VII. Streszczenie w jezyku polskim

Witamina D jest rozpuszczalng w tlhuszczach pochodng cholesterolu, a jej gtownym
zrodlem witaminy D3 dla ludzi jest jej endogenna synteza pod wplywem promieniowania
stonecznego. Niedobor witaminy D jest przedmiotem wielu badan, zas w ostatnich latach
coraz wicksza uwage zwraca ogdlnoustrojowa rola i plejotropowe dziatanie witaminy D,
miedzy innymi zwigzek z uktadem sercowo-naczyniowym, cukrzycg, przewlekta choroba
nerek 1 innymi choroba przewlektymi. Biatko wigzace witaming D (VDBP) jest glikoproteina,
produkowana gtownie w watrobie, ale rowniez w nerkach, ptucach i mézgu. Odpowiada za
transport okoto 85% metabolitow witaminy D. Badania nad VDBP przeprowadzane s3 celem
odkrycia nowych mozliwosci terapeutycznych. Udokumentowano zwigzek VDBP z
chorobami uktadu krazenia oraz cukrzyca. Gen kodujagcy VDR zlokalizowany jest na
chromosomie 12. W jego sktad wchodza eksony kodujace m.in. domeny wigzace czynniki
transkrypcyjne i ligandy oraz tzw. palce cynkowe biatek wigzacych DNA oraz regiony
nieulegajace translacji, a polimorfizm tych regionéw powigzano z wystgpowaniem wielu

schorzen. Wykazano obecnos¢ VDR w wielu tkankach organizmu ludzkiego.

Celem prezentowanej pracy byta Ocena stezenia witaminy D, biatka wigzacego witaming D i
receptora witaminy D w populacji ogbélnej Podstawowej Opieki Zdrowotnej, ocena ich
stezenia w grupie pacjentow z chorobami wspdtistniejagcymi, takimi jak nadci$nienie tetnicze,
cukrzyca, przewlekta chorobg nerek oraz w grupie pacjentow z innymi wybranymi chorobami

przewlektymi w populacji Podstawowej Opieki Zdrowotnej.

Do analizy wilaczono 252 dorostych pacjentow w wieku 19-65 lat bedacych pod opieka
Akademickiej Praktyki Medycyny Rodzinnej w Biatymstoku w roku 2019. Probki krwi do
badania st¢zen 25(OH)D3, 1a,25(0OH),D3, VDBP oraz VDR byly pobierane w okresie
zimowo-wiosennym 2019 roku. W zaleznos$ci od wystepujacych chordb grupe podzielono na
grup¢ referencyjng, obejmujaca 56 pacjentdw bez chorob przewlektych oraz grupe badana,
obejmujaca 196 pacjentow z chorobami przewlektymi. Grupe badang podzielono ze wzgledu
na wystepowanie nadcis$nienia tetniczego, cukrzycy, przewleklej choroby nerek, zaburzenia
lipidowe, niewydolnos$¢ serca oraz niedoczynno$¢ tarczycy. Mediana wieku pacjentow w
grupie badanej wynosita 58 lat (minimum=32 lata, maksimum=65 lat). Kobiety stanowity
76,1% pacjentow, mezczyzni za$ 23,9%. Najczestszymi chorobami przewlekltymi byly
nadcisnienie tetnicze (63,8%), dyslipidemia (49,5%) oraz cukrzyca lub stan przedcurzycowy
(26,5%). Witaming D suplementowato 39% pacjentéw, dodatkowo 14,2% pacjentow

suplementowato lacznie witaming D oraz witaming K. Analizie poddano czesto$¢



wystepowania niedoboru witaminy D oraz st¢zenie biatka wigzacego witaming D 1 receptora
witaminy D w populacji ogdlnej oraz w wybranych jednostach chorobowych.
Przeanalizowano choroby wspolistniejace, leki stosowane przewlekle, suplementacje
witaminy D. Analiza parametrow laboratoryjnych obok oceny stezen metabolitow wiaminy
D, jej bialka wigzgcego 1 receptora obejmowala ocene elementow morfotycznych krwi

obwodowej, wybranych parametrow biochemicznych oraz lipidogramu.

W badanej przeze mnie populacji niedobor witaminy D w postaci obnizonego st¢zenia
25(0OH)D3 dotyczyt 43,9% pacjentow (86 osob). W grupie badanej mediany st¢zen wynosity:
25(0OH)D3 - 21,85 ng/ml, 10,25(0OH),;D3 - 74,26 pg/ml, VDBP - 267,8 pug/ml, za§ VDR —
30,73 pg/ml. Wartosci te nie roznily si¢ istotnie statystycznie w poréwnaniu z grupg
referencyjng (p>0,05). Przy podziale grupy badanej ze wzgledu na pte¢ zaobserwowano
istotne statystycznie wyzsze stezenie 1,25-dihydroksywitaminy D3 u kobiet w poroéwnaniu z
mezcezyznami (Me=82,85pg/ml vs Me=58,99pg/ml, p=0,001). W calej grupie badanej
zaobserwowano istotny statystycznie spadek stezenia witaminy D Vit D 25(OH) total wraz ze
wzrostem stezenia triglicerydow (R=-0,16, p=0,036) oraz ze wzrostem st¢zenia glukozy na
czczo (R=-0,17, p=0,028). Suplementujacy witaming D pacjenci grupy badanej mieli istotne
statystycznie wyzsze stezenie 25-hydroksywitaminy w poréwnaniu z pacjentami
niesuplementujacymi witaming D (Me=25,06ng/ml vs Me=18,84ng/ml, p=0,000), a
suplementujacy witaming K mieli istotnie statystycznie wyzsze stezenia 25-
hydroksywitaminy D; w porownaniu z pacjentami niesuplementujagcymi witaminy K
(Me=30,53ng/ml vs Me=20,26ng/ml, p=0,000) oraz wyzsze stezenie VDBP niz pacjenci nie
stosujacy preparatow witaminy K (Me=287,55ug/ml vs Me=267,45ug/ml, p=0,0237) .

Wsrdd pacjentdow z nadci$nieniem, cukrzyca, przewlekla chorobg nerek, dyslipidemis,
niewydolnoscig serca i1 niedoczynnos$cig tarczycy wartosci stezen 25(OH)D3, 10,25(0OH),Ds,
VDBP oraz VDR nie roznily si¢ istotnie stastycznie w porOéwnaniu z grupg referencyjng
(p>0,05). Pacjenci z cukrzycg mieli istotnie statystycznie wyzsze stezenie VDR w
poréwnaniu z pacjentami bez cukrzycy w grupie badanej (Me=38,78pg/ml vs
Me=29,105pg/ml, p=0,022). Istotne statystycznie korelacje metabolitow witaminy D, VDBP
1 VDR wystepowaly za§ w szczegdlowej analizie w zalezno$ci od zmiennych, takich jak, pte¢,
masa ciata, BMI, warto$ci ci$nienia tetniczego, czynno$ci serca, stezenia parametrow
biochemicznych oraz wspdtistnienie innych chordb. Badajac wptyw lekow przewlektych w
grupie badanej pacjenci stosujacy ACEI mieli istotne statystycznie nizsze st¢zenia 1a,25-

hydroksywitaminy D3 w porownaniu z pacjentami nieprzyjmujacymi tej grupy lekow



(Me=70,76pg/ml vs Me=80,45pg/ml, p=0,045), za$ stosujgcy diuretyki mieli istotne
statystycznie wyzsze stgzenie 25(OH)D; w poréwnaniu z pacjentami nieprzyjmujacymi

diuretykow (Me=24,13ng/ml vs Me=21,37ng/ml, p=0,0247).
Na podstawie przeprowadzonego badania wyciagni¢to nastepujace wnioski:

1. Zjawisko niedoboru witaminy D jest powszechne w populacji pacjentow Podstawowe;j

Opieki Zdrowotnej.

2. Brak roznic w stgzeniach calkowitej 25-hydroksywitaminy Ds, 1a,25-dihydroksywitaminy
D3, VDBP oraz VDR w poréwnaniu z grupg referencyjng moze wynika¢ ze zbyt matej
liczebnosci grupy badanej oraz stosowanej przez cze$¢ pacjentow grupy badanej

suplementacjg witaminy D.

3. Wystepowanie chordb przewlektych nie wptywato na roznice stezen 25-hydroksywitaminy
D3, la,25-dihydroksywitaminy D3, VDBP oraz VDR w grupie badanej w poréwnaniu do

grupy referencyjnej.

4. Istotne korelacje 25(OH)Ds, 1a,25(0OH),D3;, VDBP oraz VDR wystepowaly w
szczegotowe] analizie chordb przewleklych w zaleznos$ci od zmiennych, takich jak, ptec,
masa ciata, BMI, warto$ci cisnienia te¢tniczego, czynno$ci serca, stezenia parametrow

biochemicznych oraz wspotistnienie innych choréb i nikotynizmu.

5. Suplementacja witaminy D wraz z witaming K wptywato na wzrost stezenia 25-

hydroksywitaminy D3 oraz VDBP.

6. Statyny, inhibitory konwertazy angiotensyny i leki moczopgdne wpltywaja na stezenia

metabolitow witaminy D, za$ na stezenie VDBP wplywa palenie wyrobow tytoniowych.

7. Istnieje konieczno$¢ weryfikacji norm stezen witaminy D w zalezno$ci od wystepujace;j
choroby przewleklej, w szczegdlnosci nadci$nienia tetniczego, cukrzycy czy przewleklej

choroby nerek oraz wspotistnienia chorob przewlektych.

8. Ze wzgledu na ograniczenia prezentowanej pracy nie badano prospektywnie wpltywu
suplementacji witaminy D u na choroby uktadu sercowo-naczyniowego, jednak takie badania

planowane s3 w przysztosci.



