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UV zafeni (5). Béhem vystaven( se slune¢nimu zafeni 7-dehydrocholesterol
piftomny v k{zi absorbuje UVB zéreni s vinovou délku 290-315 nm a kon-
vertuje se na previtamin D3, ktery je termodynamicky nestabilnf a rychle
izomerizuje pfi télesné teploté (37 °C) na vitamin D3 (6). Tato transformace
probéhne béhem prvnich 30 min vystaveni slune¢nimu zéreni. Syntéza
v kdizi je ovlivnéna mnoha faktory, véetné Uhlu dopadu slunecnich paprsk
(zemépisna $itka, rocni obdobi a denni doba), tloustky ozonové vrstvy,
obsahu melaninu v kzi, véku, télesné hmotnosti a pouzivani ochrannych
krémd s anti-UVB filtrem (7). Z kiZe je vitamin D navézany na vitamin D
binding protein (DBP) transportovan do jater. Vitamin D se nachazi pouze
v nékolika potravinach; hlavnim zdrojem jsou olejovité ryby a olej z tres¢ich
jater. V. mnoha zemich se vitaminem D suplementuji bézné dostupné
potraviny, jako jsou ceredlie, chléb, margarin, mléko a pomerancovy dzus
(8). Absorpce vitaminu D obsazeného v potravindch probihd v jejunu a ter-
mindlnim ileu. Z enterocytd prechdzi vitamin D do cirkulace a pak do jater,
kde probihd hydroxylace na pozici 25 vedouci k tvorbé 25-hydroxyvitaminu
D. Tato transformace je katalyzovéna skupinou enzym cytochromu P450.
Metabolit jater je pak pfeménén v ledvinach na aktivnéjsi formu vitaminu
D (1,25 (OH), D) a (24,25 (OH), D). Cely proces je regulovan pislusnymi hyd-
roxylazami, jejichz psobeni zavisi na parathormonu, 1,25 (OH), D, vapniku
afosforu (9). Vitamin D je také metabolizovan burikamiimunitniho systému.
Aktivované T-lymfocyty mohou provadét posledni krok konverze 25 (OH) D
na 1,25 (OH), D. Nakonec enzym 24-hydroxyléza katabolizuje 1,25 (OH), D na
svUj neaktivni metabolit (kyselina kalcitroova), ktery je vylucovan Zluci (10).
Proces tvorby je regulovan parathormonem a FGF-23. Hlavnim Uc¢inkem je
zvyseni absorpce vapniku a fosforu. Nedostatek vitaminu D mGze prispét
k zakladnim zanétlivym procesdim u IBD a nemusi byt jen nezédoucim
Ucinkem malabsorpce. Nizka hladina vitaminu D vede k onemocnénti kosti
prostfednictvim snizeni absorpce vapniku, sekundarni hyperparatyredzy
a zvyseni kostniho obratu. Tézsi hypokalcemie mlze vést k osteomalacii
(kfivici), kde novy kostni protein — osteoid — zUstava nemineralizovany (11).
Existuje fada studif, které ukazujf, ze hladiny vitaminu D mohou byt u paci-
entl s IBD nizké nebo normélini a Ze nedostatek vitaminu D mdze byt také
ddsledkem samotného onemocnént. Za prvé, pacienti s IBD mohou mit
tendenci travit vice Casu v interiéru kvili exacerbacim. Za druhé, pacienti
s CD mohou mft malabsorpci vitaminu D a bylo prokazéno, ze zanétliva
tkan exprimuje CYP24A1 a CYP27B1, coz vede ke spotiebé 25 (OH) D (12).
Za tfeti, pacienti mohou zUstavat doma v ddsledku fotosenzitivity po
zahdjeni 1éCby, |écivy, jako je mesalazin 13, nebo aby sniZili riziko vzniku
rakoviny kiize z dlivodu uzivani azathioprinu, pficemz pacienti jsou pouce-
ni, aby pouzivali ochranu proti slune¢nimu zéfenf (14). K dal$im pficinam
patfi narusenf enterohepatické recirkulace vitaminu D, downregulace
25-hydroxyldzy nebo 1-ahydroxyldzy nebo koufenf (11). Jsou popisovany
signifikantné snizené hladiny vitaminu D u pacientt na severni polokouli
zejména v zimnich mésicich, jiné publikace ukazuiji také sklon ke snizenému
vystaveni slune¢nimu zéfeni v porovnani se zdravou populaci (15). Pacienti
s IBD maji tendenci vyhybat se potravindm bohatym na vitamin D (tu¢né
ryby a v mensi mife i mlécné vyrobky), coz mize zhorsit jejich pfiznaky.
Pacienti s [ézemi v proximalni ¢asti tenkého stfeva majf potize s trdvenim
laktdzy, a proto se ¢asto vyhybaji mléku a mlécnym vyrobklm. Pacienti s IBD
majf ¢asto poruchy travenia absorpce lipidd a s tim souvisejiciho vitaminu
D. Stavy po strevnich resekcich interferuji s enterohepatickou cirkulact
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lipidovych sloucenin. Lokalizace zanétlivych 16z v termindlnim ileu u CD
také inhibuje absorpci vitaminu D. Zanétliva stfevni sliznice predisponuje
ke ztraté proteinl véetné DBP (16).

Nedostatek vitaminu D se zdd byt celosvétovym problémem. Odhaduje
se, ze az miliarda lidi mUze mit vyznamné snizenou sérovou hladinu 25 (OH)
D.To je nejpresnéjsi funkeni indikator, ktery se pouziva k hodnocenti stupné
télesné poptavky po vitaminu D, vzhledem k jeho dlouhému polocasu
rozpadu a zavislosti jeho koncentrace na kozni syntéze a stfevni absorpci
(17). V Ceské republice existuje malo dat o stavu vitaminu D v populadi,
vezmeme-li viak data ze zemi s podobnou geografickou lokalizaci a do-
bou slune¢niho svitu v prabéhu roku, jsou hladiny vitaminu D spise nizs,
zejména pak v zimnich mésicich.

Nizkd hladina vitaminu D vyrazné zvy3uje riziko osteomalacie, kterd rea-
guje na suplementaci. Nizkd hladina vitaminu D v rozmezi 1015 ng/ml mize
byt pfitomna navzdory dostatecnému vystaveni slunecnimu zéfenf a per-
ordlnim doplikdm (11). DFiv&jsi vyzkum zdUraznil potencidini viiv nizké
hladiny vitaminu D na stav zékladniho onemocnéni IBD (18). Pfi nedostatku
vitaminu D bylo pozorovéno spojeni mezi imunitni odpovédi vyvolanou
aktivovanymi T-lymfocyty pfi porusené stievni slizni¢ni bariéfe a zvysenou
mikrobidlni infekci. Doplnéni vitaminu D pak zlepsilo stfevni slizni¢ni ba-
riéru (19). Deficit vitaminu D u pacientl s IBD je spojovan s vyssi cetnosti
hospitalizach, relapsd, zvysenym uzivanim steroid a rychlejsi eskalaci [écby.

Receptor vitaminu D se sklada z N-terminalni DNA-vazebné domé-
ny se zinkem a Gtermindlni vazebné domény ligandu, ktery je tvofen
a-$roubovici. Po vazbé kalcitriolu na VDR dochazf k heterodimerizaci
s receptorem retinoidu X (RXR). Dal$im stupném je vazba s regula¢nimi
proteiny (aktivacnimi nebo inhibi¢nimi) v promotorech cilovych gen,
vysledkem je regulace jejich transkripce (20). Vitamin D receptor aktivuje
mimo jiné geny osteokalcinu, osteopontinu, kalbindinu a RANKLu a inhi-
buje geny parathormonu, IL2, IL12, IFNy a NFkB (21). Gen VDR se nachazf
na chromozomu 12. Data z literatury popisuji 5 zndmych polymorfism(
tohoto genu - Bsml, Apal, Tagl, Fokla a poly A. Ctyfi z nich (kromé poly
A) hraji dllezitou roli v minerdni denzitné kosti, osteopordze a vyskytu
autoimunitnich onemocnénf (22). Pfitomnost alel Tagl tt v evropské
populaci je spojena s vyssim rizikem vyskytu CD (23).

Vitamin D pUsobf na kost pfimo a nepifmo. Pfimo pdsobi na osteo-
blasty, osteofyty a osteoklasty. 1,25 (OH), D reguluje transkripci gend
a diferenciaci a mineralizaci osteoblastt. To méa vliv na produkci kolagenu
typu la mnoha nekolagenovych proteind (osteokalcin, osteopontin, kostni
sialoprotein BSP1). Osteokalcin a osteopontin jsou zodpovédné za vazbu
vapniku a hydroxyapatitu, ¢imz prispivaji k jejich depozici v kostni matrix.
Sialoprotein také pfispiva k organizaci kostni matrix (24). Pod vlivem vitaminu
D osteofyty produkujf FGF23 —fosfatonin, ktery reguluje rendini hydroxylaci
1,25 (OH), D, inhibuje reabsorpce fosfatd a redukuje syntézu PTH. Vitamin
D je také nezbytny faktor pro fadnou diferenciaci a fungovani osteoklastd.
Stimuluje preosteoblasty k sekreci macrophage-colony stimulating factoru
(M-CSF), ktery zase aktivuje preosteoklasty k proliferaci a brani jejich apo-
ptdze. RANK nachézejici se na membrané preosteoklastd se vaze s RANKL
uvolinovanym preosteoblasty. To md za nasledek aktivaci diferenciace
a aktivace osteoklastl, coz vede ke vzniku zralé bunky. Osteoprotegerin
protein (OPG) z osteoblastl se mize vazat na RANKL a inhibovat jeho vazbu
s RANK, ¢imz inhibuje matura¢ni dréhu osteoklastd. Vitamin D zpUsobuje
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