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Streszczenie	
Witamina D jest powszechnie znana ze swojej roli w gospodarce wapniowo-fosforanowej, ale wzrastająca ilość 
danych wskazuje na jej działania plejotropowe. Zaobserwowano pozytywną korelację między niedoborem wita
miny D a występowaniem chorób autoimmunologicznych, w tym stwardnienia rozsianego, reumatoidalnego 
zapalenia stawów, tocznia rumieniowatego układowego itp. Receptory witaminy D są obecne w szeregu tkanek 
i narządów, w tym w kościach, mięśniach, narządach rozrodczych, sercu, mózgu oraz w obrębie układu odporno-
ściowego. Coraz lepiej poznawane działanie immunomodulujące witaminy D obejmuje wpływ zarówno na mecha-
nizmy odporności wrodzonej, jak i adaptacyjnej, poprzez hamowanie proliferacji i cytotoksyczności limfocytów T, 
promowanie różnicowania limfocytów T regulatorowych oraz modulowanie działania makrofagów i komórek 
dendrytycznych. Stwardnienie rozsiane (łac. sclerosis multiplex, SM) jest chorobą autoimmunologiczną ośrodko-
wego układu nerwowego spowodowaną przez skomplikowane i w dużej mierze nieznane interakcje między pre-
dyspozycjami genetycznymi i czynnikami środowiskowymi. Badania epidemiologiczne wskazują, że ekspozycja 
na promieniowanie słoneczne i związany z nią poziom witaminy D są ważnymi czynnikami mogącymi wyjaśniać 
zróżnicowanie geograficzne częstości zachorowań na SM. Wyniki niektórych wstępnych obserwacji sugerują, że 
suplementacja witaminy D może zmniejszać ryzyko zachorowania na SM oraz modulować przebieg choroby 
i zmniejszać częstość jej nawrotów u pacjentów z rzutowo-remisyjną postacią SM. Wyniki te skłoniły do podjęcia 
prób włączenia witaminy D jako składnika wspomagającego terapię SM. Obserwacje te wymagają dalszego po-
twierdzenia i badań klinicznych.

Słowa kluczowe: witamina D, stwardnienie rozsiane, autoimmunizacja, mózg, immunomodulator

Summary	
Vitamin D is commonly known for its role in calcium-phosphate metabolism but there is growing amount of data 
showing its pleiotropic actions. Positive correlation between vitamin D deficiency and the prevalence of auto-
immune diseases including multiple sclerosis, rheumatoid arthritis, systemic lupus erythematosus, etc. has been 
observed. Vitamin D receptors have been found in spectrum of tissues and organs, including bones, muscles, repro-
ductive organs, heart, brain, and within the immune system. Widely investigated immunomodulatory action of vi-
tamin D affects both innate and adaptive immunity by suppressing T cell proliferation and cytotoxity, promot-
ing regulatory T cells differentiation and modulating macrophage and dendritic cell functions. Multiple sclerosis 
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WSTĘP

Na początku XX wieku odkryto, że niedobory wi-
taminy D są przyczyną krzywicy u dzieci. Przez 
dziesięciolecia uważano, że rola tej witaminy 

odnosi się do zapewnienia prawidłowego metabolizmu 
tkanki kostnej i regulowania gospodarki wapniowo-fos-
foranowej organizmu. Postęp w technikach badawczych 
i wnikliwe obserwacje epidemiologiczne wskazują, że 
znaczenie witaminy D jest dużo szersze, a  jej działanie 
w organizmie wielokierunkowe. Receptory dla witami-
ny D znaleziono w komórkach licznych tkanek orga-
nizmu, w jelitach, kościach i nerkach, czyli klasycznych 
tkankach docelowych, ale również w gonadach, gruczo-
le piersiowym, trzustce, mózgu, sercu oraz komórkach 
układu immunologicznego(1). Dysponujemy rosnącą ilo-
ścią danych z badań obserwacyjnych oraz interwencyj-
nych wskazujących na zaangażowanie w patogenezie 
oraz modulowanie przebiegu choroby w przypadku licz-
nych schorzeń autoimmunologicznych, sercowo-naczy-
niowych, nowotworowych i neurodegeneracyjnych(2–8). 

Choroby ośrodkowego układu nerwowego, które praw-
dopodobnie są związane z niedoborami witaminy D, 
przedstawiono na rys. 1.
W neurologii najszerzej dyskutowane jest obecnie zna-
czenie witaminy D w patogenezie i terapii stwardnienia 
rozsianego (łac. sclerosis multiplex, SM). SM jest cho-
robą autoimmunologiczną ośrodkowego układu nerwo-
wego, cechującą się demielinizacją oraz uszkodzeniami 
aksonalnymi spowodowanymi atakiem autoreaktywnych 
komórek układu odpornościowego. Przyczyna tych za-
burzeń nie jest znana, czynniki ryzyka rozwoju choroby 
można podzielić na dwie główne grupy: czynniki środo-
wiskowe i czynniki genetyczne. Na znaczenie czynników 
genetycznych wskazuje obserwacja, że członkowie ro-
dzin chorych na SM mają zwiększone ryzyko zachoro-
wania (20–40%), jednak wśród bliźniąt jednojajowych 
współczynnik zgodności wynosi tylko 25%, co znaczy, że 
z pary identycznych genetycznie bliźniąt w 75% przypad-
ków tylko u jednego rozwija się SM(9). Występowanie tej 
rozbieżności wskazuje na występowanie trudnych do zi-
dentyfikowania czynników środowiskowych. Dystrybucję 
geograficzną zachorowań na SM cechuje duże zróżni-
cowanie w zależności od szerokości geograficznej, cho-
roba jest najbardziej rozpowszechniona w północnych 
częściach Stanów Zjednoczonych, Kanadzie oraz pół-
nocnych rejonach Europy Zachodniej(9). Wpływ czynni-
ka geograficznego próbuje się tłumaczyć za pomocą hi-
potezy higienicznej oraz hipotezy wpływu witaminy D. 
W myśl hipotezy higienicznej poprawa warunków życia, 
lepszy poziom higieny, szczepienia ochronne i użycie an-
tybiotyków prowadzą do zmniejszenia częstości chorób 
infekcyjnych we wczesnym okresie życia. Kontakt z pa-
togenami ma jednak ważną rolę, „uczy” układ odporno-
ściowy prawidłowo reagować i tolerować własne antyge-
ny. Wysoka częstość infekcji w krajach Trzeciego Świata 
koresponduje z niską częstością zachorowań na SM, 
co wspiera hipotezę higieniczną. Z drugiej strony popu-
lacje krajów rozwijających się zamieszkują głównie re-
jony okołorównikowe, gdzie mamy do czynienia z dużą 
ekspozycją na promieniowanie słoneczne i w  rezultacie 
większym wytwarzaniem witaminy D. Zarówno hipoteza 
higieniczna, jak i hipoteza wpływu witaminy D znajdują 
potwierdzenie w badaniach eksperymentalnych, prawdo-
podobnie obie po części tłumaczą wpływ środowiska na 
częstość SM.

(MS) is an autoimmune disease of the central nervous system caused by complex and predominantly unknown 
interactions of genetic susceptibility and environmental factors. Epidemiological studies show that the sun expo-
sure and corresponding vitamin D level are important factors that can explain geographical distribution of MS. 
Some preliminary observations suggest that vitamin D supplementation not only reduces the risk of developing 
MS but also modulates disease course and reduces relapses rate among patients with relapsing-remitting MS. 
Further studies and clinical trials are required to confirm the role of vitamin D in MS pathogenesis.
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nerwowego
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METABOLIZM WITAMINY D

W organizmie człowieka witamina D pochodzi ze źró-
deł pokarmowych oraz – w przeważającej części – z foto-
konwersji zachodzącej w skórze pod wpływem ekspozycji 
na światło słoneczne. Spożywany pokarm, w zależności od 
diety, dostarcza średnio 100–200 IU, czyli 10–20% zaso-
bów witaminy D(10). W głębokiej warstwie naskórka, pod 
wpływem promieniowania UVB (290–315 nm), z prekur-
sora – 7-dehydrocholesterolu – powstaje prewitamina D, 
która ulega błyskawicznej konwersji do witaminy D(10). 
Witamina D – cholekalcyferol – jest nieaktywna biolo-
gicznie, wymaga dwuetapowego procesu aktywacji, przy 
udziale 25-hydroksylazy (CYP2R1) i 1α-hydroksylazy  
(CYP27B1). W  rezultacie powstaje aktywna forma – 
1,25-dihydroksycholekalcyferol [1,25(OH)2D], której  
okres półtrwania wynosi 4 godziny(11). 25-hydroksyla-
cja zachodzi w  wątrobie, 25-hydroksycholekalcyferol 
[25(OH)D], który tworzy w  surowicy kompleks z  biał-
kiem transportowym wiążącym witaminę D (VDBP), sta-
nowi podstawową formę witaminy D krążącą w ustroju. 
Kolejny etap, 1α-hydroksylacja, następuje w nerkach, 
ale również w szeregu tkanek organizmu, m.in. w skó-
rze, sercu, mózgu, mięśniach szkieletowych, chrząst-
ce, makrofagach i komórkach dendrytycznych(12). Stę-
żenie 1,25(OH)2D jest regulowane między innymi 
w  mechanizmie sprzężenia zwrotnego, 1,25(OH)2D 
indukuje ekspresję CYP24A1, enzymu katalizującego 

24-hydroksylację, która prowadzi do powstania nieak-
tywnego metabolitu(13). Etapy metabolizmu witaminy D 
zostały przedstawione na rys. 2.
Wewnątrz komórki docelowej 1,25(OH)2D aktywuje  
cytoplazmatyczny receptor witaminy D (VDR), aktywo-
wany VDR tworzy heterodimer z receptorem retinoido-
wym X (RXR). Kompleks VDR/RXR wiąże się ze spe-
cyficznymi sekwencjami rozpoznawczymi w  obrębie 
promotorów genów, znanymi jako elementy odpowiedzi 
na witaminę D (vitamin D response elements, VDREs), 
przez co moduluje transkrypcję licznych genów i wpływa 
wielokierunkowo na metabolizm komórek w wielu tkan-
kach. Badania molekularne wskazują, że transkrypcja 
0,8–5,0% wszystkich genów podlega, w ten czy inny spo-
sób, kontroli przez witaminę D(14), co wiąże się z jej rolą 
w  licznych procesach biologicznych, m.in. w  odpowie-
dzi immunologicznej i reakcji zapalnej, wzroście, różni-
cowaniu i apoptozie komórek, naprawie DNA i obronie 
przed stresem oksydacyjnym oraz transporcie przez bło-
ny komórkowe(15). Na powierzchni komórek znajduje się 
drugi rodzaj receptorów dla witaminy D – receptory bło-
nowe pośredniczące w niezwłocznej odpowiedzi na wita-
minę D, takiej jak szybka stymulacja pobierania wapnia 
i fosforanów(16).

NIEDOBORY WITAMINY D

W wyższych szerokościach geograficznych promienio-
wanie ultrafioletowe nie zapewnia utrzymania właści-
wego poziomu witaminy D przez cały rok. Szczególnie 
zmniejsza się synteza witaminy D w miesiącach zimo-
wych, na terenach położonych powyżej 42º szerokości 
geograficznej. Biologiczny okres półtrwania 25(OH)D 
wynosi 19 dni(17), dlatego powszechnie występuje niedo-
bór witaminy D w chłodniejszych porach roku, gdy ilość 
promieniowania słonecznego jest ograniczona. W popu-
lacji europejskiej blisko 70% osób ma suboptymalne stę-
żenie 25(OH)D w surowicy, nawet jeżeli uwzględnimy 
słoneczne kraje południa Europy(4).
Stężenie witaminy D jest również uzależnione od płci, 
wieku, BMI, nawyków żywieniowych, aktywności fizycz-
nej, ilości czasu spędzanego na świeżym powietrzu, spo-
sobu ubierania się, fototypu skóry, palenia papierosów 
i zanieczyszczenia środowiska(10). Niedobory witaminy D 
są częściej stwierdzane u kobiet; to spostrzeżenie budzi 
szczególną troskę o zapewnienie prawidłowego stężenia 
witaminy D w czasie ciąży. Szeroko dyskutowany jest 
wpływ witaminy D na zdrowie rozwijającego się w łonie 
matki dziecka. Wielu badaczy uważa, że niedobór wita-
miny D w okresie prenatalnym wiąże się z występowa-
niem wielu schorzeń w życiu dorosłym, m.in. stwardnie-
nia rozsianego i chorób sercowo-naczyniowych.
Najlepszym parametrem do oceny gospodarki witaminy D 
w organizmie jest stężenie 25(OH)D w surowicy, ponie-
waż jest postacią o stosunkowo długim okresie półtrwa-
nia, którego stężenie nie podlega okresowym wahaniom(18). Rys. 2. Podstawowe etapy biosyntezy i metabolizmu witaminy D
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Aktualnie hipowitaminoza D jest definiowana jako stę-
żenie 25(OH)D w surowicy w zakresie 50–75 nmol/l, 
a niedobór witaminy D to stężenie poniżej 50 nmol/l(10). 
Brakuje konsensusu w  sprawie optymalnego stężenia 
25(OH)D w surowicy, przyjmowane są wartości w za-
kresie 75–225 nmol/l, ponieważ wiążą się z minimalną 
sekrecją parathormonu i  minimalną resorpcją wapnia 
z kości(4). Interesujące jest spostrzeżenie, że w organizmie  
konwersja 25(OH)D do 1,25(OH)2D osiąga plateau 
przy stężeniu 25(OH)D w surowicy wynoszącym oko-
ło 100 nmol/l(19). Za toksyczne uznawane jest stężenie 
25(OH)D przekraczające 250 nmol/l(20).

WITAMINA D  
A UKŁAD ODPORNOŚCIOWY

Witamina D odgrywa rolę modulatora odpowiedzi immu-
nologicznej, receptory witaminy D (VDR) posiada więk-
szość komórek układu odpornościowego – aktywowane 
limfocyty CD4 i CD8, limfocyty B, neutrofile, makrofa-
gi i komórki dendrytyczne(21). Co więcej, w komórkach 
układu odpornościowego następuje ekspresja enzymów 
uczestniczących w metabolizmie witaminy D – 25-hy-
droksylazy i 1α-hydroksylazy, dlatego mogą syntetyzować 
1,25(OH)2D. Proces konwersji do aktywnej witaminy D 
jest w tych komórkach regulowany odmiennie niż w ner-
kach, nie wiąże się z parametrami gospodarki wapniowo-
-fosforanowej, ale jest regulowany przez interferon γ i li-
popolisacharydy(22).
1,25(OH)2D hamuje proliferację i cytotoksyczność lim-
focytów T, proliferację i  produkcję przeciwciał przez 
limfocyty B(7), a także różnicowanie i dojrzewanie ko-
mórek dendrytycznych oraz ich zdolność prezentowa-
nia antygenów poprzez zmniejszanie ekspresji MHC 
klasy II oraz cząsteczek kostymulujących CD40, CD80 
i CD86(22) (rys. 3).

Witamina D działa modulująco na równowagę odpo-
wiedzi Th1 i Th2, w obecności 1,25(OH)2D mniejsze 
jest wytwarzanie IFN-γ i  IL-2, związanych z  limfocyta-
mi Th1 i promujących odpowiedź komórkową, podczas 
gdy zwiększa się produkcja IL-4, IL-5 i  IL-10, związa-
nych z profilem Th2 i odpowiedzią humoralną. Obni-
żenie ekspresji IFN-γ wynika z wiązania się kompleksu 
VDR/receptor retinoidowy X do sekwencji wyciszającej 
w regionie promotorowym genu IFN-γ(23). W obecności 
1,25(OH)2D3 zwiększa się ekspresja GATA3 (GATA-
binding protein 3), czynnika transkrypcyjnego, który pro-
muje odpowiedź Th2-zależną(24). Ponadto 1,25(OH)2D 
hamuje odpowiedź immunologiczną zależną od limfo-
cytów Th17, zmniejsza wytwarzanie IL-17(25), natomiast 
poprzez zwiększanie ekspresji FoxP3 i  produkcji IL-10 
promuje różnicowanie limfocytów T regulatorowych 
CD4+CD25+(Treg)

(26). Stwierdzono korelację między 
stężeniem 25(OH)D w surowicy a aktywnością supresyj-
ną limfocytów Treg u pacjentów z SM(27) oraz zwiększenie 
ilości limfocytów Treg u pacjentów z SM po suplementa-
cji witaminą D w dawce 1000 IU/d przez 6 miesięcy(28).
W obrębie promotora genu HLA-DRB1*1501, który jest 
związany z podwyższonym ryzykiem rozwoju MS, odna-
leziono konserwatywną sekwencję VDRE(13).
W  badaniach na modelach in vitro wykazano, że 
1,25(OH)2D zmniejsza ekspresję lub obniża stabilność 
mRNA metaloproteinazy 9 (MMP-9), która zwiększa prze
puszczalność bariery krew-mózg dla komórek układu im-
munologicznego, jej poziom jest podwyższony u pacjen-
tów z SM, podnosi się także w czasie rzutów choroby(13).

WITAMINA D A MÓZG

Witamina D, tak jak hormony tarczycy, witamina A, an-
drogeny i glikokortykosteroidy, jest uważana za neuroste-
roid, pełniący ważne funkcje w rozwoju i funkcjonowaniu  

Rys. 3. Wpływ witaminy D na układ odpornościowy

WITAMINA D

Makrofagi

↓ IL-6, IL-12, TNF-α, PGE2
↑ proliferacja 
↑ chemotaksja 
↑ fagocytoza 
↑ VDR 
↑ CYP27B1 
↑ CYP24A1 

Komórki dendrytyczne

↓ dojrzewanie 
↓ MHC II 
↓ CD40, CD80, CD86 
↓ IL-12 
↑ IL-10 
↑ CYP24A1 

Limfocyty B

↓ proliferacja 
↓ różnicowanie 
↓ IgG, IgM 
↑ VDR 
↑ CYP24A1 

Limfocyty T

↓ proliferacja 
↓ cytotoksyczność 
↓ IL-2, IL-12, IFN-γ, IL-17 
↓ FasL 
↑ IL-4, IL-5, IL-10 
↑ Treg CD4+CD25+ 
↑ CYP24A1 

↑ – wzrost ekspresji lub nasilenie procesu; ↓ – spadek ekspresji lub hamowanie procesu.
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mózgu(29). Metabolity witaminy D – 25(OH)D, 1,25(OH)2D 
i 24,25(OH)2D – są obecne w ludzkim płynie mózgo-
wo-rdzeniowym(30). Enzymy zaangażowane w metabo-
lizm witaminy D – CYP27B1 i CYP24A1 – występują 
w mózgu. CYP27B1 zidentyfikowano w ludzkiej tkance 
nerwowej i gleju, z najsilniejszą ekspresją w istocie czar-
nej oraz jądrach nadwzrokowym i przykomorowym pod-
wzgórza(31). Ekspresja CYP24A1, enzymu konwertujące-
go 1,25(OH)2D do nieaktywnej postaci 24,25(OH)2D, 
w kulturze komórek glejowych szczura wzrastała propor-
cjonalnie do zawartości 1,25(OH)2D w środowisku(32). 
Te obserwacje wskazują, że mózg aktywnie uczestniczy 
w metabolizmie witaminy D, regulując jej lokalne stęże-
nie. W ludzkim mózgu ekspresję VDR wykazano w obrę-
bie mostu, móżdżku, wzgórza, podwzgórza, hipokampa, 
jąder podstawy, kory skroniowej, oczodołowej i zakrętu 
obręczy(31).
W badaniach eksperymentalnych wykazano, że witami-
na D może mieć działanie neuroprotekcyjne. 1,25(OH)2D 
zmniejsza poziom Ca2+ w mózgu, czemu towarzyszy 
zmniejszenie ekspresji kanałów wapniowych typu L(33), 
oraz hamuje ekspresję indukowalnej syntazy tlenku azotu, 
enzymu, którego ekspresja wzrasta w komórkach w cza-
sie niedokrwienia i w chorobach neurodegeneracyjnych(2). 
Stwierdzono, że 1,25(OH)2D zwiększa ekspresję czynnika 
wzrostu nerwów (NGF)(34), neurotrofiny 3 (NT3)(35), bia-
łek MAP2, GAP43 i synapsyny-1(36), w kulturze komórek 
hipokampa pobudza wzrost neurytów(37).

WITAMINA D  
A RYZYKO ZACHOROWANIA NA SM

Powszechnie znane badania epidemiologiczne wskazują, 
że liczne choroby autoimmunologiczne, w tym SM, cu-
krzyca typu I, reumatoidalne zapalenie stawów i nieswo-
iste choroby zapalne jelit, częściej występują w wyższych 
szerokościach geograficznych, gdzie ekspozycja na pro-
mieniowanie słoneczne jest mniejsza(38). Mniejsza ekspo-
zycja wiąże się z mniejszym wytwarzaniem witaminy D. 
Częstość występowania SM zwiększa się wraz ze wzro-
stem szerokości geograficznej, w pobliżu równika wynosi 
1–2/105, a przekracza 200/105 na terenach położonych po-
wyżej 50º szerokości geograficznej(39). Zaobserwowano, że 
na obszarach położonych w wyższych szerokościach geo-
graficznych niższą zachorowalność na SM mają popula-
cje o dużej konsumpcji ryb, bogatych w witaminę D(40).
Stwierdzono występowanie korelacji pomiędzy czasem 
spędzanym na świeżym powietrzu w okresie dzieciństwa 
i dorastania oraz obniżonym ryzykiem rozwoju SM(41–43). 
W badaniu retrospektywnym przeprowadzonym w Tas
manii, obejmującym grupę 136 pacjentów chorujących 
na SM oraz kontrolną, złożoną z 272 osób dobranych pod 
względem płci i wieku, wysoka ekspozycja na promienio-
wanie słoneczne, wynosząca przynajmniej 2 godz. dzien-
nie, między 6. a 15. rokiem życia była związana ze zmniej-
szonym ryzykiem SM (OR 0,31; 95% CI 0,16–0,59)(44). 

W badaniach norweskich stwierdzono związek częstego 
spędzania czasu na świeżym powietrzu w młodości, szcze-
gólnie między 16. a 20. rokiem życia, a zmniejszonym ry-
zykiem SM (OR 0,55; 95% CI 0,39–0,78)(42). Interesujące 
są także analizy wpływu migracji na częstość zachorowań. 
Migranci nabywają ryzyko zachorowania właściwe dla te-
renu, na którym się osiedlają, ale tylko wtedy, jeżeli zmie-
nili miejsce zamieszkania przed 15. rokiem życia; po okre-
sie dojrzewania ryzyko nie ulega zmianie(45). W przypadku 
dzieci imigrantów występuje ryzyko zachorowania nowe-
go kraju, do którego przybyli ich rodzice(46). Występowanie 
SM jest częstsze u osób urodzonych w miesiącach zimo-
wych, od listopada do kwietnia, nie istnieje pewne wyja-
śnienie tego zjawiska, ale obserwacje epidemiologiczne 
wskazują na wpływ stężenia witaminy D w organizmie ko-
biety ciężarnej na ryzyko zachorowania przez dziecko na 
SM w dorosłym życiu. W badaniach z 1950 roku zaobser-
wowano na grupie amerykańskich weteranów, że średnia 
liczba słonecznych godzin w miejscu urodzenia pozostaje 
w silnej, odwrotnej korelacji z zachorowalnością na SM(17). 
W dwóch prospektywnych badaniach obejmujących grupę 
187 563 kobiet (Nurses’ Health Studies I and II) po 30-let-
nim okresie obserwacji stwierdzono, że w grupie osób 
znajdujących się w najwyższym kwintylu spożycia witami-
ny D częstość zachorowań na SM była o 33% niższa niż 
u osób w najniższym kwintylu. Wykazano również zmniej-
szenie o 41% częstości zachorowań na SM u kobiet przyj-
mujących codzienną suplementację przynajmniej 400 IU 
witaminy D w  porównaniu z  brakiem suplementacji 
(RR 0,59; 95% CI 0,38–0,91)(47).
Przytoczone powyżej spostrzeżenia uwzględniały pośred-
nie wskaźniki zasobów witaminy D w ustroju, ale prze-
prowadzono również badania, w których analizowano 
bezpośredni związek między stężeniem witaminy D w su-
rowicy a ryzykiem zachorowania na SM. W największym 
tego typu badaniu, obejmującym grupę ponad 7 milionów 
pracowników armii Stanów Zjednoczonych, stwierdzo-
no zmniejszone ryzyko zachorowania (OR 0,38; 95% CI 
0,19–0,75) u osób rasy kaukaskiej, ze stężeniem 25(OH)D  
w  surowicy mieszczącym się w  najwyższym kwintylu 
(99,1–152,9 nmol/l) w porównaniu z najniższym kwinty-
lem (<63,3 nmol/l). Stężenie 25(OH)D w surowicy mło-
dych dorosłych było ważnym czynnikiem ryzyka rozwoju 
SM, niezależnie od miejsca urodzenia i szerokości geogra-
ficznej zamieszkiwania w okresie dzieciństwa(48).

WITAMINA D A PRZEBIEG SM

Stężenia 25(OH)D u pacjentów z nowo rozpoznanym SM  
są niższe niż u osób zdrowych. W badaniu fińskim stęże
nia 25(OH)D w surowicy (między czerwcem a wrześ
niem) były znacząco niższe u chorych ze zdiagnozo-
wanym SM (58±3 nmol/l) niż w  grupie kontrolnej 
(85±8 nmol/l), p=0,022(49). W badaniu obejmującym gru-
pę 132 hiszpańskich pacjentów Correale i wsp. stwierdzili 
znacząco niższe stężenia 25(OH)D w surowicy pacjentów 
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z rzutowo-remisyjną postacią SM (47,3±9,0 ng/ml w cza-
sie remisji i 38,5±8,7 ng/ml w czasie rzutu) niż u osób zdro-
wych (61,2±5,6 ng/ml). Natomiast u pacjentów z pierwot-
nie postępującym SM stężenia 25(OH)D (52,2±6,5 ng/ml)  
nie różniły się w  sposób istotny statystycznie od grupy 
kontrolnej (52,7±8,2 ng/ml). Podobne zależności wystę-
powały w przypadku stężenia 1,25(OH)2D(50).
Wyniki badań wskazują na obniżenie stężenia 25(OH)D 
w czasie rzutu choroby w porównaniu z remisją oraz od-
wrotną zależność między częstością występowania rzu-
tów choroby i stężeniem 25(OH)D(49–51). W grupie pa-
cjentów w Tasmanii ryzyko rzutu zmniejszało się o 12% 
przy każdym wzroście stężenia 25(OH)D o 10 nmol/l(51). 
Wykazano także korelację między stężeniem witaminy D 
a  występowaniem zmian w  obrazie MRI świadczących 
o aktywności choroby(13). Analizując przytoczone obser-
wacje, należy uwzględniać możliwy wpływ czynników za-
kłócających, takich jak związane z chorobą zmniejszenie 
aktywności fizycznej i  przez to ograniczenie ekspozycji 
na promieniowanie słoneczne, co może prowadzić do 
wtórnego zmniejszenia stężenia witaminy D.
Przytoczone powyżej wyniki badań skłoniły do podję-
cia prób włączenia witaminy D jako elementu wspoma-
gającego terapię SM. W podwójnie ślepej, kontrolowanej 
placebo próbie 17 pacjentom podawano 800 mg wapnia 
i 1000 IU witaminy D na dobę przez 6 miesięcy. Osiągnię-
to wzrost średniego stężenia 25(OH)D z 42,5 nmol/l do 
72 nmol/l oraz wzrost stężenia TGF-β1, ale nie uzyskano 
zmian w zakresie stężeń TNF-α, IFN-γ i IL-13(52). W in-
nym badaniu 12 pacjentów z SM otrzymywało 1200 mg 
wapnia oraz witaminę D w dawce wzrastającej od 4000  
do 40 000 IU/dobę przez 28 tygodni. Średnie stężenie 
25(OH)D wzrosło u  tych pacjentów z  78 nmol/l do 
386 nmol/l, nie zaobserwowano przy tym żadnych skut-
ków niepożądanych. Ilość zmian wzmacniających się po 
gadolinie uległa zmniejszeniu, ze średnio 1,75 do 0,83 na 
pacjenta (p=0,03), częstość rzutów i wskaźnik EDSS 
pozostawały bez zmian(53). W dalszym etapie do bada-
nia włączono grupę 49 osób z RRMS, która otrzymywa-
ła 1000 mg wapnia i witaminę D w dawkach od 4000 do 
40 000 IU/dobę. Średnie stężenie 25(OH)D w surowicy 
wzrosło z 78 nmol/l do 413 nmol/l, nie stwierdzono efek-
tów niepożądanych, natomiast odnotowano istotne sta-
tystycznie zahamowanie proliferacji limfocytów T oraz 
zmniejszenie częstości rzutów w porównaniu z wcześniej-
szym rokiem(28).

SUPLEMENTACJA WITAMINY D

Zakłada się, że suplementacja witaminy D powinna za-
pewniać utrzymywanie przez cały rok stężenia 25(OH)2D 
powyżej 75 nmol/l, a najlepiej około 100 nmol/l(54). Co-
dzienna suplementacja witaminy D w ilości 100 IU pod-
nosi stężenie 25(OH)D w surowicy o 1–2 nmol/l(19). 
Osiągnięcie optymalnego stężenia 25(OH)D, czyli po-
wyżej 75 nmol/l, następuje u 90% badanych zdrowych 

osób dorosłych przy suplementacji 4000 IU witaminy D 
na dobę(54). Aktualne polskie zalecenia przewidują poda-
wanie witaminy D doustnie w dawce 800–1000 IU/dobę 
zdrowym osobom dorosłym w okresie niedostatecznej 
syntezy skórnej, od października do kwietnia, a także 
przez cały rok osobom unikającym ekspozycji na promie-
niowanie słoneczne oraz osobom po 65. roku życia(20).
Dawki witaminy D, optymalne z punktu widzenia efektu 
terapeutycznego, działające wspomagająco w leczeniu SM, 
a jednocześnie dobrze tolerowane, wciąż nie są precy-
zyjnie określone. Dostępne dane wskazują, że objawy 
toksyczności witaminy D pojawiają się przy stężeniach 
25(OH)D w  surowicy powyżej 375–500 nmol/l(55). Do-
niesienia literaturowe wskazują, że dobowe dawki wita-
miny D do 10000 IU są bezpieczne, nie wywołują hiper-
kalcemii czy hiperkalciurii(56).
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