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Napjaink tudomanyos kdzleményei kiemelten foglalkoznak a COVID-
19 jarvanylgyi adataival, a virusfert6zés patomechanizmusaval, és
egyben mérlegelik a lehetséges terapiak egész sorat, beleértve a régi
és az Uj készitmények indikacios terlletének kib&vitését, potencialis
felhasznalasat. Ennek kapcsan ismét el6kertlt a D-vitamin potencidlis
szerepe és lehetséges hatasainak Ujraértékelése a kiegészité terapiak
kozott a virusfertézések megel6zésében és a kovetkezményesen ki-
alakuld, gyakran sulyos allapotok szamanak csokkentésében. A D-vi-
tamin-hiany megsziintetése hasznos lehet a megel&zésben, de akar

Budapest a kérhazi ellatast igényld, komplikalt, sulyos esetek kiegészitd kezelé-
sében is. A D-vitamin az immunrendszer modulalasan keresztll tobb
_.J 4’ — Uton is beavatkozhat az immunvélaszba, és igy csokkentheti a fert6-
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lassitasa, a proinflammatorikus citokinek mennyiségének csdkkenté-
se és a felborult immunvalasz helyreallitasa révén.

A D-vitamin kiegészit6 alkalmazasa manifeszt vitaminhianyban min-
denképp, de még szuboptimalis ellatottsag esetén is az elény/kocka-
zat arany szempontjabol kedvez6. Jelen tudasunk alapjan, az alkalma-
zassal kapcsolatos jelentds klinikai tapasztalat és az elméleti hattér is-
meretében akar hipotézisként is érdemes megfontolni a céltartomany
eléréséhez szikséges megfeleld mennyiségli D-vitamin potlasat a
COVID-19-jarvany idején, hiszen a lakossag, és féleg az id6sek, de a
korhazi egészségugyi személyzet esetében is, alapvets cél a fertézé-
sek szamanak csokkentése, a kritikus, intenziv kezelést igényld allapo-
tok és a fatélis kimenetel(i esetek megel&zése.

A cikk online valtozata
megtalalhato a
www.olo.hu weboldalon.

Egy egészséges felndtt ajanlott napi D-vita- mint kétharmadéaban is. Az iddsek kiilondsen

min sziikséglete koriilbelill 2000 NE (NE =
nemzetkozi egység), azonban ezt csak tapla-
1ékbevitellel még teljes értékid étrend mellett
sem tudjuk elérni. A civilizalt €letforma miatt
a vilag nagy részén egész éven at, de télen €s
tavasszal mindenképp jelentés mértékd D-vi-
tamin hidny alakul ki a populaci6 szdmottevs
részében, Ovatos becslések szerint akar tobb

érintettek, hiszen a napfény hatasara a szer-
vezetlinkben képz&dS D-vitamin nemcsak a
bér alacsonyabb szintetizacios képessége és a
vesék hidroxilacids aktivitasa miatt csokken,
hanem ehhez még jelent8s mértékben hozza-
jarul a korlatozott mértéki szabadban toltott
id6, és — most kiilonosen — a COVID-19-
pandémia miatti ,,bezartsag” is.
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Az elmult idGszak tudoményos kozleményei
alapjan attekintve a COVID-19 jarvanyiigyi
adatait, patomechanizmusat és a lehetséges
terapidk sorat ismételten elékeriilt a D-vita-
min, Gjraértékelve lehetséges immunmodu-
lacios szerepét a virusfertGzésekben, a gyak-
ran sulyos klinikai allapotok kiegészits keze-
1ésében €s a kedvezdtlen kimeneteld esetek
szamanak csokkentésében. Tobb kutatdeso-
port is arra a megéllapitasra jutott, hogy a D-
vitamin kiegészit6 adasa hasznos lehet a meg-
el6zésben, de akar a komplikalt, sulyos esetek
kezelésében is. A D-vitamin, tobb tamadas-
ponton is beavatkozva csokkentheti a fert6zé-
ses kockédzatokat vagy a sdlyos klinikai tiine-
tek kialakulasat, egyrészt a virus replikacios
sebességének lassitdsa, masrészt a gyulladas
csokkenése €s a felborult immunvalasz hely-
reéllitasa révén.
A klinikai esetleirdsokbdl ismert, hogy a
COVID-19 sulyos esetei a gyulladasos fakto-
rok elszabadult termelésével és gyors CRP-
emelkedéssel jellemezhetSek, ezaltal megno-
vekszik a tiid6gyulladés kockdzata, valamint a
kovetkezményes akut, 1égzGszervi distressz
szindroma (ARDS, acute respiratory distress
syndrome) kialakulasa, vagy akar méas szer-
vek, igy példaul a sziv, a vese, a m4j funkcio-
zavara (Wang, 2020; Huang, 2020).
Mindezek ismeretében a D-vitamin legalabb
harom, a fertézés szempontjabol kritikus 1é-
pés hatasainak csokkentésében jatszhat po-
tencialis szerepet és éppen ezért klinikai
szempontbol megfontoland6 az alkalmazésa,
mégpedig:
1. a prevencidban, a fert6zottség terjedésé-
nek csokkentésében
2. abetegség akut fazisdban
3. a klinikailag sulyos és fatalis kimeneteld
esetek szamanak csokkentésében

A PREVENCIO o
ES AZ INCIDENCIA KERDESE

Epidemioldgiai adatok alapjan megfontolan-
dé tény az, hogy a COVID-19-jarvéany is —
szamos mas virusfert6zéshez (pl: RSV, influ-
enza, SARS-CoV és mas, burokkal rendelke-
z$ virushoz) hasonldéan — télen kezdddott,
amikor a 25-hidroxi-D-vitamin- (25(OH)D-)
koncentraci6 altaldban a legalacsonyabb az
északi féltekén, kiilonosen a varosi lakossag
ko-rében (Cannell, 2006; Feng, 2016). Mint
azt néhdny korabbi felmérésbdl tudhatjuk,
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a D-vitamin-feltoltottség feltételezhetGen,
mint ,,protektiv faktor” szerepelhet a szezo-
nélis influenzdk esetében: minden egyes 10
nmol/L-névekedés a 25(OH)D-vérszintben
7%-kal csokkenti a (kialakult) fert6zés kocka-
zatat és egyenes ardnyban 4ll a tidd$ vitdl-
kapacitasanak megtartdsaval (Berry, 2011).
Rondanelli és munkatdrsai (2016) osszefogla-
16 kdzleményében a lehetséges protektiv me-
chanizmusokat harom kategériaba sorolja: a
sejtszintd barrier funkcid erésodése, a vele-
sziiletett sejtes immunitas, illetve az adaptiv
immunitas javulasa révén.

A klinikai megfigyelések és a kisérletes ada-
tok koherensek abban, hogy a D-vitamin im-
munrendszerre gyakorolt, kdzvetlen modula-
16 hatdsa az immunsejteken is kimutathato.
A VDR (D-vitamin-receptor) expresszalodik
a legtobb immunkompetens sejten sét, ezek
a sejtek onmagukban is képesek a citokinek
altal szabalyozottan, a D-vitamin aktival4sa-
hoz sziikséges 1-a-hidroxilaciéra. A D-vita-
min szerepe elsGsorban a patoldgias immun-
vélasz gatlésa, a gyulladasos faktorok és cito-
kinek (pl. TNFe, INFy, IL-6, IL-12, IL-2 stb.)
modulalasan keresztiili szabalyozasa (Stoffels,
20006).

A D-VITAMIN SZEREPE
A BETEGSEG AKUT FAZISABAN

A SARS-CoV-2 virus két ismert uton keriil
be a szervezetbe: vagy a légutakon, vagy a
tapcsatornan keresztiil . A tiidében az alveo-
lusok falat borito 1égz6ham érintettsége ese-
tében a virus megtdmadja az epithelsejteket,
és ott helyi rekacioként tiidégyulladas alakul-
hat ki, ami a Th1 (T-helper) sejtekhez kothe-
t6 citokinek tulprodukcidja révén kontrolla-
latlan és tulzott immunvéalaszhoz, az an. cito-
kinviharhoz vezethet. Az ilyen, vagy hasonld
esetekben (mint pl. a SARS-CoV, MERS-
CoV) feltehetden az emlitett folyamat fele-
16s az akut tiidékarosodas és a stlyos klini-
kai allapot kialakulasdért (Huang, 2020).
A gasztrointesztinalis traktus fert6zéseiben is
valészintsithet§ az aktiv D-vitamin-hormon
kedvezd hatasa, hiszen mind in vitro, mind in
vivo korillmények kozott kimutattak, hogy
jelent&sen csokkenti egyes virusok (pl. rota-
virus) replikacigjat és a bélham karosodasat
(Zhao, 2019).

A D-vitamin fokozza a velesziiletett immu-
nitast részben az antimikrobialis 4gensek in-
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dukcidja révén, mint amilyenek pl. a kateli-
cidinek, amelyek kozvetlen hatast mutatnak
a mikrobak sokasaga ellen, ideértve a burok-
kal rendelkez$ virusokat is (Herr, 2007).
Ugyanakkor a D-vitamin egyben az adaptiv
immunitas modulatora is (Rondanelli, 2018;
Cantorna 2010) a Thl aktivitasanak csok-
kentése altal kozvetitett proinflammatorikus
citokinek és az interferon gamma (INFy)
termelésének elnyomasaval. A COVID-19-
betegekben is megfigyelték mind a proin-
flammatorikus, mind pedig a gyulladasgatlé
citokinek emelkedett termelését a virusfer-
tézés valaszaként. Plauzibilis tehét az az el-
mélet, miszerint a D-vitamin gy modulélja
az immunvalaszt, hogy az egyrészt direkt
modon csokkenti a gyulladast, ugyanakkor
noveli a gyulladéasgatlo citokinek mennyisé-
gét (Gombart, 2020), igy ezaltal csokkenthe-
ti az ARDS kialakulasanak és citokinvihar
megjelenésének kockazatat.

A D-VITAMIN SZEREPE
A KLINIKAILAG SULYOS ESETEK
TAMOGATASABAN

A D-vitaminrdl kisérletes koriilmények ko-
zOtt kimutattik, hogy csokkenti a gyulladas-
ban betoltott szerepe alapjan jol ismert 1L-6
citokin koncentraciéjat (Greiller 2015). Ez
immunoldgiai hatdasdban hasonld a jelenleg
a COVID-terépia egyik potencidlis jeloltjé-
nek (tocilizumab) terapids céljaval, amely-
nek igazolasara vonatkozdan szamos klinikai
vizsgalat van jelenleg is folyamatban. A kli-
nikai gyakorlatban alacsony D-vitamin szin-
tet figyeltek meg azon betegeknél, akik ese-
tében a klinikai tiineteket a gyors CRP-
emelkedés (Mirzavandi, 2020), stlyos tiid6-
gyulladas, szepszis és ARDS-szivelégtelen-
ség kialakulasa jellemzett (Han, 2016), igy
arra a kovetkeztethetiink, hogy a virusfertd-
z¢€s klinikai tiineteinek megjelenésében sze-
repe lehet a szuboptimalis D-vitamin-ella-
tottsagnak. A D-vitamin feltehetGen komp-
lex mechanizmussal és egyszerre tobb pon-
ton fejti ki klinikailag is igazolt hatdsat: egy-
részt modulalja az adaptiv immunvdlaszt,
csOkkentve ezzel a Thl-aktivitdst és a
proinflammatorikus citokinek mennyiségét;
masrészt a Treg- €s a Th2-immunsejtek 4ltal
a gyulladasos folyamat visszaesését eredmé-
nyezi. A feltételezett hatdsmechanizmust
igazolta az a vizsgdlati eredmény, amelyben
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a magasabb ddzisban alkalmazott D-vitamin-
terapia jelentésen (mintegy felére) csokken-
tette a korhazban toltott napok szamat, és
ezaltal gyorsitotta a gyogyulds folyamatat
(Cho, 2018).

Az Alipio és munkatdrsai altal 2020-ban ko-
z0lt eredmények azt mutatjdk, hogy a
COVID-19 enyhébb klinikai lefolyasanak az
esélye novekszik azoknal, akiknél a szérum
25(OH)D-szint magasabb, igy arra kovetkez-
tetésre jutottak, hogy a kiegészit§ D-vitamin-
terapia alkalmazasa kockazatmentesen javit-
hatja a fert6zott betegek klinikai allapotat.
A magyar lakossag D-vitamin-ellatottsaga
hasonld az eurdpai atlaghoz. Tobb, a kozel-
mult években tortént korhazi felmérés sze-
rint az idGskoru betegek 91-97%-a mutat
szuboptimalis D-vitamin-ellatottsagot. (Fata,
2014, Csdszdar, 2018). Kétségtelen, hogy a
nyari hénapokban kimutathatd bizonyos
mértékd ,javulds” a 25(OH)D értékeiben,
de ez a legtobb esetben meg sem kozeliti az
optimalis célszintet. Idéskorban a D-vita-
min-hidny fokozott kockazata és az ezzel
kapcsolatos fertézéskitettség, valamint azok
varhat6 szov6dményei miatt kiilondsen fon-
tos a D-vitamin-hidnyéllapot korai felismeré-
se, illetve a D-vitamin-pdtlas mielGbbi meg-
kezdése. A kutatasi eredmények és a szakér-
t6i csoportok konszenzusa alapvetéen meg-
valtoztatta a D-vitamin javasolt dézistarto-
manyat: akar a napi, de ugyanolyan hatéko-
nyan a heti vagy havi dézisokkal is biztosit-
hat6 a sziikséges potlas (Takacs, Bittner
2016; Takacs, Toth 2016). A kérhazi kezelé-
sek eseteit elemzd obszervacids és retros-
pektiv vizsgalatok eredményei szerint pedig
mind prevencios, mind terdpias céllal célsze-
rd a betegek 25(OH)D-szintjének a 40-50
ng/ml-es céltartomanyra torténd beallitdsa a
fert6zések megel6zésére €s/vagy a sulyos ki-
menetel kockazatanak csokkentése érdeké-
ben. Ez pedig, — a klinikai vizsgilatok adatai
alapjan — csak megfeleld 6sszd6zisu D-vita-
min-szupplementacidval érhetd el.

Az iméntiek alapjan, - ismerve a D-vitamin-
kezelés esetében az igen kedvezd elény/koc-
kazat aranyt — akar hipotézisként is érdemes
megfontolni a COVID-19-jarvany idején a la-
kossag, ¢és f6leg az idGsebb korosztaly, vala-
mint az egészségiigyi személyzet D-vitamin-
ellatasanak novelését é€s megfelels szintentar-
tasat a fertGzések szamanak csokkenése, vala-
mint a kritikus ARDS és a fatélis kimeneteld
esetek megelGzése érdekében.
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