VII. Streszczenie w jezyku polskim.

Witamina D, rozpuszczalna w thuszczach pochodna cholesterolu, wystepuje zardwno
w organizmach roslinnych i grzybach, jak i w organizmach zwierz¢cych. Dwa gtowne zrdodia
witaminy D w organizmie to skorna synteza z cholesterolu (zrodto 80-90% witaminy D)
oraz produkty zywno$ciowe (codzienna dieta, preparaty witaminowe), ktore pokrywaja
jedynie 10-20% jej dziennego zapotrzebowania. Syntetyzowana w skorze lub absorbowana z
przewodu pokarmowego witamina D, w procesie hydroksylacji przy udziale 25-hydroksylazy
w watrobie jest przeksztatcana do 25-hydroksywitaminy D3 (25(OH)D3). Oznaczanie st¢zenia
25(0OH)Ds; w surowicy wykorzystuje si¢ w diagnostyce niedoborow witaminy D zaréwno u
0sOb
w podesztym wieku, jak 1 u dzieci czy tez u os6b z zaburzeniami wchtaniania
lub z osteoporoza. W ostatnich latach zauwazalny jest swoisty renesans zainteresowania rola
witaminy D w rozwoju czynnikdw ryzyka chorob kardiometabolicznych, a zwlaszcza
nadci$nienia tgtniczego oraz cukrzycy typu 2. [11,101-103] Niedobory witaminy D wigza sie
z ze wzrostem czestosci incydentow sercowo-naczyniowych i1 wzrostem $miertelnosci
ogo6lnej. Wyniki badan epidemiologicznych wskazuja na narastanie czesto$ci wystgpowania
nadci$nienia tetniczego, cukrzycy typu 2 i choroby wiencowej wraz ze zwickszaniem si¢
oddalenia od rownika (szerokos$cig geograficzng) 1 ekspozycja na UVB. Dziatanie aktywnego
metabolitu witaminy D na serce i naczynia krwiono$ne jest wielokierunkowe. Hormon
posiada zdolnos¢ regulacji ukladu renina—angiotensyna— aldosteron (RAAS), hamuje tez
proliferacje migsniowki naczyn oraz kardiomiocytow (redukcja przerostu lewej komory
serca). Rola witaminy D w patogenezie nadci$nienia tg¢tniczego nie jest do konca jasna. W
pismiennictwie dostgpne sa doniesienia, w ktorych stwierdzono, ze ekspozycja na
promieniowanie UVB, powodujaca zwigkszenie stezenia 25(OH)D3; w surowicy, wigzata si¢ z

obnizeniemcisnienia tetniczego u chorych z tagodnym nadci$nieniem tetniczym.

Bialko wigzace witaming D (VDBP, ang Vitamin D Binding Protein),
nalezace do grupy albumin i bedagce monomeryczng glikoproteing, wigze 1 transportuje
we krwi witaming D 1 jej metabolity. W dostepnej literaturze jest niewiele doniesien
na temat stezen biatka wigzacego witaming D (VDBP) oraz jego korelacji z innymi

parametrami u pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym.



Celem prezentowanej pracy byta:

— ocena stezenia witaminy D oraz biatka wigzacego witaming D (VDBP) u pacjentow
ze zdiagnozowanym nadci$nieniem tetniczym pierwotnym oraz poroOwnanie stezenia
witaminy D 1 biatka wigzacego witaming D w grupie pacjentdow z nadci$nieniem

tetniczym 1 0sob z grupy referencyjne;j.

— ocena korelacji stezenia witaminy D i bialka wigzacego witaming D u pacjentow
z nadci$nieniem tetniczym wzgledem wybranych parametrow  klinicznych,

laboratoryjnych i choréb wspdtistniejacych.

— ocena stezenia receptora witaminy D (VDR) i aktywnego metabolitu witaminy D

-1,25(0OH),D; w grupie badanej i grupie referencyjne;.

— ocena korelacji stezenia receptora witaminy D (VDR) i1 aktywnego metabolitu
witaminy D - 1,25(OH);D; u pacjentow z grupy badanej wzgledem wybranych

parametréw klinicznych, laboratoryjnych oraz choréb wspoétistniejacych.

— ocena korelacji stezenia witaminy D i biatka wigzacego witaming D u pacjentow z

grupy badanej, stosujacych suplementacj¢ witaminy D.

Do prospektywnej analizy wiaczono grupg 185 pacjentéw z pierwotnych nadcisnieniem
tetniczym ,pozostajacych pod opieka Akademickiej Praktyki Medycyny Rodzinnej
w Biatymstoku w roku 2019. Mediana wieku pacjentoéw w grupie badanej wynosita 59 lat.
Mezczyzni stanowili 45,7% ogoétlu badanych, za$ kobiety 54,3 %. Mediana wywiadu
nadci$nienia tetniczego w badanej populacji wynosita 8 lat (min 0,01; max 34). Chorzy
leczeni byli niefarmakologicznie (1%) lub stosowano u nich leczenie niefarmakologiczne w
pofaczeniu z lekami hipotensyjnymi (99%). Podczas wizyty w Poradni przeprowadzono
pomiary gabinetowe cis$nienia t¢tniczego, zalecono kontrole wartosci ci$nienia w warunkach
domowych oraz wykonanie badan laboratoryjnych. Grupg¢ referencyjng stanowito 56 oséb bez
nadci$nienia tetniczego, nie leczacych si¢ z powodu choréb uktadu sercowo-naczyniowego.
Zarowno
w grupie badanej jak i referencyjnej pobrano krew z zyly obwodowej w celu oznaczenia
catkowitego stezenia witaminy D , jej aktywnego metabolitu , biatka wigzacego witaming D

(VDBP), receptora witaminy D (VDR) w surowicy metoda ELISA oraz wykonania



podstawowych badan laboratoryjnych. U wszystkich pacjentéw oceniono warto$ci ci$nienia
tetniczego w pomiarach gabinetowych. Ponadto przeanalizowano parametry kliniczne,
choroby wspotistniejace, stosowane leczenie farmakologiczne oraz suplementacj¢ witaminy
D. Analize statystyczng otrzymanych wynikdw przeprowadzono za pomocg programu

Statistica 10.

Wsrdéd pacjentow z  grupy badanej u prawie 33% z nadciSnieniem t¢tniczym
wspotwystepowala cukrzyca lub stan przedcukrzycowy, a u 62% badanych stwierdzono

zaburzenia lipidowe, natomiast u 29 % badanych wspotwystepowala niewydolnos¢ serca.

W porownaniu z grupg referencyjng pacjenci z nadci$nieniem te¢tniczym mieli istotnie
statystycznie nizsze stezenie witaminy D w surowicy (Me=19,4 ng/mL vs Me=23,08 ng/mL,
p=0,007). Przy uwzglednieniu w analizie statystycznej podzialu na ple¢ zaobserwowano
istotnie statystycznie nizsze stezenie witaminy D ws$rdd kobiet zarbwno w grupie badanej,
jak 1 w grupie referencyjnej (p=0,01 oraz p=0,008). W trakcie analizy statystycznej
zaobserwowano istotng ujemna korelacj¢ pomiedzy stezeniem witaminy D w surowicy
pacjentdow z grupy badanej a czgstoScig pracy serca, waga ciala, wskaznikiem BMI,
poziomem glukozy i triglicerydow a takze istotnie statystycznie nizsze stezenie witaminy D w
podgrupie wsrdd pacjentow ze wspotwystepujaca niewydolnoscia serca. W przypadku VDBP
zaobserwowano istotne statystycznie nizsze st¢zenia VDBP wsérdd mezczyzn z grupy
badanej , rowniez w przypadku wspotwystepujacej cukrzycy lub niewydolnos$ci serca oraz
ujemng korelacje pomiedzy stezeniem VDBP a skurczowym ci$nieniem tetniczym, poziomem
glukozy 1 wiekiem pacjentow w grupie badanej. Stwierdzono natomiast dodatnig korelacje

stezenia 25(OH)D3 1 VDBP s wzgledem poziomu cholesterolu HDL.
Na podstawie przeprowadzonego badania wyciagnigto nastgpujgce wnioski:

1. Niedobor witaminy D jest powszechnym zjawiskiem w populacji pacjentéw z pierwotnym

nadci$nieniem tetniczym, rowniez wsrod pacjentow stosujacych doustng suplementacje.

2. Stezenie witaminy D 1 biatka wigzacego witaming D w surowicy pacjentdw z
nadci$nieniem te¢tniczym jest zalezne od plci pacjenta. Istotnie statystycznie nizsze st¢zenie
witaminy D zaobserwowano zaro6wno wsréd kobiet w grupie badanej jak 1 w grupie
referencyjnej, nalezy wiec rozwazy¢ dodatkowe zalecenia dotyczace suplementacji witaminy
D w tej konkretnej populacji. Natomiast w przypadku VDBP nizsze st¢zenia obserwowano
wsrod mezezyzn w grupie badanej co moze sugerowaé brak wplywu zmian st¢zenia VDPB na

poziom ,,wolnego hormonu”.



3. Stezenie biatka wigzacego witaming D w surowicy pacjentow z nadcis$nieniem tetniczym
ujemnie koreluje z warto§ciami skurczowego cisnienia krwi w odniesieniu do wartos$ci
w grupie referencyjnej. W dostgpnym pisSmiennictwie nie opisywano dotychczas podobnej
zaleznosci. Stezenie VDBP moze stanowi¢ — parametr ulatwiajacy podjecie decyzji

terapetycznych i kontrolg leczenia.

4. Zarowno stezenie witaminy D jak 1 VDBP oraz receptora witaminy D i jej aktywnego
metabolitu nie rdzni si¢ w znaczacy sposdb wsrdd pacjentOw z nadcisnieniem te¢tniczym i

zaburzeniami gospodarki weglowodanowe;j

5. Nizsze stezenia witaminy D 1 biatka wigzacego witaming D w grupie pacjentow z
nadci$nieniem te¢tniczym 1 wspotwystepujaca niewydolnosciag serca moga wplywaé na

zwigkszone ryzyko powiktan sercowo-naczyniowych.

6. Stezenie witaminy D oraz VDBP u pacjentéw z nadci$nieniem tgtniczym dodatnio koreluje
ze stezeniem cholesterolu HDL w surowicy. Zaobserwowano rowniez ujemng korelacje
pomiedzy stezeniem witaminy D, a st¢zeniem triglicerydow w badanej populacji co moze

wplywaé na zwigkszenie ryzyka rezydualnego powiktan sercowo-naczyniowych.

7. Stezenie witaminy D jest nizsze w surowicy pacjentow przyjmujacych leki z grupy beta-
blokerow. Nizsze stezenia witaminy D, VDBP oraz VDR zaobserwowano w surowicy

pacjentow przyjmujacych leki z grupy antagonistow receptora mineralokortykoidowego.

8. Konieczne sg dalsze badania dotyczace zmian stg¢zenia witaminy D 1 biatka wigzacego
witamine D oraz ich konsekwencji klinicznych, a takze ewentualnych korzysci wynikajacych

z suplementacji na wigkszej populacji pacjentow z nadci$nieniem tetniczym.



