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Vitaminas D ir astma

Laura Tamasauskiené, Brigita Sitkauskiené

LSMU MA Pulmonologijos ir imunologijos klinika

ReikSminiai ZodZiai: astma, vitaminas D, 25(0H)D, 1,25(0H)2D.
Santrauka. Astma yra dazna létiné kvépavimo taky uzdegimo liga, kuriai bidingas Svokstimas, dusulys, kosulys, kriitinés ver-
Zimo pojutis. Sergamumas Sia liga nuolat didéja visame pasaulyje. Sergant astma, padidéja bronchy reaktyvumas j tiesioginj
ar netiesioginj dirgiklj. Astmos priezastys ir iSsivystymo mechanizmai néra visiskai aiskis. Nuolat atrandama naujy lasteliy bei
citokiny, dalyvaujanciy Sios ligos patogenezéje. Daugéja duomeny, kad vitaminas D yra reikSmingas jvairiy létiniy ligy, taip pat
ir astmos, patogenezéje. Tyrimai rodo, kad jvairaus amZiaus pacientams, sergantiems astma, nustatomas maZesnis $io vitamino
kiekis nei sveikiems asmenims. Manoma, kad pats vitaminas D pasizymi uzdegima slopinanciomis savybémis, be to, yra vienas
i$ komponenty, requliuojanciy imuninés sistemos atsaka. Pastebéta, kad pakankamas vitamino D kiekis gali pagerinti pacienty,
serganciy astma, kvépavimo funkcijos rodiklius, atsaka j vartojamus inhaliuojamuosius gliukokortikoidus, sumazinti vaisty poreikj

bei paiméjimy skaiciy.

Astma yra létiné kvépavimo taky uz-
degimo liga, kuria serga 1-18 proc. gy-
ventojy jvairiose Salyse [1]. Daugelyje
$aliy $ios ligos paplitimas nuolat didéja
[2]. Astmai badingas padidéjes bron-
chy reaktyvumas j tiesioginj ar netie-
sioginj dirgiklj ir létinis uzdegimas kvé-
pavimo takuose [1]. Si liga pasireiskia
$vokstimu, dusuliu, kratinés verzimo
pojuciu, kosuliu. Simptomy daznumas
ir intensyvumas priklauso nuo provo-
kuojanciy veiksniy: fizinio aktyvumo,
salycio su alergenu ar kitu dirgikliu, oro
salygy pokyciy, kvépavimo taky infek-
cijos [1]. Astma diagnozuojama jverti-
nus klinikinius simptomus, anamneze
ir kvépavimo funkcijos tyrimus [1]. Si
liga neigiamai veikia paciento gyveni-
mo kokybe: riboja kasdienj aktyvumg,
yra viena pagrindiniy mokyklos nelan-
kymo ir darbo praleidimo priezasciy.
Ekonomiskai stiprios valstybés astmai
gydyti iSleidzia 1-2 proc. visy sveikatos
paslaugoms skirty lésy [2].

Astmos priezastys ir i$sivystymo
mechanizmai néra visiskai aiskas. Zi-
noma, kad $ios ligos patogenezéje svar-
by vaidmenj atlieka putliosios lastelés,
eozinofilai, neutrofilai, T limfocitai,
makrofagai ir epitelio lastelés [3]. 2 tipo
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T limfocitai pagalbininkai (Th2) i§skiria
interleuking (IL) 5 ir granulocity ma-
krofaguy kolonija stimuliuojantj faktoriy
(GM-SCE), kurie skatina angiogeneze,
eozinofily diferenciacija bei chemotak-
sj, ir IL-13, kuris dalyvauja kvépavimo
taky remodeliacijos ir uzdegimo pro-
cesuose [4, 5]. Mokslininkai nuolat at-
randa naujy citokiny, imuniniy lasteliy,
kurie yra svarbus $ios ligos patogene-
zéje. Daugéja duomeny, kad vitaminas
D yra reikSmingas jvairiy létiniy ligy
patogenezéje. Keliama hipotezé, kad
vitaminas D gali dalyvauti astmos vys-
tymosi procesuose [6—10].

Sis vitaminas yra tirpus riebaluose,
jo pagrindiné funkcija — kalcio ir fosfo-
ro reabsorbcija plonosiose Zarnose bei
inkstuose ir dalyvavimas kaulo minera-
lizacijos procese [11, 12]. Vitaminas D
i Zmogaus organizmg patenka per oda
arba zarnyna [13]. Kepenyse vitaminas

D3 yra verciamas j neaktyvia forma
25-hidroksivitamina D (25(OH)D), o
inkstuose — j aktyvia forma 1,25-dihi-
droksivitaming D (1,25(OH)2D). No-
rint istirti vitamino D atsargas organiz-
me, rekomenduojama tirti 25(OH)D,
nes $i forma pasizymi ilgesne gyvavimo
trukme ir maziau priklauso nuo kity
hormony kiekio, inksty, kepeny veiklos
nei 1,25(0OH)2D [13].

VITAMINO D
KONCENTRACIJOS SKIRTUMAI
SVEIKU ASMENU IR PACIENTU,
SERGANCIU ASTMA,
ORGANIZME

Siuo metu atlieckama daug moksliniy
tyrimy, analizuojandiy vitamino D jta-
ka astmos issivystymui. Tiek vaikams,
tiek suaugusiesiems, sergantiems ast-
ma, nustatomas mazesnis vitamino D

1 lentelé. Vitamino D koncentracijos skirtumai (ng/ml) pacienty, serganciy astma, ir sveiky

asmeny organizme [8, 10, 15]

Pacientai, sergantys astma

Sveiki asmenys

Tyréjai

22,64+9,96** 32,11+14,74 A. Turkeli ir kt.
17,5£11,0** 20,8+10,0 M. S. Ehlayel ir kt.
14,36+0,57** 22,13+0,84 L. Tamas$auskiené ir kt.

*p < 0,01, palyginti su sveikais asmenimis

2016/ Nr.1(18)




.
Dla. PULMONOLOGIJA, IMUNOLOGIJA IR

kiekis nei sveikiems asmenims (1 lente-
lé) [8, 10, 14, 15]. Mokslininkai teigia,
kad tarp vitamino D koncentracijos ir
astmos yra tiesioginis ry$ys [13—15].

VITAMINO D VEIKIMO
MECHANIZMAS SERGANT
ASTMA

Vitamino D poveikis ai$kinamas ak-
tyvios vitamino D formos uzdegima
slopinanc¢iomis savybémis ir yra vie-
nas veiksniy, reguliuojanc¢iy imuninés
sistemos atsaka. Kvépavimo taky epi-
telio ir lygiyjy raumeny lastelése yra
i$sidéste vitamino D receptoriai, kurie
dalyvauja verc¢iant 25(OH)D j 1,25(OH)
D, slopinantj uzdegima [16]. Eksperi-
mentiniai tyrimai rodo, kad vitaminas
D sergant astma neleidzia telktis eo-
zinofilams, mazina IL-5, IL-9 ir IL-13
kiekj bei lygiyjy raumeny proliferacija
[7,13, 17, 18]. Pastebéta, kad $is vitami-
nas didina IL-10, pasizyminc¢io uzdegi-
mga slopinanc¢iomis savybémis, kiekj ir
turi jtakos gliukokortikoidy veikimui:
papildomai pridéjus vitamino D j CD4*
T lasteliy kultara, gauta i§ astma ser-

ganciy pacienty, atspariy gliukokor-
tikoidams, pastebéta padidéjusi IL-10
sekrecija, prilygstanti pacienty, jautriy
gliukokortikoidams, sekrecijai [7, 13,
18]. Vitamino D stoka skatina uzdegi-
mo mediatoriy IL-6 ir IL-8 sekrecija
[18].

VITAMINO D JTAKA
KVEPAVIMO FUNKCIJAI,
ATSAKUI I GYDYMA IR
ASTMOS KONTROLEI

Klinikiniy tyrimy duomenimis, stoko-
jant vitamino D, blogéja plauciy funk-
cijos rodikliai, didéja kvépavimo taky
reaktyvumas ir silpnéja atsakas i gliu-
kokortikoidus [7]. Tyrimas, kuriame
dalyvavo daugiau nei 14 tukst. tiria-
muyjy, atskleidé statistiskai reik§minga
ry$j tarp vitamino D kiekio, vidutinio
forsuoto iskvépimo tario ir forsuotos
gyvybinés talpos [7]. Pastebéta, kad,
vartojant vitamina D, mazéja gliuko-
kortikoidy poreikis [13].

Japonijoje atliktas klinikinis atsitik-
tiniy imciy placebu kontroliuojamas
dvigubai aklas tyrimas, kuriame 2 mé-
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nesius mokyklinio amziaus astma ser-
gantiems vaikams buvo duodama vita-
mino D 800 TV per diena arba placebo
preparatas [9]. Efektas buvo vertintas
po 2 ir 6 mén. pagal astmos kontrolés
testa (2 lentelé). Nustatyta, kad astmos
kontrolé po 2 mén. buvo statistiskai
reik§mingai geresné pacienty, gavusiy
vitamino D, grupéje, palyginti su place-
bo grupe [9]. Po 6 mén. forsuoto iskvé-
pimo taris <80 proc. butinojo dydzio
buvo reik§mingai mazesnis pacienty,
gavusiy vitamino D, grupéje [9]. Api-
bendrinus tyrimo rezultatus, galima
teikti, kad mazos, trumpai vartojamos
vitamino D dozés kartu su jprastiniu
astmos gydymu gali pagerinti mokykli-
nio amziaus vaiky astmos kontrole.

2016 m. Turkijoje atliktame tyrime
buvo matuojamas 25(OH)D3 kiekis iki-
mokyklinio amziaus vaikams, sergan-
tiems astma, ir sveikiems asmenims [8].
Didesnis ligos paiméjimy skaicius ir
blogesné astmos kontrolé nustatyta pa-
cientams, kuriy organizme vitamino D
kiekis buvo nepakankamas. Nustatytas
tiesioginis rySys tarp serumo vitamino
D kiekio ir astmos kontrolés [8].

2 lentelé. Suaugusiyjy, paaugliy ir 6-11 m. vaiky astmos kontrolés jvertinimas pagal Global initiative of asthma (GINA) [1]

A. Astmos simptomy kontrolé

Astmos kontrolés laipsnis

Ar per paskutines 4 savaites:

« Pasireiské astmos simptomai dieng daugiau nei

2 kartus per savaite?
» Pabudote naktj dél astmos simptomy?

» Naudojote vaisty simptomams palengvinti
dazniau nei 2 kartus per savaite?
« Ribojote kasdienj aktyvuma dél astmos?

Gerai kontroliuojama —

Taip visi atsakymai neigiami

I dalies
kontroliuojama — 1 ar

Nekontroliuojama — 3 ar 4
atsakymai teigiami

Ne 2 atsakymai teigiami

Taip
Ne
Taip
Ne
Taip
Ne

B. Blogos astmos prognozés rizikos veiksniai

Ivertinti rizikos veiksnius reguliariai, ypa¢ tiems pacientams, kuriems budingi dazni pauméjimai.

Ivertinti FEV1 gydymo pradzioje, praéjus 3—-6 mén. po gydymo pradéjimo, véliau — periodiskai.

Modifikuojami nepriklausomi astmos paiiméjimo rizikos veiksniai:

» Nekontroliuojami astmos simptomai

» Daznas trumpai veikianciy veikimo beta 2 agonisty vartojimas

» Neadekvatus inhaliuojamyjy gliukokortikoidy vartojimas (netinkama jkvépimo technika, nereguliarus vaisto

vartojimas, gydytojo neskirty vaisty vartojimas)

» Mazas FEV,, ypa¢ <60 proc.
« Psichologinés ir socioekonominés problemos

» Rakymas, kontaktas su astma provokuojanciais alergenais
« Kitos ligos: nutukimas, rinosinusitas, maisto alergija

« Skrepliuose ir kraujyje nustatyta eozinofilija
» Néstumas

Kiti svarbiis nepriklausomi astmos paumeéjimo rizikos veiksniai:
« Intubacija ar gydymas nuo astmos intensyviosios terapijos skyriuje
» Daugiau nei vienas astmos pauméjimas per paskutinius 12 mén.

Esant vienam ar daugiau
rizikos veiksniy, didéja
astmos patimeéjimo rizika,
net jei simptomai yra gerai
kontroliuojami

Nuolatinio plauciy funkcijos sutrikimo rizikos veiksniai:

» Nepakankamas gydymas inhaliuojamaisiais gliukokortikoidais
» Rakymas, kontaktas su kenksmingais chemikalais

» Mazas pradinis FEV , nuolatiné skrepliy hipersekrecija, skrepliuose ir kraujyje nustatyta eozinofilija

Vaisty nepageidaujamo poveikio rizikos veiksniai:
Sistemiskai veikianciy: daznas geriamyjy gliukokortikoidy vartojimas, ilgalaikis dideliy doziy inhaliuojamyjy gliukokortikoidy vartojimas, P450

inhibitoriy vartojimas.

Vietiskai veikianciy: dideliy doziy inhaliuojamyjy gliukokortikoidy vartojimas, netaisyklinga vaisto jkvépimo technika.
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VITAMINO D SVARBA NESTUMO METU

Moksliniai tyrimai atskleidé rysj tarp motinos mitybos nés-
tumo metu ir astmos rizikos vaikui. Nustatyta, kad pakanka-
mas vitamino D, E ir antioksidanty kiekis vaikams sumazi-
na astmos ir $vokstimo rizika [7]. Vaikams, kuriy mamoms
néstumo metu stokojo vitamino D, dazniau i$sivysté astma
ir atopinis dermatitas 4 gyvenimo metais [7]. Danijoje atlik-
tas tyrimas, kurio metu néscios moterys vartojo vitamina D,
o ju vaikai dél alerginiy ligy buvo stebimi 7 metus. Nustaty-
ta, kad ty motery, kurios gavo didesnes vitamino D dozes,
vaikai reciau sirgo astma [19].

VITAMINO D VARTOJIMO REKOMENDACIJOS

Daugéja moksliniy tyrimy duomeny apie teigiama vitamino
D poveikj astmos atzvilgiu, tac¢iau bendros nuomonés dél
papildomo jo skyrimo sergant astma ar jos paiméjimu néra.
Oficialiy rekomendacijy, nurodanciy, kokiomis dozémis ir
kiek laiko reikéty vartoti vitaming D sergantiems astma, taip
pat néra. Endokrinology draugijos rekomendacijos teigia,
kad 19-70 m. amziaus Zzmonés (jskaitant né$c¢ias moteris)
per diena turéty gauti bent 600 TV vitamino D, o vyresni nei
70 m. — bent 800 TV/d. [20]. Taciau, norint, kad 25(OH)D
kiekis buty didesnis nei 30 ng/ml, gali prireikti 1500—2000
TV/d. [20]. Kadikiams vitamino D rekomenduojama pradeé-
ti duoti i$ karto po gimimo, nepriklausomai nuo mitybos, ir
iki vieneriy mety amziaus skirti bent 400 TV per dieng, o
vyresniems nei vieneriy mety vaikams — bent 600 TV per
diena [20].

APIBENDRINIMAS

Astma yra dazna létiné kvépavimo taky uzdegimo liga, ku-
rios paplitimas nuolat didéja. Si liga pasireiskia $vokstimu,
dusuliu, kratinés verzimo pojuaciu, kosuliu. Astmos patoge-
nezé yra aktyviai tyrinéjama. Manoma, kad vitaminas D gali
atlikti svarby vaidmenij $ios ligos patogenezéje.

Vitaminas D | zmogaus organizma patenka per oda arba
zarnyng. Norint istirti vitamino D atsargas organizme, reko-
menduojama tirti neaktyvia forma 25(OH)D. [vairaus am-
Ziaus pacientams, sergantiems astma, nustatomas mazesnis
vitamino D kiekis nei sveikiems asmenims. Aktyvi vitamino
D forma pasizymi uzdegima slopinanc¢iomis savybémis ir
gebéjimu reguliuoti imuninés sistemos atsaka.

Mokslo literatiros duomenimis, stingant vitamino D
organizme, gali blogéti plauciy funkcijos rodikliai, astmos
kontrolé, didéti kvépavimo taky reaktyvumas, paiméjimuy
daznumas ir silpnéti atsakas j gliukokortikoidus. Pakanka-
mas vitamino D kiekis motinos néstumo metu sumazina
astmos rizika vaikui. Tyrimais nustatyta, kad papildomai
vartojamas $is vitaminas kartu su jprastiniu gydymu gali pa-
gerinti astmos kontrole.
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SCIENCES

Keywords: asthma, vitamin D, 25(0H)D, 1,25(0H)2D.

Summary. Asthma is common chronic inflammatory airway disease, which morbi-
dity increases every year in the world. The main symptoms are wheezing, dyspnoea,
cough and chest tightness. Airway hyper responsiveness to direct or indirect irritant
is observed during asthma. The cause and mechanisms of this disease are not fully
investigated yet. Researchers discus about role of vitamin D in various chronic diseases,
including asthma. Scientific studies show that lower vitamin D level is detected in
various age patients with asthma compared to healthy individuals. Vitamin D may
have anti-inflammatory properties. Moreover, it may regulate immune system res-
ponse. Sufficient vitamin D level can increase patients’ with asthma lung function
results, response to inhaled steroids and reduce consumption of medications and
exacerbations of this disease.
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