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D Vitamini ve Psikiyatrik Hastaliklar

Vitamin D and Psychiatric Disorders

OZET insanlarin kapali alanlarda daha fazla zaman gegirmesi ya da iklim kogullari nedeniyle daha
az glines 15131na maruz kalmasi ve dengesiz beslenme, D vitamini eksikligine bagh problemlerin yay-
ginlagmasiyla sonuglanmistir. Mevcut bilimsel veriler 25-hydroxyvitamin D (25(OH)D) diizeylerin-
deki yetersizlik ile bazi psikiyatrik hastaliklar arasinda da bir iliski oldugunu distindiirmektedir.
Ayrica D vitamini yetersizligi nedeniyle ortaya ¢ikan bedensel hastaliklarda psikiyatrik bozuklukla-
rin da daha sik goriilmesi bu iliskiyi destekler niteliktedir. D vitamini sinir sistemi i¢in 6nemli bir bi-
yokimyasal madde olup koruyucu islevleri olan nérotrofik faktorlerin sentezlenmesinde gorev aldig:
ve antioksidanlari artirdig: gosterilmistir. Monoaminlerin sentezlenmesinde rolii oldugundan hem
duygudurumun diizenlenmesinde hem de biligsel islevler tizerinde etkisinin olmasi beklenen bir du-
rumdur. Bu yazida 6ncelikle D vitamini eksikligi ile iligkili olmas1 muhtemel olan otistik bozukluk,
biligsel bozukluklar, demans, sizofreni, depresyon gibi psikiyatrik bozukluklar ve olasi mekanizma-
lardan bahsedilmistir. Daha sonra D vitamini eksikligi ile baglantili medikal patolojilerde gozlene-
bilen psikiyatrik belirtilere deginilmistir. Son olarak da D vitamini eksikligi ile iligkili olmas:
muhtemel psikiyatrik tablolar1 6nleme ve tedavi yaklagimi hakkinda bilgi verilmistir.

Anahtar Kelimeler: D vitamini; zihinsel bozukluklar; giines 15181

ABSTRACT People spend more time indoors or less sun light exposure due to climate conditions,
and nutritional deficiencies have been resulted in more widespread of vitamin D deficiency and
related problems. Current scientific data suggested that a possible relationship between lower 25-
hydroxyvitamin D (25(OH) D) levels and psychiatric disorders. Furthermore, higher comorbidity
levels between psychiatric disorders and somatic diseases caused by vitamin D deficiency seem to
support this relationship. It is shown that vitamin D is a biochemical factor that have important role
on secretion of neurotrophic factors which is essential for protection of central nervous system,
and increases antioxidants. It is supposed that vitamin D has some effects on regulation of mood and
cognitive functions because it has a role on synthesis of monoamines. In this review, first men-
tioned have been psychiatric disorders probable which is associated with Vitamin D deficiency
such as autism, schizophrenia, cognitive deficits, mood disorders and possible action mechanisms.
Then, psychiatric symptoms are observed in the medical pathologies related with vitamin D defi-
ciency have been mentioned. Finally, information has been given about the prevention and treat-
ment of possible psychiatric statements which are related with vitamin D deficiency.
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anayi ve teknolojideki gelismeler ve modern yasam insanlarin, zamanlarinin
6nemli bir kisminmi binalarda, arabalarda, giines korumali mekéanlarda gegir-

meye baglamasiyla sonu¢lanmis ve buna bagli olarak da D vitamini (DV) ek-
sikligi 6nemli bir saglik problemi olarak kargimiza ¢ikmigtir. DV’nin ilk 6nceleri
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¢ocuklarda ragitizm gibi hastaliklardaki 6nemi fark edi-
lirken artik insanlarin duygudurumu, bilissel islevleri
iizerine etkileri ve hatta sizofreni, otizm, depresyon ve
demans gibi baz1 psikiyatrik hastaliklarin olusumuna
katkilarinin da azimsanamayacak diizeyde oldugu acgiga
¢ikmig bulunmaktadir.

Son 250 yilda psikiyatrik hastaliklarin goriilme sik-
liginda 6zellikle de sizofreni ve bipolar bozukluk sikli-
ginda 20 kattan fazla bir artig oldugu bildirilmistir.! Bu
carpici artis yash niifusta da kendini gostermis olup ABD
de 65 yasin {izerindeki toplumda psikiyatrik hastalik in-
sidansinin 1970 yilindaki 4 milyona karsilik 2030°da
%275 artigla 15 milyon olacag: tahmin edilmektedir.? Psi-
kiyatrik hastaliklarin artisinda elbette baska faktorlerin
de etkisi olabilmekle beraber kolaylastiric1 bir faktor ya
da neden olarak modern yasam kosular1 nedeniyle daha
az giines 151§1na maruz kalmak ya da yeterince DV iceren
besin titketememenin de tizerinde durulmas: gereken bir
konu oldugu goéz 6ntinde bulundurulmalidir (Tablo 1).

I BEYINDE DV’ NiN iSLEVi

DV reseptorleri ve 25-hydroxyvitamin D’yi calcitriol’e
doniistiiren enzim beynin her yerinde mevcuttur. Cal-
citriol, beyin hiicrelerinde bazi genlerin ekspresyonunu
degistirir. Bunlara beyin hiicrelerinin canliligini siirdiir-
mesi ve daha 6zellesmis olmalarini saglayan norotrofin-
ler de dahildir. Calcitriol tiim beyinde sinir hiicrelerinin
gerektiginde daha 6zellesmis hiicrelere doniismesine
yardim eder.?

TABLO 1: DV eksikligi ile psikiyatrik hastaliklarin iligkisini
distindren veriler listelenmistir.

Epidemiyolojik veriler daha az giines 1s1§ina maruz kalmakla psikiyatrik
hastaliklar arasinda bir iliski oldudunu géstermektedir.

Giines 1s1ginin daha az oldugu bélgelere gé¢ eden insanlarda psikiyatrik
hastaliklarin arttigi gosterilmistir.

25-hydroxyvitamin D [25(OH)D] diizeylerinde yetersizlik ile psikiyatrik
hastaliklar iliskili bulunmustur.

Teorik modeller (in vitro ya da hayvan modelleri) DV eksikliginin psikiyatrik
bozukluklara nasil yol actigini agiklayabilmektedir.

Beyinde DV reseptérleri meveuttur ve ndrotrofik faktorlerin biyosentezi,
nitrik oksit sentetazin sentezi ve glutatyon dizeylerinin artisinda rolleri
oldugdu gosteriimitir.

Hayvanlarda DV eksikligi olan annnelerden dogan yavrularda ciddi beyin
anormallikleri gdsterilmistir.

DV eksiklii ile ortaya ¢iktigi dlistiniilen hastaliklarla {osteoporoz, diyabet,
kalp hastaligi, hipertansiyon, multipl skleroz ve romatoid artrit) psikiyatrik
hastaliklar birliktelik gostermektedir.

Yapilan calismalar bazi psikiyatrik olgularin DV tedavisiyle iyilesebildigini

gostermistir.
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1,25(0OH),Dj glia hiicrelerinde ve néronlarda DV
niikleer reseptorlerine baglanarak beyin iglevlerine d4hil
olur. 1,25(OH),D3, santral sinir sisteminde nérotrofik
faktorlerin ve monoaminlerin sentezinde rol alan en-
zimlerden en azindan birinin biosentezinde rol alir.
1,25(OH),D3 ayn1 zamanda beyinde detoksifikasyon yo-
laklarinda rol alan indiiklenebilir nitrik oksit sentaz en-
ziminin sentezlenmesinin inhibisyonu ve glutatyon
diizeylerinin artmasim saglayarak bu siireglere déhil olur.
Bu hormonun sinir sistemini koruyucu ve bagisiklik sis-
temini diizenleyici etkileri gesitli hayvan ¢aligmalarinda
gosterilmistir. Ayrica, 1,25(OH);D3 glioma hiicre 6lii-
miind indiiklemesi nedeniyle beyin tiimorlerinin tedavisi
i¢in imit vaadeden bir hormon olarak ilgi cekmektedir.*
Tirozin hidroksilaz beyinde monoaminlerin sentezinde
hiz kisitlayan bir enzimdir. DV siganlarda adrenal medulla
hiicrelerinde tirozin hidroksilaz geninin ekspresyonunu
artirmigtir.’ Benzer bir mekanizma serotonin diizeylerini
artirmast i¢in de hipotez edilmektedir.® DV eksikligi olan
anne ratlardan dogan yavrularda dogumda beyinde
6nemli degisiklikler oldugu, anormal biiyiime ve gelisim
gosterdikleri bildirilmigtir.” Bu anormallikler direk olarak
DV eksikligine bagh olmayabilir. Bununla beraber, kalsi-
yumun vilcutta nasil kullanildiginin kontroliinde DV ¢ok
6nemli olup kalsiyum da beyin gelisiminde kritik bir
6neme sahiptir.? Vitamin D, mitozun gii¢lii inhibitéridir
ve cgesitli hiicrelerin ayrimlasmasinda promoterdir, ve
hiicre kiiltiirtinde mitozu devam etmekte olan hiicrelerin
oranini belirgin olarak azaltir buna parallel olarak da kiil-
tiire edilmis beyin hiicrelerinde ¢ogaltilan hipokampal
hiicrelerde hem sinir biiytime fakt6rii hem de norit outg-
rowth faktoriiniin artmasimi saglar.® Lambert ve ark. 1 yil
boyunca aldiklar1 kan 6rneklemleri ile yaptiklar: arastir-
mada 101 saghikli Avustralyal: erkekte giines 15181na maruz
kalmakla beyinde serotonin diizeyinin artigini agik bir se-
kilde gostermigleridir.” Bu durum, giines 1s181min endor-
fin salgilanmasina yol agabilecegi ve bunun da kisinin iyi
hissetmesine neden olabilecegi varsayimi ile agiklanabi-
lecegi diisiiniilse de UVA maruziyetinden sonra endorfin
diizeyinde benzer bir artig gosterilememigtir.!%!!

I DV YETERSIZLIGi ILE PSIKiYATRIK
BOZUKLUKLAR ARASINDAKI ILISKi

SiZOFRENI

Sizofreni, kisinin diistincesini, hareketlerini, duygularini
ifade seklini, gercegi algilamasini bozan ciddi bir psiki-
yatrik rahatsizliktir. Sizofreninin biiytik 6l¢iide néroge-
lisimsel bir bozukluk oldugu diisiiniilmektedir. Bu
bozuklugun ortaya ¢ikmasi ve seyrinde biyopsikososyal
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faktorlerin katkisi s6z konusudur. Geligim dénemlerinde
hatta anne karnindayken maruz kalinan bazi durumlar
da etiyolojide goz 6niinde tutulur.

Ozellikle gebelik déneminde giines 15131na daha az
maruz kalinan mevsimler olan sonbahar-kis donemle-
rinde dogan ¢ocuklarda hem sizofreni hem de bipolar
bozuklugun %5-8 oraninda daha fazla gorildigi bildi-
rilmigtir.”*'* Y1l boyunca giines 15181na maruz kalma di-
zeyinin nispeten degismedigi bolgelerde ise sizofreni
goriilme sikliginda belirli bir dogum mevsimselligi ilig-
kisi gdzlenmedigi goriilmiistiir."” Ozellikle daha yiiksek
rakimda yasayan ya da daha az giines 15181na maruz ka-
linan bolgelerde yasayanlarda ve derisi daha koyu olan-
larda sizofreninin daha sik olarak goriilmesi ayni
sebeplerle ortaya ¢ikan DV yetersizligi ile sizofreni ara-
sinda bir baglantiy1 akla getirmektedir.'

OTIiSTIK BOZUKLUK

Otizmin kaynag bilinmemekle beraber son 30 yilda go-
rilme sikliginda 6nemli bir artig olmustur. Otizm giinii-
miizde 110 ¢ocuktan birini etkilemektedir. Genellikle
hayatin ilk 3 y1linda baglar ve bu hastalikta ¢ocukta ile-
tisim becerileri ya hi¢ gelismez ya da ¢ok yavas ve ye-
tersiz geligir. Bu nedenle de diger ¢ocuklarla iletigime
gecmez, insanlarla g6z temas: kurmaz ve tekrarlayici ha-
reketler yapar. %10 civarinda kii¢tik bir grup hastanin
da sasirtic1 derecede hafiza potansiyeli gibi aligilmamig
yeteneklere sahip oldugunu gorebiliriz. Bu belirtiler
hayat boyu da devam eder. %50’ye varan kismu eriglin-
likte de hayatlarin1 kendi baslarina siirdiiremez ve 6zel
bakim gerektirirler. Otistik Bozuklukla DV iligkisini gos-
teren veriler Tablo 2’de listelenmistir.

Bu veriler ilgi ¢ekici olmakla beraber tiimiiyle dog-
rulanmis degildir. Otizmi 6nlemek i¢in gebelikte DV
kullanmasi gerekliligini ifade edebilmek i¢in ¢aligmala-
rin devami gereklidir.

BILISSEL iSLEVLER VE DV iLiSKiSi

DV ile biligsel iglevler arasinda iligki olduguna dair veriler
artmaktadir. Biligsel islevler beynin giinliik hayattaki ak-
tiviteler i¢in mevcut bilgiyi kullanma ve idare edebilme
diizeyiyle ol¢iiliir. DV’nin metabolik yolaklar1 beyinde
ozellikle planlama, islemleme ve yeni hafiza olusturma
gibi islevlerde rol alan hipokampus ve serebellum gibi
beyin bolgelerinde bulunur. Bu da DV’nin biligsel islev-
lerde rolii oldugunu diisiindiiriir. Ozellikle bakim mer-
kezlerinde bulunan yaghlar yeterince giines is18ina
¢ikmadiklarindan dolay1 daha fazla risk altindadir. 1000
yasli ile yapilan bir calismada sadece %35’inin yeterli DV
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TABLO 2: Otistik bozuklukla DV iligkisini gdsteren veriler.

Otistik bozukluk daha az glines Is1g1 olan bdlgelerde daha siktir.

Yaz aylarinda doganlara kiyasla kis aylarinda dogan ¢ocuklarda
gelisimi daha muhtemeldir.

Otistik bozukluk anneleri daha dustik DV dlizeyine sahip olmaya
meyilli olan Afrikan-Amerikan ¢cocuklarda daha yaygindir.

Gebelik sirasinda DV eksikligi olan annelerin gocuklarinda ortaya gikan
anormallikler otistik cocuklarinkine benzerdir (Delayisiyla kalsiyum da
yetersiz olur ve bu etki DV'nin direkt etkisinden ziyade kalsiyum eksikligi ile
iliskili olabilir).

Aktif DV, otizmle iliskilendirilen sitokinlerin beyinde Gretimini engeller.?
Annenin gebelikte DV kullanmasinin otizm semptomlannin azalmasiyla
iliskili oldugu bulunmustur.'”

Amerikan psikiyatri Birligi'nin 2011 yilinda yapilan yillik toplantisinda
Oregon Health & Science University arastirmacilari tarafindan mental
bozuklugu olan ¢ocuklarin (psikoz dahil) saglikli cocuklara kiyasla

2 kat daha fazla DV eksikligi oldugu gésterilmistir.®

diizeyi oldugu goriilmistiir. Bunlarin 6zellikle yiiriitiicii
islevler, bilissel esneklik, algisal karmagiklik ve anlamlan-
dirmalarinin da digerlerine kiyasla daha iyi oldugu go-
rilmigtiir.’ DV kaynaklar glines 15181 olabilmekle
beraber yaslhi cildi DV yi daha az absorbe etmekte ve diger
kaynaklardan bu ihtiyaci kargilamasi daha az olas: gibi go-
ziikmektedir. Ozellikle kigin uzun siirdiigii ya da giines
15181010 daha az oldugu tilkelerde bu 6zellikle absorbsiyo-
nun azaldig1 bu yash grubunda daha 6nemli bir sorundur.
DV’nin mental bozulmay: geciktirdigi ileri siiriilmekte-
dir. 65 yasin tizerindeki 200 insanla yapilan bir ¢aligmada
DV en yiiksek olanlar1 DV diizeyi en diisiik olanlarla ki-
yasladiklarinda en diisiik olanlarin 2 kattan daha fazla
oranda anlamalarinin bozuldugu gosterilmistir. Ayni za-
manda DV diizeyleri diistitkge biligsel bozulmanin arttig
da gozlemlenmistir.??! Alt1 yillik bir takip ¢aligmasinda
yashilarda zaman i¢inde DV diisiikliigii ile biligsel yikim
arasinda iligki gozlenmistir.> Haftalik DV eklenmesinin
yaslilarda biligsel islev diizeylerinin daha iyi olmastyla ilis-
kili oldugu da bulunmus ve hatta yaghlarin diyetine bah-
sedilen ihtiyagtan dolay1 DV eklenmesi 6nerilmigtir. 2%

ALZHEIMER HASTALIGI

Alzheimer Hastalig1 (AH) yasla ilgili biligsel bozulmanin
6n planda oldugu demansin en sik goriilen seklidir ve
ABD’de 85 yasindaki insanlarin %47 civarindaki bir kis-
mint etkiler. Giintimiizde artik eskiye kiyasla yasla bir-
likte inme, kalp hastalig1 ve kanser oranlar1 azalmakta ama
AH oranlan gittikce artmaktadir. Ozellikle yakin bellek
kayb ana belirtidir. Hastaligin ilerlemesiyle paralel bir se-
kilde biling bulanikligy, saldirganlik, dil islevlerinin kaybz,
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duygudurum dalgalanmalari, uzun donem bellek kaybi ve
son donemlerde de viicut islevlerinin kaybinin da goriil-
diigii ilerleyici, yikimla giden bir hastaliktir. AH’nin se-
bebi tam olarak bilinmemektedir. Farkli yaklagimlar
olmakla beraber, AH olusumunda DV’nin rolii olabilece-
gini diisiindiiren veriler Tablo 3’te 6zetlenmistir.

Bununla beraber demansl hastalarda DV disiik-
liigii kendi basina demansa yol agan bir faktér olmak ye-
rine bozuk saglik ve kotii beslenme, agik havada fiziksel
aktivite azliginin bir yansimasi da olabilir. Boylece eger
DV diisiikliigii hastalik bagladiktan sonra ortaya ¢ikmigsa
DV vermek hastaligin norolojik belirtileri tizerine etki
yapmayacaktir. Ayrica aragtirmacilar DV yetersizligi ile
AH oranlarinin iligkili olduguna dair ilging baglantilar
kursa da bu iligkiyi gosteren mutlak bir delil yoktur. DV
eksikliginden kag¢inmak ile AH’nin 6nlenip 6nleneme-
digi ya da DV vererek bu hastaligin semptomlarinin az-
altihp azaltilmadigini gérmek icin kontrollii arastirmalara
gerek vardir. Giiniimiizde AH’da DV ilavesini tavsiye
etmek i¢in veriler heniiz ¢ok gii¢li degildir.?

DEPRESIF BOZUKLUKLAR

Eger DV, depresyona yol acabilen cesitli beyin bozuk-
luklarinda bir role sahipse bu durumda DV nin depres-
yondaki islevine de bakmak siirpriz olmayacaktir.

Depresyon bir duygudurum bozuklugudur ve genis
bir tanimlamayla kadinlarin %8’i ve erkeklerin %4’i 1
yillik seyirde depresyon gecirecektir. Depresyon her
yasta ortaya ¢ikabilir ama bu hastaligin ortaya ¢ikis1 30
yas civarinda artar. Giiniin biyiik boliimiinde ilgi ve
istek azalmas: ve depresif duygudurum esas olmak tizere
en az 15 giindiir stiren degersizlik fikirleri, uykusuzluk
ya da uyku ihtiyacinda artis, enerji kaybi, yorgunluk,

TABLO 3: AH olusumunda DV'nin rolii olabilecegini
disiindiren veriler.

AH tropikal iklimden ziyade iiman iklimlerde daha sik goriimektedir.

AH olanlarin kandaki DV diizeyleri hastaligi olmayanlara kiyasla daha
distik bulunmustur.

AH olup da kandaki DV dizeyleri daha iyi olanlarin bilissel islevlerle ilgili
testlerde daha iyi performans gdsterdigi goriimUstar.

Hucre klttirlerinde calcitrioltin makrofajlarin amiloidi ice alma kapasitesini
artirdi§i gériimustir. AH olan kisilerin beyinlerinde Amiloid birikimi olur ve
bunun hastaligin olusmasina katkida bulundugu diisiindltr. Eger Calcitroliin
makrofajlar Uizerine etkisi insanlarda da gésterilebilirse DV kullanimi ile
AH'nin ilerlemesi yavaslatilabilir.

DV diizeyi diisk yash hastalarda (10 ng/ml or 25 hmol/L
25-hydroxyvitamin D'den daha az degerler) DV diizeyi yilksek olanlara
{30 ng/ml or 75 nmol/L'den daha bllylk dederler) kiyasla sonraki

6 yil iginde demans gelisme ihtimali %60 daha muhtemeldir.
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onemli kilo kaybi ya da alimy, intihar digiinceleri, karar
verme giicligi gibi belirtiler goriiliir. Bazi genlerin dep-
resyona yatkinlig1 belirleyebilmesi, baz1 duygudurumu
diizenleyen kimyasallarin beyinde yeterli diizeyde ol-
mamas1 gibi kimyasal-biyolojik anormallikler yani sira
psikolojik anormallikler ve sosyal faktorler de depresyo-
nun sebebi olabilir. Cesitli ¢aligmalar diisiik DV diizeyleri
ve depresyon arasinda bir iligki oldugunu diistindiirmek-
tedir.®?% Obez ve agir1 kilolu 441 Norvegli kiside ylriiti-
len bir ¢alismada serum 25-hydroxyvitamin D diizeyleri
16 ng/mL (40 nmol/L)’den daha diisitk olanlarin depres-
yon olma ihtimalleri daha fazla bulunmustur. Bu kisilere
ya plasebo ya da 2 ayrn yiiksek doz DV (20 000 veya 40
000 IU her hafta) verilmesinden 1 y1l sonraki izlemlerinde
DV alan guruplarda depresyon diizeylerinin daha diisiik
oldugu bulunmustur. Bu ¢alisma serum hydroxyvitamin
D diizeylerinin 25- ya da 20 ng/mL (50 nmol/L) ve {is-
tiinde tutulmaya ¢alisilmasinin gerekliligini diistindiir-
mekte, bir bagka ¢alismada da Vitamin D3’tin (400 and
800 IU) saglikli bireylere verilmesinin duygudurum tize-
rinde olumlu etkisi oldugu gosterilmekle beraber bu se-

kilde bir iligki gostermeyen ¢aligmalar da mevcuttur.?3

Depresif bozukluklarin bir diger sekli mevsimsel
duygulanim bozuklugudur (MDB). Bu durum giinessiz
gecen uzun aylarda 6zellikle de kisin goriliir. Kis dep-
resyonu olarak da adlandirilir. Tablo depresyona benze-
mekle beraber ilik bahar aylari gelince iyilesme
egilimindedir. MDB Finlandiya ve Nordic iilkeleri gibi
yiiksek rakiml tilkelerde daha sik goriiliir ve toplumun
%10’u bu durumdan yakinir. Hatirlayacak olursak kis ve
yiiksek rakim ayni zamanda DV seviyelerinin diisiiklii-
gliyle sonuglanan durumlardir. Yine de DV degerlerinin
distiklagintin MDB’nin bir sebebi olup olmadig: ya da
bu iki durumun da mevsimden bagimsiz olarak birarada
bulunabilirligi cevab: heniiz bilinmeyen sorulardir.
MDB’de depresyon belirtileri olarak 6zellikle agir1 kar-
bonhidrat titketimi ve kilo alimi, agir1 uyku, uyanma
glcliigii, enerji azlig1, sabah uyanma giicliigii hakimdir.
MDB’nin serotonin azlig ile iligkili oldugu disiiniliir.
MDB’nin evrimin bir sonucu olarak insanlarin kigin kig
uykusuna yatamamalarinin bir sonucu oldugu disiinii-
liir. Isik tedavisi ve baharin gelmesi mitkemmel tedavi
saglar. Hastalar tedavi i¢in genellikle birkag hafta 30 ila
60 dakika parlak 1132 maruz birakilirlar.® Ancak mev-
simsel depresyonu olan bir grup hastada 151k tedavisine
kiyasla 100 000 IU ergocalciferol depresyon olgekleri
tizerinde daha belirgin bir diigmeye yol agmigtir.3!

fyi bilinen gercek 151810 pineal bez hiicrelerini
uyardigi ve daha ¢ok melatonin ve bundan da serotonin

salinimina yol a¢tigidir. Bu kimyasallar duygudurum ve
uyku uyaniklik doéngiisiinii iyilestirir. Bundan yola ¢ika-
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rak bazi bilimadamlar: diisitk DV diizeylerinin daha az
glines 1511 maruziyetinin ve dolayisiyla da serotonin ve
melotoninin daha diistik tiretiminin bir markeri oldu-
gunu disiiniirler. Cogu uzman kisin DV aliminin iyi bir
fikir oldugunu disiiniirler ¢iinkd bu aylar boyunca deri
sentez yetenegini kaybeder. Bunun art1 bonus katkis: da
MDB nun 6nlenmesi olabilir ve bu bile bu tavsiyenin tu-
tulmasi i¢in bir neden olabilir.?

I DV EKSIKLIGI ILE ILISKILI HASTALIKLARIN
PSiKiYATRIK BOZUKLUKLARLA iLISKiS

Depresyon, DV eksikligi ile ilgkili hastaliklar olan osteo-
poroz, diyabet, kalp hastaligi, multipl skleroz ve roma-
toid artrit ile 6nemli oranda birliktelik gostermektedir.
Sizofreni ise multipl skleroz disindaki diger DV eksikligi
tablolar1 olan kalp hastaligi, diyabet, osteoporoz ve hi-
pertansiyon ile birlikte sik goriilmektedir.

DV eksikligine baglh ortaya ¢ikan hastaliklarda psi-
kiyatrik hastaliklarin birlikteligi siklikla goriiliir.32* Or-
negin depresyon, kalp hastaliklarinda mortalite artistyla
iligkilidir ve tip 1 ve tip 2 diyabet i¢in biiytik bir risk fak-
toridir.3*% Hali hazirdaki depresyon varhiginin kadin-
larda kemik mineral yogunlugundaki azalmayla iligkili
oldugu gosterilmistir.3® Multipl sklerozlu hastalarda da
depresyon birlikteligi siktir.3* Romatoid artritli hastalar,
ozellikle de kenttte yasayanlar, hastalifin siiresi ve sid-
deti ile olan baglantisi diglandiginda bile belirgin sekilde
daha fazla depresyon oranlarina sahip bulunmuglardir.*!
Sizofreninin de kalp hastaligi, diyabet, hipertansiyon ve
osteoporozla birlikteliginin sik oldugu bildirilmigtir.*>43

I DV'NIN PSIKIYATRIK HASTALIKLARDA KULLANIMI

DV kullaniminin psikiyatrik belirtileri diizeltecegini
soylemek icin heniiz erken olmakla beraber sinirh sa-
yida da olsa bunu destekleyen veriler mevcuttur.

DV eklenmesiyle psikiyatrik hastaligin da es za-

manh iyilestigini gosteren vaka sunumlar1 mevcuttur.*

Psikiyatrik hastalig olan bir kiside DV eksikligi
saptandiginda klinisyen giines 15181, yapay UVB kaynagi,

D VITAMINI VE PSIKIYATRIK HASTALIKLAR

agizdan DV ya da bu 3 alternatifin kombinasyonunu kul-
lanarak DV sistemini takviye etmelidir. Kullanilan me-
todun ne olduguna bakilmaksizin klinisyen 25(OH)D
diizeylerinin 35-55 ng/mL olacak sekilde devamliligini
saglamalidir. Hasta eger ila¢ almak istemiyorsa, cildini
UVB’nin yiiksek diizeylerde oldugu aylar boyunca haf-
tada 3 kez birka¢ dakikaligina giin ortasi giines 15181na
maruz birakarak da bu diizeyleri saglayabilir (The Holick
method).*® UVB yayan yapay 151tk kaynaklar1 da mevcut
olup serum 25(OH)D diizeylerini artirdig1 gosterilmistir.
Giines 15181ndan kaginan ve yapay 151k kaynaklarini kul-
lanmak istemeyenler icin kolekalsiferol, en ¢ok tercih
edilen DV formudur. Bu form sentetik analog olan ergo
calciferoldan daha gii¢lii ve daha giivenilirdir. 4

Tedavi i¢in Cholecalciferol, veya ergocalciferol ye-
rine sentetik DV analoglar1 kullanilmamalidir, ¢iinkii
bunlar gercek problemi halletmezler ve hiperkalsemiye
yol agabilirler.”

0 SONUG

Depresyon ve duygudurum ile ilgili veriler DV yetersiz-
ligi ile ilgili iliski bildirse de yapilan ¢alismalar heniiz
tam bir nedensellik kurmak i¢in yetersizdir. Ancak yine
de bu semptomlar: olan hastalarda DV diizeyleri de dik-
katli bir sekilde degerlendirilmelidir. $izofreni ve DV
yetersizligi baglantis1 daha muhtemel goriinmektedir.
Ozellikle ABD’de yiiksek rakimli bélgelere goc eden ve
deri rengi daha koyu olan go¢menlerde 3 kat daha yiik-
sek oranda sizofreni goriilmesi dikkate deger bir bulgu-
dur. Yine de bu veri DV eksikligi ile tek basina
nedensellik kurmadan ziyade 6zellikle giines 1s181na
daha az maruz kalmakla ortaya ¢ikan bir DV eksikliginin
yetersiz beslenmenin de etkisiyle gelisen VB12 ve folat
eksikligi ile birlikte stresli ortamin DNA transkripsiyo-
nunda degisiklige sebep olmasini diisiindiirebilir. Sizof-
renide 6zellikle kis dogumlar1 olmasi, kirsal bolgede
daha sik goriilmesi DV eksikligi bulgusunu destekler ni-
teliktedir. Buradan yola ¢ikarak eger bu baglanti dogruysa
DV diizeylerini diizenleyerek hastaligin olusumunu 6n-
lenmesi i¢in bir yol bulunmug olabilir.*®

Torrey EF, Miller J. The Invisible Plague:
The Rise of mental lliness from 1750 to
the Present. Rutgers University Press;
2002.

Jeste DV, Alexopoulos GS, Bartels SJ, Cum-
mings JL, Gallo JJ, Gottlieb GL, et al. Con-

108

I KAYNAKLAR

sensus statement on the upcoming crisis in
geriatric mental health: research agenda for
the next 2 decades. Arch Gen Psychiatry
1999;56(9):848-53.

Rubin AL. Looking at Other Possible Func-
tions of Vitamin D. Vitamin D for Dummies. 1

ed. Indianapolis, Indiana: Wiley Publishing;
2011. p.155-70.

Garcion E, Wion-Barbot N, Montero-Menei
CN, Berger F, Wion D. New clues about vita-
min D functions in the nervous system. Trends
Endocrinol Metab 2002;13(3):100-5.

Turkiye Klinikleri J Pediatr Sci 2012;8(2)



D VITAMINI VE PSIKIYATRIK HASTALIKLAR

10.

11.

12.

13.

14,

15.

16.

17.

18.

Puchacz E, Stumpf WE, Stachowiak EK, Sta-
chowiak MK. Vitamin D increases expression
of the tyrosine hydroxylase gene in adrenal
medullary cells. Brain Res Mol Brain Res
1996;36(1):193-6.

Partonen T. Vitamin D and serotonin in win-
ter. Med Hypotheses 1998;51(3):267-8.

Eyles D, Brown J, Mackay-Sim A, McGrath J,
Feron F. Vitamin D3 and brain development.
Neuroscience 2003;118(3):641-53.

Brown J, Bianco JI, McGrath JJ, Eyles DW.
1,25-dihydroxyvitamin D3 induces nerve
growth factor, promotes neurite outgrowth and
inhibits mitosis in embryonic rat hippocampal
neurons. Neurosci Lett 2003;343(2): 139-43.

Lambert GW, Reid C, Kaye DM, Jennings GL,
Esler MD. Effect of sunlight and season on
serotonin turnover in the brain. Lancet 2002;
360(9348):1840-2.

Wintzen M, Ostijn DM, Polderman MC, le
Cessie S, Burbach JP, Vermeer BJ. Total
body exposure to ultraviolet radiation does not
influence plasma levels of immunoreactive
beta-endorphin in man. Photodermatol Pho-
toimmunol Photomed 2001;17(6):256-60.

Gambichler T, Bader A, Vojvodic M, Aver-
maete A, Schenk M, Altmeyer P, et al. Plasma
levels of opioid peptides after sunbed expo-
sures. Br J Dermatol 2002;147(6):1207-11.

McGrath J, Selten JP, Chant D. Long-term
trends in sunshine duration and its association
with schizophrenia birth rates and age at first
registration data from Australia and the Nether-
lands. Schizophr Res 2002;54(3):199-212.

Torrey EF, Miller J, Rawlings R, Yolken RH.
Seasonality of births in schizophrenia and
bipolar disorder: a review of the literature.
Schizophr Res 1997;28(1):1-38.

Parker G, Mahendran R, Koh ES, Machin D.
Season of birth in schizophrenia: no latitude at
the equator. Br J Psychiatry 2000;176:68-71.

McGrath JJ, Eyles DW, Pedersen CB, Ander-
son C, Ko P, Burne TH, et al. Neonatal vitamin
D status and risk of schizophrenia: a popula-
tion-based case-control study. Arch Gen Psy-
chiatry 2010;67(9):889-94.

Berg AO, Melle |, Torjesen PA, Lien L, Hauff
E, Andreassen OA. A cross-sectional study of
vitamin D deficiency among immigrants and
Norwegians with psychosis compared to the
general population. J Clin Psychiatry 2010;
71(12):1598-604.

Meguid NA, Hashish AF, Anwar M, Sidhom G.
Reduced serum levels of 25-hydroxy and
1,25-dihydroxy vitamin D in Egyptian children
with autism. J Altern Complement Med 2010;
16(6):641-5.

Zhang M, Cheng K, Jetmalani J, Rope R, Mar-
tin E. Do Children With Psychiatric Disorders
have a higher prevalence of Hypovitaminosis
D? American Psychiatric Association (APA)

Turkiye Klinikleri J Pediatr Sci 2012;8(2)

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

30.

31.

32.

2011 Annual Meeting: NR01-67. Presented
May 14, 2011.New Research book, Hawaii.

. Shardell M, Hicks GE, Miller RR, Kritchevsky

S, Andersen D, Bandinelli S, et al. Association
of low vitamin D levels with the frailty syn-
drome in men and women. J Gerontol A Biol
Sci Med Sci 2009;64(1):69-75.

Llewellyn DJ, Langa KM, Lang IA. Serum 25-
Hydroxyvitamin D Concentration and Cogni-
tive Impairment. J Geriatr Psychiatry Neurol
2009;22(3):188-95.

Slinin'Y, Paudel ML, Taylor BC, Fink HA, Ishani
A, Canales MT, et al. 25-Hydroxyvitamin D lev-
els and cognitive performance and decline in
elderly men. Neurology 2010;74(1):33-41.

Llewellyn DJ, Lang IA, Langa KM, Muniz-Ter-
rera G, Phillips CL, Cherubini A, et al. Vitamin
D and risk of cognitive decline in elderly per-
sons. Arch Intern Med 2010;170(13):1135-41.

Annweiler C, Schott AM, Rolland Y, Blain H,
Herrmann FR, Beauchet O. Dietary intake of
vitamin D and cognition in older women: a
large population-based study. Neurology
2010; 75(20):1810-6.

Cannella C, Savina C, Donini LM. Nutrition,
longevity and behavior. Arch Gerontol Geriatr
2009;49 Suppl 1:19-27.

Howland RH. Vitamin D and depression. J
Psychosoc Nurs Ment Health Serv 2011;
49(2):15-8.

Ganji V, Milone C, Cody MM, McCarty F,
Wang YT. Serum vitamin D concentrations are
related to depression in young adult US pop-
ulation: the Third National Health and Nutrition
Examination Survey. Int Arch Med 2010; 3:29.

Humble MB, Gustafsson S, Bejerot S. Low
serum levels of 25-hydroxyvitamin D (25-
OHD) among psychiatric out-patients in Swe-
den: relations with season, age, ethnic origin
and psychiatric diagnosis. J Steroid Biochem
Mol Biol 2010;121(1-2):467-70.

Jorde R, Sneve M, Figenschau Y, Svartberg J,
Waterloo K. Effects of vitamin D supplementa-
tion on symptoms of depression in overweight
and obese subjects: randomized double blind
trial. J Intern Med 2008;264(6): 599-609.

. Lansdowne AT, Provost SC. Vitamin D3 en-

hances mood in healthy subjects during win-
ter. Psychopharmacology (Berl) 1998;135(4):
319-23.

Burback L, Baker GB, Dursun SM. Annual
high-dose vitamin D supplementation does not
affect mental well-being in older women. Evid
Based Ment Health 2011;14(4):103.

Gloth FM 37, Alam W, Hollis B. Vitamin D vs
broad spectrum phototherapy in the treatment
of seasonal affective disorder. J Nutr Health
Aging 1999;3(1):5-7.

Zittermann A. Vitamin D in preventive medi-
cine: are we ignoring the evidence? Br J Nutr
2003;89(5):552-72.

33.

34,

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44.

45.

46.

47.

48.

Nazan AYDIN ve ark.

Holick MF. Vitamin D: A millennium perspec-
tive. J Cell Biochem 2003;88(2):296-307.

Cuijpers P, Smit F. Excess mortality in de-
pression: a meta-analysis of community stud-
ies. J Affect Disord 2002;72(3):227-36.

Rugulies R. Depression as a predictor for
coronary heart disease. a review and meta-
analysis. Am J Prev Med 2002;23(1):51-61.

Musselman DL, Betan E, Larsen H, Phillips
LS. Relationship of depression to diabetes
types 1 and 2: epidemiology, biology, and
treatment. Biol Psychiatry 2003;54(3):317-29.

Harris MD. Psychosocial aspects of diabetes
with an emphasis on depression. Curr Diab
Rep 2003;3(1):49-55.

Michelson D, Stratakis C, Hill L, Reynolds J,
Galliven E, Chrousos G, et al. Bone mineral
density in women with depression. N Engl J
Med 1996;335(16):1176-81.

Patti F, Cacopardo M, Palermo F, Ciancio MR,
Lopes R, Restivo D, et al. Health-related qual-
ity of life and depression in an Italian sample
of multiple sclerosis patients. J Neurol Sci
2003;211(1-2):55-62.

Buchanan RJ, Wang S, Tai-Seale M, Ju H.
Analyses of nursing home residents with mul-
tiple sclerosis and depression using the Mini-
mum Data Set. Mult Scler 2003;9(2):171-88.

Abdel-Nasser AM, Abd EI-Azim S, Taal E, El-
Badawy SA, Rasker JJ, Valkenburg HA. De-
pression and depressive symptoms in
rheumatoid arthritis patients: an analysis of
their occurrence and determinants. Br J
Rheumatol 1998;37(4):391-7.

Green Al, Canuso CM, Brenner MJ, Wojcik
JD. Detection and management of comorbid-
ity in patients with schizophrenia. Psychiatr
Clin North Am 2003;26(1):115-39.

Dixon L, Postrado L, Delahanty J, Fischer PJ,
Lehman A. The association of medical comorbid-
ity in schizophrenia with poor physical and mental
health. J Nerv Ment Dis 1999;187(8): 496-502.

Humble MB. Vitamin D, light and mental health.
J Photochem Photobiol B 2010;101(2): 142-9.

Vieth R, Chan PC, MacFarlane GD. Efficacy
and safety of vitamin D3 intake exceeding the
lowest observed adverse effect level. Am J
Clin Nutr 2001;73(2):288-94.

Trang HM, Cole DE, Rubin LA, Pierratos A,
Siu S, Vieth R. Evidence that vitamin D3 in-
creases serum 25-hydroxyvitamin D more ef-
ficiently than does vitamin D2. Am J Clin Nutr
1998;68(4):854-8.

Vieth R. The pharmacology of vitamin D, in-
cluding fortification strategies. In: Feldman
D, Glorieux F, eds. Vitamin D, Chapter 61,
in press, 2 ed. Academic Press, San Diego.
Dealberto MJ. Why are immigrants at in-
creased risk for psychosis? Vitamin D insuffi-
ciency, epigenetic mechanisms, or both? Med
Hypotheses 2007;68(2):259-67.

109



