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S UMMARY

Vitamin D is a substance of hormone and strong immunomodulatory
properties; it may decrease frequency of asthma and COPD exacerbations and
support glucorticosteroids activity. This article presents results of clinical
studies on vitamin D efficiency as a support of treatment in obstructive
pulmonary diseases. It is also an attempt to identify subpopulations of
patients who may receive beneficial effect of such supplementation.

Witamina D ma witasciwosci hormonu i silnego immunomodaulatora,
wywiera wplyw na zmniejszenie czestosci zaostrzen astmy i POChP oraz
wspomaga dziatanie glikokortykosteroidéw. W pracy przedstawiono
wyniki badan klinicznych nad skutecznosciag witaminy D we
wspomaganiu leczenia obturacyjnych choréb ptuc oraz podjeto prébe
wskazania grup pacjentow, ktérzy moga odniesé najwieksze korzysci z
suplementacji witaminy D.

Dobek R.: Witamina D w obturacyjnych chorobach uktadu oddechowego: u kogo i w jaki sposob stosowac. Alergia, 2015, 3:
56-59

Codzienna praktyka kliniczna dowodzi, ze pomimo optymalnego postepowania efekty
leczenia nie zawsze sg w petni zadowalajgce. Z pewnoscig do najczestszych problemdw
nalezy niemoznosc¢ uzyskania petnej kontroli astmy, trwata i nieodwracalna przebudowa
drég oddechowych (remodeling), czeste zaostrzenia i progresja POChP, a takze
nawracajgce infekcje drog oddechowych u dzieci i dorostych. Niejednokrotnie
dostosowanie leczenia do wytycznych obowigzujgcych w poszczegolnych schorzeniach
nie jest wystarczajgce. Konieczne jest uwzglednienie wielu czynnikbw majgcych
potencjalny wptyw na przebieg choroby, przede wszystkim wptywow srodowiskowych.
Czesto twierdzi sie, ze umiejetnos¢ rozwigzywania tego typu problemow stanowi dowaod,
ze medycyna jest sztukg. Wydaje sie jednak, ze bardziej stuszny jest poglad, ze
wymienione problemy medyczne majg ztozong etiologie determinujgcg réznorodne
metody postepowania, nie zawsze ujete w obowigzujgcych wytycznych.

Od kilku lat coraz wieksze zainteresowanie budzi znaczenie witaminy D - jako
wszechstronnego plejotropowego immunomodulatora. Od dawna znane jest znaczenie
witaminy D w metabolizmie kostnym i regulacji gospodarki wapniowo - fosforanowe;.
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Jednak ostatnio okazato sie, ze znaczenie witaminy D jest bardzo szerokie. Jednoczesnie
stwierdzono powszechny niedobor witaminy D w populacji ogélnej definiowany jako
obnizenie kalcydiolu (25(OH)D) ponizej 30 ng/ml. Temu zjawisku sprzyjajg unikanie
ekspozycji na promienie stoneczne oraz uboga dieta. Najwiecej witaminy D zawierajg
tluste ryby morskie, np. wegorz, tosos, makrela, Sledz. Warto zwrdci¢ uwage, ze takie
produkty jak jaja, mieso, podroby czy mleko nie sg znaczgcym zrodtem witaminy D (np.
jaja, mleko). W odrdznieniu od niektorych krajow, margaryna nie jest w Polsce
wzbogacana w witamine D. Uwaza sie, ze dla utrzymania prawidtowego stezenia
witaminy D potrzebna jest ekspozycja okoto 18% powierzchni ciata przez co najmniej 20
minut dziennie w okresie od maja do wrzesnia. W naszej strefie geograficznej synteza
witaminy D zachodzi gtéwnie w okresie od maja do sierpnia, w godzinach pomiedzy 10:00
a 15:00. Stosowanie kremow ochronnych z filtrem oczywiscie zmniejsza dziatanie
promieni stonecznych i blokuje skdrng synteze witaminy D. Filtr SPF 15, ciemna karnacja
skory i opalenizna blokujg synteze az o0 99%. Drugim zrodtem witaminy D sg produkty
zwierzece, gtdwnie tluszcze, tran, ryby, jajka, mieso i podroby. Wiadomo, Ze na te
produkty czesto naktada sie ograniczenia dietetyczne ze wzgledu na wysokg
kalorycznos$¢ i potencjalne ryzyko miazdzycy naczyn krwionosnych.

Niedobor witaminy D moze by¢ czynnikiem zwiekszajgcym ryzyko i pogarszajgcym
przebieg niektorych choréb, w tym astmy, POChP, mukowiscydozy, gruzlicy ptuc,
nowotwordw i infekcji drog oddechowych.

W przypadku stwierdzenia niedoboru witaminy D mozna wyliczy¢ wysokosc¢ dawki
witaminy D potrzebng do skutecznej suplementacji. W tym celu nalezy wyznaczy¢
stezenie docelowe 25(OH)D, obliczy¢ BMI oraz zna¢ warto$¢ stezenia albuminy (g/dL) w
surowicy krwi. Po ok. 3-4 - miesiecznym leczeniu dawke nalezy zmodyfikowac po
kontrolnym oznaczeniu stezenia 25(OH)D (1).

Wz6r na wyliczenie dawki dziennej witaminy D potrzebnej do uzyskania
pozadanego stezenia 25(OH)D3 w surowicy jest nastepujacy:

(8,52 — pozadane stezenie 25(OH)D)
+ (0,07 x wiek) — (0,20 x BMI)
+ (1,74 x stezenie albuminy [g/dL])
— (0,62 x poczatkowe stezenie 25(OH)D)

-0,002

Wedtug zalecen Polskiego Towarzystwa Endokrynologicznego, w przypadku
stwierdzenia stezenia 25(OH)D < 20 ng/mL dawka substytucyjna zostata ustalona
dla poszczegolnych grup wiekowych (noworodki — 1000 1U/d, niemowleta — 1000 —
3000 1U/d, dzieci — 3000 — 5000 IU/d, dorosli — 7000 — 10 000 1U/d) (2).

W codziennej praktyce istnieje potrzeba wyodrebnienia grup chorych, ktérzy mogag
odniesc¢ potencjalne korzysci ze stosowania witaminy D.

Mozliwosci poprawy kontroli astmy oraz zmniejszenia czestosci
infekcji drog oddechowych u dzieci

W ostatnich latach widoczna jest ewolucja podejscia do astmy - jako jednostki
nozologicznej. Populacja chorych na astme jest niezwykle heterogenna i w petni
uzasadnione jest postrzeganie tej choroby nie jako jednorodnej jednostki, ale raczej
zespotu ztozonego z odmiennych endotypow, o roznej patogenezie i przebiegu

http://alergia.org.pl/lek/administrator/popups/contentwindow.php?t=alergia 2/5



10.08.2017 Podglad tresci

klinicznym, chociaz czesto o wspdlnych objawach chorobowych. Takie podejscie sprawia,
ze potrzebna jest jak najdalej idgca personalizacja leczenia, a nie stosowanie
jednakowego schematu dla wszystkich pacjentéw. Istnieje wiele dowodow, ze niedobér
witaminy D u dzieci moze nasilac przebieg kliniczny astmy. W badaniach klinicznych
stwierdzono, ze korelowat on z podwyzszonym stezeniem IgE, eozynofilig,
nadreaktywnoscig oskrzeli, czestoscig zaostrzen i intensywnoscig objawéw (3, 4, 5, 6).
Na wyniki tych badain mozna spojrze¢ krytycznie zaktadajgc, ze dzieci chore na astme,
zwilaszcza o ciezszym przebiegu, niechetnie wychodzg z domu, majg mniej ruchu i nizszg
ekspozycje na stonce. Czynniki te mogg by¢ samodzielng przyczyng niedoboru witaminy
D, dlatego konieczne jest przeprowadzenie prospektywnych badan interwencyjnych.
Dotychczas przeprowadzono jedynie kilka takich badan, ale ich wyniki sg bardzo
obiecujgce. Urashima i wsp. obserwowali dwie rownolegte populacje dzieci w wieku 6-15
lat w miesigcach zimowych w Japonii; w pierwszej grupie pacjenci otrzymywali witamine
D w dawce 1200 U dziennie, a w drugiej placebo. Stwierdzono, ze czestos¢ zaostrzen
astmy byta istotnie nizsza w grupie leczonej witaming D (5). W innym, przeprowadzonym
w Polsce, 6-miesiecznym badaniu prowadzonym u dzieci chorych na astme leczonych
budezonidem 800 mg na dobe oraz z dodaniem witaminy D w dawce 500 Ul na dobe albo
placebo, rowniez stwierdzono zmniejszenie czestosci zaostrzen spowodowanych prze
infekcje wirusowe gérnych drég oddechowych oraz brak spadku poziomu 25 (OH) D w
miesigcach zimowych (8). Wyniki tych badan sg potwierdzeniem korzystnego efektu
terapeutycznego witaminy D w praktyce klinicznej na zmniejszenie czestosci zaostrzen o
podtozu infekcyjnym, a nie tylko przestankg teoretyczna.

23206.png

Rekomendacje podawania witaminy D zalecajg stosowanie 400 Ul (10 mg) na dobe u
dzieci do 6 miesigca zycia, 400-600 Ul (10-15 mg) na dobe od 6 do 12 miesigca, oraz 600
-1000 Ul (15-25 mg) na dobe od 1 do 18 roku zycia.

* Leczenie powinno by¢ prowadzone przez caty rok, jezeli w miesigcach letnich brak
byto efektywnej syntezy w skérze pod wptywem ekspozycji na promienie stoneczne.

e Odrebne zasady obowigzujg u dzieci otytych, ktérym zaleca sie podawanie 1200 -
2000 Ul na dobe.

e Z catg pewnoscia, astma stanowi dodatkowe wskazanie do suplementacji witaminy
D.

Mozliwosci poprawy kontroli astmy u dorostych.

W badaniu przeprowadzonym na podstawie National Health and Nutrition Survey
stwierdzono odwrotng korelacje pomiedzy stezeniem 25 (OH)D i czestoscig zaostrzen
astmy. Spadek poziomu 25 (OH)D o 10 ng/ml byt zwigzany ze zwiekszeniem ryzyka
Swistow 0 20% i ryzyka wystgpienia astmy o 8%. U 0s6b z juz rozpoznang astmag niskie
stezenie 25 (OH) D byto zwigzane z zwiekszonym ryzykiem zaostrzen astmy i czestym
korzystaniem z doraznej pomocy medycznej (7). W innych badaniach réwniez
stwierdzono korelacje pomiedzy stezeniem witaminy D, a zmniejszeniem funkgcji ptuc,
zwiekszeniem nadreaktywnosci oskrzeli i opornoscig na glikokortykosteroidy (GKS) (10,
11).

Zasadniczym celem badania Sutherland i wsp. (11) byta ocena wptywu witaminy D na
skutecznosé leczniczg GKS, ktére - jak wiadomo - majg zdolnos¢ podwyzszania ekspresji
fosfatazy MAPK (MKP)-1. U pacjentow, ktorzy nie stosowali GKS, ekspresja MKP-1
indukowana deksametazonem rosta wraz ze zwiekszeniem stezenia witaminy D.

Wyniki te potwierdzajg zjawisko synergii pomiedzy witaming D a GKS i sg podstawg do
stosowania suplementacji szczegdlnie u chorych na astme z kortykosteroidoopornoscia.
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Obowigzujgce wytyczne zalecajg podawanie 800-2000 IU (20-50 mg) na dobe, zaleznie
od masy ciata, u oséb dorostych od wrzesnia do kwietnia, lub przez caty rok, jezeli brak
ekspozycji na promienie stoneczne. Kobiety w cigzy powinny otrzymywac¢ 1500-2000 Ul
(37,5-50 mg) na dobe.

Korzystne efekty witaminy D w POChP

Dotychczas przeprowadzono dwa duze randomizowane badania kliniczne nad wptywem
witaminy D na czestos¢ zaostrzen POChP. W badaniu Lehouck i wsp., stosowano
witamine D lub placebo w grupie 182 chorych z umiarkowang lub ciezkg postacig POChP.
W catej badanej populacji nie stwierdzono istotnego efektu, natomiast w analizie post-hoc
podgrupy chorych w ciezkim niedoborem witaminy D (25 (OH)D ponizej 10ng/ml)
stwierdzono istotng redukcje czestosci zaostrzen (13). Te spostrzezenia zostaty
potwierdzone w analogicznym badaniu Martineau przeprowadzonym w grupie 240
pacjentow otrzymujgcych przez rok dawke 120 000 IU witaminy D na miesigc lub placebo.
W grupie chorych z ciezkim niedoborem witaminy D czas do wystgpienia pierwszego
zaostrzenia byt istotnie dtuzszy (12). Z badan wynika, ze najwiekszg spodziewang
korzy$¢ mogg odnie$¢ pacjenci z niedoborem witaminy D i czestymi zaostrzeniami,
ktérym wprowadzi sie do leczenia wysokie dawki witaminy D.

Stosowanie witaminy D w innych chorobach drég oddechowych

Podawanie witaminy D u chorych z alergicznym niezytem nosa prowadzi do zmniejszenia
liczby eozynofiléw i stezenia IgE (6).

Stwierdzono zwigzek miedzy podwyzszonym poziomem IgE, a niskim stezeniem witaminy
D (15).

Istniejg dowody potwierdzajgce wartos¢ witaminy D w mukowiscydozie, gruzlicy, a nawet
w chorobach nowotworowych, ale ten problem wykracza poza temat artykutu.

Podsumowanie i zalecenia

Przedstawione wyniki badan uzasadniajg koniecznos¢ swiadomosci znaczenia witaminy
D jako plejotropowego immunomodulatora. Jednak suplementacja jest zadaniem tylko
pozornie tatwym. Po pierwsze: nalezy o tym nieustannie mysle¢, gdyz wytyczne leczenia
obturacyjnych chordb drég oddechowych standardowo nie uwzgledniajg witaminy D.
Ponadto, poprawa naturalnej syntezy witaminy D w skérze jest ograniczona przez
niedobdr swiatta stonecznego w naszej strefie geograficznej przez wiekszos¢ miesiecy w
roku. Istniejg uzasadnione obawy, ze nadmierna ekspozycja na stonice w okresie letnim
zwieksza ryzyko oparzen i wystgpienia nowotworow skory. Zwiekszenie ilosci witaminy D
w diecie takze nie jest proste. Bogate w nig produkty, takie jak ttuszcza nasycone, tran,
ryby sg wysoko kaloryczne. Nadmierne spozywanie tranu moze spowodowac
niebezpieczne objawy hiperwitaminozy A. Konsumpcja margaryny - sztucznie
wzbogaconej w witamine D - nie jest zalecana ze wzgledu na wysokg zawartosc ttuszczy
typu trans. Dlatego wydaje sie, ze u wiekszosci pacjentow optymalnym rozwigzaniem jest
podawanie preparatow doustnych. W ugruntowanej Swiadomosci lekarskiej wystepuje
przede wszystkim obowigzek podawania witaminy D u dzieci. Jednak w badaniach
epidemiologicznych potwierdzono niedobdr witaminy D u wiekszosci oséb dorostych. W
Polsce ten niedobdr u dorostych w miesigcach zimowych siega az 90,3% (16). Przed
rozpoczeciem leczenia nie ma obowigzku oznaczenia witaminy D (25 (OH)D), jednak to
badanie moze by¢ wartosciowe u chorych z grup podwyzszonego ryzyka.

Rekomendacje ekspertow zalecaja (17):
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o Podawanie 400 Ul/dobe u dzieci do 6 miesigca oraz 400-600 Ul/dobe miedzy 6
a 12 miesigcem zycia

e U dzieci w wieku od 1 do 18 lat podawanie 600-1000 Ul/dobe od wrzesnia do
kwietnia, a w przypadku zmniejszonej ekspozycji na swiatto stoneczne przez
caly rok. Jednoczesnie dzieci z nadwaggq i otytosciag (masa ciata powyzej 90
percentyla) powinny przyjmowac¢ dawke 1200-2000 Ul/dobe. Planujac leczenie
u dzieci nalezy zwréci¢ uwage na to, ze niektére preparaty witaminy D sg
przeznaczone wyltacznie dla oséb dorostych.

» Osoby doroste powinny standardowo przyjmowac 800-1000 Ul/dobe. Dawka ta
powinna by¢ zwiekszona u oséb otytych do 2000 Ul/dobe.

Szczegodlnie wazne sg sytuacje szczegolne, czyli pacjenci z chorobami przewlektymi, u
ktorych mozna odnies¢ dodatkowe korzysci terapeutyczne podajgc witamine D. Nalezg
do nich chorzy na astme, szczegolnie niekontrolowang, leczeni wysokimi dawkami
inhalacyjnych GKS lub systemowymi GKS, chorzy na POChP z czestymi zaostrzeniami,
dzieci i osoby zdrowe z nawracajgcymi infekcjami drég oddechowych, chorzy na
mukowiscydoze i nowotwory ptuc.

Trzeba podkresli¢, ze witamina D nie jest samodzielnym lekiem w Zzadnej z wymienionych
chordb, jest natomiast cennym suplementem diety, ktdére moze przynies¢ ogromne
korzysci kliniczne. Suplementacja witaminy D powinna by¢ bezwzglednie prowadzona
zgodnie z zaleceniami.

Prace nadestano 2015.08.15
Zaakceptowano do druku 2015.08.22

Konflikt intereséw nie wystepuije.
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