Rola witaminy D w rozwoju choréb ogélnoustrojowych

The role of vitamin D in systemic diseases
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W ostatnich latach panuje moda na tzw. zachowania
prozdrowotne. Sprzeczne dane dotyczace korzysci i szko-
dliwo$ci ekspozycji na promieniowanie ultrafioletowe
wprowadzaja pewien chaos informacyjny. Niezwykle
trudne jest okreslenie zaréwno dawki promieniowania
slonecznego stanowigcej o zwiekszonym ryzyku rozwoju
nowotwor6éw skory, jak i ustalenie dawki zapewniajacej
odpowiednie stezenie witaminy D w surowicy.

Przez wiele lat uwazano, ze jedyna rolg witaminy D
jest jej wplyw na gospodarke wapniowo-fosforanowa
i metabolizm tkanki kostnej. W badaniach epidemiolo-
gicznych i laboratoryjnych prowadzonych w ostatnim
czasie wykazano zwiazek miedzy niedoborem witami-
ny D a rozwojem wielu chor6b o réznym patomechani-
zmie. Wynika to z faktu, ze oprocz tkanek i narzadow
bioracych udzial w utrzymaniu homeostazy mineralnej,
receptory witaminy D odkryto réwniez w innych lokali-
zacjach. W niektorych z nich, takich jak trzustka, nad-
nercza, tarczyca, przysadka — witamina D pelni funkcje
regulatora czynno$ci wydzielniczej. W pozostalych,
do ktérych naleza komoérki ukladu odpornosciowego,
krwiotworczego, skory i miesni, a takze komoérki nowo-
tworowe piersi, prostaty, jelita grubego i czerniaka — wi-
tamina D odgrywa role czynnika kontrolujacego proces
ro6znicowania i zapobiega ich nadmiernej proliferacji.

W prowadzonych w ostatnich latach badaniach kli-
nicznych wykazano istotne znaczenie witaminy D w roz-
woju choréb ukladu sercowo-naczyniowego, otylosci
i nowotwordéw narzadéw wewnetrznych, a takze chordb
psychicznych, takich jak depresja czy schizofrenia.
Wyniki badan epidemiologicznych wskazuja na zwiazek
miedzy stanem zaopatrzenia organizmu w witamine D
a wystepowaniem wielu chor6b autoimmunologicznych,
wlaczajac w to cukrzyce typu 1, stwardnienie rozsiane,
reumatoidalne zapalenie stawbw, toczen rumieniowaty
ukladowy czy zapalna chorobe jelit.

Kaleytriol [1,25 (OH),D,] reguluje proliferacje i roz-
nicowanie komorek oraz wykazuje wlasciwoéci immu-
nomodulujace. W procesie tym na poziomie molekular-
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nym uczestniczy wiele czynnikéw transkrypcyjnych.
Efektem dzialania kalcytriolu jest hamowanie transfor-
macji blastycznej limfocytéw, hamowanie produkcji
IL-2 i IFN-y w limfocytach, nasilanie wytwarzania IL-1
w monocytach/makrofagach, wzmaganie ekspresji IL-4
i TGF-y. Kalcytriol przyczynia sie do przewagi odpowie-
dzi cytokinowej typu Th 2, hamowania produkcji 1gG
i IgM oraz dojrzewania komorek dendrytycznych
na skutek obnizenia ekspresji molekul kostymuluja-
cych, takich jak CD40, CD80 i CD86, a takze bialek
MHC Kklasy II. Kalcytriol hamuje ponadto ekspresje
IL-12 w komoérkach dendrytycznych, pobudza ekspre-
sje IL-10 oraz promuje spontaniczng apoptoze dojrza-
lych komoérek dendrytycznych, a takze przyczynia sie
do zwiekszenia odsetka komoérek CD4(+) CD25(+).
U pacjentéow z chorobami autoimmunologicznymi
stwierdzono wystepowanie okreslonych wariantéw poli-
morfizmu genu VDR. Immunomodulujace wlasciwosci
analogéw witaminy D otwieraja nowe perspektywy tera-
pii chordb, w patogenezie ktérych mechanizmy immu-
nologiczne odgrywaja zasadnicza role.

Wiyniki badan wielu autoréw dowodza, ze aktywna for-
ma witaminy D — 1,25-dihydroksywitamina D, — nasila
ekspresje peptydow przeciwbakteryjnych i w ten sposob
przyczynia sie do zapobiegania infekcjom skory. Wskazuje
sie na wyrazny zwiazek miedzy spowodowana przez wita-
mine D aktywacja receptoréw Toll-like, produkcja kateli-
cydyny i zmniejszong wrazliwoscia na infekcje bakteryjne.
Przewaza poglad, ze niedob6r witaminy D moze wskutek
zaburzenia barierowej funkcji skory, dysregulacji immu-
nologicznej i nieprawidlowej obrony przed czynnikami in-
fekeyjnymi przyczyniaé sie do procesu impetiginizacji
w przebiegu atopowego zapalenia skory.

Poznanie nieklasycznych mechanizméw dzialania wi-
taminy D ma nie tylko znaczenie poznawcze, ale rowniez
moze przyczyni¢ sie do poszerzenia metod terapeutycz-
nych, jakie stwarza suplementacja, a takze lecznicze zasto-
sowanie kalcytriolu lub jego syntetycznych analogdow.
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