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Streszczenie

Astma — przewlekia choroba uktadu oddechowego, zwiazana z nadaktywnoscia i nasilajgcym sie stanem zapalnym drég odde-
chowych — dotyczy milionéw ludzi na catym $wiecie. Witamina D wykazuje dziatanie przeciwzapalne orazimmunomodulujace.
Uwaza sie, ze jej niedobdr (stezenie w surowicy krwi ponizej 20 ng/ml) jest zwiazany z wystepowaniem choréb ptuc, w tym
zakazen bakteryjnych i wirusowych oraz astmy. Wyniki niektérych badan wskazuja, ze niskie stezenie witaminy D w surowicy
wigze sig z uposledzeniem czynnosci ptuc i nasileniem stanu zapalnego drég oddechowych, jak réwniez ogélinie ztymi wynikami
u pacjentéw chorujacych na astme. Stwierdza sie zatem dodatnig zalezno$¢ pomigdzy witaming D i obrazem klinicznym astmy.
Zwiekszona czesto$¢ wystepowania astmy w ciggu ostatnich dziesigcioleci przyczynia sie do zwigkszonego zainteresowania
suplementacja witaminy D, ktora okresla sie nawet jako , potencjalng opcje terapeutyczng”. Niestety, wyniki badan klinicznych sg
niespéjne i nie potwierdzajg jednoznacznie pozytywnej roli suplementacji witaminy D w leczeniu i kontroli astmy. W obszernych
badaniach interwencyjnych przeprowadzonych w$réd pacjentéw dorostych, dzieci i kobiet w ciazy stwierdzono niewielki wptyw
lub nawet brak wptywu suplementacji witaminy D na poprawe w zakresie pojawienia sie nowych przypadkéw astmy, jej objawow
lub progresiji. Niniejsza praca pogladowa podsumowuje krytycznie dowody z ostatnich lat dotyczace zwigzku pomiedzy witaming

D i astma u pacjentéw dorostych, dzieci i kobiet w ciazy.

Stowa kluczowe: astma, witamina D, niedobdr witaminy D, suplementacja witaminy D

Wstep

Dawniej witamina D byla jedynie kojarzona
zjej klasycznym, kostnym mechanizmem dziatania
zwigzanym z regulacjag homeostazy kostnej. Obec-
nie znany jest jej plejotropowy charakter dziatania
(witamina D odgrywa role w wielu procesach fizjo-
logicznych) [1]. Niedob6r witaminy D dotyczy okoto
jednego miliarda ludzi na calym $wiecie i jest zwia-
zany z rozwojem licznych choréb, w tym astmy [2].
W niniejszej pracy pogladowej w sposéb krytyczny
omé6wiono zaleznos$é pomiedzy suplementacja
witaminy D a poprawa leczenia i kontrolg astmy
u dzieci, kobiet w cigzy oraz u pacjentéw dorostych.

Synteza, metabolizm i mechanizm dziatania
witaminy D

Ludzie mogg pozyskiwa¢ witamine D z dwéch
gléwnych Zrédetl: syntezy endogennej w skorze
po ekspozycji na §wiatto UVB oraz z diety (spo-
zywanie produktéw bogatych w witaming D,
takich jak ryby, oleje rybne, z6ltko jajka, watroba
i suplementy diety) [3, 4]. W skérze 7-dehydro-
cholesterol jest przeksztalcany do prewitami-
ny D pod wplywem dzialania promieni UVB,
a nastepnie w cholekalcyferol w nastepstwie
wywolanej przez cieplo izomeryzacji. Nastepnie,
w watrobie ma miejsce hydroksylacja witaminy
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D do 25-hydroksywitaminy D (25[OH]D) — kra-
zgcego we krwi metabolitu witaminy D. Zwigza-
nie 25(OH)D z biatkiem wigzacym witamine D
(VDBP) zapewnia jego stabilno$¢ w krwiobiegu
[3, 5, 6]. W nerkach, dzieki dziataniu enzymu
1-a-hydroksylazy (cytochrom P-450 [CYP] 27B1),
ma miejsce hydroksylacja 25[OH]D do 1,25 di-
hydroksy-witaminy D (1,25[0OH],D) — aktywnej
formy witaminy D; kalcytriolu. W cytoplazmie,
1,25(0OH),D wiaze sig¢ z receptorem witaminy D
(VDR) wykazujac swoja biologiczng aktywnosé
wewnatrzkomérkows. Kompleks 1,25(0OH),D +
VDR tworzy heterodimer z receptorem retino-
idowym X (RXR). Translokacja 1,25(0OH),D +
VDR + RXR do jadra i jego nastepne zwigzanie
z elementem odpowiedzi na witaming D (VDRE)
prowadzi do represji lub aktywacji transkrypcji
genéw zaleznych od witaminy D [3, 4, 6, 7].

Co moze decydowacé o stezeniu witaminy D?

Stezenie witaminy D w surowicy ponizej
20 ng/ml (ponizej 50 nmol/l) jest definiowane
jako niedobér witaminy D, podczas gdy stezenie
witaminy D w surowicy wyzsze niz 20 ng/ml,
ale nizsze niz 30 ng/ml, jest definiowane jako
niewystarczajace [8-10]. Wyniki badan epide-
miologicznych wskazujg na istnienie licznych
czynnikéw, ktére moga wplywaé na stezenie
25(0OH)D w surowicy, a nalezg do nich: wiek,
ekspozycja na stonce, dieta, pigmentacja skéry
(ludzie z jasniejsza skéra majg wieksze stezenie
witaminy D w poréwnaniu z tymi ze skérg o silnej
pigmentacji), pte¢, wzbogacanie pokarmow wita-
ming D, jak réwniez szeroko$¢ geograficzna, miej-
sca zamieszkania (nizsze szerokosci geograficzne
dajg wieksze mozliwosci dla endogennej syntezy
witaminy D w skoérze) [4]. Mimo ze badania
przeprowadzone w ostatnich dziesiecioleciach
dostarczyly cennych informacji o witaminie D
i mechanizmie jej dziatania, nasility sig zaré6wno
niedobdr, jak i niewystarczajace stezenie witami-
ny D w populacji ludzkiej na catym $wiecie. Wy-
niki niektérych badan wykazaly, ze spozywanie
preparatéw multiwitaminowych i wzbogaconych
pokarmow nie zmniejsza czestoéci wystepowania
niedoboru witaminy D w krajach rozwijajacych
sie, nawet w obszarach nastonecznionych. Moze
to mie¢ zwiazek ze zmianami stylu Zycia, takimi
jak zmniejszona ekspozycja na stonce, zwiek-
szenie aktywnosci wewnatrz budynkéw, zmiany
diety i stosowanie filtréw przeciwstonecznych
[8, 9]. Obecnie zalecane dawki witaminy D do
wzbogacania pokarméw nie sg wystarczajace
i zadowalajace dla prewencji niedoboru i niewy-

starczajgcego poziomu witaminy D. Dodatkowo,
wystepuja inne czynniki, ktére mogg wplywac na
stezenie 25(0OH)D w surowicy, takie jak: pte¢, rasa,
polimorfizmy pojedynczych nukleotydéw (SNPs)
w VDRs i VDBPs oraz czynniki farmakologiczne
wplywajgce na metabolizm witaminy D [5].

Rola witaminy D w patogenezie astmy

Witamina D jest potencjalnym immunomo-
dulatorem komoérek zapalnych zaangazowanych
w patogeneze astmy. Na rycinie 1 podsumowa-
no immunomodulacyjne dzialanie witaminy
D wzgledem komérek zapalnych zwigzanych
z astma.

Rola witaminy D w patogenezie astmy na-
dal przycigga uwage wielu badaczy. Znaczenie
witaminy D w patogenezie astmy bylo gtéwnym
celem badan przeprowadzonych przez kilka grup
badaczy w ciggu ostatnich dwéch dziesigcioleci.

Fosfolipazy A, (PLA,) sa enzymami, ktére
dostarczajg kwas arachidonowy na drodze hydro-
lizy fosfolipidéw. Kwas arachidonowy to substrat
do produkc;ji lipidowych mediatoréw zapalnych
(eikozanoidéw) uczestniczacych w patogenezie
astmy [11]. Nieopublikowane wyniki naszych
badan wskazuja, ze 1,25(0OH),D, moze zmniejszaé
ekspresje PLA,s za posrednictwem $ciezki prze-
kazywania sygnalu wiodacej przez Ubikwityne
C oraz NF-«B (badania przeprowadzone w Zakla-
dzie Immunopatologii Uniwersytetu Medycznego
w Lodzi w latach 2016/2017).

Niektore wyniki badan wykazywaly zalezno-
$ci pomiedzy objawami, jak réwniez uposledze-
niem czynnoé$ci pluc, a niedoborem witaminy D
u pacjentéw z astma [9, 12]. W kilku badaniach
genetycznych zidentyfikowano korelacje pomig-
dzy polimorfizmami niektérych genéw kodu-
jacych VDBP i VDR a zwiekszong podatnoscig
zachorowania na astme [13]. Wyniki metaana-
lizy i badan epidemiologicznych pokazaly, ze
zmniejszone stezenie witaminy D w surowicy
u dzieci wigze sie z uposledzona czynnoscia ptuc,
zwiekszeniem ryzyka wystapienia astmy oraz
zaostrzen oraz objawéw choroby [10]. Ponadto,
niskie stezenie witaminy D u matki i zmniejszone
spozycie witaminy D w trakcie cigzy moze by¢
zwigzane ze zwiekszonym prawdopodobien-
stwem wystgpowania §wistéw u potomstwa [8,
9]. Wyniki licznych badan wskazuja, ze wita-
mina D moze dziala¢ takze na komérki struktu-
ralne dr6g oddechowych, jak réwniez komoérki
uktadu immunologicznego odpowiadajace za
odporno$¢ zaréwno nieswoistg, jak i swoista.
Ponadto, niedob6r witaminy D przyczynia sie
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Rycina 1. Dziatanie immunomodulujgce witaminy D na komérki zapalne zaangazowane w patogeneze astmy [1, 5]

do rozwoju zapalenia, przy czym suplementacja
witaminy D zmniejsza ten efekt [4, 7, 12, 14, 15].
Wyniki uzyskane z badan klinicznych sg jednak
niespéjne i rola suplementacji witaminy D jako
leczenia uzupelniajacego lub alternatywnej me-
tody leczenia pacjentéw z astma pozostaje nadal
przedmiotem dyskusji.

Witamina D i astma — przeglad danych
z ostatnich lat

Dzieci

Liczba dzieci chorujacych na astme zwigk-
szyla sie w ciggu ostatnich pieciu dziesiecioleci.
Obecnie okolo 6,3 miliona dzieci na calym §wie-
cie choruje na astme — jedna z najczestszych
chor6b przewleklych wséréd pacjentéw ponizej
18. roku zycia. Wzrost liczby dzieci z astma moze
wynika¢ ze srodowiskowych zmian drobnoustro-
jéw oraz urbanizacji [16].

Wiekszos¢ dziatan witaminy D odbywa sie
z posrednictwem VDR. Niektére zmiany typu
SNPs genu VDR zmieniajg dzialanie witaminy D
isg zwigzane z réznymi stanami patologicznymi.
Opisano takze zaleznos¢ pomiedzy wplywem wi-
taminy D i SNPs genu VDR a astma. Polimorfizmy
pojedynczych nukleotydéw w genie VDR i niedo-
bér witaminy D zostaly skorelowane z rozwojem
astmy. Wykonano pomiary stezenia 25(OH)D
i analize SNPs: Apal, FokI i Taql w celu okresle-
nia zaleznosci pomiedzy stezeniami witaminy D
a czegstoscig wystepowania wymienionych SNPs
w genie VDR u dzieci z przewlekla astmg i w gru-
pie kontrolnej. Wykryto znamienne réznice po-
miedzy allelem FokI C i niedoborem witaminy D.

Ponadto, nie stwierdzono r6znic pomigdzy Apal,
Taql i stezeniem witaminy D [17]. Zhao i wsp. [18]
podsumowali w metaanalizie zalezno$ci pomie-
dzy polimorfizmami genu VDR: FokI, Bsml, Taq],
Apal a astmg wieku dzieciecego. Polimorfizm
FokI moze odgrywaé istotng role u pacjentow
pediatrycznych rasy kaukaskiej chorujagcych na
astme, podczas gdy polimorfizm Apal moze by¢
zwigzany z astma wieku dzieciecego. Nie wykryto
zwigzku pomiedzy polimorfizmem Taq I a ryzy-
kiem astmy u dzieci. Polimorfizm Bsml moze
nieznacznie wplywaé na rozwéj astmy w wieku
dzieciecym.

W niektérych badaniach zaobserwowano
zalezno$¢ pomiedzy zmniejszonym stezeniem
witaminy D i zaostrzeniem objawéw u dzieci
z astma [4, 10, 19, 20]. Wyniki badania przeprowa-
dzonego wsréd dzieci z Puerto Rico pokazaly, ze
niedobér witaminy D moze sig wiazaé ze zwiek-
szonym prawdopodobienistwem zaostrzen astmy,
niezaleznie od czasu spedzanego na wolnym
powietrzu, marker6w ciezkosci i kontroli choro-
by, atopii czy pochodzenia afrykaniskiego [21].
Istotnie zmniejszone stezenie witaminy D w suro-
wicy dzieci chorujacych na astme, w poréwnaniu
z grupa kontrolna, stwierdzono takze w badaniu
opartym na analizie stezenia 25(OH)D u dzieci
przed okresem szkolnym, w wieku 1-4 lat z astma
i u dzieci zdrowych. W grupie dzieci z niedobo-
rem witaminy D, catkowita liczba zaostrzen w po-
przedzajacym roku byla duzo wyzsza w poréw-
naniu z grupg dzieci z wystarczajacym stezeniem
witaminy D. Prawdopodobienstwo kontroli astmy
bylo nizsze w grupie z niedoborem witaminy D,
a wyzsze w grupie z wystarczajagcym stezeniem

18 www.journals.viamedica.pl



Izabela Szymczak, Rafat Pawliczak, Czy witamina D moze poméc w uzyskaniu kontroli astmy? Witamina D ,,nowe spojrzenie”

witaminy D. Uzyskane wyniki badan pokazaty
zatem dodatni zwigzek pomiedzy kontrolg ast-
my a stezeniem witaminy D w surowicy [22].
Podobnie, wynik badania przekrojowego wykazatl
dodatnia korelacje pomigdzy stezeniem witami-
ny D a kontrolg astmy u dzieci we Wloszech.
Niedob6r i niewystarczajgca ilo§¢ witaminy
D wigzaly sie z pogorszeniem kontroli astmy
i czynnodci ptuc w badaniu populacji zamiesz-
kujacej péinocne Wiochy [23]. U dzieci w wieku
szkolnym w Japonii, istotng poprawe kontroli
astmy obserwowano w grupie suplementujacej
witamine D (54 dzieci), w poréwnaniu z grupa
otrzymujaca placebo (35 dzieci). Krétkookresowa
suplementacja malej dawki witaminy D dodanej
do standardowego leczenia astmy moze poprawic
kontrole astmy u dzieci w wieku szkolnym [24].

Wyniki badania randomizowanego z podwoéj-
nie §lepa préba, z grupa kontrolng otrzymujaca
placebo wykazatly, Ze suplementacja witaminy D
moze gwaltownie podwyzszaé stezenie 25(0OH)
D w surowicy, u pacjentéw w wieku przedszkol-
nym. Wszystkie dzieci w wieku przedszkolnym
w grupie badanej (100% os6b) mialy stezenie
25(0OH)D w surowicy > 75 nmol/l (> 30 ng/ml)
po 3 miesigcach suplementacji [5, 25]. Podob-
nie, suplementacja 2000 IU/d. witaminy D przez
15 tygodni prowadzita do zwigkszenia stezenia
25(0OH)D w surowicy i zmniejszenia liczby dni
absencji szkolnej zwigzanych z astmg u dzieci
w Irlandii. Co ciekawe, nie wykryto zmian pa-
rametrow oceniajacych astme w poréwnaniu
z grupa placebo [26]. Poprawe w zakresie kontroli
astmy stwierdzono takze u dzieci otrzymuja-
cych suplementacje 800 IU/d. witaminy D przez
2 miesigce — zgodnie z wynikami badania z Ja-
ponii oceniajacego ciezko$¢ i czegstotliwosé wy-
stepowania astmy [24]. Suplementacje witaminy
D zaproponowano ponadto jako uzupelnienie
standardowego leczenia astmy [27].

Astma jest heterogenng chorobg ptuc, dla-
tego postepowanie majgce na celu uzyskanie
lepszej kontroli i zatrzymanie jej progresji
powinno wymagaé¢ bardziej celowanego lecze-
nia, dostosowanego do réznych fenotypow tej
choroby. Przeprowadzono liczne badania w celu
okreslenia fenotypow astmy u dzieci [28]. Lep-
sza znajomo$¢ fenotypéw choroby u miodzie-
zy moze pomdéc w okreéleniu potencjalnych
celéw dla prewencji progresji i rozwoju astmy
u dzieci. Nie wyklucza sie, ze witamina D jest
potencjalnym, obiecujgcym kandydatem do
takiej strategii.

Wyniki kilku badan nie dostarczyly dowo-
d6éw na istnienie korelacji pomigdzy niedoborem

lub niewystarczajacym stezeniem witaminy D
i ogblnie zlymi wynikami u pacjentéw z astma.
Nie wykryto zwigzku pomiedzy stezeniem wita-
miny D a stanem zapalnym drég oddechowych,
reaktywnoscig drég oddechowych i alergia u nie-
otylych, nieotrzymujacych leczenia przeciwzapal-
nego dzieci chorujacych na astme [20]. Wyniki
metaanalizy wykazaly, ze zaleznoéci pomiedzy
stezeniem witaminy D a czestos$cig wystepowa-
nia astmy, kontrolg astmy i czynnoscig ptuc sg
niejednoznaczne. Dzieci niechorujace na astme
majg wyzsze stezenie 25(OH)D w poréwnaniu
z chorujacymi na te chorobe. Badania skupia-
jace sie na korelacji taczacej stezenie 25(OH)D,
czynno$¢ ptuc, zachorowalno$é na astme i jej
kontrole przyniosty jednak niejednoznaczne
wyniki. Autor metaanalizy podkresla takze jej
mocne strony (rygorystyczna analiza danych
iich ekstrakcja, szeroka strategia wyszukiwania)
i ograniczenia (tj. istotna heterogeniczno$é¢ po-
§rod badan dotyczaca r6znych metod pomiaru
witaminy D w badaniach) [29]. Co ciekawe,
Dogru i wsp. [30] zaobserwowali, Ze niedobor
witaminy D jest powszechny zar6wno w grupie
kontrolnej, jak i u pacjentéw z astma. Liczba za-
ostrzen i cigzkos¢ choroby byly jednak zwigzane
ze stezeniem witaminy D. Wedtug Swiatowej Or-
ganizacji Alergii nie ma potwierdzenia hipotezy,
ze suplementacja witaminy D moze zmniejszac
ryzyko rozwoju choréb alergicznych u dzieci.
Zasugerowano ponadto, ze suplementacja wita-
miny D u kobiet w cigzy, zdrowych niemowlat
i matek karmigcych piersia, nie zapobiega cho-
robom alergicznym [31].

Wyniki pochodzace z badan klinicznych nie
sg jednoznaczne. Nalezy przeprowadzi¢ dodatko-
we badania w celu okreslenia wplywu niedoboru
witaminy D lub niewystarczajacego poziomu
witaminy D na wystgpienie choroby, pojawienie
sie objawo6w i kontrolg astmy u dzieci.

Kobiety w ciazy

Przeprowadzono kilka badan, majacych na
celu ocene, czy dieta matki ma wplyw na rozwdéj
astmy u dzieci. Wyniki prospektywnego badania
kohortowego (1724 dzieci z Hiszpanii) wykazaty
zwigzek pomiedzy zwigkszonym spozyciem przez
matke witaminy D a zmniejszonym ryzykiem
infekcji dolnych drég oddechowych u dzieci
w czasie pierwszego roku zycia, przy czym nie
stwierdzono zwigzku z astma i wystepowaniem
Swistéw [32]. Camargo i wsp. [33] zaobserwo-
wali odwrotng zalezno$¢ pomiedzy stezeniem
25(0OH)D w krwi pgpowinowej a wystepowaniem
Swistow w dziecinstwie, jak réwniez ryzykiem
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wystapienia infekcji uktadu oddechowego, ale nie
stwierdzono tej zaleznosci wzgledem astmy [33].
Poddano analizie pomiar stezenia 25(OH)D u pto-
du i matki w momencie urodzenia, srodkowym
okresie cigzy oraz op6r drég oddechowych u 6-let-
niego potomstwa dla oceny zwigzku pomiedzy
stezeniem 25(OH)D, astma wieku dzieciecego jak
rowniez czynnoscig ptuc. Nie stwierdzono zwigz-
ku pomiedzy stezeniem 25(0OH)D w §rodkowym
okresie cigzy a oporem drég oddechowych u 6-let-
niego potomstwa. Zmniejszone stezenie 25(OH)D
w chwili urodzenia moze by¢ jednak zwigzane
ze zwiekszonym oporem drég oddechowych
w dziecinstwie [34]. Zosky i wsp. [35] przedsta-
wili zalezno$¢ pomiedzy niedoborem witaminy D
u matki (16-20 tydzien cigzy) i uposledzeniem
czynno$ci pluc, jak réwniez z rozwojem astmy
u dzieci w wieku 6 lat [35].

Wyniki badania przeprowadzonego w Tajwa-
nie pokazaly istotne zaleznosci pomiedzy steze-
niami 25(OH)D u matki i w krwi pepowinowe;j
a zmniejszonym stezeniem witaminy D u dzie-
ci, ktérych matka miata niedobér witaminy D.
Ponadto, matczyny niedobér witaminy D moze
by¢ takze zwiazany z czesto$ciag wystepowania
uwrazliwienia na alergeny u dzieci ponizej 2.
roku zycia [36].

Wyniki pochodzace z przeprowadzonych me-
toda podwdjnie §lepej proby, randomizowanych
badan w grupach réwnolegtych z grupg kontrolng
placebo, wykazatly, ze suplementacja witamina
D u kobiet (1000 IU/2000 IU) i niemowlat (400
IU/800 IU) zmniejsza uwrazliwienie dzieci na
roztocza w 18. miesigcu zycia [37].

Dorosli

Gen VDR mozna okresli¢ jako gen plejotropo-
wy, zwigzany z ré6znymi chorobami zapalnymi,
autoimmunologicznymi i alergicznymi. Wyniki
metaanalizy pokazaly, ze polimorfizmy genu VDR
moga by¢ zwiazane ze zwiekszong podatnoscig na
astme. Polimorfizmy VDR zostaly przedstawione
takze jako mozliwe biomarkery podatno$ci na ast-
me [38]. Shahin i wsp. [39] obserwowali zmniej-
szone stezenie witaminy D u pacjentéw z astma
w poréwnaniu z grupa kontrolng (70 dorostych
pacjentéw z astmg [stezenie witaminy D: 19,88
+ 9,6 ng/ml]; 20 pacjentéw z grupy kontrolnej
[stezenie witaminy D: 33,5 + 6,1 ng/ml]).

Zmniejszone stezenie 25(0OH)D w surowicy
(ponizej 30 ng/ml) wystepuje powszechnie u do-
rostych pacjentéw z niekontrolowana i/lub ciezka
astma. U pacjentéw z eozynofilig lub leczonych
doustnymi kortykosteroidami wystepuje takze
zwigkszone ryzyko niedoboru witaminy D [40].

Wplyw stosowania $rednich i malych dawek
wziewnych glikokortykosteroidéw na gestosé
mineralng szkieletu jest niezauwazalny. Wyzsze
dawki wziewnych glikokortykosteroidéw mogg
jednak powodowaé zaburzenia mineralizacji ko-
$ci [41]. W grupie pacjentéw leczonych duzymi
dawkami budezonidu stosowanego tacznie z wi-
taming D, obserwowano zahamowanie procesu
resorpcji w koSciach, przy czym nie badano zmian
stezenn markeré6w metabolizmu kostnego [42].

W populacji kanadyjskiej wykazano, ze niskie
stezenie witaminy D (ponizej 20 ng/ml) ma zwia-
zek ze zwiekszonym ryzykiem astmy w wieku
dorostym oraz w wieku dojrzewania [43]. U doro-
stych pacjentéw z astmg z Turcji mniejsze stezenia
witaminy D byly zwigzane ze zlg kontrolg astmy,
zla czynnoscig pluc i nizszymi bezwzglednymi
wartoSciami FEV, [44].

Co ciekawe, wynik badania populacji dun-
skiej (wiek 30-60 lat) nie wykazal wplywu ste-
zenia witaminy D w surowicy na rozwdj astmy
i alergii u dorostych [45]. Podobnie, w badaniu
kliniczno-kontrolnym nie wykryto zwigzku po-
miedzy nizszym stezeniem witaminy D i rozwo-
jem astmy [46].

Stwierdzano zwiekszone stezenia 1,25(0OH),D,
25(0OH)D i VDBP w BALF w czasie 24 godzin po
prowokacji alergenem [47]. U dorostych Kore-
anczykéw zmniejszone stezenie 25(OH)D byto
skorelowane dodatnio z catkowitym stezeniem
IgE. Istotnie nizsze stezenia 25(0OH)D w surowicy
obserwowano u pacjentéw z atopowym zapale-
niem skéry lub astmg w wywiadzie w poré6wnaniu
ze zdrowymi pacjentami z grupy kontrolnej [48].
Wyniki uzyskane w analizie retrospektywnej po-
kazaly, ze wlasciwe stezenie witaminy D wiaze
sig ze zmniejszeniem zaostrzen astmy i wizyt
na oddziatach ratunkowych. Witaming D przed-
stawiono jako modyfikowalny czynnik ryzyka
ciezkosci zaostrzen astmy. Uzyskane rezultaty
nie potwierdzity jednak wnioskéw z innych
badan przedstawiajacych zalezno$é¢ pomiedzy
niedoborem witaminy D i zmniejszonym FEV, lub
otyltoscia. Astmatycy w okresie nasilenia objawéw
moga by¢ ograniczani przez alergie lub moga
rezygnowac z aktywnosci fizycznej na Swiezym
powietrzu, a przez to ogranicza¢ ekspozycje na
Swiatlo stoneczne i endogenng synteze witaminy
D. Dlatego mozna wysuna¢ jednostronna hipote-
zg, ze wystgpowanie astmy bywa sezonowo zwig-
zane z niedoborem witaminy D. Na podstawie tej
teorii, mozna by sie spodziewaé, ze u pacjentéw
z ciezka astma wystepowatoby dalsze zmniejsza-
nie stezenia witaminy D, czego nie obserwowano
jednak w badanej populacji. Ponadto, mozliwe,
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ze niedobér witaminy D ma wiele przyczyn i nie
jest zwiazany tylko z ograniczona ekspozycja na
stonice [49]. Wynik przekrojowego, wieloosrod-
kowego badania przeprowadzonego w populacji
brytyjskiej wykazal, ze doroéli pacjenci z astmg
leczeni kortykosteroidami cechowali sie zmniej-
szonym poziomem witaminy D zwigzanym z po-
chodzeniem etnicznym innym niz kaukaskie,
niestosowaniem suplementéw witaminy D, bez-
robociem, wiekszym wskaZznikiem masy ciala, ale
nie z determinantami genetycznymi [50]. Podob-
nie, nie stwierdzono istotnej zaleznoéci pomigdzy
stezeniem witaminy D w surowicy a czestoS$cia
rozpoznawania astmy, atopii i §wistéw u doro-
slych zamieszkujgcych Danie [45].

W norweskim badaniu HUNT (Witamina D
i spadek czynnosci pluc u dorostych z astma)
wskazano na wieksze obnizenie stosunku FEV,/
/FVC, FVC i FEV, u pacjentéw ze zmniejszonym
stezeniem 25(OH)D w poréwnaniu z pacjentami
z duzymi stezeniami witaminy D. Na podstawie
uzyskanych wynikow stwierdzono slabg zalez-
no$¢ pomiedzy niedoborem witaminy D i zmniej-
szeniem czynno$ci ptuc u doroslych pacjentéw
chorujacych na astme [51].

Infekcje wirusowe drég oddechowych odgry-
waja wazna role w zaostrzeniach, progresji i wy-
stepowaniu astmy [52]. Znaczenie witaminy D
w prewencji infekcji gérnych drég oddechowych
lub zaostrzen byto oceniane w randomizowanym
badaniu kontrolowanym placebo, z podwdjnie
$lepa préoba z Londynu. Pacjenci z astma byli su-
plementowani przez rok (6 dawek, co 2 miesigce)
witaming D. Uzyskane wyniki nie potwierdzily
wplywu suplementacji witaminy D na infekcje
gornych dré6g oddechowych lub zaostrzenia [53].
Suplementacja witaminag D nie przyczynia sig
do redukcji czestosci wystepowania ani cigz-
kosci przeziebien u pacjentéw z astmg tagodng
i umiarkowang otrzymujacych wziewne korty-
kosteroidy [54].

Wyniki badan majgcych na celu ustalenie
zwigzku pomiedzy witaming D i astma sa wciaz
niesp6jne. W celu lepszego okreslenia istoty
zwigzku witaminy D z astma niezbedne jest prze-
prowadzenie wigkszej liczby badan.

Whioski

Pomimo zwiekszonego zainteresowania
i wiedzy o wzbogacaniu pokarméw i mechani-
zmach dzialania witaminy D, liczba pacjentéw
z niedoborem witaminy D wcigz wzrasta. Po-
tencjalna rola witaminy D w patogenezie astmy

nadal nie jest w pelni poznana. Wyniki uzy-
skane w badaniach koncentrujacych sie na roli
witaminy D w patogenezie astmy i korzystnych
dziataniach witaminy D u pacjentéw z astmg sg
niespéjne. Suplementacje witaminy D opisuje
sie jako potencjalne, mozliwe leczenie uzupel-
niajace dla pacjentéw z astmg, jednak wyniki
niektérych badan klinicznych pokazaty bar-
dzo maty efekt lub nawet brak skutecznosci
suplementacji witaminy D wzgledem poprawy
w zakresie wystepowania astmy i jej objawéw.
Mimo ze przeprowadzone badania dostarczaja
licznych, cennych informacji na temat zwigzku
pomiedzy witaming D i astma, niektére wyniki
nie wykazaly wplywu suplementacji witaminy
D na zaostrzenia i kontrole astmy. Jest bardzo
mozliwe, Ze badania te byly obcigZzone pewnymi
ograniczeniami, tj. zmienno$ciag w dawkowaniu
witaminy D, czasem trwania badan klinicznych
i matg liczebnoscia, co moglo sie przyczynia¢ do
obserwowanych wynikéw. Ponadto, konieczny
jest konsensus ustalajacy stezenie ,niedoboru
witaminy D” i ,niewystarczajacego poziomu
witaminy D”. Czgsto$¢ wystepowania niedoboru
i niewystarczajacego poziomu witaminy D r6zni
sie pomiedzy poszczeg6lnymi krajami. Istnieje
zatem zapotrzebowanie na wysokiej jakosci,
randomizowane badania kliniczne dotyczace su-
plementacji witaminy D (ré6zne dawki witaminy
D i r6zny czas suplementacji) dla oszacowania
skutecznosci wptywu suplementacji witaminy D
na kontrolg astmy i czynnos$¢ pluc. Przy projekto-
waniu przysztych badan nalezy wzig¢ pod uwage
optymalng dawke witaminy D w r6znych popula-
cjach, okreélanych przez wiek, etnicznosé, pte¢,
praktyki kulturowe, fenotypy astmy, jak i czyn-
niki wplywajace na wchlanianie witaminy D.
Mimo niesp6jnych wynikéw badan klinicznych,
jest bardzo prawdopodobne, ze witamina D ze
wzgledu na swoje dziatanie immunomodulujace
na komorki zapalne zaangazowane w patogeneze
astmy oraz jej wlasciwo$ci przeciwzapalne, moze
pozytywnie wplywaé na kontrolg astmy.

Obecnie nie jest mozliwe okreslenie czy
suplementacja witaminy D poprawia leczenie
i kontrole astmy. Jak wspomniano poprzednio,
dane pochodzace z pi$miennictwa dotyczace tego
tematu sa niespdjne, moze to jednak ulec zmia-
nie w przyszlosci, gdy zostanie przeprowadzona
wieksza liczna badan.
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