Prehladové clanky

197

Vapnik a vitamin D v prevencii a liecbe osteoporozy

Prof. MUDr. Juraj Payer, PhD., MPH, FRCP, FEFIM, doc. MUDr. Peter Jackuliak, PhD., MPH, FRCP, FEFIM
V. interna klinika LF UK a UNB, Nemocnica RuZinov, Bratislava

Postmenopauzalna osteoporéza je problém siicasnej populacie so stale narastajicou incidenciou. Prevencia prostrednictvom opatreni
Zivotného Stylu zahriia dostatocny prijem vapnika a vitaminu D. Odporicany denny prijem vapnika sa pohybuje medzi 800 az 1500 mg ele-
mentdrneho vapnika v zavislosti od zdroja. Vapnik méZe byt ziskany bud' zo stravy, alebo z doplnkov. Prijem niZsi ako odpori¢ané mnozstvo
pre dany vek mdZe zvysit riziko osteopordzy a zlomenin. Suplementacia vapnikom zniZuje riziko zlomenin iba v kombindcii s vitaminom D.
Saturacia organizmu vitaminom D sa uréuje meranim koncentracii 25-hydroxyvitaminu D v sére. Koncentracie < 20 ng/ml (< 50 nmol/l) a <
10 ng/ml (< 25 nmol/l) sa povazuju za nedostatok (insuficienciu) a zavazny nedostatok (deficit). Pokial ide o kostné zdravie, nedostatok
vitaminu D je spojeny s nizkou kostnou hmotou a zvySenym rizikom zlomenin. Suplementacia vitaminu D v udrziavacich davkach 800 - 1200

IU/den, najma v starSej populacii a u 0sob so zavaznym nedostatkom vitaminu D, je zakladom prevencie a liecby osteoporézy.
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Calcium and vitamin D in the prevention and treatment of osteoporosis

Postmenopausal osteoporosis is a highly prevalent disease. Prevention through lifestyle measures includes an adequate calcium and
vitamin D intake. The recommended daily intake of calcium varies between 800 and 1500 mg of elemental calcium, depending on the
endorsing source. Calcium can be derived either from the diet or supplements. Intake below the recommended amount may increase
fragility fracture risk. Calcium supplementation reduces fracture risk only in addition of vitamin D, mainly among institutionalized people.
Vitamin D status is determined by measuring serum 25-hydroxyvitamin D levels. Concentrations < 20 ng/ml (< 50 nmol/I) and < 10 ng/ml
(< 25 nmol/I) are considered to constitute vitamin D deficiency and severe deficiency, respectively. Concerning skeletal health, vitamin
D deficiency is associated with low bone mass and an increased risk of fractures. Vitamin D supplementation at maintenance doses of

800-1200 IU/day, especially in the elderly populations and those with severe vitamin D deficiency.
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Osteoporoéza, definovana ako
metabolické ochorenie skeletu, ktoré
sa vyznacuje znizenim kostnej denzity
a poruSenim mikroarchitekttry kosti,
¢o zapricinuje zvySena fragilitu kosti
a tym zvysSené riziko fraktar uZ pri mi-
nimalnej traume, je chronické ochorenie
s rasttcou prevalenciou aj v dosledku
prediZenia priemernej dizky Zivota. Je
ovela CastejSia u zien ako u muzov a jej
prevalencia sa po menopauze vyrazne
zvysuje. PribliZzne 30 % vSetkych Zien po
menopauze ma osteoporozu a najmenej
40 % tychto Zien utrpi jednu alebo viac
osteoporotickych zlomenin (predlaktie,
chrbtica, proximalny femur) (1).

Rovnako ako pri inych chronic-
kych ochoreniach, ako st kardiovasku-
larne ochorenia a rakovina, je preferova-
nou stratégiou manazmentu prave zni-
Zovanie rizika vzniku. Existuje niekol'ko
mozZnosti na zniZenie rizika osteoporozy.
Zdravy zivotny $tyl je klucovy, pretoze
uZzivanie antiporotickych liekov je ob-
medzené len na liecbu, nie na prevenciu.
Fyzicka aktivita a vyziva st dve klucové

opatrenia Zivotného Stylu zamerané na
zniZenie rizika osteoporozy (2). Vyziva
vratane dostato¢ného prijmu vapnika
avitaminu D sa ukazala ako zakladny pri-
stup k udrzaniu pevnosti a kvality kosti
vo vSetkych vekovych §tadiach, po¢niic
ranym detstvom.

Vapnik

Vapnik hra klt¢ovt tlohu v lud-
skom organizme. Ako druhy posol (se-
cond messenger) ma vapnik tstrednt
ulohu pri sprostredkovani Sirokej $kaly
funkcii vratane svalovej kontrakcie a me-
tabolickych drah (3). Okrem toho je zak-
ladnou zlozkou krystalov hydroxyapatitu,
mineralnej zlozky dodavajiicej tuhost ko-
lagénovej sieti zrelej kosti. Nedostatocné
nahromadenie vapnika, ktoré vedie
k suboptimalnemu vrcholu kostnej hmoty
(peak bone mass) a nizkej mineralizacii
kosti, je doleZitym faktorom podporu-
jacim vznik osteoporézy a zlomenin (4).
Udrziavanie dostato¢ného prijmu vapni-
ka je dolezité pocas celého Zivota, ale je
to eSte doleZitejSie pocas detstva a do-

spievania, tieZ po menopauze. Hustota
kosti sa zvySuje pocas rastovych obdobi
dospievania a dosahuje vrchol kratko po
zastaveni linearneho rastu kostry. Vrchol
hustoty kosti sa udrzi niekol'ko rokov
a potom zacne klesat, proces sa stimuluje
v polovici 40. rokov zivota, ked zacina
prechod do menopauzy. Po menopauze
dochadza k zrychlenému obdobiu tibytku
kostnej hmoty, ktoré trva 6 - 10 rokov.
Potom ubytok kostnej hmoty pokracuje
az do konca Zivota (obrazok 1).
Adekvatny prijem vapnika je ab-
solttnou podmienkou tak prevencie (do-
siahnutie idealnej kostnej hmoty v mla-
dosti), ako aj terapie osteoporézy (spo-
malenie kostnych strat po menopauze
anajma v séniu). Pre klinick prax je dole-
Zité vediet, kol'ko vapnika dokaze pacient
prijat v strave. Crevna absorpcia podlieha
ale mnohym premennym vratane veku,
pohlavia, funkcie pohlavnych Zliaz, inych
zloziek stravy a dokonca aj vzorca prijmu
vapnika (t.j. kolisanie pozitych mnozstiev
pocas dria). Sucasné dokazy naznacuji,
Ze Crevo absorbuje len nizke percento
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vapnika, ktoré vo vSeobecnosti nepre-
sahuje 35 % vapnika pritomného v po-
travinach. Funguji dva mechanizmy: 1)
pasivna diftzia, ktora pdsobi iba vtedy,
ked je ¢revna luminalna koncentracia
vapnika dostato¢ne vysoka, a 2) aktivna
absorpcia, nasytena transportna draha
zahffiajaca receptory vitaminu D, ktora
funguje, ked st koncentracie vapnika niz-
ke (5). Parathormon z pri§titnych teliesok
(PTH) pdsobi ako senzor, ktory v pripade
poklesu koncentracie vapnika stimuluje
produkciu kalcitriolu, aktivheho meta-
bolitu vitaminu D.

Odporac¢ané mnozstva prijmu
v strave sa pocas zivota liSia, s vysSie
v Case tvorby kosti a u starsich ludi (ta-
bulka 1). Vacsina odbornych spolo¢nos-
ti odporuca vysSie poziadavky v tychto
Specifickych obdobiach Zivota, ktoré sa
mozu zvysit az na 1000 - 1300 mg vap-
nik/ denne. KedZe hlavny zdroj vapnika
v strave pochadza z mlie¢nych vyrobkov,
ludia s nizkym prijmom (t.j. vegani alebo
ludia s intoleranciou lakt6zy) by mali mat
svoj prijem prehodnoteny.

V literatGire sa stretneme s roz-
licnymi odportcaniami tykajacimi sa
prijmu vapnika na celom svete. Napriklad
tie z amerického Narodného instititu
zdravia (National Institutes of Health) st
zalozené na odportcanych diétnych dav-
kach (Recommended Dietary Allowances
tzv. RDA); tj. priemerny denny prijem
dostato¢ny na uspokojenie poziadaviek
97 - 98 % zdravych jedincov. RDA pre
zeny s 1300 mg vo veku od 9 do 18 ro-
kov, 1000 mg medzi 19. a 50. rokom a nad
50 rokov 1200 mg. Narodna spolo¢nost
pre osteoporo6zu (National Osteoporosis
Society - NOS) v Spojenom kralovstve
pouziva termin referencny prijem Zivin.
V pripade vapnika je stanoveny na dennt
potrebu 700 mg. Tento niZsi denny pri-
jem vapnika sa povazuje za dostato¢ny
na uspokojenie dennej potreby 97,5 %
dospelej populacie. Toto mnozstvo sa
zvySuje na 1000 a 800 mg u peripu-
bertalnych a dospievajtacich chlapcov
a dievéat. Odportcanie NOS je v stlade
s idajmi o bilancii z metabolickych §ta-
dii, v ktorych sa jednotlivcom meral pri-
jem a vydaj vapnika. Autori dospeli k za-
veru, ze neutralna rovnovaha vapnika,
definovana ako vydaj vapnika rovnajici
sa prijmu, bola dosiahnut4 pri prijme 741

Obrazok 1. Potreba vdpnika sa pocas Zivota meni v zdvislosti od metabolickej aktivity skeletu
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mg /den (6). NOS tiez definuje 400 mg/
den ako nizsi referen¢ny prijem Zivin
(lower reference nutrient intake — LRNI),
na udrZanie zdravej kostry (1).

Existuji Gdaje o priemernom
prijme vapnika na tGrovni populacie.
Jedna americka $tadia analyzujica tda-
je z NHANES (2003 - 2006) ukazala, ze
menej ako tretina zien vo veku 9 az 71
rokov mala dostato¢ny prijem vapnika
(alebo koncentraciu, o ktorej sa pred-
poklada, Ze zabezpeci nutri¢nii prime-
ranost) len zo stravy (7). Podiel sa zlepsil
medzi uzivatelmi doplnkov, ale napriek
tomu menej ako 50 % dosiahlo odpora-
Cania Specifické pre dany vek. V tejto
populacii 2/3 zZien vo veku nad 51 rokov
uZivali doplnky vapnika. Udaje z Eurépy
ukazuja tieZ rozdiely medzi krajinami.
Napriklad stredomorska strava casto ob-
sahuje nedostato¢né mnozstvo vapnika.
Jedna Spanielska $tudia s pouzitim diét-
nych dotaznikov zistila, Ze priemerny
denny prijem vapnika v skupine 2009
dospelych z beznej populacie bol 698 mg
(8). Naproti tomu prijem bol v priemere
1250 mg/den v kohorte finskych Zien (9).

V klinickej praxi v pripade preven-
cie alieCby osteopordzy vyvstava otazka,
¢i by suplementacia vapnika mala byt
prostrednictvom stravy alebo doplnkov.
Vyhodou diétnych intervencii je, Ze s
do znacnej miery bez neziaducich u¢in-
kov (okrem potravinovej intolerancie)
a nakladovo efektivne (10). M6zu ich
uprednostnovat aj zeny, ktoré preferuja
~prirodzené” zasahy. Vapnik sa nachadza
vroznych potravinovych komponentoch

(tabulka 2). Najvyznamnejsim zdrojom
vapnika v naSej populacii je mlieko
a mliecne vyrobky. Rastlinné zdroje ako
mak, lieskové a vla§ské orechy a soéja st
tiez bohatym zdrojom vapnika. Vapnik
obsahuju aj niektoré mineralne vody.
Ked clovek nepije pravidelne mlie-
ko alebo nema v potrave mlie¢ne vyrobky,
prijima denne v strave len 400 az 500 mg
vapnika. U ludi s intoleranciou mlieka
(laktézova intolerancia, alergia na mliec¢-
ne bielkoviny a i) a najma u starsich ludi
st vhodné nizkotu¢né mlieka a mliecne
pripravky (niZ$i obsah cholesterolu ma
vyznam z hladiska kardiovaskularneho ri-
zika) a ovela Castejsie byva v tejto skupine
nutné prijimat vapnik vo forme farmako-
logickych pripravkov. Doplnky vapnika st
Casto dostupné v solnych formulaciach,
najcastejsie st uhlicitan vapenaty a citrat
vapenaty (12). Uhli¢itan vapenaty ale nie-
ktoré Zeny zle znasaju, pretoZe sa stazuju
na zapchu, kf¢e v bruchu a nadtvanie.
Okrem toho by sa mal s jedlom uzivat
uhli¢itan vapenaty, ale nie citrat vape-
naty, pretoze pre optimalnu absorpciu je
potrebna zalido¢na kyselina (13). Vyhoda
doplnkov je v tom, Ze je zabezpecené po-
davanie definovaného mnozstva vapnika,
ktoré sa v§eobecne uvadza ako elemen-
tarny vapnik. Problémom klinickej praxe
je ale adherencia. DodrZiavanie lieCby sa
zda byt slabé, aj ked je uz diagnostiko-
vani osteoporoéza. V prierezovej Studii
zien, ktoré dostavali doplnky vapnika
a vitaminu D v ddsledku osteoporoézy,
dodrziavalo iba 50 % liecbu dostatocne.
Zeny v skupine so slabou adherenciou
mali viac problémov s toleranciou a viac
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Tabul'ka 1. Optimdlny denny prijem vdpnika

Vek Davka v mg
0 - 6 mesiacov 400
Deti 6 - 12 mesiacov 600
1 - 5rokov 800
6 - 10 rokov 800 - 1200
Dospievajuci 11 - 24 rokov 1200 - 1500
Musi 25 - 65 rokov 1000
nad 65 rokov 1500
od 25 rokov do menopauzy 1000
Zeny po menopauze uzivajice hormonalnu substitucnu liecbu 1000
po menopauze bez hormonalnej substitu¢nej liecby, starsie 1200 - 1500
nad 65 rokov, tehotné, dojciace 1200 - 1500

Tabulka 2. Zdroje vapnika v vybranych potravinach (11)

Potravina Obsah vapnika v mg/kg Potravina Obsah vapnika v mg/kg
BravCové maso 50-90 Séja 2560
Hovadzie maso 30-150 Séjové mlieko 40
Kuracie maso 60 -130 Kapusta 300 -500
BravCova pecen 60-70 Karfiol 360
Ryby 60 - 5200 Spenét 700 - 1250
Mlieko pInotu¢né 1100 - 1300 Hlavkovy $aldt 400 - 600
Tvaroh 600 - 800 Zemiaky 100 - 230
Syry 1500 - 12 000 Cibula 200 - 440
Jogurt 1400 Paradajky 60 - 140
Slepacie vajce 550 - 570 Mrkva 240 - 480
VajeCny bielok 50-110 Pomarance 400 -730
Vajetny zltok 1300 - 1400 Jablkd 30-80
PSenica 230 - 500 Banény 50-120
PSeni¢nd muika 130 - 260 Jahody 180 - 260
Celozrnny chlieb 140 - 650 Vlasské orechy 900 - 1000
Lipand ryza 50 -110 Lieskovce 1810
Hrach 640 Mandle 2500
So3ovica 76 Mak 12 620
Fazula 1130 Magnesia 380
Tabul'ka 3. MnozZstvo vitaminu D vo vybranych potravindch (11)

Vitamin D
Potravina 1] mg
Olej z trescej pecene (1 polievkova lyZica, 15 ml) 1360 34
Losos (85 g) 380 -570 95-14
Makrela (85 g) 388 9,7
Tuniak (85 g) 40 - 68 1-2
Mlieko (240 ml) 100 2,5
Margarin (1 polievkova lyZica, 15 g) 60 1,5
Sardinky konzervované v oleji (2 sardinky) 46 1
Pecen hovddzia (100 g) 46 1
Vajce celé (vitamin D sa nachadza v Zltku) 25 0,6
Syr $vajciarsky (29 g) 6 0

stibeznych patologii. Vapnik sa ¢asto pri-
dava do zoznamu velkého mnozstva uzi-
vanych liekov u pacientov (polyfarmacia
a polypragmazia) (13).

Na zaklade viacerych §tadii, ako
aj metaanalyz vyhody suplementacie
vapnika pre kost boli preukazané iba
v kombinacii s vitaminom D. Tato kom-

binacia viedla k zlep$eniu kostnej hmoty
a zniZzeniu vyskytu fraktar (14).

Vitamin D

Vitamin D zahfnia skupinu lipofil-
nych hormoénov, ktoré regulujad homeosta-
zu vapnika prostrednictvom pdsobenia
na oblicky, gastrointestinalny trakt, ko-

stru a pristitne telieska. Je kltucovy pre
udrZanie zdravia kostry (15). Dve hlavné
formy st vitamin D2 (ergokalciferol) a vi-
tamin D3 (cholekalciferol). Vitamin D2 je
produkovany z ergosterolu niekolkymi
organizmami: fytoplankténom, bezsta-
vovcami a hubami v reakcii na ultrafia-
lové (UV) Ziarenie. Hlavnym prirodnym
zdrojom vitaminu D3 je kozna syntéza
zo 7-dehydrocholesterolu vystavenim sl-
ne¢nému Ziareniu, hoci malé mnozstvo sa
ziskava zo stravy, konkrétne zo ZivociS-
nych potravin, ako st tu¢né ryby, vajcia
a mlieko (tabulka 3) (16). Existuja velké
individualne rozdiely v koznej syntéze
a gastrointestinalnej absorpcii vitami-
nu D. Na ziskanie bioaktivneho horménu
1,25-dihydroxyvitaminu D alebo kalcitrio-
lu st potrebné dve hydroxylacie. V pe¢eni
prva hydroxylacia metabolizuje vitamin D
na 25-hydroxyvitamin D alebo kalcidiol.
V oblickach a inych tkanivach druha hyd-
roxylacia produkuje kalcitriol (17).

Kalcitriol stimuluje vstrebavanie
vapnika a fosfatov a reguluje transkripciu
mnohych génov. U ludi sa lokalne syn-
tetizovany kalcitriol podiela na Sirokej
skale nekalciotropnych funkcii, okrem
iného na produkcii inzulinu, kontrakecii
myokardu, imunomodulacie, antimik-
robialnom G¢inku monocytov, vrodenej
imunite, proliferacii buniek a apopté-
ze. Kalcitriol uplatiiuje svoje biologické
ucinky predovSetkym prostrednictvom
jadrového receptora vitaminu D (VDR)
(18). VDR a la-hydroxylaza st exprimova-
né v mnohych tkanivach, ako st imunitné
bunky (makrofagy, monocyty), kardio-
myocyty, bunky hladkého svalstva ciev
a p-bunky v tkanivach pankreasu a re-
produkénych ciest (19).

Uloha vitaminu D v metabolizme
kosti je dobre znama (20). Medzi naj-
dolezitejSie funkcie vitaminu D v kost-
nom metabolizme patri regulacia kon-
centracii kalcia a fosforu v krvi, pozi-
tivne ovplyvnenie kostnej remodelacie
a inhibicia sekrécie PTH. K rizikovym
faktorom hypovitamin6ézy D po meno-
pauze patri nizka syntéza vitaminu D
v pokozke vyvolana UV Zziarenim, nizke
vystavenie slne¢nému Ziareniu, tmava
plet, starnutie pokozky, zly prijem stravy,
zniZena schopnost syntetizovat kalcit-
riol v obli¢kach, obezita, malabsorpcia
a niektoré lieky (napr. antikonvulziva,
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Tabul'ka 4. Hodnotenie saturacie vitaminom D3 na zédklade sérovych koncentracii 25-0H-D3

Tazky deficit <9ng/ml 22,5 nmol/l

Stredne tazky deficit <20 ng/ml <50 nmol/I
Insuficiencia <30 ng/ml <75nmol/|
Optimalne rozpitie 30 - 80 (100) ng/ml 75 - 200 (250) nmol/I
Toxicita >150 ng/ml > 375 nmol/I

antiretrovirotika) (21). Prevalencia ne-
dostatku vitaminu D u Zien po meno-
pauze moze dosiahnut az 80 % podla
eurdpskej Studie (n = 8532), ktora pouzila
prahovt hodnotu 30 ng/ml (75 nmol /1)
pre koncentracie 25(0OH)D na oznacenie
nedostatku (tabul'ka 4) (22). Toto zistenie
bolo potvrdené v dalSich stadiach, ktoré
zdoraznuju globalny problém nedostat-
ku vitaminu D. Najma Valladares et al.
vo svojej analyze 21 236 Zien, ktora tiez
definovala prahov( hodnotu 30 ng/ml
(75 nmol/1), uviedli mieru prevalencie
hypovitaminézy D 73,6 %, 78,6 %, 86,1 %,
81,5 % a 90,4 % v Eur6pe, Severnej
Amerike, Afrike, na Strednom vychode
a v Azii (23). Okrem toho st starsie Zeny
vystavené eSte vySSiemu riziku nedostat-
ku vitaminu D, ako ukazala kohortova
Stadia 2000 zien vo veku nad 80 rokov
z deviatich eurdépskych krajin; 88,6 %
a 53,4 % z nich trpelo nedostatkom vi-
taminu D, pricom sa uplatiiovali prahové
hodnoty 30 ng/ml (75 nmol/1) a 20 ng/
ml (50 nmol/1) (24).

Negativna stvislost medzi kon-
centraciami 25(OH)D a rizikom zlomenin
vbeznej populcii bola preukazana v nie-
kolkych metaanalyzach. V jednej, ktora
zahfnala 15 prospektivnych kohortovych
stadii (51239 tcastnikov; 3386 zlomenin
bedrového kibu), bolo relativne riziko
(RR) 1,58 [95 % CI 1,41 - 1,77] pre najniz-
$iu v porovnani s najvy$simi hodnotami
koncentracii 25(0H)D. Je pozoruhodné,
Ze tato suvislost bola $tatisticky vyznam-
na iba u jedincov s 25(OH)D < 24 ng/ml
(< 60 nmol/1) (25). Pokial ide o Zeny po
menopauze, takmer 50 % s anamnézou
zlomenin alebo osteopordzou ma kon-
centracie 25(0H)D < 15 ng /ml (37,5 nmo-
1/1) (26). Podobné zistenie bolo pozoro-
vané v §tadii Women's Health Initiative
(WHI), kde tato stvislost nezavisela od
poctu padov, fyzickej funkcie, krehkosti,
funkcie obli¢iek a koncentracii pohlav-
nych steroidnych hormoénov. NavysSe, pri
kazdom poklese koncentracie 25(OH)D
010 ng/ml (25 nmol/1) sa riziko zlomenin

zvysilo 0 33 % (27). Okrem toho je nedo-
statok vitaminu D spojeny aj so znizenou
mineralnou hustotou kosti (BMD) u Zien
po menopauze, nezavisle od etnického
povodu (28).

Doékazy z randomizovanych kli-
nickych §tadii (RCT) ukazuja, Ze suple-
mentacia vitaminom D moze znizit ri-
ziko zlomenin v kombinacii s vapnikom
(29). Prehlad metaanalyz RCT ukazal, Ze
vapnik v davkach 500 - 1200 mg/den
v kombinacii s vitaminom D v davkach
400 - 1600 1U/defi (10 - 40 pg /deii) znizil
riziko zlomenin bedrového kibu v 8 z 12
metaanalyz (RR z 0,61 na 0,84) a riziko
akejkolvek zlomeniny v 7 z 11 metaana-
lyz (RR z 0,74 na 0,95), s naslednym sle-
dovanim 1 - 7 rokov. Prinos kombinacie
vitaminu D s vapnikom proti zlomeninam
bol zrejmy v §ttdiach najma v starsej po-
pulacii.

Na druhej strane sa diskutuje G¢i-
nok suplementacie vitaminom D v tvare
pismena U na riziko zlomenin, pretoze
vysoké davky vitaminu D v mesaénych
(60 000 - 100 000 IU) alebo dennych
intervaloch (> 4000 IU) maju tendenciu
zvySovat riziko zlomenin, najmi u jedin-
cov, ktori netrpia nedostatkom vitaminu
D (29). To mozno pripisat funkénému po-
klesu koncatin a zvySenému riziku padov.
Na druhej strane vitamin D (1000 - 1600
[U/derni) v kombinacii s bielkovinami (10
- 44 g /den) moze podla nedavnej meta-
analyzy 6smich RCT zlepsit svalovt silu
u pacientov so sarkopéniou. Tento ¢inok
bol vyrazny u pacientov so zavaznym
nedostatkom vitaminu D < 12 ng/ml
(< 30 nmol/1) (30).

V klinickej praxi je najlepsi sp6-
sob, ako ziskat vitamin D, jeho doplnenie
farmaceutickymi preparatmi. Tradi¢né
multivitaminy obsahuja v priemere do
400 IU vitaminu D. Dostupné st tiez roz-
ne aplika¢né formy vratane tabliet, Zuva-
cich tabliet, kvapiek a praskov. V prepa-
ratoch st obsiahnuté obe formy vitaminu
D, teda D2 (ergokalciferol) aj D3 (chole-
kalciferol). Vitamin D3 je vhodnejSou for-

Tabul'ka 5. Ddvkovanie vitaminu D a zmeny
hodnot koncentracii 25-0H-D3

Predpokladany vzostup

Davka koncentracie v krvi

100 1U 1 ng/ml 2,5 nmol/I
200 1U 2 ng/ml 5nmol/I
400 1U 4ng/ml 10 nmol/I
800 IU 8ng/ml 20 nmol/I
1000 1U 10 ng/ml 25nmol/I
2000 1U 20 ng/ml 50 nmol/I

mou, pretoZe je chemicky podobny forme
vitaminu D produkovaného v ludskom
tele a je aj t¢innejsi ako D2. Vzhladom na
to, Ze vitamin D je rozpustny v tukoch, je
potrebné uzit ho s jedlom obsahujicim
tuk. Z medicinskeho hladiska st t¢inné
preparaty s jasne definovanou suplemen-
ta¢nou davkou minimalne 800 IU vita-
minu D za den. VSeobecne sa udava, ze
100 IU vitaminu D denne zvySuje sérové
koncentracie vitaminu D o 1 ng/ml po
2 az 3 mesiacoch uzivania (tabulka 5).
Ak je pozadovana koncentracia v krvi
dosiahnuta, vac¢sinou postacuje davka
800 az 1000 IU vitaminu D denne. Aj ked
davky do 10 000 IU denne nepdsobia to-
xicky, vSeobecne sa neodporcaja. Osoby
s tazkou hypovitaminézou by mali mat
avodne davku 3000 az 4000 IU, ktora
rychlo vedie k obnoveniu normalne;j kon-
centracie vitaminu D v krvi.

Bezpecnost

Denny prijem vapnika do davky
2000 mg je dlhodobo povaZovany za
bezpecny, rizikovy je len u pacientov
s nefrolitiazou a zvySenou absorpciou
kalcia v ¢reve. V roku 2010 Bolland et al.
publikovali prehladovy ¢lanok o vplyve
kalcia na zvy$ené kardiovaskularne rizi-
ko. Zaver uvedenej analyzy bol, Ze suple-
mentacia vapnika u Zien po menopauze
je spojena so vzostupom kardiovasku-
larnych prihod (31). Tieto potencialne
Skodlivé t¢inky by mali byt v rovnovahe
s pozitivami, ktoré ma vapnik na kosti.
Uvedena praca vyvolala vel'ka polemiku
o bezpecnosti vapnika v prevencii osteo-
pozy. Bolland analyzoval vysledky Studii,
kde Gcastnici uzivali = 500 mg vapnika za
den. Boli zaradené len $ttdie s =100 ran-
domizovanymi i¢astnikmi s priemernym
vekom > 40 rokov a dizkou trvania $tii-
die, a teda dizkou suplementacie kalcia,
> 1 rok. Vylucené boli Studie, v ktorych
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sa suplementacia vapnika realizovala
ako komplexny doplnok stravy vo forme
upraveného jedalnicka, ale aj Studie, kde
bolo podavanie vapnika kombinované
su sti¢asnym podavanim vitaminu D (ak
vitamin D nebol tieZ uvedeny v kontrolnej
skupine), a klinické Studie, v ktorych vac-
Sina ucastnikov mala iné zavazné ocho-
renie nez osteoporéza. Napriek uvede-
nej analyze vo v§eobecnosti existuje len
malo dékazov o zdravotnych rizikach
uvedenej suplementacie. Zo spominanej
analyzy boli vylicené sttidie porovnava-
jace skupiny pacientov, ktori dostavali
kalcium a vitamin D, s kontrolnou skupi-
nou (placebo alebo vapnik sdm), a preto
nie je mozné zavery zovSeobecnovat pre
pacientov, ktori uzivaji vapnik s vita-
minom D. Vyskyt kardiovaskularnych
prihod bol vopred $pecifikovany ciel sle-
dovanialen v1z 11 §tadii, priCom vac¢sina
studii kardiovaskularne prihody syste-
maticky nehodnotila. Suplementacia
vapnika v dennych davkach az 1000 mg/
den je bezpecna z hladiska kardiovas-
kularneho rizika. Nadmerné dopiianie
vapnika (> 1000 mg) vS§ak modze byt spo-
jené s gastrointestinalnymi tazkostami
a mocovymi kamerimi (1).

Zaver

Napriek tomu, Ze diskusia eSte
nie je uzavretd, lekari by sa mali bez
obav zamerat na suplementaciu vapnika
a vitaminu D u pacientov so zvySenym
rizikom padov a zlomenin, u ktorych je
dokazany vyrazny benefit. VSeobecne
prijaty konsenzus povazuje lie¢bu vap-
nikom v odportc¢anych davkach z kar-
diovaskularneho hladiska za bezpeénu.
Rovnako riziko nefrolitidzy narasta az pri
davkach vyrazne presahujicich odporu-
¢anu ,osteologickl“ davku. Odportc¢ana
suplementacna davka je 800 - 1500 mg/
den vapnika vratane prisunu stravou.

Stcasne sa odporuca podavat
vitamin D v davke 800 - 1200 IU/den.
Suplementacia vitaminom D v kombina-
cii s vapnikom by sa mala zvazit u post-
menopauzalnych Zien v akomkolvek ve-
ku s nizkymi koncentraciami 25(0OH)D
v sére postihnutych osteoporézou a/
alebo s vysokym rizikom zlomenin podla

modelu FRAX. Odportca sa individualny
pristup, ktory zohladriuje BMI a dodrZia-
vanie liecby, s pravidelnym hodnotenim
(3 - 6-mesacnych intervalov) s cielom
skontrolovat, ¢i koncentracie 25(OH)D
prekracuju prahov hodnotu 20 ng/ml
(50 nmol/1) a udrzat ju. To sa zvycajne
dosahuje dennymi davkami 2000 - 4000
IU/de1i (4000 - 6000 IU u obéznych pa-
cientov).

Zaverom si dovolime poukazat
na platné a na Slovenska zavizné po-
stupy definované v Standardnom dia-
gnostickom a terapeutickom postupe
Ministerstva zdravotnictva SR z roku
2023, ktory odportca dennt davku kal-
cia 1000 - 1200 mg a cholekalciferolu
800 az 1000 IU. U pacientov s chronic-
kou oblickovou chorobou je alternativou
podavanie analégov vitaminu D.

Konflikt zaujmov: Autori nie st
v konflikte zaujmov.

1.Cano A, et al. Calcium in the prevention of postmenopausal
osteoporosis: EMAS clinical guide. Maturitas. 2018;107:7-12.
2.Mendoza N, et al. Benefits of physical exercise in postme-
nopausal women. Maturitas. 2016;93:83-88.

3. Bhosale G, et al. Calcium signaling as a mediator of cell
energy demand and a trigger to cell death. Annals of the New
York Academy of Sciences. 2015;1350(1):107-116.

4. Voulgaridou G, et al. Vitamin D and Calcium in Osteoporosis,
and the Role of Bone Turnover Markers: A Narrative Review of
Recent Data from RCTs. Diseases. 2023;11(1).

5. Fleet JC, Schoch RD. Molecular mechanisms for regula-
tion of intestinal calcium absorption by vitamin D and other
factors. Critical Reviews in Clinical Laboratory Sciences.
2010; 47(4):181-195.

6. Hunt CD, Johnson LK. Calcium requirements: new estima-
tions for men and women by cross-sectional statistical ana-
lyses of calcium balance data from metabolic studies23. The
American Journal of Clinical Nutrition. 2007;86(4):1054-1063.
7. Bailey RL, et al. Estimation of Total Usual Calcium and Vita-
min D Intakes in the United States. The Journal of Nutrition.
2010;140(4):817-822.

8. Olza J, et al. Reported Dietary Intake, Disparity between
the Reported Consumption and the Level Needed for Adequ-
acy and Food Sources of Calcium, Phosphorus, Magnesium
and Vitamin D in the Spanish Population: Findings from the
ANIBES Studyt. Nutrients. 2017;9(2):168.

9. Itkonen ST, et al. Development and validation of an inter-
view-administered FFQ for assessment of vitamin D and cal-
cium intakes in Finnish women. British Journal of Nutrition.
2016;115(6):1100-1107.

10. Hiligsmann M, et al. A scoping review of the public health
impact of vitamin D-fortified dairy products for fracture pre-
vention. Archives of Osteoporosis. 2017;12(1):57.

11. Ahuja JKC, et al. The USDA Food and Nutrient Database
for Dietary Studies. 5.0. 2012.

12. Bauer DC. Calcium Supplements and Fracture Prevention.
New England Journal of Medicine. 2013;369(16):1537-1543.
13. Straub DA. Calcium Supplementation in Clinical Practice:
A Review of Forms, Doses, and Indications. Nutrition in Clini-
cal Practice. 2007;22(3):286-296.

14. Harvey NC, et al. The role of calcium supplementation in
healthy musculoskeletal ageing. Osteoporosis International.
2017;28(2):447-462.

15. Saponaro F, Saba A, Zucchi R. An Update on Vitamin D
Metabolism. International Journal of Molecular Sciences.
2020;21(18):6573.

16. Aiello G, Lombardo M, Baldelli S. Exploring Vitamin D
Synthesis and Function in Cardiovascular Health: A Narrati-
ve Review. Applied Sciences. 2024;14(11):4339.

17. Akiba T, et al. Vitamin D Supplementation and Survival
of Patients with Non-small Cell Lung Cancer: A Randomi-
zed, Double-Blind, Placebo-Controlled Trial. Clin Cancer Res.
2018;24(17):4089-4097.

18. Holick MF, et al. Evaluation, treatment, and prevention
of vitamin D deficiency: an Endocrine Society clinical prac-
tice guideline. J Clin Endocrinol Metab. 2011;96(7):1911-30.
19. Anagnostis P, Karras S, Goulis DG. Vitamin D in human re-
production: a narrative review. Int J Clin Pract. 2013;67(3):225-
35.

20. Pérez-Lopez FR, et al. EMAS position statement: Vitamin
D and postmenopausal health. Maturitas. 2012;71(1):83-8.
21. Peng J, et al. Effects of vitamin D on drugs: Response and
disposal. Nutrition. 2020;74:110734.

22. Bruyere 0, et al. Prevalence of vitamin D inadequacy
in European postmenopausal women. Curr Med Res Opin.
2007;23(8):1939-44.

23. Valladares T, et al. Prevalence of hypovitaminosis D in po-
stmenopausal women: a systematic review. Rev Assoc Med
Bras. (1992). 2019;65(5):691-698.

24. Bruyere 0, et al. Prevalence of vitamin D inadequacy in
European women aged over 80 years. Arch Gerontol Geriatr.
2014;59(1):78-82.

25. Lv QB, et al. The serum 25-hydroxyvitamin D levels and
hip fracture risk: a meta-analysis of prospective cohort stu-
dies. Oncotarget. 2017;8(24):39849-39858.

26. Gaugris S, et al. Vitamin D inadequacy among post-meno-
pausal women: a systematic review. Qjm. 2005;98(9):667-76.
27. Cauley JA, et al. Serum 25-hydroxyvitamin D con-
centrations and risk for hip fractures. Ann Intern Med.
2008;149(4):242-50.

28. Lee DY, et al. Serum 25-hydroxyvitamin D cutoffs for
functional bone measures in postmenopausal osteoporosis.
Osteoporos Int. 2017;28(4):1377-1384.

29. Anagnostis P, et al. Vitamin D supplementation and
fracture risk: Evidence for a U-shaped effect. Maturitas.
2020;141:63-70.

30. Gkekas NK, et al. The effect of vitamin D plus protein
supplementation on sarcopenia: A systematic review and
meta-analysis of randomized controlled trials. Maturitas.
2021;145:56-63.

31. Bolland MJ, et al. Effect of calcium supplements on risk
of myocardial infarction and cardiovascular events: meta-
-analysis. Bmj. 2010;341:¢3691.

Doc. MUDr. Peter Jackuliak, PhD., MPH, FRCP, FEFIM
V. internd klinika LF UK a UNB

Nemocnica Ruzinov

Ruzinovska 6, 826 06 Bratislava
peter.jackuliak@fmed.uniba.sk

www.solen.sk | 2024;21(5) | Via practica



