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OZET

Son yillarda yapilan epidemiyolojik calismalarda D vitamini eksikligi ile diabetes mellitus
gelisimi arasinda iligki gosterilmistir. Deneysel ¢aligmalar da D vitaminin diabetes mellitus
patogenezinde rolii olabilecegi goriisiini desteklemektedir. Ayrica D vitamini replasmaninin
uzun donemde diabetes mellitus gelisme riskini azaltabilecegi bildirilmektedir. Vitamin D’nin
insiilin direnci ve beta hiicre disfonksiyonu iizerine reseptorii iizerinden direkt ve kalsiyum
homeostazini etkileyerek indirekt etkileri olabilecegi belirtilmektedir. Bu olgu sunumumuzda,
bazal-bolus insiilin tedavisi alan ve kan sekeri regiilasyonu saglanmakta zorlanan 49 yasinda
tip 2 diyabetes mellituslu bir kadin hastanin D vitamini replasman ile insiilin ihtiyacinin
azaldigini ve kan sekeri regiilasyonun daha kolay saglandigin1 bildirdik.
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ABSTRACT
Recent epidemiological data have established a link between vitamin D deficiency and

diabetes mellitus. Experimental evidence also supported the idea that vitamin D may play a
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role in the pathogenesis of diabetes mellitus. Additionally, it has been reported that vitamin D
supplementation may decrease the risk of developing diabetes mellitus in long term period.
Vitamin D may direct effect on insulin resistance and beta cell dysfunction through its
receptors and indirect effect by affecting calcium homeostasis. We presented a case report
who was administered intensive insulin therapy, although her glucose regulation was not
regularly. She had vitamin D deficiency and after vitamin D replacement, blood glucose was
regulated even insulin dose was reduced.
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GIRIiS

Glukoz intoleransi ve tip 2 diabetes mellitus (DM) gelisme stirecinde; pankreatik beta hiicre
fonksiyonunda bozulma, insiilin duyarlilifinda azalma dolayisiyla insiilin direnci ve sistemik
enflamasyon siklikla bulunur. DM multifaktoriyel etiyolojili bir hastalik olup gelisiminde
gerek genetik, gerekse ¢evresel faktorler rol oynamaktadir(1). Calisma sonuglari arasinda bazi
celigkiler olmakla beraber yapilan gozlemsel calismalarda diisiik vitamin D diizeyi ile DM
gelisme riski arasinda iligki olabilecegi saptanmistir(2). Vitaminin D’nin diyetle alimindaki
eksiklik sonucu hiicre dist ve hiicre i¢i kalsiyum dengesindeki bozuklugun insiilin
sekresyonunda degisiklige yol agabilecegi diisiiniilmektedir(3). Bu makalemizde insiilin

ihtiyact D vitamini replasmani ile azalan tip 2 DM’li bir hastay1 bildirdik.

OLGU SUNUMU

Koroner arter hastaligi, hipertansiyon, tip 2 DM, diyabetik nefropati tanilariyla kardiyoloji,
nefroloji ve dahiliye poliklinikleri takibinde olan 49 yasindaki kadin hasta mevcut kronik
hastaliklar1 i¢in klopidogrel, karvedilol, simvastatin, lizinopiril-hidroklorotiazid ve miks
insiilin (aspart-protamin aspart) 50 unite/giin kullamyordu. Ug aylik seker ortalamasi
(HbA1C) son 1 yil boyunca %8-9 arasinda seyreden hastanin rutin poliklinik kontroliinde
HbA1C diizeyinde bir 6nceki kontrole gore (3 ay Oncesi) %1.6 artis saptandi. Bunun {izerine
hastanin miks insiilin dozlar1 60 unite/giine artirildi. Ug ay sonra hasta tekrar degerlendirildi
ve HbAI1C bir onceki kontrole gore %1.3 artmisti. Bunun lizerine hastanin miks insiilini,

bazal-bolus insiiline (insiilin glulisin ve insiilin glargin) 70 inite/giin seklinde gegilerek
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degistirildi. Hastanin bu kontroliinde kemiklerinde yaygin agri sikayeti olmasi {izerine
hastadan bakilan kalsiyum diizeyi 8.6mg/dl ve 25(OH)D3 vitamini diizeyi 8.2ng/ml geldi.
Bunun iizerine hastaya 8 hafta boyunca haftada bir kez 50000 IU vitamin D verildikten sonra
giinde 1500-2000 IU idame ile devam edildi. Hastanin ii¢ ay sonraki kontroliinde HbA1C bir
onceki kontroliine gore %1.8 azaldi. 25(OH)D vitamini diizeyi 54ng/ml’e yiikselen hastanin
replasmanina giinde 400-1000 IU oral yol idame ile devam edildi. Hastanin son poliklinik
kontroliinde HbAIC bir onceki kontroliine gore % 1.2 azaldi. D vitamini artist ile insiilin
ihtiyac1 azalan ve bazal-bolus insiilin dozu 50iinite/giine diigiiriilmiis hastanin bazal-bolus
insiilini tekrar miks insiiline (aspart-protamin aspart) 40 unite/giine gegilerek tedavisine
devam edildi. Hastanin D vitamini basladiktan sonra, diyabet diyetine uyumunda ve tedaviye
uyumunda herhangi bir degisiklik olmamisti. Hastanin son 1 yil i¢indeki laboratuvar degerleri

tablo 1’de gosterilmistir.

Tablo 1. Hastanin laboratuvar degerleri

Ik kontrol 3. ay kontrol 6. ay kontrol 9. ay kontrol ~ 12. ay kontrol

Aclik kan sekeri 180 220 285 215 145
(mgy/dl)

Tokluk kan sekeri 225 270 350 260 190
(mg/dl)

HbA1C (%) 8,6 10,2 11,5 9,7 8,5
Kreatinin (mg/dl) 1.5 1,6 1,8 1,6 1,6
AST (U/L) 41 39 39 42 40
ALT (U/L) 32 38 56 46 43
Na (mEq/L) 136 140 139 138 143
K (mEg/L) 48 4,9 5,2 4,8 47
Ca (mg/dI) 9,5 9,6 8,6 9,8 10,1
25(0H)D (ng/ml) - - 8,2 54 62
Parathormon - - 60 - 58
(pg/ml)
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TARTISMA

D vitamini yagda eriyebilen bir vitamin olmasina karsin, viicutta yapilabilen ve yapildig
yerin disinda farkli bolgelerde etki gostermesi nedeniyle giiniimiizde bir hormon olarakta
tanimlanmaktadir (4). Pankreas adacik hiicreleri vitamin D reseptorii tasimakta ve bu
reseptorler 1,25(OH)2D tarafindan kontrol edilmektedir. Bu nedenle D vitamininin bilinen
endokrin islevlerinden biri de insiilin salinimini ve duyarliligini artirmasidir. Ancak bu etkisi
heniiz klinik bir kullanim alan1 bulmamustir (5).

Insiilin duyarliliginda azalma, beta hiicre fonksiyonlarinda bozulma ve sistemik inflamasyon,
glukoz intoleransi ve Tip 2 DM gelismesine neden olmaktadir. Vitamin D’nin bu
mekanizmalart etkiledigine dair kanitlar mevcuttur. Vitaminin D’nin insiilin direnci ve beta
hiicre disfonksiyonu {izerine reseptorii iizerinden direkt ve kalsiyum homeostazini etkileyerek
indirekt etkileri olabilecegi belirtilmektedir (6). Dogrudan etkisini pankreas adacik
hiicrelerindeki reseptorleri araciligiyla yapmakta olup, bu etkiyi nasil yaptig1 tam olarak belli
degildir. Dolayli etkisini ise, serum kalsiyumunu diizenleyerek yapmaktadir. Yapilan
caligmalarda adacik hiicrelerinin 1,25(OH)2D stimiilasyonuyla sitozolik kalsiyum diizeyinin
arttig1 ve intraselliiler kalsiyum diizeyinin artis1 ile insiilin sekresyonunun gercgeklestigi
gosterilmistir (7). Vitaminin D’nin diyetle alimindaki eksiklik sonucu ekstraselliiler ve
intraselliiler kalsiyum dengesindeki bozuklugun insiilin sekresyonunda degisiklige yol
acabilecegi diisiiniilmektedir (3). Ayrica D vitamini, insiilin duyarliligini iyilestirerek veya
sitokinlerin etkisini ve olusumunu dogrudan diizenleyerek beta hiicre yasami iizerinden de
etki yapmaktadir (6).

D vitamini ve kalsiyum destegini ile, diyabetin 6nlenmesine yonelik caligmalardan ¢ikarilan
sonuglar degerlendirildiginde; saglikli insanlarda tek bagina D vitamini desteginin tip 2 DM’yi
onledigine dair gii¢lii bir kanit olmadig1 yoniindedir. Bununla birlikte, yapilan ¢aligmalar D
vitamini (400-1000 U/giin) ile birlikte kalsiyum desteginin (600-1200 mg/giin) birlikte
saglanmasinin 6zellikle tip 2 DM ve glukoz intoleransi i¢in riskli gruplarda onleyici roliiniin

olabilecegini gostermektedir (8).

D vitamini eksikliginin insan ve hayvan deneylerinde bozulmus insiilin salinimi ile iliskili
oldugu ve bunun 1,25(0OH)2D kullanilmasiyla normale dondiigii gosterilmistir. Ayrica yapilan
gozlemsel ¢aligmalarda da diisiik vitamin D diizeyi ile tip 2 DM gelisme riski arasinda iligki

saptanmustir. Pittas ve arkadaslarinin yaptig1 bir ¢alismada tip 2 DM tanisini yeni almis 608
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kadin hastanin vitamin D diizeyleri kontrol grubuna gore daha diisiik bulunmustur (2).
Avustralya’da yapilan bagka bir c¢alismada ise baslangicta nondiyabetik 5200 vaka 5 yil
izlenmis ve diyabet gelisen 199 hastanin Vitamin D diizeyinin gelismeyenlere gore diisiik

oldugu saptanmustir (9).

25-hidroksi vitamin D viicuttaki D vitamini durumunun en iyi gostergesi olup, ¢ogu ¢aligmada
250HD diizeyi i¢in 20 ng/ml altindaki degerler D vitamini yetersizligi olarak tanimlansa da
diger baz1 ¢alismalarda ancak 30 ng/ml iizerindeki degerlerin yeterli oldugu belirtilmistir. Son
zamanlarda yapilan calismalarda 250HD’nin 10 ng/ml’den 30 ng/ml’ye artisiyla insiilin
duyarliliginda %60 oraninda diizelme olabildigi goézlenmistir. Bununla birlikte insiilin
duyarliliginda % 60 diizelme goriilmesi D vitamini tedavisinin troglitazon veya metformin
tedavisine gore daha etkili olduguna isaret etmektedir (10). Vakamizda 30 ng/ml altindaki

250HD diizeyini D vitamini eksikligi olarak degerlendirdik ve replasman tedavisi verdik.

Yapilan calismalar incelendiginde; D vitamini eksikligi olan olgularda glukoz yiiklemesine
insiilin cevabinin bozuldugu bildirilmistir. Bununla birlikte, glukoz intoleransi olan veya tip 2
DM’li olgulara D vitamini uygulamasinin sonuglart celiskilidir. Bazilarinda insiilin
sallmiminda iyilesme saptanmis iken, bazilarinda etkisiz ve bazilarinda ise sonuclarda
bozulma bildirilmektedir. Bizim vakamizda D vitamini diigsiikken kan sekeri regiilasyonu
saglanmasinda zorluk cekilirken D vitamini replasmani ile hastanin kan sekeri regiilasyonu

daha kolay saglandi.

SONUC

Sonug olarak hem insan hem hayvan ¢alismalar1 vitamin D eksikligi ile DM arasindaki iliskiyi
kuvvetle desteklemektedir. Vitamin D eksikligi olan tip 2 diyabetli hastalarda D vitamini
replasmani ile insiilin ihtiyacinin azalacagi, hedef kan glukozu degerlerine daha kolay
ulagilacagi ve boylece diyabetin uzun donem komplikasyonlarinin Oniine gegebilmenin
mimkiin olabilecegi diisiincesindeyiz. Ancak bu konuda kesin karar verebilmek icin daha

fazla caligmaya gerek vardir.
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