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Zastosowanie witaminy D
| je] pochodnych w dermatologii

| medycynie estetyczne)

Zainteresowanie mozliwoscig wykorzy-
stania witaminy D w dermatologii wyraznie
wzrosfo z chwila, kiedy w latach 80. wykaza-
no, ze kalcytriol, ktdry jest aktywnym meta-
bolitem witaminy D, hamuje proliferacje i sty-
muluje réznicowanie keratynocytéw. Proces
ten faczy sie ze wzmozong ekspresjg trans-
glutaminazy!l. Badania prowadzone w latach
90. wykazaly, ze miejscowo stosowany kal-
cypotriol zmniejsza naciek zapalny i normali-
zuje réznicowanie komdrek naskérka, ktdre
objawia sie wzrostem ekspresji cytokeratyny
(CK) 51 104, Od tego czasu pojawia sie ro-
snaca liczba doniesien o biologicznych wiasci-

wosciach i mozliwosciach zastosowania wita-
miny D i jej pochodnych w dermatologii”.
Dowiedziono, ze kalcypotriol hamuje uwal-
nianie interleukiny (IL) I i 8 z hodowli keraty-
nocytow, pobudzonej czynnikiem martwicy
nowotwordw (TNF)¥ oraz stymuluje eks-
presje receptora dla interleukiny [0%. W ba-
daniu wycinkéw skéry pobranych od chorych
na fuszczyce, leczonych miejscowo kalcypo-
triolem, stwierdzono zmniejszenie ekspresji
czastek przylegania, takich jak ICAM-1| (inter-
cellular adhesion molekule- 1), ELAM-1 (Endo-
thelium leukocyte adhesion molecule I), LFA-1
(Lymphocyte function-associated antigen 1),
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VLA-3 (Very Late Antigen 3), VLA-6 (Very late
activation antigen 6).

Obecne zastosowanie witaminy D i jej po-
chodnych w dermatologii i medycynie este-
tycznej obejmuje zaréwno stosowanie doust-
nej suplementacji witaming D u pacjentéw
z grup ryzyka jej niedoboru, jak i pochodnych
witaminy D aplikowanych miejscowo. Ryzyko
niedoboru witaminy D dotyczy chorych na fo-
todermatozy pierwotne i wtdrne, ktérzy maja
zalecong ochrone przeciwstoneczng, tj. unika-
nie ekspozydji na promieniowanie stoneczne,
stosowanie kreméw z fitrem UV, noszenie
ubran z gesto tkanych tkanin i kapeluszy z sze-
rokim rondem”. Do fotodermatoz pierwot-
nych naleza: pokrzywka stoneczna, wielopo-
staciowe osutki swietlne, Swierzbigczka letnia,
przewlekie postoneczne zapalenie skéry. Gru-
pa fotodermatoz wtérmych, ktdre stanowig kli-
niczng manifestacje choréb ukladowych, obej-
muje m.in.: porfirie, pecherzyce, zapalenie
skérno-migdniowe i toczen rumieniowaty
ukfadowy™. Suplementacja witaming D jest
réwniez wskazana u oséb starszych i chorych,
poddanych dfugotrwalej systemowej terapii
glikokortykosteroidami®. W tych przypadkach
ma ona na celu zmniejszenie ryzyka rozwoju
osteoporozy. Polega ona na stosowaniu wap-
nia (po uwzglednieniu podazy w diecie) w ilo-
sciod 1000 do 1500 mg elementarnego wap-
nia na dobe, a takze witaminy D — cholekalcy-
ferolu w dawce 800 j.m. na dobe u pacjen-
téw, u ktdrych planuje sie lub kontynuuje le-
czenie prednizonem (lub jego réwnowazni-
kiem) w dawce =5 mg na dobe, diuzej niz
przez 3 miesigce™. Nalezy réwniez pamigtac
o obecnych zaleceniach suplementacji witami-
ng D dla populagji oséb zdrowych powyzej
18. roku zycia, u ktdrych stosuje sie cholekal-
cyferol w dawce 800-2000 IU na dobe (20,0-
50,0 ug na dobe), zaleznie od masy ciafa,
w miesigcach od wrzesnia do kwietnia albo su-
plementacje w dawce 800-2000 IU na dobe
(20,0-50,0 pg na dobe), zaleznie od masy cia-
fa, przez caly rok, jedli nie jest zapewniona
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efektywna synteza skérna witaminy D w mie-
sigcach letnich™. U oséb powyzej 65. roku
zycia, W zwiazku z obnizonym wytwarza-
niem witaminy D w skérze, stosuje sie suple-
mentacje w dawce 800-2000 IU na dobe
(20,0-50,0 pg na dobe), zaleznie od masy
ciafa, przez caly rok!' Interesujacych wyni-
kéw dostarczylo badanie oceniajace wplyw
doustnej suplementacji witaming D na aktyw-
nos¢ atopowego zapalenia skory!'. Okazato
sie, ze podawanie witaminy D w dawce dobo-
wej 2000 U powodowato istotng poprawe
kliniczna, oceniang w oparciu o zmniejszenie
wskaznika SCORAD!M!. Nalezy réwniez pa-
mietad, ze w literaturze wielokrotnie wskazuje
sie na istnienie mechanizmow, dzieki ktérym
mozliwa jest prewencyjna rola witaminy
D w rozwoju zmian nowotworowych!'?, Wi-
tamina D odgrywa takze istotng role w proce-
sie gojenia ran'?, zmniejsza réwniez tendencje
do tworzenia rozstepdw (dane nieopubliko-
wane). Najnowsze badania wskazujg na nieba-
gatelne znaczenie witaminy D w rozwoju
zmian o charakterze pokrzywki przewlektej,
a takze na jej wplyw na przebieg choroby!.
Podkredla sie, ze stezenie |,25-dihydroksy-
cholekalcyferol moze by¢ nowym markerem,
umozliwiajacym ocene nasilenia i aktywnosci
procesu chorobowego, a wdrozona suple-
mentacja przyczynic¢ sig moze do istotnej po-
prawy klinicznej w pokrzywce przewlekfef'!.
Obserwadje te potwierdzajg mozliwos¢ stoso-
wania witaminy D i jej pochodnych nie tylko
w dobrze juz udokumentowanej terapii miej-
scowej tuszczycy, ale réwniez w suplementadji
doustnej. Nalezy jednak pamietad, ze w przy-
padku przedawkowania witaminy D mozna
spowodowac hiperkalcemie, ktdra stanowi za-
sadniczy czynnik brany pod uwage w ocenie
profilu bezpieczenstwa. W zwiazku z tym, naj-
wiecej badan dotyczy miejscowo stosowanych
pochodnych witaminy D. W przypadku cho-
rob skéry, miejscowa aplikacja preparatow
leczniczych jest zwykle bardziej skuteczna od
podawania doustnego czy iniekdji, z uwagi na



biodostepnos¢ preparatu oraz mozliwos¢
unikniecia dziafan niepozadanych zwigzanych
z przenikaniem substancji czynnej do krwi.
Obecnie na rynku dostepne s dwie, stosowa-
ne miejscowo, pochodne witaminy D — kalcy-
potriol oraz takalcytol.

Kalcypotriol (kalcypotrien) jest syntetycz-
na pochodng kalcytriolu i, zgodnie ze wska-
zaniami rejestracyjnymi, stosuje sie go
w miejscowym leczeniu fuszczycy. Mas¢ za-
wierajaca kalcypotriol jest uzywana dwa razy
dziennie na wykwity fuszczycowe. Maksy-
malna dawka dobowa u dorostych wynosi
|5 g, a tygodniowa 100 g. Przeciwwskaza-
niami do stosowania kalcypotriolu sa:
nadwrazliwos¢ na ktérykolwiek sktadnik pre-
paratu, ciezka niewydolno$¢ nerek, ciezka
niewydolnos¢ watroby, zaburzenia gospo-
darki wapniowo-fosforanowej, tuszczyca
wysiekowa i tuszczyca krostkowa. Kalcypo-
triolu nie aplikuje sie ani na skére okolicy
twarzy, ani na owiosiong skoére gtowy! "],
W chwili obecnej dostepne sa réwniez masé
i zel, zawierajace pofaczenie kalcypotriolu
z dipropionianem betametazonu!®. W jed-
nej z publikacji wykazano, ze skuteczno$c¢
kalcypotriolu jest poréwnywalna ze skutecz-
noscig silnie dziatajacych glikokortykosteroi-
déw'e. Kalcypotriol, czesciej anizeli glikokor-
tykosteroidy, powodowat podraznienie
skéry!'®l. Monoterapia kalcypotriolem, w po-
réwnaniu do terapii skojarzonej kalcypotrio-
lu z siinym glikokortykosteroidem, czesciej
réwniez zwigzana byta z podraznieniem
skéry!'l. Wykazano, ze stosowanie miejsco-
wej aplikacji kalcypotriolu i dipropionianu be-
tametazonu zaréwno jeden, jaki i dwa razy
dziennie, powodowalo istotniejsze zmniej-
szenie wskaznika PASI (psoriasis area and se-
verity index) u chorych na tuszczyce niz uzy-
wanie wylfacznie kalcypotriolu dwa razy
dziennie!'”. Nalezy réwniez pamigtac, ze ist-
nieje opis przypadku sprowokowania uogdl-
nionej fuszczycy krostkowej zastosowaniem
kalcypotriolut®.

W literaturze istnieje szereg badan, oce-
niajacych efektywnos¢ terapii kalcypotriolem
skojarzonej z promieniowaniem ultrafioleto-
wym. Wykazano, ze potaczenie kalcypotriolu
zaréwno z fototerapia UVB-311 nm, jak
i UVAI byto skuteczniejsze anizeli stosowanie
jedynie kalcypotriolu™™. W innym badaniu te-
rapia skojarzona UVB-311 nm z kalcypotrio-
lem aplikowanym dwa razy dziennie, okazafa
sie rownie efektywna, co skojarzenie UVB-
311 nm z cignoling (ditranolem)**. Z kolei do-
taczenie kalcypotriolu do terapii PUVA skutko-
wato zmniejszeniem PASI u wiekszego odset-
ka pacjentéw chorych na tuszczyce w pordw-
naniu do monoterapii PUVA®. W pordwna-
niu do monoterapii cyklosporyna, skojarzenie
kalcypotriolu z cyklosporyng skutkowato uzy-
skaniem remisji lub istotnej poprawy u wigk-
szej liczby pacgjentow z tuszczyca?. W innym
badaniu, prowadzonym w grupie chorych na
tuszczyce, terapia skojarzona kalcypotriolu
z acytretyng byla bardziej skuteczna anizeli
stosowanie wylacznie acytretyny™. Kalcypo-
triol znalazt réwniez zastosowanie pozareje-
stracyjne w terapii skojarzonej z PUVA u pa-
centow z bielactwem nabytym. Wykazano,
ze leczenie faczone bylo bardziej efektywne
od fototerapii PUVA™. Inne przykiady poza-
rejestracyjnego zastosowania kalcypotriolu
dotyczyly leczenia twardziny skorne™, liszaja
pfaskiego®, liszaja twardzinowego™”, zapalne-
go linijnego brodawkowatego znamienia na-
skorkowego® i rumienia obraczkowatego
odsrodkowego”’.

Takalcytol jest syntetyczng pochodna kal-
cytriolu, ktéra charakteryzuje sie wzmocnio-
nym dzialaniem leczniczym, z jednoczesnym
zmniejszeniem efektu oddziatywania na ho-
meostaze metabolizmu wapnia. Zgodnie ze
wskazaniami rejestracyjnymi, takalcytol stoso-
wany jest w miejscowym leczeniu tuszczycy,
w dawkowaniu jeden raz dziennie wieczo-
rem, bez wzgledu na lokalizacje zmian skor-
nych. Nie nalezy przekracza¢ dawki dobowej
5 g. W przypadku skojarzenia takalcytolu
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z naswietlaniami UV, ekspozycje na promie-
niowanie stosuje sie przed aplikacjg takalcyto-
lu, np. nadwietlania odbywajg sie rano, a takal-
cytol jest nakfadany wieczorem. Nalezy pa-
mietac, aby nie stosowad réwnoczesnie takal-
cytolu i kwasu salicylowego, poniewaz takal-
cytol ulega rozkladowi w kwasnym $rodowi-
skut'™™l. Takalcytol jest skutecznym lekiem, sto-
sowanym miejscowo w leczeniu chorych na
tuszczyce, jednak wykazano, ze jest mniegj
efektywny niz skojarzona miejscowa terapia
kalcypotriolem i betametazonem®® 1. Analiza
poréwnawcza, prowadzona w grupie cho-
rych na fuszczyce, wykazala, ze skojarzenie ta-
kalcytolu z fototerapig UVB-3 11 nm przyczy-
nia sie do szybszego ustepowania zmian niz
monoterapia takalcytolem®. Inne przyktady
pozarejestracyjnego zastosowania takalcytolu
dotyczyly leczenia choroby Grovera®, cho-
roby Haileya-Haileya®¥, powierzchownego
rozsianego sfonecznego rogowacenia kanali-
kowego™, Swierzbigczki® i brodawkowato-
éci siatkowatej zlewnej™.
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