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D-Vitamini Eksikliği:
Aterosklerotik Damar Hastalıkları İçin

Risk Faktörü Olabilir mi?

ÖÖZZEETT  AAmmaaçç:: Birçok epidemiyolojik ve klinik veri D Vitamini eksikliği ve kardiyovasküler hastalık
(KVH) riski arasında bağlantı olduğunu göstermektedir. Düşük D vitamini düzeyleri hipertansiyon,
diyabet, hiperlipidemi, myokard infarktüsü risklerini arttırmakla birlikte konjestif kalp yetmezliği ve
periferik arter hastalığı patogenezini  etkileyebilmektedir. Epidemiyolojik çalışmalar, D vitamini ek-
sikliğinin kardiyovasküler risk için belirteç olabileceğini, ateroskleroz sürecini hızlandırabileceğini
ve kardiyovasküler olaylarda rol aldığını göstermektedir. Bu amaçla KVH tanısı ile kliniğimize baş-
vuran 19 hastanın, vitamin-D düzeylerini retrospektif olarak inceledik. GGeerreeçç  vvee  YYöönntteemmlleerr::  Ağustos
2011- Eylül2015 tarihleri arasında kliniğimize KVH (aterosklerotik koroner arter hastalığı ve perife-
rik arter hastalığı) tanısıyla başvuran hastalar retrospektif olarak incelendi. Serum kreatinin, albumin,
parathormon, kalsiyum, iyonize kalsiyum, total protein, fosfor, magnezyum, total kolesterol ve D3
vitamini düzeyleri incelendi. BBuullgguullaarr:: Çalışmamızda, %21 hastanın D-Vitamini eksikliğine, %42 has-
tanın D-Vitamini yetersizliğine, %36 hastanın normal D vitamini düzeyine  sahip olduğu saptanmış-
tır. Bu sonuçlara göre KVH hastaları, kalsiyum metabolizması normal olmasına rağmen normal
populasyona göre daha düşük D3 Vitamini düzeyine sahiptir. SSoonnuuçç::  İncelememizde diğer araştırma-
ların da gösterdiği üzere D Vitaminin, aterosklerotik hastalıklarla ilişkisi olduğu tespit edilmiştir. Gün-
cel çalışmalar bu ilişkinin, tansiyon ve lipid metabolizması gibi aterosklerozun risk faktörlerini
arttırmak vasıtasıyla, aynı zamanda aterosklerozun yapısını oluşturan kalsiyum metabolizması ve in-
flamasyon üzerinden olduğunu göstermektedir. İleri çalışmalar ile, D Vitamini eksikliği,  kardiyo-
vasküler hastalıklarda aterosklerozun bir risk faktörü olarak tanımlanabilecektir.

AAnnaahhttaarr  KKeelliimmeelleerr:: D vitamini eksikliği; ateroskleroz; kalp ve damar hastalıkları      

AABBSSTTRRAACCTT  OObbjjeeccttiivvee::  Several epidemiological and clinical data revealed a relation between car-
diovascular diseases (CVD) and Vitamin D deficiency. Low levels of Vitamin D affect the patho-
genesis of heart failure and peripheral arterial diseases, and also increase risks for hypertension,
diabetes, hyperlipidemia, and myocardial infarction. Epidemiological studies reported that Vita-
min D deficiency could be an indicator for cardiovascular risk, might accelerate atherosclerosis and
played role in cardiovascular events. We aimed to investigate Vitamin D deficiency in patients who
treated with the diagnosis of CVD in our clinic. MMaatteerriiaall  aanndd  MMeetthhooddss::  CVD (atherosclerotic coro-
nary artery disease and peripheric artery disease) patients who admitted to our clinic between Au-
gust 2011 and September 2015 were analyzed retrospectively. Serum creatinine, albumin,
parathyroid hormone levels, calcium, ionized calcium, total protein, phosphorus, magnesium, total
cholesterol and Vitamin D3 levels were recorded. RReessuullttss::  Our study revealed that 21% of patients
had Vitamin D3 deficiency, 42% of the patients had Vitamin D3 insufficiency, and 36% of the pa-
tients had normal Vitamin D3 levels. These results indicated that CVD patients had lower Vitamin
D3 levels compared to normal population, and the calcium metabolism was normal. CCoonncclluussiioonn:: In
our study, as shown in other studies, vitamin D was found to be associated with atherosclerotic dis-
eases. Recent studies revealed that this relationship was based on the effects on calcium metabolism
and inflammation which forms the basis of atherosclerosis, also by increasing atherosclerosis risk
factors such as hypertension and lipid metabolism. Further studies may define vitamin D deficiency
as a risk factor for atherosclerosis in cardiovascular diseases.

KKeeyy  WWoorrddss::  Vitamin D deficiency; atherosclerosis; cardiovascular diseases    
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irçok epidemiyolojik ve klinik veri D Vita-
mini eksikliği ve kardiyovasküler hastalık
(KVH) riski arasında bağlantı olduğunu gös-

termektedir. Düşük D vitamini düzeyleri hipertan-
siyon, diyabet, hiperlipidemi, myokard infarktüsü
risklerini arttırmakla birlikte konjestif kalp yet-
mezliği ve periferik arter hastalığı patogenezini  et-
kileyebilmektedir. D Vitamini reseptörlerinin
(DVR); ateroskleroz sürecinde rol oynayan endo-
telyal hücreler, vasküler düz kas hücreleri ve
immün hücreler  üzerine bir çok etkisi vardır.1

D-Vitamini,  D2 (ergokalsiferol) ve D3 (kole-
kasiferol) olmak üzere  iki formda bulunmaktadır.
D3 ultraviyole ışınım sayesinde insan epidermi-
sinde sentez edilebileceği gibi, balık ürünlerinden
veya hazır D3 ürünleri vasıtasıyla vucuda alınabi-
lir. D2, ergosterolün ışınım ürünü olarak bitkilerde
bulunur.  D Vitamini,  karaciğerde ve böbreklerde
D vitamini reseptörleri üzerinde etkili olan kalsi-
diol ve kalsitriol formlarına dönüştürülür. Kalsit-
riol aktif formdur ve barsak, kemik ve
böbreklerdeki D Vitamini reseptörlerine bağlana-
rak barsaklarda kalsiyum emiliminin artışına, ke-
miklerde kalsiyum depolanmasını arttırarak ve
paratiroid hormon konsantrasyonlarını düşürerek
etki gösterir. Ancak DVR‘ler beyin, myositler, vas-
küler düz kas hücreleri, endotelyal hücreler, pan-
kreatik beta hücreleri, iskelet kası, meme, prostat,
kolon, makrofaj ve cilt gibi kalsiyum metabozliması
etkileyen hücrelerin dışında da birçok hücrede bu-
lunur.2 Bunun sonucu olarak aktive D vitaminin
hücre büyümesi, hücre çoğalması, apoptozis, oksi-
datif stress, membran transportu, matriks homeos-
tazı, adezyon, immun sistem fonsiyonları, gen
regülasyonu ve yaşlanma ile ilgili olaylarda etkisi
vardır.3

D Vitamini, renin-anjiotensin-aldosteron
(RAA) sisteminde regülatuar rol oynamakta olup,
eksikliğinde RAA mediatörlerinde değişiklik so-
nucu vasküler endotelyal hücreler ve vasküler düz
kas hücreleri etkilenmektedir.4 Bu değişiklikler ate-
roskleroz için bilinen risk faktörlerinden hipertan-
siyona ve buna bağlı ventrikül hipertrofisine sebep
olabilir. D Vitaminin, paratiroid hormon (PTH) sa-
lınımına ve kan kalsiyum düzeyine etkisi bilin-
mektedir. PTH ise vasküler kalsifikasyon ve

remodelling, ventriküler hipertrofi, renal disfonk-
siyon ve inflamasyonla ilişklidir.5

Epidemiyolojik çalışmalar, D vitamini eksikli-
ğinin kardiyovasküler risk için belirteç olabilece-
ğini, ateroskleroz sürecini hızlandırabileceğinive
kardiyovasküler olaylarda rol aldığını göstermek-
tedir.6-9 Üçüncü “National Health and Nutrition
Examination Survey’e (NHANES III)“ göre erkek-
lerin yaklaşık %41’inde, kadınların ise %53’ünde D
Vitamini eksikliği görülmektedir.10

Uzun zamandır, kardiyovasküler hastalıkları
önlemek amacıyla yoğun çalışmalar yapılmış ve
kardiyovasküler hastalık oluşturan risk faktörleri
araştırılmıştır.11 Güncel kılavuzlarda klasik risk fak-
törleri tanımlanmıştır, bir çok yeni risk faktörü de
araştırılmaktadır. Literatüre bakıldığında vitamin-
D’nin kardiyovasküler hastalıklar ve bunların risk
faktörleri üzerinde etkisinin olduğu, ve ateroskle-
roz süreci ile ilişkili olduğunu belirten yayınlar
mevcuttur. Bu amaçla KVH tanısı ile kliniğimize
başvuran 19 hastanın vitamin-D düzeylerini ret-
rospektif olarak inceledik. 

GEREÇ VE YÖNTEMLER

Kliniğimize 2011-2015 tarihleri arasında KVH (pe-
riferik arter hastalığı veya koroner arter hastalığı)
tanısıyla başvuran hastaların dosyaları retrospektif
incelendiğinde 19 hastanın ameliyat ve/ya medikal
tedavi öncesinde kalsiyum metabolizmasını etkile-
yen belirteçlerin düzeylerine ve bununla bağlantılı
olarak D Vitamini düzeylerine bakıldığı saptan-
mıştır. Kliniğimize yatmadan önce KVH tanısıyla
herhangi bir ameliyat olan hastaların dosyaları in-
celeme dışı bırakılmıştır. İncelenen hastaların 2‘si
kadın, 17’si erkektir. İncelenen hastalarda en yük-
sek yaş 90, en düşük yaş 45, yaş ortalaması ise 61,63
yıldır (Tablo 1). Hastaların ameliyat ve/veya medi-
kal tedavi öncesinde alınan biyokimyasal kan ana-
lizlarinde kreatinin, albumin, parathormon,
kalsiyum, iyonize kalsiyum, total protein, fosfor,
magnezyum, total kolesterol ve Vitamin D3 dü-
zeyleri incelendi. 

D3 Vitamini (25(OH)D) düzeyi 20 ng/ml
D’den düşük ise D vitamini eksikliği, 21 ile 29
ng/ml arasında ise D vitamini yetersizliği, 30
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ng/ml’den yüksek ise normal D vitamini düzeyi,
150 ng/ml’den yüksek ise D vitamini intoksikas-
yonu olarak belirlenmiştir.12

İSTATİSTİKSEL ANALİZ

Bu çalışmada sürekli değişkenler ortalama ± stan-
dart sapma (SS) ve kategorik değişkenler ise frekans
ve yüzde şeklinde gösterildi. Tanımlayıcı istatistik-
ler için SPSS Statistics Version 20.0 (SPSS Inc. Soft-
ware, Chicago, IL, ABD) kullanıldı.

BULGULAR

Retrospektif inceleme sonucunda kan kalsiyum dü-
zeyi ortalaması normal sınırlarda (ortalama:
9,62±0,38 ng/ml), iyonize kalsiyum düzeyi normal
sınırlarda (ortalama 5,06±0,17 ng/ml), PTH düzeyi
ortalaması normal sınırlarda (ortalama 46,43±28,22
ng/ml) olmasına rağmen, D3 vitamini düzeyi düşük
(ortalama 25,10±9,06 ng/ml) olarak bulunmuştur
(Tablo 1). Dört hastada 20 ng/ml’den düşük, 8 has-
tada 20-30 ng/ml arasında, 7 hastada ise 30
ng/ml’den büyük olarak saptanmıştır. Hastaların
%21’inde D Vitamini eksikliği, %42’sinde D Vita-
mini yetersizliği, %36’sında ise normal D Vitamini
bulunmuştur, ve hastaların %63’ünde D Vitamini
düzeyleri normal sınırların altındadır. Bu sonuç-
lara göre kardiyovasküler hastalık tanısı olan has-
talarda, kalsiyum metabolizmasında bozukluk
olmamasına rağmen D Vitamini düzeyleri popülas-

yonun D Vitamini düzeylerinin altındadır (Tablo
2). 

TARTIŞMA

D Vitamininin,  Ca metabolizması fonksiyonları
üzerine düzenleyici anahtar rolü  geleneksel bilgi
haline gelmiştir. Ancak D Vitaminin tek fonksi-
yonu kalsiyum metabolizması üzerine değildir.13

DVR’ler nükleer reseptörler ailesinden olup, ligan-
dla aktive transkripsiyon faktör gibi çalışır ve do-
kularda yaygın dağılımları vardır.14

D Vitamini, prostoglandin ve siklooksijenaz
yolaklarını inhibisyonu, anti-inflamatuar sitokin-
lerin upregülasyonu, adezyon moleküllerinin eks-
presyonunu azaltması, matriks metalloproteinaz
9’un azalması, RAA sisteminin downregülasyonu
gibi birçok yolak ile inflamasyonu azaltmaktadır.9

D vitamini eksikliği ise aterokleroza sebep olan sis-
temik ve vasküler inflamasyonu uyarmaktadır.2

Diğer yandan, D vitamini eksikliği hipertansiyonla
ilişkili olup, bu da RAA sisteminin aktivasyonu va-
sıtasıyla plak formasyonunun ilk aşaması olan en-
dotelyal disfonksiyon sebep olmaktadır.9

D vitamininin kardiyovasküler koruyucu etki-
leri; vasküler düz kas hücresi çoğlamasını inhibe
ederek, proaterojenik T lenfositleri suprese ederek,
endotel foksiyonlarını koruyarak ve ileri glikoliz
ürünlerinden koruyarak gerçekleşmektedir.15,16

Ortalama Standart Sapma Referans Aralığı Birim

Yaş 61,63 11,52 yıl

Boy 171,08 4,76 cm

Kilo 80,61 14,20 kg

Glukoz 95,00 33,64 65-107 mg/dL

Kreatinin 1,58 1,32 0,81-1,4 mg/dL

Albumin 3,99 0,47 3,5-5,2 g/dL

Total protein 7,00 0,56 6,4-8,3 g/dL

Kalsiyum 9,62 0,38 8,5-10,5 mg/dL

İyonize kalsiyum 5,06 0,17 4,2-5,4 mg/dL

Fosfor 3,52 0,81 2,6-4,5 mg/dL

Magnezyum 2,03 0,16 1,9-2,5 mg/dL

D3 vitamini 25,10 9,06 <20, 20-30, >30 ng/mL

Paratiroid hormon 46,43 28,22 12-88 pg/mL

Total kolesterol 173,35 35,23 150-240 mg/dL

TABLO 1: Demografik veriler ve laboratuvar sonuçları.
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Aynı zamanda D vitamini eksikliğinin kardi-
yovasküler morbidite ve mortalite için prediktör
olduğu bilinen subklinik aterosklerozun belirteç-
lerinden vasküler stiffness üzerine etkileri de var-
dır.9

Gözlemsel çalışmaların sistematik inceleme ve
meta-analizleri, düşük D Vitamini düzeylerinin di-
yabetes mellitus, dislipidemi, hipertansiyon gibi
kardiyovasküler risklerle bağlantılı olduğunu, ve
serebrovasküler olaylar da dahil olmak üzere kar-
diyovasküler olaylarda rol oynadığını ön görmek-
tedir.17 Grandi ve ark.nın çalışmasında düşük D
Vitamini düzeylerinin kardiyovasküler mortaliteyi
arttırdığı gösterilmiştir.18 Bir çalışmada, düşük D
Vitamini düzeyi ile ölümcül inmeler arasında an-
lamlı ilişki saptanmıştır.19

Bir meta-analiz 65994 hastadaki 6123 kardi-
yovasküler olay incelemiş, ve düşük D Vitamini de-
ğerleriyle kardiyovasküler olaylar arasında anlamlı
bağlantı saptamıştır.20 Ancak D Vitamini düzeyle-
rindeki düşüşün kardiyovasküler olaylarda artışa
sebep mi olduğu, yoksa obezite ve düşük fiziksel
aktivite sonucu D Vitamini düzeylerindeki düşme
mi olduğu tam olarak aydınlatılamamıştır.17

D Vitamini içeren preparatların kullanımı so-
nucu glukoz metabolizmasının olumlu yönde etki-
lendiğini bildiren çalışmalar olsa da, randomize
kontrollü çalışmalarda bu preparatların kullanımı
sonrasında kardiyovasküler olaylardaki azalma net
olarak saptanamamıştır.21 Bir çalışmada ise, kardi-
yovasküler hastalığı olan hastalarda D-Vitamini
preparatlarının diyastolik kan basıncını düşürdüğü
bulunmuştur.22

Bir meta-analizde 6853 kronik böbrek yet-
mezliği hasta incelenmiş,  D Vitamini preparatla-
rının kullanımı sonrasında total mortalitenin
azaldığı saptanmıştır.23

Naharci ve ark. D-Vitamini içeren preparatla-
rın kullanımı sonrasında iyonize kalsiyum düzey-
lerinde ve HDL kolesterol düzeylerinde anlamlı
yükselme saptamışlardır.24 D Vitamini lipid meta-
bolizmasını etkileyerek ateroskleroz süreci üze-
rinde etkili olabilir.

SONUÇ

İncelememizde diğer araştırmaların da gösterdiği
üzere D Vitamininin aterosklerotik hastalıklarla
ilişkisi olduğu tespit edilmiştir. Güncel çalışmalar
bu ilişkinin, tansiyon ve lipid metabolizması gibi
aterosklerozun risk faktörlerini arttırmak vasıta-
sıyla, aynı zamanda aterosklerozun yapısını oluş-
turan kalsiyum metabolizması ve inflamasyon
üzerinden olduğunu göstermektedir. Ancak neden-
sonuç ilişkisini daha tutarlı ortaya koyan geniş çaplı
araştırmalara, D Vitamini içeren preparatların kul-
lanımıyla ilgili daha fazla randomize kontrollü ça-
lışmaya, ve D Vitaminin aterosklerotik sürecin
hangi basamaklarını etkilediğini gösteren deneysel
çalışmalara ihtiyaç vardır. Bu çalışmaların sonunda
D Vitamini eksikliği aterosklerozun bir belirteci
olarak, belki de kardiyovasküler hastalıklar için
risk faktörü kabul edilebilecektir.

ÇÇııkkaarr  ÇÇaattıışşmmaassıı
Yazarlar herhangi bir çıkar çatışması veya finansal des-
tek bildirmemiştir.

D Vitamini Eksikliği D Vitamini Yetersizliği Normal D Vitamini Düzeyi

Vitamin D3<20 ng/ml Vitamin D3 20-30ng/ml Vitamin D3>30 ng/ml

Hastalar (n) 4 8 7

Yüzde (%) 21 42 36

TABLO 2: Hastaların D  Vitamini düzeyleri.
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