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Krzywica:
— niedoborowa

,Die Frauals Hausarztin” A.Filcher-Duckelmann, 1903 Stuttgart



Krzywica:
— niedoborowa
— witamino D-oporna
— pseudoniedoborowa
— hipofosfatemiczna

— ,AEDs-rickets”

,Die Frauals Hausarztin” A.Filcher-Duckelmann, 1903 Stuttgart



Krzywica (Rachitis)

Starozytnos¢
— matoszczegdétowe wzmianki o zmianach moggcych odpowiadac krzywicy (inny klimat)
1582 — niem. lek. Bartholomaus Reussner

— czestewystepowanie krzywicy u dzieci w Niderlandach i Szwajcarii (ogdlna stabos$c¢ i znieksztatcenia
klatki piersiowej i nég)

1645 — ang. lek. Daniel Whistler
— pierwszy opis kliniczny (nazwa rickets — staroang. wrick —skreca¢, krzywig)
1650 — franc. lek. Francis Glisson
— Gr. herhachis—kregostup, gdyz skrzywienia kregostupa w postaci zaawansowanej
1772 — franc. ortopeda Thomas Levacher de la Feutrie
— rozprawa o biomechanice zmian krzywiczych
1808 — sir Humphrey Davy
— wyizolowanie (drogg elektrolizy) nieoczyszczonego, metalicznego wapnia z wapna
— nazwacalcium
1837 — franc. lek. Jules M. Guerin
— doswiadczenie wykazujace, ze przyczyng krzywicy u szczenigt jest niewtasciwe odzywianie
1865 — franc. lek. Armand Trousseau
— tranjako lek przeciwko krzywicy
— korzystny wptyw nastonecznienia na spowolnienie rozwoju choroby
1885 — niem. patolog Gustav Pommer

— opisaf catosciowo zmiany patomorfologiczne w krzywicy ze szczegélnym uwzglednieniem
patologicznego rozrostu tkanki chrzestnej w przynasadach

1890 — ang. pediatra Theobald Adrian Palm
— znaczenie naswietlania promieniami stonecznymiw rozwoju krzywicy



Krzywica (Rachitis)

Wilhelm Konrad Roentgen - niem. fizyk 1845-1923

« 1895
—  Promienie X
e 1896

,Eine neue Art. Von Strahlen”
— Pierwsze opublikowane zdjecie rentgenowskie — zdjecie reki zony
« po 1896
,promienie Rentgena” —niem. anatom Rudolph Albert von Kolliker

1902
— polska nazwa krzywica (kalka z ang. rickets / staroang. wrick)
1919 — niem. pediatra Kurt Huldschinger
— aktynoterapia tj leczenie krzywicy promieniowaniem ultrafioletowym

1919-1921 - ang. biochemik sir Edward Mellanby i wsp oraz amer. biochemik EImer Verner
McCollum (réwnolegle)

— rozdzielilizawarty w mleku czynnik A rozpuszczalny w ttuszczu na wit.Ai wit.D
1923

— witamina D jako czynnik przeciwkrzywiczy
1920-1925

— promieniowanie ultrafioletowe przeksztatca chemicznie nieczynng posta¢ witaminy D2 zawartg w
pokarmach lub prowitamine D zawartg w skdrze w postac czynng —kalcyferol



Krzywica (Rachitis)

Poczatek wieku XX
— opisy krzywicy opornej na leczenie witaming D3

1903 — szwajc. biochemik Emil Abderhalden

— opis przypadku ztozonego zaburzenia metabolicznego z odktadaniem cystyny w tkankach
1931-1936 — zespot Fanconi-de Toni-Debree

— udowodnienie wrodzonego podtoza krzywicy
1958

— wykazanie sposobu dziedziczenia w rodzinnej krzywicy hipofosfatemicznej, zaleznej od chromosomu

Poczatek wieku XXI
— Rozszerzanie znaczenia niedoboru witaminy D w etiologii wielu choréb



Krzywica

Brak dziatania witaminy D
wynikajgcy z m.in.: niedoboruwitaminyD
opornosci receptorowe;j
zaburzen hydroksylacji
niedoboru substratu (utrata nerkowa)
przewlektej choroby nerek i/lub watroby

AED-related bone disease:

- Obnizone stezenie metabolitéw witaminy D (wtdrnie do indukcji cytochromu P450)
- Zmniejszona resorpcja wapnia

- Zwiekszona odpowiedzna PTH

- Nadczynno$¢é przytarczyc

- Zwiekszone kosciotworzenie

- Zwiekszona resorpcja kosci

- Niedobdrwitaminy K

- Deficyt kalcytoniny



Krzywica

Brak dziatania witaminy D
— Zaburzenia wchfaniania wapnia w jelicie
— Nadmierne wydalanie fosforandw z moczem
— Obnizenie stezenia wapnia w surowicy
- Wzrost stezenia PTH
—> Wzrost mobilizacji wapniaz ko$éca
— Odwapnienie kosci
—> - Czynna krzywica

Biochemicznie:
- obnizenie stezenia fosforu
- wzrost aktywnosci fosfatazy alkaliczne;j

- obnizenie stezenia wapnia



Klinicznie:

rozmiekanie potylicy
sptaszczenie potylicy
kwadratowy ksztatt czaszki

opOznienie:
- zarastania ciemienia
- wyrzynania zebéw

rozlany,zabi” brzuch

deformacje kostne:

- garb krzywiczy

- rézaniec krzywiczy

- bransolety krzywicze
- szpotawoscé kolan

- wiotko$¢ miesni




Diagnostyka

* Badania podstawowe
— Wapn catkowity w surowicy
— Dobowe wydalaniewapniaw moczu
— Fosforany nieorganiczne w surowicy
— Wydalanie fosforandw w moczu
— 25(OH)D w surowicy

* W szczegdlnych przypadkach:
— Waphn zjonizowany we krwi petnej
— Stezenie albuminw surowicy
— PTH
— 1,25(0H)2D
— Gazometria
— Stezenie witaminy A

 RTG nadgarstka, koscca



Specyfika pacjentéw pediatrycznych

Czynniki oddziatywujgce na rozwijajgcy sie organizm
— Zywienie

— niedozywienie

— obnizenie wchtfanianiajelitowego

Choroby w rodzinie, choroba matki

— Hipokalcemia noworodkéw matek z cukrzycg, nadczynnoscig przytarczyc,
niedoborem witaminy D

Zaburzenia wrodzone, genetycznie uwarunkowane

W wiekszosci - koniecznos¢ leczenia i monitorowania parametrow
gospodarki wapniowo-fosforanowej przez cate zycie



Krzywica

Krzywica niedoborowa

Niedobor witaminy D w pozywieniu
Mate nastonecznienie

Krzywica witamino-D-oporna
nabyta

Przewlekte choroby nerek, watroby

Krzywica witamino-D-oporna
pseudoniedoborowa

Typ | — niedobdr alfal-hydroksylazy (obnizone
wytwarzanie kalcytriolu)

Typ Il — brak wrazliwosci na kalcytriol

Krzywica hipofosfatemiczna
sprzezona z chromosomem X

Obnizone wchtanianie zwrotne fosforanow w nerce,
zaburzona przemiana witaminy D — brak podwyzszenia
stezenia kalcytriolu

Krzywica hipofosfatemiczna
dziedziczona AR

Bez zaburzenia przemiany witaminy D — podwyzszone
stezenie kalcytriolu, nastepowa kalciuria




Zrédta witaminy D

* Syntezaskorna
— pod wptywem promieniowania UVB 290-310nm
— ekspozycja na stonce
— w Polsce ,,dziata” 3 godziny w marcu i wrzesniu i 9 godzin w czerwcu i lipcu
— solaria wielokrotnieinna dtugosé¢ promieniowania

e  Zywnosé
— Witaminizowane mieszankii odzywki dla niemowlati dzieci
— Witaminizowane ttuszcze jadalnei mleko
— Tran (zmienna zawartos¢ w zaleznosci od pochodzenia)
— Ryby (np. wegorz 1024IU, dorsz 280I1U w 100g)
— inne pokarmy— podaz znikoma (np. jajko 100g -112 I1U)

* Preparaty lecznicze



Krzywica niedoborowa

Przed leczeniem Po roku




Krzywica witamino-D zalezna




Po 3 tygodniowym leczeniu witaming D:




Co z tg witaming D i wapniem?
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Kosci, inne narzady i tkanki.

Zrédto: Internet.



REKOMENDACJE

ZASADY SUPLEMENTACJI | LECZENIAWITAMINAD
- NOWELIZACJA 2018 . dol
VITAMIN D SUPPLEMENTATION GUIDELINES FOR POLAND - A 2018 UPDATE

o
I

0.51350/postepynecnatologll/ 2018/

[+

_r[f] Ryc. 1. Podsumowanie wytucznych dotyczacych suplementaci i leczeniawitaming 0. W nawiasach sita rekomendacii (1 - silne zalecenie, 2 - stabezalecenie) i jakos ¢ dowodéw naukowych
(@D - wys ; ki : L& jaka

Suplementacja witamina D w populacji ogélnej i w grupach ryzyka niedoboréw witaminy D

aminy D, szzegok
rie unoworodkdaw
zma s urodzeniows
<1000 g (1&&E3).

+ Noworodki i niemowleta - 1000 1U/dobe
+ Dzieci1-10 lat - 2000 |Uidabe

« Miodziez 11-18lat - 4000 1U/dobe

« Dorcéli i seniorzy = 400011 dobe

Gérne dopuzazalne dobowe dawki nie powinmy
by¢ miylone z dawkami rekomendaowanymi

w dobrze nadzorowanym procesie leczenia

nied choru witaminy D inie powinny by prze-
kraczane bez nadzom medyczne go (1833,

Suplementacja w grupach ryzyka nadwrazliwosci na witamine D

Ciaza Noworodki Moworodki Noworodki Dzieci Milodziez Dorasli Seniorzy Seniorzy
i laktacja urodzone urodzone donoszone i (1-10 lat) (11-18 lat) {1965 lat) 65-75 lat > 75lat
przedwczesnie, przedwczesnie, niemowleta

1. Kobiety plnujace <32t miedzy 3336t 1. W okmesie od maja 1.W okmesie od maja 1. Wokmesiead maja 1.Z uwagina zmnigj- | | 1.Z uwagina zmniej
ciaze powinry - - 1 O-6miesiecy: dowrzeénia, jezel do wraednia, jezeli do wrzeénia, jezeli 5203 skute cnosé 52013 skutecznosé
otrzymywac 1. Zaleane jest 1,400 U /dobe od 4001U/dobe od wytycme dotyczace wytycme dotyczace wytycme dotyczace syntezy skornaj syntezy skame|
odpowiednig ilos lro oczaciaspla- ' lerwszychdn pierwszych dni przebywania na przebywania ra przebywania ra zalecana jest suple- omz potencjalnie
witamiry D, taka jak m:ina c'i¥od d:pwki zp ia niezalemnie od 2yda niezaleznie od storcu sa spetnione®, sltoricu sa spenionz®, storcu sa spednione®, meritacja witamiry abnizona absorp ge
wogdlne|j populacii iy Iu.filnh od sy::s(;bu \armienia sposobu karmienka suplementaca suplementac suplementaca D przezcaty rok z przewodu pokar-
osobdorostych, je- ierws chgri' cla [1p'€€'€‘l' (@) witamina D nie jest witamina D nie jest witamina D nie jest w dawce MoWego izmieniony
zeli to modiwe pod ?e'zeli rz:OZIiwe Z'Yst 2 Nié ma \I\d(a _— 2 612 mié’g:y: koniecana, chodaz koniecmna, dhociaz konie czna, chociaz 800-20001U/dobe, met aboli am wita-
kontrok stezenia ']wienie enmralj:e:l .do rutynoweao 400 600 IUjdcbe jestwciaz mlecana jestwciz zakcana jest wciaz zakecana w zleznodci od miny D, zalecana
25(0H|D w surowicy :Iezaleinie od ' oznacnia stg seria lezrie od dobowe] ibezpieczra (12@); | | bezpiecma | bezpiecana masy ciala | podazy jest suplementacja
(l@@a); sposobu kammienia 25(0HID {1 @,;5], il witaminy D 2. Jezeli powyzsze (1@aa); (1@aa); witaminy D wdiecie witaminy D przez

2. Po potwismdzeniu (@oa); Supkmentc podl przyjete) z pokar- warunkinie g 2 Jeiml powyzae 2 Jezeli powyise [1BB@); caly rokw dawce
ciazy suplemertaga 2 % Iem;mac' koﬁtml st Eﬂa mem (1853) spetrione, zale caina warunki rie sa warunki nie sa 2.Seniorzy zotylosda 2000-4000 1U/dobe,
powinna byéprowa- || © Pl A I5i0H ?) gll . — jestsuplernentaci spelnione, zalecana spetnione, zal ecara wymagana jest suple- || wzaleznoéciod
dzona pod kontmok scwlnna :": Eﬂm\;a- [. c] ;a ezy roe- w dawce jest suplementac jest suplementacia mentaci w dawce masy ciak i podazy
stezeria 25(0HD 20N POCKOMTOl (| wazye U dzlec 2 grup 600-1000 U/d obe, wdawe w dawce 1600-40001U/dobe, || witaminy Dw diecie
w srowicy, weelu slgaema.:‘s tCH_]D ryzyifal.tzy\\neme wzale@modciodmasy || 800-200010/dobe, 800-2000 IU/dobe, w zaleznosd od stop- (233
utrzymania opty- :::Jamelcyoz&’[ro:lno g:ﬁg?:;:;:yg" ciala | podazy witami- wzaleznoscl od masy w zalezrodcl od masy nia otylodel (132, 2. Ustarszych seniorow
malreqo stegeria wszpital uptpierw |ecaenie p.-‘drgamdrg—. iy D' w decie, praez dalai podazy witarni- | | cialai podaty witarmni- zotyoscia wyrmaga-
w granicach kontiola po 41 we. choles taza, mas caly ok (133E); ny Dw diecie, przez ny Dw diecie, przez 1@ jest suplementa-
>3050ng/mi e J"‘.ik i 1500 3.Udded z atyloécia aly ok (19@a); caly rok (1283, daw dawce
Newal suplerr Jb'Jl wymagana jest suple- | | 3.U nastolatkén 3,1 dorodych zoty- 4000-8000 1U/dobe,

3. JeiliEraczenie l:;ﬁ:ﬁ;g].” o |[9289). mentacis w cawce z ctylodcily wymagana || oicia wymagana w mleinoiciod stop-
witarmiry 25(0HD 3 Prz J* cjme.' odai 1600-40001U/dobe, jest suplemertaga jest suplementacja riaotylodd (28,
nie jestmalive, zale- (| 7 yicmelp ’ Y wzdernosd od stop- wdawce wcawie
cane jest stosawanie “"‘a”;'““ Dz ZL!P e nia otylic (1393, 1600-4000 IU/dobe, || 1600-4000 N/ dobe,
witarniny D w dawce zerﬁo v gen.az ety w zalezncéci odstop- w zalenodd od stop-
2000 IU/dobsg, przez )13'(;10;‘3 p di: be Hg= nia otyloéci (1), nia ctylodc (1@,
okres dazy i laktacji istnieje ryzyko ' Gérne dopuszzalne dobowe dawki witaminy D
(138a). przedawkowaria wi- dla zdrowej populacji

Przed rozpoczeciem stosowania suplementac)l, Jesli to modliwe, nalezy ocenié prawdopodobieristwo cbecnoscl stanu radwradliwoscl na witaming D (hiperkalcemia, hiperkalciuria, nefrokalcynoza, kamica nerkowa, mutaga genu CYP24AT, mutacja

genu SIC34A1 lub Inne postaci nadwrazliwosci na witamine D w wywladzie upacjenta lub u czlon kéw Jego redziny). Zalecenle to dotyczy wszystkich grup wiekowych, a takie oséb z grup ryzyka niedobordwwitaminy D (1@@E),
W grupach ryzyka nadwraiiiwosci na witamine D suplementacja powinna by¢ zindywiduallzowana oraznadzorowana | prowadzona cstroinle, najlepie) pod kontrolg wskainikéw gospodarki wapniowo-fosforanowe), saczegdinie kalcemil, kalcluril,
PTH, 25(0H)D 11,25(0H)20 (18),
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ZALECENIA SUPLEMENTACJIWITAMINAD
W POPULACJI OGOLNEJ

NOWORODKI DONOSZONE | NIEMOWLETA

+  0-6 miesigcy: 400 [U/dobe od pierwszych dni zycia
niezaleznie od sposobu karmienia (1@ E);

+  6-12 miesiecy: 400-600 IU/dobe zaleznie od dobowej
ilodci witaminy D przyjetej z pokarmem (1&G&EH).

DZIECI (1-10 LAT)

+  udzieci zdrowych przebywajacych na stoncu z odkrytymi
przedramionami i podudziami przez co najmniej 15 mi-
nut w godzinach od 10.00 do 15.00 bez kremdw z filtrem
w okresie od maja do wrzesnia suplementacja nie jest ko-
nieczna, choc weiai zalecana i bezpieczna (1B@EE);

+ jezeli powyisze warunki nie s3 spelnione, zaleca-
na jest suplementacja w dawce 600-1000 IU/dobe,
w zaleinosci od masy ciala i podazy witaminy D

w diecie, przez caly rok (1&®E).

MtODZIEZ (11-18 LAT)

u zdrowych nastolatkéw przebywajacych na sloncu
z odkrytymi przedramionami i podudziami przez
co najmniej 15 minut w godzinach od 10.00 do 15.00
bez kremow z filtrem w okresie od maja do wrzesnia
suplementacja nie jest konieczna, cho¢ wciaz zaleca-
na i bezpieczna (1H&HE);

jezeli powyisze warunki nie sa spelnione, zaleca-
na jest suplementacja w dawce 800-2000 IU/dobe,
w zaleinosci od masy ciala i podazy witaminy D

w diecie, przez caly rok (1&5E).

DOROSLI (19-65 LAT)

u os6b zdrowych przebywajacych na sloricu z odkrytymi
przedramionami i podudziami przez co najmniej 15 mi-
nut w godzinach od 10.00 do 15.00 bez kremow z filtrem
w okresie od maja do wrzesnia suplementacja nie jest ko-
nieczna, cho¢ weiaz zalecana i bezpieczna (1B&EE);

jezeli powyisze warunki nie s3 spelnione, zaleca-
na jest suplementacja w dawce 800-2000 IU/dobe,
w zaleinosci od masy ciala i podazy witaminy D

w diecie, przez caly rok (1@BEE).
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SENIORZY (>65-75 LAT) ORAZ OSOBY Z CIEMNA,
KARNACJA SKORY

« Z uwagi na zmniejszong skutecznos¢ syntezy
skornej suplementacja przez caly rok w dawce
800-2000 IU/dobe, w zaleznosci od masy ciala i po-
dazy witaminy D w diecie (1HEH).

SENIORZY (>75 LAT)

« z uwagi na zmniejszona skutecznosc syntezy skor-
nej oraz potencjalnie obnizona absorpcje z prze-
wodu pokarmowego i zmieniony metabolizm wi-
taminy D suplementacja przez caly rok w dawce
2000-4000 IU/dobe, w zaleznosci od masy ciala
i podazy witaminy D w diecie (26).

KOBIETY W CZASIE CIAZY | LAKTACJI

kobiety w okresie prokreacji i planujace ciaze powin-
ny mie¢ zagwarantowana odpowiednia podaz wita-
miny D, takg jak w ogélnej populacji oséb dorostych,
jezeli to moiliwe pod kontrola 25(0OH)D w surowicy
(1oD®);

po potwierdzeniu ciazy suplementacja powinna byc
prowadzona pod kontrola 25(0OH)D w surowicy,
tak aby utrzymac stezenie optymalne w granicach
>30-50 ng/ml (1&HE);

jezeli oznaczenie witaminy 25(OH)D nie jest moi-
liwe, zalecane jest stosowanie witaminy D w dawce

2000 IU/dobe, przez caly okres ciazy i laktacji (1 H®).




REKOMENDACJE

ZASADY SUPLEMENTACJI | LECZENIAWITAMINAD
- NOWELIZACJA 2018 .

VITAMIN D SUPPLEMENTATION GUIDELINES FOR POLAND - A 2018 UPDATE

dol: 1031350/ postepuneonatologll/ 201851

SUPLEMENTACJA W GRUPACH RYZYKA

C SUPLEMENTACJA W GRUPACH RYZYKA
DEFICYTOW WITAMINY D

NADWRAZLIWOSCI NA WITAMINE D

szczeglng grupe ryzyka stanowia osoby z otylo-
scig, ktore wymagaja podwojonej dawki witaminy
D wzgledem dawki rekomendowanej rowiesnikom
o prawidlowej masie ciala (1B&E);

w grupach ryzyka deficytéw witaminy D (tabela 1)
suplementacja powinna by¢ prowadzona pod kon-
trola 25(0OH)D, tak aby utrzymac stezenie optymal-
ne w granicach >30-50 ng/ml (2peB);

jezeli oznaczenie 25(0OH)D nie jest mozliwe, daw-
kowanie powinno by¢ prowadzone wedlug ustalen
takich jak w populacji ogélnej, w maksymalnych
zalecanych dawkach dla danej grupy wickowej

(2b6D).

przed rozpoczeciem suplementacji, jesli to tylko
mozliwe, w kaidej grupie wiekowej, jak réwniez
w grupach ryzyka deficytu witaminy D, nalezy ocenié
prawdopodobienstwo obecnosci stanu nadwrazli-
woéci na witamine D (hiperkalcemia, hiperkalciuria, |

nefrokalcynoza, kamica nerkowa, mutacja genu CY-
P24A 1, mutacja genu SLC34A 1 lub inne postaci nad-
wrazliwosci na witamine D w wywiadzie u pacjenta
lub u czlonkéw rodziny) (16&);

w grupach ryzyka nadwrailiwosci na witamine D
suplementacja powinna by¢ prowadzona indywidu-
alnie, pod kontrola wskainikéw gospodarki wapnio-
wo-fostoranowej, w tym zwlaszcza kalcemii, kalciu-
rii, PTH, 25(0OH)D i 1,25(0H)2D (1&6).
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Zespol Ekspertow uwaza, ze nadal nie ma uzasadnienia
do screeningu populacyjnego 25(OH)D, istnieje jednak
coraz wiecej sytuacji klinicznych, w ktérych wskazane jest /IR MZ0N U
oznaczenie stezenia 25(0H)D w surowicy i jego optymali-

(3nipy zahurzen

. : - P . Zahurzenia gospadark wapniowo-
zacja, w celu zlagodzenia przebiegu czy zminimalizowania -fosfommwge] : :
pm.il.‘]ari chumh}r p&dstawnwej ' Przewlekte leczenie nigktorum

(ekam

Autnr:-:}' przy- Zaburzenia trawlenia Iwchtaniania
chylaja si¢ do rekomendacji The Endocrine Society, Ze po-  Choohywaniy
daz witaminy D w grupach ryzyka jej niedoboru, w tym ooy nesk
u kobiet w ciaiy i planujacych prokreacje, matek karmia- oy guosiwwzeina
cych piersia oraz noworodkéw urodzonych przedwcze- — VewnEmneo

énie (<32 Hbd) powinna by¢ prowadzona pod kontrola
25(OH)D Zahurzenia razwolu somatycznego

Opinienie roawojowe

. , Bicrrqc po d uwage Choroby uktadu nenwowego

bezpieczenstwo suplementacji witaminy D w okresie cigzy
o . . o o ooy alergizne

(w mniejszym stopniu w okresie karmienia piersia) oraz by oz

wysokie prawdopodobienstwo stosowania w tym okresie

suplementow wieloskladnikowych zawierajacych zwykle 7 men cgome

witamine D, Zespdt Ekspertéw zaleca stosowanie dawlki

2000 IU/d dla populacji ogdlnej kobiet w cigzy i karmiacych  Chombynowatworone

piersia, u ktérych nieznane jest aktualne stezenie 25(0OH)D.
Chomby uktadu krazenia

Chomby metabaliczng

' Tab. 1. Wskazania do cmaczenia 25(0H)D w surowicy - grupy ryzuka niedaboru witaming D

Przuktadowe rozpoznania

Krzuwica, osteomalaca osteopomza, bole kostne deformace kostne wady postawy, nawraraace 2
Mania niskoenargetyczng, jatowe martwice Kol

Zaburzenia kalcemi, kalcur, fosfatem, fosfarurl, hipofosTatazia | hiperfosfataza

Frzewlekta kortukosteroicoterapia, leczenie ketokonazolem, Lekami antyretrowiruscwymi | przecwirganko-
wyml

Fespoky zaburzen trawlenia Iwchianiania, mukowlscudaza, przewlekte choroby zapaing Jell
Newydolrogt watroby, cholestaza stan po preesczesie walroy nisslkoholowe stuszeniewatroby (NAFLD)
Niwudolnost nerek, stan po przeszczepie nerk), kamica nerkowa nefrokalcynoza

Nadczynno&e | niedoczynnodt przytarczye, nadczunnast | niedoczunnosE arczucy, cukrzyea tupu T,

Somatniropingwa niedoczynnoét przysadkl anoreksja nervosa, autoimmunizacyne zespoty wielogru-
Zotowe

Niskoroshot, wysakorostost, atytost, kacheksla
Optainlenie rozwoju psychonuchoweno, Lposledzenie umystowe

Mbzgowe porazenie dzieciece przewlekte unieruchomiente stwardnienie rozsiang, autuzm, padaczka,
drgawki 0 nieustalong] etiologl, miopatia, dystrofia miesniowa

Astma oskrzelowa, atopowe zapalenia skry

Kolagenozy, reumatnidalne Zapalenie sawdw, autommunizacyne chorby skony, cukrzyca iwpu 1 cho-
roba Hashimoto

Nawracaiace Infekje Ukkadu oddechoweqo nawracajaee | przewdekie stany zapalnew Innych lokaliza-
tach

Choroby nowntworowe krwl, Uktadu chikonnego |innuych narzadow, ouzu nowotwortwe | stan po lecze-
MU nEwanwartw

Madc/€nianie tetnicze choroba niedokrwienna sara
Cukrzyca tupu 2 zaburzenia gospodarkl pidowe, otutost, 2espk metaboliczny
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[0 Tab. 3. Zawartoic witaminy D w nie-
kiorych  produktach  zywnosciowych
w Polsce [9, 171]

Marwa produkiu

WEQOIZ Swiesy

bosos awiery dzik

Sled w aleju

Sled? marynowany

tosos (gotowanuw/pleczonu)
fosos Swiery hodowlany

ryby z puszk (tuhczyk, sardunki)
makrela (gotowana/pleczona)
DOrsz Swisry

grzyby shitake (wardnik japonskl twardziak jadalny swiezy)
20kkD j3lka

sar oty

pokarm kobieoy
pokarm koblecy przy stosowaniu suplementac) witaming D

mileko krowile

mileko modyfkowane pozatkowe (0-6 ma)
mileko modyfikowane nastepne (7-12. mz)
mileko modyfikowsane Junior (2-2.r2)

Fawartost wiaminy D

(401 =1pg)
12001000 g
600-1000 U100 g
808 U100 g
4B0 1UM00 g
540 1U100 g
100-250 IUM00g
200 1msA00 g
152 |mS00g
401000 g

100 11100 g

5é U204t
F76-28 1UA00 g

15-8 IUA00 mL
~20 100 mL

0.4-1.2 1UA00 mi
40-60 1000 mL
Sb—76 U100 mL
FO-80 1UA00 ml
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ZASADY PODAZY WAPNIA W CZASIE
SUPLEMENTACJI | LECZENIAWITAMINA D

« w czasie suplementacji i leczenia witamina D po-
winna by¢ zapewniona odpowiednia podaz wapnia
w diecie (tabela 2) (26p@);

« w przypadku braku takiej mozliwosci wskazana jest
uzupelniajaca suplementacja farmakologiczna sola-
mi wapnia, najlepiej w kilku dawkach podzielonych,
ktore naleiy przyjmowac w czasie positkow (2).

Zalecane dawkl wapnila elementamego
<1 miesiaca 2ycla 300 mafdzien -
<3 miesiaca Fucla 400 mafdzies -
1-12 miesiac zycla 500 mgfdzier -
3-12 mieslac zucla 700 mgfdzien -
2-18 la 800 mg/dzien -
Z- 12 1at 1300 mg/dzien -
>19 Lat 1000 mo/dzlen -
=12 Lat 1300 mgfdzien -
Cigra | laktacga
<19 lat 1300 mg/dzien
=19 1at 1000 mg/dzlen -

Zespol Ekspertow podkresla znaczenie odpowiedniej
podazy wapnia w diecie w czasie suplementacji i leczenia
witamina D, a w przypadku braku takiej mozliwosci zale-
ca uzupelniajaca suplementacje farmakologiczna solami

wapnia, najlepiej w kilku dawkach podzielonych w ciagu
doby, z uwagi na lepsze wchlanianie tej samej dawki dobo-

wej i mniejsze ryzyko okresowej hiperkalciurii. Na obecnym

[0 Tab. 2. Zrdta wapnia w diecie bedace odpowiednikami jed-
nej szklanki mleka (240 mg wapnia)

Fods@awowe Frodbo wapnia

1 5rednia azklanka mieka
= 240 mgwapnia

Odpowiednik
1 maty kubek jogurtu (150 g)

1szklanka kefimu

1 szklanka maslankl

35 dag sera biabego

2 mate tmojkgcikl serka toplonego
2 plasterkl sera zottego

Z opakowanka warz kU Zlarnistego
100 g sardunak

100 g migdatiw

130 g orzechow Laskowuch

150 g fasoll (suche ziarna)

260 g szpinaku

350 g kapusty
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ZALECENIA OGOLNE

1. Profilaktyczne dawkowanie witaminy D w populacji
ogolnej powinno byé zindywidualizowane w zalez-
nosci od wieku, masy ciala, naslonecznienia (pory
roku), diety i trybu zycia (1@).

2. Profilaktyczne dawkowanie witaminy D w grupach
ryzyka powinno by¢ prowadzone wedlug ustalen do-
tyczacych populacji ogolnej, jesli nie sa dostepne wy-
tyczne szczegblowe, zaleca sig zastosowanie dawek
maksymalnych dla danej grupy wiekowej populacji
ogolnej (2).

3. W populacji ogdlnej dawkowanie witaminy D
w przypadku potwierdzonego laboratoryjnie jej nie-
doboru wymaga stosowania dawek zaleznych od ste-
zenia 25(0OH)D i wieku, z uwzglednieniem masy cia-
la (1)

4. W grupach ryzyka dawkowanie witaminy D w przy-
padku potwierdzonego laboratoryjnie jej niedoboru
wymaga stosowania dawek zaleznych od stezenia
25(0H)D i wieku, z uwzglednieniem charakterystyki
schorzenia, stosowanych lekow i masy ciala (1&6).

5. W populacji ogolnej nie ma istotmych wskazan
do oznaczen 25(0H)D (1&a4).

6. W grupach ryzyka wskazana jest ocena zaopatrze-
nia w witamine D na podstawie oznaczen 25(0OH)D

(1B@).



Co podejrzewac jesli pacjent otrzymuje
profilaktyczng dawke witaminy D a ma
objawy krzywicy?

i Europelskie = Prapospolits & !nstytul Unia Europejska edu-metgen.imid.med.pl

Wiedue Coukec)s Rorwdy Ma'ki i Dlie(kﬂ Eurapesh: Funduce Spalecany




Rodzinna krzywica hipofosfatemiczna

(FHR)

Ucieczka nerkowa fosforandw (zaburzone wchtanianie zwrotne)
Dziedziczenie dominujgce sprzezone z chromosomem X —region p21

Objawy: w 1rz, jak krzywica niedoborowa, zajecie stawow kolanowych,
zaburzenie wzrostu, bez ostabienia miesniowego

Diagnostyka:
— wywiad rodzinny
— badaniamolekularne

— pomochne:
* Obnizone stezenie fosforandw w surowicy i zwiekszone wydalanie fosforanéw w moczu
* Prawidtowe stezenie wapnia w surowicy
* Podwyiszona aktywnosc¢ fosfatazy alkalicznej

Leczenie:
— Podawaniefosforanéw w dawkach podzielonych 6-8x/doba
— Witamina D (alfakalcidol)



Szpotawosc koficzyn dolnych u dzieci

DZIECKO A DZIECKO B
przed leczeniem




Szpolawosc koniczyn dolnych u dzieci

DZIECKO A
Po leczeniu

wiek rozpoznania: 13 mies. 2.

leczenie: .

okres obserwacji: 20 mies.

Szpotawosé *fizjologiczna®

DZIECKO B

Po leczeniu

wiek rozpoznania: 2 lata 9 mies. 2.
leczenie: D3, 1OHDs, wiewy PO+
okres obserwacji: 3 lata

Rodzinna krzywica hipofosfatemiczna




Tubulopatia proksymalna

(zespot Fanconi-de Toni-Debree)

Utrata nerkowa:
— biatka, fosforu, wapnia, potasu, magnezu, glukozy, aminokwaséw, dwuweglanéow

Rezultat biochemiczny:
— niedobory jonowe: hipokalcemia, hipofosfatemia, hipopotasemia, hipomagnezemia
— podwyzszona aktywnos¢ PTH
— kwasica metaboliczna (luka anionowa <15mmol/I)

Obraz kliniczny
— ciezka krzywica witamino-D-oporna
— wyhiszczenie
— objawy choroby podstawowe;j

Postepowanie:
— suplementacjajonowa, witaminy D: 250HD, 1,25(0OH)2D3

— leczenie celowane przyczyny
* Wrodzona nietolerancja fruktozy

e Galaktozemia klasyczna

Konieczna diagnostyka  Tyrozynemia typu |

choroby podstawowe;j !! e Cystynoza
e Zespot Lowe

e Zespot Bickel-Fanconi (GSD typu Xl)




Tubulopatia proksymalna

(zespot Fanconi-de Toni-Debree)

— biafkafesfert, wapnia, potasu, magnezu, glukozy, aminokwaséw, dwuweglanéow

Rezultat biochemiczny:

_ niedoboryjonowe:@mia, hipofosfa@popotasemia, hi
— podwyzszona aktywnoStPHH
—~Kwasica metaboliczna (luks anionowa <15mmol/l)

Obraz kliniczny
— ciezka krzywica witamino-D-oporna
— wyhiszczenie
— objawy choroby podstawowe;j

Postepowanie:
— suplementacjajonowa, witaminy D: 250HD, 1,25(0OH)2D3

— leczenie celowane przyczyny /-(
* Wrodzona nietolerancja fruktozy
e Galaktozemia klasyczna
Konieczna diagnostyka ~e Tyrozynemia typu |

choroby podstawowej !! e Cystynoza
-~ P

* Zespot Lowe
< e Zespot Bickel-Fanconi (GSD typu Xl)

=




Tyrozynemia typu |

(deficyt hydrolazy fumaryloacetooctanu)

Postac ostra (1mz, 1rz):

— szybko postepujgce uszkodzenie watroby (prowadzace do zgonu):
* wymioty, krwawienia, posocznica, hipoglikemia, zéttaczka, wodobrzusze
— tubulopatia

Postac przewlekta (dzieci starsze):
— dominuje tubulopatia z ciezkg krzywicg witamino-D-oporng
— przewlekta lub ostra neuropatia obwodowa (przypominajaca porfirie)

Diagnostyka:
— wykrycie bursztynyloacetonu w surowicy lub moczu - badanie GCMS

— pomocne:
* zwiekszone wydalanie kwasu delta-aminolewulinowego w moczu
* badanie biochemiczne (wysokie stezenie alfa-fetoproteiny, koagulopatia)
* badania obrazowe (USG/CT watroby - struktura niejednorodna, guzkowa)

Leczenie:
— Nityzynon (NTBC) + dieta z ograniczeniem fenyloalaniny i tyrozyny
— transplantacja watroby
— leczenie objawowe (tubulopatia, objawy oczne)



Galaktozemia klasyczna
(deficyt urydylotransferazy galaktozo-1-fosforanu - GALT)

AR, czestos¢ 1:60 000 (1:18 000-1:180000)
Postepujgce objawy po rozpoczeciu karmienia mlekiem (3-4 dz):
— wymioty, biegunka, zottaczka, hepatopatia, posocznica, zgon z objawami
niewydolnosci watroby i nerek
— narastajgca obustronna za¢ma
Diagnostyka
— wykrycie braku aktywnosci GALT w erytrocytach
— badaniamolekularne

— pomocne:
* podwyzszone stezenie: galaktozy w osoczu/SKK, Gal-1-fosforanu w E
* cechy tubulopatii
* obecnos¢ substancji redukujgcych w moczu
* zmniejszony stopien glikozylacji transferyny (tzw. wtérny zespét CDG)
Szybka poprawa po wtaczeniu diety (wczesnym)
Powiktania odlegte (nawet mimo przestrzegania diety redukcyjnej)

— niedobdr wzrostu, zaburzony rozwdj intelektualny lub rozwdj mowy, ataksja,
drzenia, dysfunkcja jajnikow



Fruktozemia

- wrodzona nietolerancja fruktozy
(deficyt aldolazy B fruktozo-1-fosforanu)

AR, czestosc¢ okoto 1:30 000

Objawy po rozpoczeciu podawania sokow, owocow, sacharozy, miodu:
— wymioty, apatia, Spigczka, hepatopatia postepujaca, hipoglikemia,
tubulopatia, zahamowanie rozwoju fizycznego
— awersja do stodkich pokarmow, owocdw, jarzyn (!)
— brak prochnicy zebow.
Diagnostyka:
— wykrycie braku aktywnosci enzymu w watrobie
— analiza mutacji
— pomochne:
* cechy tubulopatii
* obecnos$¢ substancji redukujgcych w moczu
* poprawa po odstawieniu fruktozy

* zmniejszony stopien glikozylacji transferyny (tzw. wtérny zespét CDG)
* test doustnego obcigzenia fruktozg - odstepuje sie od wykonywania

Scista dieta bezfruktozowa



UWAGI

Krzywica jest chorobg rosngcego koscca.

Wielkos¢ ciemienia, opdznione zgbkowanie, opdznienie jgder kostnienia
gtowy kosci udowej, rozmiekanie potylicy, nadmierne pocenie sie dziecka nie
jest powodem do odstawienia witaminy D

Rozmiekanie potylicy zwtaszcza u wczeSniakdw wymaga oceny stezenia
fosforanow

Podawanie preparatow wielowitaminowych i tranu u dzieci i niemowlat
wymaga kontroli lekarza

— sumowanie sie dawki witaminy D

— witaminizowane mieszanki i odzywki

— podazwitaminy A

Wystarczajgca synteza skorna witaminy D w Polsce — od kwietnia do
wrzesnia jesli ekspozycja na stonce 18% powierzchni ciata przez 15min
codziennie w godz. 10-15 (bez filtrow ochronnych)



Krzywica
Osteomalacja

Niedobor witaminy D
- wzrost ryzyka:

Osteoporoza



Choroby autoimmunologiczne

(stwardnienie rozsiane, RZS, SLE)

Nowotwory

. (piersi, jelita grubego, prostaty, jajnikow)

Krzywica :
Osteomalacja
Zespot metaboliczny
Niedobor witaminy D Cukrzyca typu |
- wzrost ryzyka:
Choroby sercowo-naczyniowe
(nadcisnienie tetnicze, kardiomiopatia przerostowa)
Osteoporoza

Schizofrenia

(Dane z badan populacyjnych)



Osteoporoza wieku starszego
- chorobg wieku (od)dzieciecego...



Dziekuje za uwage!
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