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Vitamin D Levels of Patients with Patellofemoral Pain Syndrome
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ABSTRACT

Objectives: To compare serum 25-hydroxyvitamin D levels of patellofemoral pain
syndrome patients with healthy individuals who admitted for preparticipation screening,
retrospectively.

Material and Methods: Medical records of patients who were admitted to a sports
medicine clinic were reviewed. Twenty five patellofemoral pain syndrome patients
whose serum 25-hydroxyvitamin D levels measured at the time of diagnosis and 51
healthy individuals who were admitted for preparticipation screening and whose serum
25-hydroxyvitamin D levels were measured at the time of admission were included in the
study. Vitamin D levels and admission dates of the patients were recorded.

Results: Serum 25-hydroxyvitamin D levels of all patients with patellofemoral pain
syndrome were below normal, and mean levels were 19.5+7.1 ng/ml. Mean serum 25-
hydroxyvitamin D levels of healthy individuals were 26.9+10.6 ng/ml. Patellofemoral pain
syndrome patient’s serum 25-hydroxyvitamin D levels were significantly lower (p<0.05)
than those of the healthy individuals.

Conclusions: Lower levels of serum 25-hydroxyvitamin D may have a role in the
pathophysiology of patellofemoral pain syndrome.
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Amacg: Bu calismanin amaci patellofemoral agri sendromu tanisi konulmus hastalarin
serum 25-hidroksivitamin D dizeylerini spora katiim éncesi muayene icin bagvuran
saglkl kisilerle retrospektif olarak karsilastirmaktir.

Gere¢ ve Yontemler: Spor Hekimligi poliklinigine basvuran hastalar retrospektif
olarak tarandi. Serum 25-hidroksivitamin D diizeyine bakilmis 25 patellofemoral agri
sendromu tanili hasta ve spora katilim éncesi muayene icin bagvurmus 51 saghkl kisi
calismaya dahil edildi. Olgularin 25-hidroksivitamin D diizeyleri kaydedildi.

Bulgular: Patellofemoral agri sendromu hastalarinin hepsinin serum 25-hidroksivitamin
D dizeyleri normalin altindaydi ve ortalamasi 19.5+7.1 ng/ml idi. Spora katilim &ncesi
muayene igin basvuran olgularin ortalama D vitamini dlzeyi ise 26.9+10.6 ng/ml idi.
Patellofemoral agri sendromu hastalarinin D vitamini diizeyleri saglkli grubunkilerden
anlamli olarak dusikti (p<0.05).

Sonug: Vitamin D disikliginin patellofemoral agri sendromu patofizyolojisinde rolii
olabilir.

Anahtar Sézciikler: D vitamini, patellofemoral agri sendromu
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GIRIS

Spor hekimligi polikliniklerine diz sorunu nedenli
basvurularin %25-40’1n1 patellofemoral agr1
sendromu (PFAS) olusturmaktadir (1,2). Patello-
femoral agri, kondromalazi patella, diz 6nii agrisi,
kosucu dizi gibi terimler de ayni klinik durumu
tanimlamak icin kullanilmaktadir. Patellofemoral
agr1 sendromu fleksiyondaki dizin patellofemoral
eklemine yiik bindiren aktivitelerle agreve olan,
patella ¢evresindeki veya arkasindaki agridir
(3). PFAS semptomoloji ve fizik muayeneye
dayanan klinik bir tanidir (4). Zor iyilesen bir
yaralanma olup yillarca siirebilmektedir (5).
Profesyonel ve rekreasyonel sporcularin %20‘yi

gecen oranlarda sporu birakmasina neden
olmaktadir (6).

PFAS hastalarinda agrinin kaynagi tam olarak
aydinlatilamamistir. Yogun bir inervasyona
sahip olan lateral ve medial retinakulum,
peripatellar sinovya, infrapatellar yag yastigi,
subkondral kemik gibi dokularin agrinin
kaynagi olabilecegi diisiiniilmektedir (7,8).

Histolojik ¢alismalar ile lateral retinakulumda
nosiseptif hiperinervasyon ve noral hasarlanma
(noéromalar, mikronéromolar ve néral miksoid
dejenerasyon) varligi gosterilmistir. Nosiseptif
hiperinervasyon miktar1 agri siddeti ile dogrudan
iligkili bulunmustur (9). Sanchis-Alfonso ve ark.
PFAS hastalarinda iskemi nedeniyle peripatellar
hipervaskiilarizasyon gelistigini ve hiper-
vaskiilarizasyonun da agr1 siddeti ile iligkili
oldugunu gostermislerdir (10). Sanchis-Alfonso’ya
gore tekrarlayan iskemi ataklar1 néral
hasarlanmaya yol agmakta; ayni zamanda noral
biiylime faktorii (NGF) ve vaskiiler endotelyal
biiytime faktoéri (VEGF) salinimina neden olarak
peripatellar  hiperinervasyon  ve  hiper-
vaskiilarizasyona neden olmaktadir. Noroma ve
mikrondromalarin agn ile iligkili oldugu zaten
bilinmektedir. Noral miksoid dejenerasyon ise
agri ile iligkili degildir, ancak propriyoseptif
inervasyonda disfonksiyon sonucu instabiliteye
neden olabilecegi diisiiniilmektedir (9). Nitekim
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pek ¢ok calismada PFAS hastalarinda propriyo-
sepsiyonda bozulma gosterilmistir (7,11,12).

Subkondral kemigin fokal asir1 yiiklenmesi bu
bolgedeki sinir sonlanmalarinin  mekanik
stimiilasyonu yoluyla agr1 olusturabilmektedir
(13). Ayrica PFAS hastalarinda stres kiriklarinda
olana benzer sintigrafik degisiklikler gosterilmistir
(14).

PFAS hastalarinda artroskopi ile peripatellar
sinovit goriilebilmektedir (8). Kendi dizine
anestezisiz artroskopi yaptiran ve diz i¢i dokularin
duysal (agr1) haritasini ¢ikartan Dye, peripatellar
sinovyanin mekanik olarak uyarilmasinin ¢ok
agrili oldugunu bildirmistir (15).

25-hidroksivitamin D‘nin (25(0OH)D) serum
diizeylerinin diistikliigii kanser, kalp hastaliklari,
hipertansiyon, diyabet, Parkinson hastaligi,
miiltipl skleroz gibi hastaliklarla iliskilendirilmis
olmakla birlikte, 25(0H)D’nin en bilinen etkileri
kas iskelet sistemi iizerinedir (16). Asil islevi
kalsiyum absorbsiyonunu ve homeostazisini
regiille etmek olan D vitamininin serum
seviyelerinin diistikliigiinde kemik dongiisi ve
metabolizmasi artmaktadir (17). D vitamini ayni
zamanda enflamasyonun modiilasyonunda énemli
bir rol istlenmektedir (18). D vitamini
diistikligiiniin  sinovitle iliskili oldugu ve D
vitamini desteginin sinovit bulgularini azalttig
gorilmistir (19). Ayrica D vitamininin
noroprotektif etkileri oldugu (20) ve eksikliginin
hiperinervasyona neden oldugu bildirilmistir (21).

Poliklinigimize basvuran ve PFAS tanisi konulan
bir hastada insidental olarak saptanan siddetli D
vitamini eksikliginin (<4.2 ng/ml) diizeltilmesi
ile birlikte diz 6nii agrisinin hizla gecmesi lizerine
poliklinige basvuran PFAS hastalarinda rutin
olarak serum 25(0OH)D diizeylerine bakilmaya
baslandi. Enflamasyon, néron sagligi ve kemik
metabolizmas1 {izerine etkileri nedeniyle D
vitaminin patellofemoral agr1 gelisiminde rolii
olabilecegini diislinmemize ragmen, literatiirde
bu konu ile ilgili bir calismaya rastlanmadi. Bu
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calismada saglikli kisilerle patellofemoral agri
sendromu tanisi konulmus hastalarin D vitamini
diizeylerini retrospektif olarak karsilastirmayi
amacladik.

GEREC ve YONTEMLER

Spor hekimligi poliklinigine Nisan 2014-Nisan
2016 arasindaki 24 aylik siirede basvuran hastalar
retrospektif olarak tarandi. Patellofemoral agri
sendromu tanisi konulmus (patellar 6giitme testi
pozitif, squat sirasinda ya da merdiven inerken
retropatellar agris1 olan) ve serum 25(0H)D
diizeyleri bakilmis, bilinen baska bir hastaligi
olmayan 15-55 yas arasindaki 26 hasta calismaya
alindi. Olgularin dosyalari incelendi. Bir hasta
besin destegi olarak D vitamini kullandig1 icin
calisma dis1 birakildi. Sonugta 22’si kadin, tgl
erkek olmak tizere 25 hasta calismaya dahil edildi.
Kontrol grubu olarak spora katiim oncesi
degerlendirme i¢in basvurup serum 25(0H)D
diizeyleri 6l¢lilmiis ve bilinen hastaligi olmayan,
D vitamini kullanmayan 15-55 yas arasindaki 51
kisi (30 erkek, 21 kadin) calismaya dahil edildi.

Tim olgularin yas, cinsiyet ve serum 25(0OH)D
diizeyleri ve 6lciim mevsimleri not edildi. Serum
D vitamini 6l¢iimleri, bir gece a¢lik sonrasinda
sabah alinan vendéz kandan kemiliiminisan
immiinometrik yontemle Centaur XP (Siemens
Healthcare, UK) cihazi kullanilarak yapilmisti.

Tirk Endokrinoloji ve Metabolizma Derneginin
2017 yii Metabolik Kemik Hastaliklar1 Tan1 ve
Tedavi Kilavuzuna gore serum 25(0H)D diizeyleri
li¢ grupta incelendi. Degerler 30 ng/ml tizerinde
ise normal, 20-30 ng/ml arasinda ise yetersizlik,
20 ng/ml'nin altinda eksiklik olarak kabul edildi.

Calisma 38°25’" kuzey enlemi ve 27°09’ dogu
boylam1 cografik koordinatlarinda yer alan
[zmir ilinde yapildi. Dokuz Eyliil Universitesi Tip

Patellofemoral Agri ve D Vitamini

Fakiiltesi Girisimsel Olmayan Arastirmalar Etik
Kurulunun onay1 alind1.

Verilerin analizi “SPSS (Statistical Package for
Social Sciences Inc. Chicago, IL, USA) for Windows
Release 22.0” istatistiksel programi kullanilarak
yapildi. Verilerin tanimlayici istatistikleri aritmetik
ortalama, + standart sapma, say1 (n) ve ylizde
(%) olarak sunuldu. Gruplar arasindaki farki
degerlendirmek icin Mann Whitney-U testi
kullanildu. Istatistiksel anlamlilik igin p<0.05 alind1.

BULGULAR

Hastalarin ortalama yas1 32.8+10.2 (16-55),
kontrol grubunun 26.5+109 (16-54) wil idi.
Gruplar yas bakimindan farkh degildi (p>0.05).
Gruplar kadin ve erkek olarak ayrildiginda da
PFAS ve kontrol grubundaki kadinlarin yaslari
arasinda farklilik yoktu (p>0.05) (Tablo 1). PFAS
hastalarinin (tim grup) D vitamini diizeyleri
kontrol grubundan anlamh olarak distikti
(19.5+7.1 ng/ml vs 26.9+10.6 ng/ml, p<0.05). D
vitamini diizeyleri kadin PFAS hastalarinda
kadin kontrollerden anlamli olarak diistikti
(p<0.05). PFAS grubunda tg¢ erkek oldugu icin
erkek PFAS hastalar ile erkek kontrol grubunu
karsilastiran istatistiksel analiz yapilamada.

PFAS grubunda tim hastalarin D vitamini
diizeyleri normalin altindaydi. Yetersizligi olan
hasta sayis1 14 (%56), D vitamini eksikligi olan
hasta sayisi ise 11 (%44) idi. Kontrol grubunda
D vitamini yetersizligi olan olgu sayis1 33 (%64)
idi. D vitamini eksikligi olan 9 (%18) ve D
vitamini normal olan 9 (%18) olgu
bulunmaktaydi (Tablo 2).

PFAS grubundaki hastalarin serum 25(0OH)D
diizeyleri tiim mevsimlerde kontrol grubundan
diisiiktii (Tablo 3). PFAS hastalarinin %48’i
ilkbahar aylarinda bagvurmustu.

Tablo 1. PFAS ve kontrol gruplarinin cinsiyete gore D vitamini ve yas degerleri

Kadin Erkek
PFAS (n:22) Kontrol (n:21) PFAS (n:3) Kontrol (n:30)
Serum 25(0OH)D (ng/ml) 19.3* +7.5 27.3* +14.3 214 +1.3 26.7+7.3
Yas (y11) 33.2 £99 27.8 £10.2 30.3 £15.0 25.6 £11.6

Degerler (Ort + SS) olarak; PFAS: patellofemoral agri sendromu; 25(0H)D: 25-hidroksivitamin D; *: p<0.05
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Tablo 2. Cinsiyete gore D vitamini diizeyi normal, eksik ve yetersiz olan olgu sayilari

Kadin Erkek
PFAS (n:22) Kontrol (n:21) PFAS (n:3) Kontrol (n:30)
Eksiklik (<20 ng/ml) 11 5 0 4
Yetersizlik (20-30 ng/ml) 11 13 3 20
Normal 0 3 0 6

PFAS: patellofemoral agr1 sendromu

Tablo 3. PFAS ve kontrol grubunda mevsimlere gore ortalama D vitamini diizeyleri

PFAS Kontrol
n 25(0H)D n 25(0H)D
ilkbahar 12 18.1+7.2 11 23.4+6.3
Yaz 6 22.1+5.3 14 27.7+8.9
Sonbahar 3 224 +6.5 18 25.5+55
Kis 4 18.0 £ 10.0 8 33.9+21.1

Degerler (Ort + SS) olarak; PFAS: patellofemoral agr1 sendromu; 25(0H)D: 25-hidroksivitamin D

TARTISMA

Calismamizda PFAS tanisi konulmus hastalarin
hepsinde serum 25(OH)D diizeyleri eksiklik
sinirinin ~ altindaydi. Ayni1  zamanda PFAS
hastalarinin serum 25(0OH)D diizeyleri kontrol
grubundan anlamli oranda dusiiktii. Kadin PFAS
hastalarinin serum 25(0OH)D diizeyleri kadin
kontrol grubundan anlaml oranda diistiktii.

PFAS hastalarinda agr1 siddeti ile iliskili
hiperinervasyon gelismektedir (hiperinervasyon
miktarindaki artis ile agr1 siddeti de artmaktadir)
ve propriyosepsiyon defisitleri goriilebilmektedir.
Sarah ve ark. (21) D vitamini eksikligi olan
sicanlarin  kaslarinda  hiperinervasyon ve
hipersensitivite gelistigini bildirmislerdir. Hatta
bu sicanlarin denge yeteneklerinde de zayiflama
olmustur. PFAS hastalarinda hiperinervasyon
peripatellar bolgede, ozellikle de lateral
retinakulumda gosterilmistir (9). D vitamini
eksikligi kasta oldugu gibi peripatellar bolgede
de hiperinervasyon gelisiminde rol alabilir, ama
bu konuya iliskin bilgiler ¢ok sinirlidir. PFAS’I1
hastalarda peripatellar bolgede nérodejenerasyon
da olmaktadir. Nérodejenerasyonun peripatellar
pleksus disfonksiyonuna neden olarak hastalarda
goriilen propriyosepsiyon defisitlerine neden
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oldugu diistiniilmektedir (7,9,12). Ozellikle son
yillarda D vitamininin ndérodejenerasyondan
koruyan noroprotektif etkileri bildirilmektedir
(20,22). D vitamini eksikligi PFAS hastalarinda
hiperinervasyon ve noral dejenerasyon
gelismesinde rol aliyor olabilir.

Diisiik serum 25(OH)D diizeyleri
enflamatuar ve otoimmiin hastalikla iligkili
bulunmustur. Immiin sistem hiicrelerinin
diferansiasyonu, proliferasyonu ve aktivasyonunda
Vitamin D’nin regllatuar gorevleri vardir: D
vitamini enflamatuar hiicrelerdeki enflamatuar
ozellikli molekulleri azaltirken, antienflamatuar
mediatorleri arttirmaktadir (18). Giinlimiizde
peripatellar sinovya enflamasyonunun PFAS
etyolojisinde rolii olabilecegi diistiniilmektedir
(23).

pek c¢ok

Sinoviyal enflamasyon siklikla diz osteoartritine
eslik etmektedir. Yakin donemde diz osteartritli
hastalardaki sinovitin Vitamin D ile iliskisi
olabilecegini vurgulayan ¢alismalar yapilmistir.
Zheng ve ark. (24) diz osteoartritli hastalarda 24
ay boyunca serum 25(0OH)D diizeylerini takip
etmisler ve sinovit progresyonunun, 25(0H)D
diizeyi siirekli normal olan hastalarda siirekli
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diisiik olanlara gore cok daha az oldugunu
bildirmislerdir. Semptomatik diz osteoartritli
413 hastay1 iceren randomize kontrollii cift kor
bir calismada D vitamini takviyesinin kontrol
grubuna gore sinovit progresyonunu azalttig
bildirilmistir (25).

PFAS etyolojisinde femur ve patellada artmis
kemik metabolizmasinin da rol alabilecegi
diistiniilmektedir (8). D vitamini eksikligi kan
kalsiyum seviyesinin azalmasina ve paratiroid
hormonun (PTH) artmasina neden olmaktadir.
PTH kan kalsiyum seviyesini normale getirmek
tizere kemik metabolizmasini arttirmaktadir
(26). PFAS hastalarinin  %50’sinde kemik
sintigrafisinde artmis tutulum gorilmustir (14).
Yine kemik metabolizmasini gosteren 18F NaF
PET/CT ile PFAS’lh dizlerin %85’inde artmis
tutulum bildirilmistir (27). Stres kiriklarinda da
artmis kemik metabolizmasi goriilmektedir (28).
Son donemde stres kiriklarinin D vitamini
eksikligiyle iliskili olabilecegine dair ¢alismalar
yayimlanmistir. Miller ve ark. (29) stres kirig
tanist konulmus hastalarin %83’iinde D vitamini
eksikligi oldugunu bildirmislerdir. Yakin tarihli
bir meta-analizde askeri personeldeki stres
kiriklar1 diisiik serum 25(0OH)D diizeyleri ile
iligkili bulunmustur (30). Diisiik serum 25(0H)D
diizeylerinin PFAS olan dizlerde goriilen artmis
metabolik aktiviteye katkisi olabilir.

Calismamizda PFAS grubunun ortalama serum
25(0OH)D diizeyleri tim mevsimlerde kontrol
grubundan dusiiktii. Serum 25(0H)D diizeyleri
mevsimlere gore degisiklik gostermektedir.
Tirkiye’'de yapilan pek ¢ok ¢alismada en diisiik
serum 25(0OH)D diizeylerinin bu g¢alisma ile
uyumlu olarak, kis ve ilkbahar aylarinda
gorildigi bildirilmistir (31-33). Hastalarin
%448'i ilkbahar aylarinda basvurmustu. Kis aylari
boyunca devam eden D vitamini disiikligiiniin
etkileri zaman icinde geliserek 6zellikle ilkbahar
aylarinda PFAS bulgularinin goriilmesine neden
olabilir.

Bu ¢alismanin 6nemli kisithliklar: hastalarin agri
diizeyleri ve fonksiyonel durumlarinin serum
25(0OH)D diizeyleri ile iliskisini icermemesi ve
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serum 25(0H)D diizeylerinin degisimi ile agr1 ve
fonksiyonlarda degisim iliskisini incelememesidir.
Ayn1 zamanda PFAS etyolojisinde {izerinde
durulan anatomik ve fonksiyonel bozukluklar (Q
acisi, pes planus/kavus varhigi, kuadriseps kas
glicii gibi) degerlendirilmemistir. Ayrica, saghkli
popiilasyonda ve sporcularda serum D vitamini
diizeylerinin diisiikligi ile sik karsilasildigi da
(33,34). Dolayisiyla bu
calismanin sonuclart ¢alisma grubunun kiiciik
olmasi ve retrospektif tasarlanmasi nedeniyle
dikkatli ele alinmalidir.

unutulmamalidir

Sonuc¢ olarak, serum 25(OH)D diizeylerinin
distikligiinin - PFAS  patofizyolojisine katki
sagladigr soOylenebilir. PFAS’h hastalarda D
vitamini diizeylerinin, risk faktorlerinin, agrinin
ve fonksiyonun degerlendirildigi, goriintiileme
yontemleriyle desteklenen prospektif planlanmis
calismalara gereksinim vardir.
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