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,Molecular and cellular mechanisms of vitamin D3 protection against experimental prednisolone-induced osteoporosis”
Autorzy/Authors: Ihor Shymanskyy, Olha Lisakovska, Mykola Veliky

Osteoporosis is the most common side effect of glucocorticoid (GC) therapy. Vitamin D3 (D3) is known to play a crucial role in
bone remodeling, but the precise molecular mechanisms of its action on GC-induced impairments of the
osteogenesis/angiogenesis coupling are still controversial.

Purpose of work. To evaluate GC-induced changes of the HIF-1a/VEGF and RANK/NF-kB pathways in rat bone tissue (BT)
depending on D3 bioavailability.

Material and methods. Female Wistar rats received prednisolone (5 mg/kg b.w.) with or without 100 IU of D3 (for 30 days).
Biomechanical parameters of rat femurs were assessed by the three-point bending test. BT levels of VDR, VEGF, NF-kB phospho-
p65, IkB (NF-KB inhibitor) and RANK were determined by western blotting. HIF-1a, NF-kB and TNFa mRNAs were measured by
RT-gPCR. Blood serum 250HD was assayed by ELISA.

Results. Prednisolone significantly lowered 250HD content in serum and VDR level in BT that was accompanied by a decrease in
maximal load and stiffness of rat femurs. mRNA levels of key upstream VEGF regulators (HIF-1a and NF-kB) increased, whereas
VEGF protein level declined after chronic GC administration. However, protein level of NF-kB p65 phosphorylated at Ser311,
which is known to be transcriptionally competent, decreased most likely because of reduced RANK and TNFa levels and
increased IkB. D3 administration restored 250HD and VDR levels that resulted in amelioration of GC-induced changes in BT
through elevation of VEGF level and improved coupling of HIF-1a/VEGF and RANK/NF-kB pathways.

Conclusions. Prednisolone-induced imbalance in the interaction of HIF-1a/VEGF and RANK/NF-kB pathways is related to the
reduction of D3 bioavailability and impairments in VDR signaling that can be counteracted by D3 treatment.

yAssociation of respiratory pathology and genetic polymorphism of the Vitamin D receptor”
Autorzy/Authors: Yakovleva Olha, Nikolova Olha, Klekot Olexandra, Voznyuk Larysa, Zhamba Alla

The earliest studies of the vitamin D (VitD) role in bronchial asthma have been known since 1976. Among the reasons for the
ambiguous response of bronchus tonus to allergic inflammation, the effect of the genetic heterogeneity of the vitamin D
receptor (VDR) was the most interesting. VDR gene is expressed on the short arm of the 12th chromosome (12p12-q14) and has
11 exons. The VDR gene polymorphism depends on the activeness of many isoenzymes (FOKI, APal, Bsml etc), which determine
the different frequency of nucleotides replacement.

Scientific results do not give an opportunity to form a clear idea of the leading negative role of any variants of the genetic VDR
variation for the bronchoobstruction formation. This can be explained by the differences in the genetic VDR polymorphism,
depending on many vectors: the ethnic population, age, sex, lifestyle and dietary habits, and the level of health in different
regions. The available scientific information differs considerably in the variants of genetic polymorphism even among people of
one country (for example, in India). Moreover, molecular targets of the VitD effect in respiratory pathology remain unclear: they
can encompass both associations with allergic, immune inflammation, as well as directly affect ion channels in the
tracheobronchial tree myocytes and thereby determine bronchial hyperreactivity.

Obviously, that for the practical medicine is very important to improve the duration of obstructive syndrome and it is necessary
to study the regional genetic polymorphism of VDR, their variability from sex and characteristics of clinical manifestations of
VitD deficiency/insufficiency in patients. This will allow to define differentiated approaches to the formation of high risk
respiratory pathology groups and to select ad

,Vitamin D Levels of Out-Patients: Variability by Age Groups and Seasons”
Autorzy/Authors: Andrius Bleizgys, Jevgenij Kurovskij

Data on prevalence of vitamin D deficiency in Lithuania are still scarce.
Purpose of work.To assess the reserves of vitamin D in different age groups of out-patients regarding the season of the year.

Material and Methods. Data on serum 25-hydroxyvitamin D levels from blood tests (made in 2012-2014) were obtained from
the “Medicina Practica” laboratory and a retrospective cross-sectional analysis was performed.

Results. 9581 unique subjects were enrolled in the final analysis. The mean age of the participants was 3323 yrs. The mean
levels of vitamin D were higher in males than in females, p<0 001. The highest mean vitamin D levels were in 0-9 yrs. age group,
the lowest were in 10-19 yrs. age group and in the group of 70 yrs. and older, p<0 001. The lowest reserves of vitamin D have
been found to be in January (59,0+49,6 nmol/l), February (63,3+49,0 nmol/I), March (57,1+40,7 nmol/I) and April (60,1+42,0
nmol/l). The highest reserves have been found to be in August (86,2+46,2 nmol/l) and September (82,8+47,1 nmol/l). Overall,



low vitamin D was detected in 67% of the cases; 12% cases (mainly those of the group up to 2 years of age) had an excess of
vitamin D, and normal values were found only in 21% of the cases.

Conclusions. There was established that vitamin D status demonstrated clear seasonality. There were also determined
statistically significant sex-related differences of vitamin D statuses. According to the study, some age groups are at a higher risk
of vitamin D deficiency. It is assumed, that these persons should be examined for vitamin D levels, especially during the cold
season, and, if necessary, an appropriate treatment should be prescribed. The problem of "Vitamin D excess" detected in
children needs further clarification.

,Will Free 250H Vitamin D Measurement Replace The Current Total 250H Vitamin D Test In IVD Laboratories?”
Autorzy/Authors: Nicolas Heureux

There is accumulating data that in pregnant women, chronic kidney disease, liver failure, or in critical care patients the
measurement of free 250H Vitamin D in serum is a better representation of the individual's Vitamin D status than total 250H
Vitamin D.

- Purpose of work: This presentation will review the key studies in the field and will discuss the importance of using the right
methodology for the assessment of this new Vitamin D marker.

- Methods: Free 250H Vitamin D can be calculated from total 250H Vitamin D, DBP and albumin concentrations. It can also be
directly measured by ELISA.

- Results: This poster will review the most recent evidence-based studies in the fields of CKD and in other areas and compare the
use of total and free 250H Vitamin D measurement. The current and potential future utility of the free 250H Vitamin D test in
IVD laboratories will also be discussed.

LVitamin D deficiency as a complicating factor of COPD flow(ang: Masik NP )”
Autorzy/Authors: Nadya Masik

Metabolic peculiarities of vitamin D and the presence of vitamin D nuclear receptors (VDR) enable to consider it as a vitamin
working within the endocrine system of D-hormone. The functions of this system lie in the ability to generate and encode
biological reactions in over 40 body tissues, whereas the vitamin synthesis is performed by almost all cells of the organism.
Therefore, the issue of vitamin D deficiency in connection with the development of numerous diseases, in particular, pulmonary,
is very topical nowadays.

The aim of the research is to define the vitamin D level in patients with COPD. Materials and methods. Over 47 patients with
acute form of COPD, of average age 53,59+12,83 were examined. All the patients were examined for general vitamin D.

Results. All the patients with COPD showed vitamin D deficiency of various levels. A severe vitamin D deficiency was diagnosed
in 23,08% young persons, in 69,23% elderly people, in 100% of old people. We also noticed a real decrease of content of
25(0OH)D depending on the severity of COPD. Thus, at Stage IV of COPD the level of D vitamin decreased by 1,75 times as
compared to the patients of Stage I. suffice it to note, that a severe form of vitamin D deficiency was found in 44,45% patients of
Stage | of COPD, 38,46% — those of Stage Il, 66,67% — those of Stage Ill and in 100% patients of Stage IV of COPD. Moreover,
statistically remarkable changes in vitamin D level were noticed during the comparison of patients with Stages | and IV of COPD
(p = 0,006).

A prudent (p < 0,05) negative correlation between vitamin D level and COPD stage (r = -0,38) and the stage of pulmonary
disorder (r = -0,44) was determined.

The male and female COPD patients did not show any remarkable change in vitamin D)

,Placental CYP24A1 gene expression and vitamin D saturation in preeclampsia”
Autorzy/Authors: Shelepova E.S., Freilihmun O.A., Ryabokon N.P., Kuznetsova L.V., Yakovleva N.Yu., Alieva K.Kh., Jebrun D.A.,
Kostareva A.A., Zazerskaya I.E.

Vitamin D deficiency and insufficiency is widely spread among pregnant and breastfeeding women. It increases rates of
infertility, miscarriage, preeclampsia, hypertension during pregnancy, preterm delivery, GDM, caesarian section, bacterial
vaginosis and low-weight at birth. Aim. To determine gene CYP24A1 expression in placental tissue in women with different
vitamin D saturation during physiological pregnancy and preeclampsia. Materials and methods. Cohort retrospective and
prospective study. We examined 126 pregnant women in Saint Petersburg. Mean gestational term was 30+0,52 weeks. From 12
weeks all pregnant women took 400 IU of vitamin D. Serum 25-OH D level was measured by ELISA on the analyzer «Cobas E411»
Roche. mRNA expression of CYP24A1 gene was measured in placental sample by qRT-PCR. Results. 2 groups were analyzed. In
main group vitamin D deficiency was found in 60,95% , in group of comparison-not found. In main group vitamin D insufficiency



was found in 31,25%, in group of comparison-in 29%. In main group normal level of vitamin D was found in 7,8% , in group of
comparison- in 71%. Differences were significant (p<0 0001). Mean serum level of 25-OH D in physiological pregnancy was
36,65%3,1 ng /ml, in preeclampsia group-17,98 4,1 ng/ml (p<0 0001). Statistically significant increase of relative mRNA
expression of CYP24A1 gene in placental tissue was found in preeclampsia group compared to physiological pregnancy (p=0,03).
Negative correlation was found between serum 25-OH level and CYP24A1 gene expression in placental tissue (r=-0,75;p<0 05).
Conclusions. This study showed that vitamin D deficiency and insufficiency and the increase of placental CYP24A1 gene
expression are risk factors for preeclampsia development

4The effect of polymorphisms of VDR genes Bsml and Fokl on plasma lipid profile in patients with coronary heart diseas”
Autorzy/Authors: L. Yankouskaya, V. Snezhitskiy

The aim of the study was to compare the level of plasma lipids in different genotypes of the polymorphic markers Bsml (B/b)
(rs1544410) and Fokl (F/f) (rs2228570) of the vitamin D receptor gene (VDR) in persons with coronary heart disease (CHD).
Materials and methods. 97 patients (43 men, 54 women) with CHD were examined. The determination of polymorphisms of VDR
genes Bsml and Fokl was carried out by polymerase chain reaction. Concentration of vitamin D (25(0OH)D) in blood plasma was
determined by enzyme immunoassay. Assessment of total cholesterol level (TCh), high (HDL) and low-density lipoprotein (LDL),
triglycerides (TG) was performed by colorimetric, enzymatic method. The coefficient of atherogenicity (CA) was calculated.
Results. 25(0OH)D level in blood below 30 ng/ml was found in 93% of the examined persons. In the presence of a dominant allele
b of polymorphisms of VDR gene Bsml, associated with a higher affinity of the receptor, the level of TCh and TG is significantly
lower (p=0.001) than in the recessive BB genotype (TCh=5.9(5.4,6.1) and TG -1.8(1.6,4.0) Mmol/L). CA was also the higher (p<0
05) in the group with the BB genotype. With bb or Bb genotype in combination with Ff or ff, the level of TCh in blood is lower
(p<0 05) than with all other combinations of genotypes. With bbFF or bBFF (n=25), level of HDL is higher - 1.5 (1.3, 1.7) Mmol/L
(p=0.048) than with the combination of bb or bB with Ff or ff (n=35) - 1.4(1.1,1.7) Mmol/L. In the presence of allele B in the
polymorphism of VDR gene Bsml risk of hypercholesterolemia is 4.3 times higher than in individuals with bb genotype (OR=4.3,
95% Cl 1.3, 14.1). Conclusion. In individuals with CHD and D-hypovitaminosis polymorphism of VDR genes Bsml and Fokl affects
the level of TCh and TG and the presence of B all )

«The influence of the seasonal factor on the change in the concentration of calcidiol in pregnant women in St. Petersburg”
Autorzy/Authors: Elena Khazova, Victor Bart, Irina Zazerskaya, Tatiyana Novikova, Ekaterina Belyaeva

Assess the effect of the seasonal factor on the production of calcidiol in pregnant women living in St. Petersburg (metropolis
situated 60°N).

Methods

The study involved 179 women aged in the first trimester of pregnancy. All the women were given a daily 500 U of
cholecalciferol in the composition of multivitamin complexes. The blood sampling was carried out at different times of the year
for 2 years. Bound 25(0OH)D in blood plasma was measured. The data obtained were analyzed in terms of the following
assumptions about the model change indicators 25(0OH)D, depending on the season:

Dt=TCt+St+ et

Where TCt is the trend (constant throughout the year), St is the seasonal component, et is the normal noise, t is the time in
months.

Results

The total variability of the values of calcidiol is not due to the trend, but due to the seasonal component. The seasonal difference
of calcidiol fluctuates above and below zero on the graph of the seasonal component, with the "summer vitamin D" season
comprising the months from June to September, and the "winter vitamin D" season from October to May. The obtained
conclusion was confirmed by means of one-way analysis of variance. The significance of the difference according to the F-
criterion was: p <0 0001

Conclusions

In St. Petersburg, there are seasonal variations in the concentration of 25 (OH) D in pregnant women. The increase in the
production of calcidiol occurs from June to September, and the decrease from October to May. These fluctuations can be caused
by the influence of the seasonal factor. The daily dose of 500 IU of cholecalciferol is not enough to compensate for the effect of
the seasonal factor on fluctuations in the concentrations of calcidiol.

LVitamin D deficiency in pregnant women”




Autorzy/Authors: Frolova Tatyana 1, Lazurenko Viktoria 2, Muryzina Irina 3, Kharkov National Medical University, 1 - Department
of Pediatric Diseases, Head of Department, professor, 2 - Department of Obstetrics and Gynecology N1, professor, 3 -
Department of Obstetrics and Gynecology N1, assistant profesor

Vitamin D deficiency (DD) is a worldwide problem, because it is linked to many chronic diseases, including autoimmune,
infectious, cardiovascular ones, and cancers (breast, colon, ovarian, etc). Impaired calcium regulation may cause follicular arrest,
because calcium has a crucial role in oocyte maturation. Calcium and Vitamin D (D) are intricated into pathogenesis of PCOS
independently of insulin resistance: they are intrinsically involved into conversion of testosterone to estrogens in granulosa cells.
Both calcium deficiency and DD are considered as potential risk factors for obesity. Conversely increased body weight has a
considerable negative effect on 25(0OH) D and 1,25(0OH)2 D3 concentration. Adolescent girl who entered her period
establishment with DD is very likely to face menstrual disorders (MD). DD lingering throughout her pregnancy may affect her
fetus future perspectives.

Purpose: to ascertain how often pregnant women harbor DD and which risks maternal DD bears for the fetus.

Materials: 110 pregnant women in their second half of uneventful pregnancy were randomly selected and tested for D blood
level. This study compared D levels greater than 23 ng/mL to lower ones. After delivery calcium was checked in newborn’s hair.

Results: The study has revealed high proportion of DD among women with otherwise physiological pregnancy course: 43 (39.1%)
— I group (normal D - II). 65.1% of them reported having MD, 39.5% had been identified as PCOS, 34.9% had experienced fertility
problems, 48.8% were overweighted. Their neonates showed lower calcium content in hair comparatively to Il group. First year
follow-up revealed no child in Il group with delay in teething, but in | group that occurred in 53.5%.

Conclusion: we suggest D testing women with MD, PCOS

»Physiological serum 25-hydroxyvitamin D concentrations are associated with improved thyroid function — Observations from
a community-based program”

Autorzy/Authors: Naghmeh Mirhosseinil MD, MSc, PhD, Ludovic Brunel2 ND, Giovanna Muscogiuri3, MD, PhD, Samantha
Kimball1,4* PhD, MLT; 1Pure North S’Energy Foundation, 326 11th Avenue SW, Suite 800, Calgary, AB, Canada T2R 0C5,
2Naturmend Integrative Medical Clinic, 905 1st Ave NE, Calgary, AB, Canada, T2E 2L3

Vitamin D deficiency has been associated with an increased risk of hypothyroidism and autoimmune thyroid disease. Purpose of
work: Our aim was to investigate the influence of vitamin D supplementation on thyroid function and anti-thyroid antibody
levels. Material and Methods: We constructed a database that included 11,017 participants in a health and wellness program
that provided vitamin D supplementation to target physiological serum 25-hydroxyvitmain D [25(OH)D] concentrations (>100
nmol/L). Participant measures were compared between entry to the program (baseline) and follow-up (12 + 3 months later)
using an intent-to-treat analysis. Further, a nested case-control design was utilized to examine differences in thyroid function
over one year in hypothyroid individuals and euthyroid controls. Results: More than 72% of participants achieved serum
25(OH)D concentrations >100 nmol/L at follow-up, with 20% above 125 nmol/L. Hypothyroidism was detected in 2% (23%
including subclinical hypothyroidism) of participants at baseline and 0.4% (or 6% with subclinical) at follow-up. Serum 25(0OH)D
concentrations =125 nmol/L were associated with a 30% reduced risk of hypothyroidism and a 32% reduced risk of elevated
anti-thyroid antibodies. Hypothyroid cases were found to have higher mean serum 25(0OH)D concentrations at follow-up, which
was a significant positive predictor of improved thyroid function. Conclusion: The results of the current study suggest that
optimal thyroid function might require serum 25(0OH)D concentrations above 125 nmol/L. Vitamin D supplementation may offer
a safe and economical approach to improve thyroid function and may provide protection from developing thyroid disease.

,Vitamin d level in young athletes”
Autorzy/Authors: Karonova Tatiana, Budanova Marina, Globa Polina, Andreeva Alena, Vasilieva Elena, Grineva Elena

Recent studies have suggested high prevalence of vitamin D deficiency in general population. However, data from athletes are
still contradictive. We examined young athletes and analyzed serum 25(OH)D level to assess potential interlinks between
vitamin D status and kind of sport.

Material and Methods. A total of 120 athletes aged from 15 to 25 years, 64 males (53.3%), were examined. Serum 25(0OH)D level
(AbbottArchitect 8000) was performed using lab kits for AbbottArchitect 8000, intra-assay CV ranged from 1.60 to 5.92%
whereas the inter-assay CV ranged from 2.15 to 2.63%. Vitamin D supplement intake was an exclusion criterion.

Results. The study results showed that serum 25(0OH)D level was between 9.9 and 80.2 ng/ml and was not different in males and
females (19.8+0.9 & 23.2+1.3 ng/ml accordingly; p=0,07). Only 17 athletes (14.2%) had normal serum 25(OH)D level (30 ng/ml
and more), 22 subjects (35.0%) were insufficient and 61 subjects (50.8%) deficient. This data was similar to previous results seen
in the general population.We found negative correlation between 25(OH)D level and weigh (r=-0.21, p=0.013) as well as body
mass index (BMI) (r=-0.21, p=0.02). 25(0OH)D level was lower in tall subjects involved is such sport as basketball, volleyball and



handball than in mean height athletes (swimmers, gymnasts and racing cyclists) (16.8+1.1 & 21.7+1.6 ng/ml accordingly; p<0
05). Serum 25(0H) level in outdoors (more than 2 hours training session per day) athletes did not differ compared to subjects
who only have indoor training sessions (21.9+1.2 & 21.1+0.9 ng/ml).

Conclusion. Study results showed that healthy athletes have low 25(OH)D level and high prevalence of vitamin D deficiency and
and insufficiency regardless of outdoor or indoor training sessions.

yEffects of vitamin D supplementation on endothelial function and blood pressure during stress-induced arterial hypertension
in rats”
Autorzy/Authors: Yankouskaya L.V., Semyachkina-Glushkovskaya O.V.

The aim of the study was to evaluate the level of 25(0OH)D and endothelial function in rats under conditions of chronic stress-
induced arterial hypertension (AH) and the effects of daily cholecalciferol supplementation on these indicators. Materials and
methods. The study was conducted on 136 eugamic, white outbred male rats weighing 200-250 g. Stress-induced AH was
modeled by prolonged stay in conditions of "overpopulation". Four groups of rats were formed: normotensive rats (NR) - with
normal blood pressure (BP); Hypertensive rats (HR) with high values of mean BP and heart rate (HR); NR+D3 and HR+D3 - groups
of normotensive and hypertensive rats that were given cholecalciferol 2500 1U/day during 4 months. The registration mean BP,
HR was carried out on a computer system PowerlLab/400 ML 401. The determination of the level of 25(0H)D was performed by
ELISA using the RAT 250H kit Vitamin D total ELISA. Determination of nitric oxide (NO) concentration was carried out by
spectrophotometric method using the Griss-llosvaya reagent. Vascular endothelium-dependent vasodilatation (EDVD) was
measured after iv bolus injection 0.3 pg/kg acetylcholine. Results. HR had increased level of mean BP (10943 vs 1494 mm Hg,
p<0 05)and HR (382114 vs 444114 beats/min, p<0 05), decreased level of 250HD by 46% (p <0 05) and NO by 56% (p<0 05)
compared to the control. In HR+D3 group level of mean BP decreased by 15% (p<0 05) compared to the HR group, the 25(0OH)D
and NO values increased by 29% (p<0 05) and 70% (p<0 05), respectively. The vascular sensitivity to acetylcholine did not change
in NR, but it improved by 34% (p<0 05) in NR+D3. Conclusion. Administration of cholecalciferol in HR in a dose of 2500 1U/day
leads to decreasing of mean BP and to improvement of vascular endothelial function

L5erum vitamin D level in polish patients with autoimmune liver diseases”

Autorzy/Authors: Alicja Bauer,(1), Damian Gawet (1), Andrzej Habior (2),

(1)Department of Biochemistry and Molecular Biology, Centre of Postgraduate Medical Education, Warsaw, Poland,
(2)Department of Gastroenterology, Hepatology and Clinical Oncology, Centre of Postgraduate Medical Education Warsaw,
Poland

Vitamin D is now believed to play a role in development or prevention of several autoimmune and liver diseases, based on its
immunomodulatory properties.

Purpose of work
We evaluated the association of serum 25(0OH)D levels with clinical, biochemical, immunological and histological features in
autoimmune liver diseases.

Material and methods

25(0OH)D concentration were determined using commercially available ELISA kit (IMTEC, Berlin, Germany) in serum samples from
68 primary biliary cirrhosis (PBC) patients, 24 patients with autoimmune hepatitis (AIH), 36 patients with primary sclerosing
cholangitis (PSC) and serum samples from 30 healthy adult blood donors. Patients were not receiving vitamin D
supplementation at the time serum samples were collected.

Results

Mean vitamin D levels were significantly lower in patients with autoimmune liver diseases compared with controls and were
negatively correlated with bilirubin, aminotransferases, alkaline phosphatase levels and stage of cirrhosis. Among 30 patients
with AlH, the mean serum 25(OH)D concentration was 20.4 £9.7 ng/ml, in patients with PSC — 24.4+5.9 ng/ml and in PBC
patients 17,6+8.3 ng/ml vs. 29.4+8.1 mg/ml (p value was 0.008, 0.050,0.005 respectively). Vitamin D deficiency (€10 ng/ml) was
reported in 17% of patients versus 4% of controls (p<0 0001) and vitamin D insufficiency (<30 ng/ml) in 65% of patients (among
PBC patients over 80%) vs. 14% of controls (p<0 0001).

Conclusions

Vitamin D status may have important clinical significance in autoimmune liver diseases. Our results suggest that patients should
be monitored for vitamin D deficiency, because lower vitamin D concentration associated with biochemical features, inflamation
and advanced disease, especially in PBC.

,Cooperation of the plant polyphenol carnosic acid and the ERK5 inhibitor XMD8-92 in the enhancement of 1,25-
dihydroxyvitamin D3-induced differentiation of acute myeloid leukemia cells”




Autorzy/Authors: Aviram Trachtenberg and Michael Danilenko; Department of Clinical Biochemistry and Pharmacology, Faculty
of Health Sciences, Ben Gurion University of the Negev, Beer Sheva, Israel

1,25-dihydroxyvitamin D3 (1,25D) is a powerful differentiation inducer in acute myeloid leukemia (AML) cells. However, a strong
calcemic activity of 1,25D in vivo precludes its use for differentiation therapy of AML. We have reported that plant polyphenols,
e.g. carnosic acid (CA), and inhibition of ERK5 MAPK enhance the differentiation activity of nontoxic doses of 1,25D. The
enhancing effect of CA was found to be mediated by the Nrf2/Antioxidant response element (Nrf2/ARE) transcription pathway.
However, the role of ERK5 in this effect is unknown. Purpose of work: To examine the involvement of ERK5 in the
differentiation-promoting effect of CA and in CA+1,25D-induced activation of Nrf2/ARE in HL60 and U973 cell lines. Materials
and methods: A specific pharmacological inhibitor of ERK5, XMD8-92 (XMD), was employed in standard cell differentiation,
proliferation and Western blot assays.Results: Pretreatment of AML cells with XMD further enhanced the differentiation-
promoting effect of CA in a cell line-dependent manner, as determined by surface expression of myeloid markers and the ability
of cells to generate superoxide. This enhancement was accompanied by a synergistic upregulation of the vitamin D receptor and
its heterodimeric partner (the retinoid X receptor a) protein levels. Notably, XMD further potentiated the ability of 1,25D to
promote CA-induced increases in Nrf2 protein levels, ARE transactivation and the expression of the Nrf2 target gene product,
thioredoxin reductase-1, in a time-dependent manner. Importantly, the addition of XMD resulted in a strong suppression of
proliferation in both cell lines.

Conclusions: These results suggest that a triple combination of 1,25D, CA and XMD at low doses may have therapeutic potential
in AML treatment.

4Effect of cholecalciferol on endothelial function in women with arterial hypertension in premenopausal and early
postmenopausal periods”
Autorzy/Authors: L.Kezhun, L.Yankouskaya, Educational Establishment «Grodno State Medical University», Grodno, Belarus

Aim: To assess effect of cholecalciferol on endothelial function in women with arterial hypertension (AH) in premenopausal and
early postmenopausal periods who received 25(0OH)D supplementation.

Materials and methods: We investigated 102 women with AH stage Il risk 3 aged 50[48;53] years: 50 females in premenopausal
period —group | and 52 females in early postmenopausal period — group Il. Serum level of 25(0OH)D was determined by the
immunoenzymatic assay. In groups | and Il we identified subgroups with the level of 25(0OH)D<30ng ml: subgroup IB (n=25) and
subgroup |IB (n=21) respectively, in which antihypertensive therapy was supplemented with cholecalciferol 2,000 IU/day for 3
months. In subgroups IA (n=25) and IIA (n=31) cholecalciferol was not administered. Vascular endothelial function was
determined by assessing endothelium-dependent vasodilation (EDV) using computer impedance rheography.

Results: At baseline the level of 25(OH)D was lower (p<0 05) in subgroups 1B (19,3+8,5ng/ml) and 1IB (18,249,5ng/ml) than in the
comparable subgroups IA (26,7+11,5ng/ml) and lIA (27,4+10,5ng/ml). After supplementation the level of 25(0OH)D increased
(p<0 001) in subgroup IB (37,28+11,97ng/ml) and in subgroup IIB (36,4+10,0ng/ml), and became higher (p<0 001) than in the
comparable subgroups IA and lIA. At baseline subgroups IA and IB, IIA and 1IB did not differ (p>0,05) by EDV. Following the
therapy EDV increased (p<0 01) in all groups. Moreover, in subgroup IIB EDV increased (p=0,04) as compared with subgroup IIA,
while the prevalence of EDV impairments decreased (p=0,05) (14,3% vs 35,5%, correspondingly).

Conclusion: Correction of 25(0OH)D level by intake of cholecalciferol 2000 1U/day for 3 months improves endothelial function in
women with AH.

,Witamina D u kobiet po leczonym raku piersi”
Autorzy/Authors: Agnieszka Radom NZOZ Diagmed Sp. z o.0. ul. Lwowska 20,33-300 Nowy Sqcz, Robert Krdlikowski NZOZ
Diagmed Sp. z 0.0. ul. Lwowska 20,33-300 Nowy Sqcz, Przemystaw Tomasik Zaktad Biochemii Klinicznej, Instytut Pediatrii

Rak piersi stanowi najczestszg przyczyne zgondw wsrdd kobiet z przyczyn onkologicznych. Niedobor witaminy D w populacji
chorych na raka piersi jest powszechny i w zaleznosci od badanej grupy wynosi od 23% do 96,6% pacjentek. Ryzyko raka piersi u
pacjentek z niskim poziomem wit. D jest wyzsze niz u kobiet z prawidtowym stezeniem witaminy D. Z kolei wysokie stezenie wit.
D - powyzej 20 lub 30 ng/ml koreluje z wydtuzeniem catkowitego czasu przezycia u pacjentek z rozpoznanym juz rakiem piersi.
Celem pracy byta ocena rozpowszechnienia niedoboréow wit. D wsréd chorych po leczonym raku piersi w zaleznosci od
stosowanej suplementacji, nawykdéw zywieniowych i czasu ekspozycji na promieniowanie stoneczne.

Zanalizowano stezenia wit. D w surowicy 55 kobiet po leczonym raku piersi w odniesieniu do pory roku wykonania badania oraz
do zwyczajow spotecznych i nawykéw zywieniowych pacjentek. Wynik stezenia wit. 25(OH)D3 u 20 (36.36%) sposrdd 55 osdb
wynosit ponizej 20 ng/ml u 13 miescit sie w zakresie 20-30 ng/ml, u 22 oséb wynosit powyzej 30 ng/ml. 25 oséb wsrdd
ankietowanych (45.45%) deklarowato stosowanie suplementacji diety preparatami wit. D. Pacjentki bez niedoboréw wit. D i nie
korzystajgce z suplementacji czesciej spozywaty jajka, ttuszcze roslinne, rzadziej uwzgledniaty w swojej diecie watrobe, sery
pleéniowe i ryby. Sredni czas przebywania na storicu w okresie od maja do wrzesnia w grupie nie suplementujacej wit. D3 bez jej



niedoboru wynosit 123 minuty, dla grupy badanych nie suplementujacych wit. D3 u ktérych stwierdzono jej niedobér ten czas
wyniést srednio 82 minuty.

WNIOSKI
Czestos¢ wystepowania niedoboru wit. D u kobiet po leczonym raku piersi w okresie zimowym w polskiej populacji jest
poréwnywalna do odsetka kobiet z niedoborami witaminy D z innych krajéw.

Niska s$wiadomos¢ kobiet odnosnie korzysci z utrzymania odpowiedniego stezenia wit. D oraz metod uzupetniania niedoboréw
wit. D wskazuje na konieczno$¢ prowadzenia edukacji zaréwno wsrdd lekarzy, jak i pacjentek.

»0cena wptywu podazy witaminy D na gestos¢ kosci u dzieci z idiopatyczng hiperkalciurig i niedoborem witaminy D”
Autorzy/Authors: Joanna Milart, Katarzyna Jobs, Klinika Pediatrii, Nefrologii i Alergologii Dzieciecej, Wojskowy Instytut Medyczny

Kamica uktadu moczowego dotyka ok. 2% dzieci na terenie Europy. Hiperkalciuria idiopatyczna stanowi najczestsze metaboliczne
podtoze tej choroby. U pacjentéw z hiperkalciurig wystepuja czesto niedobory witaminy D i obnizona gestos$¢ kosci w badaniu
densytometrycznym. Istnieje niewielka liczba badan dotyczacych wptywu podazy witaminy D na hiperkalciurie i wzrost ryzyka
tworzenia ztogéw w ukfadzie moczowym. Nie ma jednoznacznego pogladu odnosnie wptywu suplementacji witaming D na
gestosc¢ kosci u dzieci z kamica uktadu moczowego. Cel: ocena wptywu witaminy D u pacjentéw z hiperkalciurig idiopatyczna i
niskimi stezeniami 250HD w surowicy na stezenie witaminy D, kalciurie i gesto$¢ kosci. Materiat: 43 dzieci (23 chtopcdw, 20
dziewczynek) w wieku 5-16 lat ($r.10,5) lat z hiperkalciurig i kamicg uktadu moczowego oraz obnizonymi stezeniami 250HD.
Metoda: prospektywna ocena wydalania wapnia (Ca) z moczem ( straty dobowe i wspétczynnik Ca/kreatynina w porcji moczu po
nocy), stezenia 250HD w surowicy oraz ocena gestosci kosci po roku stosowania suplementacji witaming w dawce poczatkowe;j
400 lub 800 j.m. Wyniki: Wydalanie Ca z moczem przed leczeniem- mg/kg/d; po 3 miesigcach- 3,96 (0,79-10,2) mg/kg/d; po 6
miesigcach- 3,92 (0,93-7,6) mg/kg/d; po 9 m-cach 4,65 (1,83 -7,78) Wspdtczynnik Ca/kreatynina wstepnie- 0,22 (0,083- 0,44); po
3 m-cach 0,17 (0,041-0,258); po 6 m-cach 0,16 (0,71-0,29); po 9 m-cach 0,18 (0,063-0,298). Stezenie 250HD wstepnie 17,8 (6,8-
31,8) ng/ml; po 3 m-cach 24,7 (11- 40,2) ng/ml; po 6 m-cach 26,6 (16,1-54,2) ng/ml; po 9m-cach 31,14 ng/ml (14,6-48,2)
Densytometria Z score wstepnie: -0,729 (-1,98- 1,46), po roku obserwacji --0,85 (-1,87-2,01).Wnioski: Przedstawione wyniki
potwierdzajg brak przeciwskazan do stosowania witaminy D w opisanej grupie pacjentéw. Stosowane dawki witaminy D przy
diecie normowapniowej sg niewystarczajace dla poprawy gestosci kosci.

»Combinations of 19-nor vitamin D2 derivatives and the plant polyphenol carnosic acid with potent synergistic antileukemic
activities”

Autorzy/Authors: Matan Nachlielyl, Andrzej Kutner2 and Michael Danilenko1

1 Department of Clinical Biochemistry & Pharmacology, Faculty of Health Sciences, Ben-Gurion University of the Negev (Beer
Sheva, Israel);

2 Department of Chemistry and Department of Pharmacology, Pharmaceutical Research Institute (Warsaw, Poland)

Chemotherapy of acute myeloid leukemia (AML), a devastating blood cancer, has not been significantly improved for the last 40
years. Vitamin D derivatives (VDDs), such as 1,25-dihydroxyvitamin D3 (1,25D3) and its synthetic analogs, are promising
alternative antileukemic agents. However, calcemic toxicity of VDDs precludes their use in clinical oncology. We have previously
shown that certain plant polyphenols synergistically enhance antileukemic effects of VDDs at low non-toxic doses in vitro and in
vivo.

Purpose of work: To explore the mode of cooperation between novel vitamin D2 analogs and the polyphenol carnosic acid (CA)
in AML cells and to determine long-term toxicity profiles of the most promising analogs in mice.

Materials and Methods: Cell differentiation, proliferation, cell cycle, gene and protein expression assays were performed by
standard techniques. Body weight gain, serum calcium, alanine aminotransferase and urea levels were determined in mice
injected with VDDs i.p., 3 times/week, for ~7 weeks.

Results: The in-vitro antileukemic potency of the new 19-nor vitamin D2 analogs (PRI-5201 and PRI-5202) was 1-2 orders of
magnitude higher than that of their precursors (PRI-1906 and PRI-1907), the 24-cis side-chain modified analogs (PRI-1916 and
PRI-1917) or the parent compounds (1,25D2 and 1,25D3). Notably, all the VDDs tested had the ability to synergize with CA. This
was associated with upregulation of the vitamin D receptor, the redox-regulating transcription factor Nrf2, and their target
genes. Remarkably, PRI-5202, which was found to be the most potent VDD in the above vitro assays, also demonstrated the
lowest toxicity when injected in mice.

Conclusion: Combinations of 19-nor vitamin D2 analogs and CA may have potential for AML treatment.

,ZWigzek poziomu witaminy D ze stopniem zaawansowania miazdzycy tetnic wiencowych i epizodami zawatu serca u
chorych”




Autorzy/Authors: Ewelina Dziedzic, Marek Dgbrowski, Klinika Kardiologii Oddziatu Fizjoterapii Il WL WUM, Szpital Bielariski,
Cegtowska 80 Warszawa

Choroba niedokrwienna serca pomimo znacznego postepu w zakresie profilaktyki i leczenia farmakologicznego oraz réznych
technik rewaskularyzacji wieicowej jest nadal gtéwna przyczyng zgonéw w krajach rozwinietych. Niedobér witaminy D jest
szeroko rozpowszechniony na Swiecie i stwierdzono, ze wywiera wptyw réwniez na uktad sercowo-naczyniowy. Udziat witaminy
D zaobserwowano na wszystkich etapach rozwoju miazdzycy tetnic wieicowych jak réwniez w procesie destabilizacji blaszki
miazdzycowej a po jej peknieciu w powstaniu miejscowego zakrzepu prowadzacego do zawatu serca.

Cel pracy: Celem pracy byta odpowiedz na pytanie: czy istnieje zalezno$¢ pomiedzy poziomem 25hydroksywitaminyD (25(OH)D),
a stopniem zaawansowania miazdzycy tetnic wienicowych oraz czy sg istotne réznice poziomu 25(OH)D u chorych
hospitalizowanych z powodu ostrego zespotu wiericowego w poréwnaniu z pacjentami z rozpoznang stabilng chorobg wiericowg
jako przyczyna biezgcej hospitalizacji. Kolejnym etapem byto zweryfikowanie czy wystepujg znaczace réznice poziomu witaminy
D u pacjentow z przebytym w przesztosci zawatem serca w poréwnaniu do chorych bez tego epizodu w wywiadzie.

Materiat i metody: Badanie koronarografii wykonano prospektywnie u 1034 mieszkaricéw centralnej Polski (662 mezczyzn i 372
kobiet) kierowanych do badania z powodu podejrzenia choroby wiericowej. Stopier zaawansowania miazdzycy tetnic
wiencowych oceniono w skali CASSS (Coronary Artery Surgery Study Score). Stezenie 25(0OH)D w osoczu oznaczono metodg
elektrochemiluminescencji.

Wyniki: Mediana poziomu 25(0OH)D w surowicy w catej badanej grupie wynosita 15,2 ng/ml (4,0 — 55,0 ng/ml). Optymalny
poziom 25(0OH)D (>30 ng/ml) stwierdzono zaledwie u 6,1% badanych. Niewielki niedobdr odnotowano u 21,6%, umiarkowany u
50,3% chorych, natomiast do grupy gtebokiego niedoboru witaminy D (<10 ng/ml)zakwalifikowano 22,0% respondentéw. W
analizie regresji wieloczynnikowej poziom 25(0OH)D byt jednym z istotnych czynnikéw determinujgcych stopier zaawansowania
miazdzycy tetnic wiericowych. Wykazano, ze chorzy bez istotnych zmian w tetnicach wiericowych (CASSS 0) prezentujg istotnie
wyzszy poziom 25(0OH)D w porédwnaniu z pacjentami z chorobg wiericowg jedno-, dwu i/lub tréjnaczyniowa (CASSS 1-3);
p<0,001. Istotnie wyzszy poziom 25(0OH)D stwierdzono u chorych z rozpoznaniem stabilnej choroby wiericowej w poréwnaniu z
pacjentami hospitalizowanymi z powodu ostrego zespotu wiericowego 16,1 ng/ml (4,0 - 48,4) vs 13,6 ng/ml (4,0 — 55,0). Istotnie
nizsze stezenie odnotowano u chorych z wywiadem juz przebytego zawatu serca w poréwnaniu do pacjentéw bez tego
incydentu w przesztosci.

Whioski: Pacjenci z chorobg wiericowa jedno-, dwu- i/lub tréjnaczyniowa (CASSS 1-3) prezentujg istotnie nizsze wartosci
25(0OH)D w poréwnaniu z pacjentami bez istotnych zmian w tetnicach wiericowych. Znaczaco nizszy poziom 25(0OH)D w surowicy
odnotowano u chorych hospitalizowanych z powodu ostrego zespotu wiericowego jak rowniez w grupie pacjentéw przebytym w
wywiadzie zawatem serca

,Metabolizm witaminy D3 i zaburzenia gospodarki mineralnej w modelu doswiadczalnej przewlektej niewydolnosci nerek u
szczura”

Autorzy/Authors: Znorko Beata, Zaktad Farmakoterapii Monitorowanej, Uniwersytet Medyczny w Biatymstoku, Biafystok, Polska,
Domaniewski Tomasz, Zaktad Farmakoterapii Monitorowanej, Uniwersytet Medyczny w Biatymstoku, Biafystok, Polska, Pawlak
Dariusz, Zaktad Farmakodynamiki, Uniwersytet Medyczny w Biatymstoku, Biatystok, Polska

Wstep: Przewlekta choroba nerek (PChN) prowadzi do szeregu nieprawidtowosci metabolicznych, w tym do zaburzen gospodarki
mineralnej oraz metabolizmu kostnego, ktdére sg okreslane jako CKD-MBD (chronic kidney disease-mineral and bone disorder).
Przyczyny prowadzace do wystgpienia CKD-MBD s3 ztozone, a za jedng z najwazniejszych uwazane sg dysproporcje w stezeniu
hormonow kalciotropowych — parathormonu (PTH) i aktywnej postaci witaminy D3 [1,25(OH)2D3]. Celem badania byta ocena
gospodarki mineralnej oraz obwodowego metabolizmu witaminy D w doswiadczalnej, indukowanej chirurgicznie przewlektej
niewydolnosci nerek (PNN) u szczura.

Materiaty i metody: Dwadziescia sze$¢ 4-tygodniowych samcow stada Wistar zostato podzielonych w sposdb losowy wedtug
schematu: grupa kontrolna (n=10) i grupa badana z indukowang PNN (n=16). Materiat biologiczny pobrano po 6-ciu miesigcach
od wywotania PNN, w surowicy oznaczono markery funkcji nerek: kreatynine i mocznik, parametry gospodarki mineralnej:
fosfor nieorganiczny i wapn oraz hormony kalciotropowe: PTH, 25-hydroksywitamine D3 [25(OH)D3] oraz jej aktywng forme -
1,25(0H)2D3.

Wyniki: Subtotalna nefrektomia spowodowata istotny wzrost stezenia kreatyniny, mocznika, fosforu nieorganicznego, PTH oraz
spadek klirensu kreatyniny w poréwnaniu do grupy kontrolnej. Nie stwierdzono natomiast istotnych statystycznie zmian w
stezeniach wapnia, 25(0H)D3 oraz 1,25(0OH)2D3 w grupie z PNN wobec zwierzat zdrowych.



Whioski: Przewlekta niewydolnosé nerek prowadzi do hiperfosfatemii, ktérej towarzyszy fagodny wzrost stezenia parathormonu.
Natomiast prawidtowy metabolizm witaminy D pozwala na utrzymanie homeostazy wapnia w surowicy zwierzat z PNN.

»20cena stezenia witaminy D w surowicy u dzieci hospitalizowanych z powodu objawéw klinicznych sugerujacych zaburzenia
w ukiadzie kostnym”

Autorzy/Authors: Danuta Chlebna-Sokdt, Izabela Michatus, Agnieszka Rusiriska, Anna tupiriska, Bogdan Fijatkowski, Katarzyna
Andrzejewska*, Batbolor Magsar Khuchit*, Maciej Porczyriski*, Izabela Woch*, Anna Joriczyk, Elzbieta Jakubowska-Pietkiewicz

Wstep. Powszechnie wystepujacy niedobdr witaminy D wsrdd dzieci moze istotnie wptywacd na rozwdj ich koséca. Celem pracy
jest ocena zwigzku pomiedzy stezeniem witaminy D w surowicy a wystepowaniem nieprawidtowosci w zakresie narzagddéw ruchu
u dzieci w réznych okresach rozwojowych. Materiat i metody. Badaniem objeto 1007 dzieci w wieku od pierwszego tygodnia
zycia do 18 lat (471 dziewczat i 538 chtopcdw), hospitalizowanych w Klinice Propedeutyki Pediatrii i Choréb Metabolicznych
Kosci Uniwersytetu Medycznego w todzi w latach 2011-2015. Pacjentéw podzielono na 6 grup wiekowych: grupa | —0-12
miesiecy, grupa Il — 1-3 lata, grupa Ill — 4-6 lat, grupa IV — 7-10 lat, grupa V — 11-14 lat i grupa VI — 15-18 lat. U kazdego pacjenta
oznaczono stezenie hydroksycholekacyferolu (250HD) w surowicy metoda chemiluminescencji. Niedobdr witaminy D
rozpoznawano przy stezeniu 250HD < 30 ng/ml. Wyniki U 721 badanych dzieci (71,59%) rozpoznano niedobdr witaminy D,
czesciej dotyczyt on chtopcow niz dziewczat. Obserwowano wzrost czestosci obnizonych stezen witaminy D wraz z wiekiem.
Srednie stezenie 250HD osiggato wartos¢ > 30 ng/ml jedynie w sierpniu i wrzeéniu, a jej najnizsze wartoéci odnotowano w lutym
i listopadzie. Bole kostne i ztamania zwigzane z niedoborem witaminy D wystepowaty najczesciej u dzieci w wieku 4-10 lat.
Whioski 1. Postepujgce wraz z wiekiem obnizanie sie stezenia 250HD w surowicy nalezy ttumaczy¢ zaprzestaniem stosowania
profilaktyki, poza pierwszymi latami zycia. 2. Osigganie optymalnego zapotrzebowania w witamine D przez badane dzieci w
miesigcach letnich wskazuje na korzystny wptyw nastonecznienia. 3. Objawy sugerujgce zaburzenia metabolizmu kostnego
wystepowaty najczesciej u dzieci z niedoborem witaminy D w wieku przedszkolnym i wczesnoszkolnym. 4. Konieczne jest
powszechne wdrozenie i realizowanie zalecen dotyczacych profilaktyki i leczenia niedoboréw witaminy D we wszystkich grupach
wiekowych. Praca finansowana z dziatalnosci statutowe;j Kliniki: 503/1-090-01/503-11-001

»Czynniki wptywajace na stezenie witaminy D w surowicy dzieci tédzkich w wieku wczesnoszkolnym z nadmiarem masy ciata”
Autorzy/Authors: Anna tupiriska, Agnieszka Rusiriska, Danuta Chlebna-Sokdt, Klinika Propedeutyki Pediatrii i Choréb
Metabolicznych Kosci | Katedry Pediatrii Uniwersytetu Medycznego w todzi

Wstep. Otytosé nazywana epidemig XXI wieku stanowi czynnik ryzyka hipowitaminozy D. Nadmiar tkanki ttuszczowej w
organizmie bedacy swego rodzaju magazynem lipofilnej witaminy D moze przyczyniaé sie do zmniejszenia jej stezenia w
surowicy.

Celem pracy byta ocena czestosci wystepowania niedoboru witaminy D u dzieci w wieku wczesnoszkolnym z nadmiarem masy
ciata oraz analiza czynnikdw wptywajgcych na jej stezenie w surowicy w tej grupie badanych.

Pacjenci i metody. Koricowej analizie poddano 80 dzieci w wieku 7-10 lat (60 pacjentow z otytoscig i 20 z nadwagg). Grupe
porownawczg stanowito 37 dzieci z prawidtowg masg ciata. U wszystkich pacjentéw przeprowadzono badanie lekarskie z
pomiarami antropometrycznymi. Rodzice badanych wypetniali kwestionariusz zawierajgcy pytania dotyczgce m.in. aktywnosci
fizycznej czy ekspozycji na storice dziecka. Srednie dobowe spozycie witaminy D i wapnia analizowano wykorzystujac metode 3-
dniowego zapisu catodziennej diety. U kazdego dziecka oceniono sktad ciata metodg densytometryczng (DXA) oraz oznaczono
stezenie 250HD w surowicy.

Wyniki. Niedobér witaminy D stwierdzono u 56/60 (93,3%) dzieci z otytoscig,19/20 (95%) pacjentéw z nadwagg oraz 33/37
(89,2%) badanych z grupy poréwnawczej. Wykazano ujemng korelacje miedzy masg ciata i masg tkanki ttuszczowej a stezeniem
250HD > 20 ng/ml w surowicy. Pora roku i czas ekspozycji na promieniowanie stoneczne nie wptywaty w sposdb znamienny
statystycznie na stezenie 250HD w surowicy. W diecie wszystkich pacjentéw z otytoscig (100%) oraz 95% badanych z nadwagg i z
grupy poréwnawczej stwierdzono niedobory witaminy D.

Whioski. U wiekszosci badanych dzieci wykazano niedobdr witaminy D w surowicy, co wymaga wdrozenia dziatan majgcych na
celu upowszechnienie realizacji istniejgcych zalecen dotyczacych suplementacji tg witaming. Ujemna zaleznos¢ pomiedzy
zawartoscig tkanki ttuszczowej i masg ciata a stezeniem 250HD w surowicy potwierdza teorie o otytosci jako czynniku ryzyka
niedoboru tej witaminy. Praca finansowana z dziatalnosci statutowe;j Kliniki: 503/1-090-01/503-11-001

,0cena biochemicznych i densytometrycznych wskaznikdw metabolizmu kostnego u dzieci t6dzkich w wieku od 9 do 13 lat z
niedoborem witaminy”

Autorzy/Authors: Bogdan Fijatkowski, Danuta Chlebna-Sokdt, Klinika Propedeutyki Pediatrii i Choréb Metabolicznych Kosci
Uniwersytetu Medycznego w todzi

Celem pracy jest ocena stezen biochemicznych markeréw metabolizmu kostnego, parametréw badania densytometrycznego
oraz wyktadnikow stylu zycia u dzieci z niedoborem witaminy D.



Badane dzieci i metody: Badaniem objeto 125 dzieci tédzkich wieku od 9 do 13 lat (78 chtopcéw i 57 dziewczat). Pacjentéow
podzielono na 3 grupy w zaleznosci od stezenia 250HD w surowicy: <20, 20-30 i >30 ng/ml. U kazdego pacjenta oznaczono
stezenie 25-hydroksycholekalcyferolu metoda chemiluminescencji i podstawowe markery obrotu kostnego, wykonano badanie
densytometryczne (DXA), okreslono srednie spozycie wybranych sktadnikéw pokarmowych z diety oraz przeprowadzono
badanie ankietowe oceniajace styl zycia dzieci.

Wyniki: U dzieci z niedoborem witaminy D w surowicy (86,4%) wykazano wyzsze stezenia PTH i osteokalcyny, wzrost aktywnosci
fosfatazy zasadowej oraz zwiekszone wydalanie NTX z moczem. Przeprowadzone badania nie wykazaty bezposrednich korelacji
pomiedzy stezeniem 250HD a podstawowymi wartosciami parametréw densytometrycznych, lecz potwierdzity dodatnig
zalezno$¢ pomiedzy tymi parametrami a masa ciata, wysokoscig i BMI. U wszystkich badanych wykazano niedobér ilosci
spozywanej witaminy D i wapnia w diecie, ale dzieci spozywajgce wigcej ryb i przyjmujace suplementy diety z witaming D
uzyskaty wyzsze stezenia metabolitu 250HD. U pacjentdéw z nizszym stezeniem witaminy D obserwowano zwiekszong czestos¢ i
liczbe ztaman, z kolei wieksza liczba godzin spedzona aktywnie istotnie poprawiata parametry DXA.

Podsumowanie: Wartosci niektdrych wskaznikéw biochemicznych wskazujg na zaburzenia w zakresie gospodarki wapniowo-
fosforanowej i metabolizmu kostnego u dzieci z niedoborem witaminy D. Obnizone spozycie pokarmdw zawierajgcych wapn i
wit. D oraz brak suplementacji jej preparatami, a takze ograniczong aktywnosc¢ ruchowg i zbyt krétki czas przebywania na
Swiezym powietrzu nalezy uznac za wazng przyczyne niedoboru witaminy D.

Praca finansowana z dziatalnosci statutowej Kliniki nr 503/1-090-01/503-11-001

Niedobér witaminy D jako jedna z przyczyn niepowodzen w leczeniu implantologicznym”
Autorzy/Authors: Zofia Orzechowska- Katedra i Zaktad Patofizjologii, Uniwersytet Medyczny w Poznaniu, Marcin Strojny- Klinika
Chirurgii Urazowej, Leczenia Oparzen i Chirurgii Plastycznej Uniwersytetu Medycznego im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu

Implantologia zapoczgtkowana w latach 60. XX wieku przez Branemarka stanowi dynamicznie rozwijajacg sie dziedzine
wspotczesnej stomatologii.

Odsetek niepowodzen przeprowadzanych zabiegdéw, wg réznych autordw, szacuje sie na 2-5%. Do gtéwnych ich przyczyn
wymienianych w pismiennictwie zalicza sie urazy termiczne kosci i nastepcza nekroze, zbyt duzg loze powodujaca
przemieszczanie sie implantu, wspofistniejgce choroby systemowe czy palenie tytoniu. Czynnikiem powszechnie pomijanym i
uwazanym za mato istotny jest poziom witaminy D, a dokfadnie jej postaci aktywnej czyli kalcytriolu. Badanie to powinno
stanowi¢ nieodzowny element holistycznego leczenia implantologicznego. Dostrzega sie bowiem widoczng korelacje pomiedzy
niedoborem witaminy D3, a niepowodzeniem we wczesnej fazie gojenia.

Prawidtowe utrzymanie wszczepu jest mozliwe tylko w wyniku bezposredniego potgczenia powierzchni implantu ze strukturg
kostnga- zwanego osteointegracjg. Pozytywny przebieg opisanego procesu i osiggniecie stabilizacji pierwotnej zalezy w znacznym
stopniu od jakosci oraz ilosci podtrzymujgcej tkanki kostnej. Witamina D reguluje ekspresje genu dla osteokalcyny,
osteopontyny, kalbindyny oraz 24-hydroksylazy, oddziatywujac w ten sposdb na metabolizm kosci. Co wiecej, wykazuje
bezposredni wptyw na wrodzong i nabytg odpowiedz immunologiczng z zakresu osteoimmunologii.

Opisane w literaturze przypadki, dowodzg pojawienia sie znacznych dolegliwosci bolowych juz dzier po umieszczeniu wszczepu,
przy braku jakichkolwiek towarzyszacych objawdéw zapalnych ze strony tkanek miekkich. U obu pacjentéw poddanych zabiegowi,
poziom witaminy D oceniono jako niewystarczajgcy.

Mozna zatem przypuszcza¢, ze badanie stezenia witaminy D i ewentualna jej suplementacja przed planowang implantacja
pozwolg w przysztosci na mniejszg liczbe niepomysinych zabiegdw, obnizg koszty leczenia i zapewnig pacjentom wysokiej jakosci
uzupetnienia brakéw zebowych. Konieczne sg jednak dalsze, wnikliwe badania w wielu osrodkach.

,Hipowitaminoza D jako czynnik ryzyka otepienia i majaczenia”
Autorzy/Authors: tukaszyk Ewelina - Klinika Geriatrii, Uniwersytet Medyczny w Bialymstoku, Bieri-Barkowska Katarzyna - Instytut
Ekonometrii, Szkota Gtdwna Handlowa w Warszawie, Kilisinska Natalia - Klinika Geriatrii, Uniwersytet Medyczny w Biatymstoku

Niedobdr witaminy D jest powszechny w populacji oséb starszych, zas jej plejotropowe efekty majg implikacje nie tylko w
rozwoju chordéb zwigzanych z uktadem kostno-szkieletowym, ale takze sercowo-naczyniowym, nowotworami i chorobami
osrodkowego uktadu nerwowego. Obecnos¢ receptordow dla witaminy D wykazano w komérkach Purkinjego, a takze neuronach
kory moézgowej i hipokampie, a biologicznie aktywny metabolit witaminy D zwieksza ekspresje neurotrofin w hipokampie,
ktorym przypisuje sie efekty neuroprotekcyjne.

Dotychczasowe wyniki badan prowadza do sprzecznych wnioskdw dotyczgcych wptywu witaminy D na funkcje poznawcze i
ryzyko majaczenia, stgd podejmowanie kolejnych préb wyjasnienia zwigzku hipowitaminozy D z funkcjg osrodkowego uktadu
nerwowego jest uzasadnione.



Celem badania byta ocena wptywu wyjsciowego stezenia witaminy D na obecnos¢ otepienia i majaczenia przy uwzglednieniu
wieku, ptci, wyksztatcenia, sprawnosci, wielochorobowosci, parametréw biochemicznych i klinicznych.

Badaniem objeto 289 kolejnych pacjentéw Kliniki Geriatrii UMB hospitalizowanych w 2017 roku. Wyjsciowy poziom witaminy D
zdychotomizowano i poréwnano za pomocg analiz jednowymiarowych z parametrami demograficznymi, klinicznymi,
biochemicznymi, chorobowoscig i wynikami testéw sprawnosci. Do modeli wielowymiarowej regresji logistycznej objasniajacych
otepienie oraz majaczenie wiaczono te zmienne, ktére w analizach jednowymiarowych wykazywaty istotnos¢ statyczng p<0 2.

Srednie stezenie witaminy D wynosito 22,04 ng/mL w catej prébie. Nizszy poziom witaminy D korelowat z wielolekowoscig,
wielochorobowoscia, otepieniem, majaczeniem, niedozywieniem i gorsza sprawnoscig fizyczna. Wyniki analizy wielowymiarowej
wskazuja, ze po uwzglednieniu kontrolnych zmiennych objasniajgcych, niedobér witaminy D3 miat niezalezny istotny
statystycznie zwigzek z otepieniem oraz majaczeniem.

Hipowitaminoza D u pacjentdw geriatrycznych ma istotny zwigzek zaréwno z obecnoscia otepienia oraz ryzykiem majaczenia.

»Czestos¢ wystepowania objawdw klinicznych krzywicy u dzieci pierwszego roku zycia na Biatorusi”
Autorzy/Authors: Tatiana Rowbud, Paristwowy Uniwersytet Medyczny, Katedra Pediatrii, Grodno, Biatorus
0. Kharchanka, Paristwowy Uniwersytet Medyczny, Katedra Pediatrii, Grodno, Biatorus

Wprowadzenie. Objawy krzywicy sg wykrywane ot 30 do 60% dzieci w réznych krajach. Wedtug statystycznych danych na
Biatorusi ilo$¢ przypadkéw krzywicy za 2016 rok wynosita 4,43 na 1000 dzieci pierwszych dwdch lat zycia, z ktdrych wiekszosé
(97,5% przypadkow) wykryta na pierwszym roku zycia.

Cel pracy. Celem naszej pracy byfa analiza objawdéw klinicznych krzywicy u dzieci pierwszego roku zycia na Biatorusi.
Materiat i metody. Badania kliniczne przeprowadzono u 180 dzieci ponizej jednego roku zycia.

Wyniki. Kliniczne objawy krzywicy stwierdzono u 36,1% badanych dzieci. Ciezkie objawy nie zostaty zidentyfikowane. Wszystkie
dzieci z krzywicg miaty obcigzony anamnez. 37,7% obserwowanych dzieci miaty warunki powstawowe dla krzywicy od matki
(wiek matki powyzej 35 lat, powiktfania cigzy i porodu, extragenitalna patologia, niepomysiny sojalny anamnez). U 28,6% dzieci
stwierdzono obecnosé czynnikdw predysponujgcych do zaburzen metabolizmu wapnia i fosforu (czas urodzin od czerwca do
grudnia, wczesniactwo, morfo-funkcjonalna niedojrzatos¢, waga urodzeniowa powyzej 4 kg, dzieci bliznigt lub wielokrotnych
porodow, cechi przedporodowego okresu, patologia watroby, nerek, skory, jelita, czeste infekcje drog oddechowych, stosowanie
lekdw przeciwdrgawkowych). Znacznie wiecej objawdw klinicznych krzywicy rozpoznano u dzieci, ktére byty karmione piersig i
nie przyjmowaty witaminy D (63,3%, p <0 001) i u dzieci karmionych sztucznie mlekiem modyfikowanym (42,8%, p<0 05), w
poréwnaniu z dzieémi ktére byty karmione piersig i otrzymaty profilaktyczng dawke witaminy D3 — 500 IU dziennie (7,9%).

Whioski. Tak wiec dzieci pierwszego roku zycia karmione piersig lub mlekiem modyfikowanym potrzebuja dodatkowej
profilaktycznej witaminizacji witaminem D.

,0cena stopnia zaopatrzenia w witamine D reprezentacyjnej grupy populacji dzieciecej oraz ocena jej wptywu na czestosé
ostrych infekcji uktadu oddechowego”

Autorzy/Authors: Pawet taskowski- Zaktad Anatomii Prawidtowej Cztowieka, Uniwersytet Medyczny w Biatymstoku,

Beata Klim- Zaktad Anatomii Prawidtowej Cztowieka, Uniwersytet Medyczny w Biatymstoku, Karol Ostrowski- Zaktad Anatomii
Prawidfowej Cztowieka, Uniwersytet Medyczny w Biatymstoku

Wiekszo$¢ przeprowadzonych badan wskazuje na to, iz wérdd obywateli Polski i paristw Europy Srodkowej dominuje niedobér
witaminy D. Kalcytriol, poprzez pobudzenie receptora dla witaminy D, wptywa miedzy innymi na ekspresje gendw
odpowiedzialnych za supresje cytokin zapalnych. Dodatkowe dziatanie to pobudzenie ekspresji gendw odpowiedzialnych za
produkcje katelicydyny, ktéra stanowi niezalezng od uktadu immunologicznego droge obrony przed patogenami. Do badania
losowo zakwalifikowano 264 pacjentéw w wieku od 1 do 18 roku zycia nalezgcych do Poradni Lekarza Rodzinnego w
Biatymstoku. U wszystkich dzieci zakwalifikowanych do badania, na podstawie dostepnej dokumentacji medycznej, okreslono
Srednig ilos¢ infekcji uktadu oddechowego. Nastepnie w pobranej krwi okreslono stezenie witaminy D. Na podstawie uzyskanego
wyniku wszystkich pacjentéw przydzielono do grupy badanej (stezenie witaminy D ponizej 30 ng/ml) lub grupy poréwnawczej
(powyzej 30 ng/ml). Dzieciom z grupy badanej zlecono przyjmowanie witaminy D w dawkach leczniczych, dzieciom z grupy
porownawczej- w dawkach profilaktycznych. Po roku suplementacji ponownie okreslono czestos¢ infekcji uktadu oddechowego.
Na podstawie uzyskanych wynikow oraz przeprowadzonej analizy statystycznej stwierdzono wiekszg czestos¢ wystepowania
niedoboréow witaminy D (156 pacjentéw vs. 108), a dodatkowo wszystkie dzieci w wieku od 7 do 18 roku zycia miaty jej
niedobdr. Infekcje uktadu oddechowego byty znacznie czestsze u pacjentdw z niedoborem witaminy D. Po rocznej podazy
witaminy D czestosc¢ infekcji uktadu oddechowego ulegta zmniejszeniu w obu grupach. Dodatkowo stwierdzono, ze zdarzaty sie
one czesciej u pacjentéw z grupy poréwnawczej (przyjmujgcych nizsze dawki witaminy D) niz u pacjentdow przyjmujacych dawki
lecznicze.



Wskazuje to, iz witamina D stanowi¢ moze tani i dostepny czynnik immunomodulujacy, szczegdlnie w przypadku stwierdzenia jej
niedoboru.

LVitamin D deficiency as risk factor for metabolic syndrome”
Autorzy/Authors: Alena Andreeva, Olga Belyaeva, Anna Bystrova, Elena Bazhenova, Tatyana Karonova

Objective. Vitamin D deficiency could be a nonclassic risk factor for metabolic disorders. The aim of this study was to assess
interlink between vitamin D deficiency and metabolic syndrome (MS) components.

Materials and methods. A total of 697 women from 30 to 55 y.o. were examined. Serum 25(OH)D level was performed using
AbbottArchitect 8000, intra-assay CVs for 25(0OH)D level ranged from 1.60 to 5.92 % whereas the inter-assay CV ranged from
2.15 to 2.63 %. IDF criteria were applied for MS diagnosis.

Results. The study results showed that only 9.3% of women had normal vitamin D level, while 90.7% were insufficient or
deficient. Abdominal obesity (AO) was seen in 75.5%, IGT or DM type 2 in 33.3%, reduced HDL level in 32.2%, and
hypertriglyceridemia in 23.4%. We found hypertension in 26.6%. A total of 397 were checked for MS, and it was diagnosed in
187 (47.1%) subjects. Serum 25(0OH)D level in women with or without MS did not differ (48.6+£1.8 & 51.1+1.5 nmol/l, p>0.05).
Risk of MS components was analyzed in women with different 25(OH)D level [OR, CI95%]. We showed that vitamin D deficiency
(25(OH)D<50 nmol/l) was associated with an increased risk of AO [2.23; 1.15-4.30] and low HDL [2.60; 1.04-6.49] compared to
subjects with normal 25(0OH)D level. IGT and DM type 2 risk was increased only when 25(0OH)D concentration was less than 39.0
nmol/l [7.17; 2.99-17.7], but risk of MS did not differ in normal vitamin D status subjects and insufficient/deficient women
(p>0.05).

Conclusions. Vitamin D deficiency could be associated with AO, reduced HDL level and increased risk of IGT or DM type 2.

LWitamina D i jej rola w astmie u dzieci”

Autorzy/Authors: Anna Bodajko-Grochowska 1, Anna Bednarek 2, Andrzej Emeryk 1,2
1. Klinika Choréb Ptuc i Reumatologii Dzieciecej, Uniwersytet Medyczny, Lublin

2. Katedra i Zaktad Pielegniarstwa Pediatrycznego, Uniwersytet Medyczny, Lublin

Wstep: Astma uznawana jest za najczestszg chorobe zapalng drég oddechowych u dzieci i mtodych dorostych. Pomimo rozwoju
metod diagnostycznych i leczniczych nadal obserwuje sie objawy swiadczace o jej niedostatecznej kontroli. Opisano dotychczas
kilkadziesigt czynnikdw moggcych potencjalnie pogarszaé przebieg choroby, do ktérych zaliczamy réwniez diete uboga lub
nadmiernie bogatg w witamine D. Metabolity witaminy D charakteryzujg sie szerokimi i réznorodnymi dziataniami biologicznymi.
Cel: Celem pracy jest ukazanie dotychczasowego stanu wiedzy na temat roli witaminy D u dzieci z astma.

Materiat i metody: Dokonano aktualnego przegladu pismiennictwa przy uzyciu baz danych: Pubmed, Medline, Web of Science
uzywajac nastepujgcych stoéw kluczowych: asthma, children, vitaminum D. Pod uwage brano tylko artykuty w jezyku polskim lub
angielskim przedstawiajgce wyniki badan randomizowanych, metaanaliz, badan epidemiologicznych lub badan na zwierzetach.
Wyniki: Dane z badan sugerujg, ze niskie stezenie witaminy 25(0OH)D3 we krwi pepowinowej moze by¢ czynnikiem ryzyka
czestszych epizoddw obturacji drog oddechowych u niemowlat i matych dzieci, a w dtugofalowym aspekcie przyczyniaé sie do
rozwoju astmy. Niewystarczajgcy poziom witaminy D moze by¢ réwniez kojarzony z ciezszym przebiegiem astmy, gorszymi
wynikami badan czynnosciowych ptuc czy wiekszym zuzyciem lekéw przeciwastmatycznych. Badania in vitro potwierdzity
ponadto mozliwa role witaminy D w ksztattowaniu odpowiedzi zapalnej charakterystycznej dla choréb alergicznych.

Whioski: Obecne wyniki dotyczgce wptywu witaminy D na rozwdj i przebieg astmy u dzieci sg dyskusyjne i wymagajq weryfikacji
w prospektywnych, randomizowanych badaniach. Niezbedne jest réwniez ustalenie dawkowania witaminy D, ktore zapewni
optymalne funkcjonowanie uktadu immunologicznego dzieci z astma.

,Developing the concept of functionally bound vitamins to increase cholecalciferol bioavailability”

Autorzy/Authors: Andrey Moiseenok - Institute of Biochemistry of Biologically Active Compounds, NAS of Belarus; Ludmila
Shatnyuk - Valetek Prodimpex JSC, Russia; Ludmila Yankovskaya, Yevgeniy Moiseenok - Grodno State Medical University; Yury
Maksimchyk - Institute of Biochemistry of Biologically Active Compounds, NAS of Belarus

Bioavailability and bioefficacy of vitamin D is a subject of influence from the side of other water-soluble and fat-soluble vitamins
(T. Terroine Les interrelations vitaminiques, Paris, 1966). Only in 90th the biochemical mechanisms of "nonspecific" effects of
vitamins has been explained due to the regulation of activity of 1-hydroxilase-D25(0OH), modulation of receptors to 1,25(0OH)D in
different tissues as well as its biosynthesis in kidney and its effects on the bioavailability of ergocalciferol and cholecalciferol in
blood stream in addition to some other reactions and processes in metabolism of vitamin D. Since the beginning of 20th the
concept of "vitamin D + 12 vitamins" has been developing especially in sphere of design of functional foodstuffs (V.B. Spirichev,
2012; V.B. Spirichev, L.N.Shatnyuk, 2013). This concept is based on the set of observations of the state of polyhypovitaminosis
among the population independently of region and season (V.M. Kodentsova, 2016). The related insufficiency in vitamins C, B2,
B6, E and folic acid leads to the failure of vitamin D functioning (O.A. Gromova, I.Yu. Torshin, 2015).



According to our knowledge the use of "Valetek drink” containing 10 mkg (400 IU) of vitamin D3 and complex of vitamins (A, C,
E, K, B1, B2, B6, B12, niacine, pantothenic acid, folacin, biotin) in clinic trials on patients with chronic heart failure during the
period of 2 - 3 month led to increased levels of 25(0OH)D in blood plasma as well as the treatment of the same group of patients
with the daily dose 1000 IU "Aquadetrim" (Poland) available in the form of drops caused the same effects. Average values of
biomarkers of vitamin D status increased from 19,3 + 7,0 to 37,3 + 14 ng/ml and from 18,2 £ 7,0 to 32,2 + 15,5 ng/ml,
respectively. The potentiation of cholecalciferol availability was observed when "Aquadetrim" in a dose of 500 IU in combination
with complex of vitamins C, B2, B6, folacin was applied.

The influence of Vitamin D on the immune system functioning in children”
Autorzy/Authors: Maria Kinash, Nataliya Haliyash, Oksana Boyarchuk, Nataliya Balatska*
l.Horbachevsky Ternopil State Medical University

*Kyiv Medical University

Nowadays, the growth of the number of children with recurrent forms of respiratory diseases as a result of insufficient immune
response is recorded. The share of such children in the pediatric population ranges from 15 to 75%. The positive influence of
vitamins, in particular vitamin D (VD), on the immune system function in children is indisputable.

The aim of the work is to discover, based on review the scientific publications, the important role of VD in the immune system
functioning.

A premise for the study of the VD regulatory influence on the immune response was the investigation of VD receptors (VDR) on
the blood monocytes, activated T-and B-lymphocytes, immature thymus lymphocytes and mature CD8E cells in the early 80's of
the last century. It was also found that VD stimulates NK-cellular activity, which contributes to antiviral protection of the child's
organism. 1,25(0OH)2D directly modulates the proliferation of T lymphocytes, inhibits the development of Th17 cells, slows the
differentiation of B cells, precursors of plasma cells, inhibits the production of Thl-associated cytokines and molecules (CD40,
CD80 and CD86), and stimulates the production of Th2-associated cytokines. VD prevents an extremely strong inflammatory
response, blocking the interaction of immune cells via cytokines.

Recently, many genes regulated by VD have been discovered. The sites called VDRE (vitamin D response elements) are adjacent
to the genes that are activated by the protein complex VDR. These are the genes encoding the peptides of cathelicidin and
defensin, which have a broad antimicrobial action. It should be noted that in cells in the inflammation focus, in comparison with
healthy cells of the same body, increase of the active VD metabolites concentration is recorded

LWplyw metabolitdw witaminy D na wydolno$¢ oddechowa, kolonizacje drég oddechowych oraz modulacje stanu zapalnego
u dzieci z mukowiscydozg”

Autorzy/Authors: Kazmierska Katarzyna 1, Szlagatys - Sidorkiewicz Agnieszka 2, Konieczna Lucyna 3 Eugene HIM Jansen 4

1. Copernicus Podmiot Leczniczy Sp. Z o.0. im. Mikotaja Kopernika w Gdarisku

2. Katedra i Klinika Pediatrii, Gastroenterologii, Hepatologii i Zywienia Dzieci GUMed,

3. Katedra i Zaktad Chemii Farmaceutycznej GUMed

4. Centre for Health Protection, National Institute for Public Health and the Environment the Netherlands

Witamina D przez aktywny metabolit 1,25(0OH)2 D3 (kalcytriol) dzieki dziataniu plejotropowemu wptywa na metabolizm
nabtonka drég oddechowych. Kalcytriol, powstaty przez aktywacje czynnikiem bakteryjnym indukuje ekspresje biatka
katelicidyny dziatajgcej antybakteryjnie. Do ekspresji tego biatka dochodzi w nabtonku drég oddechowych u pacjentéw z
mukowiscydozg (CF). Witamina D reguluje odpowiedZ immunologiczng. Kalcytriol stymuluje obrone przeciwbakteryjng oraz
hamuje nadmierng ekspresje cytokin prozapalnych.

U dzieci z CF obserwuje sie obnizone stezenie metabolitéw witaminy D3. Czynnikiem prognostycznym przebiegu CF jest
wydolnos¢ oddechowa. Obnizenie stezenia kalcytriolu przyczynia sie do pogarszania wydolnosci oddechowej i zwiekszenia
podatnosci na zakazenia drég oddechowych.

Celem pracy byta ocena zwigzku miedzy stezeniem aktywnych metabolitéw witaminy D3 - kalcydiolu (25(0OH)D3) i kalcytriolu, a
wydolnoscig oddechows, kolonizacjg drég oddechowych i nasileniem stanu zapalnego u dzieci z CF.

Materiat, metody: Badano 75 dzieci z CF ($r. wieku 8,7 lat, +/- 5,3 lat). Grupe referencyjng stanowito 33 zdrowych dzieci (sr.
wieku 9,1 lat, +/- 5,3 lat). Oznaczono stezenie kalcydiolu; kalcytriolu; hsCRP; IL-1b, -6, -10; TNF alfa.

Wyniki: Stwierdzono obnizenie stezenia kalcydiolu (p = 0,00) u dzieci z CF. Stwierdzono podwyzszenie cytokin (IL-1b,- 6,TNF alfa)
i hsCRP, a obnizenie IL-10 (p<0 05). Wykazano ujemng korelacje miedzy stezeniem kalcytriolu, a IL1b (r = — 0,23, p=0,005) oraz
hsCRP (r =- 0,256, p = 0,03). U dzieci z kolonizacjg drég oddechowych przez Burgholderia cepacia stezenie kalcytriolu byto
wyzsze. W przypadku kolonizacji przez Pseudomonas aeruginosa stezenie kalcydiolu byto nizsze. Nie wykazano zwigzku miedzy
stezeniem metabolitéw witaminy D3, a FVC, FEV1i FEF25.

Whioski: U dzieci z CF nadal obserwuje sie niedobory witaminy D w surowicy. Istnieje zwigzek miedzy metabolitami witaminy D3,
a nasileniem stanu zapalnego i kolonizacja drég oddechowych u dzieci z CF.



»The role of calcitriol and its analogs in CCL2- and osteopontin-mediated crosstalk between immune host and cancer cells in
mouse mammary gland cancer model”

Autorzy/Authors: Artur Anisiewicz, Agata Pawlik, Beata Filip-Psurska, Joanna Wietrzyk, Laboratorium Doswiadczalnej Terapii
Przeciwnowotworowej, Instytut Immunologii i Terapii Doswiadczalnej im. Ludwika Hirszfelda

It is believed that high mortality of breast cancer patients are caused not by the primary tumor but is related to the bone and
lung metastasis. Ability of tumor cells to create metastatic foci is the result of crosstalk between cancer and stroma cells,
including cancer-associated fibroblast (CAFs), tumor-associated macrophages (TAMs) and leukocytes. Malignant cells and their
specific tumor microenvironment can educate cells infiltrating tumor to support tumor growth, invasion and metastasis.
Emerging evidence indicate that vitamin D deficiency is correlated with an elevated incidence and progression of breast
carcinoma and is a negative prognostic factor. Although, our in vivo studies performed on the 4T1 model of murine mammary
gland cancer showed that calcitriol, a biologically active form of vitamin D and its analogs - PRI-2191 and PRI-2205 - enhances
the metastatic potential of 4T1 cells manifested by elevated lung metastasis. Importantly, in mice with increased metastatic foci
formation we have also noted elevated level of cytokines/chemokines related to metastasis such as CCL2, osteopontin (OPN)
and TGF-B, whose biological activity is considered to be directly linked with properties and functions of stroma cells. In vitro
studies performed on 4T1 and 67NR cell lines indicated that observed CCL2, OPN and TGF-B induction by calcitriol and its
analogs is not cancer cell-derived but host-cell derived. These results shows that due to its immunosuppressive properties
calcitriol plays an important role in modifying the immune cells functions and its supplementation in cancer patients should be
under strict supervision. This work was supported by National Centre of Science Project OPUS6 2013/11/B/NZ5/00162 “Control
of the mammary gland cancer associated inflammation by vitamin D and its analogs”.

LImpact of calcitriol and its analogs on balance between Treg and Th17 cells profile in mouse mammary gland tumor model”
Autorzy/Authors: Agata Pawlik, Artur Anisiewicz, Beata Filip-Psurska, Joanna Wietrzyk, Laboratorium Doswiadczalnej Terapii
Przeciwnowotworowej, Instytut Immunologii i Terapii Doswiadczalnej im. Ludwika Hirszfelda

Numerous studies indicate that calcitriol reveals immunomodulatory activity, participating in anti-inflammatory response and
maintaining immune tolerance. The vitamin D receptor was discovered in almost all immune cells. Most of them also expresses
the enzymes involved in hydroxylation of

vitamin D, providing a paracrine presence of 1,25(0OH)2D3 (calcitriol) within the immune system. Regulation of this process
occurs due to IFN-y, TNF-a, LPS and macrophages activation factors. Imnmunomodulatory action of 1,250H2D3 influences many
elements involved in both innate and adaptive immunity. The mechanism include disrupting of maturation, differentiation and
function of antigen presenting cell. Moreover calcitriol inhibits proinflammatory cytokine secretion by Th17 and Th1 cells,
promoting Th2 cells cytokine profile. Additionally calcitriol affects the cytokine secretion by dendritic cells, favoring IL-10. Thus
our aim was to investigate the hypothesis whether calcitriol and its analogs can modulate development of mouse mammary
gland tumor via indirect effect on the host immune system. In our research we used highly immunogenic 4T1 cells which are
invulnerable to calcitriol in vitro due to low expression of the VDR receptor. The tumor-bearing BALB/c mice were treated with
calcitriol, PRI-2191 (tacalcitiol) and PRI-2205 (5,6-trans isomer of calcipotriol). We demonstrated that calcitriol as well as the
applied analogs indicates potentially immunosuppressive effect, manifested by increased metastasis process in lungs, inhibition
of pro-inflammatory Th17 cells function and shifting T-cell polarization to anti-inflammatory T regulatory cells phenotype. Our
observation also suggests that the abundance of TGF-B protein in splenocytes culture supernatants, lymph nodes and plasma,
but not in tumor tissue, might be an evidence of host immune cells activity.

This project was financed by the Polish National Science Center granted on the basis of the decision number DEC-
2013/11/B/Nz5/00162.

,Association of Vitamin D receptor gene variation with osteoporosis risk in Belarussian and Lithuanian woman”

Autorzy/Authors: Ema Rudenko, Marija Tamulaitiené, Irma Mosse, Vidmantas Alekna, Alena Rudenka, Volha Samokhovec,
Katsiaryna Nestsiarenka, Pavel Marozik

Introduction

Vitamin D receptor (VDR) is one of the main mediators of the biological activity of vitamin D. VDR dysfunction might
substantially contribute to development of postmenopausal osteoporosis (PMO). PMO is characterized by reduced bone mineral
density (BMD) and increased bone fragility and has a strong genetic component.

Purpose of work: to evaluate the association of gene polymorphisms, involved in vitamin D metabolism, with the risk of PMO in
Belarusian and Lithuanian women.

Material and methods

Case group included women with severe PMO (54 Belarusians and 28 Lithuanians), the control group comprised
postmenopausal women with the BMD T-score of >-2.5 and without previous fragility fractures (77 Belarusians, and 45



Lithuanians). Polymorphic variants in VDR gene (Apal, Bsml, Tagl and Cdx2) were determined using PCR analysis with TagMan
probes (Thermo Scientific). Significance was assessed using x2 test and multivariate logistic regression (R-package).

Results

The genotyping revealed a statistically significant difference in the genotype and allele frequencies of the Apal polymorphism
between the patients and the controls (x2=13.74 and x2=15.31, respectively, P<0 01). The patients with PMO were also 2.6
times more likely to carry the “risk” Bb genotype of the VDR Bsml, when compared to controls. The analysis of the relationship
between gene polymorphisms and bone mineral density in both population groups revealed a statistically significant association
between the femoral neck BMD level and the genotypes of the VDR Apal and Taql polymorphisms.

Conclusion

The results help to reveal the genetic mechanisms, determining decrease of BMD and fracture risk. Screening of genetic markers
of predisposition to OP may enable early identification of risk groups.

,Stosowanie witaminy D w leczeniu wrodzonej tamliwosci kosci”
Autorzy/Authors: Kincha-Polishchuk Tamara

Gtéwnym objawem klinicznym kostnieniem niedoskonatym jest osteoporoza, z gtebokim zaburzeniem mikroarchitektury kosci
oraz ze zwiekszong rezorbcjg kosci. Podstawg leczenia takich pacjentow jest terapia antyosteoporotyczna.

U 18 pacjentow (69%) (n=26) stezenie witaminy 25(OH)D w surowicy do leczenia zostato obnizone, minimalny poziom zostat
obnizony do 10,91 ng / ml — pacjenci z kostnieniem niedoskonatym typu Ill. Zmniejszenie stezenia witaminy 25(OH)D ma
negatywny wptyw na tworzenie i mineralizacje tkanki kostnej i zwieksza ich ogdlnoustrojowe zjawiska osteoporozy (znacznie
podwyzszone wskazniki resorpcji kosci). U 8 pacjentow (31%) - z kostnieniem niedoskonatym typu |, zhe dostawali witamine D3
w odpowiedniej dawce przez wiecej niz 12 miesiecy poziom 25(0H)D byt w granicach normy. U tych pacjentéw poziom resorpcji
kosci byt stosunkowo nizszy niz u pacjentéw z niewystarczajgcym poziomem witaminy D, co potwierdza jego wptyw na
metabolizm kostny przy kostnienieniu niedoskonatym.

Leczenie dzieci z kostnieniem niedoskonatym przeprowadzono antyrezorbentamy - preperaty kwasu pamidronowego. Wszyscy
pacjenci otrzymali terapie podstawowa: preparat Ca (osteogenon) 1-2 kapsutki 2 razy dziennie, oraz witamine D - do 2000
jednostek na dobe (21 pacjentow). 5 pacjentdw z preparatami kwasu pamidronowego otrzymywali tylko osteogenon, lecz nie
otrzymywali witaminy D.

Celem leczenia kwasem pamidronowycm bez dodawania witaminy D3 byto zmniejszenie wzrostu gestosci masy kostnej w
porownaniu z pacjentami, ktérzy brali i kwas pamidronowy i witamine D.

Jak wiadomo, pod wptywem D hormonu przyspiesza synteza kolagenu typu | biatka macierzy kosci i mozna méwic o dziataniu
terapeutycznym witaminy D przy kostnieniu niedoskonatym.

LSuplementacja witaminy D u dzieci z pierwotnymi niedoborami odpornosci”

Autorzy/Authors: Nel Dgbrowska — Leonik 1, Bozena Mikofu¢ 2, Matgorzata Pac 1, Barbara Pietrucha 1, Edyta Heropolitariska —
Pliszka 1, Katarzyna Bernat — Sitarz 1, Beata Wolska — Kusnierz 1, Matgorzata Skomska — Pawliszak 1, Ewa Bernatowska 1

1 Klinika Immunologii, Instytut "Pomnik - Centrum Zdrowia Dziecka", Warszawa

2 Klinika Pediatrii, Reumatologii, Immunologii i Chorob Metabolicznych Kosci, Uniwersytet Medyczny, Biatystok

Niedobdr witaminy D jest powszechny w populacji dzieciecej.

Celem pracy byto okreslenie efektywnosci suplementacji witaminy D u dzieci z pierwotnymi niedoborami odpornosci (PID -
primary immunodeficiency).

Materiat i metody:

W grupie 103 pacjentéw (68 dziewczat i 35 chtopcdw), z rozpoznaniem PID zgodnie z kryteriami European Society for
Immunodeficiency, oznaczono stezenie 25-hydroksyvitamin D (250HD). Pacjentéw podzielono na 6 grup wiekowych. Informacja
o dawkowaniu witaminy D byta znana u 51 ze 103 oséb.

Wyniki:

Srednie stezenie kalcydiolu we wszystkich grupach wiekowych byto w zakresie wartosci suboptymalnych (24,48 ng/ml). Wyniki
byty wyzsze latem (28,09 ng/ml) a nizsze w innych porach roku: jesienig (23,66 ng/ml), zimg (23,6 ng/ml) i wiosng (23,2 ng/ml).
Jedynie w grupie dzieci ponizej 3 roku zycia $rednie stezenie 250HD byto w zakresie wartosci optymalnych (39,62 ng/ml). U
starszych dzieci Srednie stezenie 250HD byto w granicach suboptymalnych. W zadnej grupie wiekowej nie stwierdzono
niedoboru (Srednie stezenia: 22 ng/ml - 25,78 ng/ml).

Srednie dawki suplementacji witaminy D wynosity 894 IU dziennie. Najnizsze dawki byty u dzieci ponizej 3 roku zycia (525 1U
dziennie) a najwyzsze u nastolatkéw w wieku 15-18 lat (1533 IU dziennie).

Whnioski:

Suplementacja witaminy D nie byta wystarczajgca u dzieci powyzej 3 roku zycia.

W grupie nastolatkow z pierwotnymi niedoborami odpornosci dawka witaminy D powinna by¢ wyzsza od dawki zalecanej dla
zdrowej populacji dzieciecej.



LStezenie witaminy D u kobiet karmigcych”

Autorzy/Authors: Iwona Adamczyk 1, 2, 3, Agnieszka Pater 4, Joanna Siédmiak 4, Anna Stefariska 4, Grazyna Odrowqz-
Sypniewska 4, Elena Sinkiewicz-Darol 1,3,5, Urszula Bernatowicz-tojko 1, 3,6
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4. Katedra i Zaktad Diagnostyki Laboratoryjnej, Collegium Medicum w Bydgoszczy, Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu
5. Uniwersytecka Pracownia Badan nad Mlekiem Kobiecym i Laktacjq, Warszawski Uniwersytet Medyczny
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Wstep: Witamina D jest waznym elementem homeostazy organizmu. Aktywna hormonalnie postaé witaminy D wptywa nie tylko
na ukfad ruchu, lecz takze umozliwia prawidtowe dziatanie wielu narzadéw. Ocena stezenia witaminy D i uzupetnienie niedoboru
u kobiet karmigcych piersig ma kluczowe znaczenie dla zachowania zdrowia kobiet. Celem pracy byta ocena stezenia witaminy D
w surowicy kobiet karmigcych z uwzglednieniem wptywu suplementacji.

Materiat i metody: W badaniu wziety udziat kobiety w wieku od 22 do 45 roku zycia, ktére podzielono na dwie grupy: badang i
kontrolnga. Grupe badana stanowity kobiety w okresie laktacji (N=51 w okresie letnim i N=27 w okresie zimowym). Grupe
kontrolng tworzyty kobiety poza okresem laktacji (N=38 w okresie letnim i N=19 w okresie zimowym). Stezenie witaminy D
(250H-D) oznaczono w surowicy metodq CLIA (IDS Germany).

Wyniki: Niedobér witaminy D (<30 ng/ml) w obu grupach wynosit 65% w okresie letnim i 54% w okresie zimowym. W grupie
badanej i kontrolnej w sezonie letnim niedobdr witaminy D miato odpowiednio 61% i 71%, podczas gdy w sezonie zimowym 52%
i 58% kobiet. Nie stwierdzono istotnych réznic w stezeniu witaminy D miedzy grupg badang i kontrolng zaréwno w okresie
letnim, jak i zimowym. Kobiety z grupy kontrolnej suplementujgce witamine D w okresie letnim charakteryzowaty sie znacznie
wyzszym stezeniem witaminy D w poréwnaniu z kobietami z tej samej grupy niesuplementujgcymi (36,2 vs 26,1 ng/ml p<0 003).
Srednie stezenie witaminy D w okresie zimowym w obu grupach byto wyzsze u kobiet suplementujacych niz
niesuplementujgcych (odpowiednio 31,6 vs 24,4 ng/ml; p<0 02 grupa badana; 37,5 vs 17,7 ng/ml; p<0 0001 grupa kontrolna).
Whioski: Wiekszos¢ kobiet w wieku rozrodczym ma niedobory witaminy D. Wydaje sie, ze suplementacja witaminy D jest
waznym elementem zachowania optymalnego stezenia tej witaminy w ustroju.

20cena stopnia niedoboru witaminy D u dzieci ze schorzeniami neurologicznymi pozostajgcymi pod opieka poradni
Zywieniowej”

Autorzy/Authors: Karolina Sledziriskal, Aleksandra Lemanowicz-Kustra2, Agnieszka Jankowska3, Maciej Zagierski3, Anna
Borkowska3, Agnieszka Sidorkiewicz-Szlagatys3

1 Nadmorskie Centrum Medyczne, Gdarisk

2 Kliniczny Oddziat Pediatrii, Gastroenterologii, Hepatologii i Zywienia Dzieci GUMed, Gdarisk

3 Klinika Pediatrii, Gastroenterologii, Hepatologii i Zywienia Dzieci GUMEd, Gdarisk

Wstep:

Dzieci ze schorzeniami neurologicznymi stanowig grupe ryzyka niedoboru witaminy D. Wéréd wielu przyczyn jej obnizonego
stezenia wyrdznia sie m.in. zmniejszong ekspozycja na storice, nieodpowiednia diete, stosowanie lekéw przeciwpadaczkowych,
gks. Z drugiej strony dzieci przebywajg pod opieka wielu poradni specjalistycznych monitorujgcych prawidtowy rozwdj i
odzywienie dziecka

Cel:

Celem pracy byta ocena stezenia witaminy D i gospodarki wapniowo-fosforanowej u dzieci ze schorzeniami neurologicznymi z
uwzglednieniem niektérych czynnikow ryzyka.

Materiat i metody:

Wsradd pacjentow przebywajgcych pod opieka poradni zywieniowej wyodrebniono grupe 61 chorych ze schorzeniami
neurologicznymi, u ktérych zbadano stezenie witaminy D; Sredni wiek badanych wynosit 103,8+/-66,2(9-216)miesiecy.
Zanalizowano ponadto z-score masy ciata dzieci, stopien uposledzenia ruchowego (skala GMDR) oraz zaleznosci stezenia
witaminy D od przyjmowanych lekéw (p/padaczkowe, glikokortykosterydy), pory roku, wieku, masy ciata, suplementacji
witaminy D.

Wyniki:

Srednie stezenie witaminy D w catej grupie badanej wynosito 32,52 ng/ml+/-10,23 (8-63), latem byto wyzsze 35,9+/-10,16 ng/ml
niz zimg 29,63+/-10,22 ng/ml (p=0,013). Niedobdr witaminy D definiowany jako stezenie ponizej 20 ng/ml stwierdzono u 11,48
% badanych. Nie wykazano rdéznicy stezenia witaminy D w zaleznosci od pfci (p=0,8). Stwierdzono przecietna korelacje miedzy
stezeniem witaminy D a ptcig pacjentéw (-0,32) i stabg miedzy stezeniem witaminy D a z score masy ciata (-0,26). Nie wykazano
réznicy stezenia witaminy D w zaleznosci od stosowanych lekéw (p/padaczkowych, gks, hormony tarczycy) (p>0,05). Srednie
stezenie wapnia wynosito 9,85 +/-0,42 ng/ml (8,8-11).



Whioski:

U zdecydowanej wiekszosci badanych stezenie witaminy D byto w granicach normy. Mimo wystepowania wielu czynnikéw
ryzyka najprawdopodobniej prawidtowo zaplanowana dieta i suplementacja witaminy D pozwala zapobiega¢ niedoborowi
witaminy D w tej grupie chorych

2Treatment of vitamin D deficiency in postmenopausal women”
Autorzy/Authors: A. Rudenka, E.Rudenka, E.Leonchik

Introduction. Maintaining target serum levels of vitamin D is important for human health.

Purpose of work was to evaluate the effectiveness of various regimens of vitamin D supplementation for correction of vitamin D
deficiency in postmenopausal women.

Material and methods. The study was conducted in January - March 2017. 67 women (mean age 61.3 + 8.5 years) were enrolled.
Inclusion criteria: 25(OH)D level less than 20 ng/ml, no history of chronic diseases and conditions affecting metabolism of
vitamin D. The study did not include people who had previously taken vitamin D preparations. The patients included in the study
were randomized into two groups. Group | (n 32, mean age 61,1(2,8) years, mean 25(0OH)D level 13,67 (5,05) ng/ml) received
cholecalciferol in a dose of 50000 IU once a week. Patients of group Il (n 35, mean age 60,5 (2,7) years, mean 25(0OH)D level
15,71 (2,65) ng/ml) received cholecalciferol in a dose of 7000—10 000 IU daily in the form of an oily solution. There were no
statistically significant differences in age and serum vitamin D content between study groups. All patients included in the final
analysis observed the prescribed regimen of therapy.

Results.In 32 of 32 (100%) patients taking cholecalciferol at a dose of 50000 IU weekly after 8.62 weeks of intake the content of
25(0OH)D exceeded 30 ng/ml and reached the normal values (mean 25(0OH)D level was 48,71 (12,82) ng/ml).In group Il, the mean
concentration of 25(0OH)D after 8.88 weeks of administration was 30.21 (9,95) ng ml, 71.4% (27 patients) reached the target
level of serum hydroxyvitamin D.

Conclusions. The intake of vitamin 50000 IU weekly may be preferable for treating its deficiency in postmenopausal women.

»0ligofructose-enriched inulin administration increases plasma 25-hydroxyvitamin D concentration in children with celiac
disease on gluten free diet”

Autorzy/Authors: Natalia Drabiriska*

Elzbieta Jarocka-Cyrta

Department of Pediatrics,Gastroenterology and Nutrition Medical Faculty, University of Warmia in Olsztyn and Masuria, Poland
Urszula Krupa-Kozak*

*Department of Chemistry and Biodynamics of Food,Institute of Animal Reproduction and Food Researchof Polish Academy of
Sciences, Olsztyn, Poland

Introduction: Vitamin D deficiency is commonly observed in celiac disease (CD) patients, even those treated with a gluten-free
diet (GFD). Insufficient levels of 25-hydroxyvitamin D (25(0OH)D) are an indicator of reduced calcium absorption which can cause
disturbances in bone metabolism. Prebiotics, especially oligofructose-enriched inulin (OEl), were found to improve the
absorption of nutrients and vitamin D status in animal studies and in many clinical conditions in adult patients, however, their
effects in CD patients have not been described to date.

Purpose of work:To evaluate the effect of OEI on 25(OH)D status in CD children on a GFD.

Material and methods: A pilot, randomized, placebo-controlled nutritional intervention in 34 CD children (5 to 18 years of age,
Av=9.9y, 62% girls) on a strict GFD was conducted from January to April 2016. Children were randomized into a group receiving
10g of OEI (Synergy 1) or placebo (maltodextrin) for 3 months. All subjects were supplemented with vitamin D for at least 3
months before enrollment. At baseline and after intervention, plasma concentrations of 25(0OH)D, parathormon, calcium and
phosphorus were determined.

Results: At baseline, insufficient levels of 25(0OH) (<30 ng/mL) were observed in 93% children in the OEl group and 83% in the
placebo group, with average concentrations of 24.6 and 22.1 ng/mL, respectively. After a 3-months intervention, a significant
(p< 0.05) increase by 42% in 25(0OH)D concentrations was observed in the OEl group, whereas in the placebo group, only an
increasing tendency was noticed. OEl intake did not affect parathormon calcium, or phosphorus concentrations.

Conclusions: These findings show that OEl added to a gluten-free diet improves the 25-hydroxyvitamin D status in children with
celiac disease.

,Stezenie witaminy D a styl Zycia dzieci z nieswoistymi zapaleniami jelit (NZJ)”

Autorzy/Authors: Karolina Sledziriskal, Piotr Landowski2, Agnieszka Sidorkiewicz-Szlagatys2, Anna Liberek3

1 Nadmorskie Centrum Medyczne, Gdarisk

2 Klinika Pediatrii, Gastroenterologii, Hepatologii i Zywienia Dzieci GUMed

3 Zaktad Pielegniarstwa Ogdlnego, Wydziat Nauk o Zdrowiu z Oddziatem Pielegniarstwa i Instytutem Medycyny Morskiej i
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Wstep: Dzieci z NZJ stanowig grupe ryzyka niedoboru witaminy D. U chorych dochodzi do uposledzenia wchtaniania, a z ciezkim
przebiegiem choroby, hospitalizacjami, leczeniem wigze sie obnizona ekspozycja na storice, ograniczona aktywnos¢ fizyczna czy
nieodpowiednia dieta.

Cel: Ocena stopnia niedoboru witaminy D u dzieci z NZJ w zaleznosci od stylu zycia.

Materiat i metody: Badaniami objeto 109 pacjentéw (63 chtopcdw, 46 dziewczat) Oddziatu Pediatrii, Gastroenterologii,
Hepatologii i Zywienia Dzieci GUMed oraz Szpitalnego Oddziatu Ratunkowego, w tym 62 dzieci z rozpoznanym NZJ (34 z ChLC, 28
z WZJG) i 47 grupy kontrolnej (wykluczone przewlekfe schorzenia zapalne, infekcyjne, nowotworowe, immunologiczne). Sredni
wiek badanych-14,16+/-2,8(3,16-17,91)lat. Przeprowadzono badanie fizykalne, laboratoryjne (stezenie 250HD, parametry
gospodarki wapniowo-fosforanowej, stanu zapalnego), ankiete dotyczaca czestosci ekspozycji na swiatto stoneczne, aktywnosci
fizycznej, diety (program DIETA 5). Do obliczen statystycznych uzyto STATISTICA 8.0

Wyniki: Srednie stezenie 250HD u dzieci z NZJ-19,87+/-10,15 ng/ml, w grupie poréwnawczej 16,07 +/- 6,35 ng/ml. Niedobor
witaminy D (<20 ng/ml) stwierdzono odpowiednio u 59,7% grupy badanej i az 80,85% grupy poréwnawczej, stezenie 20-30ng/ml
u27,4% i 15%, 30-50ng/ml u 9,7% i 4,25%. Wykazano najwyzsze stezenie 250HD (28,24 ng/ml) w grupie oséb eksponowanej na
storice najczesciej (p<0 05). Nie wykazano zwigzku czestosci aktywnosci fizycznej ze stezeniem 250HD. Analiza diety wykazata u
dzieci z NZJ realizacje 72,5%EAR. Srednie spozycie witaminy D w diecie wynosito 91,27+/-55,07(14,24-03,4)IU, wapnia 637,4mg,
fosforu 1046mg a w grupie porownawczej odpowiednio 96,15 IU, 725,6 mg, 1206,7 mg (p>0,05).

Whioski: Ocena czynnikéw wptywajacych na stezenie witaminy D jest trudna. Potwierdzono pozytywny wptyw promieniowania
UVB na jej optymalne stezenie, nie wykazano wptywu aktywnosci fizycznej. Stwierdzono wiele btedéw dietetycznych w obydwu
grupach.

LStatus witaminy D u matki i noworodka urodzonego <32 t.c. prospektywne obserwacyjne badanie kliniczne”
Autorzy/Authors: Maria Wiliriska, Ewa Gtuszczak-ldziakowska, Magdalena Zarlenga, Kliniczny Oddziat Neonatologii SPSK im.Prof.
W.Ortowskiego CMKP Warszawa ,Czerniakowska

Justyna Czech -Kowalska, Klinika Neonatologii, Patologii i Intensywnej Terapii Noworodka Instytut “Pomnik — Centrum Zdrowia
Dziecka w Warszawie”

Marek Tatataj, Klinika Geriatrii, Chordb Wewnetrznych i Choréb Metabolicznych Kosci SPSK im.Prof. W.Ortowskiego CMKP
Warszawa ,Czerniakowska

Grzegorz Jakiel, | Klinika Pofoznictwa i Ginekologii SPSK im.Prof. W.Orfowskiego CMKP — Warszawa, Czerniakowska).

Michat Skrzypek, Slgski Uniwersytet Medyczny w Katowicach. Wydziat Zdrowia Publicznego w Bytomiu. Zaktad Biostatystyki

W Polsce wystepuje powszechny niedobdr witaminy D(wit.D) u kobiet ciezarnych i ich potomstwa urodzonego o czasie.Niewiele
jest danych dotyczacych zasobdéw wit.D u noworodkéw urodzonych przedwczesnie.Cel pracy:Ocena stanu zaopatrzenia w wit.D
noworodkéw urodzonych przedwczesnie oraz ich matek po porodzie.Materiat:69par matka—noworodek urodzony <32 tygodnia
cigzy w Klinice Neonatologii SPSK im.prof.W.Ortowskiego CMKP od 31.08.2015r do 21.09.2016.Metody:Stezenia 25-
hydroksywitaminy D 25(0OH)D)w krwi pepowinowej oraz we krwi matek oznaczano metodg elektrochemiluminescencji
Roche.Wyniki:Mediana wieku ptodowego badanych noworodkéw wynosita 29 tygodni (24-32tygodnie),a masy urodzeniowej
1100g (580-2100g). 29(42%)noworodkéw urodzito sie w <28t.c.i 40 (58%)w 29-32t.c.Srednie stezenie 25(0OH)D w krwi
pepowinowej wynosito 26,81+13,41ng/ml,we krwi matek 22,77+10,87ng/ml.Wykazano silng korelacje pomiedzy tymi dwiema
wartosciami(p<0 0001).Stezenie 25(0OH)D<30ng dI stwierdzono u 58(84,06%)matek oraz 43(62.3%)noworodkdéw, u
5(7,25%)matek i 3(4,35%) noworodkdw poziomy nie przekroczyty 10ng/ml.Stezenie 25(0OH)D u noworodka pozostawato bez
wplywu urodzeniowej masy ciata,dojrzatosci ptodowej, pory roku oraz pfci.Nie wykazano zwigzku pomiedzy stezeniem 25(OH)D
u matki a czasem trwania cigzy.Suplementacja wit.D w czasie cigzy w sposdb istotny podwyzszata stezenie25(OH)D i we krwi
matki 26.29+9.89vs17.49+9.29p=0.0006 i we krwi pepowinowej31.60+13,61ng/ml vs 20.06+8.69ng/ml,p=0.0005.Istotnie wyzsze
stezenie 25(0OH)D obserwowano u matek suplementujacych réwnoczesnie DHA(25.55+11.86ng/ml vs
19.44+8.91ng/ml,p=0.0192. Wnioski:Niedobory wit.D wystepujg u wiekszosci noworodkdw urodzonych przedwczesnie oraz ich
matek w chwili porodu niezaleznie od czasu trwania cigzy.Odpowiednia suplementacja wit.D w okresie cigzy korzystnie wptywa
na zasoby ustrojowe wit.D u matek,i ich potomstwa. Nalezy rozwazy¢ oznaczanie 25(0OH)D u noworodkéw urodzonych
przedwczesnie celem ustalenia optymalnej dawki wit.D.

,Are the immunological consequences of achieving vitamin D sufficiency through supplementation versus UV irradiation
comparable?”

Autorzy/Authors: Kylie A Morgan 1, 2, Catherine M Hawrylowicz 2, Antony R Young 1

1 St John’s Institute of Dermatology, Department of Medical and Molecular Genetic, Guy’s Hospital, SE1 9RT

2 Asthma, Allergy and Lung Biology Department, King’s College London, Guy’s Hospital, SE1 9RT

Introduction: The association between low vitamin D status and certain disease states (diabetes, MS etc.) is well documented.
However, the relationship between the route of vitamin D (VD3) supplementation, either through UVR exposure or through



dietary supplementation, has not been fully dissected. The main source of VD3 is through cutaneous synthesis in response to
UVR exposure, however, there are additional molecules in the skin that act as photoreceptors which may impact upon systemic
immunoregulation.

Purpose of work: Through the IMMUNI-D study we have investigated whether oral VD3supplementation and exposure to solar
simulated UVR induce comparable systemic changes to the immune system.

Materials and Methods: 27 healthy volunteers, who were VD3 insufficient (<50nmol L 25(0OH)D) were randomly assigned to a
subgroup to receive either sub-erythemal UVR treatments (1.25 SED, twice weekly for 4 weeks (10 SED total) of whole body
solar simulating radiation), oral VD3 supplementation (4000 IU VD3 per day for 28 days) or no intervention. Changes in serum
25(0OH)D were determined weekly through LC/MS/MS. Phenotypic immunological variables, such as major cell population
frequency and markers of activation were assessed through multicolour flow cytometry.

Results: The UVR exposure and VD3 supplementation resulted in a very substantial and comparable improvement of VD3 status,
from insufficiency to sufficiency. The endpoints of major cell frequency and activation as determined through flow cytometry
were assessed.

Conclusions: The majority of endpoints showed little variation across the subgroups at base line, or after treatment, with
analysis on-going. The results of this project have consequences for public health, photoprotection and dietary
supplementation.

LInfluence of polymorphism of the Vitamin D receptor gene on the development of placental disorders in pregnant woman”
Autorzy/Authors: Manasova G.S.1, Zelinsky A.A.2, Didenkul N.V.3, Makshaeva E.T.4

1IMD, PhD, as. Prof., Odessa State National Medical University;2MD, Prof, Odessa State National Medical University;3resident,
Clinical Hospital Ne1, Odessa City, 4PhD Biology,Odessa Diagnostic Center "Eugenica”

Introduction. There was a lot of data on the role of vitamin D and vitamin D receptors in the development of placental disorders.
An important role in the mechanism of development of these disorders is played by the polymorphism of the vitamin D receptor
gene.

Objective. To study the polymorphism of the vitamin D receptor (VDR) gene in women with placental disorders and in healthy
pregnant women.

Materials and methods. The 2 groups of pregnant women were examined: 1 group - 54 pregnant women with placental
disorders, 2 group - 80 healthy pregnant women. Polymorphisms of the genes VDR in the blood of pregnant women were
studied by a molecular genetic method.

Results. In the group of patients with placental disorders, the A/G VDR

genotype was more common (RR =1.96 Cl 1.43-2.69 OR = 3.8 Cl 2.1-6.8).

In pregnant women with A/G VDR genotype, placental insufficiency was more frequent (RR = 2.1 Cl1.0-6.6, OR =3.7 Cl 1.1-13.1)

,0ligofructose-enriched inulin administration increases plasma 25-hydroxyvitamin D concentration in children with celiac
disease on gluten free diet”

Autorzy/Authors: Natalia Drabiriska - Department of Chemistry and Biodynamics of Food, Institute of Animal Reproduction and
Food Research, Polish Academy of Sciences, Tuwima 10 Str., 10-748 Olsztyn, Poland

Elzbieta Jarocka-Cyrta - Department of Clinical Pediatrics, Faculty of Medical Science, University of Warmia & Mazury,
Oczapowskiego 2, Str., 10-719 Olsztyn

Urszula Krupa-Kozak - Department of Chemistry and Biodynamics of Food, Institute of Animal Reproduction and Food Research,
Polish Academy of Sciences, Tuwima 10 Str., 10-748 Olsztyn, Poland

Introduction: Vitamin D deficiency is commonly observed in celiac disease (CD) patients, even those treated with a gluten-free
diet (GFD). Insufficient levels of 25-hydroxyvitamin D (25(OH)D) are an indicator of reduced calcium absorption which can cause
disturbances in bone metabolism. Prebiotics, especially oligofructose-enriched inulin (OEl), were found to improve the
absorption of nutrients and vitamin D status in animal studies and in many clinical conditions in adult patients, however, their
effects in CD patients have not been described to date.

Aim: To evaluate the effect of OEl on 25(0OH)D status in CD children on a GFD.

Material and methods: A pilot, randomized, placebo-controlled nutritional intervention in 34 CD children (5 to 18 years of age,
Av=10y, 62% girls) on a strict GFD was conducted from January to April 2016. Children were randomized into a group receiving
10g of OEI (Synergy 1) or placebo (maltodextrin) for 3 months. All subjects were supplemented with vitamin D for at least 3
months before enrollment. At baseline and after intervention, plasma concentrations of 25(0OH)D, parathormon, calcium and
phosphorus were determined.

Results: At baseline, insufficient levels of 25(0H)D (<30 ng/mL) were observed in 93% children in the OEl group and 83% in the
placebo group, with average concentrations of 24.6 and 22.1 ng/mL, respectively. After a 3-months intervention, a significant
(p< 0.05) increase by 42% in 25(0OH)D concentrations was observed in the OEl group, whereas in the placebo group, only an
increasing tendency was noticed. OEl intake did not affect parathormon, calcium, or phosphorus concentrations.



Conclusions: These findings show that OEl added to a gluten-free diet improves the status of 25(OH)D in children with CD.
Funding: 2016/21/N/NZ9/01510

»Stan zaopatrzenia w witamine D u pacjentéw z chorobami tarczycy w miesigcach letnich”
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Wstep

W kontekscie plejotropowego dziatania witaminy D przedmiotem badan naukowych jest jej wptyw na schorzenia tarczycy.
Szczegdlnie dotyczy to autoimmunologicznych chordb tarczycy: Hashimoto i Graves’a, ktore stanowig istotny problem
epidemiologiczny.

Metodologia

Do niniejszego badania naukowego rekrutowano od czerwca do wrzesnia 2017 r. doroste osoby z chorobami tarczycy (lub
diagnozowane w ich kierunku). Kazdy z uczestnikdw wypetnit kwestionariusz dotyczacy m.in. wywiadu chorobowego,
suplementacji witaminy D i ekspozycji na $wiatto stoneczne. Od badanych oséb pobrano krew celem oznaczen laboratoryjnych.
Wyniki

Zrekrutowano ponad 200 pacjentéw w wieku 18-74 lat ($Srednia ok. 43 lat, 90% ponizej 65 roku zycia), w ponad 85% kobiet, ok.
90% w warunkach ambulatoryjnych.

Wsrdd oséb z rozpoznang chorobg tarczycy ok. 60% badanych podawato stosowanie L-tyroksyny, 18% diagnoze choroby
Hashimoto, 18% wola guzkowego, 10% rozpoznanie nadczynnosci tarczycy (z tego czes¢ - leczenie tyreostatykiem).

Srednie stezenie 25(0OH)D wyniosto okoto 27 ng/ml. Wéréd ok. 17% badanych stwierdzono niedobér (stezenia <20 ng/ml), u
potowy niedostateczne zaopatrzenie w witamine D (stezenia w zakresie 20-30 ng/ml), za$ jedynie u jednej trzeciej zalecane
stezenia kalcydiolu (>30 ng/ml).

Potowa badanych potwierdzita stosowanie suplementacji cholekalcyferolem; stezenia 25(OH)D wsrdd tych uczestnikdw byty
istotnie wyzsze niz u pozostatych.

Whnioski

Niedobdr witaminy D wystepuje u istotnego odsetka pacjentdéw z chorobami tarczycy nawet w miesigcach charakteryzujgcych
sie wysoka iloscig promieniowania ultrafioletowego typu B i mimo stosowania suplementacji. Celem zapewnienia prawidtowego
stanu zaopatrzenia w witamine D u pacjentéw ze schorzeniami tarczycy wskazana jest powszechna, catoroczna suplementacja i
okresowa kontrola laboratoryjna.

LSuplementacja witaming D podczas treningu zdrowotnego obniza poziom cholesterolu u kobiet po 60 roku zycia”
Autorzy/Authors: Jakub Kortas Akademia Wychowania Fizycznego i Sportu im. Jedrzeja Sniadeckiego w Gdarisku, Wydziat
Turystyki i Rekreacji, Gdarisk, Polska

Krzysztof Prusik Akademia Wychowania Fizycznego i Sportu im. Jedrzeja Sniadeckiego w Gdarisku, Wydziat Turystyki i Rekreacji,
Gdarnisk, Polska

Katarzyna Prusik Akademia Wychowania Fizycznego i Sportu im. Jedrzeja Sniadeckiego w Gdarisku, Wydziat Turystyki i Rekreacji,
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W skdrze witamina D3 jest syntetyzowana z cholesterolu. W zwigzku z tym zasadne jest pytanie czy istnieje mechanizm
sprzezenia zwrotnego, ktory kontroluje poziom cholesterolu we krwi. W niniejszym badaniu zbadano wptyw suplementacji
witaming D3 na stezenie lipidéw w surowicy kobiet po 60 roku zycia.

W eksperymencie wzieto udziat 66 kobiet po 60 roku zycia. Zostaty podzielone na 2 grupy. Pierwsza grupa (NWD, n=35) wzieta
udziat w 12 tygodniowym cyklu treningu Nordic Walking oraz otrzymywata witamine D3 (40001U/dziennie). Druga grupa byta
kontrolng, nie uczestniczyta w treningu oraz nie przyjmowata witaminy D3.



Poziom cholesterolu catkowitego (TC), lipoprotein wysokiej gestosci (HDL)-cholesterolu (HDL-C), lipoprotein niskiej gestosci (LDL)
- cholesterolu (LDL-C), tréjglicerydéw (TG) oraz 25-hydroksywitaminy D (25-OH-D3) okreslono w przed i po cyklu treningowym.
W wyniku przeprowadzonego badania w grupie NWD zaobserwowano statystycznie istotny spadek poziomu TC 229+36 vs
208127 (p<0 05) oraz LDL-C 135430 vs 121+32. Ponadto suplementacja powodowata znaczny wzrost we krwi 25-OH-D3 (2148 vs
38+14).

Podsumowujac, zmiany w profilu lipoproteinowym obserwowane w tym badaniu sugerujg, ze efekt regularnych éwiczen
fizycznych na profil lipoproteiny moga wigza¢ sie z poziomem witaminy D3.

»Czy witamina D moze modulowaé odpowiedz na stres w tuszczycy?”

Autorzy/Authors: Wierzbicka Justynal, Purzycka-Bohdan Dorota2, Anna Piotrowskal, Szczerkowska-Dobosz Aneta2, Zieliriski J3,
Zmijewski Michat A1.
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3 Katedra i Klinika Chirurgii Onkologicznej, Wydziat Lekarski, Gdariski Uniwersytet Medyczny, Gdarisk

Aby efektywnie petnié réznorodne funkcje, komorki skory produkujg szereg neuropeptyddéw, hormonéw (CRH, ACTH itp.) oraz
innych aktywnych czgstek (witamina D). Wykazano, ze w skérze ulegajg ekspresji wszystkie elementy osi przysadkowo-
podwzgdrzowo-nadnerczowej (ang. HPA), ktére umozliwiajg miejscowg odpowiedz na stres. Wiadomo réwniez, ze stres moze
przyczyniac sie do zaburzenia prawidtowego funkcjonowanie skéry oraz naskérka, czego objawem jest szereg choréb
dermatologicznych.

W naszych wczesniejszych badaniach wykazalismy, iz witamina D moze wptywac na ekspresje elementéw osi HPA w
keratynocytach. Celem prezentowanej pracy jest wskazanie potencjalnych celéw dla witaminy D w modulacji ekspresji skérnego
analogu osi HPA w tuszczycy.

Ekspresje wybranych elementéw osi HPA (CRHR1 oraz NR3C1) w skorze tuszczycowej poréwnano do ekspresji w skérze
pochodzacej od 0séb zdrowych przy wykorzystaniu techniki Real-Time PCR. W naszych badaniach zaobserwowalismy istotne
obnizenie poziomu mRNA dla receptoréw CRH (CRHR1) oraz glikokortykoidéw (NR3C1) w skorze tuszczycowej. Natomiast
inkubacja fragmentéw skéry zdrowej z 0,1 UM 1,25(0H)2D3 przez 24 h, prowadzita do podwyzszenia immunoreaktywnosci
charakterystycznej dla biatek CRHR1 i GR w naskérku. Dodatkowo przy wykorzystaniu techniki Western Blot wykazalismy, ze
preinkubacja linii pierwotnej keratynocytéw (HPEKp) 0,1 uM 1,25(0H)2D3 przez 24 h, podwyzsza poziom CRHR1 zaréwno w
komoérkach traktowanych CRH jak i nie traktowanych. Wyniki te sugeruja, ze witamina D moze uwrazliwiaé¢ komorki
keratynocytow na dziatanie CRH.

Wydaje sie, iz zaobserwowane obnizenie ekspresji CRHR1 i NR3C1 w biopsjach tuszczycowych mogg sugerowac zaburzenie
funkcji skérnego analogu osi HPA w przebiegu choroby. Natomiast witamina D3 moze byc istotnym regulatorem ekspresji
elementéw osi sHPA, przywracajagcym homeostaze w zmienionej tuszczycowo skorze. Warto podkresli¢, ze interakcja miedzy
elementami osi HPA oraz witaming D w tuszczycy wymagajg dalszych badan.

»Witamina D3 25 (OH) u pacjentéw z dng moczanowg - badanie pilotazowe (ang: Vitamin D3 25 (OH) levels in gouty patients-
a pilot study)”

Autorzy/Authors: Edyta Biernat-Katuza - 1.Poradnia Reumatologiczna, ORLIK, Warszawa 2.Centrum Medycyny Zywienia i Stylu
Zycia, ORLIK, Warszawa;

Naomi Schlesinger- 3. Department of Medicine, Rutgers- Robert Wood Johnson Medical School, New Brunswick, United States
Katarzyna Kataska -2.Centrum Medycyny Zywienia i Stylu Zycia, ORLIK, Warszawa; Karolina Wiertel 4-AWF, Warszawa

Wprowadzenie: Niedobory witaminy D jest powaznym ogdlnoswiatowym problemem. Zwigzek pomiedzy witaming D3 a
podwyzszonym stezeniem kwasu moczowego jest kwestionowany.

Cel: Ocena stezenia witaminy D3 u pacjentéw z dng moczanowg

Metody: Retrospektywnie przeanalizowano 60 historii choréb pod wzgledem: BMI, cisnienia tetniczego, choroby
niedokrwiennnej serca, hiperglikemii/ cukrzycy typu 2 i dyslipidemii oraz badan: wit. D3, kwas moczowy, kreatynina z GFR,
glukoza oraz lipidogram.

Wyniki: Analizg objeto historie choréb 19 kobiet i 41 mezczyzn w wieku od 25 do 80 lat. Pacjentéw podzielono na dwie 30-
osobowe grupy: grupe 1 — Dna moczanowa i grupa 2 — Kontrola. U pacjentéw z dng moczanowg 26,7% miato prawidtowa mase
ciata, nadwage 33,3% a 40% otytos¢. W grupie kontrolnej odpowiednio: 33,3%, 40% i 26,7%.

Choroby wspétistniejace w grupie 1 vs grupie 2 stwierdzono: nadci$nienie tetnicze 36,7% vs 16,7%,; dyslipidemie 90% vs
3,3%;hiperglikemie 16,7% vs 23,3%; cukrzyce typu 2 13,3% vs 3,3%; chorobe niedokrwienng serca 16,7% vs 6,7%. U 16,7%
chorych na dne nie stwierdzono choroby wspétistniejgcej w poréwnaniu do 23,3% w grupie kontrolnej.

Pod wzgledem laboratoryjnym w obu grupach stwierdzono w grupie dny moczanowej vs grupa kontrolna: srednie stezenia
kwasu moczowego 7,5 vs 5,4 mg/dL; witaminy D3 25(0OH) 17,86 vs 21,14 ng/ml.



Whnioski: Badanie wykazato nizsze stezenia witaminy D3 25(OH) u pacjentéw z dng moczanowg w poréwnaniu do grupy
kontrolnej, ktéra i tak byta niedoborowa. Nasze badanie sugeruje mozliwy zwigzek pomiedzy witamina D3 a kwasem
moczowym.

W celu oceny wptywu niskich stezert witaminy D3 na metabolizm puryn oraz czy suplementacja witaming D3 powinna by¢
elementem wspomagajacym terapie dny moczanowej- potrzebne jest przeprowadzenie randomizowanych badan kontrolnych.
Literatura:

Metabolism. 2014 January ; 63(1): . doi:10.1016/j.metabol.2013.09.018.

LIreatment with methotrexate (MTX) as a potential risk factor for vitamin D deficiency in patients with juvenile idiopathic
arthritis”
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Puropse: To evaluate the prevalence of vitamin D deficiency in and children with juvenile idiopathic arthritis (JIA), and to
determine associations between vitamin D status and clinical factors, laboratory traits and medical therapy, including
methotrexate (MTX) and oral or intravenous glucocorticosteroids (GCS).

Methods: This was a retrospective study conducted in a group of 189 children and adolescents (113 girls, 76 boys) aged 3—-17.7
years (mean 12.1 + 3.9) with different manifestations of juvenile idiopathic arthritis (JIA) (oligoarticular, 49%; polyarticular, 44%;
systemic, 7%). Anthropometry, clinical status, serum concentrations of 25-hydroxyvitamin D (25-OH-D), calcium (Ca), phosphate,
total alkaline phosphatase, erythrocyte sedimentation rate (ESR) and C-reactive protein (CRP) were assessed.

Results: Mean 25-OH-D level was 16.4+8.9 ng/ml. Deficient 25-OH-D level (<20 ng/ml) was found in 67.2% and was independent
of sex, disease manifestation, CRP, ESR, ALP or PO4 levels; but 25-OH-D correlated inversely with BMI (R=-0.195). Higher doses
of MTX were associated with lower 25-OH-D levels (R=-0.34) whereas no such effect was found for GCS treatment. Serum total
Ca was significantly lower in patients treated with GCS (p=0.004), MTX (p=0.03) and combined GCS/MTX (p=0.034).

Conclusions: The majority of JIA patients are vitamin D deficient, independently of clinical manifestation or inflammatory
markers. Methotrexate therapy appears a iatrogenic factor leading to lower 25-OH-D levels, but underlying mechanisms are
unclear. Glucocorticosteroids may have no significant influence on vitamin D status in JIA, despite a negative effect on
calcium/phosphate metabolism. Our data suggest a need of vitamin D supplementation in children with JIA treated with MTX.

«Wzajemny stosunek metabolitéw 25(OH)D3 i 24,25(0H)2D3 w ocenie zapotrzebowania organizmu w witamine D”
Autorzy/Authors: Konrad Kowalski, Laboratorium Diagnostyczne Masdiag, Masdiag Sp. z o.0., ul. Zeromskiego 33, 01-882
Warszawa;

Rafat Rola, Laboratorium Diagnostyczne Masdiag, Masdiag Sp. z o.0., ul. Zeromskiego 33, 01-882 Warszawa;
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Wstep

Oznaczenie stezenia witaminy D w organizmie jest sformutowaniem bardzo ogdlnikowym i tak naprawde pod pojeciem tym
nalezy rozumie¢ pomiar stezen szeregu jej metabolitdw, z ktdrych najwazniejsze to: kalcydiol, czyli 25(0H)D, bedacy sumg stezen
25(0OH)D3 i 25(0OH)D2 — podstawowy parametr definiujgcy zaopatrzenie organizmu w aktywng forme witaminy D. Synteza
aktywnej metabolicznie formy 1,25(0OH)2D (kalcytriolu) podlega scistej kontroli - wysokie stezenie kalcytriolu indukuje wzrost
aktywnosci enzymu 24-hydroksylazy, ktdra dziatajac zaréwno na formy 25(OH)D jak i 1,25(0H)2D, prowadzi do powstania
odpowiednich katabolitéw: 24,25(0H)2D oraz 1,24,25(0OH)3D. Reakcja 24-hydroksylacji stanowi wazny mechanizm
zapobiegajgcy zatruciu witaming D. Dodatkowo, postugujac sie wzajemnym stosunkiem 25(OH)D : 24,25(0OH)2D3 jestesmy w
stanie w petniejszy sposéb ocenic skutecznos¢ stosowanej suplementacji — mozemy stwierdzi¢ czy stosowana dawka jest
odpowiednio dobrana i czy dziata w sposob efektywny.

Metodologia badawcza

Badania nad wzajemnym stosunkiem stezern metabolitéw 25(0OH)D3 i 24,25(0H)2D3 w prdbkach suchej kropli krwi,
przeprowadzono na grupie liczgcej 350 ochotnikéw obu pfci. Analizy wykonano z wykorzystaniem wysokosprawnej
chromatografii cieczowej sprzezonej z tandemowym spektrometrem mas.

Wyniki

Wraz ze wzrostem stezenia 25(0OH)D3, maleje stosunek 25(0OH)D3:24,25(0H)2D3, co wynika ze zwiekszonego procesu eliminacji
witaminy D z organizmu. Parametr ten moze stanowi¢ biomarker katabolizmu, co pozwoli na potencjalne wykrycie pacjentéw o
wysokim niedoborze witaminy D, a takze na dobranie optymalnej dawki suplementu. Na podstawie uzyskanych wynikow
ustalono wewnatrzlaboratoryjne normy, pozwalajgce ocenié, czy proces eliminacji witaminy D zachodzi w sposéb
zrownowazony.



»Walidacja oznaczer metabolitéw witaminy D w suchej kropli krwi”
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Wstep

Celem prezentowanych badan byta walidacja opracowanej metody oznaczenia metabolitéw witaminy D w tzw. suchej kropli krwi
(ang. dried blood spot — DBS) z wykorzystaniem wysokosprawnej chromatografii cieczowej sprzezonej z tandemowg
spektrometrig mas (LC-MS/MS). DBS uzyskuje sie poprzez uzyskanie krwi wtosniczkowej z opuszka palca oraz zebranie na
specjalnie przygotowanga bibute. Wykorzystujgc doswiadczenia z pracg na materiale w postaci DBS opracowano oraz
zwalidowano metode ilosciowych oznaczen catego profilu metabolitéw witaminy D obejmujacego: 25(0OH)D2, 25(0H)D3,
24,25(0H)2D3 oraz epi-25(0H)D3.

Metodologia

Przeprowadzone badania walidacyjne obejmowaty m. in. testy stabilnosci materiatu badanego, przydatnos¢ DBS dla
kolekcjonowania krwi pobranej wczesniej na antykoagulant, wptywu jakosci pobrania na wynik analityczny oraz szeroko
zakrojone badania poréwnawcze pomiedzy DBS a oznaczeniami wykonywanymi z surowicy krwi technikg LC-MS/MS.

Wyniki

Badania dowiodty ze materiat w postaci suchej kropli krwi dla oznaczen witaminy D moze by¢ przechowywany oraz
transportowany ponad miesigc (nawet w temperaturze pokojowej oraz przy ekspozycji na promienie stoneczne) bez istotnego
wplywu na poziom metabolitéw witaminy D. Testy walidacyjne podkreslity kluczowe znaczenie jakosci pobrania materiatu na
uzyskany wynik analityczny. Optymalna objetos¢ jednorazowo naniesionego materiatu dajgca wynik najblizszy stezeniu w
surowicy wyniosta 50 ul. Badanie pordwnawcze miedzy DBS a surowicg wykazato, ze stezenie metabolitéw w suchej kropli krwi
jest statystycznie nizsze o 5-15%. Dla kropli krwi o objetosci mniejszej niz 20 ul, réznice moga siega¢ nawet 25%.

Whnioski

Sucha kropla krwi wydaje sie bardzo obiecujagcym materiatem badanym pozwalajgcym na szybkie, tatwe oraz niewymagajace
przeprowadzenie pobrania wielu oséb jednoczesnie. Jest ona réwniez jedynym z niewielu nieinwazyjnych sposobdéw na
okreslenie poziomu metabolitéw witaminy D u noworodkéw.

»0cena wpltywu suplementacji witaminy D3 na profil metabolitéw witaminy D u kobiet chorych na autoimmunizacyjne
zapalenie tarczycy Hashimoto”

Autorzy/Authors: Rafat Rolal, Ewa Trusewicz2, Konrad Kowalskil

1 Laboratorium Diagnostyczne Masdiag, Masdiag Sp. z o.0., ul. Zeromskiego 33, Warszawa

2 Poradnia dietetyczna - Dieta i Fitness, ul. Putawska 117/8, Warszawa

Cel badan:

Celem badania jest okreslenie roznic w metabolizmie witaminy D3 w odpowiedzi na suplementacje w grupie chorych na zapalenie
tarczycy Hashimoto wzgledem osdéb zdrowych.

Metodologia badawcza:

Do badan zakwalifikowano 100 kobiet niesuplementujgcych witaminy D, w wieku od 21 - 50 lat. Pierwsze pobranie surowicy (5
ml krwi zylnej) przeprowadzono w kwietniu 2017 roku. Od dnia pobrania pacjentki miaty przyjmowac¢ codziennie przez kolejne
2,5 miesigca dawke 4000 jednostek witaminy D3 (Molekin D3 Forte). Na drugie pobranie zgtosity sie 73 ochotniczki,
odpowiednio 41 z grupy badanej oraz 32 z grupy kontrolnej. Profil metabolitéw witaminy D obejmowat iloSciowe oznaczenia:
25(0OH)D3, 25(0H)D2, epi-25(0OH)D3 oraz 24,25(0H)2D3. Oznaczenia metabolitéw witaminy D w surowicy wykonano technikg
LC-MS/MS.

Wyniki:

Bazowy poziom catkowitej witaminy 25(OH)D, bedacego suma 25(0OH)D3 i 25(0H)D2, byt bardzo zblizony w grupie badanej (19,9
+ 7,8 ng/mL) w odniesieniu do kontrolnej (17,9 + 7,5 ng/mL). Réwniez po okresie suplementacji obie grupy cechowaty
podobnymi poziomami 25(0OH)D osiggajac odpowiednio 36,1 + 8,4 ng/mL oraz 37,1 £ 7,9 ng/mL. Réznice w odpowiedzi na
suplementacje pomiedzy grupami dla 25(OH)D znaleziono w procentowym indywidualnym wzroscie poziomu. U kobiet w grupie
badanej poziom 25(0OH)D wzrdst sSrednio o 119%, podczas gdy u kobiet w grupie kontrolnej o 164%. Wykryto rowniez bardzo
silng korelacje pomiedzy poziomami 25(0OH)D3 wzgledem 24,25(0H)2D3. Stosunek 25(0OH)D3 : 24,25(0H)2D3 okazat sie bardzo
uzytecznym parametrem oceny efektywnosci suplementacji. Korelacja pomiedzy poziomem 25(0OH)D3 wzgledem epi-25(0OH)D3
okazata sie by¢ réwnie silna co 24,25(0H)2D3, ulegajac ostabieniu po suplementacji.



Podsumowanie:
Przeprowadzone badania wskazuja na stabszg odpowiedz na suplementacje u oséb chorych na zapalenie tarczycy Hashimoto.

Jednoczesnie podkreslajg uzytecznos¢ oznaczen stosunku 25(0OH)D3 : 24,25(0H)2D3 jako parametru pozwalajacego na ocene

efektywnosci suplementacji.



