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1.GIRIS VE AMAC

Yagda eriyen bir vitamin olan D vitamini diger vitaminlerden farkli olarak
viicutta sentezlenen, baglica gorevi kalsiyum (Ca) dongiisii ve kemik
metabolizmasin1 diizenlemek olmak {izere viicutta bircok rol oynayan bir
hormondur(1). 25 hidroksi vitamin D (25 (OH) vit D) diizeyinin serumda 30
ng/ml’nin {izerinde olmasi optimal diizey, 21-29 ng/ml arasinda olmas1 hafif
derecede eksiklik, 20 ng/ml altinda olmasi ise asikar D vitamini eksikligi olarak
degerlendirilmektedir(2).

D vitamini eksikligi olan kisilerde tiim sistemlerde ¢ok farkli yelpazede
semptomlar goriilebilmekte olup, bunlarin icerisinde 6n plana ¢ikan sonuglardan
birisi de bireyin genel saglik durumunun etkilenmesi ve bununda yasam kalitesine
yansimasidir. Yasam kalitesi insanin duygusal, sosyal ve fiziksel olarak tam bir
iyilik halini tanimlamakta olup bu kavramin tibbi yoni saglik ile iligkili yagam
kalitesi (SYK) olarak nitelendirilmektedir. SYK durumu kisinin iyilik halinin bir
hastalik, sakatlik veya yetmezlikle nasil etkilendigini gostermektedir(3). ileri
yastaki kisilerde ve kadinlarda yapilan ¢alismalarda D vitamini eksikliginin SYK’
nin 6nemli parametreleri olan mental, fiziksel ve duygusal saglik durumunu
olumsuz yonde etkiledigini destekleyen yayinlar mevcuttur(4,5). Ancak geng ve
orta yasta ve kronik bir hastalig1 olmayan kisilerde D vitamini tedavisinin SYK’
ne etkisini inceleyen yeterli say1 ve nitelikte yayimn mevcut degildir.

Depresyon, kisinin davraniglarini, diislincelerini, hislerini ve kendini iyi
hissetme halini olumsuz yonde etkileyen ¢okkiin bir duygudurum halini

betimlemektedir(6). Depresyon ile D vitamini diizeyi arasinda iliski varligi



tartismalhidir. Ozellikle yasl popiilasyonlarda yapilan calismalarda D vitamini
eksikliginin depresyon ile iliskili oldugu bildirilmektedir ancak D vitamini
replasman tedavisinin depresyona etkisi konusunda net veri yoktur(7-9).

Toplumda D vitamini eksikligi konusunda yapilan arastirmalarda ulasilan
en Oonemli sonuglardan biri de bu durumun kardiyovaskiiler hastalik riskinde artig
ile iligkilendirilebilmis olmasidir(8,10). Viicut yag orani ve bel kal¢a orani viicut
kompozisyon Ol¢iimleri ve antropometrik dl¢limlerle elde edilebilen veriler olup
kardiyovaskiiler hastaliklar i¢in 6nemli risk faktorleri oldugu bilinmektedir(11).
Yine kardiyovaskiiler hastaliklar icin onemli bir risk faktorii olan obezitenin
insiilin direnciyle iliskisi oldugu bilinmektedir(12). D vitamini eksikliginin gerek
obezite gerekse insiilin direnci riskini artirabilecegi konusunda bazi yayinlar
mevcut olmakla beraber bu konuda ¢eliskili sonuglar mevcuttur(13-15). Ek olarak
aterosklerotik kalp hastalig1 i¢in en 6nemli risk faktorlerinden olan dislipidemi ile
D vitamini arasindaki iliski net olarak ortaya konulamamakta olup sonuglari
birbiri ile ¢elisen yaymlar mevcuttur(16,17).

Vitamin D eksikliginin fiziksel performansi kotii anlamda etkiledigi
gosterilen calismalar mevcut olup iInCHIANTI calismasi verileri 6zellikle ileri
yaslarda D vitamini seviyesi ile kas giicii arasinda iligkinin anlamli ve olumlu
yonde oldugu gostermistir(18). Ancak daha geng popiilasyonla ilgili veri sinirlidir.
Mevcut bilgiler 1s5181nda ¢alismamizda D vitamini diizeyi diisiik saptanan kisilerde
D vitamini replasmani ile literatiirde netlik kazanmayan lipid parametreleri,
insiilin direnci, viicut kompozisyonlari, kas giicii (el kavrama kuvveti) , yasam

kalitesi ve depresyon arasindaki iliskinin incelenmesini amagladik.



2.GENEL BIiLGILER

2.1. D Vitamini

2.1.1. D Vitamini Hakkinda Genel Bilgiler ve Tarihgesi

Yagda eriyen vitaminler olan A-D-E-K vitaminleri grubu igerisinde
bulunan D  vitamini diger vitaminlerden farkli  olarak  viicutta
sentezlenebilmektedir. D vitamininin insan viicudundaki baglica goérevi Ca
dongiisii ve kemik metabolizmasim diizenlemektir(1). Insanlarda D vitamininin en
onemli bilesenleri diyetle alinabilen formlar olan D3 (Kolekalsiferol) ve D
(Ergokalsiferol) diir(19). Nedeninin D vitamini eksikligi oldugu sonradan
anlagilan rasitizm, bilimsel anlamda 17. Yiizyil ortalarinda tanimlanmistir. Bu
konudaki asil gelisme 1920 yilinda Amerikan biyokimyacit McCollum tarafindan
D vitamininin balik yaginda bulunan antirasitik faktor olarak tanimlanmasi ve

bugiin sahip oldugu ismi ile adlandirilmis olmasidir.

2.1.2. D Vitamininin Yapisal Ozellikleri

Bir 6n hormon olan D vitamininin vitamin D3 ve vitamin D2 olmak iizere
iki kaynagi vardir. Vitamin D3 hayvansal kaynakli iken, vitamin D2 bitkisel
kaynaklidir(20). D> vitamini karbon 22 (C22) ile karbon 24 (C24) arasinda gift
baga sahip olmasi ve karbon 24’te (C24) metil grubu igermesiyle D3 vitaminden

ayrilir; bu durum D> vitaminin biyolojik etkinliginin D3 ’e gore 3-10 kat daha az



olmasma yol agar(21). D2 ve D3 vitaminlerinin molekiil 6zellikleri Sekil-1 de

gosterilmistir.

Vitamin D, Vitamin D,
(Ergocalciferol) (Colecalciferol)

Sekil 1. D2 ve D3 vitaminlerinin molekiil 6zellikleri

2.1.3.D Vitamini Sentezi ve Metabolizmasi

Provitamin Dgz (7-dehidrokolesterol), epidermiste 290-315 nm dalga
boyundaki UV-B (Ultraviyole-B) 1sinlarinin etkisiyle previtamin D3 ’e doniisiir.
Previtamin Dz, daha sonra vitamin D’ye izomerize olup hiicre dis1 bosluga ve
dermal kapiller damarlara gecerek dolasimda vitamin-D baglayici proteine (DBP)
baglanir ve bu sekilde karacigere tasinir. Karacigerde CYP27 enzimi araciliiyla
25-hidroksilasyona ugrayarak 25 (OH) vit D’ ye (kalsidiol) doniisiir. 25 (OH) vit
D fizyolojik konsantrasyonlarda biyolojik aktiviteye sahip olmamasina ragmen
viicuttaki D vitamini deposunu en iyi yansitan parametredir. 25 (OH) vit D,

dolasima gecerek bobrege taginir ve burada 1- alfa hidroksilaz: CYP27B1 enzimi



araciligiyla 1-o hidroksilasyona ugrayarak aktif metabolit olan 1,25(OH)2 D3 ’e
doniisiir(22).

Renal dokudaki 1-alfa hidroksilaz aktivitesi PTH tarafindan kontrol
edilmektedir. Son zamanlarda 1-alfa hidroksilaz enziminin bobrek disinda barsak,
epidermis, makrofajlar, prostat, meme, pankreas ve paratiroid bezinde de
bulundugu; dolayisiyla bobrek dis1 dokularda da 25 (OH) D vitamini diizeylerinin
yeterli olmasimin aktif D vitamini tiretimi i¢in gerekli oldugu gosterilmistir(21).
1,25(0OH). D3 aktif metabolit olmasina ragmen yari 6mrii ¢ok kisa oldugundan (4-
6 saat) viicuttaki D vitamini durumunu gostermek i¢in iyi bir parametre degildir.
Serum ve dokularda Ca ve P seviyesinin artis1 fibroblast growth factor 23
(FGF23)’tin CYP27B1 ekspresyonunu baskilayarak 1-alfa hidroksilaz aktivitesini
inhibe ederken, PTH ve diisiik Ca / P diizeyleri ise 1-alfa hidroksilaz aktivitesini
arttirarak  1,25(OH)2 D3 tiretimini  arttirir(21). 1,25(OH)2 Dz’iin  inaktivasyonu
bobrekte 24 hidroksilasyon (24-hidroksilaz: CYP24A1 araciligiyla) ile 24,25
(OH)2 D3’e doniismesi ile gergeklesir. Hiperkalsemi, hiperfosfatemi ve kalsitriol
CYP24A1 ekspresyonunu arttirirken, hipokalsemi ve PTH azaltir. Hiperkalsemi,
hiperfosfatemi ve kalsitriol CYP24A1 ekspresyonunu arttirirken, hipokalsemi ve
PTH azaltir(21).

D vitamini metabolizmasi asagidaki sekilde gosterilmistir (Sekil-2).
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Sekil 2. D Vitamini Metabolizmasi

D vitamini aktif formu olan 1,25 (OH) vit D’nin yarilanma omri 3-5
giindiir, 25 (OH) vit D’den farkli olarak yag dokusunda birikmez. D vitamini ve
metabolitleri, steroidler gibi karacigerde sitokrom P450 enzimleri ile metabolize
edilir. Oral yolla alinan vitamin D parenteral uygulamaya goére plazma 25 (OH)
vit D diizeyini daha hizli ancak daha kisa siire artisina neden olmaktadir(23). Tim
viicutta hafif derecede eritem olusturacak derecede giines 1s18ina maruz kalma
sonucunda kan vitamin D diizeylerinde saptanan artis, oral yoldan alinan 10.000 —

25.000 IU vitamin D alinmasina esdegerdir(24).



2.1.4.D Vitamininin Etkileri

Bobrekte iiretilen 1,25 (OH) vit D, plazma PTH diizeyini, serum Ca ve P
diizeylerini kontrol eder.

ALP karaciger, barsak, plasenta, kemik ve bobrek basta olmak {izere
bircok dokuda mevcut olup kemikte bulunan izo-enziminin yiiksekligi
hiperparatiroidininde i¢inde oldugu bir dizi hastalikta saptanan ALP yiiksekliginin
nedeni olarak tanimlanmistir(25). PTH ve ALP yiiksekligi arasindaki bu iliski D
vitamini tedavisinin ALP diizeyi lizerindede olumlu bir etkisi olabilecegi fikrini
akillara getirmektedir. PTH kalsitonin ve aktif D vitamini ile beraber Ca ve P
homeostazisini diizene sokmaktadir. 1,25 (OH) vit D diizeyinin serumda artmasi
ile PTH salgilanmasi inhibe olur, bu biyokimyasal temelden yola ¢ikacak olursak
D vitamini eksikligi olan kisilerde tedavi ile PTH diizeyinin diismesi beklenen bir
durumdur(26). 49 yas iizeri yetiskinlerde yapilan bir ¢alismada PTH diizeyinin
hedef degerlerde olmasi igin gerekli olan 25 (OH) vit D seviyesi 20 ng/ml tizeri
olmas1 gerekliligi sayisal olarak belirlenmis olup hedef PTH diizeylerine
ulasabilmek i¢in farkli D vitamini diizeyleri tanimlayan caligsmalarda mevcuttur
(27-29).

Renal ve intestinal Ca ve P absorbsiyonu 1,25 (OH) vit D tarafindan
artirtlir. 25 (OH) vit D ve 1,25 (OH) vit D, 24-hidroksilaz enzimi ile inaktif
metabolitlerine dontistiiriiliir. Osteoblast ve osteositlerden salgilanan FGF-23, Ca
mobilizasyonu i¢in artmis olan PTH ve 1-alfa hidroksilaz gen ekspresyonunu
azaltarak 1,25 (OH) vit D sentezini baskilar. Ayrica FGF-23, 24-hidroksilaz

enzim aktivitesini artirir(30). Bobrek dis1 dokularda da 1-alfa hidroksilaz enzimi



araciligiyla 25 (OH) vit D’den aktif D vitamini sentezi ger¢eklesmektedir. D
vitamininin reseptor diizeyindeki etkisi aktif D vitamini sayesinde olur. Bu etki
diger steroid hormonlardaki gibi ya direkt olarak (saatler veya giinler iginde)
niikleer VDR 1iizerinden gen transkripsiyonunu regiile ederek (genomik etki) veya
daha kisa siirede gerceklesen hiicre membrani lizerindeki VDR iizerinden
iyonlarin Ca, klor (Cl) transmembran gegisini degistirerek veya hiicre i¢i sinyal
yolaklarim1 (cAMP, PKA, PLC, PI-3 kinaz, MAP kinaz) aktive ederek (non
genomik etki) gerceklesmektedir(31). Dolasimdaki aktif D vitamini hiicre
membranlarini ve sitoplazmay1 gegerek niikleusa ulagir. Orada VDR’ye baglanir.
Daha sonra bu kompleks retinoik asit X reseptorii (RXR)’ne ve ondan sonra DNA
lizerinde bulunan vitamin D cevap elemani (VDRE) olarak bilinen bolgeye
baglanir. Sonug olarak 1,25(OH)vitamin D-VDR-RXR-VDRE etkilesimi sonucu
hedef gende DNA transkripsiyonu gergeklesir. Bu aktivite koaktivatdr ve
koreseptorlerle kontrol edilir. Diger yandan aktif D vitamini plazma membran
reseptoriine baglanarak cAMP veya MAP gibi ikinci habercileri aktive ederek ve
voltaj bagimli Ca ve Cl kanallarim1 agarak vaskiiler diiz kaslar, bagirsaklar,
pankreas beta hiicreleri ve monositler {izerinde de etkili olmaktadir(31). VDR;
steroidler, tiroid hormonlar1 ve retinoik asit reseptorlerini igeren niikleer hormon
reseptor siiper ailesinin bir {iyesidir. VDR’ nin yapisinda aktif D vitamininin
baglandig1 ligand baglayici bolge, reseptoriin DNA’ya baglanmasini saglayan iki
parmakst ¢ikinti yapan bolge ve bunlar stabil halde tutan birer ¢inko atomu
bulunmaktadir(31). VDR renal hiicreler disinda 30°dan fazla dokuda (endotel,

miyokard, deri, diiz kas, akciger, beyin, prostat, kolon, meme, monosit ve



makrofajlar vb.) gosterilmistir (32-34). D vitamini reseptér polimorfizmi ile
tiiberkiiloz, psoriazis, Alzheimer, multiple skleroz, meme kanseri, prostat kanseri
ve kolon kanseri arasinda iliski tespit edilmistir(35-39). D vitamininin kemiklerde
osteoblast ve osteoklast olusumunu arttirdigi bilinmekte olup saglikli bir insanda
osteoblast fonksiyonunda kismen rol oynamaktadir fakat osteoklast fonksiyonunu
degistirmemektedir. D  vitamini  etkisi ile, osteoblastlarin  kemik
mineralizasyonunda o6nemli rol oynamakta olan osteokalsin {iretimi artar. D
vitamini mineralizasyonda rol alan ALP yapimin da arttirmaktadir.

Vitamin D’nin klasik olmayan etkileri 3 ana baslik altinda toplanmaktadir:
Hormon sekresyonunun regiilasyonu, immiin fonksiyonlarin regiilasyonu, hiicre
proliferasyon ve farklilasmasinin diizenlenmesi(31). Aktif D vitamini normal
kemik mineral dengesinin siirdiiriilmesinde ve insiilin sekresyonunda énemli rol
oynar. Aktif D vitamini PTH sentezini ve sekresyonunu inhibe eder, paratiroid
bezinin proliferasyonunu onler. Aktif D vitamininin bu etkisi sayesinde bobrek
yetmezligi olan hastalarda sekonder hiperparatiroidizm kontroliinde D vitamini ve
analoglari  kullanilmaktadir(31). Aktif D vitamini etki mekanizmast iyi
bilinmemekle birlikte insiilin sekresyonunu stimiile eder. VDR ve calbindin-D
pankreas P hiicrelerinde saptanmigtir. Farelerde yapilan ¢aligmalarda calbindin-
D’nin intraseliiler Ca diizeyini diizenleyerek insiilin salinimin1 modiile edebilecegi
gosterilmistir(31).

25 (OH) vit D reseptorleri T ve B lenfositler, makrofajlar ve dendritik
hiicreler gibi 6zellikle antijen sunan hiicreler basta olmak {izere tiim immiin sistem

hiicrelerinde tanimlanmistir. Aktif 25 (OH) vit D makrofajlarin ve natural killer



hiicrelerinin fagositoz aktivitesini artirdigt ve bu nedenle 25 (OH) vit D
diizeyindeki degisikliklerin immun sistem {izerine etkili oldugu bildirilmistir
(31,40).

D vitamini, serum Ca ve P seviyelerinde artisa neden olmaktadir. intestinal
Ca emilimi azaldiginda 1,25 (OH) vit D osteoklastlarin aktivitesini arttirarak
kemikten Ca mobilizasyonunu arttirir. Hipokalsemi ve buna sekonder PTH artig1
kalsitriol sentezini uyarir. Kalsitriol hiicrelerde proliferasyonu inhibe ve
diferansiyasyonu aktive etmektedir(41). Bu etkisini normal hiicrelerde ve kanser
hiicrelerinde gostermektedir. Solid tliimdrlerde ve losemilerde bazi hiicrelerin
proliferasyonunu inhibe etmektedir. Kiiltiire keratinositlerde yapilan ¢alismalarda
aktif D vitamininin Kkeratinosit proliferasyonunu inhibe ve diferansiyasyonu ise
stimiile ettigi gosterilmistir(42). Aktif D vitamini psoriazisli hastalarda lezyonlari
geriletmektedir. Bu hastalarda aktif D vitamininin antiinflamatuar, antiproliferatif
ve prodiferansiyatif etkisinden faydalanilmaktadir(40).

VDR ve 1-o hidroksilaz aktivitesi miyokard ve damar duvarinda
gosterilmistir. VDR ve 1-o hidroksilazdan yoksun, normal Ca diizeyine sahip
farelerde artmis kontraktilite ve bozulmus sistolik fonksiyonlara bagli miyokard
hipertrofisi ve artmis renin-anjiotensin-aldosteron sistemi (RAAS) aktivasyonu
gosterilmistir(43).

D vitamini eksikligi, Ca dengesinin bozulmasina ve sekonder
hiperparatiroidizme neden olur. Nativ ve aktif D vitamini analoglarmin
suplemantasyonu, PTH diizeyindeki yiikselmeyi disiiriir. Bu durum PTH ’un

miyokard ve damar duvari {izerine olan olumsuz etkilerini azaltarak kalp {izerine
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koruyucu etki saglar. Ayrica PTH kan basincini artirir ve ani kardiyak 6liim dahil
kardiyovaskiiler olaylar ve mortalite ile iligkilidir. Vitamin D metabolitleri RAAS
siipresyonu, antiproteiniirik etki, immiin modiilatér ve antiinflamatuvar etki
gostererek renoprotektif etkiler saglar (43).

Vitamin D ile obezite ve tip 2 diyabet iligkisi kesin degildir. Obezitenin D
vitamini eksikligi i¢in bir risk faktorii oldugunu (44) ve D vitamini eksikliginin
hem obezite riskini hem de insiilin direncinin artmasi nedeniyle proaterojenik bir
faktor oldugunu gosteren yayinlar mevcuttur. Ancak giincel kanitlarin c¢ogu
gozlemseldir. Randomize kontrollii ¢aligmalar ise az sayidadir. Bu iliskinin
netlestirilmesi i¢in genis popiilasyonlarda prospektif calismalarin yapilmasi

gerekliligi vurgulanmaktadir(45,46).

2.1.5.D Vitamini Eksikligi

Serum 25(OH) vit D diizeyleri, viicut vitamin D depolarinin gostergesidir.

e 0-20 ng/ml =asikar eksiklik

o 21-29 ng/ml =hafif diizeyde eksiklik

e 30-100 ng/ml =optimal diizey olarak degerlendirilir(47).

Epidemiyolojik caligmalarda 25 (OH) vit D serum konsantrasyon diizeyini
75-110 nmol/L (30-44 ng/mL) araliginda tutmanin insan sagligina ek faydalar
olabilecegi gosterilmis ve birgok kanser tipi, otoimmun hastaliklar, tip 2 DM,
kardiyovaskiiler hastaliklar ve enfeksiyon hastaliklart risklerinde azalma

olabilecegi one stiriilmiistiir(47—49).
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Kuzey bolgelerinde yasayanlar, koyu tenli kisiler, 70 yas [Iiistiil]
eriskinler, geleneksel olarak kapali giyinen toplumlarda yasayanlar, kapali
alanlarda uzun vakit gecirenler, vitamin D metabolizmasini etkileyen ilaglar
kullanan kisiler D vitamini eksikligi agisindan risk altindadirlar. Vitamin D
eksikligi nedenleri tablo-1 de belirtilmektedir. Obezlerde vitamin D adipoz
dokuda depolanmakta ve sistemik olarak kullanilamamaktadir. Bu nedenle obez
olmayan kisilere goére vitamin D diizeyleri obezlerde daha diisiik
bulunmaktadir(50). Ancak yapilan ¢alismalar D vitamini ve obezite iliskisini net
olarak ortaya koyamamaktadir (45,46). Bu iliskinin kurulamamis olmasinin
muhtemel nedeni gerek D vitamini eksikligi gerekse obezitenin birbirleri disinda

pek ¢ok faktorden etkilenmesi olabilir.

Tablo 1. DVitamini Eksikligi Nedenleri

Iy vitamini Eksikligi Azalms 1 a-hidroksilasyon
Cilite azalius vapin Hipoparatreddizm
Divetre eksiklik Bibrek vermezliZi
Malabsorbsiyon Ketokonazol kullanmm

D vitamininin artms kavin 1 a-hidroksilaz nmtasyomn
Artous metabolizmai(barbituratlar. Onkojenik osteomalazi

fenitoin, rifampin) Xe bagl hipofosfatemik rikets
Bozulmns enterohepatik dolasim

Azalms 25 hidroksilasyvon Hedefl organ direnci
Karaciger hastalii D vitamini reseptdr nwitasyom
Izoniazid kullanm Fenitoin

Rikets’te kemigin kollajen matriksinin olusumunun devam etmesi ancak
mineralizasyonunun tam olmamast sonucu yumusak, esnek kemik olusumu
goriilmektedir. Osteomalazide ise mineralize kemiklerin demineralizasyonuna

bagh kiriklara duyarlilik artmaktadir(51). Vitamin D osteoporozlu kisilerde
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kirilma riskini azaltmaktadir. Peroral (PO) olarak giinde 800 IU vitamin D3 ve
1200 mg Ca verilen 3270 Fransiz yasl kadin hastada yapilan bir ¢calismada 3 yil
sonra kalca kirik riskinde %43, nonvertebral kirik riskinde %32 azalma
goriilmiistiir(52). Giinde 700 IU vitamin D 3 ve 500 mg Ca alan 65 yas [Jistil[]
389 erkek ve kadinda yapilan bagka bir caligmada vertebral kirik riskinde %58
oraninda azalma goriilmiistiir(53). Bischoff ve arkadaslar1 nonvertebral ve kalca
kirik riskini 6nleyen optimal vitamin D dozunu 700-800 IU vitamin D3/giin
olarak onermislerdir(2).

NOS (National osteoporosis society) kilavuzuna gore Vitamin D eksikligi
saptanan hastalarda (<30ng/ml) tedavi gerekmektedir. Yiikleme tedavisi rejimleri
boliinmiis veya haftalik dozlarla toplamda yaklastk 300,000 IU olarak
uygulanmasi onerilmektedir. Tek seferde 300.000 U PO veya intramuskiiler (IM)
uygulama veya boliinmiis dozlarla tedavi seklinde uygulanmaktadir. Boliinmis
dozlarla tedavi yontemleri sunlardir.

-50,000 IU haftalik 6 hafta siireyle (300,000 IU)

-20,000 TU 2x1 haftalik 7 hafta siireyle (280,000 1U)

-800 IU 10 hafta siireyle haftada 5 giin (280,000 1U)
olarak siralanmigtir. Endocrine Society tarafindan yayinlanan klinik kilavuzda D
vitamini eksikligi olan yetiskinlerde 50.000 IU/hafta Vitamin D2 8 hafta siireyle
veya Vitamin D diizeyi 30 ng/ml iizerine ¢ikana kadar 6000 IU/giin, ardindan

1500-2000 IU/giin idame tedavi verilmesi 6nerilmektedir(54).
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2.1.6.D Vitamini Intoksikasyonu

25 (OH) vit D serum diizeyi 150 ng/ml istiinde oldugunda vitamin D
intoksikasyonu goriilmektedir, ancak ¢ok nadirdir. Yenidoganlarda D vitamininin
giinde 40.000 1U 1-4 ay kullanimi, erigkinde ise giinde 100.000 IU birkag[lay
kullanim1 sonrasinda vitamin D intoksikasyonu goriilebilmektedir(55). Bu
hastalarda istahsizlik, kusma, bas agrisi, aritmi, HT, poliiiri, hiperkalsemi,
hiperfosfatemi, hiperkalsiliri damar kalsifikasyonu, nefrokalsinozis, bobrek

yetmezligi gelisebilmektedir(56,57).

2.2.Yasam Kalitesi

2.2.1.Yasam Kalitesinin Tanimi

Yasam kalitesi, bireylerin kendi kiiltiirleri ve deger sistemleri icinde kendi
durumlarinmi algilayis bi¢imidir. Yasam kalitesi kisinin fiziksel fonksiyonlarini,
psikolojik durumunu, aile i¢indeki ve disindaki sosyal iligkilerini, ¢cevre etkilerini
ve inanglarin1 da kapsamaktadir. Yasam kalitesi kavrami ¢ok boyutludur, zaman
icinde degisim gosterebilir ve bireylerin beklentileriyle ve yasantisiyla iligkilidir.

Bu nedenle objektif olarak 6l¢giilmesi zordur(58)(59).

2.2.2.8YK Kavrami

SYK, kisi saghiginin bireylerin fonksiyonlarini yerine getirmesindeki

yeterliligini ve bireylerin yagamlarindaki algiladiklar1 fiziksel, mental ve sosyal
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alan1 ifade eder. Tibbi gerekliliklerin her gegen giin arttig1 giinlimiizde sadece
hastaliklarin ortadan kaldirilmasi degil, kisilerin yasam kalitelerininde arttirilmasi
hedeflenmektedir. Bu nedenle de iyilik hali ve yasam kalitesini Slgiilebilmesi
konusunda giderek artan bir c¢aba gosterilmektedir. SYK Olgiitleri; saglik
programlari, tedavinin etkinliginin degerlendirilmesi ve ekonomik degerlendirme

caligmalarinda yaygin olarak kullanilmaktadir(60,61).

2.2.3.8YK Degerlendirilmesi

SYK ol¢iim araglari sekil ve goriiniim agisindan, genel amacli (generic) ve
6zel amach (specific) Olciitler olarak iki ana sinifa ayrilir. Genel amach Olgiitler,
SYK ilgilendiren genis bir islev kayb1 ve genel olarak rahatsizlik spektrumunu
icermeleri nedeniyle, toplumun tiim kesimlerinde; tiim hastaliklar ve durumlarda;
cesitli tibbi girisimlerde kullanilirlar. Genellikle bunlardan igerdikleri boyut/alan
sayist kadar puan elde edilir. Yaygin olarak kullanilan KF-36, KF-12 (Kisa form
12), Diinya Saglik Orgiitii SYK &lgegi (WHOQOL), Nottingham Saglik Profili,
Hastalik Etki Profili (Sickness Impact Profile) bu kategoriye 6rnek olustururlar.
Ozel amagh dlgiitler ise, belirli bir duruma veya hastaliga &zel veya belirli bir
isleve 6zel olgekler olarak farklilasirlar. Ornegin, WHOQOL-DIS engelliler,

DLQI genel dermoloji, VSQ25 ise genel goz hastaliklar1 6lgekleridir.

2.2.4.Genel Amach Bir Olcek Olarak KF 36

KF 36 Amerika’da faaliyetlerini siirdiirmekte olan RAND Sirketi
tarafindan 1992 yilinda gelistirilerek kullanima sunulmustur. Bir kendini
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degerlendirme Ol¢egi olan KF 36, saghgr 8 farkli boyutta 36 madde ile
incelemektedir(62). Soru dagilimi; fiziksel fonksiyon 10, sosyal fonksiyon 2,
fiziksel rol kisitlanmasi 4, emosyonel rol kisitlanmasi 3, mental saglik 5, enerji 4,
agr1 2, genel saglik 5 madde olarak yapilmistir. Kullanilan en yaygin jenerik
Olgiitlerden birisi olup yaklasik 5 dakika gibi kisa bir siirede doldurulabilir(62).
Saglik durumunun olumsuz oldugu kadar olumlu ydnlerini de degerlendirilebilen
bir olgcek olan KF-36 oziirliiliikteki kiigiik degisimleri saptamada varolan diger

oOlgeklere gore daha duyarhidir(63).

2.2.5.KF 36 Degerlendirilmesi

KF 36 degerlendirme sonucunda sadece tek bir toplam puan elde edilmez.
Her bir 6lgek i¢in ayr1 ayr1 toplam puan elde edilmekte olup puanlama 0 ile 100
arasinda degigsmektedir. Tiim 6lgekler ig¢in puanin 100 e yakin olmasi olumlu 0 a
yakin olmasi olumsuz olarak degerlendirilmektedir. Fiziksel fonksiyon skoru
birgok fiziksel aktivitenin ne derecede kisitlilik yasanarak gergeklestirildigini,
sosyal fonksiyon skoru fiziksel ve emosyonel sorunlarin olagan toplumsal
etkinlikleri ne derecede etkiledigini, fiziksel rol gii¢liigii skoru fiziksel sagligin is
ve giinliik hayatta ne kadar kisitlanmaya neden oldugunu, emosyonel rol gii¢liigii
skoru duygusal sorunlarin is ve giinliik hayati ne derecede etkiledigini, mental
saglik skoru kisinin kendisini depresif ve sinirli mi yoksa mutlu ve sakin mi
hissettiginin derecelendirilmesini, vitalite skoru kisinin kendisini ne derecede

enerjik hissettigini, agri Skoru yasanan agrinin giinliik hayati ne derecede
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etkiledigini ve genel saglik skoru da kisinin saglik durumunun nasil oldugu ve

iyiye mi yoksa kotiiye mi gidecegiyle ilgili kendi fikrini sorgulamaktadir.

2.3.Depresyon

2.3.1.Depresyonun Tanimi, Onemi ve Yayginlig

Depresif bozukluklar, sik goriilen, saglik harcamalar1 ve tedavi maliyetinin
artmasina, belirgin is giicii kaybina neden olan kronik hastaliklardir. Genel
toplumda yapilan pek c¢ok arastirma agiklanamayan fiziksel belirti sayis1 ve
depresyon-anksiyete varligi arasindaki iliskiyi ortaya koymustur(64-66). Eslik
eden depresyon varliginda, kronik tibbi hastalik belirtilerinin, alevlendigi
saptanmistir(67,68). Genel toplumda yasam boyu major depresyon gériilme orant
%4.8-17.1 olarak bildirilmistir(69—71). Depresif bozukluklardan en ciddi
seyredeni major depresyon olup birinci basamak saglik kurumlarinda goriilme
orani %6-8 olarak bildirilmistir. Hastaliga bagli yikim oldukga ciddi olup, intihar
hastaligin en ciddi sekelidir. Intihar oran1 majér depresyonu olanlarda %3.5,
hastaneye yatarak tedavi gerektiren major depresyon hastalarinda %15°e kadar
yiikselir. Diinya Saglik Orgiitii, depresyonu hastalik yikimi agisindan 4. siraya
koymus, iskemik kalp hastaligi ve serebrovaskiiler hastaliktan daha fazla yeti
yitimine neden oldugunu bildirmistir (1990). Depresyona bagli yeti yitiminin
giderek arttig1 ve 2020°de depresyonun en ¢ok yeti yitimine neden olan ikinci

hastalik olacagi 6ngoriilmistiir(72,73). Depresyonun eslik ettigi kanser, multiple
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skleroz, Huntington koresi gibi tibbi durumlarda, intihar oranin arttig1

bildirilmistir(74).

2.3.2.Depresif Bozukluk Klinik Alt Tipleri

a.Major Depresyon

Major depresyon, depresif bozukluklar i¢inde en siddetli formdur. DSM-
IV olgiitlerine gore major depresyon tanisinin konabilmesi i¢in; tarif edilen 9
belirtiden en az 5 tanesinin karsilaniyor ve bunlarin en az 2 haftadir siiriiyor
olmasi, depresif duygudurum ya da anhedoni (ilgi ve istek kaybi) ana
belirtilerinden birinin mutlaka olmasi gerekmektedir (Tablo-1). Bu belirtiler klinik
olarak belirgin bir sikintiya ya da sosyal, mesleki islevsellikte bozulmaya neden
olmalidir. Genel toplumda major depresyonun yasam boyu en az bir kez goriilme
orani %17’ye kadar ¢ikar; nokta prevelansi ise %2-4 arasindadir(69). Herhangi bir
tibbi hastalik nedeniyle hastanede yatarak tedavi goren hastalarda ise major
depresyon orant %10-14 olarak saptanmustir. Depresyonun genel tipta bu kadar
yaygin olmasina ragmen, taninma ve tedavi edilme orani diigiiktiir(74). Bunda
hem hekimlerin,hem de hastalarin, depresyonun bedensel belirtilerinin tibbi
hastaliktan kaynaklandigin1  diisiinme egilimleri rol oynayabilir. Major
depresyonun taninmasi ve tedavi oraninin artmasi icin psikiyatri dig1 hekimlerin
daha kolay tani koyabilecekleri pratik tarama araglari kullanmalart uygun bir
yaklasim olabilir. Ornegin 60 yas ve {izeri hastalar igin Geriatrik Depresyon
Olgegi kolay uygulanabilir bir dlgektir ve iilkemizde de gecerlilik ve giivenilirligi

yapilmistir(75). Yine tibbi bir hastaligi olan kisilerde Hastane Depresyon
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Anksiyete Olcegi ve Beck Depresyon Olgegi, hastanmn bildirimine dayali
olduklari, kolay uygulandiklart ve bedensel belirtilerde karigikliga neden
olmamadiklari i¢in, tarama amach olarak kullanilabilir(76). Hamilton Depresyon
Derecelendirme Olgegi ise, taramadan ¢ok, depresyon siddetini ve tedavi yanitin

izlemek i¢in yararlidir(77).

Tablo 2. Major depresif donem (DSM-1V)*

A Kkinaftalik génem Iginde, daha &ncexl islevsellik dlzeyinge bir dedisikik olmas: lle birlikte agadidax
velirtilerden begi ya da daha aziasinin bulunmug oimasy; en az birinin (1) depresif duygudurum ya da (2) ilgi
kaybi ya da 2evk alamama olmas: gerexir.

1. Hastanin kendisinin bigirimi ya da bagkalannin gdziemiemesiyle belirli, hemen hergin, gin boyu siren
depresif duygudurum {gocuk ve ergenlerde iritabl duygudurum olabilir)
2. Hemen hergln gin boyu sliren, t10m etkiniikiere ya g2 bu etkinliklerin goguna karg: belirgin bir Higl
azalmasi ya da eskisi gibé 2evk alamama

Diyet yapmadid: halde dnemli derecece kilo cegisikligi (azaima ya da artma), dmegin bir ayda vicut

agiriinin %35 Ingen fazlas: kadar dedisiklik ya da igtahin azalmig veya artmis olmas

Hemen herglin uykusuziuk ya da agin uyuma

Hemen hergln baskalannca da gdzlenebilir bir psikomortor ajitasyon ya da retardasyonun varlig!

Hemen hergln yorgunluk. bitkinlik ya da enerjisiziigin varlig:

Hemen hergln degersiziik, agin ya da uygun oimayan sugluluk duygulan (hezeyan glzeyinde olabilir)

Hemen hergln dlsincelerini bir konuya yoduniasbrma yetisinde azaima, kararsiziik

Yineleyici 8i0m ya ca intihar dlslncelerl, intihar tasan ya da girigimi

Bu belirtiler karma bir episodun tani Sigltierinl karsilamamaktadir

Bu belirtiler klinik agidan belli bir stkintiya ya da toplumsal, mesiexi ve dnemli diger isievsel alaniarda

pozuimaya neden olmaktadis.

Bu belirtiler bir madde kullaniminin ya da genel tibbi bir durumun eckilerine bagh degildir.

8u belirtiler yas ile Gaha iyl agiklanamaz Yani sevilen birinin kaybingan sonra Ise, iki aydan gaha uzun

sGrmekte ya da belirgin islevsel bozulma, degersizlik dlsinceleriyle hastalik dizeyinde Lgragma, intihar

dlglnceleri, psikotik belirtiler ya da psikomortor retardasyon bulunmaktadir,

mn.m
O 00 S O b (Y]

mo

*DSM-IV-TR
b.Distimi
Distimi; kronik, daha hafif siddetteki depresif belirtilerin en az 2 yil
stirdligli bir bozukluk olup, birinci basamak saglik kurumlarinda %2-4 siklikta
goriliir(74). Her ne kadar belirtiler daha hafif siddette olsa da, neden oldugu
morbidite major depresyonun yarattigi ile ayni diizeydedir. Distimisi olan
hastalarin %17’sinin ciddi intihar girisimi olmas1 hastaligin ciddiyetini gdsterir.

Ayrica, distimi daha sonra gelisecek major depresyon icin de bir risk faktoriidiir.
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c.Esik Alti Depresif Bozukluklar

Esik alt1 depresif bozukluklarda DSM-IV 6lgiitlerine gére depresif bozukluk
Olciitlerini karsilamayan, fakat yine de belirgin yeti yitimine neden olan depresif
belirtiler vardir. Bu bozukluklar birinci basamak saglik kurumlarinda major
depresyon kadar sik goriiliirler.

d. Minor Depresyon

Donemsel olup, esik alti depresif belirtilerden 2-4 tanesinin oldugu klinik
durumdur. Resmi bir DSM-IV tanist olmayip, “baska tiirlii adlandirilamayan
depresif bozukluk” siniflamasi altinda yer alir. Mindr depresyonu olan kisilerde
saglikla iligkili yasam kalitesi Ol¢iimleri, yeti yitimi ve sosyal islevsellik,
depresyonu olmayan kisilere gore belirgin bozulmustur. Minér depresyonu olan

kisilerin beste biri, bir y1l i¢ginde major depresyon gelistirirler.

2.3.3.Depresif Bozukluk Tani Ve Tedavisi

Genel hastane ortaminda karsilagilan depresif bozuklugun tanis1 yukarida
belirtilmis DSM-IV dlgiitlerine gdére konduktan sonra, depresyon ile tibbi
durumun iligkisi, etyolojik ozellikler ve tedavi stratejisi belirlenmelidir. Tim
depresyon tiirlerinde, ilag tedavileri ve yapilandirilmis psikoterapiler etkili olup,
iki tedavi birlikte uygulandiginda etkinlik daha yiiksektir. Hafif siddetteki
depresyonda kisiler arasi psikoterapi, biligsel-davranisci psikoterapi ya da sorun
¢cozme terapileri ila¢ tedavileri kadar etkili olabilir. Orta ve agir siddetteki

depresyonda antidepresan ilag tedavisi gereklidir. Ancak birinci basamak saglik
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kurumlarina basvuran depresif hastalarin %60’ min yeterli tedavi alamadigi
bilinmektedir(74).
Tarama amagh yaygin olarak kullanilan Beck Depresyon dlgeginden elde
edilen puanlara gore degerlendirme ise
-10-16 puan = Hafif diizeyde depresif belirtiler
-17-29 puan = Orta diizeyde depresif belirtiler
-30-63 puan = Siddetli depresif belirtiler

seklinde yapilmaktadir.

2.4. Lipid Parametreleri ve Dislipidemi

2.4.1.GenelBilgiler

Kolesterol, steroid hormonlar ve safra asitlerinin on molekiilii ve hiicre
membranlarinin yapisal komponentidir. Diyetle alinabildigi gibi basta karaciger
olmak tizere viicut hiicreleri tarafindan da sentezlenir. Lipidler, hidrofilik yapidaki
apoproteinlere (Apo) baglanarak plazmada tagiir ve lipoprotein denilen yapilar
olusturur. Lipoproteinler elektroforezle; silomikronlar, c¢ok diisiik dansiteli
lipoproteinler (VLDL), ara dansiteli lipoproteinler (IDL), diisiik dansiteli
lipoproteinler (LDL), yiiksek dansiteli lipoproteinler, lipoprotein a olarak
adlandirtlir.  Kolesteroliin biiyiikk boliimii LDL, endojen trigliseridler ve VLDL
ile taginir. Kolesteroliin periferik dokulardan karacigere nakledilmesi HDL ile
gerceklesir. Son yillarda teknolojik gelismeler, fiziksel aktivitenin azalmasi ve

hayvansal iiriin tiiketimi artig1 insanlar i¢in hiperlipidemi riskini artirmaktadir.
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Hiperlipidemi, lipid metabolizmasi bozukluguna bagli gelismekte olup,
plazma lipoprotein ve trigliserid diizeyinin yiikselmesi olarak ifade edilmektedir.
Yiksek seviyelerdeki LDL kolesterol, Trigliserid (TG), apoprotein B100, Lp(a)
ya da diisik seviyelerdeki HDL kolesterol ve apoprotein Al hiperlipidemi
gelisimini  artirmaktadir. Hiperlipidemi, damarlarin intima tabakasi altinda lipid
birikimi sonucu, hiicresel-hiimoral reaksiyonlara sebep olan ve ateroskleroz olarak
adlandirilan vaskiiler bozukluga yol agmaktadir. Ateroskleroz ise, koroner kalp
hastaligina zemin hazirlayan faktorlerin basinda gelmektedir. Kalp hastaliklar
giiniimiizde Olim nedenlerinin %350'sini olustururken, miyokard infarktiisii

gecirenlerin %40'1 yagamini yitirmektedir(78-81).

2.4.2.Baslica Lipoproteinler

Lipoprotein partikiilii yapisindaki proteinlere apoproteinler denir. Bunlar
polar olmayan lipidlerin ¢6ziinmesine, enzimlerin aktivasyonuna, lipidlerin uptake
ve par¢alanma hizlarinin ayarlanmasina katkida bulunurlar.

a.VLDL:Silomikronlardan daha kiiciiktiir. A¢likta endojen TG’ den zengin
lipoproteinlerdir. Karacigerde sentezlenir. %52 trigliserid, %18 fosfolipid, %22
kolesterol, %8 protein igerir. Proteinleri Apo C, E ve B100’diir. Karacigerde
VLDL iiretimi silomikron trigliseridinden gelen serbest yag asitlerinden veya
hepatik yag asidi sentezinden olur. Hepatositte integral protein Apo B100 ile
birlesir. Plazmaya giren VLDL, HDL’den Apo C’leri alir. Diyetle asir1
karbonhidrat alimina bagli olarak endojen yag asitlerinin hepatik sentez hizi ve

karacigere yag asidi akiginin arttig1 durumlarda VLDL sentezinde artis olur (82).
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b.IDL:TG hidrolizi sonucu olusan yag asitleri periferde kullanilirken,
VLDL-artik iiriinleri olusur. Bunlara IDL de denir. Apoproteinleri Apo B100 ve
E’dir. IDL ya Apo B, karacigerde E reseptorleri ile temizlenir ya da LDL ye
dontistir.

c.LDL: Total lipoproteinlerin % 50’sini olusturur. % 80’1 lipid, % 20’si
proteindir. Lipid iceriginin % 50’si ise kolesteroldiir. Plazmadaki major kolesterol
tagiyict lipoproteindir. Baslica apoproteini Apo B100’diir. VLDL katabolizmasi
ile olusur.

d.HDL: % 50 protein, % 50 lipid igerir. Miktar1 yoniinden en 6nemli lipidi
fosfolipiddir (%30).Major apoproteini Al ve A2’dir. Al primer olarak barsakta,
sekonder olarak karacigerde sentezlenir. Al lesitin kolesterol acil transferaz
(LCAT) enzim aktivatoriidiir, kolesteroliin hiicrelerden temizlenmesinde rol alir.
A2 karacigerde sentezlenir. Aclik plazmasinda ki Apo C’nin yarist HDL’de
bulunur. Apo C, VLDL ve HDL arasinda cift tarafli transfer edilir.Lipoliz
esnasinda HDL; VLDL ve silomikronlardan ¢ikan Apo C’ler i¢in depo gorevi
goriir. HDL partikiilii biiyiikliik ve yogunluguna gére HDL2 ve HDL3 olarak ikiye
ayrilir. HDL2,HDL3’den daha biiyiiktiir. HDL hem karaciger hem de incebarsakta
sentezlenir. Apo E, Apo C, fosfolipid ve serbest kolesterolden olusur.Daha sonra
Apo E’lerin yerini Apo Al alir. Serbest kolesterol LCAT enzimi ile esterlesince
HDL kiirelesmeye baslar. Serbest kolesteroliin esterlesmesi, HDL ’i olusturmasi
ve karaciger ve diger dokularda kullanilmak iizere nakledilmesi ‘tersine kolesterol
nakli’ olarak bilinir.Tersine kolesterol nakli serbest kolesteroliin Apo Al, LCAT

ve lesitin iceren HDL kompleksine birlesmesi ile baglar.Esterlesen kolesterol
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HDL’in ¢ekirdegine geger. Tersine kolesterol nakli, kolesteroliin ekstrahepatik
dokulardan karacigere nakledilmesidir. LCAT ile esterlesen serbest kolesterol
HDL’nin ¢ekirdegine gectikten sonra kolesterol ester transfer protein (CETP) ile
LDL’ye nakledilir. Daha sonra LDL hepatik reseptorlerce viicuttan uzaklastirilir.

HDL’nin % 50’si intravaskiiler kompartmanda yerlesir.

2.5. insiilin Direnci

Insiilin direnci, belli bir diizeyin iizerinde salgilanmis olan insiiline normal
biyolojik yanitin alinamamasi veya glukoz homeostazisinde insiilinin beklenen
etkisinin ortaya ¢ikamamasi sonucunda insiiline verilen yanitta eksiklik olarak
tanimlanabilir. In vivo ortamda, plazma insiilini, serum glukoz diizeyine gore
bulunmasi gereken diizeyin ¢ok tizerinde (hiperinsiilinemi) ise insiilin direncinden
bahsedilir(83-86). Metabolik agidan insiilin direnci, insiilinin hiicre diizeyindeki
metabolik olaylara etkisinin azalmasi veya insiiline karsi1 duyarliligin azalmasi
olarak tarif edilebilir. Klinik agidan ise kisinin giinlilk metabolik islevlerini
stirdiirebilmesi i¢in pankreastan salgilamak zorunda oldugu insiilin miktarini asan
diizeyde insiilin iretmek ya da kullanmak zorunda kalmasidir(87,90). Normal
glukoz konsantrasyonlarinda hiperinsiilinemi, sol ventrikiil hipertrofisi, arterlerde
intima-media kalinlagsmasi, sessiz koroner-serebral infarktlar gibi kardiyovaskiiler
komplikasyonlar ile 6nemli korelasyon gosterir. Artmis insiilin seviyeleri arter
duvarindaki hiicre proliferasyonu ve enflamatuvar yaniti artirir, aterogenezi
hizlandirir(87). Klinikte insiilin direnci bir ¢ok klinik tabloya neden olabilir. En

yaygin formu ve en iyi bilineni tip 2 diabetes mellitus ve metabolik
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sendromdur.Uzun siiren (insiilin direnci durumunda tip 2 diyabet, kardiyovaskiiler
hastaliklar, hipertansiyon ve bazi maligniteler (kolon, meme, endometrial)
gelisebilir.

Insiilin direncini degerlendirmede bir¢cok yontem kullanilabilir. Oglisemik
insiilin klemp testi altin standarttir ancak uygulanmasi1 zor bir test oldugu ig¢in
rutin pratik uygulamada kullanilmamaktadir. Benzer sekilde Intravenoz glukoz
tolerans (IVGTT) ve insiilin tolerans testi (ITT) kullanilabilir, ancak rutin klinik
pratikte kullanim1 zor testlerdir. Epidemiyolojik c¢aligmalarda sik olarak
homeostasis model assessment (HOMA-IR), insiilin duyarlilik indeksleri
(QUICKI, Quantitative insulin sensitivity check index) kullanilmaktadir. Klinik

pratikte sik kullanilan basit ve giivenilir testlerdir(88—90).

2.6.Viicut Kompozisyon Ol¢iimleri

2.6.1.Viicut Kompozisyonlart

Insanda agirliginin yaklasik %50-751 sudan olusur. Viicut suyu dagilimimi
belirleyen en onemli faktorler yas ve cinsiyettir. Saglikli yenidoganlar, adolesan
ve eriskin erkeklerde viicut su oranlar sirastyla %75, %60 ve %50 iken puberte
sonrast erkeklerde bu oran kadinlara gore %?2-10 daha fazladir. Total viicut suyu,
hiicre i¢i viicut suyu ve hiicre dis1 viicut suyu olmak iizere baslica iki ana bélmeye
ayrilabilir. Hiicre i¢i viicut suyu, total viicut suyunun yaklasik ticte ikisini
olusturur, geri kalan su igerigi ise HDVS seklinde bulunur(91). Dokularin

normaldeki su igerikleri farkli oldugu icin yag ve kas kitlelerinin degismesiyle
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viicudun su miktart ve dagilimi1 da degismektedir. Yag dokusu %20 su icerirken
yagsiz viicut dokusunda %70 su bulunur. Ayn1 agirliktaki obezlerde viicut sivisi,
obez olmayanlara gore daha azdir. Bu nedenle viicut bilesimi degerlendirilirken
sadece sivi miktar1 ve dagilimimin degil yag dokusu ve yagsiz dokunun da

belirlendigi ti¢ kompartman modeli tanimlanmistir(92).

a.Viicut Yagi ve Viicut Yag orani

Her saglikli bireyde viicudun anatomik ve fizyolojik bazi fonksiyonlarinin
devaminin saglanmasi i¢in viicut bilesenlerinin belirli bir oranimi yaglar
olusturmak durumundadir. Viicutta bulunan yagin, viicut agirligina orani viicut
yag ylizdesi olarak tanimlanmaktadir. Viicut yag oranlarinin ve yagsiz kiitle

oranlarmin normal degerleri Tablo-3 ve Tablo 4 te belirtilmistir(93).

Tablo 3. Yas ve Cinsiyete gore Viicut Yag Oranlarinin Normal Degerleri

Cinsiyet Yas Normal degerler
Erkek 0-40 <% 15
Erkek 41-99 <%23
Kadmn 0-40 <%l
Kadin 4199 <% 30

Tablo 4. Yas ve Cinsiyete gore Viicut Yagsiz Kiitle Oranlarinin Normal
Degerleri

Cinsivet Yas Normal degerler
Erkek 0-40 >%38S
Erkek 41-99 >%T7
Kadmn 0-40 > TS5
Kadm 41-99 =>%T0
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b.Viicut Su Oran

Su, insan viicudunun en 6nemli kimyasal bilesimidir. Ortalama yetiskin bir
insanin viicut agirhigimin yaklasik %60°lik kismini su olusturur. Bu oran bireyin
cinsiyeti, yasi, fiziksel uygunluk diizeyi ve viicut yag yiizdesine bagli olarak

farklilik gésterir.Viicut su oraninin normal degerleri Tablo-4 te belirtilmistir(93).

Tablo 5. Yas ve Cinsiyete Gore Viicut Su Oranlarinin Normal Degerleri

Cinsiyet Yas Normal degerler
Erkek 0-99 05565
Kadin 0-99 “nd8-38

2.6.2.Bir Viicut Kompozisyon Analiz Yontemi Olarak Biyoelektrik

Impedans

Biyoelektriksel impedans Analizérii (BEI) uygulanan ¢ok az miktardaki
elektrigin tiim viicut su havuzuna dagilirken ki iletkenligini 6lgmektedir(94). BEI
toplam viicut suyu, viicut yag kitlesi ve yagsiz viicut kitlesini hesaplamak i¢in
kullanilir. Bu yontem viicut suyunun farkli viicut kompartmanlarindaki
iletkenliginin degerlendirilmesi prensibine gore gelistirilmistir. Total viicut suyu,
yag kitlesi ve yagsiz viicut kitlesi, kas kitlesi bu yontemle tahmini olarak Slgiiliir.
Ucuz olmasi ve kolay uygulanabilmesi nedeniyle hem ambulatuar hemde yatan

hastalar i¢in uygun bir yontem gibi goriinmektedir.
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2.7.Kas Giicii Ol¢iimii Yontemi Olarak El Kavrama Kuvveti

Yapilan c¢alismalar, el kavrama kuvvetinin st ekstemite kas kuvveti ile
paralel nitelikte olmasinin yan1 sira genel viicut kas kuvveti (95-98) ve pulmoner
kas kuvveti ile iligkili oldugunu gostermistir (99). Uygulanmasinin kolay olmasi
ve genel viicut kas kuvveti ile korelasyon gostermesi nedeniyle ¢alismalarda kas

giicliniin bir gostergesi olarak siklikla tercih edilen bir yontemdir.
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3. GEREC VE YONTEMLER

“D vitamini eksikligi olan hastalarda tedavinin lipid parametreleri, insiilin
direnci, kas giicii, viicut kompozisyon Ol¢iimleri, yasam kalitesi ve depresif
duygudurum iizerine etkisi.” ¢alismasma Gazi Universitesi Etik Kurulu’ nun

22.07.2013 tarih ve 67 numaral1 etik kurul onay1 alindiktan sonra baslandi.

3.1. Hasta Secimi ve Calisma Dizaym

Calismaya Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ hastaliklar1 Anabilim Dali
bilinyesindeki polikliniklerine Agustos 2013 ve Mayis 2014 tarihleri arasinda
basvuran toplam 31 katilimci (D vitamini eksikligi saptanan 18-60 yas arasi
saglikli bireyler) alindi. Calismaya katilan tiim katilimcilara ¢alisma ile ilgili
bilgiler verilerek, bilgilendirilmis goniillii olur formu alindi. ilk basvurularinda
katilimcilarin kronik hastaliklari, kullanmakta olduklar1 ilaglar1 iceren ayrintili
anamnezleri alindi, fizik muayeneleri yapildi. Calismaya dahil edilme kriterlerine

uymayanlar ¢alismadan ¢ikarildi.

3.1.1.Dahil edilme kriterleri:

1. D vitamini eksikligi saptanmis ve son 3 ay i¢inde D vitamini tedavisi
almamis olmasi,

2. 18-65 yas araliginda olmasi,
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6.

Hipertansiyon, kardiyovaskiiler hastalik, serebrovaskiiler hastalik, kronik
karaciger hastaligi, kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH), psikiyatrik
hastalik ve sistemik herhangi bir hastaliginin olmamasi,

D vitamini metabolizmasim etkileyebilen ilaglar1 kullanmamasi (Ca,

kortikosteroid vb)

3.1.2.Diglanma kriterleri

D vitamini eksikligi saptanmamis veya Son 3 ay i¢inde D vitamini tedavisi
almis olmasi.

Yas <18 ve yas >60 olmast

Aktif malignite, hipertansiyon, kardiyovaskiiler hastalik, serebrovaskiiler
hastalik, kronik karaciger hastaligi, KOAH, psikiyatrik hastalik ve
sistemik herhangi bir hastaliginin olmasi.

D vitamini metabolizmasini etkileyebilen ilaglar1 kullanmasi (Ca,
kortikosteroid vb)

Gebelik veya laktasyon

Goniillii olur formunu doldurmayanlar

Calismaya dahil edilen ve 25 (OH) D vitamini diizeyi <30 ng/ml saptanan

kisilere Vitamin D3 300.0001U/ML PO serum D vitamini diizeyi en az 30 ng/ml
olacak sekilde 1-2 doz uygulandi. 2. doz gerektiginde 1 ay sonra verildi. Yiikleme
tedavisinden 6 hafta sonra 25 (OH) vit D diizeyine bakildi. Serum 25 (OH) vit D
diizeyi 30 ng/ml ye ulasildiktan sonra 800 IU/giin idame 25 (OH) vitamin D3

vitamini tedavisine (Vitamin D3 50000 [U/15ml formundan 6 damla/giin) gecildi.

30



Kisilere calisma nedeniyle farkli bir tedavi uygulanmadi. Calisma grubuna
vitamin D verilmeden once kas giicii (el kavrama kuvveti) 6l¢iimleri ve viicut
kompozisyon Olgiimleri yapildi. KF 36 yasam kalitesi 6lgegi ve Beck depresyon
Olcegi uygulandi. Calisma grubunun tedavi sonrasi 6 aylik takibi sonrasinda AKS,
lipid parametreleri, aglik insiilin diizeyi, Ca, P, 25 (OH) vit D, PTH ve ALP
diizeyleri Olgiildii, el kavrama kuvveti ve viicut kompozisyon Ol¢iimleri
tekrarlandi. KF36 yasam kalitesi dlgegi ve Beck depresyon Olcegi yeniden

degerlendirildi.

3.2. Antropometrik Olgiimler ve Viicut Kompozisyonu Ol¢iimleri

3.2.1. Viicut Kompozisyon Olgiimleri

Biospace InBody 720: Viicut yag kiitlesi ve ylizdesi, iskelet kas agirligi,
toplam viicut suyu bel/kalga orani, intraselliier (ICW) ve ekstraselliiler sivi(ECW)
diizeyi Biospace “InBody 720” marka BEI Analizoérii kullamlarak ayakta olgiildii.

Tanita ViScan cihazi kullanilarak abdominal bolgedeki yaglanma derecesi
tespit edildi. Bu cihaz abdominal bolgedeki yaglanmayi, yas, boy uzunlugu, viicut
agirhigi degiskenlerine bagli kalmadan elektrik dalgalarina gosterilen reaksiyon ile
dlgmektedir. Olgiim kisi sirt {istii yatar pozisyonda yapild.

Handgrip testi: Sag-sol el kavrama giicleri hidrolik dinamometre (JAMAR

hidrolik el dinamometresi, Sammonese Preston) ile ol¢iildii.
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Sekil 3. E1 Kavrama Kuvveti (Handgrip) Ol¢iimii

Her ii¢ 6l¢iim de 8 saatlik aglik sonras1 ayni seansta uygulandi. Olgiim
oncesi 4 saat boyunca kisilere zorlu aktivitede bulunmamalar1 ve sigara, alkol vb.
uyarict veya yatistirict madde kullanmamalar1 konusunda uyari ve hatirlatmalar

yapild.

3.3.KF 36 Yasam Kalitesi Degerlendirme Anketi ve Beck Depresyon Olgegi

KF 36 yasam kalitesi degerlendirme anketi ve Beck Depresyon Olgeginin
tedaviye baslanmadan ve tedavi sonrasinda kisilerin bagka bir goriisten
etkilenmemeleri i¢in sadece kendileri tarafindan doldurulmasi saglandi. KF-36’
nin Tiirkge versiyonunun gilivenirlik ve gecerlilik ¢alismast Kogyigit H. ve

arkadaslar1 tarafindan yapilmistir(100). Beck Depresyon Olgegi'nin Tiirkge
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gecerlilik ve giivenilirlik ¢alismas1 Hisli N. tarafindan yapilmis ve Tiirk

toplumunda kullanim1 uygun bulunmustur(101).

3.4.Biyokimyasal Ok¢iimler

Katilimeilarin biyokimyasal degerlendirmeler i¢in kan 6rnekleri 8 saatlik
gece acgligr sonrasinda sabah 8:30-9:00 arasinda alindi. Serum total kolesterol
(mg/dl), trigliserid (mg/dl), HDL kolesterol (mg/dl), aglik kan glukoz diizeyleri
(mg/dl) ve kreatinin (mg/dl) testleri Beckman marka Olympus AU2700 plus
model otoanalizérde enzimatik-spektrofotometrik olarak standart laboratuar
metodlartyla ¢alisildi. LDL kolesterol (mg/dl) ise Friedewald formiilii ile
hesaplanarak bulundu.

Friedewald formiilii: LDL Kolesterol (mg/dl) = Total Kolesterol - (HDL
Kolesterol + Trigliserid)/5(102).

Serum aglik insiilin diizeyleri (uU/ml) Abbott marka Architect 12000
model otoanalizorde kemiliiminesans metodu ile 6l¢iildii. Calismamizda insiilin
direng diizeyi HOMA-IR formiilii ile hesaplandi.

HOMA-IR = Aclik insiilin (uU/ ml)x ag¢lik glukozu (mmol /L) / 22,5
(wU/ml) (mmol/L) (103).

Serum Ca, P, PTH, ALP, degerleri Beckman marka olympus AU2700 plus
model otoanalizorde enzimatik-spektrofotometrik olarak standart laboratuar
metodlariyla ¢alisildi. Labotatuvar degerlerinden Ca, P, spektrofotometrik

yontemle Abbott-Architect C1600 marka ve model otoanalizor ile dl¢iildii. Serum
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25 (OH) vit D degerleri HPLC (Yiiksek Basingli Sivi Kromatografisi) yontemi

kullanilarak oto-analizer yardima ile 6lgtldii.

3.5. istatiksel Analiz

Calismadan elde edilen verilerin degerlendirilmesi IBM SPSS (Statistical
Package for Social Sciences) Windows Version 21.0 paket programinda yapildi.
Sayisal degiskenlerin dagilimi Kolmogorof Smirnoff testi ile incelendi.
Degiskenlerin parametrik dagilim gosterdigi durumlarda ortalama+standart
sapma, parametrik dagilim gostermedigi durumlarda mediyan (interquartile range)
degerler kullanildi. Kategorik degiskenler ise say1 ve yiizde ile gosterildi. Tedavi
Oncesi ve sonrasi Olgiimler arasindaki farklilik; verilerin normal dagilim
kriterlerini  karsilamas1 durumunda parametrik testler (Paired t test),
karsilamamasi1 durumunda ise non-parametrik testler (Wilcoxon Signed Rank
Test) ile arastirildi. Sayisal degiskenler arasi iliski Pearson veya Spearman

korelasyon katsayisi ile verildi. Anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Tanimlayici bulgular

4.1.1.Kisilerin Demografik Antropometrik ve Viicut Kompozisyon Olciim

Ozellikleri

Calismaya katilan 31 olgunun 20’si kadin (%64,5), 11°1 erkekti (%35,5).
Calisma grubunda median yas 28,0(21,0) yil bulundu. Calisma popiilasyonunun
(n=31) %71 inde asikar (25,0) %19 unda (6,0) hafif D vitamini eksikligi
mevcuttu. Calismamizdaki hicbir kadin bireyde kapali giyim tarzi mevcut degildi.
Katilimcilarin D vitamini replasman1 Oncesi agirlik ortalamalart 73,0+14,4 kg
olarak bulundu. Tedavi sonrasinda yapilan dl¢limlerde ise agirlik 73,3+13,9 kg
olarak saptandi. Ortalama VKIi 26,8+5,3 kg/m? olarak bulundu. D vitamini
replasman tedavisi sonrasinda VKI’ inde anlamli bir degisiklik saptanmadi
(p>0.05) (Tablo-5).

D vitamini replasmani oncesi bel kalga orani 0,9+0,6 olarak bulundu.
Tedavi sonrasinda yapilan ol¢iimlerde ise bel kalga orani 0,9+0,7 olarak saptandi.
Calismaya dahil edilen kisilerin tedavi 6ncesi ve sonrasi bel kal¢ca oran1 arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (p>0,05) (Tablo 6).
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Tablo 6. Katihmcilarin Antropometrik ve Viicut Kompozisyon Olciim
Ozellikleri

Antmpo.m etrik”ve"V iicu.t Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi P Degeri
Kompozisyon Ol¢iimleri

VKI (kg/m?) 26,8+5,3 26,9+5,1 >0.05
Agirlik (kg) 73,0144 73,3+13,9 >0.05
Viicut yag agirligi(kg) 24,1+8,6 24,0+8,3 >0,05
Karin Bolgesi Yaglanma% 35,7+48,1 35,848,6 >0.05
Toplam Viicut Suyu(lt) 33,3(10,6) 33,5(12,3) >0.05
Bel/Kalga Orani (cm/cm) 0,9+0,6 0,9+0,7 >0.05
Iskelet Kas Agirlig (kg) 24,9(11,0) 25,1(10,4) >0.05

D vitamini replasmani oncesi viicut yag agirligi 24,1+£8,6 kg, sonrasinda
ise 24,0+8,3 olarak bulundu (p>0.05).

D vitamini replasmani oncesi karin bolgesi yaglanma %35,7+8,1 olarak
bulundu. Tedavi sonrasinda ise %35,8+8,6 olarak saptandi. Calismaya dahil edilen
kisilerin tedavi Oncesi ve sonrasi karin bolgesi yaglanma ytlizdeleri arasinda fark
saptanmadi (p>0.05) (Tablo 6).

D vitamini replasman1 6ncesi toplam viicut su miktar1 33,3(10,6) It olarak
bulundu. Tedavi sonrasinda yapilan Slgiimlerde ise bu deger 33,5(12,3) It olarak
saptandi. Tedavi Oncesi ve sonrasi toplam viicut su miktar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark saptanmadi (p>0.05) (Tablo 6).

D vitamini replasmani Oncesi iskelet kas agirligt 24,9(11,0) kg olarak
bulundu. Tedavi sonrasinda yapilan 6l¢iimlerde ise 25,1(10,4) kg olarak saptandi.
Tedavi Oncesi ve sonrasi iskelet kas agirligi ortalamalar1 arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir fark saptanmadi (p>0.05) (Tablo 6).
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Tablo-7. Katiimeilarin El Kavrama Kuvveti

El Kavrama Kuvveti

Tedavi Oncesi

Tedavi Sonrasi

P Degeri

El Kavrama Kuvveti(kg)

25,2(17,5)

27,1(16,0)

>0.05

D vitamini replasmani oncesi el kavrama kuvveti 25,2(17,5) kg olarak

bulundu. Tedavi sonrasinda yapilan Slgiimlerde ise 27,1(16)kg olarak saptandi.

Calismaya dahil edilen kisilerin tedavi sonrasinda el kavrama kuvvetinde artis

olsa da istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (p>0,05) (Tablo 7).

Tablo 8. Biyokimyasal Parametreler

Eiyokimyasal Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi P Degeri
arametreler

25(0OH)Vit D(ng/ml) 9,0(11,0) 39,0(24,0) P<0.001
Ca (mg/dl) 9,6(0,5) 9,5(0,4) P>0.05
P (mg/dl) 3,5(0,6) 3,84(0,5) P=0.012
ALP (mg/dl) 70,8+19,7 70,1£18,1 P>0.05
Kreatinin (mg/dl) 0,7(0,3) 0,7(0,3) P>0.05
HOMA-IR 1,6+0,7 1,6+0,8 P>0.05
PTH(pg/ml) 62,7+£27.5 32,3+12,3 P<0.001
HDL (mg/dl) 49,0(16,0) 50,0(13,0) P>0.05
LDL(mg/dl) 122,0(44,0) 102,0(49,0) P=0.001
TG (mg/dl) 108,0(111,0) 76,0(118,0) P>0.05
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Tedavi 6ncesi 25(OH)D vitamini diizeyleri 9,0(11,0) ng/ml iken tedavi
sonunda 39,0(24,0) ng/ml olarak saptandi (p<0.001)(Tablo-8).

Katilimeilarin D vitamini replasmani 6ncesi Ca diizeyi 9,6(0,5) mg/dl iken
tedavi sonrasinda 9,5(0,42) mg/dl olarak bulundu. Yine replasman oncesi P
diizeyleri 3,5(0,65) mg/dl iken tedavi sonrasi degeri 3,8(0,5) mg/dl olarak
bulundu. Calismaya dahil edilen kisilerin tedavi oncesi ve sonrasi Ca diizeyleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamakla beraber (p>0.05), P
diizeyleri arasindaki iligski anlamli olarak bulundu (p=0,12) (Tablo-8).

Katilimcilarin tedavi 6ncesi ALP diizeyleri ortalamasi 70,8+19,7 mg/dl
tedavi sonras1 70,1£18,1 olarak bulundu. Serum kreatinin diizeyi ise tedavi 6ncesi
0,7(0,3) mg/dl iken tedavi sonras1 0,7(0,2) mg/dl olarak bulundu(Tablo-8). Tedavi
oncesi HOMA-IR skoru 1,6+0,7 iken tedavi sonrasinda 1,6+0,8 bulundu. Vitamin
D eksikligi saptanan ve c¢alismamiz dahilinde olan saglikli bireylerde tedavi
Oncesi ve sonrast serum ALP, kreatinin, HOMA-IR diizeylerinde istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmadi(p>0.05) (Tablo-8).

Katilimcilarin tedavi 6ncesi HDL diizeyi 49,0(16,0) mg/dl iken tedavi
sonrast 50,0(13,0) mg/dl olarak saptandi(Tablo-8).

Tedavi oOncesi LDL diizeyi 122,0(44,0) mg/dl iken tedavi sonrasi
102,0(49,0) mg/dl olarak saptandi.
Tedavi oncesi TG diizeyi 108,0(111,0) mg/dl iken tedavi sonrasi bu deger

76,0(118,0) mg/dl olarak saptandi(Tablo-8).
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D vitamini tedavisi 6ncesi ve sonrast HDL ve TG diizeylerinde istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmazken (p>0.05), LDL diizeyleri arasinda fark anlamli

olarak bulundu(p=0.001) (Tablo-8).

Tablo-9. Yasam Kalitesi ve Depresif Duygudurum Parametreleri

g :!:[;l?"eGS\)I'int')cltegi Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi P Degeri
gfifg?éii‘iiy"“ 19,0(13,0) 8,0(11,0) P=0.002
glifo”r(jel Fonksiyon 61.0422.9 69.0422.0 520,02
g:(zoilr(jel Rol Giigliigii 0.0(75.0) 75,0(100,0) 520,001
Agr1 Skoru 52,0(31,0) 74,0(32,0) P=0.004
Genel Saglik Skoru 48,2+15.2 50,8+17,1 P>0.05
Vitalite Skoru 30,0(15,0) 55,0(35,0) P<0.001
gi?rﬁl fonksiyon 37,5(25.0) 50(37.5) 520,01
ot Sk 0,0(33,3) 66,6(100,0) P=0.001
Mental Saglik Skoru 44,0(20,0) 64,0(24,0) P=0.002
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Katilimecilarin tedavi dncesi uygulanan KF-36 testindeki fiziksel fonksiyon
skoru diizeyi ortalama degeri 61,0+£22,9 iken tedavi sonrasi bu deger 69,0+22,0
olarak bulundu (p=0.02) (Tablo-9).

Tedavi Oncesi fiziksel rol gii¢liigii skoru 0,0(75,0) iken tedavi sonrasinda
75,0(100,0)olarak bulundu (p=0.001) (Tablo-9).

Tedavi Oncesi agri skoru 52,0(31,0) iken tedavi sonrasinda bu deger
74,0(32,0) olarak bulundu (p=0,004) (Tablo-9).

Tedavi o6ncesi genel saglik skoru 48,2+15,2 iken tedavi sonras1 50,8+17,1
olarak saptand: (p>0.05) (Tablo-9).

Tedavi Oncesi vitalite skoru 30,0(15,0) iken tedavi sonrasi bu deger
55,0(35,0) olarak bulundu (p<0.001) (Tablo-9).

Tedavi Oncesi sosyal fonksiyon skoru 37,5(25,0) iken tedavi sonrasi bu
deger 50,0(37,5) olarak bulundu (p=0.01) (Tablo-9).

Tedavi Oncesi emosyonel rol giligligii skoru 0,0(33,3) iken tedavi
sonrasinda bu deger 66,6(100,0) olarak bulundu (p=0.001) (Tablo-9).

Tedavi oncesi mental saglik skoru 44,0(20,0) iken tedavi sonrasi bu deger
64,0(24,0) olarak bulundu (P=0.002) (Tablo-9).

Vitamin D eksikligi saptanan ve ¢alismamiza dahil olan saglikli bireylerde
yagsam kalitesi ve depresif duygudurum agisindan D vitamini tedavisi dncesi ve
sonrast genel saglik skoru yoniinden istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmazken (p>0.05), fiziksel fonksiyon skoru (p=0.02), fiziksel rol giicligii

skoru (p=0.001), agr1 skoru (p=0,004) vitalite skoru (p<0.001) mental saglik skoru
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(P=0.002), sosyal fonksiyon skoru (p=0.01) ve emosyonel rol giigliigii skorlar

(p=0.001) arasinda fark anlamli olarak bulundu (Tablo-9).

4.2.Korelasyon Analizleri

Tablo-10. Viicut Kitle indeksi ile Korelasyon

VKIi ile Korelasyon R Katsayisi P Degeri
HOMA-IR 0,53 0.002
Trigliserid (mg/dl) 0,54 0.002
Karin Bolgesi Yaglanma 0,83 <0.001
Bel-Kalga Orani 0,93 <0.001

HOMA-IR (R=0,53 p=0.002), trigliserid(R=0,54 p=0,002), karin bolgesi

yaglanma oran1 (R=0,83 p<0.001),bel-kal¢a orani, (R=0,93 p<0.001) arasinda

anlamli pozitif korelasyon saptandi (Tablo-10).

Tablo 11. D Vitamini ile Korelasyon

D Vitamini ile Korelasyon R Katsayisi P Degeri
Yas 0,39 0.002
Karin Bolgesi Yaglanma 0,41 0.02

Plazma D vitamini diizeyi ile yas (R=0.39 p=0.002), VKi (R=0,37

p=0.03), karin bolgesi yaglanma (R=0,41 p=0,02) arasinda anlamli pozitif

korelasyon saptandi(Tablo-11).
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Tablo 12. HOMA-IR ile Korelasyon

HOMA-IR ile Korelasyon R Katsayisi P Degeri
Viicut Kitle Indeksi (VKI) 0,53 0.002
HDL (mg/dI) -0,51 0.003
Trigliserid (mg/dl) 0,56 0.001
E?irzl(rile];élgesi Yaglanma 0,43 001

I¢ Organ Yaglanma Yiizdesi 0,68 <0.001
Toplam Viicut Suyu 0,40 0.02
Bel Kal¢a Orani 0,51 0.003
Viicut Kas Kitlesi 0,38 0.03
Agirlik (Kg) 0,60 <0.001

HOMA-IR ile VKI (r:0,52 p=0.002), TG (1:0,56 p:0.001), karmn bdlgesi
yaglanma yiizdesi (r:0,43 p:0.01), toplam viicut suyu (r:0,40 p:0.02), bel-kalga
orani (1:0,51 p:0.003), viicut kas kitlesi (1:0,38 p:0.03) ve agirlik (r:0,60 p<0.01)
diizeyi arasinda anlamli pozitif, HDL (r:-0,51 p:0.003) ile arasinda anlamli

negatif korelasyon saptandi(Tablo-12).

Tablo 13. Viicut Kas Kiitlesi ile Korelasyon

Viicut Kas Kiitlesi ile

Korelasyon R Katsayisi P Degeri

El Sikma Giict 0,80 <0.001

Viicut kas kiitlesi ile el sikma giicii arasinda (r:0,8 p<0.001) anlaml pozitif

korelasyon saptandi. (Tablo-13).
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5. TARTISMA

Vitamin D eksikligi tiim diinyada ve tiim yas gruplarinda siklikla
karsilasilan bir saglik problemidir. Yasam siirelerinin uzamasi ile geriatrik
popiilasyonun artmasi, vitamin D sentezi igin en uygun saatlerin cilt kanserine
neden olabilecegi konusunda toplumlarin daha fazla bilinglenmesi, giines
isinlarindan  koruyan kremler ve kozmetik irilinlerin yayginlasmasi, kapali
ortamlarda daha fazla zaman gegirilmesi gibi nedenlerden dolayr D vitamini
eksikligi giderek daha sik gézlenmektedir. D vitamini eksikliginin pek ¢ok saglik
problemine neden olabilecegi diisiiniilmektedir. D vitamini eksikligi basta
osteoporoz ve sekonder hiperparatiroidi olmak iizere bir¢ok hastalikla
iliskilendirilmistir(43,52,104-106). D vitamininin ayrica immun sistem {izerine
etkisi oldugu bilinmekte olup solid organ maligniteleri ve bazi 16semiler ile iliskili
olabilecegi de diisiiniilmektedir(40,41,107).

Koroner arter hastaligi risk faktorlerinden olan hipertansiyon,
hiperlipidemi, obezite, insiilin direnci, diabetes mellitus ile D vitamini eksikligi
arasinda iligki pek c¢ok calismada arastirilmistir(108-110). D vitamini diizeyi
diistiikge hipertansiyon riskinin arttigini ve eksiklik saptanan kisilerde D vitamini
replasman tedavisinin kan basincini diisiirmeye yardimci olabilecegini gdsteren
yayinlar mevcuttur(48,111). Chadhuri JR. ve arkadaslarimin 150 hasta iizerinde
yaptig1 calismada D vitamini eksikligi olanlarda dislipidemi goriilme sikliginin D
vitamini eksikligi olmayanlara gore daha fazla oldugu gosterilmistir(16). Zhang
MC. ve arkadaslar tarafindan Kazak etnik popiilasyonunda yapilan ve 923 kisinin

dahil edildigi bir ¢alismada D vitamini eksikligi olmayan, hafif derecede ve asikar
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eksiklik olan 3 grup alinmis; D vitamini asikar eksikligi olan grupta LDL seviyesi
anlaml sekilde diger gruplara gore daha yiiksek saptanmistir. HDL ve TG ile D
vitamini eksikligi arasinda ise anlamli bir iligki bulunmamistir. Bu g¢alismada
diisik D vitamininin LDL yiiksekligine neden olabilecegi konusuna dikkat
cekilmistir. LDL kolesteroliin 6zellikle okside formunun yiiksek derecede
aterojenik oldugu diisiiniilecek olursa D vitamini replasmaninin aterojenik olaylar
i¢in koruyucu olabilecegi 6ne siiriilmiistiir(112). Giovannucci E. ve arkadaslarinin
18225 kiside yaptigr prospektif bir calismada diisiik D vitamini seviyesinin
myokard infarktiisii riskini artirabilecegi sonucuna varilmistir(113). Yine D
vitamini eksikliginin koroner arter kalsifikasyonu ve aterosklerotik olaylarla
iliskilendirilebilecegini  belirten yayinlar mevcuttur(114,115). Ancak bu
sonuglarin aksine son donemde genis popiilasyonlarda yapilan ve D vitamini
eksikliginin koroner arter hastalig1 ve hastaligin progresyonuyla iliskili olmadigim
gosteren yayinlar da mevcuttur(116,117). Bu ¢eliskili sonuglar vitamin D eksikligi
ve koroner arter hastaligi iliskisinin tartismali bir konu oldugunu gostermektedir.
Literatiirde D vitamini LDL iligskisi varligmi gosteren pek ¢ok yaym
mevcuttur(16),(112),(118),(119). Ancak bu iligkiyi desteklemeyen yayinlar da
mevcuttur(120). Biz g¢alismamizda D vitamini replasman tedavisi ile LDL
diizeyinde anlaml1 azalma saptadik. Koroner arter hastalig1 ve D vitamini iliskisi
halen tartismali bir konu olsa da D vitamininin LDL {izerine olumlu etkileri
nedeniyle eksiklik saptanan kisilerde D vitamini replasman replasman tedavisinin

tizerinde 6nemle durulmalidir. Koroner arter hastaligi ve koroner arter hastaligi
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riski olan kisilerin D vitamini eksikligi acgisindan degerlendirilmesini
Onermekteyiz.

Literatiirde D vitamini eksikligi ve insiilin direnci arasindaki iliski i¢in
celiskili veriler vardir. Badawi A. ve arkadaslarimin Kanada’da 16-79 yas arasi
1928 kisi ile yaptig1 ¢alismada D vitamini eksikligi insiilin direnci ile iliskili
bulunmustur(121). Yine Parildar H. ve arkadaslar1 D vitamini eksikligi saptanan
66 hastada replasman tedavisi ile insiilin direncinde gerileme olabilecegini
gostermistir(122). Song BM. ve arkadaslarinin 2011 yilinda Kore’de 807 hasta
tizerinden yaptigi calismada ise D vitamini eksikligi ile HOMA-IR ile belirlenen
insiilin direnci arasinda anlamli farklilik saptanmamuistir(15). Calismamizda bahsi
gecen caligmada da oldugu gibi D vitamini eksikligi olan hastalarda tedavi
sonrasinda HOMA-IR ile bakilan insiilin direncinde anlaml1 farklilik saptanmadi.
Ancak gerek kisi sayisinin az olmasi gerekse eksiklik saptanan ve saptanmayan
gruplart karsilagtirmak yerine eksigin yerine koyularak sonuglarin karsilastirilmis
olmasi iki ¢alisma arasindaki belirgin farklardir. Bu nedenle D vitamini replasman
tedavisinin insiilin direncine etkisini anlamak igin prospektif ve daha genis hasta
gruplarinda yapilacak ¢alismalara gereksinim vardir.

Vitamin D reseptorlerinin adipositlerin nukleus ve membranlarinda
gosterilmis olmasi yag dokusunun D vitaminine duyarliliginin bir gostergesi
olabilir(123). Fazla kilolu ve obez kisilerde D vitamini replasman tedavisinin VKI
tizerine etkisi olmadig1 gosterilmistir ancak adipoz doku miktar1 ve dagilimindaki
degisime etkisi konusu tartigmalidir. Salehpour A. ve arkadaslarinin(124) D

vitamini eksikligi olan fazla kilolu ve obez bireylerde D vitamini replasman
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tedavisi vererek yaptigir 12 haftalik ¢ift kor randomize plasebo kontrollii bir
calismada tedavi grubunda plasebo grubuna gore viicut yag kitlesinde anlamli
azalma oldugu gozlemlenmistir.445 saglikli fazla kilolu ve obez D vitamini
eksikligi olan kiside D vitamini replase edilerek yapilan bir ¢alismada ise
replasman sonrasinda kilo ve viicut yag oraninda anlamli degisiklik
saptanmamustir(125). Wamberg L. ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢alismada da D
vitamini eksikligi olan obez yetiskinlerde D vitamini replasmaninin viicut yag
kitlesi, viseral ve cilt alt1 yag dokusunda degisiklige neden olmadigi sonucuna
ulagilmistir(110). Calismamizda D vitamini replasmani ile saglikli bireylerde
VKI, karin bolgesi yag oran1 ve viicut yag kitlesi degismedi. D vitamini
replasmani ile VKI nin degismemis olmas: literatiir verileriyle uyumlu olarak
bulundu. Viicut yag kitlesi ve yag dagiliminda degisiklik olmamasi da yine
literatiir verileri ile uyumlu olarak saptandi.

Ceglia L. ve arkadaglarmin 65 yas tiistii D vitamini eksikligi olan ve
hareketleri kisitlanmis 21 kadin hasta iizerinde yaptig1 ¢alismada 4 ay boyunca
giinde 4000 IU PO D vitamini replasmani1 sonrasinda vastus lateralis kasindan
yapilan Ol¢limlerde myoniikleer D vitamini reseptorii %30, kas lifi boyutu %10
artmig olarak saptanmistir(126). Liu G. Ve arkadaslarinin 50-70 yas aras1 568 kisi
ile yaptig1 bir calismada D vitamini seviyesi daha diisiik olan bireylerin takipte
daha fazla kas kitlesi kaybina ugradigi sonucu ¢ikarilmistir(127). Bu caligmalar
disinda da literatiirde ilerleyen yas grubundaki kisilerde gerek D vitamininin kas
gicii ve kas kitlesiyle iliskisini gOsteren benzer nitelikte yayinlar

mevcuttur(128,129). Bu ¢alismalar yash popiilasyonda vitamin D eksikliginin kas
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giicii kaybina neden olabilecegini diisiindiirmektedir. Diger yandan Goswami R.
ve arkadaslar tarafindan 173 saglikli D vitamini eksikligi saptanan kisilerde
yapilan c¢alismada 6 aylik D vitamini tedavisi sonrasinda el kavrama giicl
degerlerinde anlamli degisiklik saptanmamistir(130). Ancak bu ¢alismadaki
katilimcilarin geng yasta olmasi D vitamini replasmaninin kas giicii tizerindeki
etkisinin yasa bagiml olarak degiskenlik gosterebilecegini diisiindiirmektedir. Biz
de calismamizda D vitamini replasmaninin viicut kas kitlesi ve el kavrama kuvveti
Olcerek elde ettigimiz kas giiciinde anlamli bir farkliliga neden olmadigini
saptadik. Calismamiza katilan grubun gen¢ ve orta yasta olmasinin bu duruma
neden oldugunu diisiinmekteyiz

Sekonder hiperparatiroidiye yol agan en sik ve Onemli faktdr kronik
bobrek yetmezligidir. Bunun disinda sekonder hiperparatiroidiye neden olan
sebepler, idiyopatik hiperkalsiiiri, hipermagnezemi, rikets, osteomalazi,
malniitrisyon, disiik aktif vitamin D (1,25(0OH) vit D) diizeyi ile birlikte
osteoporozdur. Siyah irka mensup olmak, gen¢ yas, kadin olmak, uzun siireli
diyaliz tedavisi gormek ve hemodiyaliz yapilmasi sekonder hiperparatiroidizm
gelismesinde etkili olan diger faktorlerdendir(105,106,131). Mevcut veriler D
vitamini eksikligi olan bireylerde tedavinin PTH seviyeleri iizerinde diisiiriicli bir
etkisi olacagi yoniindedir. Hatta bir¢ok calismada PTH diizeylerinin istenen
sonucta olmas1 ic¢in gerekli 25 (OH) D vitamin diizeyi saptanmaya
calisgtlmistir(27,28). Calismamizda D vitamini replasmani sonrasi PTH
degerlerinde anlamli diizeyde diisiis saglanmis olup bu veri diger literatiir bilgileri

ile uyumludur.
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Kjergaard M. ve arkadaslan tarafindan 334 kiside yapilan ¢alismada 25
(OH) vit D diizeyi daha diisiik olanlarda depresif semptomlarin daha sik
gorildiigli gosterilmis ancak yiiksek doz D vitamini replasmani sonrasinda
hastalarin semptomlarinda anlamli degisiklik gézlemlenmemistir. Bu ¢alismada
genelde hafif diizeyde depresif semptomu olanlar veya hi¢ depresif duygudurum
semptomu olmayan hastalar tercih edilmistir (9). Khoraminya N. Ve
arkadaslarinin 42 major depresyon tanisi olan hastada yaptiklar1 calismada
antidepresan tedaviye D vitamini replasmaninin eklenmesinin depresif
semptomlar1 daha iyi kontrol altina aldig1 gosterilmistir(132). Mart 2014 tarihinde
JCEM de yaymlanan bir derlemede vitamin D replasman tedavisinin depresif
duygudurum {izerine etkisinin irdelendigi 6 makaleden s6z edilmistir.
Caligmalardan 5 tanesi depresif olmayan 1 tanesi ise depresif olan bireylerle
yapilmistir. Meta analiz sonuglarinda D vitamini replasman tedavisinin depresyon
skorlarina anlamli bir etkisi bulunamamistir(56). Biz Beck Depresyon &lgegine
gore siddetli depresif belirtileri olan bireyleri calismamiza dahil etmedik.
Caligmamiza dahil olan bireylerin D vitamini replasman tedavisi sonrasi depresif
belirtilerinin geriledigini saptadik. Depresyon ve D vitamini ilskisi konusunda
daha ¢ok yaslt popiilasyonda c¢aligmalar yapilmistir. Calismamizda saglikli geng
ve orta yas grubunda depresif belirtilerin gerilemesi olduk¢a énemli bir bulgudur.
Bu nedenle daha geng¢ yastaki kisilerin incelendigi genis randomize kontrollii
caligmalar yapilmas1 gerektigini diislinmekteyiz.

SYK durumu kisinin iyilik halinin bir hastalik, sakatlik veya yetmezlikle

nasil etkilendigini gostermektedir(3). Tibbi gerekliliklerin her gecen giin arttig
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giinimiizde sadece hastaliklarin ortadan kaldirilmasi degil, kisilerin yasam
kalitelerinin de arttirillmasi hedeflenmektedir. Bu nedenle iyilik hali ve yasam
kalitesinin ol¢iilebilmesi konusunda giderek artan bir ¢aba gosterilmektedir. D
vitamininin pek ¢ok sistem iizerinde bilinen etkilerinin bunlarin bir yansimasi
olarak SYK iizerinde de goriilmesi beklenen bir durumdur. Yash bireylerde ve
kadinlarda yapilan caligmalarda D vitamini eksikliginin SYK’ nin o6nemli
parametreleri olan mental, fiziksel ve duygusal saglik durumunu olumsuz yonde
etkiledigini gosteren yayinlar mevcuttur(4,5). Osteoporozu olan yash kadinlarda
ve kronik bobrek yetmezligi olup vitamin D eksikligine bagli sekonder
hiperparatiroidizm saptanan vakalarda da SYK ile D vitamini arasindaki iligki
olabilecegini gosteren yayilar mevcuttur(133,134). Sakalli H. ve arkadaslarinin
2010 yilinda yaymnlanan 65 yas tlizeri 149 kadin ve erkekte yaptig1 calismada tek
doz 300000 IU PO/IM tedavisinden 4 hafta sonra yapilan yeniden
degerlendirmede vitamin D seviyesi anlamli bir sekilde artarken hem PO hem de
IM tedavi ile KF-36’nin gerek mental gerekse fiziksel komponentlerinde iyilesme
gozlemlenmistir(135). Ancak geng ve kronik bir hastaligi olmayan kisilerde D
vitamini tedavisinin yasam kalitesine etkisini inceleyen fazla yayin mevcut
degildir.

Yakin donemde Ecemis G.C. ve Atmaca A. tarafindan 80 premenapozal
hasta ile yapilan ve D vitamini diizeyi normal, hafif derecede eksik ve asikar eksik
olmak tizere 3 grubun alindig1 bir ¢alismada hem hafif derecede hem de asikar D
vitamini eksikligi olan kisilerde SYK ile iligkili oldugu saptanmistir(136).

Calismada asikar D vitamini eksikligi olanlarda fiziksel fonksiyon skoru hafif
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derecede eksiklik olan ve D vitamini diizeyi normal olanlara gore daha diisiik
bulunmustur. Fiziksel rol gig¢liigii, genel saglik ve agri skorlarinda anlamli
degisiklik saptanmamis ve bu durum fiziksel fonksiyon skorlarinin kétii olmasina
ragmen bunun insanlarin gilinliilk aktivitelerine yansimamis olabilecegi ile
aciklanmistir. Bu ¢alismada ayrica agr1 skorlariminda her 3 grupta da fark
saptanmamig. D vitamini eksikliginin 6nemli semptomlarindan birinin viicut
agrisi olmasina karsin bu sonuca ulasilamamasi ise ¢alismaya dahil edilen kisi
sayisinin az olmasi, hasta yasi, tedavi siiresi ve agrinin degerlendirme kriterlerinin
farklilik gosterebilecegi durumu ile agiklanmis. Hafif diizeyde ve asikar D
vitamini eksikligi olan grupta vitalite skorunda farklilik saptanmamasinin
beklenmeyen bir sonug oldugundan bahsedilirken emosyonel rol giigliigii, mental
saglik ve sosyal fonksiyon skorlarinda her {i¢ grupta da fark saptanmamis olmasi
ise fiziksel ve emosyonel problemlere bagli sosyal aktivitenin D vitamini
diizeyinden etkilenmedigi sonucu ¢ikarilarak agiklanmistir.

Calismamizda ise D vitamini eksikligi olan kisilerde replasman tedavisi
verildikten sonra tekrarlanan KF 36 degerlendirmesinde tedavi Oncesine gore
fiziksel fonksiyon, fiziksel rol giicliigii, mental saglik, emosyonel rol giicliigi,
sosyal fonksiyon, vitalite ve agri1 skorlarmin tamaminda anlamli bir iyilesme
saptand1. Genel saglik skorunda ise anlamli degisiklik saptanmadi. Agr1 skoru
viicudumuzda ortaya c¢ikan agrilarin giinliik aktivitemizi ne kadar etkiledigini,
vitalite skoru ise kendimizi ne kadar enerjik hissettigimizi sorgulayan KF 36
degerlendirme Olcekleridir. Calismamizda bu skorlarin tedavi ile daha iyi hale

gelmesini D vitamini eksikliginin baslica semptomlar1 olarak goriilen yaygin
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viicut agrist ve halsizligin replasman ile diizelmesinin bir sonucu oldugunu
diisiindiik. Saglhik durumumuzun giin i¢inde yaptifimiz fiziksel aktiviteleri ne
kadar etkiledigini ve son 4 haftada ne kadar kisitladiginmi gosteren KF-36
degerlendirme Olgekleri olan fiziksel fonksiyon skoru ve fiziksel rol giicliigii
skorunun agr1 ve vitalitedeki diizelmeye paralel degismesini beklenen bir durum
olarak degerlendirdik. Yine emosyonel sorunlara bagl giinliik aktivitenin daha az
kisitlanmas1 anlamina gelen emosyonel rol gii¢liigliniin diizelmesi, kisinin
kendisini daha sakin ve mutlu oldugunu hissetmesi anlamina gelen mental saglik
skorunun diizelmesi ve kisinin saglik durumunun sosyal iligkilerini daha olumlu
yonde etkiledigini gdsteren sosyal fonksiyon skorunun diizelmesi D vitamini
replasmani ile kisinin viicut aglarimin azalmast ve kendini daha enerjik
hissetmesine bagli kendini daha iyi hissetmesinin sonuglari olabilecegini
diistindiik. D vitamini replasmani sonrast anlamli degisiklik olmayan tek yasam
kalitesi 6lgegi komponenti olan genel saglik skorunun diger skorlarla paralel bir
degisim gostermemesinin nedeni ¢aligma dahilindeki tiim bireylerin bilinen higbir
kronik hastaligi olmamasi ve c¢alisma siiresince herhangi bir hastaliga yonelik
genel saglik durumunu etkileyecek bir tedavi almamis olmasindan kaynaklandig:
diistinildii.

Diger ¢alismalardan farkli olarak geng¢ ve orta yash bir hasta grubunda ve
D vitamini replasmani ile prospektif olarak SYK degerlendirme sonuglarinin
diizelmis olmasi literatiirdeki bu konudaki eksiklik a¢isindan 6nemli bir sonugtur.

Calismamizin en gii¢lii yan1 D vitamini eksikligi saptanan saglikli kisiler

lizerinde yapilan prospektif tiirde bir calisma olmasidir. Calismamizdaki en
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onemli kisithilik ise katilimei sayisinin az olmasidir. D vitamini eksikligi saptanan
bireylerde D vitamini replasmanini insiilin direnci, lipid parametreleri, viicut
kompozisyon 6l¢iimleri, depresyon ve SYK iizerindeki rolii halen tartismaya agik
ve tam olarak aydinlatilamamis konular oldugundan, gelecekte bu konuda

yapilacak daha kapsamli ¢alismalara ihtiyag¢ vardir.
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7. OZET

Yagda eriyen bir vitamin olan D vitamini diger vitaminlerden farkli olarak
viicutta sentezlenen, baslica gorevi Ca dongiisii ve kemik metabolizmasini
diizenlemek olmak iizere viicutta bir¢ok rol oynayan bir hormondur. Vitamin D
eksikligi tiim diinyada ve tiim yas gruplarinda siklikla karsilasilan ve sikligi
gittikge artan bir saglik problemidir. Bu problemin basta osteoporoz ve sekonder
hiperparatiroidi olmak {izere dislipidemi, obezite, insiilin direnci, hipertansiyon,
immun sistem bozukluklari, solid organ maligniteleri, baz1 16semi tipleri gibi pek
cok saglik problemiyle iliskili iliskili olabilecegi diistiniilmektedir.

Calismamizin amaci; D vitamini eksikligi saptanan ve bilinen higbir
hastalig1 olmayan bireylerde D vitamini replasman tedavisinin lipid parametrelerti,
insiilin direnci, viicut kompozisyonlari, kas giicii, depresif duygudurum ve SYK
lizerine olan etkisini 6l¢mektir.

Calismamiza Gazi  Universitesi Tip Fakiiltesi I¢  Hastaliklar
polikliniklerine Agustos 2013 ve Mayis 2014 tarihleri arasinda bagvuran toplam
31 katilimei (D vitamini eksikligi saptanan 18-60 yas arasi saglikli bireyler)
alindi. Calisma grubundaki bireylere D vitamini replasman tedavisi Oncesi ve
sonrast serum 25 (OH) vit D diizeyi, lipid parametreleri, insiilin direnci, Ca, P,
PTH ve ALP diizeyleri olgiildii. El kavrama giicii ve viicut kompozisyon
Olclimleri yapildi. Yine tim olgularda hem tedavi 6ncesi hem de tedavi sonrasi

KF 36 yasam kalitesi 6lcegi ile Beck depresyon 6l¢egi uygulandi.
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Calismamizda D vitamini replasman tedavisiyle D vitamini diizeyinin
arttigin1 ve PTH diizeyinin diistiigiinii gézlemledik. D vitamini replasman tedavisi
ile viicut kompozisyon ol¢iimleri, HDL, TG, ALP, HOMA-IR skoru diizeyleri,
SYK alt gruplarindan genel saglik skoru diizeyi ve el kavrama kuvvetinde anlamli
farklilik saptamadik. D vitamini replasman tedavisi sonrasi serum LDL diizeyinde
anlamli bir diislis mevcuttu. Yine tedavi sonrasi depresif duygudurumun anlamli
Ol¢iide diizeldigini, KF 36 ile yapilan SYK O0l¢limlerinde fiziksel fonksiyon,
emosyonel ve fiziksel rol gii¢liigii, vitalite, sosyal fonksiyon, agr1 ve mental saglik
skorlarinin diizeldigini gozlemledik.

Sonug olarak geng ve saglikli bireylerde D vitamini replasmani ile VKI,
toplam viicut yag kitlesi ve karin bolgesi yaglanma miktarlari, kas giicii (el
kavrama kuvveti) gibi viicudun fiziksel komponentlerinde belirgin bir degisiklik
saptanmazken depresyon semptomlart ve SYK nin diizeldigini yani Kkisilerin
kendilerini daha 1iyi hissettigini saptadik. Literatiirde bu konuda fazla veri
olmamasi nedeniyle bulgularimizin kayda deger oldugunu diisiinmekteyiz. Ancak
calismamizdaki kisith katilimer sayist ve literatiirdeki geligkili yaymlardan dolayi
D vitamini replasman tedavisinin daha genis gruplarinda incelendigi prospektif

calismalara gereksinim vardir.
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8. SUMMARY

Vitamin D is a fat soluble vitamin which is responsible for calcium and
bone metabolism. Vitamin D is called a ‘hormone’ because it’s synthesized in the
human body unlike the other vitamins. Vitamin D deficiency is a high prevalent
worldwide health problem in all age groups.

It is well known that vitamin D deficiency is related with osteoporosis and
secondary hyperparathyroidism. In addition, there are many studies revealing that
it is also related with different kind of diseases such as dyslipidemia,
hypertension, atherosclerotic diseases, insulin resistance, obesity, diabetes
mellitus, immune system malfunctions, solid tumors and some types of leukemia.

Our aim was to evaluate the effects of vitamin D supplementation on lipid
parameters, insulin resistance, body composition analysis, muscle strength,
depression and health-related quality of life (QoL) in vitamin D deficient healthy
adults.

Thirty one vitamin D deficient healthy participants between the age 18-60
years who have attended to outpatient clinics of Gazi University Medical Faculty,
Departments of Internal Medicine were included in the study. Short form 36 (SF
36) scores, Beck depression inventory scores, calcium (Ca), phosphorus (P), low
density lipoprotein (LDL), high density lipoprotein (HDL), trigliceryd (TG),
Parathormone (PTH), HOMA-IR scores, body composition analysis and handgrip
strength were compared before and after 6 months of vitamin D supplementation

In our study there was no difference at HDL, TG, ALP, HOMA-IR levels

and muscle strength before and after vitamin D supplemantation. However, LDL
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and PTH levels were lower after the treatment. Also there was an improvement in
depression score and QOL.

In conclusion even though there was no difference at BMI, abdominal and
visceral fat mass, LDL levels were lower after vitamin D treatment. It is known
that oxydated form of LDL is a risk factor for coronary artery disease. Therefore,
we suggest that vitamin D deficiency should be evaluated more carefully in
patients with coronary artery disease or have risk factors for atherosclerosis. The
most exciting result of our study is the improvement in both depression scores and
QOL after vitamin D supplemantation.

In conclusion we found that vitamin D supplemantation doesn’t effect
measurable physical conditions like body composition or muscle strength but it
has a positive effect on depressive symptoms and QoL. We think that more

prospective trials are needed to confirm the clinical significance of our results.
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