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U prilogu Vam dostavljamo podatke o analizi serumskih
vrijednosti vitamina D u novooboljelih od malignih bolesti
lije¢enih u Op¢oj Bolnici Pula od 2010. do 2011. goline.

Uvod

U posljednjih dvadeset godina istrazivanja u podrucju uloge
vitamina D u imunoloskim procesima i metabolizmu dobila
su znacajnu ulogu. Vitamin D receptor (VDR) nalazi se na
normalnim stanicama kao i na tumorskim. Vezanje vitami-
na D na VDR je povezano s jakim u¢inkom na indukciju
diferencijacije i apoptoze, te inhibiciju angiogeneze, prolife-
racije i metastatskog potencijala (1).

Godine 2010. bilo je preko 3.000 studija publiciranih u
biomedicinskim ¢asopisima koje su ukazivale na povezanost
izmedu vitamina D, njegovih metabolita i malignih bolesti
kao i u nekih drugih bolesti poput ateroskleroze, koronar-
ne bolesti, dijabetes melitusa. Ve¢ina epidemioloskih studi-
ja ukazala je da su vise vrijednosti serumskog vitamina D
(25-hydroxyvitamin D (25(OH)D)) povezane s nizom inci-
dencijom razli¢itih oblika raka (2-7)

Gotovo sve predklinicke laboratorijske studije koje su
koristile kulture tkiva izvijestile su o inhibiciji rasta mali-
gnih stanica kao i rediferencijacijske efekte suplementacije
s vitaminom D3 (1). Prospektivne studije su demonstrira-
le da su normalne i/ili vi$e vrijednosti serumskog vitamina
D (25(OH)D) u trenutku dijagnoze znacajno povezane sa
smanjenjem smrtnosti od kolorektalnog, ali i drugih oblika
malignih bolesti. (1, 8-10)

Bolesnici i metode

U ovom radu smo planirali odrediti serumsku vrijednost
vitamina D u trenutku postavljanja dijagnoze maligne bo-
lesti, a prije pocetka lije¢enja. Obzirom na geografski polo-
zaj Hrvatske smatraju se normalne vrijednosti 25-hidrok-
si vitamin D u serumu > 75 nmol/L, dok se vrijednosti >
35 nmol/L smatraju deficijentnim. Vrijednosti vitamina D
odredivane su elektrokemiluminiscentnom (ECLIA) meto-
dom na aparatu Cobas e601 tvrtke Roche u laboratoriju OB
Pula u periodu od 01. 01. 2010. do 31. 12. 2011. godine.

Rezultati
Analizirali smo vrijednosti serumskog vitamina D kod

80 bolesnika koji su zadovoljili uklju¢ne i isklju¢ne kriteri-
je (dob > 18 godina, ECOG PS 0-3, diseminirana maligna
bolest, o¢ekivano prezivljenje > 3 mjeseca, bez drugog ma-
lignoma). Distribucija primarnih sijela bila je: 38 bolesni-
ka s rakom plu¢a (NSCLC i SCLC), 12 bolesnika s rakom
debelog crijeva, 12 bolesnica s rakom dojke, 6 bolesnika s
rakom gusterace, 6 bolesnika s rakom Zeluca, 2 bolesnika s
rakom nepoznatog primarnog sijela, 2 hematoloska maligna
bolesnika, jedna bolesnica s rakom jajnika te jedan bolesnik
s rakom prostate. Oboljeli od svih ovdje prikazanih vrsta
malignoma imaju niske, deficijentne vrijednosti vitamina
D u serumu. Osobito su niske vrijednosti bile prisutne kod
oboljelih od raka dojke i gusterace gdje je bilo i veéinski za-
stupljena zenska populacija. Podaci su prikazani u tablici 1.
Nismo prikazali rezultate povezanosti izmedu baznih vri-
jednosti serumskog vitamina D3 i kasnije prezivljenja jer su
bolesnici jo$ uvijek u postupku pracenja (Follow up).

Tablica 1. Rezultati mjerenja serumskog vitamina D
(25(0OH)D) u novooboljelih bolesnika od maligne bolesti u
OP Pula 2010-2011.

Bolesnici ukupno N =280
25(OH)D Medijan (nmol/L) 29.28
Spol Zene 28 (35%)
Dob medijan (godine) 65
Distribucija po lokalitetu

Rak Pluca N=38
25(OH)D (nmol/L) 33.47
Spol Zene 7 (18 %)
Dob medijan (godine) 62

Rak Debelog crijeva N=12
25(0OH)D (nmol/L) 26.65
Spol Zene 2 (17%)
Dob medijan (godine) 63

Rak Dojke N=12
25(OH)D (nmol/L) 21.09
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Spol Zene 12 (100%)
Dob medijan (godine) 71
Rak Zeluca N=6
25(0OH)D (nmol/L) 23.55
Spol Zene 0 (0%)
Dob medijan (godine) 73
Rak Gusterace N=6
25(OH)D (nmol/L) 22.37
Spol Zene 5 (83%)
Dob medijan (godine) 64
Ostali lokaliteti N=6
25(0OH)D (nmol/L) 31.89
Spol Zene 2 (33 %)
Dob medijan (godine) 73
Rasprava

U ovom radu ukazali smo na niske serumske vrijednosti
vitamina D u novodijagnosticiranih onkoloskih bolesnika.
Distribucija prema primarnim sijelima dobro reflektira in-
cidenciju i bolesnike koji se dijagnosticiraju u OB Pula. U
analizi vrijednosti prema primarnim sijelima najnize vrijed-
nosti su utvrdene kod bolesnica s rakom dojki i gusterace sto
odgovara ranijim klinickim epidemioloskim studijama kao
i inace nizim fizioloskim vrijednostima kod Zena. S obzirom
da nema to¢nih podataka o kretanju serumskih vrijednosti
vitamin D u zdrave populacije u republici Hrvatskoj, nije
bilo moguce usporediti vrijednosti. Naravno da se postavlja
pitanje o indikaciji za nadoknadom peroralnim suplemen-
tom vitamina D o ¢emu smo ve¢ pisali u ranijoj studiji faze
IT koja je provedena u nadoj ustanovi i prikazana na ASCO
(American Society of Clinical Oncology) 2011. godine (11).
Nekoliko ogranic¢enja ove studije navodimo. Obzirom da se
radilo samo o jednom mjerenju, postoji mogucénost greske
(confounding ¢imbenici — poremecaji metabolizma kalcija
kao i kori$tenje multivitaminskih preparata prije postavlja-
nja dijagnoze. Osim toga kod bolesnika su odredivane vri-
jednosti vitamina D u raznim dijelovima godine, tako da je
za to¢niju analizu potrebna ravnomjerna distribucija ovisno
o godi$njim dobima radi dodatnog potencijalnog confoun-
ding ¢imbenika - izlozenosti suncu.

Danas je jasno da je funkcija vitamina D puno kom-
pleksnija od one ranije poznate u metabolizmu kostiju i bu-
brega te danas ova problematika predstavlja veliki izazov u
dijagnostici i lije¢enju onkoloskih bolesnika.
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