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Streszczenie

W ostatnich latach podkresla sie plejotropowe dziatanie witaminy D, zwlaszcza jej korzystny wptyw na uktad kostny,
uktad immunologiczny oraz zmniejszenie ryzyka kancerogenezy. Jej powszechnie wystepujgce niedobory wigza sie
z czestszymi zakazeniami r6znymi drobnoustrojami oraz zwigkszong $miertelnoScig zwigzang z chorobami uktadu
krazenia. Ze wzgledu na regulacje odpowiedzi immunologicznej zwraca sie szczegdlng uwage na role witaminy D
w procesach autoimmunologicznych. W pracy omowiono wptyw witaminy D na uktad immunologiczny oraz jej znaczenie
w uktadowych chorobach tkanki tgcznej (CTD, connective tissue diseases). Ze wzgledu na korzystny wptyw witaminy D
na redukcje zachorowalnosci i przebieg choréb reumatycznych podkreslono konieczno$é jej suplementaciji w przebiegu

choréb reumatycznych.

Stowa kluczowe: witamina D; uktadowe choroby tkanki tgcznej; RZS; toczen rumieniowaty uktadowy; miopatie;

zespot Sjogrena; twardzina uktadowa

Wstep

Rola witaminy D w gospodarce wapniowo-fosforanowe;j
oraz metabolizmie kostnym jest powszechnienia znana
i opisywana w wielu doniesieniach naukowych. Od mo-
mentu wykrycia receptoréw witaminy D (VDR, vitamin D
receptor) w licznych tkankach i narzadach gwattownie
wzrosta liczba danych dotyczacych wptywu witaminy D na
procesy zachodzgce w organizmie, w tym dziatanie prze-
ciwnowotworowe oraz immunomodulujgce. Jej niedobér
jest obecnie uznanym czynnikiem ryzyka chordb uktadu
sercowo-naczyniowego i cukrzycy [1, 2]. Niskie stezenia
witaminy D wigza sie ze zmniejszeniem odpornosci i zwiek-
szonym ryzykiem infekcji. Niestety liczne badania wyraznie
wskazujg na powszechnie wystepujgce niedobory tej wita-

miny zaréwno w populacji ogolnej (w tym populacji polskiej),
jak i u chorych z ukladowymi chorobami tkanki tgcznej [3].

Zrédta witaminy D

Gtownym Zzrodiem witaminy D w organizmie jest jej
endogenna synteza w skorze pod wptywem ekspozycji na
promieniowanie ultrafioletowe UVB. Dziatanie promieni
stonecznych, cho¢ bardzo skuteczne (15 min przebywania
na stoncu zapewnia rownowarto$é 10-20 tys. j.m. spozy-
tego cholekalcyferolu), czesto bywa niewystarczajgce [4].
Ekspozycja na UVB w miesigcach letnich jest za mata, by
zapewni¢ odpowiednie stezenie witaminy D w organizmie
przez caty rok, zwtaszcza w krajach o niskim nastonecz-
nieniu w okresie jesienno-zimowym. Okazuje sie, ze okoto
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50% populacji polskiej ma niedobory witaminy D w mie-
sigcach jesiennych, natomiast podczas zimy odsetek ten
wzrasta do 80% [5-7]. Egzogenna podaz nie zapewnia
wystarczajacego stezenia kalcydiolu w surowicy, gtdbwnie
ze wzgledu na stosunkowo niskg zawartoSé tego zwigz-
ku w spozywanych pokarmach. Produkty uwazane za jej
Zrédho, takie jak tran, ryby, suszone grzyby, zawierajg mate
iloSci zarowno witaminy D, (kalcytriolu; 1,25(0H),D,), jak
i witaminy D, o mniejszej aktywnosci biologicznej [8, 9].
W zwigzku z tym suplementacja farmakologiczna wydaje
sie byé waznym Zrédtem zapewniajgcym odpowiednia po-
daz tej witaminy w krajach Pétnocnej i Srodkowej Europy,
szczegoblnie jesienia i zima.

Znaczenie witaminy D w CDT

Uktadowe choroby tkanki tgcznej (CTD, connective
tissue diseases) stanowig zréznicowang grupe chordb
0 wspolnym autoimmunologicznym podtozu powodujgcym
dysfunkcje tkanki tacznej. Charakteryzuja sie synteza prze-
ciwciat skierowanych przeciw antygenom znajdujacym sie
na wiasnych komoérkach, co powoduje stopniowe, zwykle
postepujace zaburzenia zajetych narzadow i tkanek [10].
W przebiegu omawianych choréb obserwuje sie rowniez
wysokie stezenia cytokin prozapalnych odpowiedzialnych
za rozwo6j objawow zaréwno ze strony uktadu kostno-sta-
wowego, jak i narzadow wewnetrznych [10]. Wiele badan
wskazuje na koniecznos¢ suplementacji witaminy D, ktéra
wynika nie tylko z faktu jej niedoboréw w populacji ogélnej,
ale takze z konieczno$ci prewencji osteopenii i osteoporozy
rozwijajacej sie w przebiegu CTD, jak réwniez wywotanej
jatrogennie przez powszechnie stosowang glikokortyko-
steroidoterapie [11].

Wplyw witaminy D
na uktad immunologiczny

Receptor witaminy D (VDR, vitamin D receptor) jest
receptorem jadrowym i odgrywa role czynnika transkryp-
cyjnego, przez co wptywa na aktywacje lub hamowanie
produkcji biatek kodowanych przez geny zalezne od wita-
miny D. Kalcytriol reguluje nie tylko gospodarke wapniowo-
-fosforanowa i obrét kostny, ale rowniez wykazuje korzystny
wptyw na ponad 160 komorkowych Sciezek sygnatowych,
powigzanych z kancerogeneza, zaburzeniami immunolo-
gicznymi oraz chorobami uktadu sercowo-naczyniowego
[12]. Aktywna postaé witaminy D, dziatajgc przez receptory
VDR w limfocytach T i B, makrofagach oraz komérkach
dendrytycznych, umozliwia wtasciwg odpowiedZ immuno-
logiczng. W konsekwencji 1,25(0H),D; reguluje odpowiedz
zapalna, przywracajac, zachwiang w wielu chorobach
autoimmunologicznych, réwnowage miedzy limfocytami
Th1 i Th2. W efekcie dochodzi do zmniejszenia stezenia
cytokin prozapalnych oraz pozytywnego wptywu na limfocyty

NK i makrofagi warunkujace odpornosé przeciwdrobno-
ustrojowg. Co wiecej, poprzez zahamowanie wytwarza-
nia IL-17 witamina D zmniejsza odpowiedzZ limfocytow
Th17 bioracych udziat w odpornosci przeciwbakteryjnej
i przeciwgrzybicznej, ktore jednoczesnie uczestniczag w etio-
patogenezie wielu choréb autoimmunizacyjnych, w tym
reumatoidalnego zapalenia stawow (RZS) oraz nieswoistych
zapalen jelit [13, 14] (ryc. 1).

Wptyw witaminy D
na zachorowalnos¢é
i aktywnos¢ choroby w SLE

Toczeh rumieniowaty uktadowy (SLE, systemic lupus
erythomatosus) jest chorobg autoimmunologiczng wyni-
kajaca z zaburzenia ztozonych mechanizméw ukfadu od-
porno$ciowego, charakteryzujaca sie procesem zapalnym
skory oraz narzadéw wewnetrznych. Etiologia choroby nie
jest catkowicie zbadana, jednak w jej patogenezie podkre-
Sla sie role czynnikéw genetycznych oraz Srodowiskowych.
Liczne badania opisujg wystepujgce w przebiegu SLE
niedobory witaminy D [15, 16]. Uwaza sie, Zze czeSciowo
moga one wynikaé z zalecanej standardowo fotoprotekcji
podczas leczenia choroby (tab. 1). Powszechnie wiadomo,
ze promieniowanie UVB, odpowiedzialne za endogenna
produkcje witaminy D, nasila zmiany skorne u wiekszosci
chorych z SLE. Innym powodem wystepujacych niedoboréw
moze by¢ niewydolno$¢ nerek rozwijajgca sie u blisko poto-
wy pacjentow, ktéra wptywa na zmniejszenie syntezy kalcy-
triolu, gtéwnie wskutek ograniczenia procesu hydroksylacji.
Ponadto leki szeroko stosowane w leczeniu SLE, takie jak
glikokortykosteroidy czy leki antymalaryczne, negatywnie
wptywajg na metabolizm witaminy D, moga hamowac¢ kon-
wersje kalcydiolu do kalcytriolu oraz zmniejszaé aktywno$é
(downregulation) jej receptoréw [17, 18].

Wptyw witaminy D na aktywno$é SLE jest niejedno-
znaczna. Cze$¢ badan neguje zwigzek miedzy stezeniem
witaminy D a aktywnoscig choroby, podczas gdy inne
wykazuja zaleznoS¢ miedzy niskimi stezeniami witaminy D
a wieksza aktywnoscig choroby, jednak nie zawsze jest to
zaleznos$é statystycznie istotna [19-21]. Niemniej jednak,
ostatnie doniesienia podkreslaja, ze niedobory witaminy D
moga by¢ zaréwno przyczyng, jak i skutkiem ciezkiego
przebiegu choroby [22]. Opisujg one pozytywny udziat
witaminy D w procesach naprawy Srddbtonka naczyn,
a tym samym korzystny wptyw na jego funkcje (ryc. 2). Ma
to szczegblne znaczenie zwtaszcza u tych chorych z SLE,
u ktorych wystepuje jednoczesnie duze ryzyko chordb
sercowo-naczyniowych [23].

Ze wzgledu na to, ze witamina D jest niedrogim i sze-
roko dostepnym suplementem diety moggcym wptywac na
przebieg SLE, cze$¢ ekspertéw uwaza jq za istotny element
leczenia [24]. PodkreSla sie bezpieczefstwo jej podawania
oraz rzadsze i mniej grozne dziatania niepozadane w sto-
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Rycina 1. Przemiany i dziatanie witaminy D w organizmie czfowieka

sunku do lekéw modyfikujgcych przebieg choroby (DMARD,
disease modyfying antirheumatic drugs). Wprawdzie
witamina D nie zastgpi DMARD i nie zahamuje w takim
stopniu aktywnosci choroby, jak te leki, ale moze korzystnie
addytywnie wptywaé na efekty leczenia SLE. Wykazano,
ze poza zmniejszeniem aktywnosSci choroby, odgrywa ona
istotna role w zapobieganiu zwiekszonej SmiertelnoSci w tej
chorobie [27]. Powszechnie wystepujace niskie stezenia
witaminy D zwigzane sg rowniez z pora roku, co podkreslajg
badania populacji amerykanskiej wyraznie wskazujgce na
sezonowos¢ stezen witaminy D u chorych z SLE. Najnizsze
stezenie witaminy D obserwowano w miesigcach wczesno
wiosennych oraz zauwazono odwrotng korelacje pomiedzy
jej stezeniem w surowicy krwi a aktywnoscia choroby [25].

Oprocz samego znaczenia wysycenia organizmu wita-
ming D, wielu autoréw podkreSla réwniez role czynnikow
genetycznych zwigzanych z polimorfizmem VDR. Doniesienia
ostatnich dziesigcioleci opisujg wptyw polimorfizmu genu
VDR na zachorowalno$¢ w przebiegu SLE, zwtaszcza poli-
morfizmu Bsml w etiopatogenezie SLE [26, 27]. Wiaze sie on
z czestszym wystepowaniem homozygoty BB u chorych z SLE
w poréwnaniu ze zdrowa populacji [26, 27]. Badania prze-
prowadzone wsréd mieszkancow Tajlandii nie potwierdzity
jednak powyzszych spostrzezeri [28]. Najwieksza dostepna
na dzien dzisiejszy obserwacja dotyczaca populacji chifskiej
(n = 576) wskazuje na zalezno$¢ pomiedzy obecnoScig
polimorfizméw Apal i Bsml genu VDR a zwiekszong czestos-
cig wystepowanie SLE. Co wiecej, u chorych z obecnoscig
powyzszych polimorfizméw czesciej obserwowano obecnosé

przeciwciat przeciw nukleosomom oraz czesciej dochodzito
do rozwoju nefropatii toczniowej [29, 30].

Znaczenie witaminy D w RZS

W rozwoju RZS bierze udziat kilka czynnikéw, w tym
zaburzenia nabytej odpowiedzi immunologicznej, infekcje
wirusowe oraz czynniki genetyczne [31]. Przypuszcza sie, ze
w patogenezie tej choroby znaczenie ma réwniez witamina
D. Wprawdzie pierwsze badania wskazywaty na odwrotnag
korelacje pomiedzy podazg witaminy D a zachorowalnoscig
na RZS, jednak kolejne doniesienia nie potwierdzity powyz-
szych wnioskow [32, 33]. Metaanaliza przeprowadzona
przez Song i wsp. wykazata okoto 24-procentowy spadek
zachorowalnosci na RZS w grupie badanej z najwiekszym
spozyciem w stosunku do 0séb z niska podazg tej witaminy
[34, 38].

W jednym z pierwszych badan z 1973 roku oceniajgcym
efekt podazy duzej dawki 100 tys. j.m./d. witaminy D przez
rok u chorych na RZS wykazano zwiekszong site miesni rak,
zmniejszenie czasu trwania porannej sztywnosci i mniejsze
zapotrzebowania na leki przeciwbdlowe w poréwnaniu
z grupa przyjmujaca placebo [35]. Podobnie pdzniejsze
badania Andjelkovic i wsp. potwierdzity korzystny wptyw
duzych dawek alfakalcydolu na zmniejszenie nasilenia
bblu i nizsze wartosci stezefi CRP u chorych na RZS [36].

Oprdcz korzystnego wptywu kalcytriolu na zmniejszenie
objawow w przebiegu RZS, podkreSla sie rowniez jego wptyw
na aktywno$é choroby. Metaanaliza wykonana przez Braun-
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Tabela 1. Przyczyny niedoboru witaminy D w uktadowych chorobach tkanki tacznej

Choroba Przyczyna niedoboru witaminy D

SLE Ograniczona ekspozycja na promieniowanie stoneczne spowodowana fotosensytzacja [19, 20]

Nefropatia toczniowa zwigzana ze zmniejszong zdolnoScia hydroksylacji witaminy D

Czynniki jatrogenne: glikokortykosteroidy i leki antymalaryczne wptywajace na zmniejszong aktywno$é
(downregulation) receptoréw witaminy D oraz jej przemiany w organizmie [21]

Znaczenie polimorfizmoéw Apal i Bsml genu receptora VDR, ktére wptywajg na zwiekszong zachorowalnosé
na SLE, czestsza obecnos¢ przeciwciat przeciw nukleosomom oraz czestszy rozwoj nefropatii toczniowej

[28, 31, 32]

RZS Udziat polimorfizméw Taqgl i Fokl genu VDR [44, 45]

Zespbt Sjogrena Przyczyna nieznana [48]

Prawdopodobny wptyw na mniejsze ryzyko rozwoju neuropatii oowodowej oraz chtoniaki [42]

Twardzina uktadowa

Mata ekspozycja na promieniowanie UVB [54]

Ograniczona produkcja witaminy D w zmienionej chorobowo skérze [54]

Zaburzenia absorpcji wynikajace z czesto wystepujacego zespotu ztego wchtaniania [54]

Obecnos¢ przeciwciat przeciw witaminie D [55]

Miopatie zapalne

Zmniejszona ekspozycja na promieniowanie stoneczne z powodu ograniczenia aktywnosci fizycznej

na skutek objawéw mieSniowo-szkieletowych [59]

Choroby
Srodmiazszowe ptuc

Przyczyna zalezna od pierwotnej CTD

SLE (systemic lupus erythomatosus) — toczen rumieniowaty uktadowy; RZS — reumatoidalne zapalenie stawow; VDR (vitamin D receptor) — receptor witaminy D; CTD (connective tissue diseases) — uktadowe

choroby tkanki tacznej

-Moscovici podsumowata osiem badar, w tym siedem z nich
wykazato odwrotng zaleznos¢ miedzy stezeniem witaminy D
a aktywnoscig choroby, mierzong miedzy innymi za pomo-
cq wskaznika aktywnosci choroby DAS28. Wprawdzie nie
udowodniono bezposredniej korelacji pomiedzy stezeniem
witaminy D a aktywnoscig choroby, jednak u chorych ze
Srednig i wysokg aktywnoscig mierzong za pomoca wskaz-
nika DAS28,0bserwowano mniejsze stezenie witaminy D
oraz czestsze wystepowanie jej niedoborow [37].

W etiopatogenezie RZS wielu autoréw podkresla zna-
czenie czynnikéw genetycznych, w tym polimorfizmow
VDR. Przyktadem moga by¢ badania populacji francuskiej,
ktére udowodnity korelacje miedzy wystepowaniem RZS
a obecnoscia polimorfizmem Fokl genu VDR [38]. Meta-
analiza podsumowujgca 12 badan uwzgledniajgca tgcznie
1703 chorych wykazata znaczny wptyw polimorfizméw Taq|
i Fokl na ryzyko rozwoju RZS [39]. Niezaleznie od obiecu-
jacych dotychczasowych doniesiefi konieczne sg dalsze
badania oceniajgce w petni udziat czynnikéw genetycz-
nych zwigzanych z obecnoscig wybranych polimorfizméw
oraz znaczeniem witaminy D w reumatoidalnym zapaleniu
stawow.

Witamina D a zespot Sjogrena

Zespdt Sjogrena (SS, Sjégren syndrome) jest autoim-
munologiczng choroba, ktéra wynika z naciekéw limfocy-
towych gruczotow zewnatrzwydzielniczych, co wptywa na

zaburzenie ich funkcji. Badania epidemiologiczne wykazu-
ja, Ze jest to druga co do czestoSci choroba reumatyczna
[40]. Wptyw witaminy D na przebieg i aktywnoS¢ choroby
jest niejasny. Niestety dostepnych jest mato badan, ktére
czesto przedstawiajg sprzeczne wnioski. Badanie Erten
i wsp. z 2015 roku wykazaty mniejsze stezenia witami-
ny D u chorych na SS w poréwnaniu z osobami zdrowymi
[41]. Jednak istotng statystycznie roznice wykazano tylko
w grupie kobiet, natomiast wsréd chorych mezczyzn nie
obserwowano réznic w surowiczych stezeniach witaminy D
w poréwnaniu z grupa kontrolna. Doniesienia Agmon-Levin
i wsp. nie wykazaty istotnych réznic miedzy stezeniem wi-
taminy D u chorych na SS a populacjag 0s6b zdrowych [42].
Podobnie wyniki badania Sandhya i wsp. nie potwierdzity
zaleznych od ptci réznic w stezeniach witaminy D [43]. Wy-
kazaty one jednak zwigzek pomiedzy rozwojem obwodowej
neuropatii a nizszymi stezeniami witaminy D w surowicy.
Co wiecej, w omawianej pracy autorzy zauwazyli, ze niskie
wartosci witaminy D (13.2 + 6.25 ng/ml) wystepowaty
u chorych, u ktérych doszto do rozwoju chtoniaka, w po-
réwnaniu z chorymi bez tego nowotworu (22 + 8 ng/ml).
Natomiast nie zauwazono zwigzku miedzy innymi klinicz-
nymi i serologicznymi wyktadniki choroby a stezeniem
witaminy D [42]. Metaanaliza wykonana przez Li i wsp.
podsumowujaca dziewie¢ badan dotyczacych oceny ste-
zen kaleytriolu u chorych z zespotem sucho$ci potwierdza
brak zaleznoSci miedzy aktywnosScia choroby a stezeniem
witaminy D [44].
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Rycina 2. Korzystne dziatanie witaminy D w uktadowych chorobach tkanki facznej. CTD (connective tissue diseases) — uktadowe choroby tkanki tacznej;
SLE (systemic lupus erythomatosus) — toczen rumieniowaty uktadowy; RZS — reumatoidalne zapalenie stawdw; VDR (vitamin D receptor) — receptor

witaminy D

Znaczenie witaminy D w przebiegu
twardziny uktadowej

Twardzina uktadowa jest rzadko wystepujacg chorobg
autoimmunologiczng zwigzang z widknieniem skoéry oraz
narzgdow wewnetrznych [45]. Badania ostatniego dziesie-
ciolecia wskazuja na nizsze stezenia witaminy D u chorych
nate chorobe [46, 47]. WSrdd przyczyn niedoboru wymienia
sie matg ekspozycje na promieniowanie UVB, ograniczong
produkcje witaminy D w zmienionej chorobowo skérze oraz
utrudniong suplementacje farmakologiczng ze wzgledu na
wystepujgce zespoty ztego wchtaniania [48]. Co wigcej,
badania Carmel i wsp. wskazujg na czestsze wystepowanie
przeciwciat przeciw witaminie D wsrdd chorych na twardzine
uktadowg [49].

Wptyw stezenia witaminy D na przebieg choroby jest
opisywany w pojedynczych badaniach, ktére zwykle obej-
mujg mate grupy chorych. Dostepne dane wskazujg na

wieksze nasilenie objawoéw, gtownie zmniejszonej zdolnosci
dyfuzyjnej ptuc, u pacjentéw z gteboka hipowitaminoza.
Jednoczesnie autorzy podkreslajg narastanie niedoborow
wraz z czasem trwania choroby [50]. Z kolei inne badania
nie potwierdzaja takiej zaleznosci [51].

Udziat witaminy D w idiopatycznych
miopatiach zapalnych

Idiopatyczne miopatie zapalne (IMM, idiopathic inflam-
matory myopathy) sg zaliczane do rzadko wystepujacych
uktadowych chordb tkanki facznej. Chorobowosé najczest-
szej rozpoznawanego zapalenia skérno-mieSniowego
szacuje sie na 5-11 na 100 000 oséb [52]. Podobnie jak
w przypadku innych choréb reumatycznych, réwniez w prze-
biegu miopatii zapalanych stwierdza sie niedobory witaminy
D. Badania Azali i wsp. wykazaty nizsze stezenia witaminy D
wsrdd chorych z IMM w poréwnaniu ze zdrowa populacja.
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Okazuje sie, ze tylko 12% pacjentow ma wystarczajgce
stezenie witaminy D, a prawidtowe jej wartoSci obserwuje
sie u 40% osbb zdrowych [53].

Informacje o ewentualnym wptywie witaminy D na prze-
bieg IMM sa skape. Badanie w matej grupie 14 chorych
wykazato dodatnig korelacje miedzy sita miesni czworo-
gtowych a stezeniami witaminy D [54]. Wazng klinicznie
informacja jest fakt, ze witamina D czesto zapobiega bélom
miesni zwigzanym z podawaniem statyn [55].

Znaczenie witaminy D; w chorobach
Srodmiagzszowych ptuc w przebiegu
uktadowych chorob tkanki tacznej

Uktadowe choroby tkanki tgcznej sa jedng z podsta-
wowych przyczyn zaburzei w obrebie tkanki ptucnej,
ktore wiazg sie ze zwiekszong SmiertelnosScia. Wptyw
witaminy D na przebieg Srodmiazszowej choroby ptuc
(ILD, interstitial lung disease) w twardzinie uktadowej
opisano powyzej. Korzystnych dowodow wynikajgcych
z dziatania witaminy D na przebieg ILD dostarczyto bada-
nie Yujuan Gao i wsp., w ktdrym podkreslono znaczenie
jej stezenia jako czynnika prognostycznego w chorobach
Srodmiazszowych [56]. Autorzy wykazali, ze podczas le-
czenia hipowitaminozy wraz ze wzrostem stezenia witami-
ny D w osoczu obserwowano poprawe funkcji ptuc (wzrost
FVC oraz FEV,). Ponadto wykazano dodatnig korelacje
pomiedzy parametrami spirometrycznymi a stezeniem
witaminy D w osoczu. Co wiecej, w grupie chorych z wyz-
szymi stezeniami witaminy D zauwazono dtuzszg prze-
zywalnosS¢ (wynoszaca 16,5 miesigca, stezenie 25(0H)
D = 25,18 *+ 7,43 ng/ml) w poréwnaniu z pacjentami
z nizszymi wartoSciami tej witaminy (stezenie 25(0H)D
=16,06 + 4,33 ng/ml przezywalnos¢ ok. 14 miesiecy).
W zwigzku z tym autorzy badania zasugerowali uznanie
witaminy D jako niezaleznego czynnika prognostycznego
w chorobach §rodmigzszowych ptuc powigzanych z ukfa-
dowymi chorobami tkanki tacznej.

Wplyw witaminy D na ryzyko sercowo-
-naczyniowe u chorych z CDT

W przebiegu CTD obserwuje sie zwiekszone ryzyko roz-
woju chorob uktadu krazenia. Przyktadem moze byé RZS,
w ktorym dochodzi do 7-krotnego zwiekszenia ryzyka cho-
rob sercowo-naczyniowych (CVD, cardiovascular diseases),
aw przypadku SLE jedna z gtéwnych przyczyn $miertelnosci
sg wiasnie zaburzenia uktadu krazenia [57]. Stad, w przy-
padku CTD warto zwrdci¢ szczegdlng uwage na stezenie wi-
taminy D zwtaszcza, jesli stosowane sg jednoczasowo GKS.
Witamina D wptywa na ukfad sercowo-naczyniowy, a jej re-
ceptory obecne sa miedzy innymi w komérkach Sroédbtonka
i komorkach miesni gtadkich naczyn, kardiomiocytach oraz
w plytkach krwi. Okazuje sie, ze poprzez swoje antyoksy-

dacyjne i przeciwzapalne dziatanie, kalcytriol zmniejsza
ryzyko rozwoju choroby wiencowej i wptywa na stabilizacje
blaszek miazdzycowych. Z kolei niedobdr witaminy D wigze
sie ze wzrostem sztywnosSci naczyf, sprzyja zwapnieniom
tetnic wieAcowych oraz przyczynia sie do zwiekszonej ob-
jetosci ptytek krwi (MPV) [58, 59]. Udowodniono, ze wzrost
MPV jest czynnikiem ryzyka nasilonej agregacji ptytek oraz
prowadzi do zwiekszenia poziomu tromboksanu A2 zwiek-
szajacego ryzyko niedroznosci tetnic [58, 59]. Witamina D
poprzez hamowanie uktadu renina-angiotensyna-aldoste-
ron (RAA), dziatanie nefroprotekcyjne oraz przeciwzapalne
wplywa na zmniejszenie wartosci ciSnienia tetniczego
[60]. Dziatanie to wynika z korzystnego wptywu kalcytriolu
na zdolno$¢ rozkurczowa naczyh nerkowych oraz funkcje
samego Srodbtonka. Podkresla sie rowniez jego udziat
w procesach dojrzewania i réznicowania kardiomiocytow,
co przektada sie na protekcyjne dziatanie zaréwno w przy-
padku skurczowej, jak i rozkurczowej niewydolnosci serca
[61]. Wptyw na uktad RAA oraz dziatanie antyoksydacyjne
sprawiaja, ze witamina D moze wykazywaé dziatanie anty-
arytmiczne [62]. Badania Frost i wsp. podkresSlajg czestsze
wystepowanie migotania przedsionkéw w miesigcach
zimowych, kiedy niedobory kalcytriolu sg wieksze [63].
Podsumowujac, warto podkreslié, ze niedobér aktywnej
formy witaminy D sprzyja chorobie niedokrwiennej serca,
rozwojowi nadciSnienia tetniczego, a takze niewydolnosci
oraz zaburzeniom rytmu serca. Poniewaz na podstawie
dotychczasowych badan nie udato sie ustali¢ konkretnych
wskazan co do wielkosci suplementacji witaminy D w celu
zapobiegania chorobom uktadu sercowo-naczyniowego,
sformutowanie wytycznych dotyczacych jej stosowania
wymaga dalszych badan.

Whioski

Badania ostatnich dziesiecioleci wyraznie podkreslaja
wptyw witaminy D na regulacje odpowiedzi immunologicz-
nej. Dajg one podstawe do sformutowania stwierdzenia,
ze witamina D; moze istotnie wptywac na przebieg ukia-
dowych chordb tkanki tgcznej. Na ten moment brakuje
jednak badan jednoznacznie potwierdzajacych pozytywng
role witaminy D w zmniejszeniu objawéw CTD. Wyjagtkiem
sg prace udowadniajgce korzystny wptyw witaminy D na
poprawe funkcji ptuc. Ograniczeniem wielu prac moze by¢
niedostateczna suplementacja witaminy D, mata liczebnos¢
grup oraz krotki okres obserwacji, przez co publikowane
whnioski sa czesto sprzeczne. Brakuje rowniez badan ana-
lizujgcych wptyw polimorfizméw genu VDR na patogeneze
choréb immunologicznych.

Majac na uwadze wszystkie ograniczenia wynikajgce
z braku dostepnosci randomizowanych badan w duzych
grupach chorych, mozna przyjaé, ze suplementacja witami-
ny D jest istotna u chorych z uktadowymi chorobami tkanki
tacznej, co najmniej w tym samym stopniu jak w populacji

96 www.journals.viamedica.pl/varia_medica



Bogna Grygiel-Gorniak i wsp., Znaczenie witaminy D w uktadowych chorobach tkanki tacznej

ogblnej. Warto podkresli¢, ze zadne badania nie wykazaty
negatywnego wptywu kalcydiolu na przebieg choroby,
co przy uwzglednieniu rzadkich dziatan niepozadanych
oraz czestych niedoboréw przemawia za konieczno$cig

Abstract

suplementacji witaminy D. Jednocze$nie warto pamietaé
0 pozytywnej roli tej witaminy w zapobieganiu innym cho-
robom, w tym osteoporozie i chorobom uktadu krazenia,
ktore czesto wspotwystepujg z CTD.

In recent years, the pleiotropic effects of vitamin D have been emphasized, especially its beneficial effects on the
skeletal system, immune system and reduction of the risk of carcinogenesis. Its common deficiency is associated with
more frequent infections with various microorganisms and increased mortality associated with cardiovascular diseases.
Due to regulation of immune response, special attention is paid to the role of vitamin D in autoimmune processes. The
following paper discusses the influence of vitamin D on the immune system and its role in systemic connective tissue
diseases (CTD). Due to the beneficial effect of vitamin D on the reduction of morbidity and course of rheumatic diseases,
the necessity of its supplementation in the course of rheumatic diseases was emphasised.

Key words: vitamin D; systemic connective tissue diseases; RA; systemic lupus erythematosus; myopathies;

Sjégren’s syndrome; systemic sclerosis
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