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öz

amaÇ: Hiperüriseminin D vitamini düzeyini düşürdüğü ileri sürülmektedir. Bu çalışmanın amacı, 
kronik böbrek hastalarında serum ürik asit düzeyi ile D vitamini düzeyleri arasında bir ilişkinin olup 
olmadığını incelemektir. 

GEREÇ	 ve	 YönTEmlER: Çalışma, evre 3-4 kronik böbrek hastalığı olan 35 hastada yapıldı. 
Hastaların biyokimyasal incelemeleri, D vitamini düzeyleri, 24 saatlik idrarda kreatinin klirensleri ve 
proteinüri incelemeleri değerlendirildi. Sistolik ve diyastolik kan basıncı ölçüldü. İstatistiksel analizler 
bilgisayarda SPSS 15.0 Windows versiyonu kullanılarak gerçekleştirildi. p<0,05 değeri istatistiksel 
olarak anlamlı olarak kabul edildi.

BulGulaR: 1,25(OH)2D3 düzeyi 28 hastada (%80) ve 25(OH)D3 düzeyi ise 24 hastada (%69) düşük 
bulundu. Verilerin analizinde serum ürik asit düzeyi ile vücut kitle indeksi, 1,25(OH)2D3, kreatinin ve 
fosfor düzeyleri arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişkiler saptandı (sırasıyla, p=0,04, p=0,03, p=0,01 
ve p=0,001).

SOnuÇ: Çalışmamız, kronik böbrek hastalığı olan hastalarda serum ürik asit düzeyi ile 1,25(OH)2D3 
düzeyleri arasında anlamlı negatif bir ilişki olduğunu göstermektedir. Ancak, daha fazla hasta üzerinde 
yapılacak çalışmalara ihtiyaç vardır. 
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aBSTRaCT

OBJECTıvE:	Hyperuricemia has been said to decrease vitamin D level. The purpose of this study is 
to examine whether there is an association between serum uric acid and vitamin D levels in patients 
with chronic kidney disease.  

maTERıal	and	mETHOdS:	This study was performed in 35 patients with stage 3-4 chronic kidney 
disease. Biochemical tests, vitamin D level, 24 hour urine creatinine clearance, and proteinuria were 
analysed. Systolic and diastolic blood pressure were measured. The statistical analysis was performed 
using SPSS version 15.0. A P value of less than 0.05 was considered statistically significant. 

RESulTS: Serum 1,25(OH)2D3 and 25(OH)D3 levels were low in 28 patients (80%) and in 24 patients 
(69%) respectively. Data analysis revealed statistically significant associations between serum uric acid 
and body mass index, 1,25(OH)2D3, creatinine, and phosphorus levels (P=0.04, P=0.03, P=0.01 and 
P=0.001, respectively).

COnCluSıOn:	Our study demonstrates that there is a significant negative association between serum 
uric acid and 1,25(OH)2D3 levels. However, further studies are needed in a larger number of patients. 
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ile bakıldı. Referans aralığı 15,9-55,6 pg/ml olarak belirlendi. 
Hastaların 25(OH)D3 düzeyleri ise “Thermo-Spectra System” 
cihazında “high performance liquid chromatography” yöntemi 
ile ölçüldü. 25(OH)D3 için referans aralığı 25-100 mmol/L 
olarak belirlendi. 

Hastaların kan basıncı ölçümleri ERKA sfigmomanometre 
aleti ile en az 10 dakika oturarak dinlenme sonrasında yapıldı. 
10 dakika ara ile sağ koldan ölçülen 3 kan basıncı ölçümünün 
ortalaması alındı. Korotkoff’un 1. sesi sistolik kan basıncı ve 
Korotkoff’un 5. sesi diyastolik kan basıncı olarak kaydedildi.

İstatistiksel	analiz

Tüm veriler ortalama ± standart sapma şeklinde gösterildi. 
İstatistiksel analizler bilgisayar ortamında SPSS 15.0 Windows 
versiyonu kullanılarak gerçekleştirildi. Değişkenler arasındaki 
ilişkiler Pearson korelasyon testi ile incelendi. Ürik asit ve 
1,25(OH)2D3 düzeyi arasındaki ilişkinin serum kreatinin ve PTH 
düzeyleri ile ilişkili olup olmadığı lineer regresyon analizi ile 
değerlendirildi. p<0,05 değeri istatistiksel olarak anlamlı olarak 
kabul edildi.

BulGulaR

Çalışmaya alınan 35 hastanın (20 kadın, 15 erkek) demografik 
özellikleri, laboratuvar bulguları, sistolik ve diyastolik kan 
basıncı değerleri Tablo I’de sunulmuştur. KBH’nın nedenleri; 
25 hastada hipertansiyon, 5 hastada polikistik böbrek hastalığı, 
3 hastada kronik glomerülonefrit ve 2 hastada amiloidoz olarak 
saptandı. Serum 1,25(OH)2D3 düzeyi 28 hastada (%80) düşük 
(<15,9 pgr/ml) ve 7 hastada (%20) ise normal olarak saptandı. 
25(OH)D3 düzeyi 24 hastada (%69) düşük (<25 mmol/L) ve 11 
hastada ise (%31) normal düzeyde bulundu. 12 hasta anjiotensin 
dönüştürücü enzim (ACE) inhibitörü, 10 hasta anjiotensin II tip 
1 reseptör (ARB) blokeri ve 1 hasta ACE inhibitörü ve ARB 
olmak üzere toplam 23 hasta (% 66) renin anjiotensin sistemini 
(RAS) bloke edici ilaç kullanıyordu.

Verilerin istatistiksel analizinde serum ürik asit düzeyi 
ile vücut kitle indeksi (VKİ), 1,25(OH)2D3, kreatinin ve 
fosfor düzeyleri arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişkiler 
saptandı. Serum kreatinin ve PTH düzeyine göre düzeltilerek 
incelendiğinde ürik asit ve 1,25(OH)2D3 düzeyi arasındaki 
ilişkinin yine anlamlı olduğu saptandı (sırasıyla p=0,012 ve 
p=0,04). Çalışmada, serum ürik asit düzeyi ile incelenen diğer 
değişkenler arasında anlamlı bir ilişki tespit edilemedi (Tablo 
II). 

TaRTışma

Bu çalışma, KBH olan hastalarda serum ürik asit düzeyi 
ile 1,25(OH)2D3 düzeyleri arasında istatistiksel olarak anlamlı 
negatif bir ilişki (p=0,03) bulunduğunu ve bu ilişkinin serum 
kreatinin ve PTH düzeyinden bağımsız olduğunu ortaya 
koymaktadır. 

GİRİş

Kronik böbrek hastalığı (KBH), önemli bir halk sağlığı 
sorunu olarak dikkati çekmektedir. KBH’nın tüm dünyada 
50 milyondan fazla insanı etkilediği ve 1 milyondan fazla 
insanın renal replasman tedavisi alması gerektiği bildirilmiştir 
(1). KBH için risk faktörleri olan diyabetes mellitus (2) 
ve hipertansiyon (3,4) ile ilişkisi yanında, serum ürik asit 
düzeyi de böbrek işlevleri üzerindeki etkileri nedeniyle dikkat 
çekmektedir (5,6). 

KBH’nın ilerlemesi ile birlikte işlev gören böbrek 
kitlesinin kaybı, metabolik asidoz, hiperfosfatemi ve diğer 
üremik toksinlere bağlı olarak sıklıkla 1,25(OH)2D3 eksikliği 
gelişmektedir (7,8). D vitamininin böbrek koruyucu etkileri 
olduğu bilinmektedir (9). Diğer taraftan, D vitamini eksikliğinin 
son dönem böbrek yetmezliği riskini artırdığı gösterilmiştir (10). 

Hiperüriseminin D vitamini düzeyini düşürdüğü ileri 
sürümektedir. Ratlarda, pürin derivelerinin 1α hidroksilaz 
enzimini baskıladığı ve plazma ürik asit yüksekliğinin 
1,25(OH)2D3 düzeyini azalttığı gösterilmiştir (11). 

Bu çalışmanın amacı, KBH olan hastalarda serum ürik 
asit düzeyi ile D vitamini düzeyleri arasında bir ilişkinin olup 
olmadığını incelemektir. 

GEREÇ	ve	YönTEm

Hastalar

Bu çalışma, Kocaeli Üniversitesi Tıp Fakültesi, Nefroloji 
Bilim Dalı polikliniğinde evre 3-4 KBH tanısı ile en az 3 ay 
süreli takip edilen 35 hastada yapıldı. Çalışmadan dışlanma 
kriterleri evre 5 KBH, D vitamini ya da fosfor bağlayıcı ilaç 
kullanımı, paratiroid hormon (PTH) düzeyinin 100 pg/ml’den 
düşük olması, diyabetes mellitus, kalp yetersizliği ve malignite 
varlığı olarak kabul edildi. Çalışmaya alınan hastalara bilgi 
verildi ve yazılı izinleri alındı. Çalışma, Kocaeli Üniversitesi 
Tıp Fakültesi etik kurulunda onaylandı. 

laboratuvar

Laboratuvar analizleri için kan örnekleri 8-12 saat açlık 
sonrası alındı. Biyokimyasal incelemeler ve idrar analizleri 
“Abbott/Aeroset system (™)” cihazında gerçekleştirildi. PTH 
düzeyleri “Immunlite 2000” cihazında immunohistokimyasal 
yöntemle ölçüldü. 24 saatlik idrarda protein atılımı, protein 
denatüre edici madde olarak benzetonyum klorür kullanılarak 
turbidimetrik yöntem ile ölçüldü. 24 saatlik idrarda kreatinin 
klirensi aşağıdaki formül ile hesaplandı. 

Kreatinin klirensi= İdrar kreatinin düzeyi (mg/dl) x İdrar volümü (ml/gün)
 Serum kreatinin düzeyi (mg/dl) x 1440

D vitamini ölçümleri için alınan kan örnekleri hemen 
santrifüj edilip serum örnekleri ayrılarak analizlerin yapılacağı 
zamana kadar -80 °C’de saklandı. 1,25(OH)2D3 düzeylerine 
“ISO-DATA BIOS” cihazında “radioimmunoassay” yöntemi 
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Tablo	ı:	Hastaların demografik özellikleri, laboratuvar bulguları, sistolik ve diastolik kan basıncı değerleri.

değişken Ortalama	±	Sd

Yaş	(yıl) 46,57 ± 13,37

vücut	kitle	indeksi	(kg/m2) 25,67 ± 4,66

Glukoz	(mg/dl) 94,31 ± 9,19

Ürik	asit	(mg/dl) 7,43 ± 1,86

1,25(OH)2D3	(pg/ml) 10,61 ± 8,05

25(OH)d3	(mmol/l) 22,03 ± 18,18

Kreatinin	klirensi	(ml/dk) 26,60 ± 8,44

Kreatinin	(mg/dl) 3,13 ± 1,75

proteinüri	(mg/gün) 1291,85 ±1542,80, ortanca: 864

paratiroid	hormon	(pg/ml) 268,52 ± 168,32

Kalsiyum	(mg/dl) 8,96 ± 0,68

Fosfor	(mg/dl) 4,04 ± 1,11

Total	kolesterol 183,77 ± 37,82

Trigliserid 145,42 ± 18,92

Hdl-kolesterol 47,00 ± 14,60

l	dl-kolesterol 108,20 ± 34,10

Sistolik	kan	basıncı	(mmHg) 145,42 ± 18,04

diastolik	kan	basıncı	(mmHg) 89,71 ± 8,57

Tablo	ıı: Serum ürik asit düzeyleri ile diğer değişkenler arasındaki ilişki.

değişken r p	

Yaş	(yıl) 0,095 0,58

vücut	kitle	indeksi	(kg/m2) 0,339 0,04

Glukoz	(mg/dl) 0,104 0,54

1,25(OH)2D3	(pg/ml) -0,364 0,03

25(OH)d3	(mmol/l) -0,059 0,73

Kreatinin	klirensi	(ml/dk) -0,043 0,80

Kreatinin	(mg/dl) 0,429 0,01

proteinüri	(mg/gün) -0,014 0,93

paratiroid	hormon	(pg/ml) -0,054 0,75

Kalsiyum	(mg/dl) -0,245 0,15

Fosfor	(mg/dl) 0,557 0,001

Sistolik	kan	basıncı	(mmHg) -0,043 0,80

diastolik	kan	basıncı	(mmHg) 0,014 0,93
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Ratlarda, serum ürik asit düzeyinin D vitamini düzeyi ile ilişkili 
olduğu saptanmıştır. Pürin derivelerinin 1,25(OH)2D3 sentezini 
baskıladığı, plazma ürik asit düzeyinin 1,1 mg/dl’den 4,2 mg/dl’e 
yükselmesinin 1,25(OH)2D3 düzeyini %42 azalttığı gösterilmiştir 
(11). Gut hastalığı olan hastalarda ve sağlıklı kontrollerde ürik 
asit, 1,25(OH)2D3, 25(OH)D3 ve PTH düzeylerinin incelendiği bir 
başka çalışmada; hasta grubunda serum 1,25(OH)2D3 düzeyinin 
anlamlı olarak daha düşük (p<0,005) ve ürik asit düzeyinin daha 
yüksek (p<0,0001) olduğu; ürik asit düzeyi ile 1,25(OH)2D3 
arasında anlamlı negatif bir ilişkinin (p<0,05) bulunduğu; 1 yıl 
süreli allopurinol veya benzbromaron kullanımı ile ürik asit 
düzeyinin anlamlı düzeyde azaldığı ve 1,25(OH)2D3 düzeyinin 
arttığı gösterilmiştir. Bu sonuçların ürik asidin 1 α hidroksilaz 
enzimini baskılaması ile ilişkili olabileceği ileri sürülmüştür 
(12). KBH olan hastalarda yapılan bir çalışmada da kısa süreli 
allopurinol kullanımının plazma 1,25(OH)2D3 düzeyini anlamlı 
olarak artırdığı saptanmıştır (p<0,01) (13). 

Serum ürik asit düzeyinin kardiovasküler hastalıklar, 
hipertansiyon, diyabetes mellitus ve metabolik sendrom 
gelişimi ile ilişkili olduğu ortaya konmuştur (14). Ayrıca, yakın 
zamandaki verilerde hiperüriseminin, KBH’da azalmış böbrek 
işlevlerinin bir belirteci olmakla birlikte, böbrek hastalığı 
gelişimi ve ilerlemesi için bir risk faktörü olduğu da ileri 
sürülmektedir (15).

Serum ürik asit düzeyinin böbrek işlevlerindeki azalma için 
bağımsız bir risk faktörü olduğu gösterilmiştir (16). Endotel işlev 
bozukluğu, vasküler düz hücre çoğalması, interlökin-6 sentezinde 
artış, insülin direnci ve endotelyal nitrik oksit üretimindeki 
anomaliler hiperürisemiye bağlı böbrek hasarı için olası 
mekanizmalar olarak ileri sürülmektedir (17). Ürik asidin böbrek 
hastalığının ilerlemesi üzerindeki etkilerinin D vitamini düzeyini 
azaltması nedeniyle de olabileceği düşünülmektedir. 

Çalışmamızdaki verilerin analizinde saptanan diğer bir 
anlamlı bulgu da, serum ürik asit düzeyi ile VKİ arasındaki 
pozitif ilişkidir (P=0,04). Yapılan çalışmalarda, serum ürik asit 
düzeyinin VKİ ve metabolik sendromun diğer değişkenleri ile 
ilişkili olduğu saptanmıştır (18). Çalışmamızdaki bu bulgu, 
literatür ile uyumludur. 

Serum ürik asit düzeyinin kan basıncı yüksekliği ile de 
ilişki olduğu bildirilmektedir (14). Nitrik oksit (NO) sentezinin 
baskılanması, endotel işlev bozukluğu, RAS aktivasyonu, 
oksidatif stres artışı, renal arteriolar hastalık gelişimi, renal 
vazokonstriksiyon ve iskemi gelişimi ile ürik asidin kan basıncını 
artırdığı bildirilmiştir (19). Ancak, çalışma grubumuzda ürik asit 
düzeyleri ile sistolik ve diyastolik kan basıncı arasında anlamlı 
bir ilişki saptanmamıştır. Bu bulgunun, olgu sayısının az olması 
ile ilişkili olabileceği düşünülmektedir. 

Çalışmamızda, böbrek işlevlerindeki azalmayla ilişkili 
olarak artan fosfor ve kreatinin düzeyleri ile ürik asit düzeyleri 
arasında pozitif bir ilişki saptanmıştır. Ancak, kreatinin klirensi 
ile ürik asit düzeyleri arasındaki ilişki istatistiksel olarak anlamlı 
bulunmamıştır. Bu sonuç yorumlanamamıştır. 

Prospektif randomize kontrollü planlanmamış olması ve 
olgu sayısının az olması çalışmamızdaki sınırlayıcı faktörlerdir. 
Ayrıca, PTH düzeyi 100 pg/ml’den düşük olan hastaların 
çalışmaya alınmaması elde edilen sonuçların tüm KBH olan 
hastalara genellenmesini sınırlamaktadır. 

Sonuç olarak, kronik böbrek hastalığı olanlarda serum ürik 
asit düzeyi, 1,25(OH)2D3 düzeyi ile anlamlı negatif bir ilişki 
göstermektedir. Ancak, daha fazla hastada yapılacak çalışmalara 
ihtiyaç vardır. 
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