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Kognitif Saghkli Yashlarda D Vitamini Depresyon ile iliskili Olabilir mi?
May Vitamin D Be Related to Depression in Cognitive Healthy Older Adults?

Acgelya Gokdeniz Yildinm* @, Fatma Sena Dost

"Dokuz Eyliil Universitesi, Tip Fakiiltesi, Geriatri Bilim Dali, izmir, Tiirkiye

OZET

Amac: Depresyon, yaslilarda morbidite ve mortaliteye sebep olan
geriatrik sendromlardan biridir. Depresyonun erken tani ve
tedavisi bireyin yasam kalitesi i¢in Onemlidir. D vitamini
depresyon patofizyolojisinde rol oynayan bir norosteroid
hormondur ve eksikligi yaslilarda sik gorilmektedir. Bu
caligmanin amaci, yashlarda sik goriilen geriatrik sendromlardan
biri olan depresyonun D vitamini ile iligkisini degerlendirmektir.

Gereg ve Yontemler: Caligmaya 60 yas ve lizeri 392 hasta alindi.
Calisgmamiz  kesitsel  retrospektif — olarak  dizayn edildi.
Katilimcilarin -~ sosyodemografik  verileri,  komorbiditeleri,
laboratuvar parametreleri, geriatrik depresyon odlcegi puanlari,
yirlime ve denge Olgeklerini iceren Ayrintili  Geriatrik
Degerlendirme verileri hasta takip dosyalarindan incelenerek
degerlendirildi. Elde edilen sonuglarla prevelans analizi yapildi.

Bulgular: D vitamini degerleri, depresyon tanisi olan grupta,
depresyon tanisi olmayan gruptan anlamli olarak disiikti
(p<0,01). Her iki grup yas acisindan benzerlik gdstermekteydi.
Depresyon tanis1 alanlarda kadin cinsiyet oran1 daha fazlayd
(p<0,01). Depresyon; diigme, malnutrisyon, kadin cinsiyet, diisitk
egitim durumu ve ilag sayisi ile iligkili bulundu (p<0,001). Yas ve
cinsiyet faktorii diizeltildiginde, depresyonun D vitamini ile
iligkisi ortadan kalkt1.

Sonu¢: Depresyon ve D vitamini arasinda anlamli bir iliski
bulunmaktadir. Depresyonu olan yash bireylerde D vitamini
degerlerini normalize etmek, olugabilecek morbidite ve
mortaliteyi onlemek i¢in yapilan miidahalelerden biri olabilir. Bu
konuda yapilacak destekleyici ¢aligmalara ihtiyag vardir.

Anahtar kelimeler: D vitamini, geriatrik depresyon, geriatrik
sendrom

ABSTRACT

Aim: Depression is one of the geriatric syndromes that cause
morbidity and mortality in the elderly. Early diagnosis and
treatment of depression are essential for the individual's quality of
life. Vitamin D is a neurosteroid hormone that plays a role in the
pathophysiology of depression, and its deficiency is common in
the elderly. This study aims to evaluate the relationship between
depression, one of the most common geriatric syndromes in the
elderly, and vitamin D.

Material and Methods: 392 patients aged 60 years and older
were included in the study. It was designed as a cross-sectional
retrospective. Comprehensive  Geriatric  Assessment  data,
including participants' sociodemographic data, comorbidities,
laboratory parameters, geriatric depression scale scores, and gait
and balance scales, were evaluated by examining patient follow-
up files. A prevalence analysis was performed with the results
obtained.

Results: Vitamin D values were significantly lower in the group
with depression than those without depression (p<0.01). There
was no significant age difference between the two groups. The
female gender ratio was higher in those diagnosed with
depression. Depression was associated with falling, malnutrition,
female gender, low educational status, and the number of
medications (p<0.001). The relation between depression and
vitamin D disappeared when age and gender were adjusted.

Conclusions: There is a significant relationship between
depression and vitamin D. Normalizing vitamin D values in
elderly individuals with depression may be one of the
interventions to prevent possible morbidity and mortality. Further
studies are needed to support these results.
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GIRIS

Depresyon ozellikle geriatrik popiilasyonda
islevsellikte azalma, saglik algisinin bozulmasi
ve tibbi hizmet ihtiyacinin artmasi gibi
olumsuz sonuglara neden olmasi dolayisiyla
onemli bir sorun olarak goriilmektedir (1).
Yapilan calismalarda depresyonun inme, kalp
yetmezligi, kalca kirngi gibi morbidite ve
mortalite ile iligkisi gosterilmistir. Bu nedenle
depresyonun yaslt bireylerde erken taninmasi
ve tedavi edilmesi hem ek tibbi masraflarin
hem de bakict yiikiiniin azaltilmasma katki
saglamaktadir (2).

25 Hidroksi vitamin D (25 OH D) depresyon
gelisiminde Onemli role sahip olabilecek bir
norosteroid hormondur. Depresyonun altta
yatan patofizyolojisi net olarak bilinmemekle
birlikte  olast  mekanizmalar  iizerinde
durulmaktadir. 5-HT, norepinefrin (NE) ve
dopamin (DA), hipokampiis iizerinde yer
alarak yeni ndéron olusumu, sinaptik plastisite
ve ruh hali iizerinde etkisi olan Onemli
norotransmitterlerdir (3). Bununla birlikte, D
vitamini reseptdrlerinin depresyon
patofizyolojisinde etkili diger NT’ler gibi
singulat korteks ve hipokampiis ile birlikte
beynin bir¢ok alaninda bulundugu
gosterilmistir (4). D vitamini eksikligi 5-HT
sentezini etkileyerek beyin ve serotonerjik
ndronlarin anormal gelisimine yol agabilir.
Ayrica, dopaminerjik ndronlarin  hiicre
farklilagmasin1 geciktirebilir ve dopaminerjik
eksiklige bagli davranigsal bozukluklara sebep
olabilir (5). Bu sebeple D vitamini eksikligi,
5-HT, DA ve NE diizeylerini dogrudan veya
dolayli olarak etkileyerek depresyonda rol
oynayabilir.

Yaslanmayla birlikte renal fonksiyonlarin
azalmasina bagli olarak D vitamini aktif
formunun (1,25 OH D) sentezi %50 azalir.
Bununla birlikte kalsiyum ve D vitamini
prekursoru olan 25 OH D emiliminin azalmasi,
giinese maruziyet ve ciltten D vitamini sentez
kapasitesindeki azalma ile malnutrisyon
yaglilarda D vitamini eksikligine yatkinlik

olusturur (6-7). Ozellikle yasli popiilasyonda
goriilen es kaybi, issizlik, yalniz yasama,
fiziksel hastalik ve duyusal eksiklikler yaslilik
depresyonun onemli risk faktorlerindendir (8).
Yaslilikla siklig1 artan D vitamini eksikligi,
depresyonu provoke eden bir bagka sebep
olabilir. Literatiirde D vitamini eksikligi ve D
vitamini tedavisinin depresyon iizerine etkisi
tartigmalidir (9-10). Bu nedenle bu calismada
yasli hastalarda D vitamini ve depresyon
arasindaki iliskiyi degerlendirerek depresyonu
olan hasta grubunda D vitamini tedavisinin
Onemini vurgulanmay1 amagladik.

GEREC VE YONTEMLER

Bu c¢aligmaya 01.2017-09.2019 tarihleri
arasinda  geriatri  poliklinigine  bagvuran,
demans tanist olmayan, ayrintili geriatrik
degerlendirme (AGD) yapilmis ve laboratuvar
verileri olan 392 hasta dahil edildi. Hastalardan
verilerinin ~ ¢alismada  kullanilmast  igin
onamlart almmistir. Calismamiz  Helsinki
Deklerasyonu Prensiplerine uygun sekilde
ylirtitilmistiir.

Dislama Kkriterleri

-Hastanin  yiiriimesine engel olan ciddi
osteoartriti veya noromiiskiiler hastalig1 olanlar
ile immobil hastalar

-Hastalarin takipleri sirasinda genel saglik
durumlarin1t ciddi sekilde bozabilecek akut
serebrovaskiiler olay, gastrointestinal kanama,
sepsis, akut bobrek yetersizligi, akut koroner
sendrom, akut karaciger yetersizligi, akut
solunum yetmezligi gibi hastalik gegirme ya da
yogun bakimda yatma Oykiisii olanlar,

-Alkol ve madde kotiye kullanimi olan
hastalar,

-60 yasin altindaki hastalar

Hasta ozellikleri

Hastalarin yas, cinsiyet, egitim seviyesi,
medeni  durumu, eslik eden sistemik
hastaliklar, kullandig1 ilag sayis1 kaydedildi.
Hastalarin bagvurular1 sirasinda son bir sene
iginde diismesi olup olmadig belirtildi.
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Hastalara ayrintili  geriatrik  degerlendirme
amactyla, norokognitif degerlendirme igin;
Mini Mental Durum Muayenesi (MMSE) (5-8
yil egitim almis bireylere uygulanmistir) (11)
duygu durum degerlendirmesi icin; Yesavage
Geriatrik Depresyon Olgegi (YGDS) (12),
giinliik yasam aktiviteleri degerlendirmesi icin;
Lawton-Brody Enstriimantal Gilinlik Yasam
Aktivite Skalas1 (IADL) (13) ve Barthel
Indeksi (BI) (14), nutrisyonel degerlendirme
icin; Mini Niitrisyonel Degerlendirme (MNA)
(15) olgekleri tarandi. Hastalarin zamanli kalk
ve yiirii testi not edildi (16). Depresyon tanisi
klinigimizde Yesavage Geriatrik Depresyon
Skalas1 (YGDS) kullanilarak belirlenmisti. Bu
skalaya gore 5 ve lizeri puan alan kisilere
depresyon tanist konuldu (12). MNA kisa
formunda 7 ve altinda puan alimi malnutrisyon

olarak kabul edildi.

Laboratuvar bulgular:
Hastalarin biyokimyasal,
durumlarin1 degerlendirmek amaciyla hastalara
bobrek fonksiyonlari, TSH, D vitamini, B12
vitamini laboratuvar testleri yapildi. Biitiin bu
testler otoanalizer tanisal modiiler sistem
(Roche E170 and P-800) ile elde edildi. Serum
25 OH D radyoimmiin test ile dl¢iildii.

metabolik

Etik kurul onay1

Calisma icin Dokuz Eyliil Universitesi Tip
Fakiiltesi Etik Kurulu’nda 18.05.2017 tarihinde
2017/12-11 karar numarasi ile etik kurul onay1
almmustir.

Istatistiksel Analiz

Verilerin analizi SPSS 25 paket programinda
yapilmustir. Tanimlayic1 istatistikler dagilimi
normal olan degiskenler icin ortalama =+
standart sapma, dagilimi normal olmayan
degiskenler i¢in median (minimum -
maksimum), nominal degiskenler ise vaka
sayis1 ve (%) olarak gosterilmistir. Grup sayisi
iki oldugunda gruplar arasinda ortalamalar
yoniinden farkin 6nemliligi t testi ile ortanca
degerler yoniinden farkin Onemliligi Mann
Whitney testi ile arastirilmigtir. Nominal
degiskenler Pearson Ki-Kare veya Fisher Exact

testi ile degerlendirilmistir. Depresyonun ilag
sayis1, yas, cinsiyet, D vitamini diizeyi, diigme
ile iliskisi binominal regresyon analizi ile
gosterilmistir.  Ayrica, bu degiskenlerin
etkisinin net olarak gosterilmesi igin yas ve
cinsiyet diizeltmeleri de yapilmistir. p<0,05
i¢cin sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul
edilmistir.

BULGULAR

Poliklinik takibindeki 392 kisiden 103’iine
depresyon tanist kondu. Depresyonu olan
grupta yas ortalamast 72,75+£8,21 iken
depresyonu olmayan grupta 74+7,70 idi. Yas
dagilimi agisindan iki grup arasinda belirgin
farkliik  yoktu(p=0,19). Depresyonu olan
grupta kadin cinsiyet orani ve egitim diizeyi
daha yiiksek iken, D vitamini degerleri daha
diisiiktii (p<0,01). Her iki grubun komorbidite
durumlan ile bakilan eGFR, vitamin B12 ve
TSH degerleri benzerdi. Bununla birlikte
depresyonu olan grupta MMSE skorlarinin,
temel giinlik yasam aktiviteleri (GYA),
enstriimental GYA ve MNA skorlarinin daha
diisiik oldugu, kalk ve yiirii testinin daha uzun
oldugu goriildii (p<0,01). Depresyon durumuna
gore hastalarin ozelliklerinin karsilagtirilmast
Tablo-I'de gosterilmistir.

Regresyon analizi ile depresyonun; D vitamini
(OR:0,98, %95 Cl 0,96-1,00), diisme
(OR:2,05, %95 CI 1,25-3,35), malnutrisyon
(OR:3,95, %95 CI 1,58-9,87), kadin cinsiyet
(OR:2,52 %95 Cl 1,45-4,38), diisiikk egitim
durumu (OR:0,90 %95 CI 0,85-0,94); ve ilag
sayist (OR:1,06 %95 CI 1,00-1,14) ile iligkili
oldugu goriildi (p<0,5). Yas ve cinsiyet
faktorii  diizeltilerek  yapilan  analizde
depresyonun diisme, malnutrisyon, diisiik
egitim durumu ve ilag sayisi ile iligkisi devam
ettigi saptandi (Tablo 1II). D vitaminin
depresyonla  iligkisi yas ve  cinsiyet
diizeltmeleri sonrasinda ortadan kalkmuistir.
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Tablo I. Depresyon durumuna gore hastalarin 6zelliklerinin karsilastirilmasi

Dcl?l';sif;');l)var Dep(l::ig;l}yok SIEe]
Yas 72,75+8,21 74,00+7,70 0.19
Cinsiyet (kadin%) 81,6 67,3 <0,01
Egitim (=11 y1l %) 31,1 46,4 <0,01
Medeni durum (evli%) 54.4 60,2 0,02
flag say1s1 5.81£3.44 5,0443,28 0,03
Komorbit hastahklar %
Hipertansiyon 72.8 68,5 0,41
Koroner Arter Hastali 204 16,3 0,34
Konjestif Kalp Yetmezligi 9.7 4.8 0,07
Kronik Obstruktif Akciger Hastaliz 12,6 7.3 0,09
Serebrovaskiiler Hastalik 7.8 6.9 0,77
Diabetes Mellitus 30,1 25,7 0,38
Laboratuar Bulgular:
GFR 73,92+19,36 74,57+20,94 0,84
Vitamin D 17.44+14,43 20,87+14,85 <0,01
Vitamin B12 472,04+360,39 492,69+£372,11 0,57
TSH 1,49+0,92 [,73+3,50 0,60
Ayrintih Geriatrik Degerlendirme
MMSE 25,84+3.44 26,75+3,34 <0,01
Geriatrik Depresyon Olgegi 8,04x2.61 1,47+1,37 <0,01
Kalk ve Yiirti Testi 15,78+9,68 12.83+7,95 <0,01
Temel GYA 92,50+8,14 96,10+7,05 <0,01
Enstriimental GY A 17,68+4,94 19,97+3,78 <0,01
MNA 10,69+£2,38 12,28+1,85 <0,01

GFR: Glomertiler Filtrasyon Oram; TSH: Tiroid Stimiilan Hormon; MMSE: Mini Mental Durum Muayenesi; GY A: Ginlilk Yasam Aktiviteleri;
MNA: Mini Niitrisyonel Degerlendirme

Tablo I1. Depresyon ile sosyodemografik 6zellikler, D vitamini ve malnutrisyon iligkisi

Diizeltilmemis Yas ve Cinsiyete Gore Diizeltilmis
Odds Oram | %95 GA p degeri | Odds Oram %95 GA p degeri
Vitamin D 0,98 0,96-1,00 0,047 0,98 0,96-1,00 0,124
Diisme 2,05 1,25-3,35 0,004 1,85 1,12-3,06 0,016
Malnutrisyon 395 1,58-9.87 0,003 0,22 0,08-0,57 0,002
Cinsiyet 2,52 1,45-4,38 0,001 2,49% 1,43-4.33 0,001
Yas 0,98 0,95-1,00 0,165 0,98%* 0,95-1,01 0,218
Egitim 0,90 0,85-0,94 <0,001 0,94 0.85-0,95 <0,001
Medeni Durum 1,12 0,89-1,41 0,316 1,04 0.80-1,35 0,725
flag sayisi 1,06 1,00-1,14 0,048 1,08 1,00-1,15 0,031

*Yalmzea yag ile dilzeltme yvapilmste. **Yalmzea cinsivet ile dilzeltme vapilmistr,
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TARTISMA

Bu calismada kognitif olarak saglam
yaslilarda, depresyonu olan hastalarin daha
kotii kognitif performans, fonksiyonellik ve
mobiliteye sahip oldugu tespit edildi. Bununla
birlikte, depresyonun; diisik D vitamini
diizeyi, artan ilag  sayisi,  beslenme
bozukluklari, digik egitim diizeyi, kadin
cinsiyet ile iliskili olabilecegi gosterildi.

Depresyon, dzellikle yaslh popiilasyonda siklig1
giderek artan bir geriatrik sendromdur.
Literatiirde  depresyon sikligi  toplumlar
arasinda farklilik gostermektedir. 2013 yilinda
bati iilkelerinde yapilan bir meta-analizde
depresyon sikligi yashi bireylerde %16,5
saptanirken, 2017 yilinda yapilan baska bir
meta-analizde ise %21.1 olarak
raporlanmistir(17-18). 2020 yilinda yine
birimimizde yapilan bir calismada geriatrik
hastalardaki depresyon sikligi %35,3 olarak
belirtilmistir (19). Bu farkliligin depresyon
tanis1 igin altin standart bir degerlendirmenin
olmamasi ve toplumlar arasindaki
sosyoekonomik farkliliklardan kaynaklandigi

distiniilmektedir.

Depresyonun diisme, kalga kirigi ve inme gibi
onemli morbidite ve mortalite nedenleri ile
iligkisinin gdsterilmesiyle erken teshis ve
tedavisinin Onemi ortaya ¢ikmustir. Altta yatan
patofizyolojiler heniiz belirsizligini korumakla
birlikte, literatiirdeki caligmalar 1s18inda D
vitamininin depresyon patofizyolojisinde bir
rolii olabilecegi vurgulanmaktadir. Eyles ve
ark. hipotalamusta ve substantia nigrada D
vitamini reseptorii ve D vitamini aktive edici
enzim 1-alfa-hidroksilazin yiiksek
konsantrasyonunu tespit etmislerdir (20).
Baska bir c¢aligmada Langup ve ark. D
vitamininin hipokampal hiicre sagkaliminda
ndroprotektif bir rolii oldugunu bildirmis ve D
vitamini  reseptOriiniin, muhtemelen  bir
kalsiyum tamponlama mekanizmasi yoluyla
hiicresel homeostaz ile ilgili siirecleri
diizenleyebilecegini 6ne siirmiislerdir (21).

Depresyon ve D vitamini iliskisi literatiirdeki
baska caligmalarda da gosterilmistir. Wilkins
ve ark. yasl vyetiskinlerde yaptiklart bir
calismada diisik D vitamini diizeylerini
depresif duygudurum ile iligkili
bulmuslardir(22). Yine mevsimsel
depresyonun D vitamini iliskisinin arastirildigi
bir ¢alismada, D vitamini replasmani yapilan
hastalarda depresyon semptomlarinda iyilesme
gozlenmistir (23). Spedding ve ark.’nin meta-
analizinde 15 randomize kontrollii calisma
(RKC) incelenmis ve giinlik 800 mg veya
daha fazla D vitamini takviyesinin, depresyon
tedavisinde  faydali  oldugu
varilmistir  (24). Calismamizda, literatiirle
uyumlu olarak depresyonu olan grupta D
vitamini degerleri diigik saptanmistir. D
eksikliginin depresyonun
gelisimindeki rolii yaninda diisme,
malnutrisyon ve ilag sayist ile iliskisi 6zellikle
yaslt popiilasyonda kirllganlik ve sosyal

sonucuna

vitamini

izolasyona yol acarak depresif semptomlarin
artisina sebep olabilir. Diisme oOykiisii veya
korkusu olan kirilgan bir yaslida yapilan D
vitamini takviyesi ile hem olusabilecek kirik
riskine yonelik gerekli kemik mineralizasyonu
saglanabilmekte hem de diisme veya diisme
korkusuna bagli olusan i¢ce kapanma ve sosyal
izolasyona bagli olarak gelisen depresif
semptomlarin miimkiin

olabilmektedir.

tyilestirilmesi

Depresyon ve D vitamini eksikligi iligkisinin
kadinlarda daha fazla oldugunu gdsteren
caligmalar mevcuttur. De Koning ve ark.
2000'den fazla yashh yetigkini kapsayan
analizinde, D vitamini diizeyleri 75 nmol/L'nin
altinda olan 65 yas ve lizeri kadinlarin daha
yiikksek depresif semptom yiikiine sahip
oldugunu saptamislardir (25). Aym sekilde,
Invecchiare in Chianti (InCHIANTI) ¢aligmasi,
1000 yasli birey iizerinde yaptig1 aragtirmada,
50 nmol/L'den diisiik D vitamini diizeylerinin,
kadinlarda daha giiclii bir iliski ile depresif
semptomlar1 ve vakalar1 artiran bir risk faktorii
olarak tanimladi (26). Kadinlarda D vitamini
eksikligi ve depresyon prevalansinin daha
yiiksek olmasinin, 6zellikle fiziksel eksiklik, es
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kaybina bagli olarak yalmzlik ve genetik
yatkinlik  nedenli  olabilecegi  iizerinde
durulmaktadir (27). Yaptigimiz analizde,
cinsiyet faktorii ortadan kaldirildiginda D
vitamini-depresyon iligkisinin devam etmemesi
dikkat ¢ekiciydi. Bu sonu¢ kadinlarin
vakitlerini cogunlukla evde gecirmeleri ve
yeterli giines 15181 almamalarina bagl olabilir.
Aynt zamanda kadinlarda depresyonun daha
fazla goriilmesi neticesinde eve kapanma
sikliginda artis olmaktadir. Bu sebeple kadin
cinsiyette D vitamini eksikligi depresyonun
hem nedeni hem sonucu olabilir.

Calismanin kisithhklari; kesitsel bir calisma
olmasi nedeniyle D vitamini ve depresyon
arasindaki neden-sonug iliskisinin
degerlendirilememesi, hastalarin farkl
zamanda alinmalar1 sebebiyle mevsimsel D
vitamini degisikliklerinin géz ardi edilmesi
olarak sayilabilir. Bununla birlikte, AGD gibi
ayrintili  bir degerlendirme yapilmasi ve
omeklem  biyiikligli giicli  yOnlerimizi
olusturmaktadir.

Depresyonu ve D vitamini eksikligi olan yaslt
yetiskinlerde bagimlilik ve bakict yiikiiniin
artmast beklenen bir durumdur (28-29). Bu
nedenle, depresyon tanili hastalarda D vitamini
tedavisini  saglamak, depresyona  bagh
olusabilecek morbidite ve mortaliteyi dnlemek
acisindan maliyet etkin bir yol olabilir.

SONUC

Literatiirde D vitamini ve depresyon iligkisini
gosteren caligsmalar artmaktadir. Daha genis
orneklemli ve uzun siireli randomize kontrollii
caligmalar yapildik¢a D vitamini takviyesinin
yash eriskinlerde depresyon tedavisindeki yeri
netlesecektir.

Cikar Catismasi ve Fonlama
Yazi i¢in finansal destek alinmamuistir.
Yazarlar ¢ikar ¢atismasi olmadigini belirtir.

Etik Kurul Onay1

Calisma icin Dokuz Eyliil Universitesi Tip
Fakiiltesi Etik Kurulu’nda 18.05.2017 tarihinde
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