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Yeni Tani1 Prediyabetik ve Diyabetik Hastalarda Vitamin D Diizeyinin

Degerlendirilmesi ve Glisemik Parametrelerle iliskisinin incelenmesi*

Ilknur OZTURK UNSAL"*, Murat CALAPKULU"**, Muhammed Erkam SENCAR"****,

Davut SAKIZ™***, Erman CAKAL"**

Oz

Amac: Tip 2 diabetes mellitus (T2DM), bozulmus beta hiicre fonksiyonu ve artan insiilin direnci ile
iligkilidir ve D vitamininin bu yollar etkiledigine dair kanitlar vardir. Prediyabet ise T2DM igin ana risk
faktoriidiir. 25-hidroksivitamin D (250HD) seviyeleri diabetes mellitus ve metabolik sendromu olan obez
bireylerde daha diisliktlir. Bu c¢alismada prediyabetik ve T2DM hastalarda vitamin D diizeyinin

degerlendirilmesi ve glisemik parametreler ile iligkisinin incelenmesi amaclanmaistir.

Yontem: Bu ¢calismada, oral glukoz tolerans testi (OGTT) yapilan 208 hasta retrospektif olarak tarandi. Bu
hastalar OGTT sonucuna gore normal, prediyabet ve diyabet olarak {i¢ gruba ayrildi. Bu ii¢ grup arasinda

25-hidroksivitamin D [25(0OH)D] diizeyi karsilagtirildi.

Bulgular: Calisma sonucunda Ortalama 250HD diizeyi 15,1+6,5 ng/mL olup prediyabetik ve T2DM
hastalarda serum 250HD diizeyinin daha diisiikk bulundu. Serum 250HD diizeyi ile aclik kan sekeri (r:-

0,327, p:0,001) ve HbA1c (r:-0,251, p:0,012) arasinda negatif korelasyon saptand.

Sonugc: Calismamizda prediyabetik ve diyabetik hastalarda D vitamini diizeyinin saglikl gruba gore daha
diisiik oldugu goriildii. D vitamini desteginin glikoz metabolizmasi {izerindeki etkisinin degerlendirilmesine

ihtiyag vardir.
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Anahtar Sozciikler: Hiperglisemi, diabetes mellitus, tip 2, D vitamini eksikligi.

Evaluation of Vitamin D Level in New Diagnosis Prediabetic and Diabetic Patients and

Investigation of Its Relationship with Glycemic Parameters
Abstract

Background: Type 2 diabetes mellitus (T2DM) is associated with impaired beta cell function and increased
insulin resistance, and there is evidence that vitamin D affects these pathways. Prediabetes is the main risk
factor for T2DM. 250HD levels are lower in obese individuals with diabetes mellitus and metabolic
syndrome. In this study, it was aimed to evaluate the vitamin D level in prediabetic and T2DM patients and

to examine its relationship with glycemic parameters.

Method: In this study, 208 patients who underwent an oral glucose tolerance test (OGTT) were
retrospectively screened. These patients were divided into three groups according to OGTT results as normal,
prediabetes and diabetes. The 25-hydroxyvitamin D (250HD) level was compared between these three

groups.

Results: At the end of the study, the mean 250HD level was 15.1+6.5 ng / mL, and serum 250HD level was
found to be lower in prediabetic and T2DM patients. Negative correlation was found between serum 250HD

level and fasting blood glucose (r= -0.327, p=0.001) and HbA1c (r= -0.251, p= 0.012).

Conclusion: In our study observed that the level of vitamin D in prediabetic and diabetic patients is lower
than in the healthy group. There is a need to evaluate the effect of vitamin D supplementation on glucose

metabolism.

Keywords: Hyperglycemia, diabetes mellitus, type 2, vitamin D deficiency.

Giris

Tip 2 diabetes mellitus (T2DM), insiilin etkisine karsi direnc, yetersiz insiilin sekresyonu veya her
ikisinin etkisi sonucu gelisen ve hiperglisemi ile karakterize heterojen kompleks bir metabolik
bozukluktur. T2DM, yasam kalitesini ve sagkalimi azaltan 6nemli bir morbidite ve mortalite
nedenidir, prevalansi kiiresel olarak tiim diinyada artmaktadir! ve tiim vakalarin yaklagik % 90'in1
olusturan en yaygin diyabet tiiriidiir. Prediyabet ise gelecekte T2DM ve diyabete bagh
komplikasyonlarin gelisme riskinin gostergesidir. Bozulmus glukoz toleransi (BGT) ve bozulmus
achik glukozu (BAG), normal araligin iizerinde olup 6nerilen diyabet tani esiginin altindaki yiiksek
kan sekeri seviyelerini ifade eder. Prediyabet T2DM igin ana risk faktoriidiir. Normal glukoz

toleransi olan kisilere kiyasla diyabet riski BAG i¢in 4-7 kat ve BGT icin 6 kat artmaktadir2.

D3 vitamini ciltte UV 15181n1n etkisi altinda 7-dehidrokolesterolden yapilir. D vitamini 6nce 25
hidroksivitamin D'ye (250HD), ardindan 1,25-dihidroksivitamin D'ye (1,25(0OH)2D) metabolize
edilir. D vitamininin aktif metaboliti olan ve kalsitriol olarak da bilinen 1,25(0OH)2D vitamini,
sadece kalsiyum ve fosfat homeostazini degil, ayn1 zamanda hiicre ¢ogalmasin ve farklilagmasini

da diizenler ve bagisiklik yanitlarinda da onemli bir role sahiptir. 250HD, D vitamininin
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dolasimdaki baglica formudur, serum konsantrasyonu D vitamini durumunu belirlemek i¢in bir

biyobelirte¢ olarak kullanilirs.

D vitamininin insiilin duyarlihgin etkilemesinin birka¢ yolu vardir. 1,25(0H)2D, insiilin
reseptorlerinin ekspresyonunu uyardigir diisiiniilmektedir ve bu da insiilin duyarliligim
etkileyecektir. 1,25(0H).D, insiiline duyarli hiicrelere girer ve insan insiilin reseptorii gen
promotor bolgesinde bulunan VDR-retinoik asit X reseptorii (RXR) kompleksini aktive eden
vitamin D reseptorii (VDR) ile etkilesime girer. Sonugta insiilin reseptorii geninin
transkripsiyonel aktivasyonu ile toplam insiilin reseptor sayisim artirir. 1,25(0OH).D, iskelet kas1
ve yag dokusunda yag asitlerinin metabolizmasinmi diizenleyen bir transkripsiyon faktorii olan
peroksizom proliferatér ile aktive edilen reseptor deltayr (PPAR-G) aktive ederek insiilin
duyarliligini artirabilir. 1,25(OH). D'nin insiilin duyarhilig: tizerindeki bir bagka potansiyel etkisi,
hiicre dis1 kalsiyum konsantrasyonundaki diizenleyici rolii sayesinde ortaya cikabilir. Kalsiyum,
kas ve yag gibi insiiline yanit veren dokulardaki insiilin aracili hiicre ici siirecler icin gereklidir ve
optimal insiilin aracii iglevler i¢in dar bir hiicre i¢i kalsiyum arahigi gereklidir. Hedef
dokularindaki hiicre ici kalsiyamdaki degisiklikler, bozulmus insiilin sinyal transdiiksiyonu
yoluyla, glukoz tasiyic1 aktivitesinde azalmaya yol acarak periferik insiilin direncine katkida

bulunabilir4.

Prediyabet patogenezinde rol oynayan faktorler T2DM ile benzerdir. Bunlarin basinda genetik
yatkinlik, cevresel faktorler, insiilin sekresyonunda defektler ve insiilin direnci gelir. Hiperglisemi
ise oksidatif strese ve proinflamatuvar faktorlerin upregiilasyonuna neden olur. Bu nedenle
T2DM ve prediyabet kronik inflamatuar bir durumdur. D vitamini tip 2 diyabetli hastalarda
sistemik inflamasyonun etkilerini cesitli sekillerde dogrudan veya dolayl olarak azaltabilir.
Agikar diyabeti olmayan metabolik sendromlu hastalarda D vitamini replasmaninin IFN-gamma
diizeylerini azalttig1, hiperglisemi ve BKI iizerine pozitif etkisi oldugu gosterilmistirs. D vitamini
ile tip 2 diyabet arasindaki iligkiyi inceleyen ve c¢ogu, D vitamini durumu (250HD
konsantrasyonu) ile diyabet arasinda ters bir iligki oldugunu bildiren birgok kesitsel gozlemsel
¢aligma vardir. Bu tiirden en biiyiik kohortlardan biri, 250HD konsantrasyonu ile diyabet
prevalans1 arasinda ters bir iliski oldugunu bildiren, ABD'deki Ulusal Saghk ve Beslenme
Inceleme Arastirmas1 (NHANES)'diré. Benzer sekilde bu ters iliski Avrupa ve Cin'deki diger biiyiik

kohortlarda da gosterilmistir7:8.

Bu calismada prediyabetik ve diyabetik hastalarda vitamin D diizeyinin degerlendirilmesi ve

vitamin D diizeyinin glisemik parametreler ile iligkisinin incelenmesi amaglanmistur.
Gerec ve Yontem

Bu ¢aligma Digkap1 Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi Etik Kurulu tarafindan onay1
almistir (No: 30.11.2020 - 99/05). Tiim islemler Helsinki Deklarasyonunun etik kurul ve

ilkelerine gore gerceklestirilmistir.
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Bu caligmada 2018-2020 yillar1 arasinda Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklar1 klinigine
bagvuran ve 75 gram oral glukoz tolerans testi (OGTT) yapilan 312 hasta retrospektif olarak
degerlendirildi. Serum 250HD diizeyi oOl¢iilmiis 208 hasta calismaya dahil edildi. 250HD
replasmani alan, 250HD metabolizmasini etkileyen ila¢ kullanimi olan ve calismadan 6nce

250HD diizeyi 6l¢limii olmayan 104 hasta ¢aligma dis1 birakild:.

Serum total 250HD, Beckman Coulter UniCel DxI 800 immiinoanaliz sistemleri kullanilarak
olciildii (Beckman Coulter Inc. Brea, California, USA). Referans degerleri2sOHD i¢in 10-42
ng/mL’dir. HbA1c yiiksek performansh likid kromotografi (HPLC) yontemiyle ol¢iildii. Hastalar,
Amerikan Diyabet Birligi (ADA) tani kriterlerine gore normal, prediyabet ve tip 2 diyabet olarak
ii¢ gruba ayrildi. Buna gore aclik plazma glukozu (APG) 100-125 mg/dl arasinda ise bozulmus,
aclik glukozu (BAG), oral glukoz tolerans testi sonrasi 2.saat plazma glukozu 140-199 mg/dl
arasinda ise bozulmus glukoz tolerans1 (BGT), APG=126 mg/dL veya OGTT testinde 2.saat glukoz
>200 mg/dL ise T2DM kabul edildi.

istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizler SPSS yazilimi (versiyon 21.0, SPSS, Chicago, IL) kullanilarak yapildi.
Degiskenlerin normal dagilim gosterip gostermedigini degerlendirmek i¢in Kolmogorov-Smirnov
testi kullanildi. Kategorik veriler siklik ve yiizde (%) ile 6zetlendi. Normal dagilima sahip devamli
degiskenler ortalama + standart sapma (SD) degerler olarak, normal dagilima sahip olmayan
degiskenler median (min-max) degerler olarak ifade edildi. Normal dagilim varsayimin
saglanmasi durumuna gore bagimsiz gruplar i¢in Tek Yonlii Varyans Analizi (ANOVA) veya
Kruskal Wallis testi kullanilmistir. Anlamliligin hangi gruplardan kaynaklandigini anlamak igin
ise LSD post test kullanildi. Kategorik verinin incelenmesinde Pearson Ki-kare testi
kullanilmigtir. Degiskenler arasindaki iliskiler Pearson korelasyon katsayisi ile incelenmistir.
Vitamin D diizeyine etki eden faktorleri saptamak icin dogrusal regresyon analizi yapildi.
Duyarlilik ve ozgiilliik degerlendirilmesinde receiver operating characteristic (ROC) analizi

kullanildi. Istatistiksel acidan p<0,05 degeri anlaml olarak kabul edilmistir.
Bulgular

Calismaya katilan hastalarin 46’s1 (%22,1) erkek ve 162’si (%77,9) kadindi. Yas ortalamasi
48,8+12,5 y1l olup ortalama yas erkeklerde 47,6+12,3, kadinlarda 52,8+12,4 idi. Gruplar arasinda
yas, cinsiyet, Beden Kiitle indeksi (BKI) acisindan anlamh farklilik yoktur (p>0,05) (Tablo 1).
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Tablo 1. Katihmcilarin demografik ve laboratuvar degerleri

Normoglisemik Prediyabet T2DM P

Yas 47 (21-69) 49 (26-72) 51 (31-68) 0.06
BMI 27,6 (21,6-40,4) 28,5 (22,4-46) 28,6 (25-46) 0,083
Cinsiyet (K/E) | 51(83,6)/10(16,4) | 72(%76,6)/22(%23,4) | 39(%73,6)/14(%26,4) 0,403
HbA1c (%) 5,7+0,4 6+0,3 6,5+0,3 <0,001*
APG (mg/dL) 91+6,5 109,9+8,6 122,5+16 <0,001**
TPG (mg/dL) 92,4+23,8 136,3+31,5 202,6+55 <0,001***
250HD(ng/mL) 17,9+7,5 14,8+5,7 11,6+4,6 <0,001%***

APG: Aclik plazma glukozu, TPG: Tokluk plazma glukozu, K: kadin, E:Erkek

* Normoglisemik&Prediyabet p:<0,001; Normoglisemik&T2DM p:<0,001; Prediyabet&T2DM p:<0,001
** Normoglisemik&Prediyabet p:<0,001; Normoglisemik&T2DM p:<0,001; Prediyabet&T2DM p:<0,001
*** Normoglisemik&Prediyabet p:<0,001; Normoglisemik&T2DM p:<0,001; Prediyabet&T2DM p:<0.001
***% Normoglisemik&Prediyabetp:0,03; Normoglisemik&T2DM p:<0,001; Prediyabet&T2DM p:0,037

Calismaya dahil edilen hastalarin 61’inde (%29,3) disglisemi saptanmazken, 94 (%45,1) hastada
prediyabet, 53 (%25,5) hastada tip 2 diyabet saptandi. Prediyabetik hastalarin 51’inde (%24,5)
bozulmus aclik glukozu (BAG), 9’'unda (%4,3) bozulmus glukoz toleransi (BGT) ve 34’iinde
(%16,3) BAG ve BGT tespit edildi (Sekil 1).

Sekil 1. Oral glukoz tolerans testi sonucunda gore katilimeilarin dagilim grafigi

OGTT sonuglar1
70 61
60 51 53
50
40 34
30
20
9
10
) ]
Normal OGTT BAG BGT BAG+BGT Tip2 DM

OGTT: Oral glukoz tolerans testi BAG: Bozulmus aclik glukozu, BGT: Bozulmus glukoz toleransi,
DM:Diabetes mellitus
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Ortalama 250HD diizeyi 15,1+6,5 ng/mL olup normoglisemik grupta 17,9+7,5 ng/mlL,
prediyabetik grupta 14,8+5,7 ng/mL ve tip 2 diyabetik grupta 11,6+4,6 ng/mL olarak saptandi.
Serum 250HD diizeylerinde mevsimsel farklilik saptanmadi (Tablo2).

Tablo 2. Calisma grubunun vitamin D diizeyinin mevsimsel dagilimi

n | Medyan (ng/mL) | Minimum-Maksimum | p value
Yaz 39 18,25 7,23-30,15
Sonbahar | 42 14,10 8,74-33,7
Kis 79 13,63 4,63-38,06 0,139
Ilkbahar 48 12,64 3,17-30,8
Total 208 13,75 3,17-38,06

250HD diizeyi ile aclik kan sekeri (r:-0,327, p:0.001) ve HbA1c (r:-0,251, p:0,012) arasinda

negatif korelasyon mevcuttur (Tablo 3).

Tablo 3. Vitamin D diizeyi ile glisemik parametrelerin korelasyon analizi

25(0OH)D | APG TPG | HbA1ic | BMI

25(0OH)D | r degeri 1,000 -0,327 | -0,180 | -0,251 | -0,115

p degeri 0,001 | 0,067 | 0,012 | 0,241

APG: Aclik plazma glukozu, TPG: Tokluk plazma glukozu

Tokluk kan gekeri ile 25(OH)D arasinda anlaml bir iligki saptanmadi (p>0,05). Ayrica dogrusal
regresyon analizinde, viicut kitle indeksi, yas, aclik plazma glukozu, HbA1c ve 250HD diizeyi ile
olusturulan modelde sadece 250HD ile aglik plazma glukozu arasinda iligki saptandi (R2:0.134,
p:0.015). 250HD diizeyi i¢in yapilan ROC analizinde, glukoz metabolizma bozuklugu (prediyabet
veya diyabet) olanlarda 250HD esik degeri 13.5 ng/mL alindiginda duyarhilik %67,6, 6zgiilliik
%56 olarak saptandi (Sekil 2).
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Sekil 2. Glisemik metabolizma bozuklugu ve 250HD iligkisi

ROC Curve

1,0
0,84 —

0,6

r

Sensitivity

00 0.2 0.4 06 08 10
1 - Specificity

Tartisma

T.DM, beta hiicre disfonksiyonu ve insiilin direncinden kaynaklanir, D vitamininin bu yollar
etkiledigine dair kanitlar vardir. Klinik Oncesi calismalara gore, D vitamininin, insiilin
sekresyonu, beta hiicre sagkalimi ve beta hiicrelerinde kalsiyum akisinda diizenleyici bir rolii
oldugu diisiiniilmektedir. Bir dizi calisma, D vitamini eksikliginin sican pankreas beta
hiicrelerinde glukoz aracili insiilin sekresyonunu bozdugunu, D vitamini takviyesinin ise glukozla
uyarilan insiilin sekresyonunu geri kazandirdigini géstermistiro-13. Vitamin D diizeyinin glisemik
parametreler ile iligkisini incelemeyi amaclayan bu ¢alismada, T2DM ve prediyabetik hastalarda
serum 250HD diizeyini normoglisemik gruptan daha diisiik oldugu saptanmistir. Benzer sekilde
gozlemsel calismalar, serum 25(OH)D diizeyi ile 6zellikle prediyabetik bireylerde T.DM gelisimi
arasindaki ters iligkiyi desteklemektedir4s. Pittas ve arkadaslarinin yaptig1 gozlemsel calismada
yiiksek plazma 250HD diizeyi, yiliksek riskli hastalarda daha diisiik diyabet riski ile
iligkilendirilmistir. Calismada katilimcilar ortalama 2,7 yil takip edilmis ve 250HD’de her 5
ng/mL'lik artis i¢in, diyabete ilerleme riskinde %13 'liikk bir azalma saptanmistir (HR 0,87 [95% CI
0,82-0,92]; p:0,0001). Ayrica katihmcilar 250HD diizeyine gore diisiik (ortanca 250HD=12,8
ng/mL), orta (ortanca 250HD=20,9 ng/mL) ve yliksek (ortanca 250HD=30,1 ng/mL) olarak
siniflandirldiginda, yiiksek 250HD diizeyine sahip grupta diisiik olanlara gore diyabet risk %39
daha diisiik saptanmigtir:®. Niroomand ve arkadaglar1 prediyabet ve D vitamini eksikligi olan
hastalarda yiiksek doz D3 vitamini takviyesinin insiilin duyarhiligini iyilestirebilecegini ve
diyabete ilerleme hizini azaltabilecegini gostermistir'’. Gonzalez-Molero ve arkadaglarinin yaptigi

calismada ise diyabet insidansi, 250HD <18,5 ng/mL olan kisilerde %12,4 iken 250HD >18,5
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ng/mL olan kisilerde %4,7 idi. Dort yillik takip sirasinda diyabet olma olasiligi, 250HD diizeyi
daha yiiksek olan deneklerde anlamli olarak daha diisiiktii [OR=0.17 (0,05-0,61)] ve 250HD>30
ng/mL olan deneklerin hic¢birinde diyabet gelismedi:s.

76.220 katilimel ve 4.996 T2DM vakasini iceren toplam 21 prospektif calismanin dahil edildigi
bir meta-analizde 250HD seviyelerinin en yiiksek ve en diigiik kategorisi karsilastirildiginda, tip
2 diyabet gelisimi igin rolatif risk 0,62 (%95 CI 0,54—0,70) saptanmigtir. Ayrica 250HD
seviyelerindeki her 10 nmol/L'lik artisin %4 daha diisiik T2DM riski ile iligkili oldugu gosterilmis,
serum 250HD diizeyi 50 nmol/L (20 ng/mL)'ye yaklastiginda daha diisiik T2DM riski ortaya
ciktig1 saptanmistir4. Bu ¢alismada serum 250HD cut-off diizeyini 13,5 ng/mL alindiginda,

glukoz metabolizma bozuklugu gelisme riski icin duyarlilig %67,6, 6zgiilligii %56 saptanmgtir.

D vitamini, pankreas beta hiicrelerindeki reseptorii (VDR) aracilig: ile beta hiicre fonksiyonu
iizerinde dogrudan bir etkiye sahip olabilir. Fonksiyonel bir VDR'ne sahip olmayan fareler, glukoz
yiiklemesini takiben bozulmus bir insiilin sekresyonu gosterir. Bu durum beta hiicresi tarafindan
insiilin sentezinde bir azalma ve buna bagh depolanmis insiilin miktarinda bir azalma ile
iligkilidir4. Hipergliseminin o6nlenmesi endojen (6ncelikle hepatik) glukoz {iretiminin
baskilanmasi, splanknik dokular tarafindan glukoz aliminin uyarilmasi ve bagta kas olmak iizere
periferik dokular tarafindan glukoz kullaniminin uyarilmasina baghdir. Karacigerdeki insiilin
direnci, acliktaki hem hiperinsiilinemi hem de hiperglisemiye ragmen asir1 glukoz iiretimiyle
kendini gosterir. Bu artmis hepatik glukoz cikis, tip 2 diyabetik bireylerde yiiksek aglik plazma
glukoz konsantrasyonunun birincil belirleyicisidir. Bu ¢alismada 250HD diizeyi ile acglik kan
sekeri (r:-0,327, p:0,001) ve HbAic (r:-0,251, p:0,012) arasinda negatif kolerasyon tespit
edilmistir. Mitri ve arkadaslarinin yaptigi calismada, 16 hafta boyunca giinde 2.000 IU
kolekalsiferol ve 800 mg kalsiyum karbonat ile desteklenen, asir1 kilolu/obez prediyabetik 92
yetigskinde D vitamini takviyesi pankreas hiicre fonksiyonunda iyilesme ile iligkilendirildi9. Ayrica
T2DM riski yiiksek olan bu popiilasyonda, D vitamini takviyesi ile HbA1c artisini azaltma yoniinde
bir egilim saptadiklarini bildirdiler. Zitterman ve arkadaslarinin ¢alismasinda da serum 250HD
seviyeleri, ortalama kan sekeri konsantrasyonlar: ve insiilin direncinin siddeti ile ters orantili
bulunduz°. 753 postmenopozal kadinda yapilan bir calismada ise serum 250HD diizeyi <40
nmol/L olanlarda, 250HD >40 nmol/L olanlara gore aclik glukoz seviyeleri daha yiiksek
bulundu2t. Pittas ve arkadaslarinin yaptig1 bir calismada, kombine vitamin D3 (700 IU/giin) ve
kalsiyum karbonat (500 mg/giin) takviyesinin BAG olan Kkisilerde insiilin direncinde (HOMA-IR)
ve acglik plazma glukozundaki artis1 6nledigi gozlenmistir22. Bu calismanin sonuglarina gore, D
vitamini desteginin potansiyel etkisi, prediyabet gibi diyabet icin yiiksek riskli olan kigilerde daha
belirgin goriinmektedir. Bu da D vitamininin sadece diyabet icin yiiksek risk tasiyan kisilerde
fayda saglayabilecegini diisiindiirmektedir. Bu calismada 3 yil siireyle takip edilen hastalarin
APG’ndaki azalma, Diyabet Onleme Programinda metformin veya yasam tarz ile elde edilen

sonuglarla benzer bulunmustur2s. 83.779 kadindan olusan bir kohort ¢aligmas1 olan Nurses
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Health Study'de, 20 yillik takip sirasinda 4.843 T2DM vakasi bildirilmistir. Bu ¢alismada en
yiiksek D vitamini takviyesine karsi en diisiik D vitamini kullaniminda T2DM gelisimi i¢in rolatif

risk (RR) 0,87 saptanmigtir24.

Norvec'te yapilan popiilasyona dayali bir calisma, yiiksek BKI ile diisiik serum 250HD seviyeleri
arasinda giiclii bir ters iliski oldugunu gostermistir2s. Bu calismada gruplar arasinda BKI farkli
olmayip, serum 250HD diizeyi ile BKI arasinda bir iliski saptamadik. Benzer sekilde, iistelik
zayif, fazla kilolu, obez ve morbid obez, normoglisemik ve prediyabetik veya diyabetik 118
katihmer ile obez, normoglisemik ve prediyabetik veya diyabetik 30 bireyin karsilastirildig:
kesitsel bir caligmada, 250HD seviyelerinin, BKI'den bagimsiz olarak, prediyabetik veya
diyabetik bireylerde azaldigi ve bunun HOMA-IR ve APG ile yakindan iligkili oldugu saptandi=¢.
Bu sonuglar, D vitamini eksikliginin obeziteden daha ¢ok karbonhidrat metabolizmasi ile iligkili

oldugunu diistindiiriir.

Sonuc¢ olarak, bu caligmada prediyabetik ve T2DM hastalarda serum 250HD diizeyinin
normoglisemik bireylere gore daha diislik oldugu, serum 250HD diizeyi ile HbA1ic ve APG
arasinda ters korelasyon oldugu gozlemlenmistir. D vitamininin diyabet riskini modiile etmede
rolii oldugunu gosteren c¢ok sayida gozlemsel calisma s6z konusudur. Bununla birlikte T2DM
riskinin azalmasi ile iligkili optimal serum 250HD konsantrasyonu net degildir. Ancak bu etkiler
esas olarak D vitamini eksikligi ve baglangicta bozulmusg glukoz toleransi olan hastalarda goriiliir.
Bununla birlikte, T2DM gelistikten sonra, D vitamini hastalifin seyrinde cok fazla bir fark

yaratmaz ciinkii diger faktorler D vitamininin yararlarini etkisiz hale getirebilir.
Sonuc

Beta hiicrelerinde insiilin sekresyonunun bozulmasi ve insiilin rezistans1i T2DM gelisiminde
etyopatogenezden sorumlu faktorler olarak kabul edilir. Hiperglisemi ve artan yag asitleri
nedeniyle gelisen lipotoksisite ve glukotoksisite insiilin sekresyon bozukluguna neden olur. D
vitamini, insiilin sekresyonunda, beta hiicre sagkaliminda ve beta hiicresi igcindeki kalsiyum
akiginda diizenleyici rol oynar. Ayrica D vitamini, insiilin reseptor ekspresyonunu uyararak,
PPAR-deltay1 aktive ederek ve hedef dokularda hiicre i¢i kalsiyumdaki degisikliklere baglh gelisen
bozulmus insiilin sinyal iletimini diizelterek insiilin duyarliligini artirir. G6zlemsel ¢alismalarda
D vitamini ve diyabet gelisimi arasindaki potansiyel iligki ile ilgili farkl1 sonuglar elde edilmistir.
D vitamini takviyesi ile risk azalmasi celigkili goriinse bile, artan prediyabet popiilasyonunda
uygulandiginda halk saglig iizerinde onemli etkileri olabilir. Bu nedenle D vitamini takviyesinin
glukoz metabolizmasi iizerine etkisinin degerlendirildigi prospektif randomize kontrollii

¢aligmalara ihtiyac vardir.
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