
- 65 -

Bölüm 6

TİP 2 DİYABETTE D VİTAMİNİ DÜŞÜKLÜĞÜNÜN 
YADSINAMAZ ETKİSİ

Mehtap BUĞDAYCI1

GIRIŞ

Diyabet, M.Ö. 1500’lü yıllardan beri bilinen ve kan glukozunu düzenleyen in-
sülin hormonunun eksikliğinin sonucunda görülen kronik bir hastalıktır. Di-
yabetle ilgili bilinen en eski kaynaklara M.Ö. 1550’li yıllarda Mısır papirüsünde 
(Ebers) rastlanmaktadır. Bu kaynaklarda; diyabet hastalığının en bilinen belirti-
lerinden olan, sık idrara durumdan bahsedilmektedir. (1,2) 

DSÖ (Dünya Sağlık Örgütü) tahminlerine göre, her yıl yaklaşık 3.4 milyon, 
IDF (Uluslararası Diyabet Federasyonu) 2021 tahminlerine göre ise 6.7 milyon 
kişi diyabet ve komplikasyonlarına ilişkin nedenlerle kaybedilmektedir (3,4).

Dünyada, diyabet epidemiyolojisi ile ilgili verileri DSÖ ve IDF gibi kurumlar 
toplamaktadır. Bu veriler düzenli bir şekilde bilgilendirme amaçlı yayınlanmak-
tadır. IDF tarafından iki yılda bir yayınlanan “Diyabet Atlası” nın 10. Baskısın-
da, 2021 yılı itibariyle 537 milyon erişkin yaşta diyabet hastasının bulunduğu-
nu, bu kişilerin %80’inin düşük ve orta gelirli ülkelerde yaşadığı bildirilmiştir. 
IDF projeksiyonunda 2030 yılına kadar bu rakamın 643 milyona ve 2045 yılında 
ise 783 milyona ulaşması beklenmektedir (4)

Türkiye’de 2010 yılında 20 yaş ve üzeri toplumda yapılan TURDEP-II çalış-
masında diyabet prevalansı %13,7 bulunmuştur. O yıl için 6,5 milyon olarak 
hesaplanan diyabetli hasta sayısının günümüz nüfus projeksiyonuna göre 9 mil-
yona yaklaştığı tahmin edilmektedir (5,6). 

Diyabet rahatsızlığı olan popülasyon sayısı her geçen gün artmaktadır. Böy-
le giderse Türkiye’deki erişkin nüfusa ait diyabetli birey sayısının 2045 yılında, 
dünyada ilk 10 ülke arasına gireceği öngörülmektedir (7).
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Obezite, dengesiz beslenme, hareketsiz yaşam, yüksek tansiyon, aile öyküsü, 
nüfusun yaşlanması, hızlı kentleşme, stres dünyada diyabet epidemisinin artı-
şından sorumlu en önemli nedenler olarak karşımıza çıkmaktayken bir diğer 
önemli tetikleyici olarak görülen D vitamini düşüklüğüdür (5,8) .

Dünyada her yıl diyabet için özel bir tema belirlenmektedir. IDF tarafından 
belirlenen 2021-2023 teması, ‘Diyabet Bakımına Erişim’ olarak seçilmiştir. Di-
yabet hastaları, hastalıklarını yönetmek ve karşılaşabilecekleri olası komplikas-
yonları önlemek için sürekli bakım ve desteğe ihtiyaç duymaktadır (4,9)

D Vitamini; kalsitonin ve paratiroid hormon (PTH) ile birlikte fosfor, kemik 
ve kalsiyum metabolizmasını uyaran önemli bir prehormondur. Bu hormon, 
karaciğer ve böbrek aracılığı ile aktif hale getirilir.

Günümüzde pek çok etkenden dolayı D vitamini eksikliği sık bir şekilde 
görülmeye başlanmış olup, dünyada ve ülkemizde D vitamininin yetersizliği 
önemli bir sağlık sorunu olmuştur (4,10). 

D Vitamininin %80-90’ı deride 7 dehidrokolesterolden ultraviyole (UV) 
ışınlar aracılığıyla üretilir. %10-20’lik kısmı yağlı balıklardan, bitkisel kaynak-
lardan ve D vitaminiyle zenginleştirilmiş yiyeceklerden sağlanmaktadır. 

Normalde bildiğimizin aksine; D vitamini sentezinin olabilmesi için özel-
likle “güneşin dik geldiği öğle saatlerinde” 15-20 dakika kadar güneşlenmek 
önerilse de yaz aylarında ve öğle saatlerinde güneş çarpmaları olabileceği için 
bu konuda dikkatli olunmalıdır.  Öğle saatleri haricindeki diğer saatlerde güneş-
lendiğimiz zaman, daha çok etkisini gösteren uzun dalga boylu UV ışınlarından 
dolayı bronzlaşırız, ancak D vitamini seviyelerimiz artmaz (2,9).

Son zamanlarda D vitamini reseptörü ve bu vitamini aktive eden enzimlerin 
mineral ve kemik metabolizmasıyla alakalı hücre dışında da bulunmasıyla, D 
vitamininin normalde bilinmeyen etkileri gün yüzüne çıkmıştır. Günümüzde D 
vitamininin bilinen formunun vitamin değil bir prehormon olduğu bilinmekte-
dir. 1920’de vitamin olarak isimlendirilmesinin hata olduğu görüşü bulunmak-
tadır (10). 

Güneş kremleri ve vücudun görünen yerlerinin kapatılmasıyla, 7-dehidro-
kolesterolün D vitaminine dönüşmesinin engellendiği bilinmektedir (3,9).

D Vitamini normal haline iki kez hidroksillenmesinden sonra döner. UV 
ışınlarının etkisiyle 7-dehidrokolesterolden elde edilen D3 vitamini (kolekalsi-
ferol) karaciğerde birden fazla sitokrom P450 enzimleri tarafından hidroksille-
nerek 25-hidroksivitamin D (25(OH)D)’ye dönüşür (4).
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Beta hücrelerinde meydana gelen bozukluk; insülin sensitivitesini azaltmak-
ta, sistematik inflamasyon glukoz intoleransıyla da Tip 2 DM (Diyabetes Melli-
tus)’un gelişimine sebep oluşturmaktadır. (11,12). 

Yapılan gözlemsel çalışmalarda düşük D vitamini seviyesiyle Tip 2 DM’un 
oluşma riski arasında anlamlı bir bağlantı olduğu belirlenmiştir. Pittas ve arka-
daşlarının Tip 2 DM tanısını yeni almış olan 608 kadın hastayla yaptığı çalışma-
da, hastaların D vitamini seviyelerinin kontrol grubuna göre daha düşük olduğu 
sonucuna ulaşılmıştır (13). 

Anderson ve arkadaşlarının yaptıkları retrospektif çalışmada ise; 41504 has-
tanın kayıtları incelenmiş, düşük D vitamini düzeylerinin kardiyometabolik 
olaylarla ilişkisinin olduğu ve kişilerdeki Tip 2 DM riskini yükselttiği sonucuna 
ulaşılmıştır (14). 

Avustralya’da yapılan prospektif bir çalışmada; başta diyabet olmayan 5200 
kişi 5 yıl boyunca izlenmiş, bu izlem sonucu diyabet hastalığının geliştiği 199 
hastanın D vitamini seviyelerinin diyabet hastalığı gelişmeyenlere göre daha 
düşük olduğu tespit edilmiştir (15). 

Bu bulguların tam tersi olarak Norveç’te prospektif olarak 11 yıl izlemin ya-
pıldığı bir çalışmada; 25(OH)D3 seviyeleriyle Tip 2 DM arasında (BKI) beden 
kitle indeksine göre düzelme olduktan sonra bir ilişki (korelasyon) bulunmadığı 
sonucuna ulaşılmıştır (16).

D vitamininin beta hücre disfonksiyonu ve insülin direnci üzerindeki re-
septörü direkt, kalsiyum homeostazını ise indirekt etkileyebileceği belirtilmek-
tedir (17). 

Yapılan çalışmalarda langerhans adacıklarının 1,25(OH) D3 vitamini stimü-
lasyonuyla hücresel kalsiyum seviyesinin yükseldiği, hücre içi kalsiyum seviye-
lerinin artışıyla da insülin salınımının olduğu belirtilmiştir (18,19). 

Diyetle yetersiz D vitamini alımı sonucu, hücre içi ve hücre dışı kalsiyum 
dengesinde bozulma meydana gelmektedir. Bu bozulmanın insülin sekresyo-
nunda değişikliğe yol açabileceği öngörülmektedir (20).

Tip 2 DM gelişimindeki en önemli risk faktörü obezitedir. Obezite ile hipo-
vitaminozis D arasında korelasyon bulunmaktadır (21,22). 

Serum 25(OH) D vitaminiyle yağ kitlesi arasında ters korelasyon bulunmak-
tadır. D vitaminin yağ dokusunda depolanması neden ile aktif formuna dönü-
şememesi durumuyla açıklanabilmektedir. Ayrıca yağ dokusunda depolanan D 
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Vitamini adipositlerdeki hücre içi kalsiyumu yükselterek lipogenezi tetikleye-
bilir (23).

HAYVANLAR ÜZERINDE YAPILAN DENEYSEL ÇALIŞMALAR

Deney hayvanları çalışmalarında D vitamini yetersizliğinin insülin sensitivi-
tesinde azalmaya sebep olduğu ve D vitamini takviyesinin insülin salınımını 
yükselttiği belirlenmiştir. Obez olan Tip 2 DM’ liler için deney hayvanı modeli 
olan ob/ob farelerinde, 1α-(OH) D3 tedavisiyle insülin salınımı ve kan şeke-
rinin yüksekliği, bunların yanında hormonlara olan yağ dokusu cevaplarında 
iyileşme olduğu görülmüştür (24). 

Diyete bağlı diyabet gelişimi gösteren hipertansif farelerde ve Wistar fa-
relerinde 1,25(OH) vitamin D3 glikoz intoleransında düzelme olduğu görül-
müştür (25). 

Streptozotosin ile diyabetik hale getirilmiş farelere balık karaciğeri verdikten 
sonra farelerin; kan şekeri seviyelerinde, kardiyovasküler ve anormal metabolik 
düzeylerinde olumlu yönde düzelmeler saptanmıştır (26).

İNSANLAR ÜZERINDE YAPILAN DENEYSEL ÇALIŞMALAR

Pittra ve arkadaşlarının yaptıkları 20 yıllık izlemin olduğu ileriye dönük gözlem 
ve izlem gerektiren bir çalışmada; diyabet tanısı ve öyküsü olmayan 83779 ka-
dında; >800 IU/gün D vitamini ve >1200 mg/gün kalsiyum alanların, <400 IU/
gün D vitamini ve <600 mg/gün kalsiyum alanlara oranla diyabet hastalığına 
yakalanma sıklıklarının daha aşağı seviyelerde bulunduğu sonucuna ulaşılmış-
tır (27). 

Bununla beraber menapoz sonrası diyabet tanısı bulunmayan 33951 kadının 
ileriye dönük 7 yıl boyunca izlendikleri bir başka bir çalışmada ise; >400 IU/gün 
D vitamini ve >1000 mg/gün kalsiyum kullanımıyla diyabet hastalığına yaka-
lanma düzeylerinde azalma meydana gelmediği gösterilmiştir (28). 

Tip 2 DM riski bulunan bireylerin de çalışmaya dahil edildiği 3 çalışmada; 
16 haftalık süreç boyunca haftada iki gün 2000 IU D3 Vitamini ve kalsiyum, 6 
hafta boyunca da on beş günde bir 120.000 IU D3 vitamini ya da 3 yıl boyunca 
700 IU/gün D3 vitamini ve 500 mg/gün kalsiyum alımıyla insülin sensitivitesin-
de ve salgılanmasında artış olduğu sonucuna ulaşılmıştır (29,30,31).

Bozulmuş glukoz toleransı ya da Tip 2 DM hastalığı meydana geldikten 
sonra D vitamini verilmesinin faydasının olduğunu göstermeyen çalışmalar da 
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mevcuttur. Asyalı 28 Tip 2 diyabet hastalığı bulunan kadınlarda; 4 haftalık D vi-
tamini takviyesiyle insülin salınımı, insülin duyarlılığı ve glukoz intoleransında 
düzelmeye rastlanmamıştır (32). 

1,25(OH) D vitamininin 4 gün boyunca 1 mcg/gün olarak verildiği bir diğer 
çalışmada; D vitamini takviyesiyle diyabet tanılı hastaların glisemik düzeylerin-
de düzelme olduğuna rastlanmamıştır (33).

Bunun tam tersi olarak D vitamini tedavisi ile insülin direnci ve glikoz den-
gesinde iyileşme bulunduğunu gösteren çalışmalar da bulunmaktadır. Örneğin; 
Tip 2 diyabet tanılı 17 hastaya 30 gün süresince her gün 1332 IU kolekalsiferol 
verilmesiyle ilk faz insülin cevabında artış ve insülin direncinde iyileşme olduğu 
sonucuna ulaşılmıştır (34). 

Başka bir çalışmadaysa; D vitaminiyle zenginleştirilmiş yoğurdun verildiği 
90 Tip 2 DM’ li hastaların glisemik indeks seviyelerinde düzelme bulunduğu 
saptanmıştır (35).

D vitamini, ölüm oranları ve Tip 2 DM ilişkisiyle ilgili olarak 2010 yılında 
gözlemsel olarak yapılan bir çalışmada, ciddi seviyede D vitamini eksikliğinin 
bulunduğu tüm hastalıklara ve kardiyovasküler sebeplere bağlı ölüm oranlarıyla 
anlamlı bir ilişkinin bulunduğu belirlenmiştir (8). 

Bu ilişkinin mikroalbüminüri (albümin seviyesinde azalma) ve kardiyovas-
küler risk faktörlerinden tamamen ayrı olduğu belirlenmiştir. Diğer yandan 
aynı yıl içerisinde yapılan bir meta analiz çalışmasında, D vitamininin Tip 2 
DM’ li hastalardaki kardiyometabolik etkilerinin belirsiz olduğu, D vitamini 
takviyesinin verilen dozajlarda fayda sağlamadığı belirlenmiştir (36).

SONUÇ

Sonuca baktığımızda gerek insan gerekse de hayvanlar üzerinde yapılan de-
neysel çalışmalara baktığımızda D vitamini yetersizliğiyle Tip 2 DM arasındaki 
ilişki bulunduğunu bizlere göstermektedir. Bununla beraber D vitamini takvi-
yesiyle alakalı çalışmaların özellikle Tip 2 DM’ de net bulguların bulunmadığını 
ortaya koymaktadır. Yeterli sayıda hastanın olması, tedavinin ne zaman başla-
yacağı ya da süresinin belirli olması bu duruma olumlu katkı sağlayabilir. Bu 
sebeplerden dolayı, D Vitamininin uzun süreçteki etkileriyle alakalı; diyabet 
tanısında daha uzun süreli ve daha fazla katılımcının bulunduğu büyük çalış-
malara ihtiyaç duyulmaktadır.
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