YAKA EG/y..
Q0L A EGjp
® y. = "

T.C.
SAGLIK BAKANLIGI
SAGLIK BILIMLERI UNIVERSITESI
IZMIR BOZYAKA EGITIiM ve ARASTIRMA HASTANESI

AILE HEKIMLIiGI KLINIGI

D VITAMINI EKSIKLIGI ILE
KRONIK HASTALIKLAR ARASINDAKI ILiSKi

Dr. Bahriye Irik
(TIPTA UZMANLIK TEZi)

iZMiRr/2019






T.C.
SAGLIK BAKANLIGI
SAGLIK BILIMLERI UNIVERSITESI
IZMIR BOZYAKA EGITIiM ve ARASTIRMA HASTANESI

AILE HEKIMLIiGI KLINIGIi

D VITAMINI EKSIKLIGI ILE
KRONIK HASTALIKLAR ARASINDAKI ILiSKi

Dr. Bahriye Irik

Tez Damsmam: Basasistan Uzm. Dr. Ozge Tuncer

(TIPTA UZMALIK TEZI)

iZMiRr/2019



TESEKKUR

Uzmanlik egitimi siiresince bana destek olan, bilgi ve deneyimleri ile yol
gosteren, ayrica tezimin her asamasinda yardimlarini higbir zaman esirgemeyen, beni

hep yiireklendiren sevgili hocam, tez danismanim Saym Uzm. Dr. Ozge TUNCER e,

Uzmanlik egitimim siiresince bilgi ve tecriibelerinden faydalandigim
hocalarim Sayin Dog. Dr. Arif YUKSEL, Saym Dog. Dr. Mehmet YILDIRIM, Sayin
Dog. Dr. Muhtesem GEDIZLIOGLU*na,

Uzmanlik egitimim boyunca birlikte calistigim egitimime, hayata tecriibe ve

tavsiyeleri ile yon veren, her tiirlii destegiyle yanimda olan Saymn Uzm. Dr. Ash

BAYINDIR, Uzm. Dr. A. Murat [SIL’a

Birlikte ¢aligmaktan zevk aldigim tezimde kullandigim verilerin olugsmasini

saglayan Uzm. Dr. Ozlem iLBI, Uzm. Dr. Rana GUNDOGAN KULAHCI ‘ya

Birlikte calistigim basta Dr. Esra SANCAKTAR olmak {izere tiim asistan

arkadaslarima ve klinigimizin ¢ok kiymetli hemsirelerine ve biitlin personeline,

Diger klinik branslarda rotasyon egitimlerim siiresince hekimligime ¢ok
katkilar1 olan birlikte c¢alismakla sansli hissettigim saygideger hocalarima,

uzmanlarima, birlikte ¢calismaktan zevk aldigim asistan arkadaslarima,

Her daim yanimda olan beni hep giivende hissettiren ve benden sevgisini
esirgenmeyen kizlart oldugum i¢in kendimi sansli hissettigim sevgili anneme,

babama ve ablas1 oldugum i¢in ¢ok sans1 oldugum kardesime,

Bu zorlu siiregte ve hayatimin tiim anlarinda giizel, ¢irkin, kolay, zor gibi
sifatlar1 6nemsiz birakan, onunla birlikte yasamaktan mutluluk duydugum ve onunla
her seyin daha kolay ve ¢ok daha giizel oldugunu diistindiigiim biricik esim Uzm. Dr.
Mehmet IRIK’e tiim kalbimle tesekkiir ederim.

Dr. Bahriye IRIK

[zmir,2019



ICINDEKILER

TESEKKUR.........cocooiiiiiieeeeee ettt en sttt n s s sttt i
ICINDEKILER ........cooiiivieeeeee ettt i
KISALTMALAR ...ttt ettt s s s sttt sttt eaete s s s s e iv
TABLO LISTEST .......coouiiiiiieeee ettt en st vi
SEKIL LISTESI........c.cooviiiiie et vii
L0 /20 3 Vil
F N 3 I X3 TSR X
1. GIRIS VE AMAC ..ottt s 1
2. GENEL BILGILER ..........cocooiiiiiiiieeeeee e, 3
2.1.D VITAMINI TANIMI ..ot 3
2.2. D VITAMINI KAYNAKLART .......ccooviiitiieeieieeseee s s st 3
2.3. D VITAMINI SENTEZI VE METABOLIZMASI .......c.cocoovoviviviieeeeerne 4
2.4. ETKI MEKANIZMAST ......cocoovititieeeeeeeeseseeeeesis et es s 6
2.4.1. Kas Iskelet Sistemi Uzerine EtKiSi........ooveveeiereeeeeoreeieeeseeeeeeeeesseseeeseeaenen, 8
2.4.2. Iskelet Sistemi Dismdaki EtKileri .........ccccoeevveiiiieieieeeieeiees e 9
2.4.2.1. Kardiyovaskiiler hastaliklar ile iliSKSi: ......ccoovreiiveeiiieeiiieeiiiee e 9
2.4.2.2. Diabetes mellitus ile iliskisi: ...........cccoeeiiii 10
2.4.2.3. Kronik obstriiktif akciger hastaligi ile iliskisi:..........ccovvvvveeiiiiiinnnn. 10
2.4.2.4. Serebrovaskiiler olay ile iliSKiSi: .....covveiiivreiiiie i 10
2.4.2.5. Obezite ile 1liSKiSI: ....ccoeiiiiiiiiii 11
2.5. D VITAMINI DUZEYININ DEGERLENDIRILMESTI ......ccccoooveviviviiinne, 11
2.6. D VITAMINI EKSIKLIGI NEDENLERI..........ccccoooiiiiecccceeeeeeeea, 12
2.7. D VITAMINI EKSIKLIGI TEDAVISI.....c.cocvoviviviiiieeeeeeeeee e, 12
3. GEREC VE YONTEMLER .........ccococoiiiteieeeee ettt 14
3.1. VERILERIN DEGERLENDIRILMESI .......c.c.ccoovviiiiiiecceeeeceeeeee e, 15
A BULGULAR.......cootieeteteeetee ettt n sttt en sttt esanen e 16
4.1. DEMOGRAFIK OZELLIKLER .......ccccoovivitiiiiiiccieeeeeeeeve e 16
4.2. CALISMAYA KATILAN HASTALARIN KRONIK HASTALIK
DURUMLARI ...ttt ettt n sttt en st 19
4.3. HASTALARIN D VITAMINI DUZEYLERINE GORE INCELENMES]I ....20
5. TARTISMA ..ottt eeeeseeeeee ettt s sttt ettt es st s et enenen e, 28



6. SONUCLAR VE ONERILER ............c.cccooviiiiiiiiiiirieeeeeeeeeees e, 36

T KAYNAKLAR ..ottt en sttt n s s s st 37
8. EKKLER ......ooieeeeeeeeeeeeeee ettt en ettt 41
9. OZGECMIS ..ottt en ettt 43



KISALTMALAR
ABD: Amerika Birlesik Devletleri
BMi: Body Mass index
Ca: Kalsiyum
CAMP: Cyclic Adenosine Monophosphate
DM: Diabetes Mellitus
FEV1: Forced expiratory volume in 1 second
FGF 23: Fibroblast Growth Factor 23
FVC: Forced vital capacity
GOLD: Global Initiative For Chronic Obstructive Lung Disease
HBYS: Hastane Bilgi Yonetim Sistemi
HDL.: High Density Lipoprotein
HT: Hipertansiyon
IOF: International Osteoporosis Foundation
KOAH: Kronik Obstriiktif Akciger Hastalig
KVH: Kardiovasiiler Hastalik
LDL.: Low Density Lipoprotein
MAP: Mitojenle Aktiflenen Protein
MED: Minimal Eritem Dozu
NHANNES I11: National Health and Nutrition Examination Survey |11
P: Fosfor

PATENT: Prevalence, awareness and treatment of hypertension in Turkey



PTH: Parathormon

RANKL.: Receptor Activator of Nuclear Factor Kappa-B Ligand
RXR: Retinoid-X Reseptor

SGK: Sosyal Giivenlik Kurumu

SSK: Sosyal Sigortalar Kurumu

SVO: Serebrovaskiiler Olay

TEKHARF: Tirkiye Eriskin Kalp Saglig1 ve Hipertansiyon Arastirmasi ve
Risk Faktorleri

TURDEP- II: Tirkiye Diyabet Obezite ve Hipertansiyon Epidemiyoloji

Calismasi- 11
UVB: Ultraviyole B
VDBP: Vitamin D-binding Protein
VDR: Vitamin D reseptor

VDRE: Vitamin D Responsive Element



Tablo 1:
Tablo 2:
Tablo 3:
Tablo 4:
Tablo 5:
Tablo 6:
Tablo 7:
Tablo 8:

TABLO LIiSTESI

D Vitamini Eksikligi Nedenleri .........ccccooeiiiiiiiiiiiiciie e 13
Caligmadaki Hastalarm Hastalik Durumlart...........ccocoocieiiiiniiniiineenee, 19
Caligmadaki Hastalarm Kan Lipit Durumlari............occcceeeiiiiiiiiniiiinnenne, 20
D Vitamini Durumunun Yas Gruplarma Gore Dagilimi............cc.cceevnnenn 24
D Vitamini ve Sosyal Giivence Durumuna Gore Hasta Dagilimi .............. 24
D Vitamini Durumu ile Hastaliklar Arasindaki Iliski..........cccoovevevrrvennnene. 25
D Vitamini ve Kan Lipit Durumu Arasindaki Tliski ............ccccoooveiernnaen. 26
Kronik Hastalik Durumu ile Ortalama D Vitamini Degerleri .................... 27

Vi



SEKIL LiSTESI

Sekil 1: D, ve D3 vitaminlerinin kimyasal yaptlart ...........ccccocviiiiiiniiiinieen, 4
Sekil 2: D vitamininin MetaboliZmast ...........ccccoieiiiiiiiiiiiiiiiee e 6
Sekil 3: D Vitamininin ELKIEri .......cooooviiiie e 7
Sekil 4: Hastalarin Cinsiyete Gore Dagilimlarin Pasta Grafigi ile Gosterimi ........ 16
Sekil 5: Erkek Hasta Yas Dagilimi..........oooooiiiiiiiiiiiiiiciee e 17
Sekil 6: Kadin Hasta Yas Dagilimi ..o 17
Sekil 7: Hastalarm Beden Kitle Indeksine Gére Dagilimlart................cccceevevevennne, 18
Sekil 8: Hastalarin Sosyal Giivencelerine Gore Dagilimlart .............ccoooviiiiinnnn 19
Sekil 9: D Vitamini Diizeyine Gore Hasta Dagilimi...........ccccccooviniiniinen 21
Sekil 10: Cinsiyete Gore D Vitamini Diizeyi Oranlart...........ccccoooovieiniiniiniinnnnenn 22
Sekil 11: D Vitamini Yetersizligi Olan Hastalarin Yas Dagilimi1 Grafigi................. 23
Sekil 12: D Vitamini Eksikligi Olan Hastalarin Yas Dagilimi Grafigi..................... 23

Vi



OZET

Amag: D vitamini eksikligi tiim diinyada olduk¢a yaygin goriilen bir saglik
sorunudur. Ulkemizde de Avrupa iilkelerine benzer seklinde D vitamini eksikliginin
goriilme sikliginin % 40 ile % 100 arasinda degistigi belirtilmektedir. D vitamininin
iskelet sistemine ait etkilerinin disinda kardiyovaskiiler hastaliklar, otoimmiin
hastaliklar, diabetes mellitus dahil olmak iizere birgok kronik hastalik riskini
azaltmada rol oynayabilecegini gosteren c¢alismalar vardir. Bu caligmada Aile
Hekimligi poliklinigine bagvuran ve D vitamini seviyesi diisiik saptanan hastalarin
toplum prevalansma gore kronik hastalik goériilme sikliginin tespiti ve D vitamini

eksikligi ile kronik hastaliklar arasinda bir iliskinin olup olmadigmin arastirilmasi

amagland.

Gere¢c ve Yontem: Calisma retrospektif, kesitsel, analitik bir caligmadir.
Calismaya Subat 2017- Subat 2018 tarihleri arasmda S.B.U. Bozyaka Egitim ve
Arastirma Hastanesi Aile Hekimligi Poliklinigine bagvuran, D vitamini diizeyi diisiik
saptanan eriskin hastalar alindi. Hasta sayis1 orneklem hesab1 ile 368 olarak
belirlendi. Hastane bilgi yonetim sisteminden calismada arastirilmak istenen verileri
tam bulunan 404 hasta c¢alismaya dahil edildi. Hastalarin sosyodemografik
Ozellikleri, kronik hastaliklari, D vitamini diizeyleri ve lipit parametreleri
karsilastirildi. Elde edilen veriler Statistical Package for Social Sciences 25 version

programi kullanilarak degerlendirildi. P<0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular: Calismaya D vitamini diizeyi normalin altinda 18-80 yas arasinda
404 hasta dahil edildi. Hastalarin yas ortalamasi 52+16,22 yil bulunmustur. %66,1’i
(n=267) kadm, %33,9’u (n=137) erkek saptanmistir. Calismaya dahil edilen
hastalarm %350,99’u (n=206) DM, HT, SVO, KOAH ve KAH ag¢isindan en az bir
kronik hastaliga sahip oldugu saptanmistir. Calismada yer alan hastalarin
%25,74’tinde (n=104) DM, %37,13’linde (n=150) HT, %]1,2’sinde (n=5) SVO,
%2,72’sinde (n=11) KOAH, %14,36’sinda (n=58) KAH saptanmigtr. HDL
diigiikligii haricinde hiperlipidemi prevalansi toplum prevalansini veren galigmalara
gore bu calismada daha fazla bulunmustur. HT (p=0,036) ve SVO (p=0,015) i¢in

hastaliga sahip olanlarm D vitamini diizey ortalamas: ile hastaliga sahip
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olmayanlarin D vitamini diizeyi ortalamasi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

fark saptanmustur.

Sonu¢: Bu ¢alisgmada D vitamini eksikligi ile kronik hastaliklar arasindaki
iligki arastirilmistir. DM, HT, KAH prevalansi Tiirk toplumu prevalansini yansitan
caligmalara gore daha yliksek bulunmustur. SVO’lu hastalarin D vitamini diizey

ortalamas1 anlamli olarak diisiik saptanmistir.

Anahtar kelimeler: Aile Hekimligi, D Vitamini, Kronik Hastaliklar



THE RELATIONSHIP BETWEEN VIiTAMIN D DEFIiCIENCY AND
CHRONIC DISEASES

ABSTRACT

Aim: Vitamin D deficiency is a common health problem in the world. The
incidence of vitamin D deficiency in our country varies between 40% and 100%
similar to European countries. There are studies showing that vitamin D may play a
role in reducing the risk of many chronic diseases, including cardiovascular diseases,
autoimmune diseases, diabetes mellitus, as well as its effects on the skeletal system.
In this study, it is aimed to determine the prevalence of chronic disease according to
the population prevalence and to investigate whether there is a relationship between
vitamin D deficiency and chronic diseases in patients with low vitamin D levels and

who admitted to the family medicine clinic

Materials and Methods: This is a retrospective, cross-sectional, analytical
study. Between February 2017 and February 2018, adult patients admitted to the
University of Health Sciences Izmir Bozyaka Education and Research Hospital
Family Medicine Clinic with low levels of vitamin D were included in the study. The
number of patients was determined to be 368 with a sample account. 404 patients
with complete data were included in the study from the hospital information system.
Sociodemographic characteristics, chronic diseases, vitamin D levels and lipid
parameters of patients were compared. The data obtained were analyzed with

Statistical Package for Social Sciences 25 version program.

Results: 404 patients between the ages of 18-80 were included in the study.
The mean age of the patients was 52 £+ 16.22 years. 66.1% (n = 267) of the patients
were female and 33.9% (n = 137) of the patients were male. Of the patients included
in the study, 50.99% (n = 206) had at least one chronic disease of DM, HT,
cerebrovascular disease, COPD and CAD. Patients included in the study have
25.74% (n = 104) DM, 37.13% (n = 150) HT, 1.2% (n = 5) cerebrovascular disease,
2.72%. (n = 11) COPD, and 14.36% (n = 58) CAD. In this study, the prevalence of
hyperlipidemia was found to be higher than the prevalence of community

hyperlipidemia, with the exception of low HDL levels. There was a statistically



significant difference between the mean vitamin D level of the patients with disease
for HT (p = 0.036) and cerebrovascular disease (p = 0.015).

Conclusion: In this study, the relationship between vitamin D deficiency and
chronic diseases were investigated. The prevalence of DM, HT, and CAD was found
to be higher than the studies that reflect the prevalence of Turkish society. The mean
vitamin D level of cerebrovascular disease patients was found to be significantly
lower.

Key Words: Family Medicine, Vitamin D, Chronic Diseases
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1. GIRIS VE AMAC

Vitaminler ekzojen alimmasi zorunlu olan elementler olarak tanimlansa da
istisnai olarak D vitamini endojen olarak {iretilebilen sekosteroiddir (1). Viicut
ihtiyacimin biiylk bir kismi (%80-90) ultraviyole-b ile ciltten sentez yoluyla
karsilanirken, az bir kisim (%10-20) diyet yolu ile besinlerden alinir. Sentez igin
giines 1smlarmim yeryiiziine ulastigl ac¢t (Zenith acis1) onemlidir. Yiiksek faktorli
giines kremi kullanmak, cam ya da tiil arkasindan giineslenmek, cok kapal kiyafetler
ile ¢iplak cildin giines 1s1gina maruz kalmasimi Onlemek D vitamini Sentezini
engellemektedir. Koyu ten rengine sahip olunmasi yeterli D vitamini miktar1 igin
daha uzun siireli glines 151g1na maruz kalmay1 gerektirir (2, 3). Ciltte sentezlenen ve
diyet yoluyla alinan D, ve D3 vitamini biyolojik olarak aktif degildir. Vitamin D
baglayici protein ile karacigere tasinir ve 25 hidroksilaz enzimi ile 25
hidroksivitamin D [25(OH)D]’ye doniisiir (4). Bu formu kanda dlgiilebilen ve diizey
tayininde kullanilan formudur (5). Ancak 25(OH)D aktif form degildir. Bobreklerde
1 alfa hidroksilaz ile aktif formu olan 1,25(OH),D’e doniisiir. 1,25(OH),D’nin en
bilinen 6zelligi duedonumdan kalsiyum ve ileumdan da fosfor emilimini arttirarak
plazma kalsiyum ve fosfor seviyesini diizenlemektir (4). D vitamini reseptorii sadece
kemik dokusunda degil ayni zamanda beyin, cilt, meme, hipofiz, paratiroidler,
pankreas beta hiicreleri, gonadlar, iskelet kasi, dolagimdaki monositler ile aktive T ve
B lenfositlerinde de bulundugu saptanmistir (6). D vitamini eksikliginin otoimmun
hastaliklar, osteoartrit, diabetes mellitus, kardiyovaskiiler hastaliklar, sizofreni,
depresyon gelisim patogenezi lizerine etkileri oldugu gosterilmistir (5). D vitamini
eksikligi siklig1 tilkeden iilkeye hatta ayni iilkenin farkli bolgelerinde ve farkli
mevsimlerde degiskenlik gostermektedir. Avrupa ve Amerika’da D vitamini eksikligi
sikligmin %40 ile %100 arasinda degistigi belirtilmektedir. Ulkemiz i¢in de goriilme
siklig1 benzerlik gostermektedir (2). D vitamini eksikligi olan hastalar aile sagligi
merkezlerine de sik¢a basvurmakta, takip ve tedavileri aile hekimligi uzmanlari
tarafindan diizenlenmektedir. Bu hastalar1 diabetes mellitus, hipertansiyon,
serebrovaskiiler hastalik, kronik obstriiktif akciger hastaligi, obezite gibi kronik
hastaliklar agisindan da arastrmak ya da tedavilerinde D vitamini ile klinik
iyilesmeye yardimc1 olmak gerekebilir. Calismamizda S.B.U. Izmir Bozyaka Egitim

Aragtirma Hastanesi Aile Hekimligi Poliklinigine basvuran ve D vitamini seviyesi



diistik saptanan hastalarda toplum prevalansina gore kronik hastalik goriilme
sikliginin tespiti ve D vitamini eksikligi ile kronik hastaliklar arasinda bir iliskinin

olup olmadiginin arastirilmas1 amaglandi



2. GENEL BILGILER

2.1. D VITAMINIi TANIMI

Vitaminler, hiicresel fonksiyonlari yerine getirmek i¢in gerekli olan insanlar
tarafindan sentezlenemeyen bu sebeple diyetle alinmasi zorunlu olan organik
bilesiklerdir. Vitaminler suda ¢6ziinen ve yagda ¢oziinenler seklinde gruplandirilir. D
vitamini yagda c¢ozlinen vitaminler iginde yer almaktadir (1). Ancak diger
vitaminlerin aksine D vitamini viicutta giines 15181 etkisiyle tretilebilen hormon
fonksiyonlarma sahip bir steroldiir, bu ylizden sadece sinirh giines 15181 alan kisilerde

D vitamini diyetle alinmasi zorunlu bir vitamindir (1,6).

2.2. D VITAMINI KAYNAKLARI

Insanlar D vitamini ihtiyacii besinler, takviye ediciler ve giines 15131 ile
deriden sentezleyerek karsilarlar (5). D vitamini bitkilerde bulunan ergokalsiferol (D,
vitamini) ve hayvan dokularinda bulunan kolekalsiferol (D3 vitamini) seklinde inaktif
halde iki formda diyetle alinabilir. Inaktif olan D, ve D3 vitaminleri ardisik olarak iki
hidroksilasyon reaksiyonu ile aktif D vitaminine cevrilir (1). Ozellikle yagl baliklar
olan somon, uskumru, sardalya, ton baligi, morina balig1 cigeri, yumurta sarisi, siit,
brokoli D vitamini en fazla i¢ceren besinlerdir. Amerika Birlesik Devletleri (ABD) ve
Kanada’da siit ve bazi1 besinlere D vitamini takviyesi ilave edilmektedir (7). D
vitamininin asil kaynagi giines 1s1gidir, tim bu besin Ogeleri giinliik ihtiyaci
karsilayacak miktarda D vitamini icermez ve uygun miktarda giines 15181 alinmasi
durumda takviye D vitaminine gerek yoktur (8). Giines 15181 ile D vitamini sentezi,
glines 15181na maruz kalan cilt yiizey alan orani ile iligkilidir (9). D vitamini sentezi
icin giines 15181 direkt olarak cilde temas etmelidir (2).Tiim viicudun pembelesip 1
minimal eritem dozu (MED) olusturacak sekilde giines 1s1gmna maruz kalmasi
yaklasik 20.000 1U D vitamini dozuna es deger D3 vitamini salgilanmasma neden
olur (7). Cilt rengi acik olan bireylerde MED olusturacak diizeyde giines 1s1gina
maruz kalma siiresi 15 dakika iken, koyu cilt rengine sahip bireylerde bu siire ti¢ dort
kat uzayabilir. D vitamini iiretimi ayrica giyinme aligkanliklari, glines 1sinlarindan
koruyucu kremler kullanilip kullanilmamasi, iilkenin bulundugu enlem, giines

isinlarinin yeryiiziine geldigi ac1 (zenith agis1), mevsim durumu gibi birgok faktore



bagli olarak degiskenlik gosterir. Cam ve tiil arkasindan da giineslenme D vitamini

sentezini engeller (2).

T=-DEHYDROCHOLESTEROL
(PROVITAMIN D3 )

ERGOSTEROL
(PROVITAMIN D3 )

VITAMIN Dg

Sekil 1: D, ve D3 vitaminlerinin kimyasal yapilar1 (10)

2.3. D VITAMINIi SENTEZIi VE METABOLIiZMASI

Viicudun ihtiyaci olan D vitamininin %10-20 kadar1 diyetle alinan D; ve D3
vitamini seklinde karsilanirken, %80-90’1 kolesterol metaboliti olan 7-
dehidrokolesterolden 290-315 nm dalga boyundaki ultraviyole-b (UVB) 15181 ile
dermisten sentezlenen D3 vitamini ile karsilanir (2,5). Diyetle aliman ya da endojen
olarak iiretilen D, ve D3 vitaminlerinin inaktif formdan aktif forma doniismesi i¢in
hidroksilasyon reaksiyonu gereklidir (1). Diyetle alinan D, ve Dz vitamini
silomikronlarla birlesmekte, lenfatik sistem araciligi ile venéz dolasima
tasinmaktadir. Diyetle alinan ya da endojen olarak iretilen D vitamini yag
hiicrelerinde depolanabilmekte ve ihtiya¢ halinde dolasima tekrar salinmaktadir.
Dolasima gegen D vitamini D vitamini baglayici1 protein (VDBP) ile karacigere
taginir. Karacigerde 25 hidroksilaz enzimi ile 25-hidroksivitamin D’ye [25(OH)D]
doniistiiriiliir. Ancak 25(OH)D, D vitamininin aktif formu degildir. Aktif forma



doniisebilmesi i¢in bobreklerde 1 alfa hidroksilaz enzimi ile 1,25-dihidroksi Vitamin
D’ye [1,25(0OH),;D] donistirilmesi gerekmektedir (5). Bu yiizden 25(0OH)D
karacigerden dolasima katilir VDBP’e baglanarak bobrege gider, bobrekte filtre
edilir ve proksimal tiibiildeki megalin ve kiibilin reseptorleri araciligiyla geri emilir.
Bobrekte 1 alfahidroksilaz emzimi ile hidroksillenen 25(OH)D’den aktif metaboliti
olan 1,25(0OH),D olusturulur (11). 1 alfa hidroksilaz enzimi D vitamini sentezindeki
anahtar enzimdir (5). Bu enzimin diizenlenmesinde PTH, fibroblast growth factor 23
(FGF 23), serum kalsiyum ve fosfor degerleri etkilidir. Artmis parathormon,
hipokalsemi ve hipofosfatemi enzimi indiikler ve 1,25(OH),D olusumunu artirirken,
hiperfosfatemi, FGF 23 ve 1,25(OH),D kendisi enzimi baskilar ve 1,25(OH),D
olusumu azalir (11). Ayrica 1,25(0OH),D bobrekte 24-hidroksilaz enzim aktivitesini
artirir.  24-hidroksilaz enzimi; 1,25(0H),D’yi 1,24,25(0H);D’ye, 25(0H)D’yi
24,25(0OH),;D’ye doniistiirerek D  vitamini inaktivasyonundan gorevlidir ().
25(0OH)D ise D vitamininin dolasimdaki ana formudur ve kandaki D vitamini
degerinin laboratuvar 6lgtimii olarak kullanilir (5). 25(OH)D’nin kan konsantrasyonu
1,25(0OH),D’nin  kan konsantrasyonundan yaklasik 1000 kat fazladir (8).
25(0OH)D’nin  viicuttaki  inaktif = form  olmasmna ragmen  laboratuvar
degerlendirilmesinde kullanilmasinin nedeni yar1 émriiniin 2-3 hafta kadar uzun
olmasidir. 1.25(OH),;D’nin yar1 omrii ise yaklasik 4 saattir ve bu nedenle kan

konsantrasyonunun ¢ok diisiiktiir. Kan konsantrasyonun diisiik olmasindan dolay1
1,25(0H),D kandaki D vitamini diizeyi hakkinda ¢ok iyi bilgi vermez (2).
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Sekil 2: D vitamininin Metabolizmas1 (12)

2.4. ETKIi MEKANIZMASI

Biyolojik olarak aktif form olan 1,25(OH),D etkisini vitamin D reseptoriine
(VDR) baglanarak gosterir (11). VDR niikleer hormon reseptor ailesine aittir ve bu
ailenin diger tyeleri olan steroidler, tiroid hormonlar1 ve retinoik asit ile etki
mekanizmasi olarak benzerlikler gosterir (13). 1,25(OH),D’nin molekiiler etki
mekanizmasi genomik ve non-genomik etkiler seklinde smiflandirilir (8). VDR’ye
baglanan aktif D vitamini intraniikleer retinoid-x reseptér (RXR)’ii ile heterodimerik
kompleks olusturur. Bu olusum DNA {izerindeki D vitamini cevap elemani (vitamin
D responsive element, VDRE) seklinde bilinen bolgeye baglanir ve 1,25(OH),D-
VDR- RXR-VDRE etkilesimi olusur ve gen transkripsiyonu ger¢eklesmis olur. Aktif
D vitamininin genomik etkisini bu sekilde gergeklesmis olur (13). Non-genomik
etkisi ise aktif D vitamini, plazma membran reseptoriine baglanarak ikincil haberci
(CAMP, MAP gibi) veya hiicre i¢i protein fosforilasyonuna neden olarak Olusan
hizli, nontranskripsiyonel cevaplardir. Bu plazma membran reseptorleri kemik,

bobrek, paratiroid bezi ve bagirsaklar gibi vitamin D’nin kalsiyum (Ca) lizerine



etkilerini iceren hedef dokularda bulunur (8). Aslinda D vitamininin genomik ve non-
genomik aktiviteleri birbirini tamamlayic1 nitelikte oldugu bildirilmistir (13).

1,25(0H);D’in en ¢arpict 6zelligi plazmanin kalsiyum (Ca) ve fosfor (P)
diizeylerini saglamaktir (1). 1,25(OH),;D duedonumdan Ca ileumdan P emilimini
arttrmaktadir. D vitamini olmadiginda diyetle alinan kalsiyumun %10-15°1 ile
fosforun %60°’1 emilebilmekte iken vitamin D reseptor aktivasyonu ile kalsiyum
emilimi %30-40, fosfor emilimi ise %80’e ¢ikar (14). Ayrica bobreklerden Ca
atilimin azaltir ve 1,25(OH)2D’in kemik rezorbsiyonunu arttirmak, insiilin yapimini
arttirmak, miyokardiyal kontraktilitesini arttirmak, renin sentezini azaltmak iizerine
de etkisi vardir (4). Ayrica 1,25(OH);D’nin 200’den fazla geni kontrol ettigi
bilenmektedir ve bu genler hiicre proliferasyonu, diferansiasyonu, apoptozis ve

anjiyogenezisi iizerine gorev alir. Immiinomodiilatdr etkisi de mevcuttur (14).
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Sekil 3: D Vitamininin Etkileri (15)

Bobrekler 25(OH)D’yi aktif form olan1,25(0OH),D3’e ¢evirir. 1,25(0OH),;D;
iskelet sistemi i¢in kalsiyum hemostazini saglar. Aktif D vitamini ayrica VDR’si
olan diger hiicre ve dokular1 da etkiler ancak bu etki D vitamininin kas iskelet dis1
etkilerini olusturur.

Bununla birlikte hayvan ve insanlar {zerinde yapilan



caligmalarda birgok dokuda sadece VDR’nin degil, ayrica la-hidroksilaz
aktivitesinin de oldugu saptanmustir (15).

2.4.1. Kas iskelet Sistemi Uzerine Etkisi

D vitamininin temel fizyolojik fonksiyonlarindan biri, ¢esitli metabolik
fonksiyonlar, transkripsiyon diizenlenmesi ve kemik metabolizmasini korumak igin
serum kalsiyum ve fosfor seviyelerini saglikli bir fizyolojik aralikta tutmaktir (11).
Kan kalsiyum seviyesini fizyolojik aralikta tutmak i¢in D vitamini kemik
rezorbsiyonunu arttirir (14). D vitamini VDR ile reseptor aktivator niikleer faktor
kappa B ligandi (RANKL) reseptor ekspresyonunu arttirir. RANKL
preosteoklastlarda RANK ile etkilesime girer ve preosteoklastlarin matiir
osteoklastlara doniismesini saglar (16). Matiir osteoklastlar ise kan Ca ve P
seviyesini normal sinirlarda tutmak i¢in kemik rezorbsiyonu ile Ca ve P’nin kana
gegmesini saglar (11). Eger kiside D vitamini eksikligi varsa bagirsaklardan Ca
emilimi yetersizlesir ve kan Ca seviyesi azalir. Buna baglh olarak paratirodi bezinden
parathormon (PTH) sentezi artar. PTH ise bobreklerden Ca emilimini ve 1,25(0OH),D
yapimi artirir. Ayrica kemikten kana Ca gegisini saglar (17). Erigskinlerde D vitamini
eksikligi osteopeni, OSteoporoza ve bunlara bagh artmus kirik riskine sebep
olmaktadir (3). Artmus kemik kirik riski sadece kemik metabolizmasindaki
demineralizasyona bagli degildir (5). Iskelet kaslar1 da VDR’ye sahiptir ve
maksimum fonksiyon gostermeleri i¢in D vitamini gereklidir. D vitamini eksikligi
kas zayifligma neden olur (3). D vitamini eksikliginin kas zayifligindaki
mekanizmasi 25(OH)D’nin kasta VDR’lere baglanmasi ile iliskilidir. D vitamini
eksikliginde VDR’ler ve 25(OH)D’nin baglanma bélgeleri azalir (5). D vitamini
eksikligine bagli artmus fraktiir riski hem kemik mineral yogunlugunun azalmasi hem
de kas gii¢siizliiglinden, kas-iskelet agrisindan ve bunlara bagl diisme riskinde artis
sonucu olusan diismeye bagl kiriklarin artmasindan kaynaklanmaktadir (18). Yash
bireylerde diisme ile serum 25(OH)D diizeyleri arasinda iligki bulunmustur. D
vitamini eksikligi olan yaslh bireylere D vitamini takviyesi verildiginde kas giicti,
yiriime mesafesi ve fonksiyonel yeteneklerinin arttigi, diisme ve nonvertebral

kiriklarda azalma goriilmiistiir (8).



2.4.2. iskelet Sistemi Disindaki Etkileri

Onceleri D vitamininin sadece kalsiyum ve kemik metabolizmas: {izerine
etkili oldugu ve VDR’lerinde bu dokularda oldugu disiiniilmekteydi. D vitamini
eksikligi olan farelere radyoaktif isaretli D vitamini verildiginde sadece bu dokularda
birikmesi beklenirken bir¢ok dokunun ¢ekirdeginde biriktigi goriilmiistiir. Yapilan
caligmalar sonrasinda VDR’nin sadece kemik ve Ca metabolizmasiyla alakali
olmadig1 beyin, cilt, meme, hipofiz, paratiroidler, pankreas beta hiicreleri, gonadlar,
iskelet kasi, dolasimdaki monositler ile aktive T ve B lenfositlerinde de bulundugu

saptanmustir (7).
2.4.2.1. Kardiyovaskiiler hastahklar ile iliskisi:

VDR’ler wvaskiiler diiz kas, endotelyum, kalp kas1 hiicrelerinde de
bulundugundan D vitamininin kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH) iizerinde etkisi
vardir (8). D vitamininin etkisinde olan kardiyovaskiiler saghg ilgilendiren 200 gen
oldugu tahmin edilmektedir. 1,25(OH),D, kan basincinin yiikselmesinde gorevli olan
reninin tretimini azaltic1 6zellige sahiptir (4). D vitamini eksikligi olan hastalarda
hipertansiyon (HT) ve KVH riskinde artis saptanmustir (14). Yeterli miktarda D
vitamini seviyesi renin-anjiotensin-aldosteron sisteminin down regiile ederek HT
olusumunu azaltir. D vitamininin, renin-anjiotensin-aldosteron sistemi tizerindeki bu
etkisi kardiyak hipertrofi ve kontraktilite artisin1 6nleyerek kalp krizi ve ani kardiyak
olimden dolay1 olusabilecek mortalitenin azaltilmasini saglar (4). D vitamini
eksikligi olan kisilerde kalp krizi gegirme riskinin %50 arttig1 bildirilmistir. Ayrica D
vitamini eksik olup kalp krizi ge¢iren hastalarin 6liim oranlarinin da daha fazla
oldugu bildirilmistir (7). Daha yiiksek enlemlerde yagsamak HT riskini arttirmaktadir.
Yapilan ¢alismalarda D vitamini takviyesinin HT riskini azalttig1 gosterilmistir (4).
Serum 25(0OH)D 30 ng/ml’nin altinda olmas1 HT, hiperlipidemi ve periferik damar
hastaliklarinin prevelansmin artisi ile iligkilidir (8). UVB radyasyona haftada 3 kez
toplamda 3 ay maruz kalan HT hastalarinda 25(OH)D diizeylerinin yaklasik olarak
%180 oraninda artt1g1 ve bu hastalarda sistolik ve diyastolik kan basinci diizeylerinde
ise 6 mm Hg diisiis oldugu belirtilmistir (14). Serum 25 (OH) D diizeyleri ile koroner
arter hastaliklari, kalp krizi, kalp yetmezligi, inme ve ani 6lim gibi komponentlerle

iliskilidir (11).



2.4.2.2. Diabetes mellitus ile iliskisi:

Tip 2 diabetes mellitus (DM) ve glikoz intoleransi pankreas beta hiicre
disfonksiyonu, insiilin duyarliliginin azalarak insiilin direnci gelismesi ve sistemin
enflamasyon ile olusur (13). D vitamininin pankreas beta hiicre fonksiyonunu
iyilestirici etkisi; dolaylt ve dogrudan sekilde gergeklesmektedir. Dogrudan etkisi
pankreas beta adacik hiicrelerinin VDR igermesi ve 1,25(0OH).D ile insiilin iiretimini
arttrmasidir. Dolayli etkisi ise Ca’nin normalizasyonu ve beta hiicresinden insiilin
salmimimda kullanilan Ca akismin saglanmasidir (13,19). Yapilan ¢alismalarda D
vitamini eksikligi ile diyabet ve glikoz intolerans: arasinda iliski oldugunu
gosterilmektedir (4). D vitamini eksikligi artmis insiilin direnci, azalmis insiilin
tretimi ve metabolik sendromla iligkili bulunmustur (5). D vitamini (400-1000
U/giin) ile birlikte kalsiyum desteginin (600-1200 mg/giin) saglanmasi tip 2 DM ve
glikoz intolerans1 gelisme riski yiiksek olan gruplarda onleyici 6zellikte oldugu

gosterilmistir (4).
2.4.2.3. Kronik obstriiktif akciger hastahg ile iliskisi:

Serum D vitamini diizeyi ile solunum fonksiyonlar1 arasindaki iligki i¢in
bir¢ok ¢alisma yapilmustir (20). Diisiik serum 25-hidroksivitamin D diizeyleri, kronik
obstriiktif akciger hastahginda (KOAH) gorildiigi gibi distik 1. Saniye zorlu
ekspirasyon hacmi (FEV1), bozulmus immiinolojik kontrol ve artmis hava yolu
enflamasyonu ile iliskilidir (21). KOAH olan hastalardan, hafif KOAH'li olan
hastalarm yaklagik % 30’unda agir KOAH'li olanlarin ise % 75’inin iizerinde D
vitamini eksikligi prevalans1 goriilmiistir. Ayrica D vitamini eksikligi KOAH’I1
hastalarda kronik hava yolu ve sistemik enflamasyonu arttirabilecegi ve bakteriyel

klirensi azaltarak enfeksiyon alevlenmesini artirabilecegi belirtilir (22).
2.4.2.4. Serebrovaskiiler olay ile iliskisi:

D vitamini eksikligi, saglikli bireylerde artmis vaskiiler hastalik riski ve
iskemik inme ile iligkilidir. D vitamini eksikligi diyabet, hipertansiyon, hiperlipidemi
ve inmenin goriinme prevalansmi arttirr. D vitamini ayni zamanda inme sonrasi
Klinik iyilesmeyi saglayacak noroplastik degisiklikleri tesvik edebilir. D vitamini kan

beyin bariyerini ge¢ebildigi ve VDR’ler beyinde de tanimlandig1 i¢in, ayn1 zamanda
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antitrombotik ve noroprotektif eylemler de uygular. Yapilan caligmalarda VDR
genindeki genetik varyantlarin, D vitamini eksikligi olan kisilerde inme riskinin

artmasiyla iliskili oldugunu bulunmustur (23).
2.4.2.5. Obezite ile iliskisi:

Obezite tiim diinyada yaygin goriilen bir halk sagligi sorunudur (24).
Alemzadeh ve arkadaslar1 tarafindan obez c¢ocuk ve adolesanlarda D vitamini
eksikligi ile adiposite arasinda iligki aranmigtir. D vitamini yetersizligi veya eksikligi
olan bireylerde wviicut kitle indeksi, D vitamini normal olanlara gore yiiksek
bulunmustur (13). Obezitede artan yag dokusu ile D vitamininin bu dokularda depo
halde bulunup dolasima katilmamasi da D vitamini eksikligi nedenini olusturabilir
(25). Diger yandan diisiik D vitamini diizeyinin kaslarda yapacagi hipotonisite ve
bunun olusturacagi hipoaktif yasam da obezite olusumuna neden olan bir faktor
olabilir. Esit olarak giines 1s1gina maruz birakilan obez olan ve obez olmayan
bireylerin D vitamini sentezi obez olanlarda obez olmayanlarin yaris1 kadardir.
Sonug olarak yag dokusunun miktar1 ile serum D vitamini diizeyleri arasinda negatif

bir iliski vardir (13).

2.5. D VITAMINi DUZEYININ DEGERLENDIRILMESI

D vitamini diizeyini degerlendirmek i¢in serum 25(OH)D degerine bakilir. D
vitamini diizeylerinin smiflanmasinda kullanilacak degerler hakkinda ¢ok fikir birligi
olmamakla birlikte ¢ogu arastirmact 25(OH)D’nin 20 ng/ml’in altinda olmasini
eksiklik olarak tanimlamistir. D vitamini 30 ng/ml’in altina diistiiglinde PTH
yiikselmeye baslar. Bu yiizden en uygun D vitamini degeri 30 ng/ml’nin (75 nmol/L)
tizerindeki degerler oldugu kabul edilir. 20 ile 30 ng/ml (50-75 nmol/L) arasindaki
diizeyi yetersizlik, 20 ng/ml’nin (50 nmol/L) altindaki diizeyi eksiklik, 10 ng/ml’in
altin1 ise ciddi eksiklik olarak kabul eden smiflamalar mevcuttur (2, 3). Serum
25(0OH)D’in 150 ng/ml’in dstiinde olmasi ise D vitamini intoksikasyonu olarak

degerlendirilir (5).

Serum 25(OH)D deger 6lgiimiiniin, yiiksek performansli sivi kromatografisi
(HPLC), sivi kromatografi/tandem mass spectrometry (LC/MS) yontemleri ile

Olglilmesi giivenilirdir. 25(OH)D 6lgliimii tiim toplumda hatta tiim gebelerde rutin
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olarak Slgiilmesi Onerilmez. Sadece D vitamini eksikligi yoniinden riskli gruplarda
25(0OH)D olgiimiiniin yapilmasi onerilir. Riskli gruplar; yaslilar, koyu cilt rengine
sahip olanlar, obezite, D vitamini metabolizmasini1 hizlandiran ila¢ kullanimi, glinese
yetersiz maruziyet, osteoporoz, nontravmatik (spontan) kirik olusumu, osteomalazi,
malabsorbsiyon sendromlari, kronik bobrek yetmezligi, kronik karaciger hastaliklari,

hiperparatiroidi seklindedir (2).

Literatiirlerde D vitamini eksikligi goriilme sikligi her iilkede hatta ayni
ilkenin degisik bolgelerinde bile farklhilik gosterdigi bildirilmistir. Avrupa ve
Amerika’da toplumda yasayan yash niifusta (huzurevlerinde degil) D vitamini
eksikligi goriilme oranmin %40 ile %100 arasinda degistigi goriilmektedir. Ulkemiz

icin de oranlar benzer sekildedir (2).

2.6. D VITAMINI EKSIKLiGi NEDENLERI

D vitamini ihtiyacinin %901 giines 15181 ile deriden sentezlenmekte ve sadece
%10’u besinlerle alinmaktadir (2). Bu yiizden D vitamini eksikliginin ana nedeni
yetersiz giines 15181 maruziyetidir. Kuzey enlemde yasamak, kapali giyim tarzi, 8
faktorden fazla olan giines korucuyu kullanmak, ev icinde ¢ok vakit gecirmek giines
is1g¢ina maruz kalma miktarini azaltmakta ve D vitamini eksikligine sebep
olmaktadir. Koyu ten rengine sahip bireylerdeki epidermal tabakadaki daha fazla
bulunan melanin pigmenti giines 1s1¢indan D vitamini sentezini azaltir. Koyu ten
rengine sahip bireyler ayn1 miktarda D vitamini tiretmek i¢in agik renkli bireylere
gore daha fazla giines 151¢1na maruz kalmalar1 gerekir (26). D vitamini eksikliginin

digerler nedenleri tablo 1 ‘de verilmistir.

2.7. D VITAMINI EKSIKLiGi TEDAVISi

Uluslararasi osteoporoz vakfi (IOF) 19-70 yas arasi1 bireylerin kemik sagligini
korumak i¢in minimum giinliik 600 IU, 71 yas ve tstii i¢cin 800 IU D vitamini almay1
onermektedir. Yashlarda ve D vitamini eksikligi yoniinden riskli kisilerde daha
yiksek gilinlik D vitamini dozu gerekebilir. Bu ylizden 65 yas ve iizerindeki
erigkinlerde kirik riskini azaltmak i¢in giinliik 800-1000 IU D vitamini almmasi

onerilir (2). Cocuklarda ve yetiskinlerde D vitamini eksikligini ve yetersizligini
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tedavi etmek i¢in etkili bir yol olan yiikleme tedavisine gegilir ve ¢ocuklarda 6,
erigkinde 8 hafta boyunca bir kez haftalik 50.000 IU D vitamini vermelidir (11).
Tedavide amag, serum 25(OH)D diizeyini 30-50 ng/ml seviyesinde tutmaktir.
Yiikleme tedavisi ile hedeflenen serum 25(OH)D diizeyini seviyeye geldiginde
giinliik idame dozuna gegilmelidir. Serum 25(OH)D diizeyini hedeflenen degere
ulagsmadiysa yiikleme tedavisine 50.000 IU/Hafta 3-6 hafta daha devam edilebilir.
Malabsobsiyon sendromlu, obez, D vitamini metabolizmasmi hizlandiran ilag

kullanan hastalarda yiikleme ve idame dozu daha yiiksek olmalidir (2).

Tablo 1: D Vitamini Eksikligi Nedenleri (2)

Yetersiz Alim veya Emilim e Besinlerle yetersiz alim

e Yetersiz giines 15181 maruziyeti
(kuzey enlemler, hava kirliligi,
koyu cilt, giines koruyucu
kullanimi, kapali giyim tarzi...)

¢ Yag malabsorbsiyonu

e Gastrektomi

e Ince bagirsak hastaliklar1 (C6lyak
hastaligi, inflamatuvar bagirsak
hastaliklari....)

e Pankreas yetersizligi

Defektli 25-Hidroksilasyon e Kronik karaciger hastaliklar
(siroz..)

D Vitamininin inaktif Metabolitlere e Antikonviilzanlar (fenitoin,

Artms Yikimi fenobarbital) Antifungal ilaglar

(ketokonazol)

e Antitiiberkiiloz ilaglar1 (rifampisin,
izoniazid)

e Anti-retroviral ilaglar
Glukokortikoidler

D Vitamini Baglayan Protein Kaybi o Nefrotik sendrom

Defektlil -Alfa 25- Hidroksilasyon e Hipoparatiroidi

e Renal yetmezlik

e l-alfahidroksilaz eksikligi (vitamin
D-bagiml rikets tip 1)

Aktif Vitamin D (Kalsitriol)’ye Hedef | e Herediter vitamin D-bagimli rikets

Organ Cevapsizhg: (Vitamin D (vitamin D-bagimli rikets tip 2)

Rezistansi)
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3. GEREC VE YONTEMLER

Bu ¢alisma 17.10.2018 tarihinde S.B.U. izmir Bozyaka Egitim ve Arastirma
Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulunda alinan (karar no:09) onay ile
baslatilmistir. Retrospektif, kesitsel, analitik olarak planlanan arastrmada S.B.U.
[zmir Bozyaka Egitim ve Arastirma Hastanesi Aile Hekimligi Poliklinigine Subat
2017 ile Subat 2018 tarihleri arasinda basvuran ve D vitamini normalden diisiik
saptanan 404 eriskin hasta yer aldi. Bu ¢aligma retrospektif olmasindan dolay: sosyal
giivenlik kurumuna ve calismayr yapana herhangi bir maliyet getirmemistir.

Hastalarin ¢alismaya dahil edilme ve hari¢ tutulma kriterleri,
Dahil etme kriterleri

o Subat 2017- Subat 2018 tarihleri arasinda S.B.U. Izmir Bozyaka Egitim
ve Arastirma Hastanesi Aile Hekimligi Poliklinigine basvurmak

o D vitamini diizeyi normalin altinda olan hastalar
Haric¢ tutma Kriterleri

o 18 yas alt1 hastalar
o Gebe hastalar

o D vitamini diizeyi normal bulunan hastalar

Hastane bilgi yonetim sisteminden (HBYS) Subat 2017-Subat 2018 tarihleri
arasinda hastaneye basvurmus 25(OH)D degerine bakilmis hastalarm bilgilerine
ulagildi. Bagvuru esnasinda boy ve kilo bilgileri alinmis ve aglik lipit degerleri( Total
kolesterol, trigliserit, diisiikk dansiteli lipoprotein [LDL], yiiksek dansiteli lipoprotein
[HDL]) bakilmis hastalar segildi. Orneklem sayis1 D vitamini goriilme sikhig1 % 40
olarak almip evreni belli olmayan Orneklem hesabiyla 368 olarak hesaplandi ve
belirtilen kriterlere uygun 404 hasta arastirmaya dahil edildi. Laboratuvar verileri,
S.B.U. izmir Bozyaka Egitim ve Arastirma Hastanesi HBYS iizerinden laboratuvar
verileri taranarak alindi. Calismadaki tiim hastalarin D vitamini seviyeleri normalin

altinda olup D vitamini diizeyine gore hastalar 2 gruba ayrilmustir.

1) 25(OH)D degeri 20-30 ng/ml ise D vitamini yetersizligi
2) 25(OH)D degeri < 20 ng/ml ise D vitamini eksikligi
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Calismaya son bir yilda D vitamini replasmani yapilmamis hastalar secildi.
Bu ¢aligmada D vitamini diisiikliigii ile kronik hastaliklar arasindaki iliskiye bakildi.
Calismada kronik hastalik olarak DM, HT, KOAH, koroner arter hastaligi (KAH),
SVO incelendi. Hastalarin kronik hastalik bilgileri hastane bilgi yOnetim
sistemindeki anamnezlerinden, medulla sistemi {lizerindeki ilag raporlari, tanilar ve

regeteleri taranarak alindi. BMI: viicut agirligi(kg) / boy? (m?) formiilii ile hesaplandi.

3.1. VERILERIN DEGERLENDIRILMESI

Calismaya ait verilerin istatistiksel analizi “Statistical package for Social
Science for Windows version 25” istatistik programi ile yapildi. Gruplardaki
verilerin dagilimi incelendi. Verilerin degerlendirilmesinde tanimlayici istatistiksel
metodlarin (ortalama, standart sapma, ortanca, minimum, maksimum) yani sira
normal dagilim gosteren degiskenlerin 2°1i grup karsilastirilmasinda bagimsiz T testi,
normal dagilim gostermeyen degiskenlerin 2°li grup karsilastirilmasinda Mann
whitney U testi, nonparametrik verilerin karsilastirilmasinda Pearson Ki kare testi
uygulandi. Sonucglar %95 gliven araliginda anlamhilik p<0,05 diizeyinde

degerlendirildi.
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4. BULGULAR

Calismaya S.B.U. Izmir Bozyaka Egitim ve Arastrma Hastanesi Aile
Hekimligi Poliklinigi’'ne Subat 2017 - Subat 2018 tarihleri arasinda bagvuran, 18-80

yag arast D vitamin seviyesi diisiik saptanan toplam 404 erigkin hasta alind.

4.1. DEMOGRAFIK OZELLIKLER

Calismaya dahil edilen hastalarm yas ortalamas1 52,22 + 16,22 yil
bulunmustur. En gen¢ hasta 18 yasinda, en yash hasta ise 80 yasinda saptanmistir.

404 hastanin 137’si (%33,9) erkek hasta, 267’si (%66,1) ise kadin hastadir. (Sekil 4)

Erkek (n=137)
33,9%

Kadm (n=267)
66,1%

Sekil 4: Hastalarin Cinsiyete Gore Dagihmlarinin Pasta Grafigi ile Gosterimi

Caligmadaki erkek hastalarin yas ortalamasi 54,93 + 16,01 yil saptanmistir.
En geng erkek hasta 20, en yash erkek hasta ise 80 yasindadir. Caligmadaki erkek
hastalarmn yaglarmin dagiliminin 60 yas tistiinde daha fazladir. (Sekil 5)
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Sekil 5: Erkek Hasta Yas Dagilimi

Calismada bulunan kadin hastalarin yas ortalamasi 50,83 + 16,18 yil
saptanmustir. En geng¢ kadin hasta 18, en yash kadin hasta ise 80 yasindadir. Kadin
hastalar erkek hastalara gore daha dagmik bir dagilim gostermektedir. 30 yasin
altindaki hastalarda 6zellikle 27/28 yasindaki hasta sayisi daha fazla saptanmustir.
Ayni sekilde 70 yas iizeri grupta da ozellikle 80 yasindaki hastalar daha siklikla

goriilmektedir. (Sekil 6)

Histogram

for cinsiyetE0OK1= Kadin

Mean = 50,83
Std. Dev. = 16186
N =267

125

10,0

78

Frequency

50

25

0,0

Sekil 6: Kadin Hasta Yas Dagilim
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Calismada bulunan hastalarin %65°1 (n=263) 45 yas tizerinde, %29’u (n=118)
26 ile 45 yas araliginda, %6’s1 (n=23) ise 25 yas altinda bulunmustur.

Calismaya dahil edilen hastalarin viicut agirlik ortalamasi 71,67 + 12,85 kg
saptanmustir. Hastalardan viicut agirhigi en diisiik olan 45 kg saptanmisken viicut
agirhigi en yiikksek olan 125 kg saptanmistir. Hastalarin boy ortalamasi ise 163 +
0,083 cm saptanmustir. Hastalarm en kisa boya sahip olanin boyu 145 cm, en uzun
boya sahip olaninm boyu ise 187 cm’dir. Hastalarin beden Kitle indeksleri (BMI)
ortalamasi 26,92 + 3,89 kg/m? saptanmistr. BMI siniflamasma gore ¢alismadaki
ortalama BMI degeri fazla kilolu grubuna dahil olmaktadir. Hastalar BMI degerlerine
gore srralandiginda en kiiciik deger 17,99 kg/m? en biiyik deger 41,77 kg/m?
saptanmustir. BMI siniflamasima gore zayif, normal, fazla kilolu ve obez gruplarinin

tiimiine ait hasta mevcuttur. (Sekil 7)

200
150
100 Zayif
50 Normal
0 Fazla Kilolu
Obez

Say1

Obez

Kilolu

Sekil 7: Hastalarin Beden Kitle indeksine Gore Dagihmlar

Cahismada yer alan hastalarin sosyal giivencelerine gore dagilimlar1 BAG-
KUR n=59 (%14,60), Emekli Sandigi n=58 (%14,36), SGK(Sosyal Giivenlik
Kurumu) n=46 (%11,39), SSK(Sosyal Sigortalar Kurumu) n=240 (%59), YesilKart
n=1 (%0,25) seklinde saptanmistir. (Sekil 8)
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025%
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EMEKLI
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59,41%
SGK
11,39%

Sekil 8: Hastalarin Sosyal Giivencelerine Gore Dagilimlar

4.2. CALISMAYA KATILAN HASTALARIN KRONIK

HASTALIK DURUMLARI

Calismaya dahil edilen hastalarin %50,99°u (n=206) DM, HT, SVO, KOAH
ve KAH acisindan en az bir kronik hastaliga sahip saptanmistir. Hastalarin
%25,74’tinde (n=104) DM, %37,13’linde (n=150) HT, %]1,2’sinde (n=5) SVO,
%2,72’sinde (n=11) KOAH, %14,36’sinda (n=58) KAH saptanmistir. Obezite
acisindan degerlendirildiginde tiim hastalarm %27,48’si (n=111) BMIi’ye gore

obezite saptanmustir. (Tablo 2)

Tablo 2: Cahismadaki Hastalarin Hastahlk Durumlar:

Hastaliklar* Var n (%) Yok n (%)

Diabetes Mellitus 104(%25,74) 300(%74,26)
Hipertansiyon 150(%37,13) 254(%62,87)
Koroner Arter Hastaligi 58(%14,36) 346(%85,64)
Kronik Obstriiktif Akciger Hastahgi 11(%2,72) 393(%97,28)
Serebrovaskiiler Hastalik 5(%1,2) 399(%98,20)
Obezite 111(%27,48) 293(%72,52)
En Az Bir Kronik Hastahk 206(%50,99) 198(%49,01)

* Birden fazla kronik hastaliga sahip olan hastalar mevcuttur.
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Calismaya dahil edilen hastalar trigliserit diizeyi i¢in 150 mg/dl, total
kolesterol i¢in 200 mg/dl, LDL i¢in 100 mg/dl, HDL diizeyi i¢in erkeklerde 40
mg/dl, kadinlarda 50 mg/dl degerlerine gore gruplara ayrilmistir.

Kan lipit durumlarina gore degerlendirildiginde; hastalarin %35’inde (n=143)
trigliserit diizeyi yiiksekligi, %70’inde (n=280) total kolesterol diizeyi yiiksekligi,
%91’inde (n=365) LDL diizeyi yiiksekligi, %?23’linde (n=93) HDL diizeyi
disikligi saptanmistir. (Tablo 3)

Tablo 3: Cahsmadaki Hastalarin Kan Lipit Durumlari

Kan Lipit Durumu Varn (%) | Yokn (%)
Trigliserit Yiiksekligi 143(%35) 261(%65)
Total Kolesterol Yiiksekligi 280(%70) 124(%30)
LDL Yiiksekligi 365(%91) 39(%9)

HDL Diisiikliigii 93(%23) 311(%77)

4.3. HASTALARIN D VITAMINIi DUZEYLERINE GORE
INCELENMESI

Cahsmada 20 — 30 ng/ml arasindaki D vitamini diizeyi D vitamini
yetersizligi, 20 ng/ml’nin altindaki diizeyler ise D vitamini eksikligi olarak
gruplandirilmistir. Bu smiflandirmaya gore calismadaki hastalarin %58,91’inde
(n=238) D vitamini eksikligi, %41,09’unda (n=166) D vitamini yetersizligi oldugu
tespit edilmistir (Sekil 9). Calismadaki hastalarin D vitamini diizey ortalamasi
18,28+5,84 ng/ml saptanmustir. En diisiik D vitamini diizeyi 1,12 ng/ml iken en
yiiksek diizey ise 29,95 ng/ml seklindedir.
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D vitamin

Yetersizligi
(n:16(()5) D Vitamini
41,09% Eksikligi
(n=238)
58,91%

Sekil 9: D Vitamini Diizeyine Gore Hasta Dagilim

D vitamini eksik olanlarin %67°si (n=160) kadin cinsiyetinde, %33’ (n=78)
erkek cinsiyetinde saptanmistir. D vitamini yetersizligi olan hastalarm ise %64’i
(n=107) kadin cinsiyetinde, %36’s1 (n=59) erkek cinsiyetinde saptanmistir(Sekil 10).
Calismadaki kadm hastalarmm D vitamini ortalamasi 18,10+£6,00 ng/ml iken erkek

hastalarin D vitamini ortalamasi 18,62+5,53 ng/ml seklinde saptanmuistir.

D vitamini eksikligi ile D vitamini yetersizligi bulunan hastalarin cinsiyet

acisindan degerlendirildiginde anlamli bir iliski bulunmamustir.(p=0,527).
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Sekil 10: Cinsiyete Gore D Vitamini Diizeyi Oranlar

D vitamini eksikligi goriilen hastalarin yas ortalamasi 50,57 + 16,45 yil
saptanmig olup, D vitamini yetersizligi goriilen hastalarin yas ortalamasi ise 54,58 +
15,64 yil saptanmuistir. D vitamini eksik olan hastalarin yas ortanca degeri 50,5 yil

bulunmusken, D vitamini yetersiz hastalarin yas ortanca degeri 58 yil bulunmustur.

Her iki grupta yas dagilimlar1 grafiksel olarak incelendiginde D vitamini
eksikligine sahip hastalar yas dagilimi daha dengeli iken, D vitamini yetersizligine
sahip hastalarda ise 60 yas ve iizeri olan hasta grubu daha ¢ogunluktadir. (Sekil 11)
(Sekil 12)

22



D_Vitamini: D Vitamini Yetersizligi
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Sekil 11: D Vitamini Yetersizligi Olan Hastalarin Yas Dagihm Grafigi

D_Vitamini: D Vitamini Eksikligi

Sekil 12: D Vitamini Eksikligi Olan Hastalarin Yas Dagilim Grafigi

D vitamini eksikligi olan hastalarin %62°si (n=147) 45 yas {lizerinde, %32’si
(n=76) 26 ile 45 yas arasinda, %6’s1 (n=15) 25 yas altinda saptanmustir. D vitamini
yetersizligi olan hastalarin %70’1 (n=116) 45 yas {lizerinde, %25’1 (n=42) 26 ile 45
yas arasinda, %5°1 (n=8) 25 yas altinda saptanmustir. (Tablo 4)

D vitamini eksikligi ile D vitamini yetersizligi bulunan hastalar yas

gruplariyla incelendiginde anlamli bir iliski bulunmamustir.(p=0,242).
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Tablo 4: D Vitamini Durumunun Yas Gruplarina Gére Dagilim

18-25 Yas 26-45 Yas >45 Yas
D Vitamini Durumu Hasta Sayisi Hasta Sayisi Hasta Sayisi
n (%) n (%) n (%)
D Vitamini Eksikligi 15(%6) 76(%32) 147(%62)
D Vitamini Yetersizligi 8(%5) 42(%25) 116(%70)

Caligmadaki hastalar sosyal glivence durumlarma gore degerlendirildiginde D
vitamini eksikligi olan hastalarin %60°1 (n=143) SSK, %12’si (n=29) SGK, %13’
(n=30) Emekli Sandig1 ve %15°i (n=35) BAG-KUR, %0,04’ii (n=1) Yesilkart olarak
saptanmustir. D vitamini yetersizligi olan hastalarmn ise %58’i (n=197) SSK, %10’u
(n=17) SGK, %17’si (n=28) Emekli Sandig1 ve %14’ii (n=24) BAG-KUR olarak
saptanmistir. D vitamini yetersizligi

olan grupta Yesilkart’a sahip hasta

saptanmamugtir. (Tablo 5)

D vitamini eksikligi ile D vitamini yetersizligi bulunan hastalar sosyal

giivence durumlarma goére anlamli bir iligski saptanmamaistir.(p=0,617)

Tablo 5: D Vitamini ve Sosyal Giivence Durumuna Gore Hasta Dagilim

Sosyal Giivence Tipine Gore Hasta Sayisi
D Vitamini BAG-KUR | Emekli Sandig SGK SSK Yesilkart
Durumu n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
D Vitamini 35 (%15) 30 (%13) 29 (%12) | 143 (%60) | 1 (%004)
Eksikligi
D Vitamini 24 (%14) 28 (%17) 17 (%10) | 97 (%58) 0 (%0)
Yetersizligi

D vitamini eksikligi ve D vitamini yetersizligi olan hastalar kronik hastaliklar
acisindan incelendiginde; D vitamini eksikligi olan hastalarmm %27’sinde (n=64)
DM, %33’iinde (n=80) HT, %1’inde (n=3) SVO, %3’iinde (n=8) KOAH, %24’linde
(n=59) BMI’ye gore obezite, %11’inde (n=27) KAH, %50’ sinde de (n=120) DM,
HT, SVO, KOAH ve ya KAH’tan en az biri saptanmistir. D vitamini yetersizligi
olan hastalarin ise %24’iinde (n=40) DM, % 42’sinde (n=70) HT, %1’inde (n=2)
SVO, % 1’inde (n=3) KOAH, %31’inde (n=52) BMi’ye gore obezite, %18’inde
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(n=31) KAH, %51’inde de (n=86) DM, HT, SVO, KOAH ve ya KAH’tan en az biri

saptanmuistir.

D vitamini eksikligi ve D vitamini yetersizligi bulunan gruplar arasinda DM
(p=0,527), HT (p=0,080), SVO (p=0,960), KOAH (p=0,330), obezite (p=0,148) ve
en az bir kronik hastaliga sahip olmak (p=0,780) agisindan anlamli istatistiksel fark
saptanmamustir. Iki grup arasinda sadece KAH (p=0,030) icin istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmustir. (Tablo 6)

Tablo 6: D Vitamini Durumu ile Hastahklar Arasidaki Iliski

D Vitamini D Vitamini
Hastahklar Eksikligi Yetersizligi P
n (%) n (%)

Diabetes Mellitus 64 (%27) 40 (%24) | 0.527
Hipertansiyon 80 (%33) 70 (%42) 0.08
Koroner Arter Hastahg: 27 (%11) 31 (%18) 0.03
Kronik Obstriiktif Akciger Hastahgi 8 (%3) 3 (%1) 0.33
Serebrovaskiiler Hastalik 3 (%1) 2 (%1) 0.96
Obezite 59 (%24) 52 (%31) | 0.148
En Az Bir Kronik Hastahk 120 (%50) 86 (%51) 0.78

Calismadaki hastalar D vitamini eksikligi ve D vitamini yetersizligi gruplar1
ile kan lipit durumlar1 agisindan degerlendirildiginde; D vitamini eksikligi olan
grubun %35’inde (n=84) trigliserit yiiksekligi, %69 unda (n=165) total kolesterol
yiiksekligi, %91’inde (n=217) LDL yiiksekligi, %25’inde (n=60) HDL diistikligi
saptanmistir. D vitamini yetersizligi bulunan grubun %36’sinda (n=59) trigliserit
yiiksekligi, %69’unda (n=115) total kolesterol yiiksekligi, %89 unda (n=148) LDL
yiiksekligi, %20’sinde (n=33) HDL diisiikliigli saptanmistir. Her iki grup arasinda

kan lipit durumlar1 agisindan istatistiksel fark saptanmamustir. (Tablo 7)
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Tablo 7: D Vitamini ve Kan Lipit Durumu Arasindaki fliski

D Vitamini D Vitamini
Kan Lipit Durumu Eksikligi Yetersizligi P
n (%) n (%)
Trigliserit Yiiksekligi 84 (%35) 59 (%36) 0.959
Total Kolesterol Yiiksekligi 165 (%69) 115 (%69) 0.991
LDL Yiiksekligi 217 (%91) 148 (%89) 0.499
HDL Diisiikliigii 60 (%25) 33 (%20) 0.200

Calismadaki tiim hastalardan DM’ye sahip olan grubun ortalama D vitamini
degeri 17,76 = 5,60 ng/ml, DM’ ye sahip olmayan grubun ortalama D vitamini
degeri 18,46 = 5.93 ng/ml saptanmistir. D vitamini diizeyi ortalamasi i¢cin DM’ ye

sahip olmak ve olmamak arasinda istatistiksel anlamli fark bulunmamuistir. (p=0,293)

Calismada HT’ye sahip olan hastalarin ve sahip olamayan hastalarin D
vitamini ortalama degerleri degerlendirildiginde HT’ ye sahip olan hastalarin
ortalama D vitamini degeri 19,07 £ 6,07 ng/ml, HT’ye sahip olmayan hastalarin D
vitamini ortalama degeri ise 17,81 £ 5,68 ng/ml saptanmustir. D vitamini diizeyi
ortalamalar1 a¢isindan HT’ye sahip olmak ve sahip olmamak arasinda istatistiksel

olarak anlamli fark saptanmistir. (p=0,036)

Calismadaki hastalardan SVO’ya sahip olan grubun D vitamini ortalama
degeri 15,93 £ 10,50 ng/ml saptanmistir; SVO’ya sahip olmayan grubun D vitamini
ortalama degeri ise 18,30 £ 5,79 ng/ml saptanmistir. D vitamini diizeyi ortalama
degerleri i¢cin SVO’ya sahip olmak ve olmamak arasinda istatistiksel olarak anlamli

bir fark bulunmustur. (p=0,015)

Calismadaki hastalardan KOAH’ a sahip olan grubun D vitamini ortalama
degeri 16,60 + 5,09 ng/ml saptanmigken, KOAH’ a sahip olmayan grubun D vitamini
ortalama degeri 18,32 + 5.87 ng/ml saptanmistir. KOAH’a sahip olan ve olmayan
gruplarm D vitamini ortalama degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

bulunmamastir. (p=0,336)

Caligmadaki hastalardan BMI’ye gore obeziteye sahip olan hastalarm D

vitamini ortalama degeri 18,63 + 5,98 ng/ml saptanmistir; obeziteye sahip olmayan
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hastalarin D vitamini ortalama degeri ise 18,14 = 5,81 ng/ml saptanmistir. Obeziteye
sahip olan ve olmayan gruplarin D vitamini diizeylerinin ortalamalar1 arasinda

anlaml istatistiksel fark saptanmamistir. (p=0,458)

Calismadaki hastalardan KAH’a sahip olan hastalarin D vitamini ortalama
degeri 19,34 + 5,45 ng/ml saptanmistir; KAH’a sahip olmayan hastalarm D vitamini
ortalama degeri ise 18,10 + 5,90 ng/ml saptanmistir. KAH’a sahip olan ve olmayan
hasta gruplarmm D vitamini diizeylerinin ortalamalar1 arasinda anlamli istatistiksel

fark saptanmamustir. (p=0,134)

Calismadaki hastalarm DM, HT, SVO, KOAH ve ya KAH’dan en az bir
kronik hastaliga sahip olan grubun D vitamini diizeyi ortalamas1 18,24 + 5,98 ng/ml
saptanmistir. DM, HT, SVO, KOAH ve ya KAH’tan hicbirine sahip olmayan grubun
D vitamini diizeyi ortalamasiysa 18,32 + 5,73 ng/ml saptanmistir. DM, HT, SVO,
KOAH ve ya KAH’tan en az bir kronik hastaliga sahip olan ve olmayan gruplarin D
vitamini diizeylerinin ortalamalar1 arasinda anlaml istatistiksel fark saptanmamistir.
(p=0,893)

Kronik hastaliklara sahip olan hastalar ve sahip olmayan hastalarm D
vitamini ortalama diizeyleri arasinda HT’ye ve SVO’ya sahip hastalarin ortalama D

vitamini diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli1 fark saptanmustir. (Tablo 8)

Tablo 8: Kronik Hastahk Durumu ile Ortalama D Vitamini Degerleri

Hastahk Hastahk
Olanlarda D Olmayanlarda
Hastahklar Vitamini D Vitamini P
Ortalama Degeri | Ortalama Degeri

(ng/ml) (ng/ml)
Diabetes Mellitus 17,76 18,46 0.293
Hipertansiyon 19,07 17,81 0.036
Koroner Arter Hastahgi 19,34 18,10 0.134
Kronik'Obstriiktif Akciger 16,60 18,32 0336
Hastahg
Serebrovaskiiler Hastahk 15,93 18,30 0.015
Obezite 18,63 18,14 0.458
En Az Bir Kronik Hastalik 18,24 18,32 0.893
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5. TARTISMA

D vitamini biiyiime, gelisme ve saglikli bir iskelet yapist i¢in gerekli olan ve
onemi bilinen ¢ok eski hormonlardan biridir. Viicudun D vitamini ihtiyacinin ¢ok
biiyliik bir oranini giines 15181 ile deriden sentez yolu seklinde karsilanmaktadir.
Ayrica besin yolu ile alinabilse de giinliikk D vitamini ihtiyact yalnizca besin yolu ile
karsilanmasi miimkiin degildir. D vitamininin en bilinen ve temel gorevi kan
kalsiyum ve fosfor diizeyini saglamaktir. Gerekli kalsiyum ve fosfor diizeyi
cocuklarda biiyliyen kemik dokusunda, eriskinlerde ise kemigin yeniden yapiminda
ve mineralizasyonunda kullanilir. Bu temel ve bilindik 6zelligi disinda yapilan
caligmalarda D vitamini disikligi ile DM, HT, SVO, KOAH gibi kronik
hastaliklarin iligkili oldugu gosterilmistir (27).

Hekimsoy ve ark. 20 yas ve tistii 931 hasta ile yaptiklar1 galismada D vitamini
diizeylerini incelemislerdir. D vitamini diizey ortalamasint 16,9+13,27 ng/ml
bulmuslardir. D vitamini diizeyi hastalarin %74,9’unda < 20 ng/ml, %13,8’inde 20-
30 ng/ml ve %11,3’tinde ise > 30 ng/ml saptanmistir. Kadnlarin %78,7’si erkeklerin
ise %66,4’tinde D vitamini eksikligi saptanmustir (28). Ogiis ve ark. yaptiklar
caligmada da hastalarin ortalama D vitamini diizeyi 22,80+13,27 ng/ml bulunmustur.
Hastalarm %75’inin D vitamin diizeyi normalin altinda bulunmustur. Hastalarin
%47°si D vitamini diizeyi eksiklik olarak tanimlanan (<20ng/ml) degerin altinda,
%28’1 ise yetersizlik icin kabul edilen 20-30 ng/ml arasinda ve %25°1 ise en uygun
diizey olan >30 ng/ml seklinde bulunmustur. Ayrica bu ¢alismada da kadmlarda D
vitamini diizeyi daha diisiik saptanmistir (27). Bizim ¢alismamiza dahil edilen 404
hastanin tamaminin D vitamini diizeyleri normalin altindadir. Hastalarimizin D
vitamini ortalamasi 18,28+5,84 ng/ml bulunmustur. Calismaya katilan hastalarin
%66,1°1 kadin iken %33,9’u erkek saptanmistir. Kadin hastalarimizin D vitamini
diizey ortalamasit 18,10 ng/ml saptanmisken, erkek hastalarimizin D vitamini diizey
ortalamasi 18,62 ng/ml olarak bulunustur. Ayrica D vitamini eksikligi kadin
hastalarimizin %59’unda mevcutken, erkek hastalarin %56’sinda mevcuttur. Bizim
calismamizda da literatiire uygun sekilde kadin hastalarin D vitamini diizeyi erkek

hastalara gore daha diislik saptanmustir.
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Shamsian ve ark. 2016 yilinda yaptiklar1 retrospektif kesitsel bir ¢alismada
1100 hastanin laboratuvar sonuglarini degerlendirmis ve hastalarin %68’inde D
vitamini eksiligi saptamiglardir. D vitamini diizeyleri ile LDL hari¢ serum lipit
diizeyleri arasinda anlamli bir iliski saptanmistir (29). Chen ve ark. 2012 yili
ilkbaharinda 1203 Cinli olguda yaptiklar1 kesitsel caligmada 52-101 yas aras1 olgular
incelenmistir. Serum 25(OH)D ve parathormon degerleri ile HDL, LDL, trigliserit ve
kolesterol degerleri karsilastirilmis caligmanin sonucunda Cinli popiilasyonda D
vitamini ve parathormon ile serum lipit diizeyleri arasinda iliski saptanmamistir (30).
Bayram ve ark. 2014 yilinda dislipideminin Tiirk toplumundaki prevalasini saptamak
icin 20-80 yas aras1 4309 olgu ile yaptiklar1 ¢alismada %43’linde total kolesterol
yiksekligi, %41,5’inde HDL disiikligi, % 36,2’sinde LDL yiiksekligi ve
%35,7’sinde  trigliserit  yiiksekligi bulunmustur (31). TEKHARF kohortu
2001/2002°de, diisik HDL toplum prevalansi (<40 mg/dl) erkeklerde %64,
kadinlarda %35,5 olarak saptanmis ve LDL yiiksekligi (>130 mg/dl) prevalansin1 ise
%35 saptanmustir (31, 32). Tiirk Kalp Calismasi’nda >200 mg/dl olan total kolesterol
diizeyleri erkeklerin %32’sinde, kadmlarin %22’sinde saptanmistir (33). Trigliserit
yiiksekligi prevalansi ile ilgili smirli sayida g¢alisma mevcuttur. Tirk Kalp
Calismasinda toplum prevalansi erkekler icin %15, kadinlar i¢in ise %6 olarak
bildirilmistir (33). Calismamizin cinsiyet aymrt etmeksizin dislipidemi goriilme
yiizdeleri; total kolesterol yiiksekligi %70, HDL diistikliigii %23, LDL yiiksekligi
%91 ve trigliserit yiiksekligi ise %35 seklindedir. Kadin cinsiyetinde trigliserit
yiiksekligi %31, total kolesterol yiiksekligi %72, HDL disiikligii %24, LDL
yiiksekligi ise %91 seklinde bulunmustur. Erkek cinsiyetinde ise trigliserit yiiksekligi
%48, total kolesterol yiiksekligi %66, HDL disiikligii %20, LDL yiiksekligi %89
seklinde bulunmustur. Caligmamizdaki HDL haricinde hiperlipideminin goriilme
prevalansi literatlirdeki toplum prevalansini yansitan c¢aligmalardan daha fazla
bulunmustur. LDL yiiksekliginin bu kadar fazla olmasi iist siir degerini 100 mg/dl
alinmis olmasi olabilir. Toplum prevalansini yansitan ¢aligma sayisinin az olmasi ve
cok gilincel olmamasi ayrica tiim toplumda cinsiyet géz etmeksizin verilmis
olmamas1 da kiyaslamay1 gii¢clestirmektedir. Bu calismalar gibi literatiir D vitamini
eksikligi ile lipit diizeyleri arasindaki iligki yoniinden incelendiginde iliskili ve

iliskisiz ¢aligmalar mevcuttur. Bizim ¢alismamizda toplum prevelansina gore
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hiperlipidemi daha fazla goriinmekle birlikte, D vitamini eksikligi ve yetersizligi ile

lipit parametreleri arasinda iligki saptanmamustir.

Literatiir tarandiginda obezite ile D vitamini disikligi iligkisinin
gosterilmedigi ¢alismalar mevcutken iliskinin oldugu yoniinde ¢alismalar da
mevcuttur. Hekimsoy ve ark. yaptiklari calismadaki hastalarin %88,7’sinin D
vitamini diizeyi normalin altindadir. Calismadaki tiim hastalarin obezite orani ise
%23’tiir. Bu ¢alismada 25(OH)D diizeyleri, BMi'ye gore kisilerde anlamli farklihk
gostermedigi saptanmustir (28). Aypak ve ark. tarafindan 2013 yilinda yapilan 270
obez hastanin alindig1 ¢alismada serum 25(OH)D diizeylerinin, BMI ile ters orantili
oldugu saptanmistir (34). Tiirkiye Hanehalk1 Saglik Arastirmasi: Bulasici Olmayan
Hastaliklarin Risk Faktorleri Prevalanst 2017 ¢alismasina gore toplumuzda obezite
prevalansi %28,8 seklinde saptanmistir (35). TURDEP-II ¢alismalarina gére 2010
yilinda obezite orant %31,2 olarak saptanmustir (36). Tiirkiye Saglik Arastirmasi/
TUIK 2016 yilinda ise obezite prevalansini %19,6 seklinde agiklamistir (37). Obezite
prevalansi toplumumuzda farkli ¢alismalarda farkl sonuglar seklinde bulunmustur.
Bizim c¢alismamizda tiim hastalarin %27,48’i obez saptanmistir. Ortalama BMI ise
26,92+3,89 saptanmustir. D vitamini eskiligi olanlarin %24’ obez iken, D vitamini
yetersizligi olanlarm %31’i obez saptanmustir. Calismanmizda BMI ile D vitamini

eksikligi ve yetersizligi arasinda iligki saptanmamastir.

Literatiirde D vitamini eksikligi ile DM iligkisi arastiran farkli ¢aligma
mevcuttur. Tekin ve ark 2016 yilinda yaptiklar1 calismada 660 erkek, 3015 kadin
olmak tizere toplam 3675 kisinin aglik kan glikozu, HbAlc, parathormon ve 25-
hidroksi vitamin D degerleri retrospektif olarak incelenmistir. Kontrolsiiz diyabetli
kadin grubunda D vitamini seviyesi anlamli olarak az bulunmusken, erkek gruplarin
hi¢ birinde anlamli sonu¢ ¢ikmamis. Kadin gruplarinda prediyabetten itibaren D
vitamini diizeyinde diisme goriilmiis (38). Cimbek ve ark. 2013 yilinda 101 DM’1i
hasta ve 60 saglikli hasta {izerinde yaptiklar1 calismada D vitamini seviyesini
diyabetli grupta diisiik saptamiglardir. Diyabetik hastalarda korelasyon analizi ile D
vitamini seviyesi ile HbAlc, BMI, parathormon, HOMA-IR ters iliskili bulunmustur.
Ancak diyabetik hastalarin 25(OH)D seviyelerini <12, 12-20 , >20ng/ml olacak

sekilde 3 gruba aymrmislar ve bu aywrdiklar1 gruplardan anlamli higbir sonug
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cikmamistir (39). Cimbek ve ark. yaptiklart bu c¢aligmaya benzer sekilde bizim
calismamizda da hastalar D vitamini eksikligi ve yetersizligi seklinde
gruplandirildiginda, gruplar ile DM goriilmesi arasinda iliski saptanamamustir.
Tiirkiye Hanehalki Saglik Arastirmasi: Bulasici Olmayan Hastaliklarin Risk
Faktorleri Prevalanst 2017 calismasina gore toplumumuzda DM prevalanst %11,1
seklinde saptanmistir (35). TURDEP- Il galigmasina gére DM prevelanst %13,7
seklinde bulunmustur (40). Bizim c¢alismamizda ise DM goriilme sikligi %25,74
saptanmustir. Calisgmamizdaki DM prevalansi, toplumda yapilmis DM prevalansi
calismalarina gore daha fazla bulunmustur. DM’li hastalarin D vitamini ortalamasi
17,26 ng/ml iken, DM’li olmayan hastalarin ortalama D vitamini diizeyi 18,46 ng/ml
saptanmustir. Literatiirdeki ¢alismalar gibi bizim de DM’li hastalarin D vitamini
ortalama diizeyi daha diistik ¢ikmistir. Ancak bu durum istatistiksel agidan anlamli
goriilmemistir. D vitamini eksikligi olan hastalarin %27°sinde DM saptanirken, D

vitamini yetmezligi olan hastalarin %24’iinde DM saptanmustir.

D vitamini metabolitlerinin hem endotel hem de renin-anjiyotensin sistemi
iizerindeki etkisi, vaskiiler tonus ve kan basincinin fizyolojik kontroliinde rol
oynayarak, hipertansiyon patofizyolojisinde 6nemli bir role sahiptir (41). Klinik
gozlemsel c¢alismalarda hem renin aktivitesi hem de hipertansiyonun 25(OH)D
diizeyleri ile ters iliskili oldugu bulunmustur (42). Martins ve ark. yaptiklar1 15.088
katilimcmin dahil oldugu ¢alismada katilimcilarin D vitamini ortalamasi 30 ng/ml
saptanmustir. Ancak hipertansiyon hastaligi olan katilimcilarin D vitamini ortalamasi
diisiik saptanmistir. Hipertansiyon ile serum D vitamini diizeyi arasinda ters bir iligki
saptamuglardir (42). Kim ve ark. 8.351 katilimciyla gergeklestirdikleri kesitsel
calismada HT’li olan hastalarin D vitamin diizeyi anlamli olarak daha diisiik
saptanmistir (43). Scragg ve ark. yapmig oldugu ve NHANNES III verilerinin
incelendigi kesitsel bir caligmada 12.644 katilimcinin verileri incelenmis D vitamini
diizeylerine goére katilimcilar 5 gruba ayrilmistir. Bes grup arasinda sistolik ve
diyastolik kan basinglar1t D vitamini en diisiik olan gruptan yiiksek gruba dogru
azalarak gittigi saptanmustir. Sistolik ve diyastolik kan basinglar1 ile D vitamini
diizeyleri arasinda ters iliski saptanmistir. (44). Tirkiye Hanehalki Saglik
Arastirmasi: Bulagici Olmayan Hastaliklarin Risk Faktorleri Prevalansi 2017
calismasina gore toplumuzda HT prevalanst %27,7 seklinde saptanmistir (35).
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Toplumuzda HT prevalansini TURDEP-II c¢alismasma gore % 31,4, Tirk
Hipertansiyon Prevalans Calismasi (Prevalence, awareness and treatment of
hypertension in Turkey, PatenT)’nda ise % 31,8 seklinde rapor edilmistir (45). Bizim
calismamizda ise HT goriilme sikligi % 37,13 seklinde saptanmistir. Calismamizda
HT prevalans: toplum prevalansini gosteren calismalara gore daha yiiksek oranda
bulunmustur. D vitamini eksik olanlarin %33’tinde HT varken, D vitamini
yetersizligi olanlarin %42’sinde HT saptanmustir. D vitamini eksikligi ve yetersizligi
ile HT arasinda iligki saptanamamistir. D vitamini yetersizligi goriilen hastalarda
daha fazla siklikta HT goriilmiistir. HT goriilme oran1 yasla birlikte artis
gostermesinden dolayr D vitamini eksikligi ve yetersizligi gruplarmin yas ortalamasi
ve ortancalarma bakilmistir. D vitamini eksikligi olan hastalarin yas ortalamasi1 50,57
saptanirken bu grubun yas dagilimini daha homojen oldugu ve ortancasimin da 50,5
oldugu goriilmiistiir. D vitamini yetersiz hastalar ise yas ortalamasi 54,58 olmakla
birlikte hastalarin 60 yas ve {istiinde daha fazla dagilim gosterdigi ve ortancasinin 58
oldugu goriilmiistiir. D vitamini yetersizligi olan hastalarda daha fazla HT goriilmesi
hastalarin yas dagilimlarinin farkli olmasi ile agiklanabilir. HT’li hastalarm D
vitamini ortalama diizeyleri 19,07 saptanmisken, sasirtici sekilde HT’li olmayan
hastalarm ortalama D vitamini diizeyi 17,81 saptanmustir. D vitamini ortalama diizeyi
ile HT arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski goriilmiistiir. Ancak HT’li hastalarin
D vitamini ortalamas1 da diisiik Sinirlar i¢indedir. D vitamini degeri normal olan

kontrol grubun olmamasi net degerlendirmeyi giiglestirir.

Literatiirde D vitamini ile kardiyovaskiiler hastaliklar ve risk faktorleri
iliskisini aragtiran ¢aligmalar mevcuttur. Cok sayida gozlemsel ¢aligmalar, meta-
analizler ve bazi girisimsel ¢aligmalar D vitamini eksikligi ile kardiyovaskiiler
hastaliklar ve risk faktorlerinin olasi baglantisin1 gostermistir (46). Liew ve ark.
koroner anjiyografi yapilan 375 hasta ile yaptiklar1 calismada KAH olan hastalarda D
vitamini diizeylerini KAH olmayan hastalara gore anlamli derecede diisiik
saptanmistir. Anjiyografi bulgularina gore hastalar1 yok, tek, ¢ift ve iigli damar
hastaligi olarak gruplamislardir. Ug¢ damar hastaligi olan hastalarin, tek damar
hastalarma gore D vitamini seviyeleri anlamli derecede diisiik oldugunu
gosterilmistir (47). Verdoia M. ve ark. yapmis oldugu 1.484 hastanin dahil edilmistir.

Hastalarin %70,4’tinde hipovitaminéz D (<20 ng/ml) saptanmistir. D vitamini
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eksikligi, 6zellikle <10 ng/ml saptanan hastalarda KAH'in prevalanst ve yaygmligi
(sol ana ve sag koroner arter darliklar1 yiiksek) ile anlamli derecede iliskili
bulunmustur (48). Seker ve ark. yapmis olduklari ¢alismada 209 stabil koroner arter
hastalig1 olan hasta ile 102 saglikli kontrol grup karsilastirilmistir. KAH’l1 grubun
%95,7’sinin D vitamini eksikligi saptanmigken, kontrol grubu %80,2’sinin D
vitamini eksikligi saptanmistir. KAH’l1 grupta (9,4 + 5,0 ng/ml) kontrol grubuna
(13,1 + 8,9 ng/ml) gore anlamli olarak D vitamini diizeyi diisiik bulunmustur.
Calismada KAH ile D vitamini diizeyi iligkilendirilmistir (49). D vitamini eksikligi
ile KAH iligkili oldugunu gdsteren ¢alismalar mevcutsa da iliski saptanamayan
caligmalar da mevcuttur. Lopez-bautista ve ark. 2017 yilinda 250 KAH’I1 ve 250
saglikli kontrol gruplar1 arasinda yaptiklari ¢alismada D vitamini eksikligi kontrol
grubunda daha fazla bulunmustur. KAH ve D vitamini eksikligi arasinda anlaml bir
iliski saptanmamustir (50). Tiirkiye Hanehalki Saglik Arastirmasi: Bulasict Olmayan
Hastaliklarin  Risk Faktorleri Prevalanst 2017 c¢alismast KAH ile SVO’yu
kardiyovaskiiler hastaliklar seklinde birlestirilmis ve toplum prevalansmi %5
seklinde saptanmustir (35). TEKHARF ¢aligmasi 2007/08 tarama 6rnekleminde KAH
goriilme oranmi binde 105 olarak raporlamistir (32). Bizim g¢alismamizda KAH
gorilme sikligr %14,36 seklinde saptanmistir. Calismamizda KAH prevalansi
KAH’1n toplum prevalansini gosteren ¢alismalara gore daha fazla bulunmustur. D
vitamini eksik olanlarm %]11’inde KAH varken, D vitamini yetersiz olanlarin
%18’inde KAH vardir. D vitamini yetersizligi ile KAH iliskisi istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur. KAH da HT gibi yas artis1 ile goriilme sikligi artan
hastaliklardandir. D vitamini yetersiz grubun yas ortalamasi eksikligi olan gruba gore
daha biiylik olmast KAH’1in daha fazla goriilebilecegini agiklayabilir. KAH olan
hastalarm D vitamini ortalamasi 19,34 ng/ml iken, KAH olmayan hastalarm D
vitamini ortalamasi 18,10 ng/ml bulunmustur. D vitamini ortalamasi1 ile KAH

arasinda iliski saptanamamustir.

D vitamini eksikliginin, artmis vaskiiler hastalik riski ve iskemik inme ile
iligkili oldugunu ve prevalanslarmi arttirdigint belirten ¢aligmalar mevcuttur (23).
Literatlirde D vitamininin ayni1 zamanda inme sonrasi klinik iyilesmeyi arttirdigi
yoniinde de ¢aligmalar vardir (51). Manouchehri ve ark. 2017 yilinda yaymlanan 75
SVO’lu hasta ve 75 kontrol grubu ile yaptig1 ¢alismada D vitamini diizeyi SVO’lu
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hasta grubunda anlamli olarak diisiik saptanmustir. D vitamini eksikligi (25(OH)D <
l6éng/ml almmig) ile iskemik inme arasinda anlamli bir iligki oldugunu
gostermislerdir (52). Sun ve ark. 2012 yilinda 465 SVO’lu ve 465 kontrol kadin ile
yaptiklar1 ¢aligmada diisiik 25(OH)D diizeyi ile artan iskemik inme riski iligkili
saptanmistir (53). Li ve ark. 2017 yilinda yayinlanan 13.642 kisiden olusan
caligmasinda D vitamini eksikligi (25(OH)D < 12 ng/ml) ile inme riskinde artig
arasinda iligki bulunmustur ve daha yiliksek D vitamini diizeyi ile inme riskinde
azalma saptamiglardir (54). Tiirkiye Hanehalki Saglik Arastirmasi: Bulasici Olmayan
Hastaliklarin Risk Faktorleri Prevalans: 2017 ¢alismasina gore toplumuzda KAH ile
SVO’yu kardiyovaskiiler hastaliklar seklinde birlestirmis ve prevalansi %5 seklinde
saptanmustir (35). Denizli kent merkezinde 45 yas listii bireylerde yapilan ¢alismada
inme prevelanst 9/1000 seklinde belirtilmistir  (55). Bizim ¢alismamizda
hastalarimizin %1,2’sinde SVO saptanmustir. Calismada arastirilan hastaliklar
icerisinde SVO en az hasta sayisina sahip olan hastalik grubunu olusturmustur. Bu
durum hastanemizin Aile Hekimligi poliklinigine SVO’lu basvuran hasta sayisi
azlig1 ile agiklanabilir. SVO’lu hastalarin genellikle hastanemizin evde bakim ve
noroloji klinikleri tarafindan takip ediliyor olmasi sebep olabilir. D vitamini eksikligi
ve yetersizligi ile SVO arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmamustir.
SVO’lu hastalarin ortalama D vitamini diizeyi 15,93 ng/ml bulunmusken SVO
yasamamis olanlarm D vitamini ortalama diizeyi 18,30 ng/ml saptanmistir.
Literatiirle uyumlu olarak D vitamini diizeyi ile SVO yasama durumu istatistiksel

olarak anlamli bulunmustur.

KOAH’li hastalarin D vitamini diizeylerini inceleyen c¢ok calisma
bulunmamaktadir. Janssens ve ark. 2015 yilinda yapmis oldugu bir calismada D
vitamin tedavisi almayan 50 yas distii 414 kisi prospektif olarak incelenmis.
Caligmaya aliman 262 kiside GOLD (Global Initiative for Chronic Obstructive Lung
Disease) kriterlerine KOAH saptanmis. Calismanin sonucu olarak KOAH olan grup
ile olmayan grup arasinda D vitamini diizeyleri agisindan anlamli bir fark
saptanmustir. KOAH’l1 grubun D vitamini diizeyi ortalamasi (19,9+8,2 ng/ml),
KOAH’l1 olmayan (24,6£8,7 ng/ml) gruba gore daha diisiik saptanmistir. Ayrica
diisik D vitamini diizeyi ile KOAH hastalik ciddiyeti arasinda da bir iligki
saptanmustir (56). Telo ve ark. 71 KOAH’l1 ve 20 saglikli kontrol grubu ile yaptiklar1
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caligmada ortalama D vitamini diizeyi KOAH’li grupta kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli diisiik saptanmistir (57). KOAH’in toplum prevalansi
hakkinda yapilmis farkli sonuclu ¢alismalar mevcuttur. Tiirkiye Hanehalki Saglik
Arastirmasi: Bulagici Olmayan Hastaliklarin Risk Faktorleri Prevalansi 2017
caligmasina gore toplumuzda KOAH prevalanst %3,6 seklinde saptanmistir (35).
Izmir’de Konak Saghk Grup Baskanlig1 bolgesinde yasayan 40-69 yas arasi 1.404
kisiye yapilan bir ¢alismada KOAH sikligi %10,2 bulunmustur (58). Bizim
calismamizda hastalarimizin %2,72’sinde KOAH saptanmistir. D vitamini eksikligi
olan hastalarin %3’tinde KOAH goriilmiisken, D vitamini yetersizligi olanlari
%1’inde KOAH goriilmiistiir. Ancak D vitamini eksikligi ve yetersizligi ille KOAH
arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski bulunamamistir. KOAH’I1 hastalarin
ortalama D vitamini diizeyi 16,60 ng/ml iken KOAH olmayan hastalarm D vitamini
ortalamasi 18,32 ng/ml saptanmistir. Literatiirle uyumlu olarak KOAH’11 hastalarin
D vitamini diizeyi daha diisiik saptanmistir. Ancak D vitamini diizeyi ile KOAH

arasinda istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir.
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6. SONUCLAR VE ONERILER

Calismamiz D vitamin dilizeyi diisik olan hastalarda yapilmistir. Bu
calismada DM, HT, KAH’ m goriilme sikliklar1 toplum prevalanslarina goére daha
yiilksek oranda bulunmustur. Caligmada hastalar D vitamini seviyelerine gore D
vitamini eksikligi ve yetersizligi olarak gruplandirilmig, KAH goriilme sikligi D
vitamini yetersizligi lehine istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. KAH disindaki
diger kronik hastaliklarin goriilme sikligi ile D vitamini eksiklik ve yetersizlik
arasinda iligki saptanmamistir. SVO’lu hastalarin ortalama D vitamini diizeyi SVO
yasamamis hastalarin ortalama D vitamini diizeyine gore istatistiksel olarak anlamli
diisik bulunmustur. HT’li hastalarin ortalama D vitamini diizeyi HT’li olmayan
hastalara gore istatistiksel olarak anlamli yiiksek bulunmustur. D vitamini
eksikliginin kronik hastaliklarla net iligkisini gosterimi i¢in daha fazla sayida ¢alisma
yapilmasma ihtiya¢ vardir. SVO ve KOAH’a sahip hasta sayis1 diger hastaliklara
oranla olduk¢a azdir. KOAH ve SVO hastalarinin ¢alismada az sayida yer almasinin
bir nedeni poliklinigimizin tglincli basamak bir hastanede olup ve bu hastalarinin
Aile Hekimligi polikliniginden ¢ok kendi brans hekimlerine bagvuruyor olmalar:
olabilir. Ayrica kronik hastaliklarin gelisimde yasin ¢ok 6nemli bir faktér olmasindan
dolay1 ¢calisma grubundaki hastalarin 50 yas ve {lizeri sec¢ilmesi sonraki ¢caligmalarda
daha anlamli sonuglar verebilir. D vitamini diizeyinin mevsimsel faktorden
etkilenmesi ¢alismaya dahil edilen hastalarmn aymi mevsimde alinmasi ile bu
etkilenme en aza indirilebilinir. D vitamini diizeyi normal olan bir kontrol grubu ile

vaka kontrol seklinde ¢aligmalarin yapilmasi da daha net bilgiler verebilir.
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