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Streszczenie

Pacjenci ze schorzeniami przewleklymi, szczegdlnie nowotworowymi, czesto stosuja dodatkowe
preparaty wieloskladnikowe, w tym witaminowe, liczac na ich korzystny wptyw na leczenie onko-
logiczne. Niniejszy artykul zawiera opis witamin rozpuszczalnych w ttuszczach oraz witaminy C,
z uwzglednieniem ich roli w rozwoju i leczeniu nowotworéw.

Stowa kluczowe: nowotwor, witaminy rozpuszczalne w ttuszczach, witamina C, wapn, zelazo.

Abstract

Patients with cancer or other chronic diseases often use supplementary multivitamin products,
counting on their beneficial role in anti-cancer treatment. This article contains description of fat-
soluble vitamins and vitamin C, regarding their impact on the development and management of

neoplasms.
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WSTEP

Czeste sieganie przez chorych na nowotwory po
suplementy diety i preparaty witaminowe w celu
leczenia przyczynowego nowotworéw stanowi
problem, z jakim na co dzief spotykaja sie lekarze.
Z drugiej strony konieczno$¢ kontynuowania lub
wdrozenia suplementacji witamin moze wynikac
z sytuacji klinicznej. Niniejszy artykul, bedacy dru-
g3 czescig opracowania, ma na celu przedstawienie
witaminy C oraz witamin rozpuszczalnych w ttusz-
czach i wybranych pierwiastkdw, na podstawie ak-
tualnych danych medycyny opartej na faktach (evi-
dence-based medicine), w kontekscie zasadnos$ci ich
stosowania u chorych onkologicznych.
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WITAMINA C

Witamina C, czyli kwas L (+) askorbinowy, jest
rozpuszczalna w wodzie, nie podlega wiec magazy-
nowaniu w organizmie i konieczne jest jej regularne
dostarczanie. Wchlaniana jest w dwunastnicy oraz
w proksymalnym odcinku jelita cienkiego [1]. Biodo-
stepnos¢ witaminy C dla pojedynczej dawki 200 mg
wynosi 100%, w wyzszych dawkach ulega obnizeniu,
znaczaco po przekroczeniu dawki 500 mg [2].

Witamina ta jest wrazliwa na $wiatlo, termolabil-
na, gotowanie zmniejsza jej zawartos¢ w pozywie-
niu. Stosuje sie ja powszechnie jako dodatek do zyw-
nosci, poniewaz przediuza jej trwalos¢, w tym celu
jest produkowana syntetycznie — ma symbol E300 [3].
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Witamina C wystepuje w produktach roslinnych,
szczegdlnie duza zawartoscia cechuja sie naé pie-
truszki (269 mg/100 mg Swiezego produktu), ziele
pokrzywy, owoce dzikiej rdézy, brokuly i papryka.
W produktach pochodzenia zwierzecego jest obec-
na w niewielkich ilosciach [4].

Wbrew przekazom licznych reklam producen-
tow suplementéw witamina C nie jest czasteczka
lewoskretng, przedrostek ,L” w jej nazwie oznacza
bowiem nie aktywnos$¢ optyczng, a konfiguracje
przestrzenna grup (OH). Kwas L (+) askorbinowy
jest czasteczka prawoskretna i tylko taka jego konfi-
guracja jest nazywana witaming C [5].

Zwiazek ten ma ogromne znacznie dla funkcjo-
nowania organizmu, gdyz uczestniczy w wielu pro-
cesach. Moze m.in. poprawia¢ funkcje srédbtonka
naczyh krwionos$nych, zwieksza wchlanianie Zela-
za, intensyfikuje procesy naprawcze uszkodzone-
go DNA, indukuje apoptoze komorek raka trzustki
oraz glejaka wielopostaciowego [6-9]. Jest silnym
antyoksydantem, pelni funkcje ochronng w choro-
bie wiencowej i chorobach ukladu krazenia [10].

Wykazano, ze u pacjentéw z choroba nowotwo-
rowg stezenie witaminy C we krwi jest istotnie niz-
sze niz w populacji oséb zdrowych [11]. W meta-
analizie Lee, obejmujacej ponad 60 000 pacjentow
w wieku 50-60 lat, nie stwierdzono efektu przeciw-
nowotworowego witaminy C podawanej doustnie
lub dozylnie pacjentom chorym na raka [12]. Nie ma
dowodow wysokiej jakosci, ktére sugerowalyby, ze
suplementacja kwasem askorbinowym u pacjentow
z choroba nowotworowa zwieksza dzialanie prze-
ciwnowotworowe chemioterapii lub zmniejsza jej
toksycznos¢ [13]. Stwierdzono jednakze potencjalna
powazna toksyczno$¢é samego askorbinianu poda-
wanego dozylnie, a takze wykazano m.in. poten-
cjalne zmniejszenie skutecznosci chemioterapii [14,
15]. Juz w latach 70. i 80. wykazano brak korzystne-
go efektu leczniczego wysokich dawek witaminy C
w zaawansowanej chorobie nowotworowej [16, 17].

Brakuje obecnie dobrze zaprojektowanych, kon-
trolowanych badan z randomizacja i do czasu ich
przeprowadzenia stosowanie wysokich dawek wi-
taminy C nie znajduje uzasadnienia.

Dobowe zapotrzebowanie wynosi 60-120 mg;
dawka powyzej 400 mg/dobe u zdrowych oséb nie
jest zalecana. Bezpieczna dobowa dawka witaminy C
wynosi 1000 mg [2, 18].

WITAMINA D

Do zwigzkéw okreslanych mianem witaminy D
nalezg witamina D,, czyli cholekalcyferol, obec-
na w produktach pochodzenia zwierzecego, oraz
witamina D,, czyli ergokalcyferol, obecna w ros-
linach, drozdzach i grzybach. Gléwnym zrédiem
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witaminy D, jest synteza skérna pod wplywem
promieniowania stlonecznego [19]. Jest to witamina
rozpuszczalna w tluszczach i wchlaniana w jelicie
cienkim. Jej aktywny metabolit — 1,25-dihydroksy-
cholekalcyferol (1,25(0OH),D,, kalcytriol), wptywa
na metabolizm kosci i gospodarke wapniowo-fosfo-
ranowyq, natomiast drugi metabolit — 25-hydroksy-
cholekalcyferol (25(OH)D,), jest markerem zawarto-
Sci witaminy w organizmie. Niedobér witaminy D
prowadzi do demineralizacji kosci i jest przyczyna
nieprawidlowego rozwoju koééca od zycia plodo-
wego do okresu zakonczenia wzrastania szkieletu.
W pozniejszych okresach zycia niedobdr witaminy D
powoduje osteoporoze i osteomalacje.

Witamina D odpowiada za ekspresje ok. 2000
gendw zaangazowanych w wiele Sciezek metabo-
licznych. Hamuje ekspresje onkogenéw i marke-
row nowotworowych, nasila ekspresje supresoréw
onkogendw, zwieksza wrazliwos¢ komoérek nowo-
tworowych na promieniowanie jonizujace [20].
Jednym z przeciwnowotworowych mechanizméw
witaminy D, jest jej hamujacy wptyw na cykl komor-
kowy. W badaniach laboratoryjnych wykazano jej
skuteczno$¢ w leczeniu przedrakowych i nowotworo-
wych zmian skérnych, w tym rogowacenia stoneczne-
go, raka plaskonablonkowego, skornych chioniakéw
T-komérkowych [21]. W komérkach raka prostaty ob-
serwowano hamowanie cyklooksygenazy 2 (COX-2),
a przez to hamujacy wplyw na prostaglandyny sty-
mulujace wzrost komoérkowy [22]. Wykazano, ze ko-
biety, u ktérych stezenie 25(OH)D, wynosi co najmniej
40 ng/ml, maja 0 67% nizsze ryzyko inwazji nowotwo-
ru w poréwnaniu z kobietami, u ktérych to stezenie
jestnizsze i wynosi < 20 ng/ml [23]. Stwierdzono réw-
niez, ze stezenie witaminy D, na poziomie > 20 ng/ml
redukuje o ok. 30-50% ryzyko rozwoju raka gruczolu
krokowego, raka jelita grubego i raka sutka [24].

Kilka badan obserwacyjnych pokazuje, Zze pa-
cjenci z chorobg nowotworowa maja na ogoét nizsze
stezenie witaminy D niz osoby zdrowe, jej nizsze
stezenie wykazano tez u chorych wyniszczonych
i ostabionych [25]. Niedobér witaminy D wigze sie
z wieloma niekorzystnymi skutkami zdrowotnymi
i moze by¢ zwigzany z gorszym rokowaniem m.in.
chorych na raka piersi [26].

Pacjenci w schylkowym okresie choroby nowo-
tworowej czesto cierpig z powodu bélu i depresiji.
Czestym problemem sa réwniez infekcje bakteryj-
ne, ktére pogarszaja jakosc¢ i skracaja diugosé zycia
u tych oséb. Suplementacja witaminy D u chorych
leczonych paliatywnie jest bezpieczna, a poprawa
w leczeniu bélu wystepuje juz po pierwszym mie-
sigcu leczenia. Zmniejszenie liczby zakazen odnoto-
wano po 3 miesigcach leczenia witaming D [27].

W naszej szerokosci geograficznej w okresie od
pazdziernika do marca synteza skdrna praktycznie
nie wystepuje, natomiast w okresie letnim zalecana
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jest minimum 15-minutowa ekspozycja na $wiatlo
stoneczne przy 18% odkrytego ciala (np. przed-
ramiona i twarz), bez stosowania filtrow. Kremy
z filtrem UV > 15 obnizaja synteze o 99,9% [28].
Zalecane stezenie w surowicy wynosi 30-80 ng/ml.
U os6b doroslych zaleca sie suplementacje 800-
2000 IU/dobe (wyzsze dawki u oséb otylych) [18].
Nalezy jednak pamieta¢ o dziataniu toksycznym
i ryzyku hiperkalcemii, ktére wystepuje przy steze-
niu cholekalcyferolu > 100 ng/ml [29].

Za pomoca wzoru Gronnigena mozna obliczy¢
catkowita dawke witaminy D w terapii (IU), ktéra
jest rébwna 40 x (75 — aktualne stezenie 25(OH)D,
[nmol/l]) x masa ciala [kg].

Dawka powinna by¢ rozdzielona na 2-3 miesigce
terapii, podawana raz dziennie lub raz w tygodniu,
razem z positkiem [30].

WITAMINA A

Terminem ,witamina A” okreéla sie grupe niena-
syconych zwigzkéw organicznych, ktéra obejmuje
retinol, retinal i kwas retinowy.

W diecie dorostego czlowieka witamina A wyste-
puje w produktach zwierzecych, a takze warzywach
i owocach zawierajacych karotenoidy, z ktérych czesé
ma charakter prowitaminy A. Najwiecej karotenoi-
déw znajduje sie w marchwi, szpinaku, czerwonej
papryce, salacie, a z owocéw w morelach, brzoskwi-
niach, sliwkach i winiach. Do gléwnych grup pro-
duktéw dostarczajacych witaming A w codziennej
diecie naleza: warzywa, mieso i jego przetwory, thusz-
cze, mleko i jego przetwory [31]. Gotowanie oraz ob-
rébka termiczna warzyw i owocéw, niszczac macierz
roslinng, zwiekszaja biodostepnos¢ zawartych w nich
karotenoidow [32]. Zgodnie z zaleceniami miedzyna-
rodowej grupy ekspertéw zywnos¢ jest wzbogacana
witaming A, aby zapobiec jej niedoborom. W krajach
rozwinietych zywnos¢ ta obejmuje gotowe do spozy-
cia zboza, przekaski, napoje, margaryne i przetwo-
rzone produkty mleczne [33].

Witamina A jest rozpuszczalna w tluszczach.
W organizmie czlowieka gromadzi sie gléwnie w wa-
trobie i tkance tluszczowej. Bierze udzial w proce-
sach réznicowania i proliferacji komoérek. Odgrywa
wazng role w utrzymaniu prawidlowego wzrostu,
wzroku, rozrodu i tworzenia kos$ci. Niedobdr witami-
ny A powoduje $lepote nocng, zahamowanie sper-
matogenezy i potencjalng teratogeneze. U zwierzat
niedobdr witaminy A wigzal sie z wieksza czestoscia
wystepowania nowotworéw i zwiekszong podatno-
Scig na chemiczne czynniki rakotworcze. Retinoidy
hamuja rozwj in vivo raka pecherza, piersi, watroby,
pluc, trzustki, prostaty i skory [34-36]. Stwierdzono
przeciwnowotworowe dzialanie witaminy A — zaob-
serwowano, ze hamuje proliferacje komoérek nowo-
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tworowych, stymuluje odpowiedz immunologiczna
gospodarza, hamuje ekspresje onkogenéw i angio-
geneze [37—41]. Wykazano, ze dieta z odpowiednig
zawartoscig witaminy A zmniejsza ryzyko rozwoju
m.in. raka krtani, pluc, przetyku i jezyka [42].

Przewlekle podawanie wysokich dawek wita-
miny A powoduje toksycznos$¢ charakteryzujaca
sie anoreksja, utrata masy ciala, goraczka, powiek-
szeniem watroby, zmianami skérnymi i sluzowymi,
lysieniem, zapaleniem warg (pekanie i krwawienie
z ust), bélem kosci i stawdw, trombocytopeniag i pod-
wyzszeniem ci$nienia plynu moézgowego. Wiek-
sz0$¢ z tych dziatan niepozadanych jest odwracalna
po przerwaniu leczenia, ale toksyczne dzialanie na
uklad kostny i niektére zaburzenia widzenia moga
sie utrzymywac¢. Najwazniejsze, teratogenne dzia-
fanie retinoidéw ogranicza ich stosowanie u kobiet
w wieku rozrodczym [43]. Czeste spozywanie re-
tinoidow w dawkach wiekszych niz 2 mg/kg m.c.
w preparatach olejowych powoduje hiperwitami-
noze [44]. Dlugotrwale spozywanie retinolu w daw-
kach > 2000 pug/dobe powoduje demineralizacje
kosci i zwieksza ryzyko zlaman, zwlaszcza u oséb
starszych [45].

Okoto 25-30% pacjentéw otrzymujacych pochod-
neretinoidow (tretynoine) w leczeniu ostrej biataczki
doswiadcza zespotu kwasu retinowego, obejmujace-
go leukocytoze, zakrzepice, goraczke, niewydolnosé
oddechowg, nacieki plucne, wysiek oplucnowy
i przyrost masy ciala [46]. Stwierdzono réwniez, ze
suplementacja duzymi dawkami p-karotenoidéow
podczas radioterapii moze zmniejszy¢ nasilenie
dzialan niepozadanych leczenia. Jednak to samo
badanie sugeruje, ze stosowanie wysokich dawek
przeciwutleniaczy jako terapii adiuwantowej moze
negatywnie wplywa¢ na skutecznosé leczenia pro-
mieniowaniem [47]. Aktualnie w Polsce spozycie wi-
taminy A przekracza wyznaczone normy [48]. U pa-
cjentow chorych na nowotwor nie ma szczegélnych
wskazan do suplementacji witaminy A. Osoby sto-
sujace diete kuchenna pokrywajg zapotrzebowanie
w > 100%, jest ona rOwniez zawarta w wystarczaja-
cej ilosci w doustnych preparatach diety przemysto-
wej (np. Supportan, Nutridrink).

Dobowe zapotrzebowanie wynosi 700-900 ug row-
nowaznika retinolu na dobe [18].

WITAMINA E

Terminem ,witamina E” okresla sie zwigzki na-
lezace do tokoferoli i tokotrienoli. Sg one rozpusz-
czalne w ttuszczach [49].

Witamina E jest syntetyzowana wylacznie przez
rosliny, ale wystepuje réwniez w produktach po-
chodzenia zwierzecego. Czlowiek przyjmuje ja jako
mieszanine homologéw, z ktérych najistotniejsze
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znaczenie ma o-tokoferol. Jest on wchlaniany w prok-
symalnej czesci jelita cienkiego i metabolizowany
w watrobie, a nadmiar jest wydalany z moczem.
Zywieniowy niedobér nie wystepuje u ludzi, z wyjat-
kiem o0s6b z rzadkimi chorobami zwigzanymi z zabu-
rzeniem wchianiania ttuszczéw [50].

Witamina E ma wiladciwosci antyutleniajace,
neutralizuje wolne rodniki. Ogrywa réwniez role
regulatorowg w ekspresji genéw, stabilizuje btony
komérkowe, dziala przeciwzapalnie. Badania epi-
demiologiczne pokazujg, ze wysokie stezenie wita-
miny E we krwi wigze sie ze zmniejszonym ryzy-
kiem choréb sercowo-naczyniowych i niektérych
nowotworéw. Suplementowanie wysokimi dawka-
mi witaminy E wigzalo sie jednak z podwyzszonym
ryzykiem niewydolnosci serca i $miertelnosci z ja-
kiejkolwiek przyczyny [51]. Klinicznie dowiedziono,
ze kobiety, u ktérych rozwinat sie rak sutka, mialy
znaczaco nizsze poziomy o-tokoferolu w osoczu
w poréwnaniu z grupa kontrolng [52]. Suplemen-
tacja witaminy E nie wigzala sie ze zmniejszeniem
catkowitej $miertelnosci, zachorowalnosci na raka
ani $miertelnosci z powodu nowotworéw, ale wia-
zala sie ze statystycznie istotnym zmniejszeniem
czestosci wystepowania raka prostaty. Witamina E
moze by¢ stosowana w profilaktyce raka gruczolu
krokowego u mezczyzn z wysokim ryzykiem raka
prostaty [53]. Ponadto w badaniu New Hampshire
wykazano, ze wyzsze catkowite spozycie witaminy E
w diecie wigzalo si¢ ze zmniejszonym ryzykiem
rozwoju raka pecherza moczowego [54]. Zdolnos¢
izoform witaminy E do wywolywania pozadanej
odpowiedzi farmakologicznej i do skutecznego sto-
sowania w terapii raka zalezy od ich dostepnosci
w miejscu docelowym, na ktdra z kolei maja wplyw
stezenia w osoczu. Staba dostepnos¢ biologiczna
izoform witaminy E ogranicza jednak ich wykorzy-
stanie [55]. Nie ma badan dowodzacych potrzeby
suplementacji witaminy E u chorych na nowotwor.

Dobowe zapotrzebowanie wynosi 8-10 mg row-
nowaznika a-tokoferolu na dobe [18].

WITAMINA K

Witamina K nalezy do witamin rozpuszczalnych
w ttuszczach. W zywnosci wystepuje w postaci synte-
tyzowanego przez roéliny filochinonu (witamina K))
oraz zawartych w produktach zwierzecych mena-
chinonéw (witamina K,, MK) [56]. Filochinon jest
obecny przede wszystkim w zielonych warzywach
lidciastych i kapustnych, menachinony natomiast
w miesie, serze i jajach i sa wytwarzane przez bak-
terie jelitowe [57]. Ze wzgledu na powszechng do-
stepnos$¢ produktéw zawierajacych witamine K jej
niedobdér moze wynikaé z zaburzen wchlaniania lub
trawienia [18]. Jej gléwna funkcja jest udzial w pro-
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cesach krzepniecia, jest tez niezbedna do syntezy
osteokalcyny w osteoblastach [58]. Konsekwencja
niedoboru jest skfonnos$¢ do krwawieni i wzmozo-
ne uwapnienie kosci [59, 60]. Nie stwierdzono dzia-
fan niepozadanych wysokich dawek witaminy K
(10 mg/dobe) [61]. Wykazano, Ze pacjenci z zaawan-
sowang choroba nowotworowa sg szczegdlnie po-
datni na niedob6r witaminy K, ktéry ma zazwyczaj
przebieg subkliniczny, moze jednak przejs¢ w po-
sta¢ objawowa [62]. Stwierdzono réwniez prawdo-
podobne przeciwnowotworowe efekty dzialania
witaminy K — moze dziala¢ na poziomie kinaz tyro-
zynowych i fosfataz, modulujac czynniki transkryp-
cyjne, m.in. Myc i Fos [63]. Nie znalazlo to jednak
dotychczas odzwierciedlenia w zaleceniach doty-
czacych suplementacji.

Dobowe zapotrzebowanie wynosi 55-65 ug filo-
chinonu na dobe. Ze wzgledu na brak danych doty-
czacych znaczenia i wystepowania menachinonéw
nie opracowano norm ich spozycia.

WAPN

Wapn (Ca) jest podstawowym budulcem zebéw
i kosci, ale uczestniczy réwniez w procesach krzep-
niecia krwi, przekaZnictwie nerwowym, kurczliwo-
Sci miedni, aktywacji enzyméw. Okoto 99% wapnia
w organizmie znajduje si¢ w tkance kostnej, 0,9-1%
w plynach pozakomérkowych, a 0,1% w plynach
wewnatrzkomoérkowych. W surowicy wapn wyste-
puje jako wapn zjonizowany (46%), w kompleksach
z dwuwodoroweglanami, fosforanami, cytryniana-
mi i siarczanami (10%) oraz w polaczeniu z albuming
(44%). Frakcja aktywna biologicznie jest wapn zjo-
nizowany, ktérego stezenie jest regulowane przez
parathormon i kalcitriol oraz zalezy od pH i steze-
nia albumin [64]. Prawidlowe stezenie wapnia cal-
kowitego moze sie r6zni¢ w zaleznosci od laborato-
rium, ale zazwyczaj norma ta wynosi 8,4-10,4 mg/dl
(2,1-2,6 mmol/l) [65]. Wartosci wyzsze sa definio-
wane jako hiperkalcemia. Wazne jest skorygowa-
nie stezenia wapnia u chorych z hipoalbuminemia.
Stuzy temu nastepujacy wzér: wapi skorygowany
w mg/dl = oznaczone stezenie wapnia catkowite-
go w mg/dl + 0,8 (4 — oznaczone stezenie albumin
w g/dl). Najbardziej wiarygodnym badaniem dia-
gnostycznym jest oznaczenie stezenia wapnia zjoni-
zowanego. Uwaza sie je za zwiekszone, gdy prze-
kracza 1,29 mmol/l [66]. W regulacji stezenia wapnia
w organizmie biora udzial kalcytonina, kalcytriol,
parathormon, tyreotropina, wolna tréjjodotyronina.
Wehlanianie w jelicie jest stymulowane przez wita-
mine D. Parathormon zwieksza uwalnianie wapnia
z tkanki kostnej, a kalcytonina obniza jego resorpcje
z kosci, hamujac aktywnos¢ osteoklastow. Jesli po-
daz wapnia w diecie jest niewystarczajaca ze wzgle-
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du na niskie spozycie lub niewydolne wchlanianie
z przewodu pokarmowego, wapn jest resorbowany
z kosci, aby utrzymac stezenia we krwi niezbedne
do prawidlowego funkcjonowania organizmu. Po-
woduje to zmniejszenie masy kostnej, co prowadzi
do osteopenii i osteoporozy [67, 68].

Glownym zrédlem wapnia jest mleko i jego prze-
twory [18]. Przy prawidlowym odzywianiu niedo-
bér wapnia nie wystepuje i nie ma koniecznosci ru-
tynowej suplementacji.

Na podstawie badan stwierdzono, ze dieta za-
pewniajaca prawidtowa podaz wapnia redukuje ry-
zyko zachorowania na nowotwory, m.in. jelita gru-
bego [69, 70].

Nalezy jednak pamieta¢ o ryzyku hiperkalcemii
(definiowanej jako poziom wapnia zjonizowanego
> 1,34 mmol/l), szczegblnie u chorych w zaawanso-
wanym stadium choroby nowotworowej. Szacuje
sie, ze dotyczy ona 10-40% chorych onkologicznie,
a brak leczenia istotnie zwieksza $miertelnos¢ tych
chorych [71-73]. Przyczyna hiperkalcemii jest obec-
noé¢ przerzutéw do kosci, ktére stymuluja uwal-
nianie cytokin prozapalnych, a te z kolei stymuluja
osteoklasty do resorpcji kosci [74, 75]. Stwierdzono
jednakze, ze nawet u 80% chorych z hiperkalcemia
zwigzang z choroba nowotworowa przyczyna jest
peptyd parathomonopodobny (PTHrP), ktéry ak-
tywuje te same receptory co parathormon. W kon-
sekwencji powoduje hiperkalcemie poprzez stymu-
lacje resorpcji kosci za posrednictwem osteoklastow
oraz zwiekszong reabsorpcje wapnia w kanalikach
nerkowych [76, 77]. Do objawéw hiperkalcemii na-
leza: nudnosci, wymioty, polidypsja, poliuria, za-
parcie, zaburzenia $wiadomosci, splatanie, $piaczka.
Jest to stan nagly, zwigzany z bezposrednim zagro-
zeniem zycia i wymaga natychmiastowego podje-
cia leczenia [78]. Nalezy wiec zachowa¢ szczegd6lng
ostrozno$¢ u chorych w opiece paliatywnej — nie ma
uzasadnienia dla rutynowej suplementacji wapnia,
a jesli jest ona niezbedna, nalezy réwnolegle stoso-
wac preparat witaminy D.

Dobowe zapotrzebowanie na wapn wynosi 1000—
1200 mg.

LELAZO

Zelazo (Fe) odgrywa gtéwna role w transporcie
tlenu. Wystepuje w hemoglobinie, mioglobinie, en-
zymach tkankowych oraz w formie zapasu (ferry-
tyna). Jest wykorzystywane w tworzeniu krwinek
czerwonych, bierze udzial w syntezie DNA, pelni
funkcje w wytwarzaniu ATP Odpowiada za utrzy-
manie prawidlowego metabolizmu, uczestniczy
w syntezie neurotransmiteréw z aminokwasow.
Duza zawarto$¢ zelaza znajduje sie¢ w podrobach
(watroba i nerki), natce pietruszki, miesie, jajach,
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ciemnym pieczywie [79]. Wchlanianie z diety wy-
nosi 10-15%, ale wzrasta 2-3 razy w przypadku nie-
doboru i jest lepiej wchlaniane w postaci hemowej
niz niehemowej, czyli z produktéw pochodzenia
zwierzecego. Na lepsze wchlanianie ma tez wplyw
obecnos¢ w positku witaminy C [80].

Niedobér jest spowodowany gléwnie niska za-
wartoscig fatwo przyswajalnych form zelaza w die-
cie. Przyczyna moze by¢ réwniez krwawienie, in-
fekcje, przewlekly stan zapalny, a takze choroba
nowotworowa. Markerem rzeczywistego niedoboru
zelaza jest znacznie zwiekszona calkowita zdolnos¢
wiazania zelaza (total iron binding capacity — TIBC). Za
pomoca tego badania laboratoryjnego mozna osza-
cowac iloé¢ zelaza potrzebna do maksymalnego wy-
sycenia transferryny. Wartos¢ TIBC odzwierciedla
stezenie transferryny, biatka nos$nikowego jonow
zelaza w surowicy. W prawidlowych warunkach
ok. 1/3 transferryny jest wysycana zelazem [81, 82].
Do innych markeréw nalezg niskie stezenie ferryty-
ny i niskie stezenie zelaza. Nalezy jednak pamietac,
ze ferrytyna nalezy do grupy bialek ostrej fazy i cze-
sto nie odzwierciedla zapaséw zelaza w chorobach
nowotworowych, ze wzgledu na ich wspétwystepo-
wanie z reakcjami zapalnymi [83].

Samo wystepowanie niedoboru zelaza moze wia-
zac sie z kilkoma komplikacjami. Typowymi objawa-
mi sg blado$¢, zimna skoéra, ostabienie i zmeczenie,
obnizona sprawnos¢ fizyczna, tamliwos¢ paznokci,
uposledzenie funkcji poznawczych, béle gtowy, bez-
sennos¢, zespot niespokojnych nég, depresja, utrata
libido, duszno$¢, tachykardia, zwigkszone ryzyko
powiklan zakrzepowo-zatorowych, lysienie oraz
w rzadkich ciezkich przypadkach zespét Plummera-
-Vinsona [84-86].

Niedokrwistoé¢ z niedoboru zelaza jest czesta
u pacjentéw z choroba nowotworowa. Z praktycz-
nego punktu widzenia nalezy rozrézni¢ dwie for-
my niedoboru zelaza: bezwzgledny niedoboér zelaza
(absolute iron deficiency — AID) i funkcjonalny niedobdr
zelaza (functional iron deficiency — FID). Bezwzgled-
ny niedobér zelaza jest definiowany przez stopien
wysycenia transferryny (iron-saturation of transfer-
rin — TSAT) < 20% 1i stezenie ferrytyny w surowicy
< 30 ng/ml u zdrowych oséb, przy czym u pacjen-
tow z nowotworem powinno si¢ stosowac¢ wyzsza
warto$¢ odciecia stezenia ferrytyny, tj. < 100 ng/ml.
Funkcjonalny niedobdr zelaza jest definiowany
przez TSAT < 20% i stezenie ferrytyny w surowicy
> 30 ng/ml u zdrowych oséb i > 100 ng/ml u pacjen-
tow z rakiem [87].

U 0s6b z choroba przewlekla, w tym nowotworo-
wa, gospodarka zelazowa jest zaburzona. Skutkuje
to niewystarczajacym dostarczaniem zelaza do ery-
troblastéw, z takimi nastepstwami klinicznymi nie-
dokrwistosci, jak oslabienie, zmeczenie, uposledzona
sprawnos¢ fizyczna, zle samopoczucie, pogorszenie
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stanu sprawnosci i tolerancji wysitku, czesto réwniez
brak zdolnosci do przestrzegania terapii czy przyje-
cia zaplanowanej dawki chemioterapii. Powiklania
te powoduja zwykle pogorszenie wyniku leczenia.
Wystepowanie niedokrwistosci wiaze sie z wyzsza
$miertelnoscig [88].

Wykazano, ze leczenie niedoboru zelaza u pa-
cjentow nienowotworowych odwraca te objawy.
Nowe dane dotyczace pacjentéw z nowotworami
réwniez wskazuja na korzystny wplyw takiego po-
stepowania [89, 90]. Czesto$¢ wystepowania niedo-
krwisto$ci u chorych na raka jest niezwykle wysoka.
W European Cancer Anemia Survey (ECAS) w momen-
cie rozpoczecia badania 39% pacjentéw z rakiem
mialo niedokrwistos$¢ (zdefiniowang jako stezenie
hemoglobiny < 12 g/dl). U 0séb otrzymujacych che-
mioterapie czesto$¢ wystepowania niedokrwistosci
podczas 6-miesiecznej obserwacji oszacowano na
67%. Podobne dane uzyskano w innych badaniach
— niedokrwistos$¢ korelowala z niskim poziomem
sprawnosci, a wielu pacjentéw nie otrzymywalo od-
powiedniego leczenia [91-93].

Niedawno przeprowadzone badanie u pacjen-
tow z réznymi typami nowotworéw ujawnilo bar-
dzo wysokie wystepowanie niedoboru zelaza (czyn-
noéciowego i bezwzglednego) u pacjentéw z rakiem
trzustki (63%), w mniejszym stopniu jelita grubego
(52%) i raka pluc (51%) [94].

Mozliwosci leczenia niedokrwistosci u pacjentow
z rakiem obejmuja przetaczanie koncentratu krwi-
nek czerwonych, terapie erytropoetyng i dozylna
suplementacje zelaza. Celem leczenia jest poprawa
jakosci zycia pacjentow i zmniejszenie zaleznosci od
transfuzji krwi, ktore wiaza sie z potencjalnym ryzy-
kiem przeniesienia chor6b zakaznych, reakcji zwia-
zanych z transfuzjg, uszkodzeniem ptuc i alloimmu-
nizacja. Ponadto transfuzja moze zwieksza¢ ryzyko
$miertelnosci i zachorowalnosci, w tym udaru, za-
walu serca, ostrej niewydolnosci nerek i nawrotéw
raka [95-97].

Doustne podawanie zelaza jest leczeniem z wy-
boru u pacjentéw bezobjawowych lub z tagodny-
mi objawami z FID lub AID i bez klinicznego lub
subklinicznego stanu zapalnego. Stan zapalny jest
typowym objawem choroby nowotworowej, powo-
dujacym, ze choroby rozrostowe nie kwalifikuja sie
do doustnej terapii zelazem. W przypadku choréb
nowotworowych wchlanianie zelaza w jelicie jest
powaznie uposledzone, a ponad 95% jest wydalane
z katem. Ponadto tylko nieznaczna ilo$¢ wchloniete-
go zelaza jest dostepna dla erytroblastéw z powodu
indukowanych przez cytokiny zaburzen metaboli-
zmu zelaza. Je$li niedobor zelaza i niedokrwisto$é
nie pogarszaja jakosci zycia pacjenta lub nie po-
woduja zadnych niepozadanych objawdw, lecze-
nie moze zosta¢ wstrzymane, ale nalezy dokladnie
monitorowaé stan pacjenta, aby rozpocza¢ leczenie
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w przypadku wystapienia objawéw lub niedokrwi-
stosci [87].

Dobowe zapotrzebowanie na zelazo u oséb doro-
stych wynosi 10 mg; $rednie spozycie w Polsce jest
wyzsze [18].

Autorzy deklarujg brak konfliktu interesdw.
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