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Streszczenie

Toczeh rumieniowaty uktadowy jest choroba rozwijajaca sie na pod-
tozu autoimmunizacji. U wiekszosci chorych obserwuje sie nadwraz-
liwos¢ na promieniowanie ultrafioletowe (UV), ktdre moze zaostrzac
przebieg choroby, dlatego pacjentom zaleca sie fotoprotekcje.

Cel pracy: Zbadanie stezenia 25(0OH)D; u chorych na toczen ru-
mieniowaty oraz ocena zaleznosci pomiedzy jej stezeniem a ak-
tywnoscig choroby, rodzajem stosowanej farmakoterapii i wybra-
nymi czynnikami ryzyka niedoboru witaminy D.

Materiat i metody: Badaniami objeto 48 chorych na toczen rumie-
niowaty uktadowy (44 kobiety i 4 mezczyzn). Rozpoznanie ustala-
no na podstawie kryteriow ACR, a aktywnos¢ choroby oceniano
za pomoca skali SLAM. Stezenie 25(0H)D; w surowicach badano
zautomatyzowang metoda immunoelektrochemiluminescencji
na platformie Elecsys 2010 (Roche Diagnostic GmbH) w systemie
kontroli DEQAS.

Wyniki: Stezenie 25(0H)D; w surowicach chorych na toczef rumie-
niowaty wynosito rednio 11,99+7,98 ng/ml. U 47 (97,91%) 0s6b ste-
zenie 25(0H)D; w surowicy byto nizsze od zalecanego (<30 ng/ml),
w tym u 2 (4,16%) chorych stwierdzono hipowitaminoze, a stan
niedoboru/deficytu (<20 ng/ml) u 45 (93,75%). Stezenie 25(0H)D,
w surowicy chorych na toczeh badanych w chtodnej potowie roku
(od 5 pazdziernika do 5 kwietnia) byto istotnie nizsze (p=0,009)
w poréwnaniu ze stezeniem u pacjentéw badanych w cieptym p6t-
roczu (od 5 kwietnia do 5 pazdziernika). Ponadto w okresie jesien-

Summary

Systemic lupus erythematosus (SLE) is an autoimmune disease.
Most SLE patients are sensitive to ultraviolet radiation (UV), which
exacerbates the course of the disease. Therefore photoprotection
is recommended management in all subjects.

Aim of the study: To investigate serum concentration of 25(0H)
vitamin D; in patients with SLE, and elucidate the association
between vitamin D level and disease activity, pharmacotherapy,
and selected risk factors for vitamin D deficiency.

Material and methods: 48 patients with SLE (44 females and
4 males) were examined. The diagnosis was established based on
ACR criteria and disease activity was assessed with SLAM score.
Serum concentration of 25(0OH)D; was measured with automated
electrochemiluminescence immunoassay platform Elecsys 2010
(Roche Diagnostic GmbH) under the DEQAS control system.
Results: Mean serum concentration of 25(0H) vitamin D; in SLE pa-
tients was 11.99+7.98 ng/ml. In 47 (97.91%) patients concentration
of 25(0OH)D; was lower than the recommended level (<30 ng/ml),
including hypovitaminosis in 2 (4.16%), and deficiency/deficit
(<20 ng/ml) in 45 (93.75%) patients. Serum 25(0H)D; concen-
trations measured during the cold period of the year (between
5" October and 5% April) were significantly decreased in comparison
with those measured in the warm period (between 5 April and
5% October) (p=0.009). Furthermore, the cold period of the year was
found to be a risk factor of vitamin D deficiency (<20 ng/ml)
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no-zimowym ryzyko wystapienia niedoboru/deficytu witaminy D
byto 10 razy wieksze w poréwnaniu z ryzykiem w okresie wiosenno-
-letnim (OR=10,14; p<0,05). Nie stwierdzono istotnego wptywu
takich zmiennych, jak wiek, pte¢, masa ciata, wzrost, BMI, Il lub Il
fototyp skary, czas trwania choroby, stosowanie lekéw przeciwma-
larycznych i glikokortykosteroidéw na stezenie 25(0H)Ds. Nie wyka-
zano istotnej statystycznie korelacji pomiedzy stezeniem 25(0H)D,
a aktywnoscig tocznia rumieniowatego uktadowego oceniang za
pomoca skali SLAM.

Whioski: Wyniki badania potwierdzaja wystepowanie niedoboru
witaminy D u chorych na toczef rumieniowaty uktadowy i skta-
niajg do opracowania skutecznych metod suplementacji.

Wstep

Toczer rumieniowaty uktadowy (systemic lupus ery-
thematosus — SLE) jest chorobg tkanki tacznej rozwijaja-
3 sie na podtozu autoimmunizacji [1]. W przebiegu SLE
u wiekszosci chorych obserwuje sie nadwrazliwos¢
na promieniowanie ultrafioletowe (UV). Nastepstwem
ekspozycji na promienie UV moze by¢ nie tylko zaostrze-
nie zmian skérnych, ale réwniez pojawianie sie przeciw-
ciat anty-dsDNA i nasilenie zmian narzadowych [1]. Mimo
ze doktadny mechanizm dziatania promieniowania UV
w przebiegu SLE nie jest w petni poznany, to jednak roz-
wazany jest jego wptyw na zmiane cytoszkieletu keraty-
nocytéw, translokacje antygenéw wewngtrzkomorko-
wych oraz zapoczatkowanie procesu apoptozy. Z uwagi
na fakt, ze w przebiegu choroby uposledzony jest proces
fagocytozy, gtéwnie zwigzany z defektem funkcji makro-
fagébw, dochodzi do nagromadzenia antygenéw i nad-
miernej produkcji skierowanych przeciwko nim przeciw-
ciat. Ponadto promieniowanie UV nasila aktywnos¢ limfo-
cytéw Th,, co réwniez stymuluje limfocyty B do produkgji
przeciwciat. Zwiekszona produkgja IL-10 (czynnika wzro-
stu limfocytéw) po naswietlaniu przyczynia sie do wydtu-
zonego czasu przezycia limfocytow B i zaostrzenia proce-
su chorobowego [2].

W zwiazku z powyzszym w standardach terapeu-
tycznych zaleca sie ochrone przed promieniowa-
niem UV. Jakkolwiek unikanie ekspozycji na $wiatto sto-
neczne (fotoprotekcja) jest waznym elementem terapii,
to jednak moze prowadzi¢ do stanu niedoboru wytwa-
rzanej w skorze pod wptywem UV witaminy D5 (chole-
kalcyferolu) [3]. Wobec istotnej roli witaminy D, ktorej
dziatanie polega nie tylko na utrzymaniu kalcemii
w waskich granicach normy (przy wspétudziale parat-
hormonu i kalcytoniny), ale réwniez na modulowaniu
odpowiedzi immunologicznej, wptywaniu na wzrost
i roznicowanie komorek, stan jej niedoboru moze nie-
korzystnie wptywac na wiele tkanek i narzadoéw [4].

Badania prowadzone w ostatnich latach uwidoczni-
ty problem wystepowania osteopenii i osteoporozy
u chorych na SLE. Przyczyn utraty masy kostnej upatru-
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(OR=10.14; p<0.05). No association was found between serum
25(0H) vitamin D, concentration and age, gender, body mass, height,
BMI, Il and IIl skin phototype, disease duration and activity, anti-
malarials and glucocorticoids therapy.

Conclusions: The obtained results confirm vitamin D deficiency
in SLE patients, and increase the need of effective vitamin D
supplementation.

je sie m.in. w ograniczeniu aktywnosci ruchowej, prze-
wlektosci reakcji zapalnych i dziatania cytokin oraz in-
nych mediatoréw zapalenia, zmianach w nerkach,
wczedniejszej menopauzie, fotoprotekcji oraz rodzaju
podjetej terapii, tacznie ze stosowaniem glikokortyko-
steroidéw (GKS) [5-8].

Celem pracy byto zbadanie stezenia 25(0H) witami-
ny D3 u chorych na SLE, a takze ocena zaleznosci mig-
dzy jej stezeniem a aktywnoscia choroby, rodzajem sto-
sowanej farmakoterapii i wybranymi czynnikami ryzyka
niedoboru witaminy D.

Materiat i metody

W badaniu uczestniczyto 48 chorych na toczeh ru-
mieniowaty uktadowy (44 kobiety i 4 mezczyzn, w wie-
ku od 21 do 71 lat, $rednio 44,8 roku), leczonych w la-
tach 2007 i 2008 w Klinice Dermatologii i Wenerologii
Uniwersytetu Medycznego oraz Centrum Diagnostycz-
no-Leczniczym Choréb Skéry w todzi. Badania przepro-
wadzono po uzyskaniu zgody miejscowej Komisji
Etycznej (Nr RNN/67/08/KE).

O wykluczeniu z badania stanowity nastepujace kry-
teria:

* brak mozliwosci wyrazenia Swiadomej zgody,

* Cigza,

« wiek ponizej 18 lat,

e przyjmowanie lekéw z grupy barbituranéw i doust-
nych antykoagulantéw,

e zaburzenia wchtaniania jelitowego, przyjmowanie
preparatéw Ca* i witaminy D.

Rozpoznanie SLE ustalano na podstawie spetnienia
kryteriow Amerykanskiego Towarzystwa Reumatologicz-
nego z 1997 r. [9]. Czas trwania choroby wynosit $red-
nio 8,9+7,8 roku. Aktywnos¢ choroby, oceniana za pomo-
ca skali SLAM, wynosita $rednio 12,35+8,53 [10].

Pacjenci byli poddawani badaniu klinicznemu, wyko-
nywano podstawowe badania laboratoryjne oraz zbiera-
no dane ankietowe dotyczace wystepowania czynnikéw
ryzyka niedoboru witaminy D. Stezenie 25(OH)D; w po-
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Tabela I. Stezenie 25(0OH) witaminy D3 w surowicy chorych na toczef rumieniowaty uktadowy
Table I. Serum concentration of 25(0H) vitamin D3 in patients with systemic lupus erythematosus

Badany parametr N Srednia Mediana Kwartyl Odchylenie standardowe
dolny goérny
25(0H) witamina D [ng/ml] 48 11,99 10,24 436 16,09 +7,98

branych surowicach badano zautomatyzowang metoda
immunoelektrochemiluminescencji na platformie Elec-
sys 2010 (Roche Diagnostic GmbH) w systemie kontroli
DEQAS (International External Quality Assessment
Scheme). Zalecane stezenie 25(0H)D; obejmuje przedziat
30-80 ng/ml, hipowitaminoza 20-30 ng/ml, niedobor
10-20 ng/ml, deficyt 0-10 ng/ml [11].

Uzyskane wyniki poddano analizie statystycznej
przy uzyciu oprogramowania Statistica v.6.1. Testem
W Shapiro-Wilka wykazano, ze stezenia 25(0OH)D3 w ba-
danej grupie chorych nie spetniaja cech rozktadu nor-
malnego. Dlatego tez w celu przedstawienia miar ten-
dencji centralnej i rozproszen w statystyce opisowej,
poza obliczeniem Sredniej arytmetycznej i odchylenia
standardowego, postuzono sie obliczeniem mediany,
dolnego i gornego kwartyla. W celu wykrycia powigza-
nia prawdopodobienstwa wystgpienia niedoboru wita-
miny D z czynnikami ryzyka wykorzystano model regre-
sji logistycznej. Druga obok analizy regresji metoda sta-
tystyczng stuzaca do wykrycia ewentualnego zwigzku
pomiedzy dwiema zmiennymi oraz oszacowania sity
i istotnosci statystycznej tego zwigzku byto oznaczenie
wspoétczynnika korelacji liniowej Pearsona. Do oceny
istotnosci réznic w stezeniu 25(0H)D; pomiedzy pod-
grupami chorych zastosowano test U Manna-Whitneya.
Za znamienny statystycznie we wszystkich analizach
przyjeto poziom istotnosci p<0,05.

Wyniki

W tabeli | przedstawiono wyniki stezen 25(0H)D;
w surowicach chorych na toczeh rumieniowaty uktadowy.

W catej badanej grupie, poza jedng osoba (2,08%),
stezenie 25(0H)D; byto nizsze niz zalecany poziom
(30-80 ng/ml). W zakresie wartosci deficytowych miesci-
ty sie 33 wyniki (68,7%), niedoboru 12 (25%), a hipowita-
minozy 2 (4,16%).

Badanie rozktadu stezenia 25(0H)D; u chorych na SLE
nie potwierdzito jego normalnosci (ryc. 1.). Analiza steze-
nia 25(0H)D; w zaleznosci od miesiagca roku (daty bada-
nia i pobrania krwi) zostata przedstawiona na rycinie 2.

Wykazano istotnie mniejsze stezenie 25(0H)D; w su-
rowicy chorych na SLE badanych w chtodnej potowie
roku (od 5 pazdziernika do 5 kwietnia) w poréwnaniu
z pacjentami zakwalifikowanymi do badania w cieptym
pétroczu (od 5 kwietnia do 5 pazdziernika) (ryc. 3.).

liczba chorych na SLE

0 5 10 15 20 25 30 35 40

oczekiwana normalna

W=0,88500, p=0,00021

Ryc. 1. Histogram przedstawiajacy rozktad wy-
nikéw stezen 25(0H) witaminy D5 u chorych
na toczeh rumieniowaty uktadowy z ocenga nor-

malnosci rozktadu*.

*Wartosé testu W Shapiro-Wilka (W) i odpowiadajaca mu
wartos¢ prawdopodobiefistwa p=0,00021 jest mniejsza
od przyjetego poziomu istotnosci (0,05) i sktania do odrzu-
cenia hipotezy zerowej, ze stezenie 25(0H) witaminy D,
u chorych na SLE ma rozktad normalny (krzywa rozktadu
normalnego nie przechodzi przez wierzchotki wszystkich
stupkéw histogramu).

Fig. 1. Histogram for 25(0OH) vitamin D5 concen-
tration in patients with systemic lupus erythema-

tosus (SLE) and testing for normality*.

*The W statistic is significant (p<0.05), then the
hypothesis that the 25(0H)D; distribution is normal should
be rejected.

W celu okreslenia ilorazu szans (odds ratio — OR), po-
rébwnujacego szanse wystapienia niedoboru witaminy D
w zaleznosci od wystepowania lub niewystepowania
czynnikéw ryzyka, postuzono sie oszacowaniem modelu
regresji logistycznej. Wykazano, ze w okresie od 5 paz-
dziernika do 5 kwietnia ryzyko wystapienia niedobo-
ru/deficytu witaminy D (stezenie 25(0OH)D; <20 ng/ml)
jest 10 razy wieksze w poréwnaniu z okresem od 5 kwiet-
nia do 5 pazdziernika (OR=10,14; p<0,05).

W zwigzku z obserwacja, ze przewazajaca liczba
chorych przestrzegata zaleceh unikania ekspozycji
na promienie UV (n=31; 64,5%) i systematycznego sto-
sowania kreméw z filtrem UV (n=29; 60,5%), a takze
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ny D5 u chorych na SLE w zaleznosci od miesiaca
roku, z uwzglednieniem krzywej Lowessa.

Fig. 2. Scatterplot of serum 25(0H)D; concen-
tration in SLE patients and months of the year,
including Lowess curve.

niemozliwoscig jednoznacznego okresSlenia Scistego
przestrzegania zalecef przez wszystkich chorych, od-
stagpiono od szacowania ryzyka wystapienia niedoboru
witaminy D w zaleznosci od tych zmiennych.

Nie stwierdzono istotnego wptywu takich zmiennych,
jak wiek, pte¢, masa ciata, wzrost, BMI, Il i lll fototyp ské-
ry, czas trwania choroby, stosowanie lekéw przeciwmala-
rycznych i GKS, na stezenie 25(0OH)D; u chorych na SLE.
Nie wykazano istotnej statystycznie korelacji pomiedzy
stezeniem 25(0H)D; a aktywnoscia SLE oceniang za po-
moca skali SLAM.

Podsumowanie i dyskusja

W organizmie cztowieka zasadniczym Zrédtem
(90-100%) witaminy D5 (cholekalcyferolu), poza poda-
73 w pozywieniu (kilka procent), jest jej synteza w sko-
rze. Proces ten zachodzi pod wptywem promieniowania
UVB (290-320 nm), docierajacego w widmie promie-
niowania stonecznego do powierzchni Ziemi, i obejmu-
je dwa etapy. Podczas pierwszego z nich, w nastep-
stwie fotolizy, w zawartym w btonach komérkowych
7-dehydrocholesterolu (prowitaminie Ds), piersciei B
ulega rozerwaniu, co prowadzi do powstania dwoéch
konformeréw prowitaminy D5 — cis, trans (termodyna-
micznie bardziej stabilny) oraz cis, cis (mniej stabilny).
Nastepcza termiczna izomeryzacja mniej termodyna-
micznie stabilnego konformeru cis, cis prowadzi do po-
wstania witaminy D5 (cholekalcyferolu) [12, 13].

Dynamika wytwarzania witaminy D5 pod wptywem
UVB nie jest obarczona ryzkiem nadprodukcji, ponie-
waz przy nadmiernej ekspozycji na UVB powstaja nie-
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czas badania [miesiace]

o mediana []25-75% T min—maks.

Ryc. 3. Zestawienie wynikéw stezenia 25(0OH)D5
w surowicy chorych na SLE badanych w okresie
od 5 pazdziernika do 5 kwietnia oraz od 5 kwiet-
nia do 5 pazdziernika.

Fig. 3. Comparison of serum 25(0OH)D; in patients
with SLE measured in two periods of the year:
between 5™ October and 5™ April, and between
5" April and 5™ October.

aktywne metabolity witaminy D — tachysterol i lumiste-
rol [4]. Poniewaz najbardziej zauwazalnym bezposred-
nim nastepstwem dziatania promieni UVB na skére jest
rumien, w ocenie osobniczej predyspozycji do rozwinie-
cia pod wptywem dziatania UVB rumienia uzywa sie
pojecia minimalnej dawki rumieniowej (minimal ery-
thema dose — MED). Minimalna dawka rumieniowa to
najmniejsza ilos¢ energii promieniowania UVB wyrazo-
na w J/cm? ktéra po 24 godz. powoduje wystapienie
jednolitego rumienia w catym naswietlonym polu [14].
Przyjmuje sie, ze ekspozycja skéry catej powierzchni
ciata (w stroju kgpielowym) na 1 MED $wiatta stonecz-
nego jest rownowazna z przyjeciem per os 10 000 j.m.
witaminy Ds. Dlatego oddziatywanie 1 MED na 6-10%
powierzchni skéry jest rownowazne z przyjeciem per os
zalecanej dziennej dawki 600-1000 j.m. witaminy D
[11, 15]. Dziatanie zatem na skére okolicy rak, ramion
i twarzy, wiosng, latem lub jesienia, 2-3 razy w tygo-
dniu, dawki 1/3-1/2 MED, czyli dawki niewywotujacej
widocznego rumienia skory, jest wystarczajace do syn-
tezy potrzebnej ilosci witaminy D;. W przypadku oséb
z Il fototypem skory (z czestymi oparzeniami stonecz-
nymi, czasami opalenizna po ekspozycji na promienio-
wanie stoneczne), na szerokosci geograficznej Bostonu
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(42,2°N), odpowiada to ok. 5-minutowemu opalaniu sie
osoby dorostej w lipcowe potudnie [15].

Informacje te sugeruja, ze nie jest trudno zsyntety-
zowac w skérze potrzebng dobowa dawke cholekalcy-
ferolu, a szeroko rozumiana fotoprotekcja nie stanowi
istotnego czynnika ryzyka niedoboru witaminy Ds.
W celu zweryfikowania tej hipotezy zbadano steze-
nie 25(0H)D; w surowicy chorych na SLE, oceniono
zaleznos¢ z aktywnoscig choroby oraz wybranymi czyn-
nikami ryzyka niedoboru witaminy D. Parametrem stu-
zacym do oceny stanu zaopatrzenia organizmu w wita-
mine D byto stezenie 25(0OH)D; w surowicy, poniewaz
w poréwnaniu z innymi metabolitami witaminy D cha-
rakteryzuje sie ona stosunkowo dtugim okresem pot-
trwania (2-3 tyg.) [7]. Po przeprowadzeniu analizy oka-
zato sie, ze oprocz jednej pacjentki, u wiekszosci cho-
rych (97,91%) stezenie 25(0OH)D; w surowicy byto
nizsze od zalecanego (<30 ng/ml), a stan niedo-
boru/deficytu (<20 ng/ml) dotyczyt 45 chorych (93,75%).

Dotychczas przeprowadzono 6 retrospektywnych ba-
dan stezenia witaminy D u chorych na SLE [9-14].
W pierwszym, przeprowadzonym w 1979 r. przez O’Rega-
na i wsp., dotyczacym 12 chorych na SLE, stwierdzono ob-
nizone stezenie witaminy D u 7 chorych [16]. W kolejnym
badaniu grupy szwedzkiej, Miiller i wsp. wykazali obnizo-
ne stezenie 25(0OH)D; u 21 chorych na SLE w poréwnaniu
z grupa kontrolng, przy braku istotnych réznic w steze-
niu 1,25(0H),D; [17]. Badacze ci nie wykazali korelacji
pomiedzy stezeniem 25(0H)Dj5 a liczba spetnionych kry-
teriow ACR, mianem przeciwciat anty-dsDNA, OB, steze-
niem hemoglobiny, liczbg ptytek krwi i leukocytéw [17].
W badaniach wtasnych réwniez nie wykazano zwigzku
miedzy aktywnoscig procesu chorobowego, mierzonego
skalg SLAM, a stezeniem 25(0H)D3. Huisman i wsp. z On-
tario, badajac 25 pacjentéw z SLE, stwierdzili istotnie
zmniejszone stezenie 25(0H)D5 (<50 nmol/l) u 14 cho-
rych, a u 3 przyjmujacych hydroksychlorochine (HCQ) ob-
nizone stezenie 1,25(0H),D; (<40 pmol/l) [18]. W 2006 r.
badacze amerykanscy wykazali obnizone stezenie
25(0OH)D5 u 123 chorych na SLE w poréwnaniu z osobami
zdrowymi [19]. Na podstawie logistycznej analizy regres;ji
dowiedziono, Zze jednym z gtéwnych czynnikéw ryzyka
wystgpienia obnizonego stezenia 25(0OH)D; u chorych
na SLE jest nadwrazliwo$é na promieniowanie UV [19].

W 2007 r. Carvalho i wsp., badajac 171 chorych na SLE,
stwierdzili wystepowanie obnizonego stezenia 25(0H)D;
(<30 ng/ml) u prawie potowy pacjentéw [20]. W tym
samym roku Orbach i wsp. w badaniu 138 pacjentow wy-
kazali, ze Srednie stezenie 25(0OH)D5 w analizowanej gru-
pie chorych wynosito 11,9+11,1 ng/ml [21]. Interesujace
jest, ze Huisman i wsp. stwierdzili istnienie zwigzku po-
miedzy przyjmowaniem hydroksychlorochiny a zmniej-
szonym stezeniem aktywnego metabolitu witaminy

D; — 1,25(0H),D; [18]. Przyczyne obnizonego stezenia
1,25(0H),D;5 u chorych na SLE leczonych hydroksychloro-
ching autorzy dostrzegali w analogii do klinicznych
obserwacji obnizania sie pod wptywem stosowania HCQ
u chorych na sarkoidoze stezenia 1,25(0H),Ds i Ca* [22].
Biorac pod uwage patogeneze sarkoidozy, nalezy pamie-
ta¢, ze w makrofagach ekspresji moze ulega¢ la-hydro-
ksylaza, dzieki ktérej w wyniku la-hydroksylacji 25(0H)D;
powstaje 1,25(0H),D5 [23]. Zahamowanie konwersji
25(0H)D5 w 1,25(0H),D;, czyli inhibicja la-hydroksylazy,
powinno zatem skutkowaé zwiekszeniem stezenia sub-
stratu reakcji — 25(0H)Ds. Jednak nie potwierdzono osta-
tecznie, ze hydroksychlorochina moze hamowac eks-
presje zaréwno la-hydroksylazy w makrofagach
(w przebiegu chordb z tworzeniem sie ziarniniakdw),
jak i zakotwiczonego w btonie wewnetrznej mitochon-
driow komoérek cewek nerkowych cytochromu P450C1
(la-hydroksylazy nerkowej) [18].

W badaniach wtasnych, opierajac sie na analizie re-
gresji logistycznej, nie stwierdzono, aby przyjmowanie
lekéw przeciwmalarycznych stanowito czynnik ryzyka
niedoboru/deficytu witaminy D. Podobne wyniki uzy-
skali Huisman i wsp., ktorzy nie dowiedli istnienia
zwiazku pomiedzy stosowaniem HCQ a stezeniem
25(0H)D5 [18]. Nie wykazano réwniez zaleznosci pomie-
dzy leczeniem glikokortykosteroidami a stezeniem
25(0H)Ds. Obserwacje te sg zbiezne z wynikami uzy-
skanymi przez Miiller i wsp., ktérzy nie potwierdzili
wptywu przyjmowania GKS na stezenie 25(0H)D5 [17].
Poszukujac czynnikéw ryzyka obnizonego stezenia wi-
taminy D, oszacowano iloraz szans, poréwnujacy ryzy-
ko wystapienia niedoboru witaminy D w zaleznosci
od pory roku. Wykazano, ze w okresie od pazdziernika
do kwietnia ryzyko wystapienia niedoboru/deficytu wi-
taminy D (stezenie 25(0H)D3 <20 ng/ml, ktére istotnie
zwieksza uwalnianie przez przytarczyce PTH) jest dzie-
sie¢ razy wieksze w poréwnaniu z ryzykiem w okresie
od kwietnia do pazdziernika. Obserwacja ta jest zgod-
na z wynikami badah Webb i wsp., ktore wykazaty, ze
zima w szerokosciach geograficznych powyzej 35°N lub
ponizej 35°S synteza witaminy D jest niewystarczajaca
[24]. W zwiazku z tym przyczyny niedoboru witaminy D
u chorych na SLE mozna szuka¢ w jej niedostatecznej
syntezie w skorze.

Do niedoboru witaminy D mogtoby sie réwniez przy-
czyniac stosowanie przez chorych kreméw z filtrem UV.
Matsuoka i wsp. wykazali, ze aplikacja kremoéw z filtrem
z SPF 8 (sun protection factor) zmniejsza o 97,5% prze-
nikanie UVB do skéry [3]. W badaniu wtasnym, w zwigz-
ku z obserwacja, ze przewazajaca liczba chorych prze-
strzegata zalecen unikania ekspozycji na promienie UV
i stosowania kreméw z filtrem UV oraz w wyniku nie-
mozliwosci jednoznacznego okreslenia Scistego prze-
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strzegania zaleceh przez wszystkich chorych, odstapio-
no od szacowania ryzyka wystapienia niedoboru wita-
miny D w zaleznosci od tych zmiennych. Powyzsze dane
wskazuja jednak, ze u znacznej czesci chorych na SLE
wystepuje niedostateczne zaopatrzenie organizmu
w witamine D. Informacje te nabierajg szczegélnego
znaczenia, gdy zestawi sie je z faktem, ze chorzy na SLE
sg zagrozeni rozwojem osteopenii i osteoporozy [5-7].
Przyczyn utraty masy kostnej w przebiegu SLE mozna
poszukiwac nie tylko w niedoborze witaminy D, ale réw-
niez w ograniczeniu aktywnosci ruchowej, zmianach
w nerkach, przewlektosci reakcji zapalnych i zwigzane-
g0 z tym dziatania cytokin oraz innych mediatoréw za-
palenia, we wczesniejszej menopauzie i rodzaju podjetej
terapii. Dlatego stuszne wydaje sie, aby chorzy na SLE
byli obejmowani postepowaniem zapobiegajacym ryzy-
ku rozwiniecia sie osteoporozy zwigzanej z przewlektym
leczeniem GKS [6, 7, 24].

W zaleceniach postepowania diagnostycznego
i leczniczego w osteoporozie, sformutowanych przez ze-
spét ekspertow pod kierownictwem Lorenca i wsp,,
wskazuje sie na koniecznos¢ prewencji i leczenia osteo-
porozy jak najwczesniej, najlepiej jednoczesdnie z rozpo-
czeciem kuracji GKS [10]. Podstawg postepowania za-
pobiegawczego jest stosowanie suplementacji wap-
niem (po uwzglednieniu podazy w diecie) w ilosci
1000-1500 mg elementarnego Ca/dobe oraz witaminy D
800 j.m./dobe (lub jesli istniejg szczegblne wskazania
alfakalcydolu) u wszystkich chorych, u ktérych jest pla-
nowane lub kontynuowane leczenie prednizonem
(badz ekwiwalentem) w dawce >5 mg/dobe przez okres
dtuzszy niz 3 miesiace [11].

Istotne jest jednak rozpoznanie przeciwwskazah
do stosowania Ca i witaminy D, poniewaz istniejg do-
niesienia o wystepowaniu wapnicy u chorych na SLE,
ktorzy otrzymywali preparaty witaminy D [26-30]. Cho-
ciaz doniesienia te maja charakter raczej opiséw poje-
dynczych przypadkéw lub serii przypadkéw niz meta-
analizy badah z randomizacjg, w praktyce klinicznej
decyzje dotyczace terapii opiera sie na wiedzy o etiolo-
gii i patofizjologii choréb, indywidualnym doswiadcze-
niu oraz na ,medycynie opartej na faktach” (evidence
based medicine — EBM). Niemniej jednak istnieje realna
potrzeba doktadnej analizy ryzyka kalcynozy u chorych
na toczeh rumieniowaty uktadowy oraz opracowanie
skutecznych metod suplementacji witaminy D.

Whnioski

1. U chorych na toczeh rumieniowaty uktadowy stwier-
dza sie niedob6r witaminy D.

2. Niedobér witaminy D pogtebia sie w mniej stonecz-
nych miesigcach roku (od pazdziernika do kwietnia).
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3. Istnieje potrzeba opracowania skutecznych metod
prewencji i leczenia niedoboru witaminy D u chorych
na toczeh rumieniowaty uktadowy.

Praca finansowana z funduszy pracy statutowej UM
w todzi nr 503-1019-1.
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