi konak yanitinda
6nemli rol oynar (2, 3). D vitaminin; Gst solunum yolu enfeksi-
yonu, agir pnémoni, respiratuar sinsityal viris (RSV) ve mev-
simsel influenza ile iligkisi son ¢alismalarda gosterilmistir (4).

Bu calismada, klinigimizde ASYE tanisi konulan ¢o-
cuklarda serum D vitamini diizeylerinin ASYE’nin klinik
bulgulari Gzerine olan etkileri arastiriimigtir.

Gerec ve Yontemler

Calismaya, 1 Eylil 2012- 1 Subat 2013 tarihleri ara-
sinda Haseki Egitim Arastirma Hastanesi Cocuk Sagligi
ve Hastaliklar Kliniklerinde ASYE tanisi konulan 50 ¢o-
cuk hasta dahil edildi. Galismanin retrospektif tasarimin-
dan dolayi etik komite onayi ve hasta onami alinmamistir.
Hastalarin serum 25 (OH) D vitamini diizeyleriyle birlikte,
yalniz anne sitl alma siresi, anne sitiinden kesilme za-
mani, ne kadar D vitamini kullandigi ve kesilme zamani,
glnes maruziyeti ile annelerin hamilelikte vitamin kullani-
mi ve giyim sekli sorgulandi.

Serum 25 (OH) D vitamini 20 ng/mL’nin altindaki de-
gerler D vitamini eksikligi, 20-32 ng/mL arasindaki deger-
ler D vitamini yetersizligi, 32-100 ng/mL arasindaki deger-
ler ise yeterli diizey olarak degerlendirildi (5).

Alt solunum yolu enfeksiyonu tanisi alan gocuklar ¢a-
ismaya dahil edilirken prematire dogum, depo dozlarda
D vitamini kullanimi ve kronik hastaligi olanlar ¢alisma
kapsamindan cikarildi. Kontrol grubuna ayni dénemde
klinigimizde muayene ve tetkikleri sonucunda saglikli bu-
lunan ve rutin kontrollerinde serum 25 (OH) D vitamini di-
zeyi bakilan 50 ¢ocuk alindi.

Akut ASYE; bronsit, bronsiyolit, pnémoni ya da her ¢
klinik tablonun herhangi iki bilesenini iceren hastalik tablosu
olarak tanimlandi. Calismamizda ASYE tanisi alan hasta-
lar genel durumu, solunum sayisi, hisilti, retraksiyon para-
metrelerini iceren degerlendirme &lgegine goére; 1-3 puan
“hafif’, 4-8 puan “orta”, 9-12 puan veya apne varliginda
skorlama yapilmaksizin “agir” olarak siniflandirildi (6, 7).

istatistiksel analiz
Istatistiksel analiz icin Statistical Package for the
Social Sciences 15.0 software (SPSS Inc.; Chicago, IL,

ABD) kullanildi. Nicel degiskenlerin tanimlayici istatistik-
leri verinin dagilimi normal dagihm gdstermesi durumun-
da ortalamaztstandart sapma; géstermemesi durumunda
ortanca, en disUk ve en ylUksek degerler seklinde belir-
tildi. Nicel degiskenlerin iki grup karsilastirmalari normal
dagihm varsayimi saglandigi durumda student t testi, nor-
mal dagihm varsayimi saglanmadigi durumlarda Mann-
Whitney U testi ile yapildi. Nitel verilerin analizinde ise Ki-
kare testi kullanildi ve p<0,05 anlamli olarak kabul edildi.
ikiden cok grup karsilastirmalari Kruskal Wallis testi ile
yapildi. Anlamli farklilik bulunmasi durumunda ikili karsi-
lastirmalar Mann-Whitney U testi ile degerlendirilip Bon-
ferroni diizeltmesi uygulandi. Nicel degiskenler arasindaki
iliskiler Spearman korelasyon katsayisi ile degerlendirildi.
Tek degiskenli analizlerde p<0,1 alti degerler klinik olarak
anlamli kabul edilip regresyon analizi yapildi.

Bulgular

Hastalarin yas ortalamalari 34,1+£24,3 ay olup 31’i er-
kek cinsiyette idi. Kontrol grubunu olusturan olgularin yas
ortalamalar ise 32,0+21,7 ay olup 26’sI erkekti. Hastalar
ve kontrol grubu arasinda yas ve cinsiyet bakimindan fark
saptanmadi (sirasiyla p=0,804, p=0,313).

Hastalarin ASYE tanilari %80 bronsiolit, %20 bronkop-
némoni olup hastalik siddetleri %12’sinin hafif, %64’linin
orta ve %24°Unln ise agir olarak belirlendi.

Hastalarin 25 (OH) D vitamini diizey ortalamasi
45,50+£21,82 ng/mL, kontrol grubunun ise 55,18+26,83 ng/
mL idi. Kontrol grubunda 25 (OH) D vitamini diizeyleri daha
ylksek bulundu. Aradaki fark istatistiksel olarak kritik dege-
re yakin olmakla birlikte anlamli kabul edilmedi (p=0,051),
(Tablo 1). ASYE olan hastalarin %12’sinde D vitamini ek-
sikligi, %24’liinde D vitamini yetersizligi saptand..

Dogum 6ncesi faktdrlerden annelerinin hamilelikte vita-
min kullanimi ve kapali giyim tarzina sahip olmalari sirasiy-
la %44 ve %70 oraninda saptandi. Hastalarda yeterli glines
maruziyeti sorgulandiginda evlerin glines gérme orani %74
ve yazin denize girme %24 bulundu. Hastalarin %54°0 gln-
IUk 400 Unite, %401 gunlik 500 Unite D vitamini takviyesi
alirken %6’sl ise hi¢ D vitamini kullanmamisti. Hastalarin D
vitamini kesme slresi ortalama 12,19+4,87 aydi.

Olgularin D vitamini dlzeyleri yas arttikca azalmakta
olup, aradaki fark istatiksel acidan anlamh idi (r=-0,273,
p=0,006). Calismamizda bir kez ASYE geciren hasta-
larda serum 25 (OH) D vitamini dizeyi 60 ng/mL iken 4
kez ASYE geciren hastalarda 27 ng/mL idi. ASYE sayi-
si arttikga serum 25 (OH) D vitamini diizeyi dismekteydi
(r=-0,522, p<0,001) (Sekil 1). Hastaligin siddetine gére
D vitamini dizeyleri hafif olan grupta 69,82+22,50 ng/
mL, orta olan grupta 46,73+£18,01 ng/mL, agir olan grup-
ta ise 30,08+£19,74 ng/mL idi (Sekil 2). Hastaligin agirlik
derecesi ile serum 25 (OH) D vitamini diizeyleri arasinda
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Tablo 1. Hasta ve kontrol grubunun genel &zellikleri ve D
vitamin duzeyleri

Hastaligin Sikhgi

Sekil 1. Tekrarlayan ASYE sayisi ile D vitamini diizeyi ve giiven
aralklari

ASYE: alt solunum yolu enfeksiyonu

ters yonde anlaml fark mevcuttu ve hastaligin siddeti art-
tikca 25 (OH) D vitamini dlzeyleri daha dusik saptandi
(r=-0,530, p<0,001), (Tablo 2). Hastalik derecesi agir olan
grupta serum 25 (OH) D vitamini diizeyleri, orta ve ha-
fif olan gruplara gére anlamli olarak daha disik bulundu
(sirasiyla p=0,007 p=0,004). Hafif ve orta hastalik derece-

GRUP
Calisma grubu | Kontrol grubu p - 807
(n=50) (n=50) 3
Cinsiyet (n (%), erkek)| 31 (%62) 26 (%52) 0,31 §6°'
Yas (ay, Ort.+SD) 34,1+24.3 32,00+21,71 | 0,80 5 40l I
Boy (cm, Ort.+SD) 89,96+17,19 | 93,01+21,01 | 0,16 B :[
Kilo (kg, Ort.+SD) 13,08+4,51 16,52+ 575 | 0,084 201
Dogum tartis o
(gr, Ort.+SD) 3084,69+426,98 | 2984,69+685,12| 0,42 : s .
Gomez (%, Ort.+SD) 92,90+9,95 94,15+10,18 0,28 Hastaligin Agirlik Derecesi
Gunlik D vitamini 1 hafif; 2 orta; 3 agir
?;:rﬁ;rgl:ttilsm &otl SIElS <0001 Sekil 2. Hastalik siddeti ve D vitamini dlzeyi ve gliven araliklari
D vitamini alma sUresi Tablo 2. Calisma grubu olgularinin serum 25 (OH) D vitamini
(ay, Ort.£SD) 8,2+4,2 12.£3,9 0,25 duzeylerini genel 6zellikler ile iligkisi
Yalniz anne sitl alma Rho p
sUresi (ay, Ort.+SD) 4115 51417 <0,001 Yas 0273 0,006
A'r.melsUtU kesme Boy -0,175 0,223
sUresi (ay)
(ay, Ort.+SD) 12,4467 15,36,8 0,22 Kilo -0,108 0,454
25 (OH) D vitamini Dogum tartisi 0,051 0,725
duzeyi Gomez 0,418 0,003
(ng/ml, Ort.+SD) 45,50+21,82 | 55,18:26,83 | 0,051 Anne siitil alma siiresi -0.166 0,249
Ort.: ortalama; SD: standart sapma D vitamini kesme zamani 0,542 0,001
Hastaligin sikhgi -0,522 <0,001
50.] Hastaligin agirlik derecesi -0,530 <0,001
lerinde de serum 25 (OH) D vitamini dizey ortalamalari
604 ” acisindan anlaml fark mevcuttu (p=0,022).
3 Hastalarin 25 (OH) D vitamini diizeyleri ile Gomez sko-
o) ru (r=0,418, p=0,003) ve D vitamini kesme siiresi arasinda
§ 40 pozitif ybndg (r=0,542, E)=0’00.1).i."§i.(i saptanirken, has-
2 talarin yagsi ile negatif yonde bir iligski bulundu (r=-0,273,
3 p=0,006) (Sekil 3). D vitamini destegi 500 Unite alan olgu-
200 larin serum 25 (OH) D vitamini ortalamasi 55,72+22,77,
400 Unite damla alan olgularin ise 39,88+19,10 olup
aralarinda anlaml fark saptandi (p=0,016). D vitamini
i 5 5 3 5 destegi almayan 3 hastanin serum 25 (OH) D vitamini

dizeyi 28,03+8,20 ng/mL idi. Olgularin serum 25 (OH)
D vitamini duzey ortalamalarn ile cinsiyet ve tani grupla-
ri arasinda anlamli fark yoktu (p=0,348, p=0,382). Kapa-
Il giyim tarzina sahip anneleri olan hastalarin serum 25
(OH) D vitamini diizey ortalamasi 40,71+20,49, olmayan-
larin ise 56,70+£21,33 olup anlamli olarak daha disuk idi
(p=0,022). Ayrica evleri giines alan hastalarin serum 25
(OH) D vitamini ortalamasi (53,11+19,64) almayanlara
gobre (23,87+10,07) daha ylksekti (p<0,001).

Tek degiskenli analizlerde klinik olarak anlamli olan
(p<0,1) yas, hastaligin agirlik derecesi, Gomez skoru,
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D vitamin duzeyi

Sekil 3. D vitamin diizeyi korelasyon analizi

Tablo 3. D vitamini dizeyini belirleyen faktorlerin Cok
Degiskenli Lineer Regresyon analizi

B Beta p
Yas (ay) -0,450 | -0,384 0,002
Hastaligin agirlik derecesi -8,043 | -0,224 0,066
Evin glines durumu -26,366 | -0,505 | <0,001
D vitamini kesme zamani (ay) 1,184 0,252 0,031

anne giyim sekli, evin giines alma durumu, D vitamini dozu
ve kesme suresi degiskenlerine regresyon analizi yapildi.
Yas, evin guines alma durumu ve D vitamini kesme sresi,
olgularin serum 25 (OH) D vitamini dizeylerini belirleyen
en 6nemli faktdrler olarak saptandi (Tablo 3).

Tartisma

Solunum sistemi epitelyal hicreleri aktif D vitaminini
sentezleyebilmekte, bdylece katelisidin Gretimi ve toll-like
reseptdr aktivasyonu saglayarak yerel immin sistemin
glclenmesine katkida bulunmaktadir (8, 9). Serum D vita-
mini disik olan olgularda solunum yolu enfeksiyonlarina
duyarhk ve sikligin arttigi gésterilmistir (10). Galismamiz-
da hastalarin yas ortalamasi 34,1+24,3 ay olup 31’ er-
kek 50 ¢ocuktan olusmaktaydi. Olgularin %80’i bronsiyolit
%20’si ise bronkopndédmoni tanisi almisti. ASYE tanisinin
g¢ogunlukla bronsiyolitten olusmasi hastalarin yasi ve ca-
lismanin yapildigi mevsim araligina baglandi.

Yarilanma 6émri yaklasik 20 giin olan 25 (OH) D vi-
tamini dlzeyi; vitamin dlzeyinin de@erlendiriimesi ve vi-
cuttaki D vitamini havuzu hakkinda en iyi bilgi veren para-
metredir (11, 12). Calismalarda, ¢ocuklarda disuk veya
yetersiz serum D vitamini duzeyleri ile ASYE arasinda bir
iliski oldugu bildirilmistir. Muhe ve arkadaglari Etiyopya’li
cocuklarda yaptiklar arastirmada nutrisyonel riketsli ol-
gular ile pnémoni arasinda gi¢li bir korelasyon oldugunu
gbstermislerdir (13). Bagka bir calismada da asemptoma-
tik D vitamini eksikligi olan ¢ocuklarda (<10 ng/mL) ASYE
sikhginin 11 kat arttigr gésterilmistir. Ayrica enfeksiyon
belirti veya bulgularinin iskelet sistemi bulgularindan énce
ortaya ¢iktigi belirtilmistir (14). Galismamizda ASYE gegi-
ren ¢ocuklarda ortalama serum 25 (OH) D vitamini dlizeyi

45,50+21,82 ng/mL, kontrol grubunda ise 55,18+26,83
ng/mL saptandi. Her iki grubun serum 25 (OH) D vitami-
ni ortalamasi yeterlilik dizeyindeydi. Fakat calisma gru-
bunun serum 25 (OH) D vitamini dizeyi, kontrol grubuna
gbre daha dusik bulundu. Calismamizda alt solunum yolu
enfeksiyonu gegiren hastalarin %12’sinde D vitamini ek-
sikligi, %24’tnde D vitamini yetersizligi mevcuttu.

Serum 25 (OH) D vitamini diizeyi 32-100 ng/mL de-
gerler normal aralik olarak belirtiise de hangi serum D
vitamini diizeyi Uzerindeki degerlerin enfeksiyonlara kar-
sI korumada etkili oldugu acik olarak belli degildir. Bir
eriskin calismasinda 25 (OH) D vitamin duzeyi 38 ng/mL
Uzerinde olan bireylerde viral solunum yolu enfeksiyonlari
daha diisik bulunmustur (15). Calismamizda ¢ocuklarda
ASYFE'yi 6nlemede etkili serum 25 (OH) D vitamini duzeyi
yaklasik olarak belirlenmeye calisilmig ama vaka sayisi-
nin kisith kalmasi nedeniyle deg@erlendirilememistir. Bu
konuda daha ¢ok vaka ile yUritilen randomize kontrollU
¢alismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Literatlrde tekrarlayan ASYE ile D vitamin dizeyi
konusunda yeterli ¢alisma bulunmazken Ulkemizde sik
tekrarlayan tonsillofarenjit vakalarinda D vitamin dizeyi
bakilmig ve ¢alisma grubunun D vitamin dizeyi kontrol
grubundan anlamli derecede disuk bulunmustur (16). Ca-
ismamizda tekrarlayan ASYE sayisi arttik¢ca olgularin D
vitamini diizeyi daha dusuk bulundu. Bu veriler, sik tekrar-
layan ASYE ile D vitamini arasinda bir iliski olabilecegini
disindurtmekle beraber, daha ¢ok vaka ile yirGtilen ran-
domize kontrolll ¢alismalara gereksinim oldugunu ortaya
koymaktadir.

Alt solunum yolu enfeksiyonu olan 50 hastanin has-
talik dereceleri %12 hafif, %64 orta, %24 agirdi. McNally
ve ark. (17) ASYE geciren ve ¢cocuk yogun bakim Unite-
sinde izlenmesi gereken hastalarda D vitamini eksikligi
saptamislar ve hastaligin siddeti ile iligkili olabilecegini
belirtmiglerdir. Calismamizda benzer sekilde hastalik agir-
lik derecesine gore serum 25 (OH) D vitamini dizeyle-
ri hafif olan grupta 69,82+22,50 ng/mL, orta olan grupta
46,73+18,01 ng/mL ve agir olan grupta 30,08+19,74 ng/
mL idi. Hastalarda tekrarlayan ASYE sikh@i arttikga D vi-
tamin dizeyi dismekteydi.

D vitamini yas, cinsiyet, mevsim, etnik kdken, sosyoe-
konomik diizey, glines 1sinlarina maruziyet, Gomez skoru,
saglik durumu, pubertal evre, toplam enerji alimi ve diyet
gibi bircok faktdérden etkilenmektedir (18). Galismamizda
hastalarin serum 25 (OH) D vitamini diizeyi ile yas ara-
sinda negatif yénde iliski saptanirken (p=0,006) Gomez
skoru ile pozitif ydnde bir iligki bulundu (p=0,003). Annele-
rin giyim sekli kapall olanlarin olmayanlara gére ve evleri
glines gérmeyenlerin gérenlere gére 25 (OH) D vitamini
dlzey ortalamalari anlamli olarak dustktu. Ayrica calis-
mamizda D vitamini kesme zamani serum D vitamin du-
zeyini etkileyen diger bir anlaml faktér olup D vitaminini
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uzun sire kullanan hastalarda diizey, daha yiksek sap-
tandi (p=0,001).

Avenell ve ark. (19) plasebo kontrolll erigkin ¢alisma-
sinda, gunlik 800 Unite D vitamini destegi verilmesinin en-
feksiyon sikligini %10-15 oraninda azalttigi bildirilmistir .
Galismamizda 500 tnite D vitamini destegi alan olgularda
serum 25 (OH) D vitamini diizeyi anlamli olarak daha yUk-
sek bulundu (p=0,016). Son zamanlarda ginlik D vitamini
gereksiniminin 800-1000 Unite olmasi gerektigi 6ne sirdl-
mektedir (20). Mevcut durumda, ginlik idame alinan D
vitamini destedi enfeksiyona karsi korumadan ¢ok riketse
karg! 6nlem amaglidir.

Sonug¢ olarak calismamizda ASYE gegiren grupta
kontrol grubuna gére serum 25 (OH) D vitamini dlzeyi
daha dusik bulundu. D vitamini dizeyi dustikce hasta-
hgin siddeti ve tekrarlayan ASYE sayisi artmaktaydi. Bu
galismanin bulgularina gére ASYE gelisimini ve hastalik
sikligini énlemek i¢in gebelik déneminden itibaren olmak
Uzere annelere ve gocuklarina D vitamini destegi verilme-
lidir.
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