Vitamin D aktuilni problémy nikladi diagnostiky, prevence,

1é¢by onemocnéni a navazujici ekonomické souvislosti.
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Rostouci diikazy klinickych studii naznacuji, Ze optimalni hladiny vitaminu
D sniZzuji riziko mnoha onemocnéni (3,5,26). Za optimalni hladinu lze
povazovat podle nélezi téchto studii hodnoty vyssi nez 40 ng/ml vitaminu D.
Takovou hodnotu nachézime v populaci zcela vyjimeéné. V sou¢asné dobé
nachazime hodnoty v populaci v primérnych hladinach 20 ng/ml (graf 1).
Hlavnim induktorem zasob vitaminu D je slunec¢ni zafeni, jehoZz Groven je
aktualné v populaci neodpovidajici z mnoha divodi (24). Prispiva k tomu
jednak pobyt vrizné zemépisné §iice, s ovlivnénim doby sluneéniho svitu,
redukei expozice vlivem zneci$téni zivotniho prostredi, klimatické vlivy dané
lokality, zivotni styl jedince a dané spole¢nosti, vliv odivani, redukce expozice
ochrannymi prostfedky. Dalsi vyznamnou kategorii ovliviiujici vysi hladin
vitaminu D u jedince jsou léky ovliviiujici katabolizmus vitaminu D v jatrech
(6,11), funkéni zdatnost organti, predevsim pak jater a ledvin. Nové vyzkumy
podporuji pravdépodobny vliv vitaminu D a jeho aktivnich metaboliti v fadé
onemocnéni, predevS§im nadorti, onemocnéni CVD, autoimunitnich
onemocneni, virovych onemocnéni, diabetu typu 2, onemocnéni CNS
(deprese, RS), skeletu a svaloviny (motoricky aparat), fyzické a psychické
kondice jedince. Ovlivnéni imunitniho systému v celé sifi s dopadem na
indukci fady onemocnéni, je vcelém spektru klinickych studii prokazano
(obr.1.).

Kvalitni hladiny vitaminu D u jedince zajis$tuji dobry zdravotni stav.
Minimalni hladina vitaminu D (méfené 25(OH)D) je stanovena na 30ong/ml
(75 pmol/L). Dle naseho nazoru a v posledni dobé fady dalsich pracovist je

optimalni nejnizsi hodnotou 40 ng/ml, resp. 100 pmol/L. Tuto hodnotu



povazujeme za UCelnou u jedincl s dispoziénimi faktory nebo s iniciaci
klinického pribéhu vyse uvedenych onemocnéni. Je konstatovano, ze
optimaln{ hladina vitaminu D v dlouhodobém ptisobeni redukuje morbiditu,
je prevenci tézkého pribéhu onemocnéni a redukuje riziko predc¢asného

umrti. Nase nalezy ukazuji na skutecnost zlepseni psychické i fyzické zvySené

aktivity seniorské populace.

Vyznam prevence deficitu vitaminu D.

Navzdory fadé klinickych studii podporujicich koneepci vefejného zdravi a

prikaziim kvality zdravi pfi normalizaci hladin vitaminu D bylo pfijato
opatreni k prekonani hypovitamin6zy vitaminu D pouze v nékolika zemich.
Jak politicka vefejnost, tak zdravotni administratofi jsou obecné neochotni
podniknout kroky kprevenci onemocnéni, vcetné napravy nedostatku
vitaminu D vpopulaci, ale jsou spokojeni svynakladianim miliard na
rozSifovani akutni lékarské péée a budovani novych zdravotnickych zatizeni
(30). Z hlediska vefejného zdravi nemaji tyto akce smysl. Cilem spole¢nosti
by méla byt prevence onemocnéni (13,34).
Riist chronickych onemocnéni v celém svété patii mezi hlavni socidlné
medicinské problémy. Mald pozornost spole¢nosti k opatfenim sledovani
prevence vzniku chronickych onemocnéni vede k trvalému riistu onemocnéni
a zvySuje néklady na zdravotni péci (2,13).

Nedostatek vitaminu D bez celkové sanace vede nejenom k ristu padii a
zlomenin, ale ke gradaci zavaznosti fady onemocnéni, véetné obezity, inzulin
rezistence, diabetu 2 typu, komplikaci téhotenstvi, vyvoje plodu a
novorozence, autoimunitnich onemocnéni, systémovych zanétii, malignich
onemocnéni, oslabeni reparace DNA a oxidativniho stresu s ovlivnénim
metabolickych onemocnéni, predevS§im CVD, respiraénim a alergickym
chorobam, COPD a vede k riziku predcasného tmrti (2,3,5,6,7,8,12,13,

21,26).



Ekonomicky prinos v prevenci a klinice onemocnéni.

Odhad ¢istych tspor nakladi a prinost plynoucich ze snizeni nemocni¢nich
vydaji souvisejicich se snizenim nékladd na 1é¢bu zlomenin s vyuZitim
suplementace vitaminem D: z epidemiologickych a klinickych nalezi byla
zkalkulovdna suma zlomenin, kterym se piedeslo a souvisejici tispory
nakladd pfi uzivani dopltiki (vitamin D a kalcium). Cisty ndkladovy piinos
byl vypocten odectenim trznich nakladd od téchto Gspor (tabulka 2). Tricet
milioni Evropantt a 11 milioni osob USA s osteopordzou vykéazalo 3,9
miliont fraktur roéné v EU a 2,3 miliond fraktur v USA znamenajicich vydaje
50 miliard Euro v EU a 323 566 USD v USA, znamenajici Gspory 6,9 miliard
Euro resp. 3,9 miliard USD. Cisty nikladovy p¥inos by byl 5 710 277 330 EUR
a 3 212 236 252 USD. Suplementace vitaminem D v davce 800 IU/den a 500-
1000 mg vapniku vede ke snizenf rizika osteoporozy o 14% (29). V této studii
lze dle naSeho néazoru adekvatni suplementaci dle odpovidajicich kritéri
davkovani povazovat mozné zvySeni efektu minimalné o 50%. Poznamka:
naklady na zlomeninu EU 12772 Euro, USA 12197 USD. Roé¢ni pocet fraktur
vpopulaci 50 léta vySe EU 12,0%, USA 21,4%. Starnuti populace v
podminkach neustalé redukce hladin vitaminu D v populaci vede ke zvySeni
prevalence osteoporozy (23,29).

Naprava deficitu vitaminu D je snadna a vysoce uc¢inna pro ekonomiku
zdravotni péce. Lécba deficitu vitaminu D ¢ini v priméru méné nez 0,1%
nakladli na diagnostiku a lécbu zhorSovani komorbidit a komplikaci
spojenych s hypovitaminézou D (1,23,30). Predpokladané néklady na
diagnostiku a suplementaci vitaminem D rostou v fadé zemi vlivem poznani
lékarské vefejnosti o i¢elném preventivnim a lééebném efektu. V fadé zemi
znamenaly vzestup vySetieni a aplikaci vitaminu vice nez desetinasobny
v dekadé (graf 2). Naklady suplementace vitaminem D nepifesahuji v USA

sumu 8 USD/rok proti ndkladiim na 1é¢bu jedince s hypovitamindzou a jeho



onemocnéni vhodnoté 6-18000 USD roc¢né. Presto je piistup ksanaci
nedostatku vitaminu D obecné v populaci zanedbavan a zbyte¢né dochézi
k poSkozeni zdravotniho stavu. Stale trva nedostate¢né informovanost jak u
odborné populace tak Siroké verejnosti v uvedené problematice. Dostupné
Udaje uvadi, Ze podpora populace zvysenim hladin vitaminu D na Groven 30
ng/L upravi zdravotni stav, kvalitu zivota a snizuje riziko pfed¢asného tmrti.
Avsak dle nasich zkusenosti i fady literarnich tdaji je ziejmé, Ze pro prevenci
nékterych onemocnéni a jejich nésledkt je optimalni hladina vy$si nez 40
ng/L. Zde je nezbytné zvysovat hladiny vitaminu D nejenom klasickymi
postupy, ale i suplementaci vitaminem D. Je obecné konstatovano, Ze stale
pretrvava Siroky nezajem lékail v piistupu k suplementaci vitaminem D.
Vyplyvéa to z malé informovanosti o této problematice i u zdravotnikii a z toho
plynouci neshody v méfeni hladin vitaminu D u pacientii. To je zfejmeé i
z (daji udavajicich naklady na testy v USA ve vysi 2 USD (30). Je treba
konstatovat, Ze stejny problém je i v nasi republice. Otdzka moznosti vyuZiti
levnych metod pro stanovani vitaminu D je odbornou verejnosti zvazovana a
dochazi i k moznostem orientacniho testovani hladin z kapky krve zasilané
do laboratofe na stripu filtraéniho papiru nebo orientac¢né na jednorazovych
dg stripech, dostupnych napt. v PLR. V souc¢asné dobé jsou k dispozici testy
na stanoveni vitaminu D z kapilarni krve v cené jednoho stanoveni 140 — 150
K¢. K orientaci prispéje i vycet kategorii pacient, kteff by méli byt vySetieni
(tabulka 1). Dle naSich zkuSenosti je vhodné zakladni testovani pro presnou
informaci o vstupnich hodnotéach a dle zmérené hladiny a stavu pacienta (viz
tabulka) zajistit suplementaci v odpovidajici davce s kontrolnim vySetfenim
za 3 mésice s cilem upfesnit davkovani a nasledné kontrolné testovat jednou
ro¢né, pripadné diive pouze po zatézi pacienta vedouci kriziku redukece
hladiny vitaminu D. Je t¥eba konstatovat, Ze Gprava stavu nedostatecnosti
vitaminu D redukuje pracovni vypadky, Skolni absence, zvySuje produktivitu

a zdravi populace. Dle naSich zkuSenosti vyznamné prispiva ktprave



zdravotniho stavu jak détské tak seniorské populace v redukei obdobi jeji
nekompletniho zdravi (3,7,8,18,19).

Vzhledem k tomu, Ze mnoho zemi m4 stabilné relativné velmi malou nabidku
potravin bohatych na vitamin D (tabulka 2) a populace vcelé §ifi ma
nedostateéné vystaveni prirozenému ultrafialovému zareni B (UVB) ze
sluneéniho zafeni je vyznamné ¢ast svétové populace ohroZena jeho
nedostatkem. V roce 2017 svolal Sackleriiv institut pro vyzivu NY akademie
véd spolu s nadaci B a M Gatesovych pracovni skupinu pro posouzeni
moznosti globalni prevence nedostatku vitaminu D. Dosli k zavértm, ze
nedostatek vitaminu D je definovan hladinou 25(OH)D ve vy$i 30 nmol/L
fj. 12 ng/ml. Plan opatfeni byl definovan doporucenim povinného
obohacovani potravin, suplementaci vitaminem D ve specifickych cilovych
skupinach (1). Uroveti vitaminu D je v evropskych zemich obecn& velmi
nizka, generace vitaminu D vlivem UVB je omezena pouze na dobu 4-5
mésicd, v lokalitach s viznamnou kontaminaci Zivotniho prostfedi celoroéné
omezena (2,28). Suplementace potravy vitaminem D je v evropskych zemich
fidka a nabidka nedostateéné populaci signalizovidna. To vede k nizkému
efektu zvysSeni hladin vitaminu D peroralnim pfijmem. Stile neni dostate¢né
definovan podil perordlniho pfijmu vitaminu D na zvySeni hladin VD u
populace. Studie Finska u VB ukazuji na mozny pfinos této cesty Gpravy
v definovanych skupinéch i v populaci (11,16,24). V nasich podminkach je
pfistup nedokonale propagovan, vyuzivan a celkovdA hodnota prijmu
vitaminu D peroralni cestou je jiz v zdkladni dieté ¢eské populace naprosto
nedostateéna (25). Gradaci problému je i nezodpovédny ptistup vyrobeti, na
pfiklad mléko suplementované vitaminem D je poskytovano aZ za
dvojnasobnou cenu pii ndkladech na suplementaci vyrobku 1-2%. Je tfeba si
uvédomit, Ze snizeni ekonomické zatéZe v Evropé€ chorobami se vztahem
k nedostatku vitaminu D je aktualni a fada studii ukazuje na ptinos

uvedenych opatieni (2). Ekonomicky efekt dosaZeni optimalni hladiny



vitaminu D vredukei klinickych projevli vybranych onemocnéni a jejich

prevenci uvadi tabulka 3.

Testovani a interpretace hodnot vitaminu D.

Prijem vitaminu D je celosvétové vpopulaci velice omezeny a to jak
z hlediska nutriéniho spektra, které je velmi omezené, obohacovani potravy
volitelné, nekonzistentni, nedostatecné nebo viibec neexistuje (10,25).
Mnoho proménnych ovliviiuje mnozstvi vitaminu ze sluneéniho zateni. Patii
k tomu roéni obdobi, zemépisna sitka, nadmorska vyska, obleceni, pouzivani
opalovacich krémi, pigmentace (fototyp) jedince, vék, nutriéni stav
(obezita), kontaminace Zivotniho prostfedi, negativni vliv podadvanych 1ékii a
expozice toxickym latkdm. Vyse uvedené faktory maji stile vyraznéjsi
negativni vliv vedouci ke gradaci ubytku vitaminu D v populaci. Prestoze
univerzalni testovaci screening populace neni podporovan, je zcela zirejmé, ze
bude v definovanych skupinach populace nezbytny a pro definované soubory
onemocnéni, respektive rizika onemocnéni potfebny (9,17,18,19). Zdroje
vitaminu D by mohly zahrnovat kombinaci obohaceni potravin,
potravinovych doplnkd, prirozeného a umélého UVB zéafeni se zajiSténym
postupem (2). Lze vSak konstatovat aktualni stav problému, znamenajici Ze
navzdory vice nez 40000 publikaci podporujicich uvedeny postup a jeho
ptinos pro zdravi populace dochazi ke kontinualnimu vzestupu sledovani
deficitu vitaminu D (30). Navzdory tomu, Ze se prezentuje ve vSech studiich
zaméfenych na ekonomicky pfinos suplementace vitaminem D je ve vétsiné

zemi Evropy pfistup k feseni liknavy (2,29).

Méreni vitaminu D.



Meéreni celkové hladiny vitaminu D se ustalilo v hodnoceni hladiny 25(0OH)
D (3.18). Zde dochazi k éetnym rozportim, volbdm rtiznych diagnostickych
postupli s vyuzZitim set rdznych vyrobel (3,20,22). To vede ke znacné
rozdilnosti v prezentovanych nalezech, vyplyvajici jednak z volby diagnostik,
volby metody a predevsim z absence kontrolnich vzorkd, které by mohly
prispét kreSeni problému (3,9,20). NIH Bethesda v kontrolni studii 13
dostupnych postupit méreni prokazala vyrazné odliSnosti nilezi a extrémni
rozptyly hodnot nameéfenych s pouzitim setli Abbott, Beckman Coulter,
Biomérieux I resp. II, Diasorin, DIAsource, Diazyme, Fujirebio Inc, IDS —
EIA, IDS-1SYS, Roche, Siemens, LC-MS/MS u padeséati vzorkl pacientii se
zavérem eliminace doporuceni u 4 diagnostickych postupli. Déle
z hodnocenych postupli pouze u osmi byl dan souhlas k pouziti a finlni
doporuéeni pro rutinni diagnostiku 25(0OH) D vyuziti tfi souprav. Nase
pracovisté zvolilo techniku DiaSorin (20,24). Nalezy vedou k doporuceni
dalsich  dprav diagnostickych postuplt a standardizaci metod
(3,6,20,22,24,34). Naklady na méfeni vitaminu D doporu¢enymi metodami
jsou v literatufe udavany v rozmezi 300-600 K¢ (piepocet podle aktuélnich
kurz). Jsou vSak extrémy (predev§im USA v rozmezi naklad 300-5000 K¢).
Metodu HPLC chromatografie LC ¢asto uzivanou na naSich pracovistich
neguje jak pracovisté NIH (Narodni ustav zdravi Bethesda USA), tak dalsi
pracoviSté USA, Anglie, Kanady, Belgie, Némecka a dalsi pfedevS§im pro
vysoké experimentélni chyby a velké problémy s reprodukovatelnosti. Sami
jsme se o tomto problému pfesvédcili u pacientl, kteri prisli na nase
pracovisté stémito testy, kdy nélezy neodpovidaly realité. Je nezbytné
konstatovat, Ze v nasi republice dojde k rlistu vySetfeni a aplikace vitaminu D
stejnym trendem, ktery je popisovan ve Velké Britanii, USA, Kanadé a dalSich
zemich. Predpokladame, Ze postupné feSeni probléml onemocnéni
dependentnich na hladiné vitaminu D pfinese redukei nakladd na lécbu
uvedenych onemocnéni i redukei sledovani hodnot vitaminu D. To ovSem

bude vyZ?adovat piistup MZ CR kzapojeni viech lékafskych obort do



pfipravy metodickych postupt, jejichz piikladem je postup détskych lékait
CR. Nezbytnost suplementace potravy vitaminem D bude gradovat

predevsim z diivodu redukee solarni indukee vitaminu D v celém svété.
Hladiny vitaminu D v populaci.

Vnasi studii jsme sledovali vice nei 500 pacientli, ktefi nebyli
anamnesticky suplementovéini vitaminem D a zjistili jsme extrémni nalez
redukovanych hodnot vitaminu D (graf 3). Pouze u jednoho sledovaného
z celého souboru byla naméfena hladina vitaminu D vys$i nez 30 ng/ml
(24,28). Rozlozeni hodnot vitaminu D vtomto vzorku ztraci vzestupnou
dynamiku hladin vletnich mésicich a je perzistentné nizké po cely rok ve
vSech vékovych kategoriich, i v zavislosti na pohlavi (graf 4 a 5). Primérné
hodnoty v naSich vzorcich odpovidaji 1 naleztim dal$ich autorti ceskych a
naleziim studif celosvétovych i evropskych. To dokumentuje udavanou
pandemii nedostatku vitaminu D ve svétové populaci (6,14,15,17). Piiznivy
efekt podavani vitaminu D vpribéhu epidemie Corona virem jsme
dokumentovali v literature (23), hodnota vitaminu D vy$§i nez 40 ng/ml ml
vedle k vyznamné redukei onemocnéni, hodnoty nad 30 ng/ml k redukei tize
pribéhu onemocnéni (graf 6). Stejné nalezy jsou v zahrani¢ni literature
s dokumentaci nejenom pro vySe uvedené onemocnéni ale i pro dalsi virové
infekce (influenza) (6, 34).

Vyznam sanace deficitu vitaminu D v populaci je pfinosny u onemocneéni
s vysokou prevalenci. Zatimco u akutnich infekénich onemocnéni je prinos
dokumentovan bezprostfedné, u onemocnéni chronickych jsou patrné
vysledky po delsim obdobi, i po fadé let. Vyhodou pro nase zdravotnictvi je,
7e miZe vychazet znalez dostupnych v literatufe. Rada studii byla
startovana na zacatku tohoto stoleti a prezentuje jiz dostatek informaci, které
lze vnaSich podminkich vyuzit. Prevence onemocnéni by méla byt

programem MZ CR a zaji$téni Géelné suplementace minimalng dvou



maximalné ohroZenych skupin populace, détské a seniorské by bylo

vyznamnym prinosem.
Souhrn

Podatkem tohoto stoleti dochézi kvyraznému ristu informaci
v problematice vitaminu D. Obecné je konstatovan globalni deficit vitaminu
D v celém vékovém spektru populace. Je diskutovana tiéelna suplementace
populace ve vztahu k Sirokému spektru onemocnéni zahrnujicich prakticky
vSechny obory lékaistvi. Jsou podany dtikazy o Gcelnosti prevence sanaci
deficitu. Nedochazi k cilenému zasahu, ktery prameni jednak z nedostatku
informaci v jednotlivych oborech mediciny, jednak i vlivem zainteresovanych
farmaceutickych firem a jedincti bagatelizujicich vyznamny efekt
normalizace stavu, ktery by mohl vést k redukeci zisku financi. Jednoznaéné
ucelné vedena prevence nedostatku vitaminu D bude piinosem v redukel
nakladii na 1é¢bu celého spektra onemocnéni. Je nezbytné analyzovat cenu a
prinos specifické intervence a nezbytné kvalifikovat vybér preventivniho
opatfeni. Re$enim je kvalifikovany p¥istup politikil k aktualnim problémtim

péce o zdravi.



Barack Obama, 2008

We have to change a system that
happilly pays 30,000 USD for a

diabetic to have his foot amputated,

but won't pay for the shoes that would
save his foot.

10



Tabulka 1. Kategorie pacientd, ktefi by méli byt vySetfeni na nedostatek vitaminu D

Osteomalacie

Osteoporodza (zejména pokud maji byt pouzity 1éky plisobici v kostech)
Star&i dospéli s historii pada

Stardi dospéli s anamnézou netraumatickych zlomenin

T&hotné a kojici Zeny

Obézni déti a dospéli

Lidé s nedostate¢nym slune¢nim zafenim

Malabsorpéni syndromy (vrozené nebo ziskané) a bariatrickd chirurgie
Chronické onemocnéni ledvin

Selhani jater

Cysticka fibroza

Hyperparatyre6za

Lidé uzivajici Iéky, které interferuji s metabolismem vitaminu D (Iéky proti zachvatim,
glukokortikoidy, léky proti AIDS, antimykotika, cholestyramin)

Granulomato6zni poruchy a nékteré lymfomy
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Tabulka 3. Ekonomicky efekt dosazeni koncentrace vitaminu D
vyss$i nez 40 ng/ml (100 nmol/L)
Dle: 2,4,5,6,7,8,11,12,13,18,19,21,23,24,26,28,29,30,34

Redukce onemocnéni %

Nadorova nemocnéni 11-50
Srde¢né cévni choroby 14-30
CNS —kognitivni funkce 7-20
MS (RS) 40-50
Diabetes 17-40
CVD (srdecné cévni choroby) 14-30
Respiracni infekce 25-50
Alergicka onemocnéni 10-30
Osteoporoza 22-25
Pohybovy aparat 20-30
Redukece Gimrti 5-10

Tabulka 2. Obsah vitaminu D ve 100g vybranych druhti a
jednotek potravy (2,10,14,25,31,32,33)

Potravina Obsah Obsah
Kalciferolu | Kalciterolu
ug/100¢g IU/100g
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Tresci jatra olej 500-3250 | 1600-
120000
Mecoun 5-45 566
Losos 5-25 200-1000
Tuniak ve vlastni §tavé | 4-6 160-240
Sardinky v oleji 4,0-7,5 160-600
Makrela Cerstvé 4-8 160-320
Makrela uzena 1,2-2,0 50-80
Pstruh 5-7 200-600
Stika 2
Taveny syr 3,13 125
Syr gouda, ementéal 1,0-1,1 20-50
Mléko 0,1-1,5 40-60
Maslo 1,0-2,0 40-80
Veprové sadlo 100-150
Margariny 4-10 500-1200
Vejce (zloutek) 1ks 1-10 25-400
Hovézi jatra 0,2-1,8 50-70
Kureci jatra 0,2-1,3 50
Htiby 3,0-4,0 100-180
Lisky 3,0-4,5 100-250
Zampiony 1,0-1,9 40-80
Zampiony UV 3,0-6,0 100-450
Avokado 2,5-5,0 200
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Graf 2 . Casové trendy naklada vyplyvajici z predepisovani
vitaminu D a testii u déti v primarni péci Velké Britanie v letech
2000-2012. Naklady na predpis a testy vitaminu D pro 100.000
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Graf 6. Hladiny vitaminu D u Covid-19 PCR pozitivnich jedincii a
klinické projevy onemocnéni
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