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Streszczenie: Zarowno w Polsce, jak i na Swiecie powszechne jest wystepowanie niedoboru witaminy D w spofe-
czenistwie. Dawniej niewystarczajgcg podaz witaminy D wigzano jedynie z wystepowaniem Krzywicy u dzieci badz
osteoporozy i osteomalacji u dorostych. Obecnie wiadomo, iz witamina D wywiera plejotropowe dziatanie na rézne
narzady i tkanki, a jej niedobory wpfywajg na przebieg funkcjonowania cafego organizmu. Witamina D ma wifasci-
wosci antyproliferacyjne, hamujace proces nowotworzenia, dziatanie przeciwzapalne, kardio-, neuro- i dermoprotek-
cyjne. Zalecana jest suplementacja witaminy D w postaci preparatow doustnych w dawce zaleznej od pfci i wieku.

Key words: vitamin D deficiency, supplementation.

Abstract: Vitamin D deficiency is common among Poland and worldwide populations. In the past vitamin D de-
ficiency was related with rickets in children and osteoporosis and osteomalacia in adults. These days it is well
known that vitamin D has pleiotropic effects on various organs and tissues, and its deficiency influence on who-
le body functions. Vitamin D has antiproliferative properties, inhibiting the process of malignancy; it has also an-
ti-inflammatory and cardio-, neuro- and dermoprotective properties. It is recommended to supplement vitamin D
in the form of oral preparations in an age and gender dependent manner.

Zachowujac funkcje witaminy, oddziatuje
jednoczesdnie jako hormon steroidowy (super-
hormon) na ok. 300 gendw i wiekszo$¢ narza-

Wprowadzenie

Witamina D w klasycznym postrzeganiu kli-

nicznym jest gtéwnym czynnikiem odpowie-
dzialnym za prawidtowg gospodarke wapnio-
wo-fosforanowg. Dotychczas niedobory tej wi-
taminy wigzano z wystepowaniem krzywicy
u dzieci oraz osteomalacji i osteoporozy u do-
rostych. Badania z ostatnich lat potwierdzajg
plejotropowe dziatanie witaminy D.

Wedtug Stownika Jezyka Polskiego gr. ple-
fon (,liczniejszy” + trépos —, zwrot, kierunek”)
to zjawisko powstawania, pod wplywem jed-
nego genu, kilku pozornie odrebnych cech or-
ganizmu.
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déw cztowieka [1].

Epidemiologia niedoboréw witaminy D

Niedobory witaminy D stanowig duzy pro-
blem epidemiologiczny na catym Swie-
cie. W Stanach Zjednoczonych Ameryki ni-
skie stezenie witaminy D, tj. stezenie poni-
zej 20 ng/ml wystepuje u 36% zdrowych
0s6b w wieku 18-29 lat, u 42% kobiet rasy
czarnej w wieku 15-49 lat oraz u 41% os6b
w wieku 49-83 lat [2].
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W Polsce niedobory te wystepujg $rednio
na poziomie 58-83% [31, a w pdtnocnych re-
gionach kraju w okresie jesienno-zimowym
wynoszg nawet do 84,4%, osiagajac $rednig
warto$¢ 14,3 + 6,6 ng/ml [4,5].

Whptyw witaminy D na metabolizm tkanek
i narzadéw pozakostnych potwierdzajg badania
molekularne, eksperymentalne i epidemiologicz-
ne przeprowadzone w ostatnim dziesiecioleciu
[6]. Momentem przetomowym w ocenie dziatan
witaminy D na organizm byfo odkrycie w 1979 .
obecnosci receptoréw VDR (vitamin D receptor)
w tkankach i narzadach niezaangazowanych
w gospodarke wapniowo-fosforanowg [7]. Roz-
poczeto badania zmierzajace do wykazania no-
wych wifasciwosci witaminy D oraz jej wptywu
pozagenomowego na tkanki pozakostne.

Prekursorzy witaminy D
i jej przemiany metaboliczne

Prekursorzy witaminy D to:

« Cholekalcyferol (witamina D), pochodze-
nia zwierzecego (np. tran) oraz

« ergokalcyferol (witamina D,), pochodzacy

z drozdzy i grzybow.

Zwigzki te roznig sie budowg tfancucha
bocznego przy ugrupowaniu sterolowym i two-
rza prekursor (prowitaming): 7-dehydrochole-
sterol i ergosterol.

7-dehydrocholesterol w skorze ulega foto-
chemicznemu przeksztatceniu w cholekalcy-
ferol w wyniku dziatania fali $wietlnej o dfugo-
$ci 290-315 nm (promieniowanie UVB). Cho-
lekalcyferol ulega w organizmie dwukrotne;j
hydroksylacji enzymatycznej. Hydroksyla-
cja zachodzi w pierwszym etapie w watro-
bie przy weglu 25 i prowadzi do powsta-
nia 25-hydroksycholekalcyferolu (kalcydio-
Iu) — 25(0H)D,. Aktywno$¢ tego zwigzku jest
tylko ok. 1,5 x wyzsza niz cholekalcyferolu.
Tempo syntezy kalcydiolu jest zalezne od po-
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dazy witaminy D w diecie lub suplementach.
Stad okreslenie poziomu kalcydiolou moze by¢
markerem pokrycia zapotrzebowania na wita-
mine D.

Drugi etap hydroksylacji zachodzi gtownie
w kanalikach nerkowych. Powstaje kalcytriol
— 10,25(0H),D, o aktywnosci 1000 razy
wiekszej niz kalcydiol, ale o T ¥2 wynoszacym
ok. 4-6 godz. [8].

Dziatanie witaminy D

VDR — RECEPTOR WITAMINY D

(MECHANIZM GENOMOWY)

Kalcytriol i jego analogi dziatajg na komor-
ki docelowe poprzez receptor VDR. Recepto-
ry wystepujg w komorkach nabtonka jelit, ko-
$ciach, kanalikach nerkowych.

VDR tworzy heterodimer z receptorem
kwasu retynowego — RXR. Heterodimer jest
aktywowany przez kalcytriol i zapoczatkowuje
proces transkrypcji po potaczeniu sie z promo-
torowg sekwencjg DNA. Kalcytriol kontroluje
ekspresje genéw (ponad 200) w czasie kilku
godzin do kilku dni. Jest to mechanizm dziata-
nia genomowego.

MECHANIZM POZAGENOMOWY
Mechanizm ten polega na oddziatywaniu kal-
cytriolu na receptory btonowe, w wyniku cze-
go dochodzi do aktywacji proteaz, kinaz oraz
tworzenia prostaglandyn odpowiedzialnych za
miejscowe dziatanie kalcytriolu [9,10].
Receptory dla witaminy D znajdujg sie
(poza watrobag, jelitami i nerkami) takze w ke-
ratynocytach, miesniach gtadkich naczyn, ma-
krofagach, tozysku, komdrkach nowotworo-
wych, przytarczycach.

INNE MECHANIZMY

Kalcytriol dziata tez immunomodulacyjnie
i antyproliferacyjnie oraz wptywa na apoptoze,
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roznicowanie sie komorek i wydzielanie insu-
liny. Potwierdza to istnienie mitochondrialnej
la-hydrolazy w réznych tkankach [11].

Do nieklasycznych dziatan witaminy D na-
lezy zaliczy¢ wptyw na uktad sercowo-naczy-
niowy, choroby nowotworowe, otyto$¢, proce-
sy endokrynologiczne, gospodarke weglowo-
danowa.

Witamina D oddziatuje tez dermo-, neuro-,
kardioprotekcyjnie i przeciwzapalnie.

Ma réwniez wptyw na przebieg reumato-
idalnego zapalenia stawdw, atopowego zapa-
lenia skory, tuszczycy i innych chorob skory
oraz demencje, choroby psychiczne i neuro-
logiczne wieku podesztego (m.in. na chorobe
Alzheimera, stwardnienie rozsiane, otepienie),
a takze niealkoholowe sttuszczenie watroby.

W literaturze istniejg tez doniesienia
o wplywie witaminy D na chorobe Parkinsona,
autyzm, padaczke, udary mozgu oraz choroby
uktadu oddechowego.

WITAMINA D A UKLAD ODPORNOSCIOWY
Zaobserwowano, ze witamina D wptywa na
aktywnos$¢ wszystkich komdrek uktadu od-
pornosciowego. Zaréwno limfocyty, komor-
ki dendrytyczne, komdrki prezentujace anty-
gen, jak tez makrofagi i monocyty posiadajg
zdolno$¢ do odpowiedzi na stymulacje wita-
ming D, a takze majg wptyw na jej synteze.
W makrofagach wystepuje 1a-hydroksylaza,
ktéra w odrdznieniu od la-hydroksylazy wy-
stepujacej w nerkach jest zalezna nie tylko od
stezenia prekursora witaminy D — 25(0OH)D,,
ale takze moze by¢ indukowana przez cytoki-
ny — IFNy, IL-11, TNF-a, co bezposrednio wig-
ze aktywnos$¢ witaminy D z procesami odpor-
nos$ciowymi organizmu i zwigzang z nimi re-
akcja zapalna.

Receptory VDR dla witaminy D odkryto
takze w prawie wszystkich typach komorek
ukfadu odpornosciowego: limfocytach CD4+,
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CD8+, limfocytach T i B, makrofagach, neu-
trofilach i komdérkach dendrytycznych [12].

Innym sktadnikiem odpornosci  wrodzo-
nej sg peptydy przeciwdrobnoustrojowe (AMP
— animicrobial proteins), inicjujace zabijanie
bakterii poprzez zwiekszanie przepuszczalno-
$ci btony komdrkowej bakterii wewnatrz fago-
somow. Etapy tego procesu sg zalezne od wita-
miny D. Prekursor witaminy D — 25(0H)D wig-
7ac sie z VDR, indukuje geny dla B-defensyny
4A i hCPS18. hCPA 18 ulega rozszczepieniu
do aktywnej formy LL-37, ktory jest wytwa-
rzany w nabtonku $luzéwki, neutrofilach i ke-
ratynocytach, a takze jest obecny w wydzieli-
nach bton $luzowych i osoczu; ma podobnie
jak B-defensyna bezposrednie dziatanie bakte-
riobdjcze [13].

Wykazano, ze w warunkach in vitro LL-37
jest aktywny bakteriobdjczo w stosunku do
Escherichia coli, Staphylococcus epidermidis,
S. aureus, Pseudomonas aeruginosa, Salmo-
nella ser. Typhimurium, Bordetella bronchi-
septica, Listeria monocytogenes oraz wanko-
mycynoopornych Enterococcus spp.

Witamina D pobudza takze synteze innych
peptydéw o dziataniu przeciwdrobnoustrojo-
wym. Wptywa tez na chemotaksje neutrofilow,
nasila fagocytoze w makrofagach (poprzez
ekspresje receptorow VDR) oraz aktywuje wy-
twarzanie H,0, przez monocyty [14].

Na zwigzek witaminy D z procesami im-
munologicznymi wskazuje takze praca Jeng
i wsp., ktérzy wykazali, ze niedobory witami-
ny D (< 20 ng/ml) wystepowaty u 100% pa-
cjentéw z posocznicy, u 92% pacjentdw kry-
tycznie chorych bez sepsy i u 65% pacjentéw
zdrowych [15].

Randomizowane badania pokazaty, ze po-
dawanie terapeutycznych dawek witaminy D
obnizyto w sposob statystycznie istotny zacho-
rowalno$¢ na infekcje grypopodobne o ponad
40% [16].

VOL 25 NR 0315 (286)  [L/=5¢ 7 [POLSEE
[orUC TN PO N DY



lekwpolsce.pl

In vitro udowodniono zahamowanie wzro-
stu lub zabicie bakterii z gatunkdéw: S. aureus,
Streptococcus pyogenes, Klebsiella pneumo-
niae i E. coli, po potraktowaniu ich witaming
D, w stezeniu 50 000-90 000 j.m./ml [17].

WITAMINA D A CHOROBY UKLADU ODDECHOWEGO
Stwierdzono, ze witamina D ma wptyw na
uszczelnienie nabfonka jamy ustnej, drég od-
dechowych, skory, jelita oraz drég moczowo-
-ptciowych. Wyniki badan wykazuja, ze daw-
ka 2000 IU witaminy D w wyniku po$redniego
zwiekszania produkgji katelicydyny prawie cat-
kowicie ogranicza zapadalno$¢ na przeziebie-
nie i grype [18]. Brak jest jednak jednoznacz-
nych badan i wskazan co do suplementacji wi-
taminy D w infekcjach drég oddechowych.

INFEKCJE GORNYCH DROG ODDECHOWYCH

W badaniach na dwach grupach wiekowych:
12-17 lat oraz powyzej 60 lat, przeprowadzo-
nych w USA na populacji ponad 22 tys. 0séb
réznych ras, oceniono wptyw witaminy D na
wystepowanie infekcji drég oddechowych.
W badaniach brano pod uwage stopien na-
Swietlenia UVB zwigzany z szeroko$cig geo-
graficzng. Badana populacja zostata podzielo-
na wg stezenia 25(0H)D: < 10 ng/ml, 10-30
ng/ml, >= 30 ng/ml. Stwierdzono, ze przy po-
ziomie 25(0H)D < 20 ng/ml istniata dodatnia
korelacja z zapadalnoscia na infekcje gérnych
drég oddechowych.

Najwyzszy wskaznik zapadalnosci na infek-
cje gornych drég oddechowych wykazano u oséb
z poziomem 25(0H)D ponizej 10 ng/ml. Osoby
z poziomem 25(0OH)D w przedziale 10-30 ng/
/ml wykazywaly tez wyzsza zachorowalnos$¢ niz te
z poziomem powyzej 30 ng/ml. Uwaza sie, ze ste-
zenie 30 ng/ml i wyzsze jest konieczne dla uzyska-
nia efektywnego poziomu katelicydyny [19].

Stymulowanie syntezy Kkatelicydyny oraz
hCPA-18 powoduje zwiekszenie unieczynnie-
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nia drobnoustrojow w wakuolach fagocytar-
nych. Katelicydyna dziata réwniez jako chemo-
atraktant w neutrofilach i monocytach. Wzrost
syntezy katelicydyny wptywa na wzrost aktyw-
nosci antybakteryjnej monocytéw i makrofa-
gow w stosunku do Mycobacterium tubercu-
losis. Dzieje sie to w wyniku aktywacji recepto-
row TLR. Sa to receptory obecne na powierzch-
ni wielu typédw komdrek rozpoznajgcych typo-
we elementy komdrek bakteryjnych; zapoczat-
kowujg wewnatrzkomorkowg kaskade reakji
prowadzacych do unieszkodliwiania patoge-
nu. Aktywacja receptoréw TLR na powierzch-
ni monocytéw powoduje ekspresje genu dla en-
zymu CYP27B1. Ten z kolei konwertuje kraza-
cg 25(0H)D, do aktywnej formy 1,25(0H),D,
[20]. Wynikiem tego jest produkcja bakterio-
bojczego monocytarnego peptydu Katelicydyny.
Aby zapewni¢ wysoki poziom ochrony przeciw-
bakteryjnej, niezbedne jest uzyskanie w osoczu
stezenia 25(0H)D, na poziomie minimum 40
ng/ml. Wykazano, ze jest to mozliwe w wyniku
suplementacji terapeutycznej [21].

Wiele prac badawczych potwierdza po-
zytywne oddziatywanie witaminy D zarow-
no w rozwoju, jak i leczeniu takich chordb jak
astma, POChP, mukowiscydoza oraz infekcje
wirusowe i bakteryjne (w tym gtéwnie gruz-
lica) [22].

W przypadku POChP nie ma dowodéw na-
ukowych na wptyw niedoboréw witaminy D
na patogeneze tego schorzenia. Przyjmuije sie,
ze witamina D moze odgrywac role w prewen-
cji wystepowania zaostrzen w tej chorobie, po-
niewaz zauwazono, ze istnieje Scisty zwigzek
pomiedzy poziomem witaminy D (< 10 ng/ml
vs > 30 ng/ml) a wystgpieniem infekcji ukfa-
du oddechowego [23].

W przypadku astmy stwierdzono, ze mniej-
sze ryzyko zaostrzenia astmy oraz tagodniej-
szy przebieg choroby wystepuje i u pacjentdéw
z wyzszym poziomem 25(0H)D, [24].
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WPLYW WITAMINY D NA OTYLOSC | ZESPOL
METABOLICZNY

Otyfo$¢, czyli patologiczne nagromadzenie
tkanki tfuszczowej (ponad 20% masy ciata
u mezczyzn i 25% u kobiet) skutkuje wielo-
ma zaburzeniami metabolizmu (m.in. wpty-
wa na gospodarke ttuszczowg, weglowodano-
wa, metabolizm witaminy D, ukfad endokryn-
ny). U tych oséb stwierdzono obnizony poziom
25(0H)D,, co moze by¢ skutkiem zmniejszo-
nej ekspozycji na UVB lub gromadzenia wita-
miny D w tkance ttuszczowej [25].

Niedobory witaminy D sg tez powodem ze-
spotu metabolicznego. U pacjentow z hipowi-
taminozg D zaobserwowano u 30% rozwoj
choroby, podczas gdy u oséb z prawidfowym
poziomem witaminy D objawy wystapity tyl-
ko u 11% badanych. Stwierdzono tez dodat-
nig korelacje pomiedzy poziomem witaminy D
a wskaznikami wrazliwosci na insuline.

WITAMINA D A CUKRZYCA
Badania na zwierzetach przeprowadzone w la-
tach 1980-1990 wykazaty jednoznacznie, ze dla
prawidtowego rozwoju i funkcjonowania komarek
B wysp trzustki jest niezbedna witamina D. Dys-
funkcja wydzielnicza tych komdrek pozostawa-
ta w zwigzku z niedoborem witaminy D, a pra-
widtowa jej suplementacja wptywata na popra-
we konwersji proinsuliny w insuline. Mecha-
nizm tego procesu polega u ludzi i zwierzat na
zwiekszeniu wydzielania insuliny stymulowa-
nego glukozg. Takze u o0séb, ktdre nie chorujg
na cukrzyce wykazano wptyw niedoboru wita-
miny D na sekrecje insuliny [26].

Co wiecej, u pacjentdw z cukrzycg typu 2
stwierdzono niedobory witaminy D [27].

Uwalnianie insuliny z komorek B wysp
Langerhansa zachodzi najprawdopodobnie]
w wyniku:
+ posredniego dziatania witaminy D na zmia-

ne stezenia wapnia w surowicy
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+ bezposredniego oddziatywania na skfad
fosfolipidéow bton komorkowych oraz re-
gulacje funkcji jej biatek, co prowadzi do
zwiekszonego transportu jonéw wapnio-
wych do wnetrza komorki.

Poniewaz sekrecja insuliny jest uzalezniona
od wapnia, kazdy jego niedobor skutkuje uposle-
dzeniem jej wydzielania. Rowniez dziatanie in-
suliny na poziomie komdrkowym w migsniach
szkieletowych, a takze w tkance ttuszczowej jest
uzaleznione od witaminy D. Jak stwierdzono, in-
sulinozalezny wychwyt glukozy jest najwiekszy
przy stezeniu wapnia wolnego (pula cytozylowa)
w zakresie od 140 do 370 nM. Ponizej i powyzej
tego stezenia jonéw wapnia wykazano zmniej-
szenie wrazliwosci komdrek na insuling, co skut-
kowato wyzsza glikemiag [28].

Badania przeprowadzone na duzej po-
pulacji kobiet udowodnity, ze dobowa podaz
800 j.m. witaminy D oraz > 1200 mg wapnia
w poréwnaniu ze spozywaniem 400 j.m. wi-
taminy D i ponizej 600 mg wapnia zmniejszy-
ta ryzyko wystgpienia cukrzycy o 33% [29].

Badania Pitas i wsp. udowodnity, ze przy
podazy dobowej 500 mg jonéw wapnia oraz
700 j.m. witaminy D uzyskuje sie ochrone
przed dalszym wzrostem glikemii na czczo
przez ok. 3 lata oraz ochrone przed wzrostem
insulinoopornosci u pacjentdéw z zaburzeniami
glikemii na czczo [30].

Wykazano tez, ze wzrost stezenia
25(0H)D z 10 do 30 ng/m podnosi poziom
insulinowrazliwo$ci o0 60%. Badania nad poli-
morfizmem genu receptora VDR pokazaty jego
zwigzek z cukrzyca typu 1, nieprawidtowg gli-
kemig na czczo, sekrecjg insuliny oraz insu-
linoopornoscia. Dziatanie immunomodulujgce
witaminy D odbywa sie m.in. poprzez bloko-
wanie proliferacji limfocytow, a takze wptywa-
nie na synteze i aktywnos$¢ cytokin, co moze
mie¢ duze znaczenie w ograniczaniu autoim-
munologicznych reakcji w przypadku cukrzycy
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typu 1, a takze w ograniczaniu proceséw za-
palnych w cukrzycy typu 2 [31].

Zwigzki miedzy niedoborem witaminy D
a wzrostem czestosci wystepowania cukrzycy
typu 1 wykazano w wielu badaniach. U dzie-
ci otrzymujacych 2000 j.m. na dobe w pierw-
szym roku zycia uzyskano 78% redukcje ryzy-
ka rozwoju cukrzycy typu 1.

Wykazano tez, ze wzrost czestosci wyste-
powania cukrzycy typu 1 zwigzany jest z ni-
ska ekspozycjg na promieniowanie UVB
u 0s6b mieszkajgcych na wyzszych szeroko-
Sciach geograficznych. Stwierdzono réwniez, ze
0 wiele czesciej wystepowata cukrzyca typu 1
u dzieci z krzywica.

Badania wykazaty takze, ze suplementacja
witaming D jest korzystna w ochronie przed
destrukcja resztkowych komoérek B w przy-
padkach $wiezo rozpoznanej cukrzycy typu
1. Dziatanie immunomodulacyjne w cukrzycy
typu 1 wywiera forma aktywna witaminy D,
- 1,25(0H),D,, poprzez receptory jadrowe
VDR. Gen VDR ma 4 znane warianty allelicz-
ne: Fok I, Bsm I, Apa I, Tag |. Odgrywajg one
potencjalne znaczenie dla ujawnienia sie cu-
krzycy w postaci klinicznej. Badania prze-
prowadzone na réznych populacjach (Indie,
Niemcy, Tajwan, Japonia) wskazujg, ze osoby
z allelem Bsm | oraz osoby z allelem Fok |, posia-
dajacym dodatkowe 3 aminokwasy w regionie
N-koncowym, majg wyzsze ryzyko ujawnienia
sie cukrzycy [32].

WITAMINA D A CHOROBY UKLADU

SERCOWO-NACZYNIOWEGO

Badania epidemiologiczne wykazaty, ze:

« witamina D odgrywa wazng role w kontek-
$cie chordb ukfadu krazenia

« ryzyko wystgpienia nadcisnienia tetnicze-
go jest dodatnio skorelowane ze wzrostem
szeroko$ci geograficznej (mniej dni z do-
stepem UVB do ciata)
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+ U 0s6b 0 bardzo ciemnej pigmentacji sko-
ry (Afroamerykanie, Afrykanie) wystepujg
niedobory witaminy D w zwigzku z kolo-
rem skory, co skutkuje wzrostem zapadal-
nosci na choroby uktfadu sercowo-naczy-
niowego

« przewlekta hipowitaminoza powoduje tez
wtdrng nadczynno$é przytarczyc, a to pro-
wadzi do niebezpiecznych incydentéw ser-
cowych

+ niedobory witaminy D prowadzg do pobu-
dzenia uktadu RAA (kalcytriol hamuje pro-
dukcje reniny), co skutkuje rozwojem nad-
ci$nienia tetniczego i nadmiernym przero-
stem miesnia sercowego.

Dodatkowo wzrasta insulinoopornos¢ tka-
nek oraz dochodzi do uszkodzenia komdrek B
trzustki. Prowadzi to do rozwoju cukrzycy i ze-
spotu metabolicznego, co wigze sie ze wzro-
stem ryzyka wystagpienia miazdzycy i zaburzen
uktadu krwiono$nego [33].

Wyniki badan dowodzg, ze niedobory wi-
taminy D prowadzg do:

« zastoinowej niewydolnosci serca

+ zawatu serca

«+ choroby niedokrwiennej serca.

Ma to zwigzek z oddziatywaniem metaboli-
zmu witaminy D na kardiomiocyty, $rodbtonek
i miesnidwke gtadkg naczyn krwiono$nych.

Metaanaliza wykonana przez Parker i wsp.
[34] w 2009 r. (ponad 99 tys. badanych) wy-
kazafa, ze:

« w ponad 85% badan stwierdzono, ze wy-
sokie stezenie 25(0H)D, wykazuje dodat-
nig korelacje z niskim procentem wystepo-
wania zaburzen kardiometabolicznych;

+wysoki poziom 25(0H)D, zwigzany jest ze
zmniejszonym ryzykiem wystgpienia cu-

krzycy typu 2 o ok. 55%;

« wysoki poziom witaminy D obniza ryzyko
zaburzen sercowych o ok. 33% i zespotu
metabolicznego 0 51%.
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U 0s6b z poziomem 25(0H)D, ponizej 20
ng/ml wskaznik $miertelnosci lub niezakon-
czonego zgonem zawatu serca albo udaru nie-
dokrwiennego byt 0 53 do 80% wyzszy [35].

WITAMINA D A SCHORZENIA REUMATOLOGICZNE
Niski poziom 25(0H)D, w osoczu jest zwigza-
ny ze wzrostem zapadalnosci na choroby au-
toimmunologiczne [36]. Niedobory witaminy
D, poza zwiekszeniem ryzyka wystepowania
choroby Le$niowskiego-Crohna, tocznia ru-
mieniowatego, stwardnienia rozsianego, cu-
krzycy typu 1, schizofrenii, depresji, choréh
nowotworowych — mogg by¢ przyczyng wzro-
stu zapadalno$ci na takie schorzenia jak: reu-
matoidalne zapalenie stawéw (RZS; RA), tusz-
czyca, fibromialgia (fibromyalgia syndrome
— FMS; czesto utozsamiana z zespotem prze-
wlekfego zmeczenia).

Problem RZS jest istotny epidemiologicz-
nie, poniewaz w krajach rozwinigtych na
RZS choruje ok. 0,5-1% populacji dorostych.
W panstwach uprzemystowionych rocznie dia-
gnozuje sie 5-50 nowych przypadkéw na 100
tys. mieszkancéw. Schorzenie wystepuje trzy-
krotnie czesSciej u kobiet niz u mezczyzn; ujaw-
nia sie najczesciej miedzy 30. a 50. r.z. [37].

Znaczny odsetek chorych na RZS ma ni-
skie stezenie witaminy D w surowicy z roz-
nych powoddéw (mata podaz w pozywieniu,
zaburzenia przemian 25(0H)D w posta¢ ak-
tywnag, niska ekspozycja na Swiatfo stoneczne,
mata aktywno$¢ ruchowa). W RZS obserwuje
sie wzmozong osteoklastogeneze i aktywnos¢
osteoblastéow przy jednoczesnym uposledze-
niu odnowy kosci. Witamina D reguluje bezpo-
$rednio i posrednio proliferacje, réznicowanie
i funkcje komorek ukfadu immunologicznego.

Woptyw witaminy D na przebieg RZS wynika
z faktu, ze wykryto obecno$¢ receptoréw VDR
i 1,25(0H)D w makrofagach, synowiocytach
i chondrocytach. Wiadomo, ze dziatajac przez
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ten receptor, witamina D wywotuje wzrost ak-
tywnosci limfocytow T, i Th2 oraz wzrost pro-
dukcji IL-4, IL-5, IL-10 (tzw. cytokiny przeciw-
zapalne), przy jednoczesnym zmniejszeniu pro-
dukcji i aktywnosci Thl, Th17 oraz IL-1, IL-2,
I-6, IL-12, TNF (cytokiny prozapalne). Witami-
na D hamuje tez przemiany monocytéw w ko-
morki dendrytyczne i zmniejsza ekspozycje an-
tygendéw MHC-II oraz dojrzewanie limfocytéw B
i przeksztatcanie sie ich w komorki plazmatycz-
ne, ktdre produkujg nastepnie autoprzeciwcia-
ta, dzieki czemu zmniejsza odpowiedz immu-
nologiczng w stosunku do wtasnych tkanek.

W tym mechanizmie witamina D zmniej-
sza stan zapalny i ciezko$¢ przebiegu RZS oraz
minimalizuje uszkodzenia tkanki chrzestnej
i kostnej [38]. W przypadkach niskiego steze-
nia witaminy D wystepujg: ostabienie sity mie-
$ni, zaburzenia réwnowagi, bdle stawdw i ko-
Sci. Z badan wynika, ze witamina D ma wptyw
na fagodzenie przebiegu RZS; potwierdzono
dodatnig korelacje miedzy niskim stezeniem
kalcytriolu a ciezko$cia przebiegu RZS oraz ry-
zykiem rozwoju niepetnosprawnosci [39,40].

W latach 90. XX w. badano m.in. liczbe bo-
lesnych i obrzeknietych stawéw, OB, poziom
biatka ostrej fazy (biatko C-reaktywne; CRP),
poziom/miano czynnika reumatoidalnego (RF;
odczyn Waalera-Rosego) u pacjentdw opor-
nych na stosowane leczenie. Podawano im al-
fakalcydol w dawce 2 ug/dobe przez 3 miesia-
ce. Po wprowadzeniu do terapii witaminy D
wyniki podstawowego leczenia farmakologicz-
nego byty lepsze. Nalezatoby jednak przepro-
wadzi¢ badania na wiekszej liczbie pacjentéw
w dtuzszym odcinku czasowym, z uwzgled-
nieniem wptywu nastonecznienia, suplemen-
tacji witaminy w pozywieniu oraz stezenia pa-
rathormonu (PTH), ktéry ma wptyw na steze-
nie aktywnej postaci witaminy D.

Amerykanskie Towarzystwo Reumatolo-
giczne zaleca chorym z RZS, ktdrzy leczeni sg
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przewlekle glikokortykosteroidami, przyjmo-
wanie witaminy D w dawce 800 j.m. na dobe,
przy jednoczesnym utrzymywaniu gornego
poziomu wartosci referencyjnych 25(0H)D
w surowicy. U ludzi starszych nalezy podawac
aktywne postaci witaminy D,. Podawanie cho-
rym alfakalcydolu ma te zalete, ze nie wyma-
ga on hydroksylacji w nerkach, co jest istotne
u pacjentéw z RZS, u ktérych czesto wystepu-
ja choroby nerek [40].

WITAMINA D A CHOROBY SKORY

W badaniach klinicznych wykazano korzyst-
ny wptyw witaminy D i jej aktywnych meta-
bolitéw w leczeniu tuszczycy [41]; stosuje sie
pochodne witaminy D,: Kkalcytriol, takalcytol
i kalcypotriol.

Kalcytriol jest naturalnym metabolitem,
natomiast takalcytol i kalcypotriol to syntetycz-
ne analogi witaminy D. Po przytaczeniu do re-
ceptora VDR hamujg aktywnos¢ proliferacyjna
naskdrka, normalizujg réznicowanie komaorek
epitelialnych oraz dziafajg czesciowo przeciw-
zapalnie.

Ze wzgledu na mozliwo$¢ wystgpienia
dziatan niepozadanych, w tym upo$ledzenia
gospodarki wapniowo-fosforanowej, koniecz-
ne jest ograniczenie sumarycznej dawki leku
oraz powierzchni ciafa, na ktorg bedzie stoso-
wany. W przypadku takalcytolu stosuje sie do
35 g masci na tydzien na maksymalnie 10%
powierzchni skory pacjenta. W przypadku kal-
cypotriolu stosuje sie odpowiednio 100 g ma-
$ci na tydzien na ok. 30% powierzchni skory.
Zastosowanie masci z kalcytriolem w dawce
3 ug/g u pacjentéw z tuszczycg obejmujaca
5-35% powierzchni skéry nie wptywa na ho-
meostaze wapniowg [42].

Emulsja zawierajgca takalcytol, stosowa-
na raz na dobe, moze by¢ wykorzystywana na
skore twarzy i skore owtosiong gfowy. Jest do-
brze tolerowana, bezpieczna i skuteczna. Wy-
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zej wymienione analogi witaminy D hamujg
proliferacje keratynocytéw, stymulujg prawi-
dtowa keratynizacje oraz zmniejszajg naciek
zapalny [43].

WITAMINA D A DEPRESJA | SCHIZOFRENIA
Niedobory witaminy D mogg by¢ obserwo-
wane takze podczas wystgpienia ostrego epi-
zodu schizofrenii. Yiksel R. i wsp. [44] za-
uwazyli, ze poziom witaminy D u chorych
w fazie remisji schorzenia i w zdrowej grupie
kontrolnej byt wyzszy o 48% niz w grupie
pacjentéw w ostrej fazie choroby. Nie stwier-
dzono istotnych réznic pomiedzy badanymi
grupami pod wzgledem stezenia w surowicy
wapnia, fosforu, parathormonu ani rozbiez-
nosci w zakresie ekspozycji na stonce, kolo-
ru skory, narodowosci i podazy witaminy D
wraz z pokarmem.

Badacze wskazujg na wystepowanie za-
leznosci  pomiedzy stezeniem witaminy D
a przebiegiem schorzenia, jednakze nadal py-
tanie, czy niedobdr witaminy D jest przyczy-
na, czy tez konsekwencjg ostrej fazy schorze-
nia, pozostaje bez odpowiedzi. Badacze jed-
noczesnie sugerujg mozliwos¢ suplementacji
witaminy D u chorych na schizofrenie, a tak-
ze wskazujg na koniecznos¢ zapewnienia do-
statecznej ekspozycji na stonce i podazy wi-
taminy D w pozywieniu u chorych hospitali-
zowanych.

Znaczenie witaminy D dla rozwoju i lecze-
nia zaburzen o charakterze depresyjnym nie
zostato jednoznacznie okreslone [45]. Z licz-
nych badan wynika, iz u pacjentéw z depre-
sjg poziom witaminy D jest znacznie nizszy
niz w grupie kontrolnej. Badania Jozefowicza
i wsp. [46] wykazaty niski poziom witaminy
D u pacjentéw z depresjg nawracajacg i brak
zwigzku z terapig. Jednocze$nie wskazano, iz
istotne w tej grupie chorych jest monitorowa-
nie stezenia witaminy D i jej suplementacja.
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WITAMINA D A NOWOTWORY
Mieszkancy poétnocnych rejonéw globu wyka-
zUjg wzrost zapadalnosci i $miertelnosci z po-
wodu chfoniakéw, nowotwordw jelita grubego,
trzustki, gruczotu krokowego i sutka w porow-
naniu do oséb zyjacych w krajach o zwigkszo-
nym oddziatywaniu UVB [47], co moze wska-
zywacé na ochronny udziat witaminy D w ha-
mowaniu nowotworzenia.

Receptory dla witaminy D znajdujg sie tak-
ze w komorkach nowotworowych. W bada-
niach wykazano wptyw kalcytriolu na procesy
proliferacji, réznicowania i apoptozy komdrek
nowotworowych. Potaczenie witaminy D z na-
turalnym ligandem, czyli VDR, nasila apoptoze
komorek nowotworowych. Ponadto jako czyn-
nik transkrypcyjny 25(0H),D, reguluje aktyw-
no$¢ ponad 60 gendw, ktdre sg odpowiedzial-
ne za roznicowanie komorek oraz efekty anty-
proliferacyjne [48].

W jelicie grubym, gruczole sutkowym
i gruczole krokowym stwierdzono obecno$¢
la-hydroksylazy, umozliwiajacej synteze kal-
cytriolu in situ. Badania potwierdzity, ze wzrost
osoczowego stezenia witaminy D o 10 ng/ml
korelowat ze zmniejszeniem ryzyka wystapie-
nia raka jelita grubego o 15% [49]. W ba-
daniach eksperymentalnych wykazano, ze
w przypadkach nowotwordw jelita grubego
i trzustki wystepuje zachwiana ekspresja VDR
w ich komérkach [50].

Stwierdzono réwniez, ze:

« zwiekszona ekspozycja kobiet na UVB
skutkuje zmniejszeniem o 5% zapadalno-
§ci na raka sutka

+  ryzyko $mierciw ciggu 15 lat jest 0 42% niz-
sze u pacjentek, u ktdrych poziom 25(0OH)
D, jest wyzszy niz 29 ng/ml w poréwnaniu
Z grupg o poziomie ponizej 20 ng/ml

+ stezenie 25(0H)D, wyzsze niz 20 ng/ml
redukuje ryzyko rozwoju nowotworu pro-
staty oraz jelita grubego o 30-50%.

34

lekwpolsce.pl

Na podstawie badan randomizowanych
prognozuje sig, ze wzrost poziomu 25(0H)D,
we krwi do 40-60 ng/ml moze zapobiec wy-
stepowaniu ok. 60 tys. przypadkéw raka sut-
ka, ok. 50 tys. raka jelita grubego i zapobiec
75% zgondw z tych powodoéw [51].

Antykancerogenny mechanizm dziatania
witaminy D zwigzany jest z hamowaniem proli-
feracji i aktywacjg apoptozy komdrek nowotwo-
rowych oraz hamowaniem angiogenezy [52].

Zalecenia suplementacji witaming D
i strategie leczenia

Najlepszym zrédtem naturalnym witaminy D
sg ryby morskie oraz uzyskiwany z nich tran.
Niestety, podaz witaminy D w zwyczajnej die-
cie jest niewystarczajgca do pokrycia dzienne-
go zapotrzebowania. Niezbedna jest wiec su-
plementacja farmakologiczna. Zalecane opty-
malne stezenie 25(0H) witaminy D w surowi-
cy dla wszystkich grup wiekowych powinno za-
wiera¢ sie w przedziale > 30-50 ng/ml. Ste-
zenie powyzej 100 ng/ml, ale nizsze niz 200
ng/ml jest potencjalnie toksyczne [53]. Za tok-
syczne stezenia przyjeto stezenie > 200 ng/ml.

Szczegdtowe omodwienie dawkowania wi-
taminy D w réznych grupach ryzyka zawarto
w opracowaniu ,Witamina D: Rekomendacje
dawkowania w populacji 0séb zdrowych oraz
w grupach ryzyka deficytéw — wytyczne dla
Europy Srodkowej 2013 r.” [541.

Jednostka miedzynarodowa witaminy D
(j.m.; IU — International Unit) to 0,025 ug
czystego kalcyferolu, czyli 1 mikrogram kalcy-
ferolu to 40 j.m. (IU) witaminy D.

Obecnie stosowane sg preparaty witaminy
D w postaciach:

« witaminy D

+ lo-(OH)D
« 25(0H)D
« 1,25(0H)D.
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Witamina D nalezy do najtanszych, ale
wymaga hydroksylacji w watrobie i nerkach,
€O ogranicza jej zastosowanie u 0s6b z niewy-
dolnoscig tych narzaddw.

Alfakalcydol (1a(OH)D) — analog witami-
ny D hydroksylowany w pozycji 1o wykazu-
je dziatanie juz po 1-2 dniach, ktére utrzymu-
je sie przez 5-7 dni po zaprzestaniu stosowa-
nia. Podawany jest gtéwnie pacjentom z nie-
wydolnoscig nerek.

Kalcyfediol (25(0OH)D) — stosowany jest
gtdwnie u pacjentdw ze schorzeniami watroby.
Jego efekt metaboliczny trwa nawet do 4 tygo-
dni po skonczeniu terapii.

Kalcytriol (1,25(0H),D) — posta¢ aktyw-
na witaminy D wykazuje efekt terapeutyczny
po 1-2 dniach, ktéry kohczy sie po ok. 2-3
dniach od odstawienia.

Dawka zapewniajgca poziom witaminy D
w surowicy na poziomie 30 ng/ml (dolny putap
zalecanego stezenia) to 700-800 j.m./dobe. Juz
taka dawka zmniejsza ryzyko wystgpienia zfa-
mania osteoporotycznego o ok. 25% w porow-
naniu z podawaniem wapnia lub placebo [55].

Jednak zalecane dawki wynosza ok. 1000
j.m. Pacjenci z chorobami przewlektymi,
szczegblnie z chorobg nowotworowa, powinni
otrzymywac takie dawki, aby osiggna¢ poziom
we krwi 55-70 ng/ml.

Suplementacja witaming D obniza obrot
kostny, tym samym zwieksza mase kostna,
dzieki czemu jest ona nieodzowna w leczeniu
osteoporozy (zagadnienie to szczegdtowo omo-
wiono w artykule [56]).

Poniewaz ilos¢ witaminy D w mleku matki
(25 j.m./1) jest niewystarczajaca dla prawidtowe-
g0 rozwoju dziecka, powinno stosowac sie su-
plementacje profilaktyczng takze u dzieci kar-
mionych piersig w dawce 400 j.m./dobe [2].

W Polsce od pazdziernika do kwietnia oso-
bom unikajacym opalania oraz osobom po 65.
r.z. nalezy podawac¢ doustnie 800-2000 j.m./
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/dobe [571. Podaz w ww. dawek powinna by¢
uzalezniona od potrzeb konkretnego pacjenta.
W zaburzeniach wchtaniania dawki powinny
ulec zwigkszeniu lub witamine D nalezy po-
dawac pozajelitowo. U pacjentow z niewydol-
noscig nerek albo watroby podaje sie aktywne
metabolity witaminy D, odpowiednio alfakal-
cydol i kalcyferol.

Czesto pomijanym zagadnieniem jest su-
plementacja witaminy D u 0séb w okresie in-
tensywnego wzrostu i rozwoju, tj. w grupie
dzieci i mtodziezy do 18. r.z.

W populacji ogolnej, bez stwierdzonych
niedoboréw witaminy D, w grupie wieko-
wej 1-18 lat od wrze$nia do kwietnia, a na-
wet przez caty rok, nalezy podawaé witami-
ne D w ilosci 600-1000 j.m./dobe (15-25 ug/
/dobe), w zalezno$ci od masy ciata w przypad-
ku, gdy synteza skorna jest niewystarczajaca.

Natomiast u dzieci i nastolatkéw z otyfo-
$cig (> 90 centyla dla wieku i ptci wg da-
nych krajowych), ktére sa w grupie ryzyka nie-
doboru witaminy D, zalecana jest suplemen-
tacja 1200-2000 j.m./dobg (30-50 ug/dobe)
z uwzglednieniem jak wyze] masy ciata oraz
stopnia otytosci. W przypadku niedoboru wita-
miny D (stezenie 25(0H)D < 20 ng/ml) sto-
suje sie terapie trwajacg 1-3 miesiece.

Zalecane dawki sg zalezne od wieku
i masy ciata; wynoszg dla dzieci i mtodziezy
do 18. r.z. od 3000 do 5000 j.m./dobe (75-
-125 ug/dobe).

Nawet w przypadku cigzkich niedoborow
nie stosuje sie tzw. dawek wysycajacych albo
uderzeniowych — 300 000 j.m./dobe; zostaty
one juz dawno zarzucone — zaréwno u dzieci,
jak i dorostych.

Po uzyskaniu stezenia 25(0H)D w prze-
dziale 30-50 pg/ml (75-125 nM/I) mozna
wprowadzi¢ dawke podtrzymujaca. Nastepnie
ocenia sie poziom 25(0H)D po 3-4 miesiag-
cach, z kontrolg nastepng co 6 miesiecy.
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Dodatkowo w ciezkich niedoborach wita-
miny D monitoruje sie poziom wapnia, fosfo-
ru, aktywnos¢ catkowitg fosfatazy zasadowej
oraz kalciurie dobowg co 3 miesigce. Tylko
w przypadku przewlektych choréb nerek (za-
hamowanie hydroksylacji witaminy D) stoso-
wac nalezy analogi witaminy D.

Catkowitg dawke witaminy D w terapii dla
potrzeb praktyki klinicznej wylicza sie ze wzo-
ru Gronningera:

« Catkowita dawka w terapii [j.m.] = 40 x
(75 — stezenie 25(0H)D [mM/I]) x masa
ciata [kgl
Obliczong dawke rozdziela sie na okres

2-3 miesiecy leczenia. Dawki podawane sg

codziennie lub raz w tygodniu. Powyzszego

wzoru nie nalezy stosowac do wyliczania daw-
ki u pacjentdw o masie ciata powyzej 135 kg.

W zwigzku z dfugim okresem pdttrwania
metabolitu witaminy D (ok. 4-6 tygodni) suple-
mentacje mozna stosowac wg réznych schema-
tow, 1j. codziennie, co dwa dni, raz na tydzien,
co dwa tygodnie lub raz na cztery tygodnie.

Suplementacja witaminy D powinna odby-
wac sie podczas positku zawierajgcego ttusz-
cze, aby zwiekszy¢ jej wchfanialnos¢, lub po-
winna by¢ podawana w postaci rozpuszczonej
w ttuszczu, np. w formie kapsutek [54].

Przyktadem dobrze ilustrujgcym efektyw-
no$¢ suplementacji duzymi dawkami witaminy
D w przypadkach niedoboréw sg wyniki bada-
nia przeprowadzonych przez Brunela i wsp. na
grupie 110 mtodych, dorostych Belgéw (wiek
18-30). Byto to jednoosrodkowe, podwdjnie
zaslepione, z randomizacjg badanie nad pozio-
mem witaminy D i jej suplementacjg w okre-
sie od listopada do maja. Stwierdzono, ze na
poczatku badania (T,) u 30% osdb poziom
25(0H)D w surowicy byt ponizej 20 ng/ml.
Uczestnicy badania otrzymywali placebo albo
50 000 j.m. witaminy D raz w miesiacu przez
6 miesiecy. W grupie otrzymujgcej suplemen-
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tacje witaming D stwierdzono Sredni wzrost jej
stezenia po 90 dniach z 21,2 = 8,2 do 30,6 =
8,8ng/ml, a po 180 dniach do 36,0 + 9,2ng/
/ml. W grupie otrzymujacej placebo $rednie
wartosci wyniosty po 3 miesigcach (T,) 14,0 +
6,9ng/ml, a po 180 dniach powrdcity do war-
todci zblizonych do wartosci wyjsciowych i wy-
niosty 23,5 + 8,6ng/ml. Autorzy badan kon-
kludujg, ze w okresie zimowym suplementacja
50 000 j.m. miesiecznie witaminy D zapew-
nia utrzymanie poziomu witaminy D w surowi-
cy powyzej poziomu 20 ng/ml u 96,2% po-
pulacji. Podanie takich dawek nie wigzato sie
z wystgpieniem dziatan niepozadanych. Auto-
rzy sugeruja, ze takie dawkowanie moze by¢
stosowane bez wczesniejszego oznaczenia po-
ziomu 25(0H)D [571].

Pacjenci w podesztym wieku, ze wzgledu
na upo$ledzenie 1-a-hydroksylacji powinni
otrzymywac¢ metabolity witaminy D hydroksy-
lowane w pozycji 1-a, tj. alfakacidiol. Leczenie
powinno by¢ monitorowane poprzez laborato-
ryine oznaczenie stezenia Ca®*, Mg?*, kreaty-
niny, poziomu fosfatazy zasadowej w surowicy
krwi oraz dobowego wydalania Ca?* w moczu
(kalciuria dobowa; nalezy przeprowadzi¢ do-
bowg zbidrke moczu) [54].

Przeciwwskazania i interakcje

Aktywne metabolity witaminy D nie powinny
by¢ stosowane w uzupetnianiu niedoboréw
u ludzi zdrowych. Sg podawane w zaburze-
niach hydroksylacji witaminy D wskutek prze-
wlektej choroby watroby lub nerek.
Nie nalezy stosowa¢ witaminy D w przy-
padkach:
+ nadwrazliwosci
« nadmiernym stezeniu Ca?* we krwi (hiper-
kalcemii)
« nadmiernym wydalaniu Ca?* z moczem
(hiperkalcurii)
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+ kamicy wapniowej
+ dtugotrwatym unieruchomieniu pacjenta.

Przy przedawkowaniu stosuje sie diete
ubogowapniowg i bogatofosforanowa, kalcyto-
nine, steroidy, ptyny (doustnie i/lub dozylnie),
diuretyki.

Leki przeciwpadaczkowe oraz tiazydowe
wykazujg interakcje z witaming D. Nalezg do
nich, odpowiednio, obnizenie wchtaniania wi-
taminy D, wzrost ryzyka hiperkalcemii. Nale-
7y takze zachowac ostroznos¢ przy stosowaniu
witaminy D facznie z glikozydami naparstnicy
i lekami przeczyszczajacymi.

Warto nadmienic, ze w przypadkach udo-
wodnionych niedoboréw, suplementacja, tak-
ze duzymi dawkami witaminy D, nie zagraza
jej przedawkowaniem nawet w przypadku jed-
noczasowej ekspozycji na naturalne promie-
niowanie UVB. Wynika to z faktu, iz witami-
na D, podobnie jak inne hormony sterydowe,
hamuje zwrotnie wtasng endogenng synteze.
W zwigzku z tym spozycie wiekszej dawki wi-
taminy D nie spowoduje objawow przedawko-
wania, a jedynie zmniejszy poziom endogen-
nej witaminy D. Dodatkowo nalezy nadmienic,
iz zazwyczaj poziom witaminy D w surowicy
U 0s6b z niedoborami jest znacznie nizszy od
wartosci referencyjnych, wobec czego suple-
mentacja nawet wiekszymi dawkami od zale-
canych nie grozi przekroczeniem wartosci ste-
zenia toksycznego dla czfowieka.

Podsumowanie

Witamina D jest niezbedna dla prawidfowe-
go funkcjonowania nie tylko uktadu kostno-
-szkieletowego, ale takze wptywa na home-
ostaze catego organizmu cztowieka.

Niedobory mogg objawia¢ sie w postaci
roznych dolegliwosci, a takze nasilac¢ przebieg
chordb wspdtistniejgcych.
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Udowodniono, iz podaz witaminy D z po-
zywieniem oraz jej synteza w skorze sg niewy-
starczajgce dla pokrycia $redniego zapotrze-
bowania na te witamine szczeg6lnie w mie-
sigcach jesienno-zimowych, gdy czas ekspo-
zycji na sfonce ulega znacznemu skréceniu.
W zwigzku z tym zalecana jest odpowiednia
dla ptci i wieku suplementacja witaminy D
W postaci preparatéw doustnych. ©o®
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