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0z
Amag: D vitamini, en 6nemli etkisi kalsiyum, fosfor metabolizmasi ve kemik mineralizasyonu tizerine olan bir vitamindir.
Ancak son yillarda D vitamininin, malinite, kardiyovaskuler hastaliklar, metabolik sendrom, enfeksiydz ve otoimmiin

hastaliklar gibi bircok kronik hastalikla iliski icinde oldugu tespit edilmistir. Bu calismamizda diyabet ve obeziteye siklikla eslik
eden insilin direnci ile D vitamini diizeyi arasindaki iliskiyi arastirmayr amacladik.

Gere¢ ve Yontem: 2015-2017 yillan arasinda, Bakirkdy Dr. Sadi Konuk SUAM poliklinik takipli 302 hastanin kayitlari
retrospektif olarak incelendi. Hastalarin tiroit uyarici hormon, insiilin, aclik kan sekeri, hemoglobin A1lc, anti tiroglobulin
antikoru, anti tiroit peroksidaz antikoru, vitamin B, folat diizeyleri kaydedildi. Hastalar vitamin D yetersiz grup (vitamin D
eksikligi olanlar da dahil) ve vitamin D normal grup seklinde ikiye ayrildi. istatistiksel analizler SPSS 24.0 siirimdi ile yapildi ve
anlamlilik diizeyi 0,05 olarak ele alindi.

Bulgular: Calismaya alinan 302 hastanin 256s1 (%84,7) kadin, 46's1 (%15,2) erkekti. Vitamin D diizeyine gore iki gruba ayrilan
hastalarin; vitamin D dizeyi ile AKS, HOMA-IR, HbA1c ve tiroit imminitesi arasinda anlamli iliski (p<0,05) saptanirken;
cinsiyet, yas, folat, vitamin B,, TSH arasinda anlamli iliski saptanmadi (p>0,05). Korelasyon analizine gére HOMA-IR; HbA1c
ile %15,9, tiroit immnitesiyle %8,2 ve AKS ile %28 pozitif iliskili saptandi. HbA1c ise tiroit immunitesiyle iliskili bulunmazken
AKS ile %22,1 pozitif iliskili saptandi.

Sonug: Vitamin D eksikligi, yetersizligi saptanan hastalarda insilin direnci olabilecegi de 6ngériilmelidir. Birinci basamakta
metabolik kontroliin saglanmasi, insilin direnci ve iliskili patolojilerin dnlenmesinde vitamin D'nin énemine dikkat
cekilmelidir.

Anahtar kelimeler: vitamin D, diyabet, insilin direnci
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ABSTRACT

Purpose: The most important effect of vitamin D (vit D) is on calcium, phosphorus metabolism and bone mineralization.
However, in recent years, vit D deficiency has been found to be associated with many chronic diseases. In this study, we
aimed to investigate the relationship between insulin resistance and vit D levels.

Patients and methods: The records of 302 patients were evaluated retrospectively. Thyroid stimulating hormone (TSH),
insulin, fasting blood glucose (FBG), hemoglobin Alc (HbA1c), anti-thyroglobulin antibody, anti-thyroid peroxidase
antibody, Homeostasis Model Assessment-Insulin Resistance (HOMA-IR), vitamin B, folate levels of patients were recorded.
Analyzes were made with SPSS version 24.0 and significance level was considered as 0.05.

Results: Of the 302 patients, 256 (84.7%) were female and 46 (15.2%) were male. Patients were divided into 2 groups as
vitamin D deficiency/insufficiency and normal vitamin D levels. There was a significant correlation between vitamin D levels
and FBG, HOMA-IR, HbA1c and thyroid immunity status (p <0.05), but was no significant relationship with sex, age, folate,
vitamin B> and TSH (p=0.05). HOMA-IR was associated with; HbA1c with a positive correlation of 15.9%, thyroid immunity
with a positive correlation of 8.2%, FBG with a positive correlation of 28%. HbA1c was not associated with thyroid immunity
but was 22.1% positively associated with FBG.

Discussion: Insulin resistance should be predicted in patients with vitamin D deficiency. The importance of vitamin D in
providing metabolic control, insulin resistance and related pathologies in primary care should be remembered.

Keywords: vitamin D, diabetes, insulin resistance

GiRiS [11]. Biylme-gelisme icin 6ngérilen optimal seviyesi
literatirde bazi farkliliklar gosterse de 0-20 ng/ml ciddi
eksiklik, 10-20 ng/ml eksik, 20-30 ng/ml yetersiz, 30-80
ng/ml optimal ve 100 ng/ml Uzeri toksik seviye olarak
siniflandinimaktadir [12]. insanlar D vitaminini giines 15131,

Yaslanan popilasyonumuzda osteoporoz, kardiyovaskiiler
hastaliklar, kanserler, diyabet, noérolojik ve psikiyatrik
hastaliklarin goriilme sikhigi her gegen yil artmaktadir. Ayni
sekilde ulkemizde ve diinyada diyabetin giderek
yayginlasmasi endise vericidir. Diinya saglik Orgiitii yaklasik
%901 T2DM olan 15 milyon diyabet hastasinin oldugunu,
2025 de bu sayinin iki katina ulasacagini bildirmektedir [1,2].

besinler ve ilag takviyeleri ile alirlar. Zamanimizda
yaslanmanin artmasi, sedanter yasamin yayginlidi, dis
mekan aktivitelerinin yetersizligi ve yogun gunes kremi
Sistemik inflamasyon, insulin sinyal yolagindaki bozukluklar, Urdinferinin kuI.Ianllmas’l' nede'ni'yle vitamin D eksikligi
pankreas islev bozukluklar gibi siiregler hem instilin direnci prevalansinda bir artis g6zlenmistir [13].
hem de T2DM gelisimi ile iligkilidir [3]. Bu calisma, gliniimiizde artan saglik sorunlarindan olan D

D vitamini yetersizligi son dénemde cok sik gorilmekte ve vitamini eksikligi, instlin direnci arasindaki iliskiyi ortaya

ki k ile hekimlerinin D vitamini I
metabolik anormallikler dahil bircok hastaligin patogenezi oymak ve afle hekimierinin vitaminireplasmanina

ile iliskilendirilmektedir [3,4]. Vitamin D yetmezligi ile insilin dikkatini cekmek icin yapilmistir.

direnci arasindaki iligki ayrica 6nem kazanmaktadir [1]. Cok  GEREC VE YONTEM

sayida calisma D vitamini takviyesinin lipit profilini, HOMA- .
SBU Bakirkdy Dr. Sadi Konuk EAH etik kurul onayi (karar no

2018-130) alinarak, 2015-2017 yillarinda endokrin ve aile
hekimligi poliklinik takipli 302 hastanin kayitlari retrospektif
incelendi. Calismaya; tip 2 diabetes mellitus (T2DM) tanili,
aclik kan sekeri 126 mg/d| usti, 18 yas alti, gebe, psikiyatrik

IR, HbAlc gibi metabolik parametleri dizelttigini
gOstermistir [5-9]. D vitaminin metabolik bozukluklarin
gelisim riskini nasil azaltacagi tam olarak bilinmemekle
birlikte D vitamini reseptorleri ve metabolize edici enzimleri,
pankreas hiicreleri, adipositler gibi insiline duyarli ¢cogu
hiicre tiplerinde tespit edilmistir [10]. Kanitlar D vitamininin
pankreasin insilin salgilamasi, kan glukozu kontroliinde

hastaligi olan, vitamin D kullanan, paratiroit hastaligi olan
alinmadi. Hastalarin tiroid uyarict hormon (TSH), instilin, aglik
k keri (AKS), h lobin A1c (HbA1c), anti tiroglobuli
dizenleyici etkisinin oldugunu gostermektedir. an'§e eri ( _5) em?q ok.>|n C(.b ) éntl tireg .obu n
antikoru (anti-TG), anti tiroid peroksidaz antikoru (anti-TPO),
Ergokalsiferol ve kolekalsiferol seklinde iki formu olan D  vitamin B, folat diizeyleri kaydedildi. Homeostasis Model

vitaminin seviyesini, dolagimdaki metaboliti 25(0OH)D verir ~ Assesment-Insulin Resistance (HOMA-IR) 2,5 ve Uzeri
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Tablo 1. Vitamin D gruplarina yonelik tanimsal istatistikler

Vitamin D grup (n) Ortalama * Std. Sapma Medyan (Xmin-Xmax)
vit D< 30 ng/ml (206) 43,86 + 13,32 45(18-77)
Yas vit D= 30 ng/ml (96) 43,95 % 14,05 41(19-80)
TsH vit D< 30 ng/ml (206) 2,18+2,33 1,61(0,01-9,51)
vit D= 30 ng/ml (96) 2,43 + 4,60 1,29 (0,01-35,47)
AKS vit D< 30 ng/ml (206) 94,77 10,85 97 (70-123)
vit D= 30 ng/ml (96) 89,59 + 12,97 90,30 (67-122,80)
HbATC vit D< 30 ng/ml (206) 5,56 % 0,39 5,50 (4,70-6,30)
vit D= 30 ng/ml (96) 5,40+ 0,34 5,40 (4,80-6,20)
o vit D< 30 ng/ml (206) 11,93 £7,56 10,40 (3,25-58,36)
Inslin vit D= 30 ng/ml (96) 8,91 +4,69 8,35 (1,73-23,50)
vit D< 30 ng/ml (206) 2,89+ 1,86 2,50 (0,70-13,30)
HOMA-IR :
vit D= 30 ng/ml (96) 1,98+ 1,15 1,90 (0,40-1,50)
o vit D< 30 ng/ml (206) 311,95 + 198,67 265 (98-824)
Vitamin B2 -
vit D= 30 ng/ml (96) 328,42 % 208,89 316 (120-1150)
Folat vit D< 30 ng/ml (206) 8,85+4,77 7,95 (2,47-23,00)
vit D= 30 ng/ml (96) 8,69 + 3,83 7,80 (3,46-20)

Kisaltmalar: Tiroit uyarict hormon,TSH; aclik kan sekeri, AKS; hemoglobin A1c,HbA1c; homeostasis model assesment-insulin resistance, HOMA-IR

degerler “instlin direnci var” kabul edildi. AKS 100-126
mg/dl arasi “Bozulmus Aclik Glukozu” olarak ele alindi.
Vitamin D diizeyi =30 ng/ml normal, anti TG ve anti TPO
negatif olan hastalar “tiroit immnitesi yok”, anti TG pozitif
ve/veya anti TPO pozitif olan hastalar “tiroit immunitesi var”
kabul edildi. TSH [0,27-4,2] ulU /ml, anti TG <115 IU/ml, anti
TPO <34 IU/ml normal kabul edildi. HbA1c <%5,7 normal,
[95,7- %6,4] prediyabet olarak kabul edildi. Vitamin B1,[126-
505] pg/ml, folat [4,6- 18,71 ng/ml normal olarak alindi [14].
Diinya Saglik Orgiitiine gére 18-65 yas ve 66-79 yas olarak 2
grup belirlendi. Vitamin D diizeyine gore hastalar; “vitamin
D eksik/yetersiz” ve “vitamin D normal” seklinde iki gruba
ayrildi.

istatistik caismada degiskenlere normallik testleri yapilmis
ve Kolmogorov-Smirnov, Shapiro-Wilk testleri
uygulanmistir. Dediskenlerin normal dagilimh olmadigi
belirlendigi icin, analizlerde parametrik olmayan yontemler
tercih  edilmistir.  iki  kategorik  verinin iliskisinin
belirlenmesinde ki-kare analizi, bir siirekli ve bir kategorik
veri analizinde Kendall’s tau-b iliski katsayisi kullaniimistir.
Grup farkliliklar analizinde ise 2 grup icin Mann-Whitney-U
testi uygulanmistir. Tanimsal istatistik olarak normal dagihm
saglanmadigi icin surekli veriler icin medyan ve degisim
araligi, ortalama ve standart sapma dedgerleri de verilmistir.
Kategorik veriler icin frekans dagihm tablolari verilmistir.
Analizler SPSS 24.0 strima ile yapilmis, anlamhlik dizeyi
0,05 olarak ele alinmistir.

BULGULAR

Calismaya alinan toplam 302 hastanin 256's1 (%84,7) kadin,
46's1 (%15,2) erkekti. Vitamin D diizeyine gore “vitamin D<30
ng/ml” ve “vitamin D= 30ng/ml” seklinde iki grup yapild.
Vitamin D gruplarinin yas, TSH, AKS, HbA1c, insilin, HOMA-

126

IR ve vitamin B,, diizeylerine yonelik tanimsal istatistikleri
Tablo 1'de gosterildi.

D vitamini gruplar ile cinsiyet, yas, tiroit imminitesi, folat,
TSH, HbA1c, HOMA-IR, AKS, vitamin B, arasindaki iliski
analizi ise Tablo 2'de gosterildi. Vitamin D dizeyi; AKS,
HOMA-IR, HbA1c ve tiroit immdnitesi ile anlamh iliskili
(p<0,05) saptandi. Oysa, cinsiyet, yas, folat, vitamin B, TSH
ile anlamli iliski saptanmadi (p=0,05).

Korelasyon analizine géore HOMA-IR; HbA1c ile %15,9, tiroit
imminitesi ile %8,2 ve AKS ile %28 pozitif iliskili saptand..
Ayni sekilde HbA1c; AKS ile %22,1 pozitif iliskili bulundugu
halde tiroit imminitesi ile iliskili bulunmadi.

Her iki grubun farklilik analizinde nonparametrik yontemler
kullanildi ve sonuglar Tablo 3’de gosterildi. Vitamin D
gruplarinda; tiroitimmdinitesi, AKS, HbA1c, instlin, HOMA-IR
acisindan anlamli farklilik elde edilirken; TSH, vitamin B, ve
folat agisindan farkllik saptanmadi.

TARTISMA

Vitamin D, bir steroid hormon gibi davranarak 200'den fazla
geni kontrol etmekte ve endokrin, metabolik,
kardiyovaskiiler, otoimmiin bircok mekanizmayi
etkileyebilmektedir [15]. Vitamin D diyabet iliskisi ilk kez
1980’lerde, hayvan deneylerinde vitamin D eksikliginin
pankreastan insilin  salgilanmasini  inhibe ettiginin
gosterilmesi ile ortaya konmustur. Sonraki yillarda pankreas
B hiicrelerinde, vitamin D reseptorlerinin bulunmasi ile bu
baglanti iyice gu¢lenmistir [16].

Gelinen noktada ¢ok sayida gozlemsel calisma, vitamin D
distikliguniin metabolik parametreleri etkileyerek instlin
direnci gelisimini destekledigini gostermektedir [17]. Chiu

ORTADOGU TIP DERG 2020; 12(1): 124-130
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Tablo 2. Vitamin D gruplarinin bazi parametrelerle iliski analizi

vit D< 30ng/ml vit D= 30ng/ml
n % n % P
. Kadin 176 85,4 80 83,3
Cinsiyet 0314
Erkek 30 14,6 16 16,7
[18-65] yas 192 93,2 90 93,8
Yas 0,539
[66-79] yas 14 6,8 6 6,3
. L Yok 115 55,8 80 83,3
Tiroit immiinitesi 0,000*
Var 91 44,2 16 16,7
<4,6 ng/ml 15 7.3 4 4,2
Folat 0,295
[4,6-18,7] ng/ml 118 57,3 51 53,1
<0,27 plU /ml 33 16,0 16 16,7
TSH [0,27-4,2] plU/ml 152 73,8 70 72,9 0,187
>4,2 plu /ml 21 10,2 10 10,4
HbA1c <%5,7 97 471 76 79,2
0,000*
[%5,7-%6,4] 109 52,9 20 20,8
HOMA-IR <25 80 38,8 77 80,2
0,000*
>2,5 126 61,2 19 19,8
AKS <100 mg/dl 129 62,6 88 91,7
0,000*
[100-126] mg/dI 77 374 8 83
. <126 pg/ml 17 8,2 5 5.2
Vitamin B2 0,261
[126-505] pg/ml 189 62,6 91 30,1
*0,05 igin anlamli iligki
Kisaltmalar: Tiroit uyarict hormon,TSH; aclik kan sekeri, AKS; hemoglobin A1c,HbA1c; homeostasis model assesment-insulin resistance, HOMA-IR
Tablo 3. Vitamin D gruplarina yénelik Mann-Whitney-U sonuglari
Vitamin D grup (n) Mean Rank Mann-whitney-U p
vit D< 30 ng/ml (206) 138,34
TSH - 7496 0,372
vit D= 30 ng/ml (96) 132,31
. o vit D< 30 ng/ml (206) 164,70
Tiroit immiinitesi - 7168 0,000*
vit D= 30 ng/ml (96) 123,17
vit D< 30 ng/ml (206) 163,84
AKS i 7070 0,000
vit D= 30 ng/ml (96) 122,15
vit D< 30 ng/ml (206) 135,51
HbA1c - 5196,5 0,001*
vit D= 30 ng/ml (96) 104,36
L vit D< 30 ng/ml (206) 139,54
Insiilin - 5094 0,001*
vit D= 30 ng/ml (96) 104,81
vit D< 30 ng/ml (206) 168,79
HOMA-IR - 6326 0,000*
vit D= 30 ng/ml (96) 114,40
X X vit D< 30 ng/ml (206) 143,81
Vitamin B2 - 8662,5 0,174
vit D= 30 ng/ml (96) 158,27
vit D< 30 ng/ml (206) 94,17
Folat - 3614 0,255
vit D= 30 ng/ml (96) 95,29

*0,05 igin anlamli iligki

Kisaltmalar: Tiroit uyarici hormon, TSH; aclik kan sekeri, AKS; hemoglobin A1c, HbA1c; homeostasis model assesment-insulin resistance, HOMA-IR

calismasinda; yas, cinsiyet, etnisite, viicut kitle indeksi, bel-
kalca orani, sistolik ve diyastolik kan basinci ve mevsim gibi
cok degiskenli analizlerden sonra 126 saglikh gondllide
vitamin D ve insUlin duyarlilik indeksleri arasinda pozitif iligki
oldugunu bildirmistir [18]. Yeni Zelanda'da 5,677 yetiskinle
yas, cinsiyet ve etnisite dikkate alinarak yapilan bir
calismada,
toleransi tanisi alan kisilerde vitamin D diizeyi dusik
saptanmistir [19]. Framingham Offspring c¢alismasinda

kontrol grubuna kiyasla bozulmus glukoz

diyabet olmayan 808 kiside yas, cinsiyet, BMI, bel cevresi ve
sigara icme durumu dikkate alinarak; vitamin D dlizeyi AKS
ve insilin dizeyi, HOMA-IR ile ters iliskili saptanmistir.

ORTADOGU MEDICAL JOURNAL 2020; 12(1): 124-130

Vitamin D diizeyine goére uge ayrilan grupta en dusiik
vitamin D seviyesi olan grubun AKS %1,6, aclik insilini %9,8
ve HOMA-IR %12,7 daha yiiksek saptanmistir [20]. 524
yetiskinle yapilan prospektif bir calismada, baslangictaki
vitamin D seviyeleri, 10 yil sonraki a¢lik insulini ve HOMA-IR
ile ters orantil tespit edilmistir [21]. Upreti, T2DM ve vitamin
D dusukligl olan 60 vakalik calismasinda, 6 ay vitamin D
takviyesi sonunda HbA1c, AKS ve tokluk kan sekerinin
anlamli derecede distligini goézlemlemistir [22]. El Hajj C,
Labnanl ileri yas 115 vitamin D eksik vakayi rastgele ikiye
ayirip bir gruba 6 ay haftada bir 30000 IU vitamin D
verdiklerinde grubun HOMA-IR, AKS, paratiroit hormon
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degerlerinde anlamh dislis saptamisken, HbA1c'de
degisiklik saptamamistir [23]. Asami kalsiyum, vitamin D
takviyesinin gestasyonel diyabetli 51 kadindaki metabolik
etkilerini plecebo grubuyla karsilastirmis ve AKS, HOMA-IR,

insulin seviyelerinde anlamh diists saptamistir [24].

Vitamin D'nin optimal diizeyini saptamak icin c¢okca
retrospektif calisma, meta-analizler yapilmistir. 2017 de 844
yayin, 24 kontrolli deneyin incelendigi bir meta-analizde;
glinde minimum 400 IU vitamin D takviyesinin belirgin
sekilde HbA1c ve HOMA-IR'I dustirdiigu, T2DM hastalarinda
insulin duyarliigini artirdigi tespit edilistir [25]. Bizim
calismamizda retrospektif olarak kiigiik bir kesit calisildig
halde ulastigimiz sonuglar literatiirle uyumlu ¢ikmistir.
Vitamin D duzeyi ile AKS, HOMA-IR, HbA1c arasinda anlamli
iliski bulunmustur ve vitamin D diizeyi disukliginde
belirtilen parametrelerin yliksek oldugu saptanmistir.

Vitamin D seviyesini yas, cinsiyet etkilemektedir ve 9%30-
%80 infant, cocuk ve menopozal kadinlarda goriilmektedir
[26]. Hollanda'da toplum tabanl prospektif bir calismada,
yash erkeklerdeki vitamin D diizeyinin, glukoz toleransi ve
insulin salinimi ile negatif yonde iliskili oldugu gosterilmistir
[27]. Yine prospektif bir calismada 50-74 yaslarindaki 7791
hasta 8 yil izlenmis, 829 kiside T2DM gelismis; vitamin D < 40
nmol/l olan kadinlarda erkeklerin aksine T2DM ile vitamin D
dizeyi arasinda anlamh ve azalan yonde doz-cevap iliskisi
oldugu gozlenmistir [28]. Bizim calismamizda cinsiyet (p
0314) ve yas (p 0,539 iligki
saptanmamistir.

acisindan  anlamli

Vitamin D, monosit ve makrofajlar Uzerinden immin
modulatér gibi fonksiyon goérmektedir [29]. Choi, 25-80
yaslarinda %40 premenepozal kadin iceren 6700 Kkisilik
calismada duasik vitamin D seviyesi ile otoimmiin tiroit
hastalik sikligi arasinda pozitif iliski tespit etmistir [30].
Chailurki, 2582 kisilik calismalarinda geglerde TSH ile vitamin
D arasinda negatif iliski saptamistir [31]. Oysa Zang, 140
kisilik calismasinda tiroit fonksiyon testleri ile vitamin D
iliski  saptamamistir  [32].
calismamizda vitamin D ile tiroit immunitesi arasinda
anlamliiliski (p 0,000) saptanmisken, TSH (p 0,187) ile anlamli
iliski saptanmamustir.

arasinda anlaml Bizim

Galismamizin retrospektif olusu; 302 hasta gibi kiicuk bir
kesitin calisilmasi; iklim, mevsim, kilo, etnisite, yasam tarz
(giyinme, guineslenme, diyet), metabolik parametler gibi
vitamin D diizeyini etkileyen faktorlerin dikkate alinmamis
olmasi gibi limitasyonlari vardir.

Sonug olarak; Vitamin D eksikligi, kronik hastaliklarla
iliskilidir. instilin direnci ve iliskili patolojileri takip ve tedavi
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ederken vitamin D seviyesinin énemini unutmamaliyiz. Zira
D vitamini optimal diizeylerde tutmak metabolik kontrolln
saglanmasinda ucuz ve kolay koruyucu bir yaklasim
olacaktir.

GIKAR CATISMASI / FINANSAL DESTEK BEYANI

Bu yazidaki hicbir yazarin herhangi bir ¢ikar catismasi yoktur.
Yazinin herhangi bir finansal destegi yoktur.
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