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Ö ZET
Uzun yıllar kemik sağlığını koruyucu özelliği ile bilinen D vitamininin, son yıllarda kemik sağlığı dışında da sağlık üzerine birçok 
etkisinin olduğu ortaya konulmuştur. Yapılan araştırmalar, D vitamini eksikliğinin duygudurum bozukluklarının etiyolojisinde de 
rol alabileceğine işaret etmektedir. D vitamini reseptörlerinin (VDR) beyinde birçok bölgede bulunması bu ilişkiyi desteklemektedir. 
Epidemiyolojik çalışmalar da, depresyonu olan bireylerde serum 25-hidroksi D vitamini (25(OH)D) düzeylerinin düşük olduğunu 
göstermektedir. Bu derleme çalışmada, depresyon ve D vitamini arasındaki ilişki mevcut literatür ışığında ele alınmıştır. 

Anahtar kelimeler: D vitamini, 25-hidroksivitamin D, depresyon

ABSTRACT
For long years vitamin D was known with its function on bone protection. However, in recent years it has been stated that there are lots 
of extra-bone effects. Studies show that vitamin D deficiency may have a role in the etiology of mood disorders. Discovering vitamin D 
receptors (VDR) in the multiple parts of the brain supports this relationship. Epidemiological studies also show that serum 25-hydroxy 
vitamin D levels are low in people with depression. In this review article, the relationship between vitamin D and depression was 
reviewed using the current literature. 
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GİRİŞ

Yağda çözünen eriyen vitaminlerden biri olan 
D vitamini, ilk olarak 1922 yılında Mc Callum 
tarafından morina balığı karaciğerinden izole 
edilmiştir. Yakın zamana kadar, kemik sağlığı 
ve kalsiyum emilimi üzerine olan etkisi ile 
bilinen D vitamininin, iskelet sistemi dışında 
da oldukça etkin rol oynayan bir hormon 
olabileceği son yıllarda yapılan çalışmalarla 
gösterilmiştir (1). Günümüzde D vitamini 
yetersizliğinin kardiyovasküler hastalıklardan 
kansere, dermatolojik hastalıklardan psikiyatrik 
rahatsızlıklara kadar çok farklı hastalıklarla ilişkili 
olabileceği düşünülmektedir (2-4). Öte yandan

D vitamini yetersizliği önemli bir halk sağlığı 
sorunu olmaya devam etmektedir. Dünyada 1 
milyar kişide D vitamini yetersizliği veya eksikliği 
olduğu tahmin edilmektedir (5). Güneşin en yoğun 
olduğu, ekvatora yakın bölgelerde bile D vitamini 
eksikliğine rastlanmaktadır. Ülkemizde de D 
vitamini yetersizliği adölesanlarda kışın %15.6-
59, yazın %15.6-25, yaşlı nüfusta %33.4,menopoz 
dönemindeki kadınlarda ise %51 olarak 
saptanmıştır (6-8). Ege bölgesinde yapılan bir 
çalışmada, yetişkin bireylerin sadece %11.3’ünde 
yeterli serum 25-hidroksivitamin D [25 (OH)
D] düzeyi saptanmış, %74.9’unda yetersizlik, 
%13.8’inde ise eksiklik olduğu bildirilmiştir (9).
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Amerikan Tıp Enstitüsü (Institute of Medicine, 
IOM) D vitamini için günlük tavsiye edilen 
alım düzeyini yetişkinler için 600 IU olarak 
belirlemiştir. Serum 25 (OH)D düzeylerinin ise 50 
nmol/L’nin (20 ng/mL) üstünde olmasının, kemik 
yoğunluğunu korumak ve kalsiyum emilimini 
sağlamak için önemli olduğunu vurgulamıştır 
(10). Bununla birlikte bu düzeyin yetersiz 
olduğu, alt limit olarak 75 nmol/L’nin (30 ng/
mL) belirlenmesi gerektiğini savunan görüşler 
de mevcuttur (11). Türkiye için geliştirilen 
Türkiye’ye Özgü Beslenme Rehberinde ise D 
vitamini güvenilir alım düzeyi yetişkin kadın ve 
erkekler için 400 IU (10 mcg) olarak belirlenmiştir 
(12).

D vitamininin temel kaynakları güneş ışığı ve 
diyettir. D vitamini gereksinmemizin %90’ı güneş 
ışığı aracılığı ile vücutta sentez edilmektedir. 
Diyetle D vitamini gereksinmesinin sadece %10’u 
karşılanabilmektedir (2). D vitamini diyetle 
bitkisel kaynaklardan genellikle ergokalsiferol 
(D2), hayvansal kaynaklardan ise kolekalsiferol 
(D3) formunda alınmaktadır. Yağlı balıklar, balık 
karaciğeri yağı, yumurta sarısı, bazı mantarlar ve 
zenginleştirilmiş ürünler D vitamininin besinsel 
kaynaklarıdır (5).

Depresyon veya depresif bozukluk şiddetli ve 
kişinin yaşamını olumsuz olarak etkileyen, 
hatta tüm yaşamsal işlevlerini bozan, çeşitli 
semptom gruplarından oluşan bir duygudurum 
bozukluğudur. Bu semptom grubunun içinde, 
duygudurum anormalliğinin yanı sıra vejetatif 
(uyku, iştah, vücut ağırlığı), bilişsel (dikkat süresi, 
bellek, algıda olumsuz çarpıtmalar), dürtüsel 
(intihar, cinayet), davranışsal (motivasyon, haz, 
ilgi alanları) ve bedensel (mide ağrıları, kas 
gerginliği) özelliklerde değişimler yer almaktadır 
(13). 

Depresyon oldukça sık görülen bir duygudurum 
bozukluğu olup küresel hastalık yükünde de 
oldukça önemli bir paya sahiptir. Dünya Sağlık 
Örgütü verilerine göre, depresyon 350 milyondan 
fazla kişiyi etkilemektedir (14). Depresyon için 
etkili tedavi yöntemleri olmasına karşın, bu 
sendroma sahip kişilerin yarısından daha azı 
(hatta bazı ülkelerde %10’u) tedavi almaktadır. 
Depresyonun farklı türleri olmakla birlikte 

depresyon denildiğinde genellikle majör depresif 
bozukluktan bahsedilir (15). Depresyonun risk 
etmenleri arasında cinsiyet, ırk, medeni durum, 
aile öyküsü, erken dönem çocukluk yaşantıları, 
olumsuz yaşam olayları ve stres etkenleri, 
sosyo-ekonomik durum ve genetik etmenler  yer 
almaktadır (16). Tüm bunların yanı sıra, son yıllarda 
diyet kalitesinin kötü olmasının da depresyon için 
bir risk etmeni olduğu gösterilmiştir. Özellikle 
folat, B6, B12 gibi B grubu vitaminler, çinko, demir, 
magnezyum gibi mineraller ve omega-3 yağ 
asidi depresyonla sıklıkla ilişkilendirilmektedir. 
Yapılan çalışmalarda folat, B12 gibi mikrobesin 
ögelerinin diyetle alımlarının düşük olmasının 
depresyon riskini arttırabileceği belirtilmiştir 
(17-19). Diyetinde balık tüketimi ve omega-3 
yağ asidi alımı az olan bireylerde de depresyon 
riskinin daha yüksek olduğu saptanmıştır (20). 
Yapılan bir meta-analizde depresyon olan kişilerde 
eikosapentaenoik asit (EPA) ve dokozahekzaenoik 
asit (DHA) ve toplam n-3 yağ asidi düzeylerinin 
düşük olduğu bulunmuştur (21). Ayrıca doymuş 
yağ asidi ve sodyum alımının yüksek olması 
ve artmış şeker tüketimi depresyon şiddeti ile 
ilişkilendirilmiştir (22). Hızlı-hazır besinler ve 
karbonhidrat içeriği yüksek pastacılık ürünlerinin 
fazla tüketimi de depresyon riskinde artışa neden 
olmaktadır (23). Buna karşın Akdeniz diyeti gibi 
meyve, sebze ve tam tahıllı ürünlerden zengin, 
doymuş yağ içeriği düşük beslenme biçiminin 
depresyon riskini azaltmada etkili olabileceği 
bilinmektedir (24-25). 

Son yıllarda yapılan çalışmalar, D vitamininin 
de depresyon ile ilişkili olabileceğine işaret 
etmektedir. Birçok epidemiyolojik araştırmada, 
serum 25 (OH)D düzeyi ile depresyon arasındaki 
negatif ilişki gösterilmiştir (26-37). D vitamini 
reseptörlerinin (VDR) beynin depresyonla 
ilişkili olabilecek bölgelerinde de bulunması, 
D vitamininin depresyonun etiyolojisinde rol 
alabileceği tezini güçlendirmektedir (26). Bu 
derlemede de, D vitamini ve depresyon arasındaki 
ilişkiyi inceleyen çalışmalar özetlenmiştir.

Gözlemsel	Çalışmalar

Depresyonu olan bireylerde serum D vitamini 
düzeyinin düşük olduğuna işaret eden birçok 
epidemiyolojik çalışma mevcuttur. Farklı ölçekler 
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uygulanarak depresyon varlığı saptanmış birçok 
grupta bu ilişki gösterilmiştir (27-37). D vitamini 
ve depresyon ilişkisini inceleyen sistematik 
derleme ve meta-analizin yapıldığı bir çalışmada, 
bir vaka-kontrol, 10 kesitsel ve 3 kohort çalışma 
dahil edilerek toplam 31.424 bireyin verileri 
analiz edilmiştir. Analiz sonucunda, depresyonu 
olan kişilerde kontrol grubuna kıyasla serum 
D vitamini düzeylerinin daha düşük olduğu 
[ortalama fark: 17.5 nmol/L, standardize ortalama 
fark (SAM): 0.60], serum D vitamini düzeyleri 
en düşük olan grubun en yüksek olan gruba göre 
olasılık oranlarının (1.31, %95 güven aralığında 
1.0-1.71) daha yüksek olduğu saptanmıştır. Kohort 
çalışmaların sonuçları da, D vitamini düzeyi en 
düşük olan grup için tehlike oranlarının (2.21, 
%95 güven aralığında, 1.40-3.49) arttığına işaret 
etmektedir (27). 

Bu konudaki ilk bilimsel araştırmalar yaşlı nüfusta 
yapılmıştır. Amsterdam’da 1282 yaşlı katılımcı 
(65-95 yaş) ile gerçekleştirilen çalışmada, 
bireyler CES-Depresyon Ölçeği (Center for 
Epidemiological Studies-Depression Scale) 
ve Tanı Koyucu Görüşme Ölçeği (Diagnostic 
Interview Schedule) kullanılarak depresyon 
varlığı açısından değerlendirilmişlerdir. Çalışma 
sonucunda, hem majör (n=26) hem de minör 
depresyonu (n=169) olduğu belirlenen bireylerde 
25 (OH)D düzeylerinin depresyonu olmayan 
bireylere göre (n=1087) %14 daha düşük olduğu 
saptanmıştır. D vitamini düzeyleri majör, minör 
depresyonu olanlar ve depresyonu olmayanlar için 
sırasıyla 19 ng/mL, 19 ng/mL, 22 ng/mL olarak 
saptanmıştır (28).

Benzer bir çalışma, huzurevinde kalan Avrupalı 
yaşlı erkekler ile gerçekleştirilmiş ve bu çalışmada 
da yaşam tarzından ve sağlık etmenlerinden 
bağımsız olarak 25 (OH)D düzeylerinin 
depresyon ile negatif ilişkili olduğu gösterilmiştir. 
Yaş düzeltmesinin yapıldığı doğrusal regresyon 
modelinde de serum 25 (OH)D düzeylerinde 10 
nmol/L’lik azalışın depresyon ölçeği skorlarında 
ortalama %5.2’lik bir artışa neden olduğu 
gösterilmiş ve bu artışın istatistiksel olarak önemli 
olduğu kaydedilmiştir (29). 

Yaşlı bireyler üzerinde gerçekleştirilen bir başka 
çalışmada 531 kadın ve 423 erkek katılımcı 6 

yıl süreyle izlenmişlerdir. Başlangıçta serum 
25 (OH)D düzeyleri ölçülen bireylerde depresif 
semptomların varlığı CES-Depresyon Ölçeği ile 
başlangıç, 3.yıl ve 6.yılda değerlendirilmiştir. 25 
(OH)D düzeyi 50 nmol/L’den az olan kadın ve 
erkeklerde izlem süresince CES-Depresyon Ölçeği 
skorlarında artışın daha fazla olduğu görülmüştür. 
Bunun yanı sıra, D vitamini düzeyi düşük olan 
bireylerde izlem süresince depresyon insidansının 
daha yüksek olduğu saptanmıştır (30).

Yetişkin nüfusta yapılan çalışmalar da serum 
D vitamini düzeyi ile depresyon arasındaki 
ilişkiye dikkat çekmiştir. Hollanda Depresyon 
ve Anksiyete Çalışması’nın katılımcıları ile 
yürütülen bir araştırmada, depresyonu olan 
(n=1102) veya remisyon döneminde olan 
(n=790) hastalar, sağlıklı kontrol grubu ile 
karşılaştırılmıştır. Depresyonu olan grubun 25 
(OH)D düzeylerinin kontrol grubuna göre daha 
düşük olduğu saptanmıştır. Ayrıca iki yıllık izlem 
sonucunda depresyonu olan kişilerde serum 25 
(OH)D düzeyleri ile semptomların şiddeti arasında 
ters ilişki olduğu gözlenmiştir (31).

Örneklemi geniş bir başka çalışmada da 
(n=10086) depresif semptomların varlığı ve 
serum 25 (OH)D düzeyleri araştırılmıştır. Yaş, 
beden kütle indeksi (BKİ), medeni durum, 
eğitim düzeyi, alkol tüketimi, fiziksel aktivite ve 
kronik hastalıklara ilişkin düzeltme yapıldıktan 
sonra 25 (OH)D düzeyleri açısından, en yüksek 
çeyreklik (78.4 nmol/L) ile en düşük çeyreklik (39 
nmol/L) karşılaştırıldığında, en yüksek çeyreklik 
için olasılık oranı sigara içenlerde 0.59, sigara 
içmeyenlerde ise 0.74 olarak hesaplanmıştır. 
İlişkinin özellikle kadınlarda daha güçlü olduğu 
gözlenmiştir (32).

Benzer yöntemle ilişkinin araştırıldığı başka 
çalışmalarda da depresyonu olan hastalarda serum 
25 (OH)D düzeylerinin düşük olduğu gösterilmiştir 
(33-37). Buna karşın ilişkinin gösterilemediği 
çalışmalar da mevcuttur. Yetişkin 3916 Amerikan 
bireyin katıldığı bir çalışmada, orta ve ciddi düzey 
depresyonun ve majör depresyonun serum 25 (OH)
D düzeyleri ile negatif ilişkili olduğu saptansa da, 
demografik değişiklikler, yaşam tarzı etmenleri ve 
kronik durumlara ilişkin düzeltmeler yapıldıktan 
sonra ilişki anlamlılığını koruyamamıştır (38). 
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Benzer şekilde, 118 Avrupalı yaşlı ile yapılan 
bir çalışmada yüksek serum 25 (OH)D düzeyi 
düşük depresyon skorları ile ilişkili bulunsa da, 
demografik özelliklere ve yaşam tarzına ilişkin 
düzeltmeler yapıldıktan sonra ilişki anlamlılığını 
koruyamamıştır (39).

Diyet D vitamininin en önemli kaynağı olmasa 
da, yağlı balıklar ve zenginleştirilmiş ürünler ile D 
vitamini alımına önemli katkılar yapılabilmektedir. 
Diyetle D vitamini alımının depresyon riskiyle 
ilişkisinin araştırıldığı bir çalışmada, 81189 
kadının besin tüketimi sıklıkları alınarak günlük 
aldıkları D vitamini miktarları belirlenmiştir. 
Diyetle >400 IU/gün D vitamini alanlarda <100 
IU/gün D vitamini alanlara göre %20 daha az 
depresyon görüldüğü saptanmıştır. Çalışmanın 
devamında, başlangıçta depresyonu olmayan 
kişilerde izlem yapılmış ve 3 yıl sonra >400 IU/
gün D vitamini alanlarda <100 IU/gün D vitamini 
alanlara göre depresyon insidansının %20 daha az 
olduğu ortaya konulmuştur (40).

Doğum sonrası gelişen depresyon da D vitamini 
düzeyi ile ilişkilendirilmiştir. Hamilelik süresince 
serum 25 (OH)D düzeylerinin düşük olmasının 
doğum sonrası depresyon riskini arttırabileceği 
gösterilmiştir (41). 

Müdahale	Çalışmaları

Epidemiyolojik çalışmalarda gösterilen ilişki, 
ilgiyi klinik çalışmalara yoğunlaştırmış ve 
depresyon tedavisinde D vitamini verilmesinin 
etkinliği araştırılmaya başlanmıştır. Ancak klinik 
çalışmaların sonuçları daha karmaşık ve tutarsızdır. 
Bu konuyu ele alan bir meta-analiz çalışmasında, 
D vitamininin depresyon tedavisindeki rolünü 
inceleyen toplam 15 çalışmanın olduğu saptanmış 
ve bu çalışmalardan 8’inde çalışma hipotezinin 
test edilmesini engelleyen kısıtlamaların olduğu 
bildirilmiştir. Çalışmalarda başlangıç 25 (OH)
D düzeylerinin ölçülmemesi, etkin dozun altında 
(600-800 IU) D vitamini desteği yapılması, 
çalışmanın başlangıcında 25 (OH)D düzeyleri 
yüksek olan grubun alınması gibi kısıtlamaların 
olduğu belirtilmiştir. Bu nedenle epidemiyolojik 
çalışmalardaki olumlu ilişkinin klinik çalışma 
sonuçlarına yansımadığı sonucuna varılmıştır. 
Bu tarz kısıtlamaların bulunmadığı saptanan yedi 

çalışmanın altısında ise D vitamini desteğinin 
depresif semptomları azaltmada etkili olabileceği 
gösterilmiştir (42).

Yılın belirli dönemlerinde ortaya çıkan 
ve yinelenen duygu durum değişiklikleri, 
mevsimsel duygudurum bozukluğu (MDB) 
olarak adlandırılmaktadır. Hastalığın en yaygın 
görünümü kış depresyonlarıdır (Kış Tipi 
Mevsimsel Duygudurum Bozukluğu). MDB’nin 
etiyolojisinde gün ışığının biyolojik ritim 
üzerindeki etkisinin rolü olduğu düşünülmektedir 
(43). Gün ışığı sayesinde vücutta sentezlenen D 
vitamininin kış tipi MDB ile ilişkisini araştıran 
bazı çalışmalar mevcuttur. Bir pilot çalışmada, 
serum D vitamini düzeyleri <40 nmol/L olan 6 
kadın değerlendirilmiştir. Çalışmanın başında 
katılımcılara günlük 5000 IU D vitamini desteği 
verilmiş ve Beck Depresyon Ölçeği II uygulanmış, 
sekiz hafta sonra serum D vitamin düzeyleri 
tekrar ölçülmüş ve ölçek tekrarlanmıştır. Vitamin 
desteğinden sonra D vitamini düzeylerinin 
ortalama 27 ng/mL arttığı ve ölçek skorlarında 
ortalama 10 puanlık azalma olduğu gözlenmiştir 
(44). Başka bir müdahale çalışmasında ise, MDB 
olan sekiz birey 100.000 IU D vitamini, yedi birey 
ise fototerapi almış, sadece D vitamini alan grubun 
depresyon skorlarında iyileşme görülmüştür (45).

Potansiyel	Mekanizmalar

Yapılan çalışmaların çoğu kesitsel çalışma olduğu 
için neden sonuç ilişkisi araştırılmamıştır. D 
vitamininin mental hastalıklarla ilişkisindeki 
mekanizma(lar) açık bir şekilde bilinmemekle 
birlikte öne sürülen bazı hipotezler mevcuttur. 
En çok üzerinde durulan konu, D vitamin 
reseptörlerinin (VDR) beyinde bulunuşudur 
(26). Prefrontal korteks, hippokampus, singulat 
girus, talamus, hipotalamus gibi depresyonla 
ilişkili olan bölgelerde VDR’nin bulunması, 
D vitamininin depresyonun etiyolojisinde yer 
alabileceğini düşündürmektedir (26). Ayrıca 
bu bölgelerin birçoğunda 25 (OH)D’yi D 
vitamininin aktif formu olan 1,25 (OH)D’ye 
dönüştüren 1-alfa hidroksilaz enziminin varlığı 
saptanmıştır.Böylece D vitamininin beyinde 
nöroendokrin bir işlevi olabileceği belirtilmiştir 
(26). Yapılan bir çalışmada da, VDR genindeki 
polimorfizmlerin yaşlılarda bilişsel işlevve 
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depresif semptomlara yatkınlığı arttırdığı 
gösterilmiştir (46). D vitamininin aktif formu 
olan 1,25 (OH)D, tirozin hidroksilaz enziminin 
gen ekpresyonunu aktive ederek katekolaminlerin 
sentezine destek olmaktadır. Aynı zamanda 
asetilkolin sentezindeki anahtar enzim olan kolin 
asetil transferaz enzim aktivitesini arttırarak 
kolinerjik işlevlere de katkıda bulunabileceği 
ileri sürülmüştür (47). Bunlara ek olarak, D 
vitamininin beyindeki oksidatif strese karşı rolü 
olduğu, immün-modülatör etkisinin bulunduğu ve 
nöroprotektif etki gösterdiği bildirilmiştir (47-48). 
Bu mekanizmaların D vitamininin depresyonla 
ilişkisinde rol oynayabileceği düşünülmektedir.

Mevsimsel duygudurum bozukluklarına ilişkin ise 
farklı bir hipotez ortaya atılmıştır. Kış tipi MDB’nın 
D vitamini ile değil, seratonin ile ilişkili olduğu, 
bahar dönemi MDB’nın ise D vitamini eksikliği 
ile ilişkili olduğu öne sürülmüştür. D vitamini 
yetersizliğinin, güneş ışığı yoksunluğundan 1-2 
ay sonra ortaya çıkması, buna karşın seratonin 
düzeylerinin güneş ışığı yokluğunda hemen 
azalması, kış dönemi depresyonunun seratonin 
düzeylerindeki azalma ile ilişkili olabileceği 
şeklinde yorumlanmıştır (47). Ancak konuya ilişkin 
farklı görüşler de mevcuttur. Yeni çalışmalarla 
konunun aydınlatılmasına gereksinme vardır. 

Balık ve depresyon arasındaki ilişki birçok 
çalışmada gösterilmiş ve bu ilişkideki rol 
çoğunlukla omega-3 yağ asitlerine atfedilmiştir. 
Bununla birlikte, D vitamininin en önemli 
diyet kaynağının balık olduğu bilinmektedir ve 
balık tüketimi ile depresyon arasındaki ilişkiyi 
açıklamada D vitamininin de bir etmen olabileceği 
öne sürülmüştür (49). Nitekim yakın zamanda 
yapılan bazı meta-analizlerde omega-3 yağ asidi 
alımı ile depresyon arasında belirgin bir ilişkinin 
olmadığı ortaya konulmuştur (50). Bu durum 
balığın içerisindeki besin ögelerinin sinerjik 
etkisinin depresyona karşı koruma sağladığını 
ve etkide D vitamininin de rolünün olabileceğini 
düşündürmektedir.

SONUÇ	ve	ÖNERİLER

Tarih boyunca açık, güneşli bir gökyüzü mutluluk 
ve pozitif duygularla ilişkilendirilmiştir. Buna 
karşın karanlık, kapalı, güneşsiz bir gökyüzü ise 

korkuyu ve sıkıntılı duyguları çağrıştırmıştır. 
Hissedilen bu duyguların, bilimsel bir zemine 
oturtulması arayışında güneş ışığının insan 
vücuduna olan yararlarından D vitamininin 
duygudurum ile ilişkisi son yıllarda sıkça 
araştırılmıştır. D vitamini eksikliği ya da 
yetersizliğinin depresyonla ilişkili olduğunu 
gösteren, özellikle epidemiyolojik çalışmalardan 
elde edilen kanıtlar olmasına karşın, bu kanıtlar 
klinik çalışmalardan elde edilen sonuçlarla henüz 
yeterince desteklenmemektedir. Bu nedenle, risk 
gruplarında depresyonu önlemek ya da tedavi 
etmek için D vitamini desteği alınmasını önermek 
uygun değildir. Bunun için, öncelikle daha iyi 
yöntemlerle planlanmış randomize kontrollü 
klinik çalışmalarla bu etkinin gösterilmesi, uygun 
doz ve sürenin tanımlanması gerekmektedir. 
Bu çalışmalardan olumlu sonuçlar elde edilir ve 
D vitamini gerçekten etkili bulunursa, ucuz ve 
güvenilir bir antidepresan olarak kullanımı uygun 
olacaktır.
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