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Abstrak

Obesitas merupakan sebuah masalah keselahatan global yang prevalensinya semakin meningkat seiring
waktu. Penyebab dasar terjadinya obesitas adalah ketidakseimbangan antara jumlah energi yang dikonsumsi
dan energi yang digunakan. Obesitas termasuk dalam faktor resiko terjadinya penyakit kardiometabolik,
muskuloskeletal, dan kanker. Beberapa studi menunjukkan adanya keterkaitan antara rendahnya kadar
vitamin D dalam darah terhadap kejadian obesitas pada dewasa. Vitamin D sebagai imunomodulator dapat;
memodulasi respon imun pada obesitas, sehingga suplementasi vitamin D pada obesitas dapat
dipertimbangkan untuk mengoptimalkan kadar vitamin D dalam darah. Suplementasi vitamin D yang
berlebihan dapat menyebabkan berbagai jenis efek samping dan toksisitas. Tujuan penulisan karya ilmiah ini
adalah untuk melihat hubungan defisiensi vitamin D terhadap obesitas pada dewasa.

Kata kunci : obesitas, suplementasi vitamin D, imunomodulator, defisiensi vitamin D.

PENDAHULUAN

Obesitas merupakan suatu masalah
kesehatan yang terjadi di seluruh dunia termasuk
di Indonesia. Berdasarkan data dari Badan
Kesehatan Dunia (World Health Organization/
WHO) tahun 2021, jumlah orang dewasa yang
memiliki berat badan berlebih di Indonesia telah
berlipat ganda dalam 20 tahun terakhir.*

Data yang diperolen oleh Riset
Kesehatan Dasar (RISKESDAS) pada tahun 2018
menunjukkan adanya peningkatan prevalensi
obesitas di Indonesia dari 14.8% (2013) menjadi

21,8 % (2018). 2

Vitamin D memiliki peran yang penting
dalam metabolisme kalsium, kerangka tubuh,
pengendalian proliferasi dan diferensiasi sel,
serta imunitas.®
menemukan

Beberapa  kepustakaan

bahwa defisiensi vitamin D lebih sering

ditemukan pada populasi obesitas.

I1SI
Definisi

Obesitas adalah akumulasi berlebih dari
lemak tubuh  yang  disebabkan  oleh

ketidakseimbangan antara  konsumsi  dan
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pengeluaran energi.* Indeks Massa Tubuh (IMT)
digunakan  untuk  melihat  karakteristik
antropometrik.

Berdasarkan kategori WHO, seseorang
termasuk dalam kriteria obesitas bila IMT > 30
kg/m? dan > 27.5 kg/m? pada populasi orang asia
dan pasifik. Obesitas dapat meningkatkan risiko
penyakit kardiovaskular, diabetes, penyakit
muskuloskeletal, stroke, dislipidemia, diabetes
melitus tipe 2, dan kanker.

Beberapa kepustakaan menunujukkan
bahwa insufisiensi vitamin D lebih sering
ditemukan pada populasi obesitas.® Vitamin D
merupakan salah satu vitamin larut lemak yang
berfungsi  dalam  metabolisme  kalsium,
pemeliharaan kerangka tubuh, pengendalian
proliferasi dan diferensiasi, serta imunitas.?

Defisiensi vitamin D di definisikan
sebagai serum konsentrasi 25-hydroxyvitamin D
[25(OH)D] dibawah 50 nmol/L atau 20 ng/mL.
Insufisiensi vitamin D terjadi jika serum
konsentrasi  25-hydroxyvitamin D [25(0OH)D]
berada di angka 21-29 ng/mL atau 525-725

nmol/L.%

Etiologi dan Faktor Risiko

Obesitas disebabkan oleh
ketidakseimbangan konsumsi energi harian dan
penggunaan energi yang menyebabkan kelebihan
peningkatan berat badan. Faktor genetik, nutrisi,
budaya, sosioekonomi, aktifitas fisik, obat-
obatan, dan demografi merupakan faktor risiko

yang berperan dalam kejadian obesitas.’

Defisiensi vitamin D dapat disebabkan
oleh penurunan asupan atau absorpsi vitamin D,
penurunan paparan terhadap sinar matahari,
penurunan  sintesis endogen, peningkatan

katabolisme liver, dan resistensi organ.®

Vitamin D

Vitamin D merupakan vitamin larut
lemak yang memiliki peran penting dalam
pemeliharaan jaringan tulang, mengurangi
produksi kolagen tipe 1, meningkatkan fungsi
otot, menstimulasi diferensiasi sel, sekresi
insulin, dan sistem imun.® Sintesis vitamin D di
dalam tubuh bergantung dari jumlah paparan
terhadap sinar matahari.®

Vitamin D dapat diperoleh melalui 2
sumber yakni paparan matahari dan makanan.
Pada saat paparan sinar matahari, radiasi
ultraviolet (UVB, panjang gelombang 290 — 315
nm) akan mengubah 7-dehidrokolestrol pada
kulit menjadi pre vitamin D3, kemudian menjadi
vitamin D.0

Beberapa sumber vitamin D yang berasal
dari makanan adalah produk susu terfortifikasi,
telur, ikan yang berminyak seperti makerel, kod,
salmon, dan tuna.® Sebagai suplemen, vitamin D
dapat ditemukan dalam bentuk kolekalsiferol
(vitamin Ds), ergokalsiferol (vitamin D>),
kalsitriol, dan minyak hati ikan kod.®

Vitamin D tidak aktif yang diperoleh dari
matahari atau makanan akan bersirkulasi untuk
berikatan dengan protein yang akan membantu

transportasinya ke dalam liver.
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Di dalam liver, terjadi konversi vitamin
D tidak aktif oleh enzim vitamin D-25
hidroksilase ke dalam bentuk 25-hidroksivitamin
D [25(OH)D].0

Kemudian 25(OH)D yang belum aktif
akan dihidroksilasi oleh ginjal menggunakan 25-
hidroksivitamin D-la-hidroksilase (CYP27B1)
yang berfungsi untuk mengubah 25(OH)D
menjadi 1,25-dihidroksivitamin D [1,25 (OH)D)
yang aktif. Proses ini diregulasi oleh hormon

tiroid, kalsium, dan fosfor.1°

Hubungan Defisiensi Vitamin D Terhadap
Obesitas

Bila asupan energi lebih besar daripada
pengeluaran energi total (Total Energy
Expenditure/ TEE) maka jaringan adiposa juga
akan meningkat.*!

Gen FTO yang berhubungan dengan
adiposit dapat meningkatkan risiko terjadinya
obesitas. Leptin merupakan hormon yang
berfungsi untuk mengurangi asupan makanan dan
berat badan. Adipokin dan asam lemak bebas
yang disekresikan oleh jaringan adiposit akan
menyebabkan resistensi insulin, peningkatan
trigliserida, dan berkontribusi pada obesitas.’

Vitamin D dapat memodulasi respon
imun pada adiposit dengan mengubah konsentrasi
dan sekresi adipokin, menghambat sintesis
adiponektin, dan meningkatkan sintesis leptin.

Pada obesitas, vitamin D akan
mempengaruhi  sekresi insulin, sensitifitas
jaringan terhadap insulin, dan inflamasi sistemik.

Jaringan adiposit yang meningkat dapat

menyebabkan hipertrofi adiposit, deposit lemak
ektopik, hipoksia, dan stress kronis yang
menyebabkan gangguan sekresi adipokin.

Hipertrofi adiposit akan mensekresi
faktor proinflamasi (leptin, IL-6, IL-8) dan
penurunan adiponektin dan IL-10. Insufisiensi
vitamin D akan menyebabkan penurunan
sensitivitas insulin, aktifasi lipogenesis, dan
peningkatan massa lemak.*?

Vitamin D membuat sel lemak menjadi
lebih aktif secara metabolik dengan cara
mengeluarkan kalsium yang disimpan di dalam
membran spesifik reseptor vitamin D. Kalsium
akan meningkatkan oksidasi lemak dan
membakar lemak.

Sering kali ketika ditemukan kadar
vitamin D yang rendah, maka kadar kalsium juga
rendah. Bila kadar vitamin D dan kalsium darah
rendah, maka akan terjadi peningkatan produksi
enzim fatty acid synthase yang berfungsi untuk
mengubah kalori menjadi lemak. Defisiensi
kalsium akan menyebabkan peningkatan
produksi enzim sintase yang akan memperbesar
risiko obesitas.®

Berdasarkan literatur, penurunan kadar
vitamin D pada obesitas dapat dijelaskan oleh 4
mekanisme yakni: (1) individu dengan obesitas
memiliki jumlah paparan terhadap sinar matahari
yang lebih rendah dibanding dengan populasi
dengan tubuh ramping, (2) umpan balik negatif
akibat peningkatan kadar 1,25 (OH) D dan
penurunan kadar 25(OH) D pada individu dengan

obesitas, (3) vitamin D terperangkap di dalam
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jaringan adiposa, (4) penurunan kadar 25 (OH) D

yang disebabkan karena dilusi volumetrik.®

1.Penurunan paparan sinar matahari

Orang dengan obesitas memiliki pajanan
matahari yang lebih sedikit karena adanya
keterbatasan mobilitas, sehingga populasi ini
cenderung menghindari aktifitas di luar ruangan
dibandingkan dengan populasi dengan tubuh
ramping.

Paparan sinar matahari yang sedikit
mengakibatkan rendahnya kadar vitamin D yang

dapat diproduksi oleh tubuh.?

2.Umpan  balik negatif dari 1,25-
dihidroksivitamin D3

Pada beberapa studi didapatkan adanya
penurunan konsentrasi 25(OH)D pada populasi
obesitas dibanding dengan populasi tanpa
obesitas.’* Ketika vitamin D dibutuhkan oleh
tubuh, 25(0OH)D di hidroksilasi  untuk
membentuk 1,25(OH)D yang akan menghentikan
produksi 25(OH)D. Penurunan/ penghentian
produksi 25(OH)D akan menurunkan kadar

vitamin D.13

3.Sekuestrasi di dalam jaringan adiposa

Pada beberapa studi ditemukan bahwa
jaringan adiposa merupakan salah satu tempat
penyimpanan  utama  kolekalsiferol  dan
25(0H)Ds.1>%6  Populasi  obesitas memiliki
jaringan adiposa berlebih. Sehubungan dengan

sifat vitamin D yang larut lemak, maka kadar

serum vitamin D akan semakin turun pada
populasi ini.

Vitamin D yang terdapat di dalam tubuh
akan berikatan dengan erat dengan jaringan
lemak sehingga vitamin D tidak dilepaskan
secara sempurna ke dalam keseluruhan sirkulasi
untuk meningkatkan konsentrasi 25(OH)D.’

Pada sebuah penelitian yang melibatkan
pemeriksaan kadar vitamin D dan jaringan lemak
dengan metode Liquid-Chromatography High-
Resolution Tandem Mass Spectrometry (LC-
HRMS/MS) didapatkan adanya penumpukkan
vitamin Ds; pada jaringan adiposa sehingga
didapatkan adanya hubungan terbalik antara
kadar vitamin D dan jaringan adiposa terhadap
BM|.17’18

4.Dilusi volumetrik

Orang dengan obesitas memiliki jumlah
volume jaringan yang lebih besar sehingga
25(0OH)D terdistribusi ke dalam serum, lemak,
otot, liver, dan sebagian kecil ke dalam jaringan
lain.

Jumlah vitamin D yang diproduksi
karena paparan sinar matahari pada orang
obesitas sama dengan orang tanpa obesitas.
Namun, karena vitamin D yang telah tersintesis
tersebut di distribusikan ke dalam volume yang
lebih besar, maka jumlah yang di distribusikan ke

dalam serum menjadi berkurang.®

Dosis rekomendasi suplementasi vitamin D

pada dewasa
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Berdasarkan standar kecukupan gizi
(Dietary Reference Intake/ DRI) Institusi
Kedokteran (Institute of Medicine) tahun 2010
pada orang dewasa dosis rekomendasi
suplementasi vitamin D adalah 600-800 1U (15-
20 mcg) per hari.?°

Untuk meningkatkan kadar 25(OH)D
dalam darah secara konsisten di atas 30 ng/mL
maka diperlukan 1500-2000 IU vitamin D/ hari.5
Namun hingga saat ini belum ditemukan dosis
rekomendasi spesifik suplementasi vitamin D
yang bertujuan untuk menurunkan berat badan.?

Berdasarkan rekomendasi Endocrine
Society tahun 2011, orang dewasa berusia 19-70
tahun membutuhkan vitamin D 600 U/ hari
untuk memaksimalkan kesehatan tulang dan
fungsi otot. Orang dewasa berusia > 70 tahun
membutuhkan vitamin D 800 1U/ hari.

Wanita hamil dan menyusui
membutuhkan vitamin D 600 U/ hari. Orang
dewasa yang mengkonsumsi obat-obatan anti
kejang, glukokortikoid, anti fungal (contonya
ketokonazol), dan anti HIV ~ (Human
Immunodeficiency Virus) membutuhkan 2-3 kali
dosis vitamin D yang lebih besar.®

Berdasarkan rekomendasi dari Central
Europe tahun 2013, populasi dewasa berusia 19-
65 tahun dan dewasa berusia > 65- 75 tahun
berkulit gelap sebaiknya diberikan vitamin D
800-2000 1U/ hari berdasarkan berat badan dan
konsumsi vitamin D selama 1 tahun.?!

Untuk populasi dewasa berusia > 75
tahun, diberikan suplementasi vitamin D yang
lebih tinggi yakni sebesar 2.000-4000 1U/ hari

karena pada populasi ini terjadi penurunan efikasi
dari sintesis kulit, kemungkinan malabsorpsi, dan
penurunan metabolisme vitamin D.

Wanita hamil dan menyusui memerlukan
dosis 2000 1U/ hari untuk menjaga konsenstrasi
25(0OH)D > 30-50 ng/mL.2*

Rekomendasi dosis suplementasi vitamin D
pada populasi dewasa yang obesitas

Studi yang dilakukan oleh Pereda dan
Nishishinya menemukan bahwa dosis minimal >
2000 Ul/ hari diperlukan untuk mencapai serum
25 (OH)D yang normal.?? Studi ini juga
menemukan adanya peningkatan kebutuhan
vitamin D pada populasi obesitas.

Berdasarkan rekomendasi Endocrine
Society tahun 2011, pada populasi obesitas dapat
diberikan vitamin D 2-3x lipat lebih tinggi
(minimal 6.000-10.000 1U/ hari) untuk menjaga
kadar 25 (OH) D di atas 30 ng/mL diikuti dengan
terapi rumatan 3000-6000 U/ hari.

Berdasarkan rekomendasi dari Central
Europe tahun 2018, konsentrasi 25(OH)D harus
dipertahankan >30-50 ng/mL. Bila pemeriksaan
konsentrasi 25(OH)D ini tidak tersedia, maka
pemberian dosis suplementasi vitamin D pada
populasi ini diberikan pada dosis maksimal sesuai

kelompok umur.2

Efek samping vitamin D
Pada studi yang dilakukan oleh Galior,
Grebe, dan Singh tahun 2018 menemukan bahwa

penyalahgunaan vitamin D dapat menyebabkan
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keracunan dan hiperkalsemia yang mengancam
nyawa.?

Vitamin D yang diberikan dalam dosis
50.000 1U/ hari hingga 2.604.000 I1U/ hari
menyebabkan hiperkalsemia (kalsium total 11.1 —
23.08 mg/dL) dan kadar serum 25(OH)D > 150
ng/mL.

Bila pasien yang menerima suplementasi
vitamin D mengalami hiperkalsemia maka
konsumsi suplementasi vitamin D harus segera
dihentikan dan kadar serum kalsium, fosfat, dan
25(0OH)D harus diukur kembali sebelum
suplementasi vitamin D dimulai kembali.
Simpulan

Kejadian obesitas berhubungan
rendahnya kadar vitamin D dalam darah.
Berdasarkan literatur penurunan kadar vitamin D
pada populasi obesitas dapat disebabkan karena
kurangnya paparan terhadap sinar matahari,
penghentian produksi 25(0OH) D akibat umpan
balik negatif dari 1,25-dihidroksivitamin Ds,
sekuestrasi di dalam jaringan adiposa, dan dilusi
volumetrik.

Dosis rekomendasi suplementasi vitamin
D pada dewasa dengan obesitas harus
ditingkatkan 2-3 kali lipat dari angka kebutuhan
sehari-hari berdasarkan IMT, umur, dan obat-
obatan yang dikonsumsi untuk menjaga
optimalisasi kadar vitamin D dalam tubuh.

Penggunaan suplementasi vitamin D
dalam dosis yang sangat besar dapat mengancam
nyawa. Walaupun peranan vitamin D sangat

besar, namun dosis rekomendasi spesifik

suplementasi vitamin D yang bertujuan untuk

menurunkan berat badan belum ditemukan.
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