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NIEDOBOR WITAMINY D | JEGO KONSEKWENCIE
VITAMIN D DEFICIENCY AND ITS CONSEQUENCES
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STRESZCZENIE

Niedobor witaminy D jest powszechnym zjawiskiem w Polsce, dotyczacym populacji zarowno dorostych, jak i dzieci. Witamina D pochodzi przede wszyst-
kim z zachodzacej w skorze syntezy pod wptywem promieniowania UVB, w mniejszym stopniu jest dostarczana do organizmu z pozywieniem. Do powszech-
nych czynnikéw ryzyka rozwoju jej niedoboru nalezy niedostateczna ekspozycja na promieniowanie UVB, wynikajaca z zamieszkiwania na terenach poto-
zonych w wysokich szerokosciach geograficznych czy tez uzywania kreméw z filtrem. Starszy wiek rowniez ma znaczenie. Na niedobér witaminy D s3 nara-
zone takze osoby obcigzone roznymi schorzeniami, takimi jak zaburzenia wchtaniania, powazne choroby watroby i nerek, oraz osoby przyjmujgce niekto-
re leki. Od dawna znany jest wptyw niedoboru tej witaminy na uktad kostny i ryzyko rozwoju osteomalacji i krzywicy. Aktualnie prowadzone sg liczne ba-
dania analizujace potencjalny wptyw witaminy D na ryzyko rozwoju innych chorob. Wykazano bowiem, ze dziatajac jak czynnik transkrypcyjny, wptywa
ona na ekspresje kilkuset genow.

Przeprowadzono liczne badania, ktdre podkreslaja wptyw witaminy D na rozwoj chordb sercowo-naczyniowych, nowotworéw, chorob autoimmunologicz-
nych. Nowy kierunek badan to poszukiwanie zaleznosci miedzy niedoborem witaminy D a m.in. wystepowaniem chordb uktadu pokarmowego, rozwo-
jem infekgji czy schorzen psychiatrycznych. W Polsce zaleca sie suplementacje witaming D u wszystkich osb od wrzesnia do kwietnia. Podstawowa daw-
ka to 800 do 2000 IU na dobe. Inne dawki i okres zalecanej suplementacji dotycza kobiet w cigzy, 0sob starszych, dzieci, osob otytych i 0séb pracuja-
cych w nocy.

Stowa kluczowe: witamina D, niedobdr, choroby sercowo-naczyniowe, nowotwory, choroby autoimmunologiczne.

ABSTRACT

Vitamin D deficiency is a widespread phenomenon in Poland, affecting both the adult population and children. Vitamin D comes predominantly from the
synthesis of UVB rays, and is less likely to be supplied to the body with food. Common risk factors for developing deficiency include: insufficient UVB expo-
sure due to inhabiting areas located at high latitudes, using filtered creams, or older age. Influence on the risk of vitamin D deficiencies include various
medical conditions such as: absorption disorders, severe liver and kidney disease, and taking certain medications. It has long been known the effect of vi-
tamin B12 deficiency on the skeletal system and the risk of developing osteomalacia and rickets. Numerous studies are currently underway to analyze the
potential effects of vitamin D on the risk of developing other diseases. It has been shown that acting as a transcription factor affects the expression of se-
veral hundred genes. A number of scientific papers have been produced proving the effects of vitamin D on cardiovascular disease, cancer, autoimmune
diseases. New directions for research are the search for the relationship between vitamin D deficiency and other illnesses such as: occurrence of digestive
system diseases, development of infections or psychiatric disorders. In Poland, vitamin D supplementation is recommended for all people from September
to April. The basic dose is 800 to 2000 U per day. Other doses and period of recommended supplementation are for pregnant women, the elderly, chil-
dren, obese people and those working at night.

Keywords: vitamin D, deficiency, cardiovascular disease, cancer, autoimmune disease.

Wstep

Rola witaminy D w regulowaniu gospodarki wapniowo-
-fosforanowej i jej wptyw na metabolizm i rozwéj choréb
kosci s3 znane od dawna. Coraz wiecej badan dowodzi,
ze niedobér witaminy D jest czynnikiem patogenetycznym
rozwoju takze innych choréb. Najpopularniejsze kierunki
badan dotyczg wptywu niedoboru witaminy D na rozwdj
choréb autoimmunologicznych, nowotworowych oraz
cukrzycy. Mniej liczne sg doniesienia na temat zaleznosci
miedzy jej niedoborem a wystepowaniem np. infekgji,
ryzykiem rozwoju stwardnienia rozsianego, depresji [1,
2]. Witamina D wigze sie z receptorem jagdrowym (VDR),
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ktéry dziata jak czynnik transkrypcyjny. Jak dotad zidenty-
fikowano ponad 900 gendw, ktdrych ekspresja jest regu-
lowana przez witamine D [3].

Powstawanie witaminy D

Zwiazek ten jest syntetyzowany w skorze z 7-de-
hydrocholesterolu pod wptywem promieniowania UVB
lub dostarczany jest do organizmu z pozywieniem, jako
cholekalcyferol [4, 5]. Wiekszo3¢, bo ok. 90%, dostep-
nej w organizmie witaminy D powstaje w skérze, a tylko
niewielka ilos¢ pochodzi z pokarmu [5, 6]. Uwaza sie, ze
do dostatecznej syntezy witaminy D w skdrze konieczne



jest codzienne eksponowanie na promieniowanie UVB
ok. 18% powierzchni ciata przez okoto 15 minut miedzy
godzing 10 a 15 [7]. Do podstawowych Zrédet witaminy D
w diecie nalezg ttuste ryby, np. tosos i $ledz, oraz tran [8].
Cholekalcyferol jest w watrobie przeksztatcany przez 25-
-hydroksylaze do 25-hydroksycholekalcyferolu (25(OH)
D3) [4, 5]. Nastepnie dzieki 1a-hydroksylazie powstaje 1,25-
-dihydroksycholekalcyferol, czyli aktywna posta¢ witami-
ny D, nazywana kalcitriolem [2, 4]. Proces 1a-hydroksylacji
zachodzi gtéwnie w nerkach [4]. Odkryto, ze ten enzym
jest syntetyzowany takze w keratynocytach, erytrocytach
i makrofagach [5]. Ponadto znaleziono go w narzadach
takich jak zotadek, jelito grube, tozysko [1]. Jego synteza
jest regulowana przez stezenie wapnia i fosforanéw w su-
rowicy, parathormon, kalcytriol oraz czynnik wzrostu fi-
broblastéw (FGF23) [2, 9]. W wielu tkankach obecny jest
enzym 24-hydroksylaza, prowadzaca do syntezy 24,25-
-dihydroksycholeklacyferolu, ktérego rola nie jest do koA-
ca poznana [4].

Do oceny niedoboru witaminy D wykorzystywane jest
oznaczenie stezenie 25-hydroksycholekalcyferolu w suro-
wicy [10]. Jego okres péttrwania jest dtugi i wynosi ok. 3
tygodni [1]. Witamina D w krazeniu jest w wiekszosci zwig-
zana z biatkami, gtéwnie z biatkiem wigzacy witamine D
—DBP[10].

Przyczyny niedoboru witaminy D

Jak wspomniano, wiekszos¢ dziatajgcej na organizm wi-
taminy D powstaje w skdrze. W Polsce jedynie od kwiet-
nia do wrzesnia ekspozycja na Swiatto stoneczne jest
dostateczna, by w organizmie cztowieka mogta powstac
wystarczajaca ilos¢ witaminy [11]. Nieadekwatne jej po-
wstawanie w skérze moze wynika¢ ze zbyt krotkiego
przebywania cztowieka na wolnym powietrzu, uzywania
kosmetykéw z filtrem przeciwstonecznym, mieszkania
w rejonach o wysokiej szerokosci geograficznej. Synteza
witaminy D jest mniejsza u kobiet, u 0sdb w starszym wie-
ku i os6b o ciemniejszej karnacji [6]. Zwiekszenie ekspo-
zycji na Swiatto stoneczne nie prowadzi do kumulowania
sie nadmiernej czy toksycznej ilosci witaminy D, poniewaz
towarzyszy jej wzrost inaktywacji witaminy [6, 12]. Nizsze
stezenie 25(0H)D3 obserwuije sie u 0sdb otytych, co zwig-
zane jest z magazynowaniem witaminy w tkance ttuszczo-
wej [1]. Do niedoboru witaminy D prowadzg takze choroby
watroby, ktore mogg przyczyniac sie do zaburzenia proce-
su 25-hydroksylacji cholekalcyferolu, choroby nerek, takie
jak zespdt nerczycowy, w ktérym witamina D jest tracona
z moczem, oraz przewlekta choroba nerek, wigzaca sie
z nadmierng syntezg FGF23 i wtdrnie hamowaniem synte-
zy la-hydroksylazy, a takze choroby jelit, prowadzace do

zaburzerh wchfaniania [13]. Do rozwoju niedoboru wita-
miny D moze przyczynia¢ sie takze stosowanie niektérych
lekdw. Warto tutaj zwrdci¢ uwage na wptyw glikokorty-
kosteroidéw, poniewaz sg one stosowane w terapii wielu
schorzef, a takze lekéw dziatajacych jak induktory enzy-
matyczne, np. lekéw przeciwpadaczkowych [14].

Choroby kosci

Do mechanizméw, za posrednictwem ktérych witamina D
wptywa na kosci, nalezg: zwiekszanie wchtaniania wapnia
i fosforanéw z przewodu pokarmowego, zwiekszenie re-
sorpcji zwrotnej wapnia przez nerki, co sprzyja procesom
tworzenia kosci oraz utrzymaniu ich prawidtowej minerali-
zacji [12, 15]. Jak powszechnie wiadomo, niedobor witami-
ny D prowadzi do wystgpienia osteomalacji u 0séb doro-
stych oraz krzywicy u dzieci. Ponadto moze przyczyniaé sie
do rozwoju wtérnej nadczynnosci przytarczyc. Zauwazo-
no, ze niskie stezenie witaminy D koreluje ze zwigkszonym
ryzykiem ztamania szyjki kosci udowej [16].

Nowotwory

Uwaza sie, ze witamina D wykazuje dziatanie antyproli-
feracyjne oraz ze pobudza réznicowanie sie komérek [12].
Ponadto zaobserwowano, ze moze ona hamowac angio-
geneze, zapobiega¢ powstawaniu uszkodzed DNA oraz
zmniejszac stres oksydacyjny. Powyzszym wtasciwosciom
witaminy D przypisuje sie protekcyjne dziatanie, zapobie-
gajace rozwojowi nowotwordw ztosliwych [5]. Przeprowa-
dzone badania wskazuja na zaleznos¢ miedzy zapadalno-
Scig na poszczegblne nowotwory ztosliwe a ekspozycja na
promieniowanie UVB. Wykazano mniejszg zapadalnos¢ na
nowotwory ztosliwe, w tym raka jelita grubego, piersi czy
prostaty, u os6b, u ktorych stezenie witaminy D jest pra-
widtowe [4]. Wiekszos¢ badaf nad mozliwym wptywem
witaminy D na rozwoj réznych nowotworéw zostata prze-
prowadzona w warunkach in vitro, dowodzac potencjalnej
patogenetycznej roli niedoboru witaminy D w rozwoju np.:
raka okreznicy, czerniaka, prostaty czy piersi. Brak jednak
jednoznacznych danych, na podstawie ktérych mozna by
byto zaleci¢ suplementacje w prewencji czy terapii prze-
ciwnowotworowej [17].

Choroby sercowo-naczyniowe

Niedobér witaminy D wptywa niekorzystnie na uktad ser-
cowo-naczyniowy poprzez rézne mechanizmy: pobudze-
nie osi renina-angiotensyna-aldosteron, a przez to wzrost
cisnienia tetniczego, zwiekszenie kurczliwodci miesnia
sercowego, zwiekszenie wydzielania endoteliny, nasilenie
insulinoopornosci, nasilenie aktywnosci cytokin proza-
palnych oraz proliferacji komérek miesni gtadkich naczyh
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[12, 14, 18]. Stosowanie suplementacji witaminy D sprzyja
utrzymywaniu prawidtowych wartosci cisnienia tetnicze-
g0 poprzez zmniejszenie wydzielania reniny i angiotensyny
pod wptywem kalcitriolu [17]. Naukowcy zwracajg réwniez
uwage na zaleznos¢ miedzy niskim stezeniem witaminy D
a wiekszym obwodem talii, wyzszym stezeniem trojgli-
cerydéw czy wystepowaniem otytosci [12, 19]. Witamina
D moze wptywac na uktad sercowo-naczyniowy takze
poprzez swoje dziatanie przeciwkrzepliwe, wykazano
bowiem mniejszg czestos¢ wystepowania zakrzepicy zyt
gtebokich u pacjentdw, u ktérych suplementacja witaminy
byta prawidtowa. Inne badania wskazujg z kolei na zwiek-
szong czestos¢ wystepowania udaréw u pacjentéw z nie-
prawidtowo niskim stezeniem 25(OH)D3 w surowicy [17].

Choroby autoimmunologiczne

Prawidtowo witamina D dziata przeciwzapalnie, poniewaz
zmniejsza synteze cytokin prozapalnych oraz prowadzi
do zmniejszenia liczby limfocytéw Th1i Th17 oraz wzrostu
liczby limfocytéw Th2 i limfocytow T regulatorowych [13].
Immunomodulujgce dziatanie witaminy D moze wynikac
z obecnosci receptora VDR na komérkach dendrytycznych,
limfocytach B i T oraz monocytach [11]. Badania wykazuija,
ze zapadalno¢ na choroby o podtozu autoimmunologicz-
nym, jak stwardnienie rozsiane, reumatoidalne zapalenie
stawdw, toczen rumieniowaty, ma zwigzek z niedoborem
witaminy D w surowicy [4, 11]. Ponadto niedob6r witami-
ny D moze wptywaé na przebieg choroby. Przyktadowo:
w jednym z badafn wykazano ujemng korelacje miedzy
stezeniem witaminy D w surowicy a czestoscig wystepo-
wania rzutéw choroby u pacjentéw z postacig stward-
nienia rozsianego o przebiegu rzutowo-remisyjnym. Nie
zaobserwowano natomiast zaleznosci miedzy stezeniem
witaminy D a sprawnoscig ruchowg pacjentéw [20]. Z ko-
lei badania przeprowadzone u pacjentéw z rozpoznanym
reumatoidalnym zapaleniem stawéw wykazaty, ze u pa-
cjentdw z niskim stezeniem witaminy D obserwuje sie
wyzszg aktywnos¢ choroby, gorsza odpowiedz na leczenie
i rzadsze wystepowanie remisji, a dotgczenie kalcitriolu do
trojlekowej terapii lekami modyfikujacymi przebieg cho-
roby (DMARD) prowadzi do znaczniejszego zmniejszenia
nasilenia bélu w poréwnaniu z pacjentami, u ktérych sto-
sowano DMARD wraz z wapniem [21]. Kolejnym obszarem
badar nad wptywem witaminy D na rozwéj réznych cho-
rob autoimmunologicznych sg schorzenia tarczycy. Uwaza
sie, ze niedob6r witaminy D koreluje dodatnio z czestoscig
wystepowania autoimmunologicznego zapalenia tarczycy
oraz choroby Gravesa-Basedowa [2, 11]. Obserwowano
odwrotng zaleznos¢ miedzy stezeniem witaminy D w su-
rowicy a iloscia przeciwciat anty-TPO [22].
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Cukrzyca

Kolejnym obszarem badar nad patogenetyczna rolg nie-
doboru witaminy D w rozwoju réznych choréb jest jgj
wptyw na ryzyko wystapienia cukrzycy. Witaminie D
przypisuje sie ochronne dziatanie na komérki B trzustki
[10]. Stwierdzono, ze u pacjentéw z niedoborem witaminy
D wydzielanie insuliny oraz wrazliwo3¢ tkanek na jej dzia-
fanie sg zmniejszone [23-25]. Wykazano zwigzek miedzy
niedoborem witaminy D w 1. roku zycia a czestszym wy-
stepowaniem cukrzycy typu 1[4, 23]. Zaobserwowano, ze
niedobdr witaminy D moze takze wptywac na zwiekszenie
ryzyka rozwoju cukrzycy typu 2 oraz na utrudnienie uzy-
skania kontroli jej leczenia, a utrzymywanie prawidtowego
stezenia witaminy D moze powyzsze ryzyko zmniejszac [23].
Wykazano ponadto, ze obnizonemu stezeniu witaminy D
W surowicy moze towarzyszy¢ wyzsze stezenie hemoglobiny
glikowanej, $wiadczace o gorszym wyréwnaniu leczenia cu-
krzycy [24]. Poza wptywem na ryzyko rozwoju cukrzycy typu
112 niedobdr witaminy D moze takze przyczyniac sie do roz-
woju cukrzycy cigzowej [26]. Niskie stezenie 25(OH)D3 moze
wigzac sie réwniez z ryzykiem rozwoju retinopatii cukrzy-
cowej. Moze to wynika¢ z obecnosci receptoréw dla wi-
taminy D w siatkéwce, ktérych pobudzenie ma hamowaé
neowaskularyzacje [27].

Choroby uktadu pokarmowego

Jak wspomniano wczesniej, witamina D hamuje odpo-
wiedz limfocytédw Thi, natomiast pobudza limfocyty Th2
[3, 11]. Poprzez wptyw na przebieg proceséw immunolo-
gicznych moze wptywac na przebieg nieswoistych zapa-
left jelit. Wykazano zaleznos¢ miedzy niskim stezeniem
witaminy D a aktywnoscig choroby LeSniowskiego-Croh-
na i wrzodziejacego zapalenia jelita grubego, przy czym
podkresla sie silniejszy wptyw niedoboru na te pierwsza
chorobe [3, 28]. Inne doniesienia naukowe wskazujg na
wystepowanie potencjalnej zaleznosci miedzy stezeniem
25(0OH)D3 a rozwojem marskosci watroby oraz zwigkszo-
na Smiertelno3cig w przebiegu tej choroby [29].

Infekcje

Naukowcy analizujg réwniez, czy niskie stezenie witami-
ny D moze wptywac na czestos¢ wystepowania zakazen.
Szczegblnie liczne sg badania dotyczace wptywu niedoboru
25(0H)D3 na rozwdj gruzlicy. Zaobserwowano bowiem, ze
u pacjentow chorujgcych na gruZlice stezenie witaminy D
jest nizsze, a utrzymanie prawidtowego jej stezenia moze
zapobiega¢ zachorowaniu. Wykazano takze, ze u pacjen-
tow, u ktorych stezenie witaminy D jest prawidtowe, rza-
dziej wystepuja infekcje gérnych drég oddechowych [8].
Prowadzone aktualnie badania majg na celu ustalenie, czy



niskie stezenie witaminy D w surowicy u pacjentdw z gruz-
licg jest wynikiem choroby, czy czynnikiem ryzyka jej roz-
woju. Fakt, ze pod wptywem leczenia przeciwgruzliczego
stezenie witaminy D nie ro3nie, wskazuje, ze jej niedoboér
jest raczej czynnikiem ryzyka rozwoju gruzlicy. Nadal pro-
wadzone s3 spekulacje na temat wptywu suplementadji
witaminy D podczas leczenia przeciwgruzliczego, jak do-
tad jednak nie udowodniono, by miata ona wptyw na le-
czenie zakazenia [30].

Zaburzenia psychiczne

W zwigzku ze stwierdzeniem obecnosci receptoréw VDR
w uktadzie nerwowym takze i tutaj poszukuje sie zalez-
nosci miedzy stezeniem witaminy D a wystepowaniem
roznych patologii. Uwaza sie, ze witamina D petni funkcje
neuroprotekcyjng i moze miec korzystny wptyw na tagodne
zaburzenia poznawcze, a niskie stezenie witaminy D kore-
luje z pogorszeniem funkcji poznawczych [13, 31]. Dostep-
ne sg sprzeczne doniesienia na temat wptywu niedoboru
witaminy D na rozwdj depresji [32]. Z jednej strony w ba-
daniach wykazano, ze pacjenci z nizszym stezeniem wita-
miny D uzyskujg wiecej punktéw w skali depresji Becka [1].
Z drugiej strony nalezy pamietac, ze ustalenie zaleznosci
miedzy stezeniem witaminy D a jej wptywem na rozwoj
depresji jest utrudnione z powodu mniejszej aktywnosci
pacjentéw z depresjg — w zwigzku z tym nietatwo ustalié,
czy niedobdr witaminy D jest czynnikiem ryzyka rozwoju,
czy raczej konsekwencja depresji [31]. Dostepne sg bada-
nia moéwigce o tym, ze niedobdr witaminy D moze réwniez
predysponowac do rozwoju otepienia, w tym choroby Al-
zheimera, a prenatalny jej niedobdr — do rozwoju schizo-
frenii [6, 31).

Inne

Dostepne sg rowniez wyniki badan dotyczacych szeregu
innych schorzef mogacych mie¢ zwiazek z niedoborem
witaminy D. Wykazano np., ze niskie stezenie witaminy
D moze wptywac na ciezszy przebieg przewlektej obtu-
racyjnej choroby ptuc [33]. Zwracano réwniez uwage na
czestsze wystepowanie fibromialgii przy wspotistnieniu
tej hipowitaminozy [1]. Uwaza sie, ze uzupetnienie nie-
doboru witaminy D moze petni¢ funkcje w leczeniu tusz-
czycy [13]. Prowadzono takze badania na temat wptywu
niedoboru witaminy D na przebieg okotooperacyjny,
w ktérych dowiedziono, ze istnieje zaleznos¢ pomiedzy
hipowitaminozg a m.in. ryzykiem odrzucenia przeszcze-
pu, wystepowaniem infekgji, zwiekszonym poziomem
odczuwania bélu, a nawet Smiertelnocig okoto- i po-
operacyjna [34].

Suplementacja

Docelowe stezenie witaminy D w surowicy wynosi od 30
do 50 ng/ml, natomiast stezenie pomiedzy 20 a 30 ng/ml
uwaza sie za suboptymalne. O niedoborze witaminy D
mowimy, gdy stezenie 25(0H)D3 w surowicy wynosi mniej
niz 20 ng/ml. Na naszej szerokosci geograficznej powinno
sie stosowac suplementacje witaminy D w dawce 800 do
2000 U na dobe w miesigcach od wrzesnia do kwietnia,
natomiast u oséb powyzej 65. r.z. suplementacje nalezy
stosowad przez caty rok. Inne dawki sg zalecane u dziedi,
kobiet w cigzy, u osdb otytych, pracujacych w nocy oraz
dla 0séb ciemnoskorych [7].

Podsumowanie

Niezaprzeczalny jest wptyw niedoboru witaminy D na
rozwéj choréb kosci. Coraz wiecej styszy sie o mozliwym
wptywie niskiego stezenia witaminy D na wystgpienie tak-
ze innych schorzen. Konieczne sg jednak dalsze badania, kt6-
re potwierdzityby patogenetyczna role niedoboru witaminy D
w ich rozwoju. Mimo ze doniesienia na temat prozdrowotne-
go dziatania witaminy D sg sprzeczne, wydaje sig, ze po-
winno sie zalecad jej suplementacje, chociazby ze wzgledu
na udowodniony wptyw niedoboru witaminy D na rozwoj
osteomalacji czy krzywicy. Terapia witaming D jest ponad-
to tania i nie wigze sie z istotnym ryzykiem zdrowotnym.

Oswiadczenia

Oswiadczenie dotyczace konfliktu interesow
Autorzy deklarujg brak konfliktu interesw.

Zrédta finansowania
Autorzy deklarujg brak Zrédet finansowania.
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