Vitamin D, Horcik

Mgr. Sarka Novotna
Email: sarka@novotny.cz



Otazky k minulé prednasce?

* Doplnky stravy x lécCiva?
* Q10, selen, chrom, omega-3

* Pro Nutricni terapeuty je nezbytné umeét se
zorientovat v nepreberném mnozstvi doplniku

stravy



KVALITA

* Jak poznam kvalitni doplnék stravy?
* Co by mé mélo zajimat?



Vitamin] )




Co vim o vitaminu D?



Publikace o “vitaminu D” v nazvu
nebo abstraktu (www.Pubmed.gov)
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,femné obdobi“

“Zlaty vék” vyzkumu
vitaminu D




Vitamin D

Jedna se o skupinu steroidnich latek, které se
nazyvaji kalciferoly

Vitamin rozpustny v tucich

Nejvyznamnejsi formy jsou vitamin D,
(ergokalciferol) a vitamin D5 (cholekalciferol)

Vitaminy D vznikaji z prekurzoru (nevykazuji
fyziologickeé ucinky), které nazyvame provitaminy

provitamin D,: ergosterol
provitamin D;: 7-dehydrocholesterol
V organismu se vitamin D uchovava 2 - 4 mésice



Vyskyt a zdroje

Vitamin D2 (ergokalciferol)

* Spolecné s ergosterolem se nachazi predevsim v potravinach rostlinného plvodu

Vitamin D3 (cholekalciferol)

* Cholekalciferol se vyskytuje v potravinach zZivoc¢isSného plivodu, kde se vyskytuje
také 7-dehydrocholesterol (prekurzor cholekalciferolu) a dalsi pfislusné metabolity

* Vitamin D; se vyskytuje zejména v oleji z rybich jater, mensi mnoistvi obsahuje
vajecny zloutek, mléko, maslo



Vitamin D v potravinach
Potravina 100 g Vitamun D (TU) Potravina 100 g Vitamin D (TU)

Ryby MIléko a mlécné vyrobky
Uhot 1600 Emental 120
Sled 020 Gouda 40
Sproty 520 Maslo 40
Lozos 480 Slehacka 40
Sardinka 400 Parmezan 24
Tunak 240 Hermelin 12
Platyz 120 Tvaroh tuény 8
Makrela 120 Jogurt bily 3,5% 24

Pozn. IU (internationlal units, mezinarodni jednotka)
Konverze jednotek vitaminu D: 1 ug = 40 IU a obracené 11U =

0,025 g




* Pozn. IU (internationlal units, mezinarodni
jednotka)

 Konverze jednotek vitaminu D: 1 ug=401U a
obracene 11U = 0,025 pug



Vitamin D,

* Zatimco vitamin D, je obsazen zejména v potrave rostlinného
pUvodu nebo pochazi z preparatl pouzivanych pro
suplementaci, vitamin D si lidsky organismus muze
syntetizovat v kuzZi z jeho prekurzoru (provitaminu) 7-
dehydrocholesterolu (v epidermis a dermis) vlivem slunecniho
zareni



Vitamin D,

Produkce vitaminu D, v kuzi zavisi na nékolika faktorech. Mezi né patfi:

expozice slunecnimu zareni (nejvice mezi 10. a 15. hodinou)
délka slunéni

rocni obdobi (intenzita sluneéniho zareni na riiznych mistech planety
béhem roku vyznamneé kolisa, vliv ma velikost uhlu, pod kterym slunecni
paprsky dopadaji na zemi, v nasich zemépisnych sirkach je v zimé vlivem
ostrého uhlu zenitu intenzita slunecniho zareni nizsi)

zemepisna Sirka (Udaje z literatury zabyvajici se zkoumanim syntézy
vitaminu D v zavislosti na zemépisné Sifce nejsou zcela jednotné, dle
veétsSiny z nich se vSak vitamin D tvori méné v urovnich nad 35° — 40°
severni zemépisné Sirky a 35° — 40° jizni zemépisné Sirky (zemépisné Sirky
vzdalenéjsi od rovniku) v zavislosti zejména na rocnim obdobi, v zimé je
tedy potreba delsi expozice slune¢nimu zareni, aby doslo ke vzniku
stejného mnoistvi vitaminu D jako v 1ét&; CR se nachdazi mezi 48° - 50° s.3.)



Faktory ovliviujici syntézu vitaminu D - pokracovani

* pigmentace kuze (u lidi s vySSi pigmentaci je potfeba delsi
slunecni expozice, problém muze vzniknout u lidi s tmavou
pleti, kteri se prestehuji do oblasti, kde je nizsi intenzita
slunecniho zareni a zejména v zimé u téchto lidi snadnéji
dochazi k deficitu vitaminu D)

* mira ochrany proti slunecnimu zareni (obleceni, ochranné
prostredky majici slunecni protekcni faktor (SPF) napt. 8,
snizuji pranik UV zareni o 95 %, pfi SPF 15 je snizeni 98 %)

e znecisténi ovzdusi
 oblachost

» veék, kdy starSi organismus si muze vytvorit jen 30 % vitaminu
D ve srovnani s organismem mladym



Vitamin D, - produkce

* Vice nez 90 % vitaminu D se ziskava prave slunecnim ozarenim

e Pokud je vice UVB fotonl absorbovano v dermis a epidermis, provitamin
D, je konvertovan na neucinnou slou€eninu vitaminu D (tachysterol a
lumisterol). Z toho vyplyva, Ze nadmérna expozice UVB zareni nevede
k excesivni produkci vitaminu D

®*  Pozn.. Napriklad dle doktora Holicka staci vystavovat 6 — 10 % svého téla (predlokti, oblicej)
slunci po dobu 5 — 30 min (zalezi na roénim obdobi, zemépisné Sifce, pigmentaci k(ize) mezi
10. a 15. hodinou 2krat tydné k dosahnuti dostatecné syntézy vitaminu D. Dle Brodyho
bychom méli byt denné na slunci alespon 20 minut.V zimnim obdobi je v nasi zemépisné Sirce
ovsem mnozstvi ultrafialového zareni nékolikanasobné mensi nez v 1été, tudiz je potreba delsi
expozice slune¢nimu zareni.



Slunce dodava 90 % celkového
vitaminit D

30 min vystaveni celého
téla slunci = 1kg lososa!

30 min

M



Metabolismus

Metabolismus vitaminu D zahrnuje jeho konverzi na nékolik
riznych hydroxylovanych produktu. Jelikoz je biologicky
inertni, musi podstoupit dve hydroxylace — v jatrech

a ledvinach, aby se stal biologicky aktivnim

1-hydroxylace

Po premisténi vitaminu D2 a D3 do jater — jejich hydroxylace
na C-25 za vzniku 25-hydroxykalciferolu (kalcidiolu)

1,25 — hydroxylace - ledviny

aktivni formou vitaminu D je 1,25-dihydroxyvitamin D

Nejvyznamneéjsi je hydroxylace na C-1 za vzniku 1,25-
dihydroxyvitaminu D (kalcitriolu, jedna se vlastné o steroidni
hormon), ktery je povazovan za aktivni formu vitaminu D a ma
kratky polocas obratu (asi 4 hodiny)



Metabolismus vitaminu D
JATRA

25-hydroxylaza

1-hydroxylaza 24-hydroxylaza

vitamin D Kalcitriol 24,25-(0OH),-D
1,25-(OH),-D

cholekalciferol G IT
&
°1~7 teplo
KUZE UV zareni

\ chnlekalc&ferul

7-dehydro-cholesterol
Y ergokalcifero E start sideshow




V tucich rozpustny vitamin - D

Intestine

Vitamin D: Stimuluje
absorpci vapniku a
fosforu ve streve,
Ovliviiuje ukadani
vapniku do kosti, jeji

/) 25(0H)D < ?
/ \. | formovani a

Calcium homeostasis: Antl.-cancer eff?cts:. suDie|::.:‘lec:]ts 1 O 0/0 m I ne ral IZaCI .
PR

sncreases Ca and P +Inhibits cell proliferation

absorption sInduces apoptosis . H

«ncreases bone nduces cell differentiation Excretion VI IV N a fU n kCI

mineralization . . .
+Inhikits angiogenesis
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/—D centralniho nervového

systemu.

CYP24



Fortifikace vitaminem D

e VeétSina potravin obsahuje velmi malé mnozstvi vitaminu D, a
proto nékteré zeme zacaly s fortifikaci mléka, coz prakticky
vymytilo détskou krivici. Mimo mléka se fortifikuji také
margariny, obiloviny (zejména snidanoveé cerealie) i dzusy. K
fortifikaci jsou vyuzivany obé formy vitaminu D. Nékteré
potraviny mohou byt nepfimo obohaceny v dusledku
obohacovani krmiva vitaminem D

* Potraviny v Ceské republice nejsou bézné fortifikovany
vitaminem D



Doporuceny prijem vitaminu D

Je pouze stanovena hodnota Al (adekvatni prijem) - Al predstavuje takové
mnozstvi, které pravdépodobné pokryje potreby vsech lidi bez ohledu na

vék a pohlavi. V Ceské republice byl zvefejnén pouze navrh doporuéenych
davek vitaminu D

Americka doporuceni Al z roku 1997 byla nizsi nez dnesni doporuceni

V listopadu v roce 2010 vydal Institut mediciny Narodni akademie véd v
USA (IOM) nové doporuceni pro suplementaci vapnikem a vitaminem D
(,,Dietary reference intakes for calcium and vitamin D“ 2010). Dle tohoto
doporuceni by DDD mély byt vyssi. Doporucuji od 1 do 70 let 15 pg/den,
nad 70 let 20 pg/den (800 IU). Podle téchto doporuceni je horni limit pro
prijem 100 pg/den

Obecné vyssi potrebu vitaminu D maji déti, téhotné Zeny, seniori nebo
imobilni lidé Zijici v socialnich zarizenich, rizikovymi jsou také obézni lidé
nebo lidé, kteri uz utrpéli pady nebo zlomeniny, chronicky nemocni
pacienti. Vitamin D také zpravidla uzivaji Zeny, kterym byla zjiSténa v
prechodovém véku osteoporoza, kojenci dle doporuceni pediatra.



Infants O to 6 months

Infants 6 to 12 months

1-3 years old

4-8 years old

9-13 years old

14-18 years old

19-30 years old

31-50 years old

51-70 year old males

51-70 year old females

>70 years old

14-18 years old,
pregnant/lactating

19-50 years old,
pregnant/lactating




Vyznam vitaminu D

Vitamin D ma v téle radu funkci a jeho dullezZitost pro lidské zdravi je jiz
nékolik desitek let nezpochybnitelna

Nejdéle je znam jeho vyznam pro kostni metabolismus

Studie provadéné v poslednich letech vSak poukazaly na souvislost
nedostatecné hladiny tohoto vitaminu s fadou onemocnéni.

Na tomto zakladé nékteri odbornici spekuluji o potencialni preventivni a
terapeutické uloze vitaminu D v souvislosti s celou fradou onemocnéni
(nadorovymi a autoimunitnimi onemocnénimi v€etné diabetu 1. typu,
diabetu 2. typu, kardiovaskularnimi onemocnénimi, hypertenzi, infekcnimi
onemocnénimi, neuropsychiatrickymi poruchami, preeklampsii a dalSimi)



Deficit vitaminu D a vztah k nékterym
onemocnénim

CAUSES VITAMIN D DEFICIENCY [CONSEQUENCES]
Ve Echizupl.'lrenia
.: :_;v,|_||\19;‘%‘;:,1 SUNSCREEN Peprassion
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MEDICATIONS & SUPPLEMENTS
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Hepatic Failure CHD
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HAART Renal Fallure Syndrome X
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Rakovina (prsnik,
tlusté stfevo, prostata,
plice, lymphom,
maligni melanom)

Autoimmunitni nemoci
(Multiple sclerosis,
Psoriasis, Revmatoidni
artritida, Crohnova
nemoc, Diabetes 1)

Nedosta
teCny
privod

vitaminu D

Schizofrenie?

Cardio-
vaskularni

Kfivice

_ Osteomalacie

nemoci Fibromyalgie
Diabetes Il Osteoporosa
Metabolicky

syndrom



Kaplan-Meierova kfivka znazornuje pravdépodobnost
Kardiovascularnich pfihod u lidi s hypertenzi

A
0.3

0.25

0.2

0.15

0.1

Cumulative probability of CVD

0.05

i

> 25(OH)D < 37,5 nmol/L

» 25(0OH)D >= 37,5 nmol/L

Wang TJ et al, Circulation, 2008, 117 (4)



Hodnoceni optimalniho statusu vitaminu D

e V soucasné dobé neexistuje standardni definice optimalniho statusu
vitaminu D

e V krvi mohou byt vySetreny obé formy vitaminu D: 25-hydroxyvitamin D a
1,25-dihydroxyvitamin D

* Problémem se stava otazka, ktery metabolit by mél byt méren pro
zhodnoceni stavu vitaminu D v organismu. Obecné je doporucovano
hodnotit hladinu 25-hydroxyvitaminu D, jelikoz jde o metabolit, ktery je
hlavni zasobdrnou vitaminu D v téle a ma delsi polocas obratu (3 - 4 tydny
oproti 4 hodinam u 1,25-dihydroxyvitaminu D)

Stav Hodnota v nmol/l
Pfevodni faktory: Deficience <25
° nmoI/I X 0’40 - ng/ml Insuficience 25-50
Adekvatni hladina 50-75
* ng/ml X 2’50 = anI/l Optimalni hladina 75-175
Toxicita > 375




Stav vitaminu D v populaci

Skupiny ohrozené deficitem vitaminu D

 Téhotné zeny
e Starsilidé
* Lidé s tmavou pleti zijici v severnich oblastech

* Ruzné etnické skupiny — styl obleceni, pobyt ve stinu...
e Déti



150 nmoln 60 ng/ml

75 nmolf 30 ng/mi

20 ng/ml
70% of
central Europeans

50 nmolf




Suplementace vitaminem D

LécCivé pripravky a doplniky stravy mohou tvorit dalsi zdroj
prijmu vitaminu D

Na trhu jsou k dispozici rizné volné prodejné pripravky, na
recept od |ékare lze uzivat i IéCivé pripravky

| kdyz neni konsensus, zdali je vitamin D, ucinnejsi nez vitamin
D,, je doporuceno pro suplementaci uzivat preferencne
vitamin D, zejména pro jeho delsi biologicky polocas.

Vitamin D se rozpousti v tucich, proto je vhodné jeho podani

spolecneé s jidlem s obsahem tuku, aby byla zajisténa jeho
maximalni strevni absorpce.



7/ Ve ’

Interakce vitaminu D s |éCivymi pripravky

U suplement vitaminu D a jinych |éCivych pfipravkl mUze dochdzet k vzajemné
interakci

Jednim z téchto lécivych pripravkl jsou glukokortikoidy (napfiklad prednison),
které jsou Casto predepisovany k potlaceni zanétu. P¥i jejich uzivani dochazi

k naruseni metabolismu vitaminu D, kdy glukokortikoidy sniZuji expresi 1a-
hydroxylazy, coz vede k inhibici aktivace prostého vitaminu D na jeho aktivni
formu. Vysledkem je snizené vstrebavani vapniku ze streva a zvysené vylucovani
fosfatl a vapniku ledvinami. Oba tyto déje vedou k sekundarni hyperparatyredze a
tedy ke zvyseni kostni resorpce. Dlouhodobé podavani glukokortikoid(l tak prispiva
k rozvoji osteopordzy

DalSimi [éCivy jsou ta, ktera obsahuji orlistat (na snizeni hmotnosti) a cholestyramin
(hypolipidemikum, které vaze ve streve zlucové kyseliny a brani tak jejich
zpétnému vstrebavani). Obé tyto latky zpUsobuji snizeni absorpce vitaminu D a
ostatnich vitamin{ rozpustnych v tucich



Vitamin D a onkologicka onemocnéni

 Nadorova onemocnéni jsou problematikou, ktera se tyka celého svéta. V
Ceské republice jsou druhou nejéast&jsi pfi¢inou Umrti obyvatelstva. Dle
statistickych Udaju postihne toto onemocnéni kazdého tretiho obc¢ana a
kazdy ¢tvrty na néj zemre. Kazdoro&né onemocni v Ceské republice
rakovinou témer 73 000 lidi a pres 27 000 lidi zemre.

* v medicinskych ¢asopisech publikovano témér 3000 studii, které zkoumaji
vztah vitaminu D, jeho metabolit( a nddorového onemocnéni

* Obecné vétsina studii uvadi, ze hladina 25(OH)D vyssi nez 75 nmol/l mGze
snizovat incidenci nékterych nadorovych onemocnéni



Vitamin D a maligni lymfom

* Standardni vySetrovani pacientu ve FN Brno

Noveé kontrolni hodnoceni po pul roce od
zacatku lécby

Nutricni data budou srovnavana s cekovym
vysledkem onkologické |écby, se zhodnocenim
jak odpovedi nadoru na primarni |écbu, tak i
toxicity onkologickeé |écby



Vitamin D pri

Vitamin D During Cancer Treatment

Tomiska M.!, Novotna S.", Klvacova L.!, Timova J.2 Janikova A.!

'Interni hematologicka a onkologicka klinika LF MU a FN Brno

2Qddéleni klinické biochemie, FN Brno

Souhrn

Nové poznatky o vitaminu D ukazuji, Zze jeho aktivni forma reguluje nejen kalciofosfatovy me-
tabolizmus, ale na lokalni Grovni ma také zretelny Gcinek antimitoticky a diferenciacni. V nado-
rové tkani muze potlacovat proliferaci bunék, angiogenezi a metastazovani. Nedostate¢nou
hladinu vitaminu D ma 20-60 % pacientu jiz pfi zjisténi nadoru. Deficit vitaminu D se podle
mnoha autort sdruzuje s vyssi agresivitou nadoru a s kratsim prezivanim nemocnych. | kdyz
zatim chybi klinické studie, které by jednoznacné prokazaly pfiznivy vliv suplementace vita-
minu D na celkovy vysledek lécby nadorového onemocnéni, mame uz dnes jasna doporuceni
pro lé¢bu deficitu vitaminu D v organizmu. Vzhledem k vysoké prevalenci nedostatku vita-
minu D u onkologickych pacientt a riziku jeho dalsiho poklesu v prubéhu protinadorové lécby
je na misté zafadit stanoveni hladiny 25-(OH)D a korekci deficitu ke standardnim postupim

v onkologii.

leché nadoroveho onemocneéni
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Otazky k diskuzi?



Ny

Horcik — Magnesium

12
24,3 Mg



Horcik

e Uzivali jste nekdy?
* Pro koho je vhodny?



Mg v pfirodé - Mg?* - chlorofyl

* Obsah v morskeé * v zemské kure
vode 1.94%

. 0.30 % chlorid o uhli¢itany (dolomit)

. 0.18 % sulfat o chloridy (carnalit)
horecnaty (MgSO,) . sulfaty (kaiserit)

« 0.04 % bromid
horecnaty (MgBr,)



Zakladni biochemické funkce

Aktivace vice nez 300
enzymu Mg jako kofaktor membranovych Na-K-ATPaz

Elektrolyticka rovnovaha

Homeostaza K+ a Na+ )

' KGG
Neutralizace negativnich
membranovych ndbojl % P
ope v v 7 ADP
(stabilizace bunécéné
membrany) (e

\
Redukce exkrece @@
stresovych hormon

buﬁka/

Zlepseni svalové kontrakce



Mg v organismu lidi

* Vlidském téle je asi 40 g Mg

— 60 % v kostech
— 40 % v bunkach (polovina ve

SvaIeCh) Zastoupeni Mg v organismu
— Pouze 1-2 % v ECT 1%

14%

60%

W kosti N svaly wostatnj ECT




Urceni deficitu Mg

e Deficit je ur¢ovan:

— Koncentraci Mg v séru ¢i plazmé pod 0,7 HYPERMAGNESEMIE
mmol/l (17mg/) P-Mg > 1,1 mmol/l

— Klinickymi symptomy NORMOMAGNESEMIE

— Pfivyzkumu muZe byt sledovana P-Mg 0,7 - 1,1mmol/l
:(r;’cer\?s;e;:;a;nl koncentrace Mg v burnkach HYPOMAGNESEMIE

P-Mg < 0,7 mmol/l



Denni doporuceny prijem

* Denni prijem potravou 200 — 400 mg
— Vstfebano 30— 60 % v tenkém streve
* Renalni exkrece 65 - 210 mg/den odpovida absorpci

e Referencni meze v plazmé 0,7 - 1,0 mmol/l "~ ~

slune&nicova
. s -’ seminka
e i
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'-: e
T

®A

suamova

sgminka
Mata

pepﬂ'\é

Melounova
seminka

Piniové
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Navrh doporucenych davek pro

obyvatelstvo CR

Skupina

Vék

Navrh doporucené
davky horciku

Kojenci a batolata

0 - 12 mésicu

6,7 mg na kg hmotnosti/den

1- 3 roky 7,2mg na kg hmotnosti/den
Déti predskolniho a Skolniho véku
chlapci 3-6let 100 mg/den
7-10 let 250 mg/den
11-14 let 350 mg/den
divky 3-6 let 100 mg/den
7-10 let 250 mg/den
11-14 let 300 mg/den
Dospivaijici
chlapci 15-18 let 400 mg/den
divky 15-18 let 350 mg/den
Dospeli
19 - 59 let 400 mg/den
60 a vice let 350 mg/den
Tehotné 400 mg/den
Kojici 450 mg/den




Muzi vék % Zeny vék %
14-18 41,5 14-18 56,4
19-24 40,9 19-24 38,3
25-34 21,6 25-34 26,5
35-50 17,8 35-50 21,8
51-64 23,7 51-64 21,6
65-80 33,9 65-80 34,2

Priumeér: 26,1 Prumeér: 28,6



Hypomagnezémie

*  Pfi koncentraci pod 0,7 mmol/I v séru
— Slabost
— Svalové zaskuby
— Tres
— Neékdy aZz generalizovana tetanie
— Srdecni arytmie
— Deprese
— psychozy

-

1
| E P
' Y A



Priciny hypomagnezémie

Snizeny prijem

Snizena absorbce

Renalni ztraty

Redistribuce do bunék
Gravidita, objemna laktace

Denni bilance horciku
L .. SVALY a ostatni organy

15 mmol
(350 mg)

LEDVINY

S p|azma ECT filtrace A )
<=

-

3 mmol
15 mmol

ll

W
KOSTI
600 mmol

-
o, ,.'\'\’,l
=
2

>yl

reabsorpce

STOLICE
10 mmol




Klinické symptomy deficitu Mg

Bolesti hlavy, zavraté, zmatenost, Spatna koncentrace, nervozit_, ...._.
Kfece obli¢ejovych svall, zad, ramen a patere

Brnéni a necitlivost rukou

Krece lytek, napéti ve svalech

Kfece a brnéni chodidel a prstl na rukou

Kfece gastrointestindlniho traktu, Zaludec¢ni nevolnost, zvraceni, prujmy

VVVVVYVYY

KreCe mocovych cest, kreCe délohy
» Srdeéni arytmie



Hypermagnezémie (nad 2 mmol/l)

* Projevy
— Hypotenze
— Poruchy vedeni vzruchu v myokardu az blokady
— Dechova paralyza

[ Nelze dosahnout oralnim podavanim Mg !

Hladina maximalné dosazitelna oralné - 1,2 mmol/l séra



Kontraindikace

Selhani ledvin (kreatinin >4 mg/dl)
Neprichodnost stfev (poskozeni strev)
Dehydratace

UzZivani levodopy (u Parkinsoniku)




Kdy mgnézium doporucit?

Bolesti hlavy, migrény
Zklidnéni
Prodlouzeni spanku

Jednorazova fyzicka zatéz



Rozpustny, tedy ucinny

e Uzivate-li doplnék s horcikem, muzete si
otestovat, zda se vase horcikové tablety
dokazou béhem nékolika minut rozpustit.

e Je dulezité mit proces ionizace zajiStény,
protoze je nezbytny pro dobrou biologickou
dostupnost ucinné latky.

* Pokud napriklad uzivate doplnék s horcikem
na srdce, je samozrejmé dulezité, aby se
tableta v zaludku rozpustila a horcik se mohl
ve strevech vstrebat.



Vysoka biologicka dostupnost



Otazky?



Dékuji za pozornost!



