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Ö ZET

D vitamini sadece bir vitamin olmayıp kalsiyum 
homeostazı, hücre proliferasyonıı ve farklılaşma
sı için gerekli olan hormonların öncü maddesidir. 
Hem endokrin hem de parakriıı aktivite gösterdiği 
için yetersizliği pek çok hastalık ile ilişkilidir. Ma
ternai D vitamini yetersizliği yaygın bir halk sağ
lığı sorunudur. Yeni doğanın D vitamini depoları 
tamamen annenin D vitamini düzeyine bağlıdır. 
Maternai D vitamini yetersizliği sadece anne ve 
fetiisün sağlığını değil yeııidoğanm ileriki haya
tındaki sağlığını da olumsuz yönde etkilemektedir 
Kanıtlar annede D vitamini yetersizliğinin; kemik 
metabolizması bozuklukları, preeklampsi, infer
tilité, gestasyonel diyabet ve artmış sezaryen do
ğum oranı ile ilişkili olabileceğini göstermektedir. 
Maternai D vitamini yetersizliğinin bebek sağlığı 
üzerindeki etkileri ise raşitizme ek olarak artmış 
tip I diyabet, astım ve şizofreni riskidir. Maternai 
D vitamini yetersizliğine bağlı oluşabilecek sağlık 
sorunlarının önlenmesi için bireylerin bu konuda 
bilinçlendirilmesi ve hükümetlerin koruyucu ön
lemler alması son derece önemlidir.

Anahtar Sözcükler: maternai D vitamini, gebelik, 
bebek sağlığı

A B S TRACT

The effects o f  maternai vitamin D deficiency on 
mother and in fan t’s health

Vitamin D is not only a vitamin but also a precur
sor o f  hormones necessary fo r calcium homeosta-
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sis, cell proliferation and differentiation. Vitamin 
D has both endocrine and paracrine activity so its 
deficiency is associated with many diseases. Ma
ternal vitamin D deficiency is a common public 
health problem. Vitamin D stores o f newborn are 
completely dependent on maternal vitamin D lev
els. There is considerable evidence that low mater
nal levels o f vitamin D are associated with adverse 
outcomes for both mother and fetus in pregnancy 
as well as the neonate and child. Vitamin D de
ficiency during pregnancy has been linked with 
a number o f maternal problems including bone 
metabolism disorders, infertility preeclampsia, 
gestational diabetes and an increased rate o f cae
sarean section. Maternal vitamin D deficiency is 
related to increased risk o f rickets, type 1 diabe
tes mellitus, asthma and schizophrenia in infants. 
For the prevention o f health problems related to 
maternal vitamin D deficiency, awareness raising 
public o f this issue and taking protective measures 
by governments are extremely important.

Key Words: maternal vitamin D deficiency, preg
nancy, infant’s health

GÎRÎŞ

Optimal beslenme ve sağlıklı bir gebeliğin birle
şimi “anne ve fetüste fizyolojik ya da psikolojik 
bir patoloji olmaması ve doğan bebeğin sağlıklı 
olması” olarak tanımlanabilir. Gebelikte beslen
me, sadece annenin sağdığını ve komplikasyon 
gelişim riskini etkilememekte, fetüsün büyüme ve 
gelişimi, doğum defektleri ve sağlıklı doğum ile 
de ilişkili olduğu bilinmektedir. Gebelikte ietüsiin 
büyüme ve gelişimi ve annenin sağlığının sürdü
rülebilmesi için enerji ve bazı vitamin ve mineral
lerin gereksinimleri artmaktadır (1).



48 YASSI BAŞ lî„ SA M U R  G.

D vitamini, hem deride ultraviyole B (UVB) ışı
nına maruz kalındığında fotosentez yoluyla üretil
mekte hem de diyetle alınmaktadır (2,3). Diyette 
D vitaminin en zengin kaynakları yağlı balıklar, 
özellikle balık karaciğeri yağı olup, yumurta da 
önemli miktarda D vitamini içermektedir. Süt 
ürünleri ve karaciğerde de bir miktar D vitamini 
bulunmaktadır. Birçok ülkede margarin ve bazı 
ülkelerde de süt D vitamini ile zenginleştirilmek- 
tedir (4).

İnsan derisi güneşin UVB ışını ile temas ettiğinde 
15-30 dakika içinde 7-dehidrokolesterolün yakla
şık %15’i kolekalsiferole dönüşür. Daha uzun süre 
ışınlanmada ise D vitamini aktivitesi göstermeyen 
“lumesterol” gibi moleküller oluşur (2). Dola
şımdaki D vitamini, D vitamini bağlayıcı prote
in ile karaciğere taşınmakta ve karaciğerdeki 25 
hidroksilaz enzimi ile 25-hidroksivitamin D’ye 
[25(OH)D] dönüştürülmektedir. Ancak D vitami
ninin aktif forma dönüşebilmesi için böbreklerde 
1-a-hidroksilaz ile 1,25 dihidroksivitamin D’ye 
[l,25(OH)2D] dönüştürülmesi gerekmektedir. D 
vitamini sentezinde anahtar rol oynayan enzim 
1-a-hidroksilaz enzimidir. l,25(OH)2D vitamini; 
intestinal kalsiyum emilimini artırır, renal kalsi
yum atımını azaltır ve paratroid hormonu (PTH) 
ile birlikte kemikten kalsiyum mobilizasyonunu 
sağlar. 25(OH)D vitamini ise dolaşımdaki majör 
formdur, konsantrasyonu l,25(OH)2D vitamini
nin 1000 katı kadardır ve inaktiftir. D vitamini dü
zeyinin belirlenmesinde sıklıkla serum 25(OH)D 
konsantrasyonları kullanılmaktadır (3,5-6).

Serum 25(OH)D vitamini düzeyi için normal bir 
aralık belirlemek oldukça güçtür. Ancak Barret 
ve diğ. (7) geçtiğimiz yıl yayınladıkları çalışma
larında, serum 25(OH)D vitamini düzeyinin 50 
nmol/L’nin (~20ng/mL) üzerinde olması gerek
tiğini belirtmişlerdir. Ülkemizde serum 25(OH)D 
vitamini düzeyinin 25 ng/mL’nin altında olması 
“D vitamini yetersizliği”, 10 ng/mL’nin altında 
olması ise “D vitamini eksikliği” olarak tanımlan
maktadır (8).

D vitamini sadece bir vitamin olmayıp kalsiyum 
homeostazı, hücre proliferasyonu ve farklılaşma
sı için gerekli olan hormonların öncü maddesidir. 
Hem endokrin hem de paıakrin aktiviteye sahiptir.

D vitamininin aktif metaboliti kalsitriol, steroid 
hormonu gibi etki göstererek hedef dokulardaki re
septör proteinlerine bağlanır ve gen ekspresyonu- 
nu düzenler (7,9). D vitamini reseptörleri (VDR), 
sadece D vitamininin klasik aktivitesini gösterdi
ği kemik, bağırsaklar ve böbrekte değil vücudun 
pek çok dokusunda bulunmaktadır. Bu dokular D 
vitamininin aktif metaboliti için potansiyel hedef
lerdir. Beyin ve plasentayı da içeren bazı dokular 
25(OH)D-la-hidroksilaz enzimi içermektedir ve 
l,25(OH)2D vitamini üretme yeteneğine sahiptir. 
VDR, l,25(OH)2D vitamini aktivitesiııe aracı
lık etmesine rağmen transkripsiyonel düzenleme 
hücreye özgüdür ve sıkı bir şekilde düzenlenir. 
l,25(OH)2D vitamini PTH sekresyonunu önler 
fakat insülin sekresyonunu uyarır. Ayrıca adaptif 
immüniteyi önler ama doğuştan gelen bağışıklığı 
uyarır ve hücre proliferasyonunu önler, farklılaş
mayı uyarır (9).

Günümüzde yaşam tarzında oluşan değişiklikler 
(özellikle günün büyük kısmının içerde geçirilme
si), cilt kanseri riskini azaltmak için güneş koru
yucularının ve güneş gözlüklerinin kullanılması, 
kültürel ya da dini gereklerle kapalı kıyafetlerin 
giyilmesi ve küresel çevre kirliliği tüm dünyada D 
vitamini eksikliklerinin artmasına katkıda bulun
maktadır (5).

D vitamini eksikliği, artmış iskelet bozuklukları 
(osteoporoz) riskine ek olarak artmış kanser (ko
lon, meme ve prostat), kronik inflamatuvar, otoim- 
mün (multiple skleroz, tip 1 diyabet, inflamatuvar 
bağırsak hastalığı) ve metabolik hastalık (metabo- 
lik sendrom, hipertansiyon) riski ile ilişkilidir (9).

D vitamini yetersizliğini tedavi etmek ya da ön
lemek için yeterli D vitamini miktarı konusunda 
bir uzlaşma yoktur (10). Cockbum ve diğ. (11) 
yaptıkları çalışmada 4 ay süresince 400 lU/gün D 
vitamini verilmesinin serum 25-OH vitamin D dü
zeyini 3.8 nmol/L artırdığını bulmuştur.

G EBELİK  VE D V İTA M İN İ

Fetüs ve yeni doğanın kalsiyum gereksinimine uy
gun matemal yanıtın sağlanabilmesi için gebelik 
süresince D vitamini konsantrasyonlarının yeterli 
olması gerekmektedir. Fetüsün kemik mineral bi
rikiminin sağlanması için gebelik süresince ma-



M atemal D Vitamini Yetersizliğinin Anne ve Bebek Sağlığı Üzerine Etkileri 49

temal D vitamini ve kalsiyum metabolizmasında 
önemli değişiklikler olmaktadır. Gebelik süresin
ce (özellikle son trimesterde) fetüsün iskelet sis
teminin oluşumu için yaklaşık 25-30 g kalsiyum 
anneden fetüse transfer edilmektedir. Gebeliğin 3. 
trimesterinde fetüste günde 250 mg kalsiyumun 
biriktiği tahmin edilmektedir (3).

Gebelik süresince ekstra kalsiyumun elde edilme
sinde primer mekanizma, artmış intestinal kalsi
yum emilimidir. Fıaksiyonel kalsiyum emilimi 
gebelik öncesine oranla yaklaşık %35 artmak
ta, son trimesterde ise %60’a kadar çıkmaktadır. 
Serum l,25(OH)2D vitamini konsantrasyonları
2. trimesterde gebelik öncesine göre %50-100 
artmakta ve 3. trimester boyunca %100’ü kadar 
olmaktadır. Gebelik süresince serum vitamin D 
bağlayıcı protein düzeyleri artmakta ancak son 
trimester süresince bu durumla ilişkili olmaksızın 
serum l,25(OH)2D vitamini konsantrasyonu da 
artmaktadır. Gebelik süresince böbrekte kalsiyum 
korunumu olmamasına rağmen kalsiyum emilimi 
gebeliğin geç dönemlerinde serum l,25(OH)2D 
vitamini konsantrasyonları ile pozitif ilişkili bu
lunmuştur. Gebelik süresince artmış l,25(OH)2D 
vitamini konsantrasyonunun altında yatan neden 
tam olarak açıklanamamıştır. Böbrekte hidroksi- 
lasyonu uyaran PTH’ın gebelikte arttığı gösteril
memiştir (10).

Gebelik ve emziklilik süresince fetüsün ve anne 
sütü ile beslenen yeni doğanın gelişimi için anne 
büyük miktarda kalsiyum sağlamaktadır. Yetiş
kinlerde kalsiyum ve kemik metabolizması büyük 
oranda D vitaminine bağlı olduğu için gebelik ve 
emziklilik süresince D vitamininin yeterli düzey
de olması son derece önemlidir. Aslında çalışma
lar, gebelik, emziklilik ve fetal gelişim süresince 
matemal adaptasyonun D vitaminine bağımlı ol
maksızın gerekli kalsiyumu sağlayabildiğini gös
termektedir. Ancak doğumdan sonra D vitaminine 
bağlı kalsiyum metabolizması ve kemik sağlığı 
belirgin hale gelmektedir (12).

Gebelik süresince maternal serum 25(OH)D vi
tamini düzeyleri, diyetle alım ve güneş maruzu- 
yeti ile yüksek korelasyon göstermektedir (9). D 
vitamininin depo formu olan 25(OH)D vitamini, 
ratlarda kolayca plasentaya geçmektedir ve muh

temelen insanlarda da plasental geçiş kolaydır, 
öyle ki kordon kanının 25(OH)D vitamini kon
santrasyonları matemal konsantrasyonlara eşit ya 
da %20 daha düşüktür. Yeni doğanın normal yetiş
kin 25(OH)D vitamini konsantrasyonları ile doğa
bilmesi için annenin D vitamini yeterli olmalıdır. 
Eğer annede D vitamini yetersizliği varsa anneden 
fetüse 25(OH)D vitamini geçişi annenin 25(OH) 
D vitamini düzeylerini daha da düşürebilir (9,12). 
Gözlemsel çalışmalar, gebelik süresince matemal 
25(OH)D vitamini konsantrasyonlarının değişme
diğini ya da hafif azaldığını göstermiştir. Gebelik 
süresince ideal 25(OH)D vitamini konsantrasyon
larının ne olduğunu, gebe olmayan yetişkinlerden 
farklı olup olmadığını gösteren çalışma yoktur
(12). Potansiyel kalsiyum düzenleyici etkisi olan 
diğer hormonların (östrodiol, prolaktin, plasental 
laktojen ve kalsiyum düzenleyici hormon paratro- 
id hormon ilişkili protein (PTHrP)) düzeyleri ise 
gebelikte artmaktadır (9,12).

Gebeliğin ilk trimesterinden itibaren serum 
l,25(OH)2D vitamini konsantrasyonları artmak
tadır. İlk trimesterde, matemal dolaşımda toplam 
l,25(OH)2D vitamini konsantrasyonları 2 ya da
3 katına çıkmaktadır. Bu durumun plasentadaki 
desidual hücrelerden aktif sentezle ilgili olduğu 
düşünülmektedir (9,12). Fakat çalışmalar 3. tri
mesterde sadece serbest l,25(OH)2D vitamini 
konsantrasyonu artış olduğunu göstermektedir. 
Bu artış renal 1-a-hidroksilaz tarafından sente
zin yapılmasına bağlıdır. l,25(OH)2D vitamini 
ratlarda kolayca plasentaya geçemez ve konsant
rasyonu koyun, rat, fare ve insan fetüslerinde ma
temal konsantrasyondan daha düşüktür. Düşük 
fetal I,25(OH)2D vitamini konsantrasyon, düşük 
fetal PTH ve yüksek fosfor konsantrasyonları 
ile birliktedir ve renal 1-a-hidroksilazı baskılar. 
Fetal dolaşımda PTHrP artmasına rağmen renal
1-a-hidroksilazın PTH’dan daha az uyaıılabildiği 
gösterilmiştir (12).

MATERNAL D VİTAMİNİ YETERSİZLİĞİ

Matemal D vitamini yetersizliği yaygın bir halk 
sağlığı sorunudur ve sıklıkla kış aylarında, süt 
ürünleri ya da diğer yiyeceklerin zenginleştirilme - 
diği ülkelerde, deri rengi koyu olanlarda ve kapalı 
giyinen etnik gruplarda oluşmaktadır (13-15).
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Gebe kadının D vitamini yetersizliği, doğmamış 
bebeği etkilediği kadar kendini de etkilemektedir. 
Annede D vitamini yetersizliği; kemik döngüsü
nün artmasına, kemik kaybına, osteomalaziye ve 
hipovitaminozis D miyopatisine neden olmakta
dır. Gebelikte D vitamini yetersizliğinin araştı
rıldığı çalışmaların çoğunda, bebeğin kalsiyum 
homeostazının ve iskelet mineralizasyonunun 
olumsuz etkilendiği, konjenital raşitizm, kraniyo- 
tabes (kafa kemiğinde yumuşama) gelişimine ve 
kemik mineral içeriğinin düşük olmasına neden 
olduğu gösterilmiştir (10).

Bazı araştırmacılar, prenatal ve perinatal D vita
mini konsantrasyonu düşüklüğünün vücudun fark
lı dokularının fonksiyonel karakteristiklerini etki
lediğini ve bu durumun ileriki yaşamda multiple 
skleroz, kanser, tip 1 diyabet ve şizofreni riskini 
artırdığını ileri sürmektedir. D vitamini depoları
nın yetersizliğinin kardiyovasküler hastalıklarla, 
sedef hastalığı gibi otoimmün bozukluklarla ve 
meme kanseri gibi malignitelerle de ilişkili oldu
ğu düşünülmektedir (16-18). Maternal D vitamini 
yetersizliği ayrıca preeklampsi, gestasyonel diya
bet (GDM), intrauterin gelişme geriliği, astım ve 
erken doğum gibi kısa ve uzun vadede olumsuz 
sonuçlara da neden olmaktadır (13,19).

PakistanlI gebelerde (n=75) ve bebeklerinde D 
vitamini yetersizliği prevalansını belirlemek ve 
maternal ve yeni doğan serum 25(OH)D vitami
ni düzeyleri arasındaki ilişkiyi araştırmak ama
cıyla yapılan prospektif bir çalışmada; gebelerin 
%89’unda D vitamini yetersizliği (serum 25(OH) 
D vitamini düzeyleri <30ng/mL) saptanmıştır. 
Annenin serum 25(OH)D vitamini düzeyleri ile 
kordon kanı 25(OH)D vitamini düzeyleri arasın
da pozitif korelasyon (r = 0.68, p<0.001) bulun
muştur. Gestasyon süresinin uzaması (r = -0.33, 
p=0.003) ve yeni doğanın doğum ağırlığı (r = 
-0.23, p=0.048) ile kordon kanı 25(OH)D vitami
ni düzeyleri arasında ters ilişki bulunmuştur (15).

Hindistan tropik bir ülke olup bol güneş ışığı al
masına rağmen D vitamini yetersizliği sık görül
mektedir. Sachan ve diğ. (20)’nin Hindistan’da ge
belerde ve kordon kanında hipovitaminozis D ve 
osteomalazi prevalansını belirlemek ve maternal 
25(OH)D vitamini düzeyleri ile güneşe maruziyet,

günlük kalsiyum alımı ve PTH konsantrasyonları 
arasındaki ilişkiyi araştırmak için yaptıkları ça
lışmada; maternal serum 25(OII)D vitamini dü
zeyleri ortalaması 14±9.3 ng/mL ve kordon kanı 
25(OH)D vitamini düzeyleri ortalaması 8.4±5.7 
ng/mL bulunmuştur. 25(OH)D vitamini düzeyleri 
22.5 ng/mL’nin altına düştüğünde PTH’ııı normal 
değerlerin üstüne çıktığı saptanmıştır. Kadınların 
%84’ünün 25(OH)D vitamini düzeyleri kesişme 
noktasının altındadır. Maternal serum 25(011)D 
düzeyleri, kordon kanı 25(OH)D vitamini düzey
leri ile pozitif (r = 0.79, p<0.001), PTH düzeyleri 
ile negatif (r = -0.35, p<0.001) ilişkili bulunmuş
tur.

Japonya’da 93 gebe kadının gebeliğinin 30. haf
tasından sonra serum 25(OIi)D vitamini düzeyle
ri ölçülmüş ve mevsimlere göre ortalama serum 
25(OH)D vitamini düzeyleri şöyle bulunmuştur; 
ilkbahar: 14.3±5.12 ng/mL, yaz: 15.7±6.42 ng/ 
mL, sonbahar: 13.7±5.12 ng/mL ve kış: 13.9±4.2 
ng/mL. On gebede şiddetli D vitamini eksikliği 
(<10 ng/mL) saptanmıştır. Hipovitaminozis D, se
rum 25(OH)D vitamini düzeyinin 20 ng/mL’nin 
altında olması olarak tanımlanmış ve gebele
rin %89.5’inde hipovitaminozis D saptanmıştır. 
Prematüre doğum tehdidi olan gebelerin serum 
25(OH)D vitamini düzeyleri (11.2±3.2 ng/mL) 
normal doğum yapan gebelerden (15.6±5.1 ng/ 
mL) önemli derecede düşük bulunmuştur (21).

Endüstrileşmiş ülkelerde adolesanlar mikro besin 
öğelerinden fakir, enerji yoğunluğu fazla yiyecek
lerle beslenmekte ve folat, demir ve D vitamini 
yetersizlikleri görülebilmektedir. İngiltere’de ado- 
lesan gebeler ile yapılan bir çalışmada gebelerin 
%30’unun serum 25(OII)D vitamini düzeyleri 25 
nmol/L’ nin altında bulunmuştur. İngiltere’de süt 
ürünleri D vitamini ile zenginleştirilmemekte ve 
kış aylarında D vitamini sentezi için gerekli ye
terli UVB ışınına maruz kalınamamaktadır. Bu 
çalışmada serum 25(OH)D vitamini düzeyleri ge
beliğin sonucunu önemli derecede etkilememiştir. 
Adolesan gebelerin sadece %1,7’sinin gebeliğinin
3. tıimesterinde D vitamini suplemam kullandığı 
saptanmıştır (22).

Hollanda’da yaşayan 358 gebe kadınla yapılan bir 
çalışmada gebelerin (%29’u Batılı, %22’si Türk
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ve %19’u Faslı), gebeliğinin 12. haftasında serum 
25(OH)D vitamini düzeylerine bakılmış ve serum 
25(OH)D vitamini düzeyleri Türk, Faslı, Batılı ol
mayan diğer gebeler ve Batılı gebeler için sırasıyla 
15.2±12.2 nmol/L, 20.1±13.5 nmol/L, 26.3±25.9 
nmol/L ve 52.7 ±21.6 nmol/L bulunmuştur. Türk 
gebelerin %22’sinin serum 25(OH)D vitamini 
düzeylerinin tespit sınırlarının (7 nmol/L) altında 
olduğu saptanmıştır. Bu çalışmada serum 25(OH) 
D vitamini düzeylerinde mevsimlere göre önemli 
farklılık saptanmamıştır. Çalışmanın sonucunda, 
Batılı olmayan gebelerde D vitamini yetersizliği 
için tarama yapılması ve yetersizliğin tedavi edil
mesi gerektiği belirtilmiştir (10).

Amerika’da 200 siyah ve 200 beyaz gebe ile ya
pılan başka bir çalışmada, gebelerin (gebeliğin 
4-21. haftalarında ve doğum öncesinde) serum ve 
kordon kanlarının 25(OH)D vitamini düzeyleri 
ölçülmüştür. Gebe kadınların %90’ından fazlası 
prenatal vitamin kullanmıştır. Gebe ve yeni do
ğanların serum 25(OH)D vitamini düzeyleri; ek
sik (<37.5nmol/L), yetersiz (37.5-80 nmol/L) ve 
yeterli (>80 nmol/L) olarak sınıflandırılmıştır. 
Doğumda siyah annelerin %29.2’sinde eksiklik, 
%54.Tinde yetersizlik, bebeklerin ise %45.6’sın- 
da eksiklik ve %46.8’inde de yetersizlik saptan
mıştır. Beyaz kadınlarda ve bebeklerinde bu oran
lar sırasıyla; %5.0, %42.1 ve %9.7, %56.4’tür. 
Çalışmanın sonucunda, anneler prenatal vitamin 
kullanmalarına rağmen anne ve yeni doğanların D 
vitamini yetersizliği riskinin yüksek olduğu ve D 
vitamini yetersizliğinin önlenebilmesi için yüksek 
doz suplementasyonun gerekli olduğu bildirilmiş
tir (23).

Diyabetik ve diyabeti olmayan gebelerde ve ço
cuklarında osteomalazi ve hipovitaminozis D 
prevalansını belirlemek amacıyla Hindistan’da 
yapılan bir çalışmada, serum 25(OH)D vitamini 
konsantrasyonu ortalamaları diyabetik olmayan 
gebelerde 17.18±9.88 ng/mL, GDM’li gebeler
de 14.75±6.90 ng/mL ve tip diyabetli gebelerde 
7.81 ±3.79 ng/mL bulunmuştur. Diyabeti olma
yan gebelerin %12.5’inde, GDM’li gebelerin 
%25.0’inde biyokimyasal osteomalazi saptanmış
ken tip 1 diyabetli gebelerde bu oran %62.5 bu
lunmuştur. Çalışmanın sonucunda tip 1 diyabetli 
ve GDM’li gebelerin D vitamini eksikliği ve biyo

kimyasal osteomalazi açısından daha büyük risk 
altında olduğu belirtilmiştir (24).

Pehlivan ve diğ. (25)’nin 78 gebe kadın ve 65 
yeni doğan ile yaptıkları çalışmada, gebelerin son 
trimesterde serum 25(OH)D vitamini, kalsiyum, 
fosfor ve alkalen fosfataz düzeyleri ölçülmüştür. 
Yeni doğanlara ise 400 IU ya da 800 IU D vita
mini suplementasyonu yapılarak sonuçlar değer
lendirilmiştir. Düşük matemal 25(OH)D vitamini 
düzeyleri, düşük eğitim düzeyi (p=0.042), diyetle 
yetersiz D vitamini alımı (p=0.020) ve kapalı gi
yinme (p=0.012) ile ilişkili bulunmuştur. Matemal 
D vitamini düzeyleri ve yeni doğanın 25(OH)D 
vitamini düzeyleri arasında zayıf fakat önemli bir 
ilişki bulunmuştur (r = 0.365, p<0.05).

Kanıtlar, gebelikte matemal D vitamini yetersiz
liğinin anne ve fetüsün sağlığını olumsuz yönde 
etkilemesinin yanı sıra yeni doğanın ve çocuğun 
sağlığını da önemli derecede etkilediğini göster
mektedir (7).

MATERNAL D VİTAMİNİ 
YETERSİZLİĞİNİN ANNE SAĞLIĞI 
ÜZERİNE ETKİLERİ

Gebelik süresince ve fetal gelişimde D vitamini 
fizyolojisi araştırılırken hayvan modelleri (ağır 
D vitamini yetersizliği olan ratlar, doğal olarak
1-a-hidroksilaz mutasyonu olan domuzlar ve 
VDR’si çıkarılmış fareler) kullanılmaktadır. D 
vitamini yetersizliği olan bu modellerin hepsinde 
yetişkin dişilerde, hipokalsemi, hipofosfatemi, ra
şitizm ya da osteomalazi ve azalmış fertilite gö
rülmektedir. Bu ratlar gebe bırakıldığında, fetüse 
kalsiyum geçişinin hızlı olduğu gebeliğin geç dö
neminde birkaç sporadik (muhtemelen hipokalse- 
mik) matemal ölüm de görülmektedir (12).

İnsanlarla yapılan çalışmalarda ise annede D vita
mini yetersizliğinin, kemik döngüsünün artması
na, kemik kaybına, osteomalaziye ve hipovitami
nozis D miyopatisine neden olduğu gösterilmiştir 
(12). Ayrıca gebelikte D vitamini yetersizliği, po
tansiyel olarak artmış preeklampsi, insülin direnci 
ve GDM riski ile de ilişkili bulunmuştur (9).

Matemal D vitamini yetersizliği ile preeklamp
si oluşumu arasında önemli bir ilişki olduğunu
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gösteren çalışmalar bulunmaktadır (13,19). Pre- 
eklampsi, gebeliğe özgü bir sendrom olup, ilk 
gebeliklerde yaklaşık olarak %3-7 oranında gö
rülmektedir (13). D vitamininin, preeklampsinin 
patogenezinde önemli rolü olan moleküler yol
larda direkt ya da indirekt etkisi (immün fonksi
yon bozukluğu, anormal anjiogenez, artmış infla- 
masyon ve hipertansiyon) bulunmaktadır (9,13). 
Matemal 25(OH)D vitamini konsantrasyonları ile 
preeklampsi riski arasındaki ilişkinin araştırılma
sı ve preeklampsisi olan annelerin bebeklerinin D 
vitamini düzeylerinin değerlendirilmesi amacıyla 
yapılan bir çalışmada; karıştırıcı faktörler (ırk, 
gebelik öncesi beden kütle indeksi (BKİ), eğitim, 
mevsim gibi) düzeltildiğinde, serum 25(OH)D vi
tamini konsantrasyonunun 50 nmol/L düşmesinin 
preeklampsi riskini ikiye katladığı (düzeltilmiş 
Odds Ratio (OR): 2.4, %95 Güven Aralığı (GA): 
1.1-5.4) bulunmuştur. Preklampsisi olan annele
rin bebeklerinde serum 25(OH)D vitamini kon
santrasyonları 37.5 nmol/L’nin altında olanların 
sayısının, normal annelerin bebeklerinden 2 kat 
fazla olduğu saptanmıştır (düzeltilmiş OR: 2.2, 
%95GA: 1.2-4.1). Çalışmanın sonucunda, D vi
tamini eksikliğinin preeklampsi için bağımsız bir 
risk faktörü olduğu ve preeklampsinin önlenmesi 
ve yeni doğanın sağlığı için erken gebelikte D vi
tamini suplementasyonunun gerekli olduğu belir
tilmiştir (13).

Hossain ve diğ. (15)’nin Pakistan’da yaptıkları 
çalışmada; matemal 25(OH)D vitamini düzeyleri 
ile ortalama arteriyel basınç arasında ters ilişki bu
lunmuştur (p<0.02). Matemal 25(OH)D vitamini 
düzeyleri yüksek olan gebelerde, kan basıncı dü
zeylerinin daha düşük olduğu belirtilmiştir.

Çalışmalar, D vitamininin insülin duyarlılığını ya 
da P hücre fonksiyonunu ya da ikisini de etkileye
rek tip 2 diyabet patogenezinde rol oynayabilece
ğini göstermektedir (26,27). Hormonal değişimler 
insülin duyarlılığının bozulmasına neden olduğu 
için insülin direnci gebelikte daha büyük önem 
kazanmaktadır ve gebeliği “diyabetojenik” bir 
duruma sokmaktadır. Kanıtlar GDM’nin periferal 
insülin direnci ile ilişkili olduğunu göstermekte
dir. GDM’li kadınlarda azalmış insülin yanıtı ge
lişmeden önce insülinle uyarılan glikoz kullanımı

azalmaktadır. Bu durum P hücre disfonksiyonuna 
neden olur ve hiperglisemi oluşur (26).

Chiu ve diğ. (27)’nin çalışmasında, pankreastaki 
P hücrelerinde l,25(OH)2D vitamininin insülin 
sekresyonunun düzenlenmesinde rolü olduğunu 
düşündüren D vitamini için özel reseptörlerin ol
duğu gösterilmiştir. Pankreatik ada hücrelerinin 
kullanıldığı in vitro çalışmalar, normal insülin 
salınımı için D vitamini bulunmasının elzem ol
duğunu göstermiştir. Uzun süredir GDM’lu ge
belerde serum 25(OH)D vitamini düzeylerindeki 
eksikliğin glikoz intoleransı için risk faktörü oldu
ğundan şüphelenilmesine rağmen D vitamini kon
santrasyonları ile insülin direnci arasındaki ilişki 
henüz tam olarak bilinmemektedir (24).

Gebelik öncesi diyabeti olmayan 741 gebe kadın 
ile İran’da yapılan çapraz-kesitsel bir çalışmada 
tüm gebelere gebeliğinin 24-28. haftalarında 50 
gramlık oral glikoz tolerans testi (OGTT) yapıl
mış, insülin, C-peptid, serum 25(OII)D vitamini 
ve PTH düzeyleri ölçülmüş ve HOMA indeksi 
ile insülin direnci değerlendirilmiştir. Çalışma
nın sonucunda, gebelerin %70.6’sında D vitami
ni yetersizliği (<25 nmol/L) saptanmış, %7’sinde 
ise GDM gelişmiştir. Ağır D vitamini yetersizli
ği (<12.5 nmol/1) prevalansı GDM’lu hastalar
da, normoglisemik hastalardan daha yüksek bu
lunmuştur. HOMA indeksi (<3 normal, >3 ağır 
insülin direnci) ile serum D vitamini düzeyleri 
arasında kuvvetli bir korelasyon bulunmuştur. Ça
lışmanın sonucunda, 25(OH)D vitamini konsant
rasyonları ile insülin duyarlılığı arasında pozitif 
ilişki olduğu ve D vitamini yetersizliğinin insülin 
direnci için doğrulayıcı bir işaret olabileceği belir
tilmiştir (26). Avustralya’da 307 gebe kadın ile ya
pılan başka bir çalışmada da; matemal D vitamini 
konsantrasyonları, matemal açlık glikoz düzeyleri 
ile ters ilişkili bulunmuştur (28).

Merewood ve diğ. (29)’ nin yaptığı çalışmada ise 
serum 25(OH)D vitaminini düzeyleri ile sezaryen 
doğum arasında ters ilişki olduğu saptanmıştır. 
Serum D vitamini konsantrasyonu <37.5 nmol/1. 
olan gebelerin %28’i sezaryenle doğum yaparken 
>37.5 nmol/L olan gebelerin %14’ü sezaryenle 
doğum yapmıştır (p=0.012).
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D vitamini hücre proliferasyonunu önleyerek ve 
normal ve malign meme dokularında apoptozu 
ve hücre farklılaşmasını uyararak meme kanseri 
oluşumunu engelleyebilmektedir. Post-menapozal 
kadınlarda düşük serum 25(OH)D vitamini düzey
lerinin artmış meme kanseri riski ile ilişkili olduğu 
gösterilmiştir. Gebelikte serum 25(OH)D vitamini 
düzeyleri ile meme kanseri riski arasındaki iliş
kiyi araştıran prospektif bir çalışmada ise, serum 
25(OII)D vitamini düzeylerinin ilk ve 2. gebelikte 
artmış meme kanseri riski ile ilişkili olmadığı sap
tanmıştır (30).

M ATERNAL D VİTAMİNİ 
Y ETER SİZ LİĞ İN İN  BEBEK SAĞLIĞI 
ÜZERİN E ET K İL E R İ

Maternal D vitamini yetersizliği, sadece anneyi 
etkilememekte anne kamındaki fetüsü ve doğum 
sonrasında gelişiminin kritik erken döneminde 
olan bebeği de önemli derecede etkilemektedir 
(14).

Beyin gelişiminde normal D vitamini düzeyleri
nin önemli olduğuna dair kanıtlar artmaktadır. D 
vitamini, farklı dokularda antiprolifeıatif etki gös
termektedir ve gelişimsel D vitamini eksikliğinin 
beyin yapısında ve fonksiyonunda değişiklikle
re neden olduğu gösterilmiştir (12). Cui ve diğ. 
(31) ratlarla yaptıkları çalışmada, D vitamininin 
gelişmekte olan beyinde hücre proliferasyonunu 
düzenleyebileceğim rapor etmişlerdir. Deneysel 
çalışmalar, fetüsün immünolojik fonksiyonlarının 
gelişiminde de D vitamininin kritik rol oynadığını 
göstermektedir (9).

Yeni doğanın D vitamini depoları tamamen anne
nin D vitamini düzeylerine bağlıdır. Dolayısıyla 
maternal D vitamini yetersizliğinin bebekte raşi
tizm için majör risk faktörü olması şaşırtıcı değil
dir (12). Veriler gebelikte maternal D vitamini dü
zeyinin intrauterin iskelet mineralizasyonunu, kas 
gelişimi ve adipozite ile birlikte iskelet büyüme
sini etkilediğini göstermektedir (14). Kötü iskelet 
mineralizasyonuna neden olmasına ek olarak, D 
vitamini yetersizliği birçok hastalıkla ilişkilidir. 
Anne karnında ve yaşamın erken döneminde D 
vitamini yetersizliğinin artmış tip 1 diyabet, astım

ve şizofreni riski ile ilişkili olduğu gösterilmiştir 
(12).

Raşitizm, gelişmekte olan kemik dokusundaki 
(epifızler kapanmadan önceki dönemde) minera- 
lizasyon bozukluğu ile karakterize bir hastalıktır. 
İlk olarak 19. yüzyılda salgın olarak görülen ra
şitizmin D vitamini yetersizliğine bağlı oluştuğu 
saptanmış ve büyümede gerilik, kas zayıflığı, iske
let deformiteleri, hipokalsemi, tetani ve nöbetlerle 
sonuçlanmıştır (32). Yeni doğanın serum 25(011) 
D vitamini konsantrasyonunun temel kaynağı an
nedir ve yeni doğanda D vitamini yetersizliğiyle 
ve infantil beslenmeyle ilişkili raşitizm gelişim 
riskinin belirlenmesinde maternal D vitamini du
rumu önem taşımaktadır (33).

Yetişkinlikte yaşanılan osteoporotik kırılmaların, 
intrauterin ve erken yeni doğan döneminde ma
ruz kalman çevresel faktörlerle açıklanabileceği 
düşünülmektedir. Gebelik süresince maternal D 
vitamini düzeylerinin çocuğun iskelet büyümesi
ne etkisini değerlendirmek amacıyla yapılan bir 
çalışmada 198 yeni doğan 9 yaşına kadar takip 
edilmiştir. Annelerin gebelik sürecinde vücut ya
pısı, beslenme ve D vitamini düzeyleri değerlen
dirilmiştir. Gebeliğin geç döneminde 25(OH)D 
vitamini düzeyleri annelerin % 3l’inde yetersiz, 
%18’inde ise eksik bulunmuştur. Gebeliğin son 
döneminde azalmış 25(OH)D vitamini konsant
rasyonları, 9 yaşındaki çocuklarda azalmış toplam 
vücut (r = 0.21, p=0.0088) ve bel omurgası (r
0.17, p=0.03) kemik mineral içeriği ile ilişkili bu
lunmuştur. Gebe kadınlarda D vitamini takviye
sinin (özellikle kış aylarında), çocukluk çağında 
osteoporotik kemik kırılmalarını azaltabileceği 
belirtilmiştir (34). Pasco ve diğ. (14)’ nin yaptık
ları çalışmada da kışın doğan bebeklerin radial 
kemik mineral içeriği, yazın doğan bebeklerden 
daha düşük bulunmuştur. Bu durumun gebelikteki 
D vitamini düzeyleri ile ilişkili olabileceği düşü
nülmektedir. Avustralya’da yapılan başka bir ça
lışmada ise, 3. tıimesterde D vitamini düzeyi dü
şük olan gebelerin, gestasyon süresi 0.7 hafta daha 
kısa, çocuklarının boy uzunluğu 4.3 mm daha kısa, 
üst orta kol ve göğüs kafesi çevresi ölçümleri daha 
düşük ve ayak ile diz boyu arasındaki mesafe 2.7 
mm daha kısa bulunmuştur (35).
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Amerika Birleşik Devletlerinde (ABD) düşük 
gelir düzeyine sahip 2251 gebe ile yapılan bir 
çalışmada, diyetle ve suplemanlarla toplam D 
vitamini aliminin artmış bebek doğum ağırlığı 
ile ilişkisinin olduğu ve <200 IU/gün D vitami
ni alan gebelerin bebeklerinin doğum ağırlığının 
önemli derecede düşük olduğu saptanmıştır. D 
vitamini alımı yeterli olan gebelerin bebekleri
nin doğum ağırlığı ortalama 3202±9.2g, yetersiz 
olan gebelerin bebeklerinin ortalama doğum ağır
lığı ise 3142±28.5g bulunmuştur (p=0.027) (36). 
Mannion ve diğ. (37)’ nin çalışmasında da gebe
lerin günlük D vitamini aliminin lmcg artmasının 
bebeğin doğum ağırlığını lig  artırdığı (%95GA:
1.2-20.7) saptanmıştır.

“Yetersiz D vitamini alan toplumlarda fazla mik
tarda D vitamini alımı astıma karşı koruyucudur” 
hipotezi kurularak ABD’de yapılan bir çalışma
da, gebelik süresince yüksek miktarda matemal 
D vitamini aliminin erken çocukluk döneminde 
tekrarlayan hışırtılı solumayı azaltabileceği rapor 
edilmiştir. Bu çalışmada günlük D vitamini alımı 
en yüksek (medyan: 724 IU) olan anneler, D vita
mini alımı en düşük (medyan: 356 IU) olan anne
lerle karşılaştırıldığına çocukta tekrarlayan hışır
tılı soluma riski önemli derecede azalmıştır (OR:
0.39, pcO.OOl). D vitamini alımında 100 KJ artış 
(diyet ya da supleman ile) azalmış risk ile ilişkili 
(OR: 0.81, %95GA: 0.74-0.89) bulunmuştur (38). 
İskoçya’da yapılan başka bir çalışmada da gebelik 
süresince matemal D vitamini aliminin artmasının 
erken çocukluk döneminde hışırtı semptomlarını 
azalttığı gösterilmiştir (39).

D vitamininin immün sistem üzerine etkileri ol
duğu bilinmektedir ve alerjik hastalıkların önlen
mesinde rol oynayabileceği düşünülmektedir. Ma
temal D vitamini aliminin, 5 yaş çocuklarda astım 
ve alerjik rinit ile ilişkili olup olmadığını araştır
mak amacıyla yapılan bir çalışmada, annelerin 
D vitamini alımı besin tüketim sıklığı anketi ile 
saptanmış, çocuklar astım, alerjik rinit ve atopik 
egzama açısından değerlendirilmiştir. Maternal D 
vitamini aliminin 5.1 mcg’ının yiyeceklerden ve 
1.4 mcg’ımn suplemanlardan geldiği saptanmıştır. 
Kadınların sadece %32’si supleman kullanmıştır. 
Yiyeceklerle alman D vitamininin astım (Hazard 
ratio (HR): 0.80, %95GA: 0.64-0.99) ve alerjik

rinit riski (HR: 0.85, %95GA: 0.75-0.97) ile ters 
ilişkili olduğu saptanmıştır. Tek başına supleman
larla ilişki bulunmamıştır (40).

D vitamini suplemantasyonu ile ilgili 5 gözlem
sel çalışmanın değerlendirildiği bir meta-analiz- 
de; D vitamini takviyesi yapılan bebeklerde tip 1 
diyabet gelişme riskinin önemli derecede azaldığı 
rapor edilmiştir (OR: 0.71, %95GA: 0.60-0.84) 
(41). İsveç’te yapılan bir çalışmada ise D vitamini 
suplemantasyonu ile ada otoantikorlarının gelişi
mi arasında ilişki bulunmamıştır (42).

Maternal D vitamini düzeyleri ile yeni doğanın 
antropometrik ölçümleri, vücut kompozisyonu 
ve kardiyovasküler risk göstergeleri arasındaki 
ilişkiyi incelemek amacıyla yapılan bir çalışma
da; 28-32. gestasyon haftasında olan 568 gebe
nin serum 25(OH)D vitamini konsantrasyonları 
ölçülmüştür. Bu gebelerin çocuklarının 5 ve 9.5 
yaşlarında antropometrik ölçümleri, kan glikoz 
ve insülin konsantrasyonları, kan basıncı ve açlık 
lipit konsantrasyonları değerlendirilmiştir. Kas- 
kavrama güçleri 9.5 yaşında el dinamometresi ile 
ölçülmüştür. Kas kütlesinin değerlendirilmesinde 
kol kas alanı kullanılmıştır. Açlık insülin direnci 
HOMA indeksi ile değerlendirilmiştir. Altmış yedi 
kadında D vitamini eksikliği saptanmıştır (serum 
25(OH)D vitamini düzeyi <50 nmol/L). D vitami
ni eksikliği olan annelerin çocuklarının 5 ve 9.5 
yaşlarında, eksiklik olmayan annelerin çocukları
na göre daha düşük kol kas alanına sahip oldukları 
görülmüştür (p<0.05). İki grup arasında kavrama 
gücü açısından fark olmadığı saptanmıştır. Anne
lerinde D vitamini eksikliği olan çocukların 9.5 
yaşında açlık insülin direnci, eksiklik olmayan an
nelerin çocuklarına göre daha yüksek bulunmuştur 
(p=0.04). Sonuç olarak düşük intrauterin 25(011) 
D vitamini düzeylerine maruz kalma, çocuklarda 
daha düşük kas kütlesi ve daha yüksek insülin di
renci ile ilişkili bulunmuştur (43).

Kışın ve ilkbaharda doğanlarda şizofreni riskinin 
az ama istatistiksel açıdan önemli derecede arttı
ğı bilinmektedir. Soğuk iklimli yerlere göç eden 
siyah derili bireylerde de şizofreninin daha sık gö
rülmesi şizofreni ile D vitamini arasında ilişki ola
bileceğini akıllara getirmektedir. Danimarka’da 
yapılan bir vaka-kontrol çalışmasında yeni doğan
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D vitamini düzeyinin hayatın ilerleyen zamanla
rında şizofreni ile önemli derecede ilişkili olduğu 
saptanmıştır. Bu çalışmada düşük serum 25(OH) 
D vitamini düzeylerinin 2 kat artmış şizofreni riski 
ile ilişkili olduğu saptanmış ancak yüksek serum 
25(OH)D vitamini düzeylerinin de şizofreni riski
ni önemli derecede artırdığı bulunmuştur (44).

Son 10 yılda yayınlanan araştırmalarda, ülkemiz
de gebe veya doğurganlık çağındaki kadınların 
%46-80’inde D vitamini eksikliği olduğu bildi
rilmektedir (45-47). Ergur ve diğ. (46)’nin 2009 
yılında yayınlanan çalışmasında ise gebe kadın
ların % 81.8’inde orta derecede ya da şiddetli D 
vitamini yetersizliği olduğu rapor edilmiştir. Do
ğurganlık yaşındaki kadınlarda yetersiz D vitami
ni alımı, örtünme ve yaşam tarzına bağlı olarak 
yetersiz güneş ışığı alma gibi nedenlerle ortaya 
çıkan maternal D vitamini yetersizliği, ülkemizde 
erken bebeklik döneminde D vitamini yetersizliği 
sıklığının artmasına yol açan önemli bir sorundur 
(8,47). Bu nedenle, yeni doğan döneminden itiba
ren D vitamini desteği önem kazanmaktadır. Sağ
lık Bakanlığı bu amaçla 2005 yılında “D Vitamini 
Yetersizliğinin Önlenmesi ve Kemik Sağlığının 
Korunması Projesi”ni başlatmıştır. Serum 25(OH) 
D vitamini düzeyinin 10 ng/mL’ nin altında olma
sı; kişiye göre değişen bir süre sonunda raşitizme 
veya erişkinlerde osteomalaziye neden olmakta
dır. Ülkemizde maternal D vitamini eksikliğinin 
önemli bir sorun olması nedeniyle, hayatın ilk haf
tasından itibaren beslenme şekli ne olursa olsun 
(anne sütü veya formüla) tüm bebeklere en az bir 
yaşma kadar, tercihen 3 yaşma kadar 400IU/giin 
D vitamini (günde 3 damla) uygulanmalıdır. Bu 
dozdaki D vitamini günde bir kez 3 damla olmak 
üzere yıl boyunca sürekli verilmelidir (8).

Gebelikte D vitamini yetersizliğinin yenidoğan 
üzerindeki etkileri kalıcı olabilir ve daha sonradan 
verilecek D vitamini desteği ile tam olarak düzel- 
tilemeyebilir. Annedeki D vitamini eksikliğinin 
şiddetli olduğu durumlarda bebeklere verilen 400 
IU D vitamini ile yenidoğan dönemindeki hipo- 
kalsemileri önlemek mümkün olmayabilir. Ayrıca 
bebeklere ilk hafta içinde D vitamini başlanması 
mümkün olmayabilir. Dolayısı ile erken yenido
ğan döneminde D vitamini eksikliğinin önlenmesi 
ancak annelerin D vitamini düzeyinin yeterli ol

ması ile sağlanabilir. Bu nedenle Sağlık Bakanlığı 
2005 yılında başlatılan projeye ek olarak bu yıl 
mayıs ayından itibaren uygulanmakta olan “Gebe
lere D Vitamini Destek Programımı başlatmıştır. 
Bu program kapsamında; gebelerde kan 25(OII)D 
vitamini düzeyine bakılmaksızın D vitamini des
teğine başlanır. Gebeye uygulanacak D vitamini 
desteği, gebeliğin 12. haftasından itibaren başlan
malı, gebelik süresince anneye destek sağlanmalı 
ve doğum sonrası 6 ay sürdürülmelidir. Doğum 
öncesi dönemde gebelere ve doğumdan sonraki 
dönemde annelere uygulanacak D vitamini dozu 
günlük tek doz olarak alınmak üzere 1200 IU (9 
damla) olmalıdır. Gebeler, ek olarak önerilen D vi
tamini damlasının yanı sıra önerilen multivitamin 
içerikli ilaçları kullanmaya devam edebilecekler
dir (48).

SONUÇ VE ÖNERİLER

• Maternal D vitamini yetersizliği ülkemizde ve 
birçok ülkede önemli bir halk sağlığı sorunu 
olup hem annenin hem de doğacak bebeğin 
sağlığını olumsuz yönde etkilemektedir.

• Bu sorunun çözülmesinde bireylerin bilinçlen
dirilmesi ve hükümetlerin koruyucu önlemler 
alması son derece önemlidir.

• Ülkemizde gebelik ve süt verme döneminde 
annelere D vitamini desteği sağlanması hem 
anne sağlığı bakımından hem de bebeklerde 
D vitamini eksikliğinin önlenmesi bakımından 
gereklidir.

• Sağlık Bakanlığı tarafından geliştirilen proje 
ve programların uygulanmasının bu önemli so
runun çözümünde etkili olacağı düşünülmekte
dir.

• Bütün gebe kadınların ve bebeklerin yeterli ve 
dengeli beslenmeye ek olarak günde 10-15 da
kika süre ile güneşe çıkması teşvik edilmeli ve 
güneşten maksimum yarar sağlanabilmesi için 
bilinçli güneşlenme öğretilmelidir.
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