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Giris ve Amagc: D vitamini, meme kanseri riskiyle iligskilendirilmistir. Bu ¢alismanin birinci amaci erken evre meme
kanserli hastalarda D vitamin eksikligini ve meme kanseri patolojik subtiplerine gére D vitamini diizeylerindeki
farkliliklar1 gostermektedir.
Gere¢ ve Yontemler: Calismaya erken meme kanseri tanis1 almis toplam 208 kadin hasta dahil edildi. Patolojik
Subtiplere gore (Liiminal; HER2 pozitif; Uglii negatif; Uglii pozitif) dort gruba ayrildi ve meme kanseri alt tiplerinin
ortalama D vitamini diizeyleri, VK] ve dosya verileri SPPS programina girildi.
Bulgular: Ortalama yas 51.37 +/-10.0 idi. 25(OH)D3 diizeyi ortalama 22.3 +/- 10.6 nmol/L idi. Hastalarin %
79.1’inde D vitamini seviyeleri eksikti(<30 nmol / L). Hormon pozitif olan meme kanseri patolojik subtipleri ile
hormon negatif subtipler kiyaslandiginda hormon pozitif lehine D vitamin seviyeleri istatistiksel olarak anlamli
derecede diisiik bulundu. Anti-Gstrojen tedavisi almis veya almakta olan toplam 155 hasta vardi. Anti-6strojen tedavisi
almaya devam eden 135 hastanin ortalama D vitamini seviyesi 20,6 nmol / L iken tedavisi tamamlanan 20 hastanin
ortalama D vitamini seviyesi 23,5 nmol / L idi. Istatistiksel agidan anlaml1 bir fark saptanmadi.
Sonug¢: D vitamini eksikligi meme kanseri alt tipleri ile iligkili olabilir, ancak hormonal tedavi ile iligkili oldugu
gosterilmemistir. Ozellikle kontrollerine devam eden meme kanseri hastalarinda D vitamini replasman tedavisi
distiniilmelidir.

Anahtar Kelimeler: D Vitamin Eksikligi, Meme Kanseri, Patolojik Subtip.

Abstract

Introduction: Vitamin D has been linked to breast cancer risk. The first aim of this study is to show vitamin D
deficiency in patients with early stage breast cancer and the differences in vitamin D levels according to breast cancer
subtypes.

Materials and methods: A total of 208 female patients diagnosed with early breast cancer were included in the study.
According to pathological subtypes (luminal; HER2 positive; triple negative; triple positive). They were divided into
four groups and median vitamin D levels, BMI and file data of breast cancer subtypes were entered into the SPPS
program.

Results: The median age was 51.37 +/-10.0 The average level of 25 (OH) D3 was 22.3 +/-10.6 nmol / L. Vitamin D
levels were deficient in 79.1% of the patients (<30 nmol / L). When hormone-positive breast cancer subtypes and
hormone-negative subtypes were compared, vitamin D levels in favor of hormone positive were found to be
statistically significantly lower. There were 155 patients in total who had or were receiving anti-estrogen therapy.
While the average vitamin D level of 135 patients who continued to receive anti-estrogen therapy was 20,6 nmol / L,
the mean vitamin D level of 20 patients whose treatment was completed was 23.5 nmol / L. There was no significant



difference.

Conclusions: Vitamin D deficiency may be associated with breast cancer subtypes, but has not been shown to be
associated with hormonal therapy. Vitamin D replacement therapy should be considered especially in patients with

breast cancer who continue their follow-up.

Keywords: Breast Cancer, Patological Subtype, Vitamin D Deficiency.

1. Giris

Meme kanseri (MK), kadinlarda goriilen kanser
vakalarinin  %30’unu olusturmaktadir ve kadnlarda
goriilen en sik kanserdir [1]. MK insidansi oranlarindaki
cografi farkliliklar; popiilasyonlar arasindaki genetik
farkliliklardan ve yasam tarzi ya da beslenme gibi
cevresel faktorlerden etkilenir [2]. Cevresel risk
faktorleri arasinda obezite, immobil yasam, laktasyo-nun
stiresi, eksojen ve endojen hormon diizeyi, radyasyona
maruziyet, alkol, sigara kullanimi, D vitamin digiikligi
siralanmaktadir.

MK siklig1 ve mortalitesi, diigiik giines 15181 seviyelerine
sahip bolgelerde daha yiiksek oldugu gosterildi. Bundan
sonra MK ile D vitamini arasindaki iliskisi arastirilmaya
baglandi. Steroid yapili bir hormon olarak bilinen D
vitamini bitkisel kdkenli ergokalsiferol ve hayvansal
kokenli (deride giines 1sinlarinin  etkisiyle 7-
dehidrokolesterolden sentezlenen) kolekalsiferol
seklinde smiflandirilmaktadir. ilk olarak karacigerde D
vitamini  25. karbon atomundan hidroksillenerek
25(OH)D3'e doniistiiriiliir. D vitamini baglayan proteinle
dolasima gecerck bobrege tasinir. Bobrekte D
vitamininin aktif formu olan 1,25(0H)2D3'e 1,25
hidroksilaz ~ enzimi yardimi ile ¢evrilmektedir.
1,25(0OH)2D3 hiicre igerisindeki islevini reseptoriine
baglanarak géster-mektedir.

D vitamininin baslica gorevi kalsiyum metabolizmasinin
diizenlenmesidir. Ayn1 zamanda obe-zite, diyabet,
kanser, immiin sistem hastaliklar1 gibi pek gok metabolik
durumun patogenezin-de rol oynamaktadir [3]. Viicudun
D vitamini diizeyini en iyi gosteren parametre
karacigerde depolanan 25(OH)D3 (kalsidiol)’dir. En
aktif D vitamini olan 1,25(0OH)2D3 (kalsitriol) ise D
vitamini deposunu gostermez. Kalsitriol alt diizeyi
laboratuvarlara gore degismekle birlikte 20-30ng/mL’ye
kadar diisiiren laboratuvarlar vardir. 25(OH)D diizeyi <
20 nmol/L ise eksiklik, < 30 nmol/L ise yetersiz , >30
nmol/L ise yeterli tercihen istenen deger 40-60 nmol/L,
150 nmol/L ise intoksikasyon kabul edilmektedir. Bu
tercih edilen diizeylerde kemik hastaliklarindan
koruyabilecegi iddaa edilmektedir [4].

Kanser ve D vitamini iliskisi ilk olarak 1941 yilinda
ortaya konulmustur [5]. D vitamini ile kanser iligkisi
iizerine c¢aligmalarda, yiiksek rakimli  ydrelerde
yasayanlarda kanserlerin daha ¢ok goriilmesinin, deride
yeterli D vitamini  sentezlenememesiyle iligkili
olabilecegi ileri siiriil-miistiir. Deneysel caligmalarda
,25(0OH)2 D3’nin kanser hiicresinin ¢ogalmasini
onledigi rapor edilmistir. Giinesle temasin artmasi ya da
agizdan D vitamini alimi ile kanda 25(OH)D3 diizeyini
artirmasma  ragmen  1,25(OH)2 D3’in  diizeyi
artirmadigina gore kanser riskini nasil azaltabildigi
sorusu glindeme gelmistir. Bu durumda malign
hiicrelerde D vitamin reseptorii ekspresyon farklar

dikkati ¢gekmektedir. Vitamin D reseptorii eksprese eden
malign hiicrelerin listesi de bu ¢aligmalara dayanarak
oldukga geniglemistir [6,7]. 2005 yilinda yapilan ¢alisma
da 25(OH)D3 diizeyinin yiiksekligi 6zellikle kolorektal,
ayrica meme ve prostat kanseri riskini azalttig1 ortaya
konulmustur[8]. Onkojenik herhangi bir degisiklik
durumda yeterli diizeyde olan D vitamini iyi huylu
(bening) ve koti huylu (maling) hiicrelerde
proliferasyonu  azaltti§i,  apoptozu  indiikledigi
bilinmektedir [9].

MK’nin epidemiyolojik ¢alismalarinda; diizenli olarak
glines 1s18ina maruz kalan ve D vita-mini miktar
ortalamanin iizerinde kadinlarda, MK insidansinin daha
disik oldugunu goste-rilmistir. MK ile D vitamini
arasindaki iligkiyi ortaya koyan gozlemsel galigmalarda
ylksek 25(OH)D3 diizeyleri ile MK riskinin anlamli
olarak azaldig1 gosterilmistir [10]. Serum 25(OH)D3 en
diisiik ceyrek dilim icindeki kadinlar, en yiiksek ¢eyrek
dilimdekilere gore 5 kat daha yiiksek MK riskine sahip
oldugu gosterilmigtir. D vitamininin patofizyolojisi ile
ilgili yapillan calismalarda hem normal meme
duktuslarinda hem de MK hiicrelerinde, D vitamini
hidroksillendigi gibi vitamin D reseptorlerine (VDR) de
sahip oldugu bulunmustur [11]. 1980 yilinda Colston ve
Feldman [12], normal meme dokusunda 1,25(0OH)2D3
baglanmasi igin spesifik olan VDR ekspresyonunu
gosteren ilk kisilerdi. Sonraki ¢aligmalarda saglikli meme
dokusu disinda MK hiicre hatlarinda da VDR
ekspresyonun oldugu ve hatta asir1 eksprese oldugu
dogruland1 [13]. In-vito MK hiicrelerinde VDR
aktivasyonu sonucunda hiicre don-giisiiniin inhibisyonu,
hiicre Olimiinin indiiksiyonu ve farklilagmanin
indiiksiyonu acik¢a gds-terilmistir [14-15]. In vitro MK
hiicrelerinde 1.25(OH)2D3 ve / veya sentetik VDR
agonistleri ile hem apoptoz hem de otofajinin indiikledigi
ortaya koyuldu [16-17]. Bazal benzeri MK hiicre hatti
digindaki tim MK hiicre hatlarinda 1.25(0OH)2D3
aracihi@i ile otofajinin tetiklen-digi gosterildi [18]. Bu
calismada, 1.25(OH)2D3 spesifik otofaji profilinin
normal meme be-zinde mevcut oldugunu ancak MK
ilerlemesi tizerine kayboldugunu gdstermek i¢in Kanser
Genom Atlast (TCGA) meme veri setini kullandilar. Tim
bu wveriler 1,25(0OH)2D3 'nin VDR pozitif MK
hiicrelerinde hiicre dongiisiinii, apoptozu ve otofajiyi
modiile ettigini agik¢a gos-termektedir.

1,25(0OH)2D3 diizeyindeki diisiiklik MK gelisimi

disinda, metastatik MK ine ilerlemeyle de
iliskilendirilmistir ~ [19]. 1k  calismalar, VDR
agonistlerinin  sadece primer tiimor biiylimesini

azaltmakla kalmadig1 ayn1 zamanda metastatik yayilmay1
da baskiladigin1 gostermistir [20]. Ooi ve arkadaslari,
MK kemik metastazinin ksenogreft modelini kullanarak,
D vitamin eksik-liginde osteolitik lezyonlarin daha erken
ortaya ¢iktigini ve metastaz gelisen farelerde kontrol



grubuna kiyasla D vitamin eksikliginin daha belirgin
oldugunu ortaya koymus [21]. Bu calismada; kemikte
metastatik biliyiimenin engellenmesi, D vitamininin
timor hiicreleri tizerin-deki etkilerinin yani sira kemik
mikro ¢evresi iizerindeki etkilerine de baglanmustir.
Literatiir esliginde; D vitamininin hem normal meme
doktusunda kanser gelisimini engelledigi; apoptozu
indiikledigi ve MKne ilerleyisi azalttigt ve MK
hastalarinda metastaz gelisimini de azaltabilecegi ile
ilgili kanitlar sunulmustur.

1.1 Amag:

Calismamizin asil amaci, MK tanili ve erken evre
hastalarda D vitamin eksikligine dikkati ¢ekmek ve
yasam tarzi degisikliginin 6nemi vurgulamakti. Bu
calismada MK olup tedavisini tamamlamis hastalarin
kontrol amagli onkoloji poliklinige basvurusu sirasinda
hastadan antro-pometrik oSlgiimleri (boy, kilo) alindi.
Ayni kontrol sirasinda alman periferik kan serumunda
25(0OH)D3 diizeyi ¢alisildi. Tamami erken evre MK olan
bu hasta grubu MK patolojik subtip-lerine gére; ER, PR
pozitif, HER2 negatif olan Liiminal tip; ER; PR negatif
HER2 pozitif olan HER 2 pozitif tip; ER; PR; HER2
negatif olan ti¢lii negatif tip; ER; PR ve HER2 ii¢iiniinde
pozitif oldugu tglii pozitif tip olmak iizere 4 meme
kanser alt tipine ayrildi. Bu ¢aligmanm ikinci amaci ise
MK alt tiplerine goére D vitamini diizeylerindeki
farkliliklar1  gos-termekti. Hormon  pozitif MK
hastalarinda ise hormonal tedavi kullanmaya devam eden
hasta-lar ile tedavisi tamamlanmig yani D vitamin diizeyi
bakildigi kontrolinde hormonoterapi alma-yan hasta
grubu arasindaki D vitamini diizeyleri arasindaki
farkliliklar1 ortaya koymaktir.

2. Materyal ve Metot:

Calisma tek merkezli olup 2014-2020 yillar1 arasinda
Ozel Defne Hastanesi Tibbi Onkoloji béliimiine
bagvurmus ve erken MK (evre 1,2,3) tanist almis 208
kadindan olusan retrospektif bir baglangi¢ kohortunda
gergeklestirildi. Tan1 an1 veya izlemde evre 4 olan MK
hastalar1 ¢alisma disinda birakildi. Hastalar rutin
kontroller i¢in poliklinigimize geldiginde ¢alismaya
dahil edildi. Rutin kan kontrolleri sirasinda hastalarin

serumundan 25(OH)D diizeyi; Arcthi-tect 12000
immiinokimyasal liiminesans testi ile analiz edildi
(Abbott Diagnostcs, ABD).

Boy ve agirlik, standart aletler (Mewa Gmbtl / Schwerin-
M318800) kullanilarak hafif giy-silerde ve ayakkabisiz
olarak klinik diyetisyen tarafindan olgiildi. BKI,
kilogram cinsinden agirligin metre cinsinden boy
karesine boliinmesi ile hesaplandi. Katilimcilar1 buna
gore siniflandirmak igin Diinya Saghk Orgiitii (WHO)
tarafindan belirlenen siniflandirma kullanilmastir.
Antropometrik 6lgiimler ve serum 25(OH)D3 vitamin
diizeyi disindaki hastaliga ait veriler retrospektif olarak
dosyalardan alindi. Caligmaya dahil edilen hastalar MK
patolojik alt tipleri-ne gore dort gruba ayrildi (Liiminal,
HER?2 pozitif; Uglii negatif; liglii pozitif). D vitamini
diizeylerinin MK alt tiplerine gore farkliliklar1 incelendi.
Tiim veriler IBM SPSS 24.0 software programina girildi.
Hastalarin alt grup karsilastirmalar1 Chi-suare testi,
Student t testi, Mann-whitney U testi kullanilarak
yorumlandi. Tek degiskenli ve ¢cok degiskenli analizleri
yapilarak istatistiksel acidan anlamli olan sonuglar
arasinda iligkilendirme yapildi. p<0.05 degerleri ista-
tistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Calismaya baslamadan énce Mustafa Kemal Universitesi
arastirma etik kurulundan 23-2020 nolu etik kurul onami
ve caligmaya dahil edilen tiim bireysel katilimcilardan
bilgilendirilmis onam alindu.

2. Bulgular ve Tartisma

Calismaya dahil edilen 208 erken evre MK hastasinin
tan1 yasi ortalamasi 51.37 +/-10,0 idi. Bu hastalardan
25(0OH)D3 vitamini diizeyi bakilan 196 hastanin kandaki
ortalama 25(OH)D3 diizeyi ortalama 22,3 +/- 10,6 nmol
/L idi.

MK alt tipleri gore; 119 hasta (% 57,2) liminal MK’ydji;
24 hasta (% 11,5) HER 2 pozitif MK’ydi; 27 hasta (%
12,9) ti¢lii negatif MK’ydi; 38 hasta (% 18,2) {iglii pozitif
(hormon po-zitif, HER 2 pozitif) MK idi. (grafik 1).
Grafik 1: 119 hasta (% 57,2) liiminal meme kanseriydi;
24 hasta (% 11,5) HER 2 pozitif meme kanseriydi; 27
hasta (% 12,9) ti¢lii negatif meme kanseriydi; 38 hasta (%
18,2) ti¢lii po-zitif (hormon pozitif, HER 2 pozitif) meme
kanseri idi.
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Hastalarin % 79,1’inde 25(OH)D3 vitamini diizeyi
calisma basinda belirledigimiz cut off un altinda <30
nmol / L yani eksikti (Tablo 1). Halbuki tiim hastalara
hastaliklarinin bir déneminde D vitamini regete edilme
orant %82,6 idi. Ortalama 25(OH)D3 diizeyi liiminal MK
grubunda 20,4 nmol / L; HER 2 pozitif MK grubunda
26,2 nmol / L; ii¢lii negatif MK grubunda 27,5 nmol / L;
ticlii pozitif MK grubunda 21,7 nmol / L idi (grafik 2).
Bu grafikte dikkati ¢ceken Luminal ve {iglii pozitif yani
hormon pozitif iki alt grubun diger gruplardan daha
diisik D vitamini slitununa sahip olmasi idi. Bunun
iizerine ER + meme kanserli hastalarin D vitamini
diizeyleri ER - diger gruplara gore istatistiksel olarak da
diisiik bulundu. (p:0,004)

SAYI YUZDE
DVIT <30 155 79.1%
DVIT>=30 41 20.9%
Total 196 100%

Tablo 1: Calisma grubu erken evre meme kanseri
hastalarinda D vitamini diizeyi oldukga diistiktii

Grafik 2: Ortalama 25(OH)D3 diizeyi liminal meme
kanseri grubunda 20,4 nmol / L; HER-2 meme kanseri
grubunda 26,2 nmol / L; {iglii negatif meme kanseri
grubunda 27,5 nmol / L; glii pozitif meme kanseri
grubunda 21,7 nmol / L idi.
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Hormon pozitif gruptaki bu diisiikliigiin bir sebebi de
anti-ostrojen tedavi kullanimi olabilecegi i¢in alt grup
analiz yapildi. Anti-Ostrojen tedavi alan toplam 155 hasta
vardi. Bunlardan 76’s1 aromataz inhibitorii almisti,
bunlardan 64'linde ise halen tedavi devam etmekteydi.
79’u ise tamoksifen almisti ve 71'i halen tedavi
almaktaydi fakat bu hastalarin 11’1 tamoxifenden
aromataz inhibitdriine gecis yapmisti. Anti Ostrojen
tedavi almaya devam eden 135 hastanin (toplam anti
Ostrojen tedavi alanlarin %87’si) ortalama D vitamini
seviyesi 20,6 nmol / L iken tedavisi tamamlanan 20
hastanin ortalama D vitamini seviyesi 23,5 nmol / L idi.
Sayisal olarak tedavi almayan hastalarda D vitamin
seviyesi daha yiiksek olsa da istatistiksel agidan anlamli
bir fark saptanmad1.(p>0.05)

Caligmaya dahil edilen 208 hastanin MK alt tiplerine
gore ortalama viicut kitle indeksi VKI Liiminal alt tipte:
30,9 kg/m2; HER-2 pozitif alt tipte: 31,9 kg/m2; igli
negatif alt tipte: 29.24 kg/m2; Giclii negatif alt tipte: 29,8
kg/m2 bulundu. Gruplar arasinda VKI istatistiksel acidan
anlaml fark bulunmadi. (p>0.05)

3.2.Tartisma

MK kadinlarda goriilen en sik kanser tiirii olup, son
yillarda tani ydntemlerinin gelismesi ile daha erken
evrede teshis edilmekte ayni zamanda molekiiler
patofizyolojisinin aydinlatilmasi ile tedavi
stratejilerindeki  gelismeler hastaligin  prognozunu
olumlu yonde etkilenmigtir [22]. Bu nedenle klinik
pratigimizde MK tedavisini tamamlayip kontrole gelen
hastalarin sayisi da giderek artmaktadir. Bu hasta grubu
icin saglikli beslenme, fiziksel aktivitenin artirilmasi gibi
yasam tarzi degisiklikleri Onerilmektedir [23]. D
vitamininin yeterli seviyede olmasi da bu yasam tarzi
degisikliklerinin arasinda olmalidir [24]. Calismamizda
MK erken evre hastalarinda D vitamin seviyesi eksikligi
arastirildi.

Calismaya katilan toplam 208 kadin hastanin; D vitamini
diizeyi bakilan 196 kadm hasta serumunda 25(OH)D3
diizeyi ortalama 22,3 +/- 10,6 nmol / L idi. Lazzeroni ve
arkadaslar1 25(OH)D3 diizeyleri ve MK arasinda U
seklinde bir iligkinin oldugu ve hem diisiik hem de
yliksek serum 25(OH)D3 diizeylerinden kagiilmasi
gerektigini bildirmislerdir[25]. MK riski yiiksek olan ve
MK’nden kiir saglanan kadinlarda D vitamini diizeyleri
Olciilmeli ve gerektiginde D vitamini destegi verilmelidir
[4,26]. Literatiirde D vitamini eksikligi i¢in ortak bir cut-
off deger tanimlanmamis. Bazi ¢aligmalar 25 (OH)D3
diizeyini <20 nmol/L D vitamin eksikligi olarak kabul
ederken o6zellikle MK hastalarinda yapilan ¢aligmalarda
< 30 nmol/L eksiklik kabul edilmis [27]. Bizim
calismamizda da <30 nmol /L degerini D vitamin
eksikligi olarak kabul ettik ve g¢alisma grubu
hastalarimizin 25(OH)D3 seviyesi % 79,1'inde eksikti.
Ustelik bu hastalara tan1 veya tedavi siirecinde en az bir
defa D vitamin preparati regete edilme orani %82,6” idi.
Literatiirle benzer olarak; Liang Shi ve arkadaslarinin
yaptigl, D vitamini seviyelerinin kanserli bireylerde
diisik oldugunu gostermeyi amacglayan bir c¢alismada
kanser tanist almis 1940 bireyin %71’inde serum
25(0OH)D3 seviyelerinin yetersiz oldugu belirtilmistir
[28].

MK patolojik subtiplerine bakildiginda; dstrojen reseptor
ER-pozitif meme kanserleri, tim meme kanserlerinin
%60-70’ini olustururken, ER-negatif meme kanserleri
tiim meme kanserlerinin %30-40’11 olusturmaktadir ve
ER pozitif meme kanserlerine gore prognozu koétiidiir
[29]. Bizim caligmamizda da liiminal hastalar % 57,2;
ticlii pozitif (hormon pozitif, HER 2 pozitif)% 18,2 idi.
Toplama bakildiginda ise %75,4’ti hormon duyarli
tiimordii. Literatiirden fazla olma sebebi ¢aligmaya tani
anindaki hastalarla degil, MK i¢in kontrole gelen
nispeten daha iyi prognozlu hastalarin galigmaya dahil
edilmesiydi.



D vitamin hem normal meme hiicresinde hem de meme
kanser hiicresinde kullanilmaktadir. VDR reseptor
expresyonu ozellikle MK gelistiginde artar; bu durumda
D vitamininin kullanimi MKnde artmistir. Bu nedenle D
vitamin eksikligi hem MK’nin gelisimde hem de MK
olan hastalarda progresyon ile iliskilendirilmistir [30].
Sharif ve ark (2014) yilinda yaptiklar1 ¢alismada MK
hastalarmin tani aninda ve dokuz yillik kontrol siireci
esnasinda 25(OH)D3 seviyeleri niiks gelismeyen
hastalarda >30 ng/ml saptanirken niiks veya metastaz
gelisen grupta ise ortalama 25(OH)D3 degeri 17 ng/ml
olarak saptandi [31]. MK subtipleri ile 25(0OH)D3
seviyesinin  iliskisini sorgulayan c¢aligmalar ise
gostermistir ki daha agresif tip MK’ne sahip hastalar
daha diigiikk D vitamin seviyeleri gostermektedir [32,33].
Rainville (2009) yaptiklar1 ¢alismada ii¢li negatif MK
subtipinde ortalama en diisiik vitamin D seviyesine sahip
oldugu ve yine bu subtipe sahip hastalarin biiyiik
oraninda vitamin D eksikligi gosterildi [34]. Bizim
caligmamizda ise literatiirden farkli olarak; MK
subtiplerine gére 25(OH)D3 vitamin seviyeleri hormon
pozitif olan liiminal grup (20,4 nmol/L) ve ii¢lii pozitif
grup (21,7 nmol/L) iken; HER-2 pozitif grup (26,22
nmol/L)ve ti¢lii negatif grup (27,5 nmol/L) idi. HR+ grup
HR- gruba D  vitamin seviyeleri agisindan
kiyaslandiginda HR+ lehine anlamli diisiik bulundu.
Literatiir ile bu farkliligin sebebi; hastalarin D vitamini
seviyeleri yoniinden degerlendirmesinin tant aninda
yapilmamasi olabilir. Ayn1 zamanda HR+ grup yiiksek
oranda (%87,5) anti &strojen tedavi aliyordu ve anti-
Ostrojen tedavi de D vitamin seviyesini diisiirmiis
olabilir. Anti dstrojen tedavi ile iligkisi olup olmadigin
arastirmak i¢in yapilan degerlendirmede ise; anti dstrojen
tedavisi almaya devam eden 135 hastanin ortalama D
vitamini seviyesi 20,6 nmol / L iken; tedavisi
tamamlamig olan 20 hastanin ortalama D vitamini
seviyesi 23,5 nmol / L idi. Sayisal olarak tedavi devam
eden hastalarda D vitamin seviyesi daha diigiiktii ama
istatistiksel agidan anlamli bir fark saptanmadi. Eger
hasta sayisi daha dengeli bir dagilim gosterseydi bu fark
anlaml ¢ikabilirdi.

D vitamini eksikligi 6zellikle kadinlarda; asir1 kilolu ve
obez hastalarda oldukca yaygin olup, serum 25(OH)D3
diizeyleri, VKI ile ters orantili bulunmustur. Yine obez
hastalara, vitamin D destek tedavisi diizenlenmesi
onerilmektedir [35]. Calisma grubumuz ortalama
VKI:30,5kg/m2 idi. Makbule Neslisah Tan ve
arkadaglarinin 45-60 yas perimenapoz Tirk kadinlarda
yaptig1 caligmada da bizim ¢aligmamiz ile uyumlu olarak
VKIi:31,9kg/m2 olarak bulunmus [36]. D vitamin
eksikligi yiiksek oranda bulmamizin bir diger sebebi de
calisma grubumuzun kilolu olmastydi. Hormon pozitif
MK hastalarinin hormon negatif hastalara goére daha
kilolu oldugu bilinmektedir [37]. Literatiirden farkl
olarak bizim c¢alismamizda MK subtipleri arasinda
ortalama VKI acidan istatistiksel anlamli bir farklilik
saptanmadi.

25(0H)D3 vitamini seviyelerini VKI diginda etkileyen
diyetle alinan D vitamini seviyesi ve giines isinlarina
yeterli ve diizenli maruziyettir. Calismamizin bir

kisitlamasi olarak bu etkenler degerlendirilmedi. Ama
calisma grubu hastalarinin  hepsi orta gelismislik
diizeyindeki bir bolgede ikamet etmekte ve galisma
boyunca giines 1sinlarina ayni1 sekilde maruz kalmaktadir.
Tek merkezli olan caligmamizda beslenme ve giines
isinlarina maruziyet tim hastalarda benzer oldugu
varsayilabilir.

MK hastalarinda 6nerilen serum 25(OH)D3 vitamini
seviyesi 40-60 nmol/L dir.(38) Poliklinigimizde, bu
hastalara hastaliklarinin bir doneminde D vitamini regete
edilme oran1 %82,6 idi. Fakat yiiksek recete oranlarina
ragmen D vitamin eksikligi belirgindi. Amerika Tip
Enstitiisii 70 yas alt1 ve 70 yas iistii eriskinlerde dnerilen
giinliik D3 vitamini alim miktarlarini sirasiyla, 600 IU ve
800 IU olarak bildirmistir. Ozellikle D vitamini
kullanmasina ragmen hala serum 25(OH)D3 seviyeleri
disiik olan yetiskinler igin ise giivenle alinabilecek
giinliik st diizey miktarma, 2000 IU’den 4000 IU’ye
¢ikarilabilir [39,40].

Calismamiz literatiire Onemli bilgiler saglamasina
ragmen bazi kisitlamalart vardir. Birincisi tani an1 D
vitamin seviyeleri retrospektif olarak degerlendirilmedi.
Ikincisi D vitamini preparati recetelenme orani bu kadar
yliksek iken diizenli ve siirekli ila¢ kullanimu ile ilgili
anket degerlendirmesi yapilmadi. Ugiinciisii serum
25(OH)D3 seviyelerini etkileyen diger faktorler; diyette
alman D vitamini ve glines maruziyeti degerlendirilmedi.
Son kisitlama da g¢alismanin dislama kriteri olmasi
nedeniyle hastalarin niiks ve metastaz durumu D vitamini
seviyesi ile iliskilendirilmedi. Hasta grubumuzun uzun
donem takipleri neticesinde ancak bu sonuca
varilabilecegi i¢in serum 25(OH)D3 seviyelerini ve niiks
arasindaki iliskiyi ileriye doniik olarak planladik.

4.Sonug

Sonug olarak; MK tanisi almig ve takip edilen hastalarda
D vitamini eksikligi yiiksek oranda goriilmiistiir. D
vitamini eksikligi MK patolojik subtipleri ile iliskili
olabilir, ancak hormonal tedavi ile iliskisi
gosterilememistir. Bu bilgiler 1s51ginda MK’nde 6zellikle
de hormon pozitif MK’nde diger tedavilere ek olarak
destek tedavi niteliginde D vitamini replasman tedavisi
verilmelidir. Ayrica hastalarin D vitamini seviyeleri de
takiplerde moniterize edilmelidir. Hastalara D vitamini
preparatt kullanmanin 6énemi anlatilmali ve D vitamini
seviyesini etkileyen kilo kontroliinii saglamada ve yine
giinesten yeterli faydalanmalar1 konusunda
cesaretlendirilmelidir.
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