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Summary
Multiple sclerosis is a chronic, inflammatory, demyelinating disease which affects the central 
nervous system and is linked to autoimmune disorders. Although the precise causes of mul-
tiple sclerosis remain unknown, some evidence points towards hypovitaminosis D. Apart from 
the maintenance of calcium and phosphorus homeostasis, vitamin D also plays a major role 
in other aspects of human health. It is caused by the vitamin D receptor, which is present in 
many human organs and tissues. Vitamin D is an immunomodulating factor and accordingly 
has a potential to be effective in both preventing and treating autoimmune diseases, including 
multiple sclerosis. The aim of this review was to present up-to-date knowledge about vitamin 
D, especially its impact on risk of multiple sclerosis onset, relapses, and potential to modify the 
immune response. A further objective was to describe the role of vitamin D supplementation 
and its provision in the everyday diet for both prevention and treatment of multiple sclerosis.
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Streszczenie
Stwardnienie rozsiane (SM) jest przewlekłą, zapalną, demielinizacyjną chorobą ośrodkowe-
go układu nerwowego o autoimmunologicznym podłożu. Chociaż etiologia SM nie została w 
pełni wyjaśniona uważa się, że jednym z odpowiedzialnych za jej wystąpienie czynników śro-
dowiskowych może być hipowitaminoza witaminy D. Witamina ta oprócz roli w utrzymaniu 
prawidłowej gospodarki wapniowo-fosforanowej, ma znacznie szersze znaczenie dla ludzkiego 
organizmu o czym świadczy obecność jej receptora w wielu narządach i tkankach. Witamina D 
wykazuje właściwości immunomodulujące, przez co może pełnić istotną rolę w zapobieganiu 
i leczeniu chorób autoimmunologicznych, w tym stwardnienia rozsianego. Celem pracy było 
przedstawienie aktualnej wiedzy na temat znaczenia witaminy D w stwardnieniu rozsianym, 
a w szczególności jej wpływu na ryzyko wystąpienia choroby, występowanie jej rzutów, mo-
dyfikację parametrów immunologicznych, jak również znaczenia suplementacji witaminy D i 
jej podaży z dietą w profilaktyce i leczeniu SM.
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Stwardnienie rozsiane jako choroba autoimmunizacyjna

Stwardnienie rozsiane (sclerosis multiplex, SM) to przewle-
kła nieuleczalna choroba ośrodkowego układu nerwowego 
o niewyjaśnionej etiologii, polegająca na niszczeniu osło-
nek mielinowych wokół włókien nerwowych w rdzeniu 
kręgowym i w mózgu oraz rozwinięciu stanu zapalne-
go, co powoduje wiele zaburzeń nerwowych. Na stward-
nienie rozsiane choruje z roku na rok coraz więcej osób, 
głównie kobiet [4,13,17,40]. Dane z 2008 r. mówią o dwóch 
przypadkach zachorowań na 100 000 osób/rok u mężczyzn 
i 3,6 na 100 000 osób/rok u kobiet [3]. Wśród bodźców po-
tencjalnie wywołujących chorobę wyróżnia się czynniki 
immunologiczne, środowiskowe i genetyczne [65]. 

Uważa się, że SM jest chorobą o podłożu autoimmunolo-
gicznym wynikającą z nieprawidłowego rozpoznawania 
włókien nerwowych otoczonych mieliną, przez komórki 
układu odpornościowego [14]. Za przeciwdziałanie pro-
cesowi autoimmunizacji (utrzymanie tolerancji immuno-
logicznej) w organizmie człowieka odpowiadają między 
innymi limfocyty T regulatorowe (Treg). Limfocyty T re-
gulatorowe CD4+ można podzielić na dwa typy: naturalnie 
występujące limfocyty T regulatorowe oraz aktywowane 
limfocyty T regulatorowe. Naturalnie występujące, w prze-
ciwieństwie do limfocytów T regulatorowych aktywowa-
nych, charakteryzują się wysoką ekspresją cząsteczki CD25 
(będącej podjednostką α receptora interleukiny 2) [45]. Po-
nadto, do ich powstania i prawidłowego funkcjonowania 
konieczne jest białko Foxp3, którego ekspresja jest swoista 
dla tych komórek. Z tego powodu naturalnie występujące 
limfocyty T regulatorowe nazywa się komórkami CD4+C-
D25highFoxp3+. Białko skurfina, nazywane białkiem Foxp3 
(od nazwy genu – Foxp3 – kodującego skurfinę) to czynnik 
niezbędny do prawidłowego funkcjonowania, a także sa-
mego powstawania, naturalnych limfocytów T regulato-
rowych [22,25]. Zarówno brak ekspresji genu Foxp3 jak i 
jej zmniejszenie prowadzą do rozwoju chorób autoimmu-
nologicznych, w wyniku pozbawienia komórek CD4+CD25+ 
ich właściwości supresorowych [29,62]. Prawidłowość taką 
zaobserwowano również u pacjentów z SM o przebiegu 
rzutowo-remisyjnym [60]. Białko Foxp3, charakterystycz-
ne dla komórek CD4+CD25high, uważa się obecnie za naj-
lepszy wskaźnik funkcjonowania naturalnych limfocytów 
T regulatorowych [15]. Limfocyty regulatorowe działają 
supresyjnie przez hamujący wpływ na działanie limfocy-
tów efektorowych CD4+CD25-, limfocytów CD8+, limfocytów 
B, komórek dendrytycznych, komórek NK i monocytów. 
Limfocyty T CD4+CD25+ wykazują działanie supresyjne i są 

odpowiedzialne za utrzymywanie tolerancji immunolo-
gicznej. Nadmierna aktywność limfocytów T regulatoro-
wych może być przyczyną immunosupresji prowadzącej do 
infekcji i nowotworów, natomiast ich niedobór powoduje 
występowanie chorób autoimmunologicznych [7]. Uważa 
się, że stwardnienie rozsiane jest chorobą o podłożu auto-
immunologicznym, w której ważną rolę pełnią limfocyty T 
rozpoznające peptydy białek osłonki mielinowej [56] oraz 
monocyty, będące głównymi mediatorami reakcji zapalnej 
w ośrodkowym układzie nerwowym [5].

U pacjentów z SM zaobserwowano zaburzenia funkcji su-
presorowych komórek CD4+CD25high we krwi obwodowej, 
na podstawie porównania stopnia inhibicji proliferacji ko-
mórek efektorowych CD4+CD25- w grupie badanej i kon-
trolnej. Warto podkreślić, że częstotliwość występowania 
komórek CD4+CD25high we krwi obwodowej nie różniła się 
między grupami. W SM dochodzi więc do zaburzeń funk-
cjonowania limfocytów T regulatorowych mimo niezmie-
nionej ich liczby [61].

Venken i wsp. podają, że w SM o przebiegu rzutowo-re-
misyjnym zaobserwowano upośledzone funkcjonowanie 
limfocytów T regulatorowych oraz zmniejszoną ekspre-
sję genu Foxp3, natomiast w postaci wtórnie postępującej 
zmian tych nie obserwowano [59].

Niedobór witaminy D jako czynnik ryzyka stwardnienia 
rozsianego

Jednym z czynników środowiskowych wiązanych z rozwo-
jem stwardnienia rozsianego jest witamina D. Witamina D 
(cholekalcyferol) jest znana głównie z roli w utrzymywaniu 
homeostazy w gospodarce wapniowo-fosforanowej orga-
nizmu, a tym samym w mineralizacji kości i zapewnianiu 
prawidłowego funkcjonowania układu mięśniowo-szkie-
letowego. Witamina ta wykazuje jednak znacznie szerszy 
wpływ, o czym świadczy obecność jej receptora w wielu 
narządach i tkankach. W obrębie układu immunologicz-
nego witamina D ma wpływ m.in. na aktywację i różnico-
wanie limfocytów CD4, wytwarzanie cytokin, funkcjono-
wanie limfocytów Th1, Th2 i T regulatorowych, co może 
mieć istotne znaczenie w patogenezie i leczeniu chorób o 
podłożu autoimmunologicznym, takich jak stwardnienie 
rozsiane [1,10,20]. 

Na związek niedoboru witaminy D ze stwardnieniem roz-
sianym zwrócono uwagę obserwując zależność między wy-
stępowaniem choroby a szerokością geograficzną. Wyniki 

Wykaz skrótów: EAE - model zwierzęcy SM - eksperymentalne autoimmunologiczne zapalenie mózgu i rdzenia 
(Experimental Autoimmune Encephalomyelitis), EBV - wirus Epsteina-Barr (Epstein-Barr Virus), 
EDSS - rozszerzona skala niewydolności ruchowej Kurtzkego (Expanded Disability Status Scale), 
SM - stwardnienie rozsiane (sclerosis multiplex).



442

Postepy Hig Med Dosw (online), 2015; tom 69: 440-446

metaanalizy Simpsona i wsp. wskazują, że istnieje dodatnia 
korelacja między szerokością geograficzną a zapadalnością 
na stwardnienie rozsiane [46]. Najbardziej popularna hipote-
za mówi, że jest to związane ze zmniejszonym stopniem na-
słonecznienia regionów położonych dalej od równika. Ponie-
waż słabsze promieniowanie ultrafioletowe ma związek ze 
zmniejszoną skórną syntezą cholekalcyferolu, przypuszcza 
się, że pewien udział w częstszym występowaniu stwardnie-
nia rozsianego w krajach o klimacie umiarkowanym, może 
mieć niedobór witaminy D. W badaniu przeprowadzonym 
z udziałem 152 pacjentów z SM urodzonych i mieszkających 
w Norwegii (66-71°N) udowodniono, że dłuższy czas spę-
dzany na zewnątrz podczas miesięcy letnich, zarówno we 
wczesnym dzieciństwie jak i w życiu dorosłym, wiąże się z 
mniejszym ryzykiem SM w przyszłości [24]. Podobne wyniki 
uzyskano w badaniu dotyczącym chorych na SM w Tasmanii 
(41-43°S) [58]. Znaczenie promieniowania słonecznego w za-
pobieganiu SM potwierdza również badanie Willera i wsp., 
którzy zauważyli, że wśród pacjentów z SM znacznie więcej 
jest tych, którzy urodzili się w maju (po okresie małego na-
słonecznienia predysponującego do niedoboru witaminy D 
u kobiety ciężarnej) a mniej tych, którzy przyszli na świat w 
listopadzie (po okresie wiosenno-letnim) [63].

Istotne znaczenie we wpływie promieniowania słonecz-
nego (a co za tym idzie witaminy D) na ryzyko zachoro-
wania na SM ma płeć. W badaniu Ortona i wsp. zależność 
między promieniowaniem UVB a zachorowalnością na SM 
była znacznie większa u kobiet, niż u mężczyzn, zwłasz-
cza na obszarach bardzo słabo nasłonecznionych. Czyli im 
mniejsza była średnia ilość promieniowania słonecznego 
w ciągu roku, tym większą obserwowano różnicę między 
zachorowalnością kobiet i mężczyzn (na niekorzyść kobiet) 
[41]. Za większą, w porównaniu do mężczyzn, wrażliwością 
kobiet na niedobór witaminy D przemawiają również ba-
dania Correale’a i wsp., którzy wykazali, że działanie im-
munomodulujące cholekalcyferolu (przejawiające się m.in. 
hamowaniem proliferacji autoreaktywnych limfocytów T, 
zmniejszeniem liczby komórek wydzielających prozapalne 
cytokiny - IL-17 i IFN-γ, a także zwiększeniem wydziela-
nia przeciwzapalnej IL-10 i limfocytów T regulatorowych 
CD4+CD25+Foxp3+) było znacznie silniejsze u kobiet niż u 
mężczyzn, zarówno w grupie osób zdrowych, jak i chorych 
na SM. Pewnym potwierdzeniem tych obserwacji może być 
to, że u kobiet stwierdzono m.in. mniejszą w porównaniu 
do mężczyzn transkrypcję genu CYP24A1 kodującego en-
zym inaktywujący 1,25-dihydroksywitaminę D3 (24-hy-
droksylazę). Przyczyną tego zjawiska był prawdopodobnie 
17-β estradiol, który wykazywał synergistyczne działanie 
z 1,25(OH)2D3 przez receptor estrogenowy α, co udowod-
niono poddając działaniu 17-β estradiolu autoreaktywne 
limfocyty T i makrofagi mężczyzn i uzyskując równie zado-
walające efekty, jak te obserwowane wcześniej u kobiet [12].

W badaniach na modelu zwierzęcym SM (experimental auto-
immune encephalomyelitis – eksperymentalne autoimmu-
nologiczne zapalenie mózgu i rdzenia, EAE) również zaob-
serwowano różnice w odpowiedzi na witaminę D, zależne od 
płci. Zarówno w badaniach Spacha, jak i Nashold, 1,25(OH)2D3 
łagodziła przebieg choroby u samic, lecz nie u samców. Po-

nadto, nie zauważono protekcyjnego działania witaminy D u 
samic po wycięciu jajników, co sugeruje powiązanie żeńskich 
hormonów płciowych z metabolizmem witaminy D [37,53]. 
Podanie 17-β estradiolu samicom myszy po wycięciu jajni-
ków przywróciło ochronne działanie witaminy D3, obserwo-
wane wcześniej u myszy niepoddanych operacji. Wyników 
takich nie uzyskano jednak u samców [37]. Przyczyną bra-
ku protekcyjnego działania witaminy D3 u samców nie była 
jednak obecność męskich hormonów płciowych, co Spach 
udowodnił na podstawie wcześniejszych badań, w których 
wykazał, że witamina D3 nie hamuje rozwoju EAE, zarówno 
u samców myszy poddanych, jak i niepoddanych kastracji 
[53]. U samic myszy 17-β estradiol pośredniczył w poprawie 
ekspresji receptora witaminy D w ośrodkowym układzie ner-
wowym objętym procesem zapalnym, natomiast 1,25(OH)2D3 
stymulował syntezę 17-β estradiolu (dwukrotny wzrost stę-
żenia 17-β estradiolu w surowicy krwi). Witamina D i 17-β 
estradiol wykazują więc synergię w działaniu, a ich brak 
lub niedobór (m.in. u kobiet po menopauzie lub po opera-
cji wycięcia jajników) może się przyczyniać do rozwoju lub 
pogorszenia przebiegu SM [37].

Niedobór witaminy D jest wiązany także z zakażeniem wi-
rusem Epsteina-Barr (Epstein-Barr virus, EBV) ważnym 
immunologicznym czynnikiem ryzyka zachorowania na 
stwardnienie rozsiane [30,39,57]. Zakażenie to obserwuje 
się znacznie częściej u osób z niedoborem witaminy D [18]. 
Istnieje teoria, że jeśli do zakażenia dochodzi we wczesnym 
dzieciństwie to zazwyczaj przebiega ono bezobjawowo i nie 
zwiększa ryzyka chorób autoimmunologicznych, natomiast 
późna infekcja wirusem EBV wiąże się zazwyczaj z rozwi-
nięciem mononukleozy zakaźnej, która znacząco zwiększa 
ryzyko zachorowania m.in. na SM [16]. Dotąd nie wiadomo 
jednak, czy zależność między zakażeniem wirusem EBV a 
zachorowaniem na SM ma charakter przyczynowy. Ponie-
waż witamina D wzmaga wytwarzanie katelicydyny, która 
chroni przed zakażeniem wirusem EBV, jej niedobór może 
niekorzystnie wpływać na odpowiedź immunologiczną or-
ganizmu narażonego na kontakt z wirusem. Byłby to dowód 
na to, że zakażenie wirusem EBV jest jedynie markerem ry-
zyka stwardnienia rozsianego, a przyczyną jest niedobór 
witaminy D [21]. Jednak udowodniono, że EBNA-3, białko 
EBV, blokuje aktywność receptora witaminy D, co potwier-
dzałoby hipotezę o związku przyczynowo - skutkowym mię-
dzy zakażeniem wirusem EBV a zachorowaniem na SM [64]. 

Wpływ witaminy D na rozwój zwierzęcego modelu stwardnienia 
rozsianego

Wśród mechanizmów przeciwdziałających procesowi cho-
robowemu w modelu zwierzęcym SM, zaistniałych po pod-
daniu działaniu witaminy D, obserwowano m.in. regulację 
ekspresji wielu genów układu immunologicznego (zarówno 
hamowanie nadmiernej, jak i pobudzanie niedostatecznej 
ekspresji określonych genów) oraz zwiększenie ekspresji 
genów o działaniu proapoptotycznym (kalpaina 2 i białko 
związane z kaspazą 8), odpowiedzialnych za hamowanie sta-
nu zapalnego towarzyszącego chorobie [55]. Niezbędny w za-
pewnieniu ochrony organizmu przed EAE przez 1,25(OH)2D3 
okazał się receptor witaminy D na limfocytach T [32] oraz 
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IL-10, hamujące syntezę cytokin, działanie komórek prezen-
tujących antygen oraz aktywację prozapalnych limfocytów 
T [54]. Ponieważ przeciwdziałanie EAE wymaga dużych da-
wek 1,25(OH)2D3 prowadzących do hiperkalcemii, pojawiła 
się hipoteza, że to kalcytonina, wydzielana w odpowiedzi na 
zwiększone stężenie wapnia we krwi, częściowo lub całko-
wicie może odpowiadać za obserwowane korzystne skutki 
podawania witaminy D. Wyniki badań wykazały, że sama 
kalcytonina nie zapobiega EAE, jednak w połączeniu z wi-
taminą D przeciwdziała EAE nie powodując hiperkalcemii i 
co ważne, znacząco zmniejsza potrzebną do uzyskania po-
zytywnego wyniku dawkę 1,25(OH)2D3 [6].

Według Adzemovic skuteczność witaminy D w leczeniu 
stwardnienia rozsianego może być uzależniona od okresu 
rozwoju, w jakim stosuje się suplementację. W badaniach 
na modelu zwierzęcym znaczne złagodzenie przebiegu 
choroby, objawiające się zmniejszeniem stanu zapalnego 
ośrodkowego układu nerwowego i spowolnieniem demie-
linizacji włókien nerwowych (zmniejszenie zarówno ilo-
ści jak i rozmiaru zmian demielinizacyjnych), uzyskano 
stosując suplementację na szczurach w okresie młodości 
i dorastania. Wyniku takiego nie uzyskano w przypadku 
szczurów w okresie prenatalnym, wczesnym okresie po-
porodowym i okresie dorosłości [2].

Wpływ witaminy D na ryzyko zachorowania na stwardnienie 
rozsiane

Doniesienia na temat wpływu kalcyferolu na pojawienie się 
choroby opierały się najczęściej na badaniu korelacji między 
stężeniem 25-hydroksywitaminy D w surowicy krwi a wy-
stępowaniem choroby. Soilu-Hänninen i wsp. opublikowali 
pracę badawczą, w której stężenie 25(OH)D we krwi, zmie-
rzone od razu przy diagnozowaniu SM, nie różniło się mię-
dzy osobami zdrowymi a chorymi w miesiącach zimowych, 
natomiast próbki zebrane od czerwca do września wskazy-
wały na znamiennie niższe stężenia 25(OH)D we krwi u osób 
chorych niż w grupie kontrolnej [52]. Badanie Neau i wsp. 
również potwierdziło, iż pacjenci ze stwardnieniem rozsia-
nym mieli znacznie niższe stężenia 25-hydroksywitaminy 
D we krwi, niż osoby zdrowe [38]. Podobne wyniki uzyskali 
Munger i wsp. w grupie 257 członków personelu wojskowego 
- wykazano, że wzrost stężenia 25(OH)D we krwi o każde 50 
nmol/l wiąże się ze zmniejszeniem ryzyka zachorowania na 
SM o 41%. Zależność ta była szczególnie silna u pacjentów 
poniżej 20. roku życia [35]. Podobną korelację, jednak jedynie 
u kobiet, zaobserwowano w badaniach Kragta i wsp. Każdy 
wzrost stężenia 25(OH)D we krwi o 10 nmol/l wiązał się ze 
zmniejszeniem ryzyka SM w tej grupie o 19% [27]. Correale 
i wsp. udowodnili, że u chorych na SM o przebiegu rzuto-
wo-remisyjnym, zarówno stężenia 25(OH)D, jak i 1,25(OH)2D 
w surowicy krwi były znacznie niższe niż u osób zdrowych, 
jednak stężenie obu tych metabolitów nie różniło się mię-
dzy grupą chorych z pierwotnie postępującą postacią SM a 
grupą kontrolną [11]. W badaniach Soilu-Hänninen i wsp., 
70% wszystkich pacjentów ze zdiagnozowanym SM miało 
odpowiednie dla prawidłowego metabolizmu kostnego stę-
żenie 25(OH)D we krwi (powyżej 37 nmol/l) przez cały rok, co 
zwraca szczególną uwagę, iż w profilaktyce SM, wymagana 

jest prawdopodobnie znacznie większa podaż witaminy D 
niż ta, którą rekomenduje się dla profilaktyki osteoporozy 
u dorosłych, czy krzywicy u dzieci [52]. W badaniu prospek-
tywnym przeprowadzonym przez Munger i wsp., obejmu-
jącym jedynie kobiety, suplementacja witaminy D w dawce 
≥400 IU na dobę korelowała ze zmniejszeniem ryzyka SM o 
41%, natomiast nie zaobserwowano zależności między spo-
życiem witaminy D z dietą a występowaniem stwardnienia 
rozsianego w tej grupie [46].

Wpływ witaminy D na występowanie rzutów stwardnienia 
rozsianego

U pacjentów z już zdiagnozowaną chorobą, witamina D 
prawdopodobnie działa ochronnie i stabilizuje stan pacjen-
ta. Smolders i wsp. wykazali, że u pacjentów z SM o prze-
biegu rzutowo-remisyjnym, chorujących nie dłużej niż 5 
lat, wyższe stężenia 25(OH)D korelowały ze zmniejszonym 
ryzykiem pojawienia się rzutu choroby [49]. Podobne wyni-
ki uzyskali Pierrot i wsp. w badaniu z udziałem 156 chorych 
na SM o przebiegu rzutowo-remisyjnym w wieku 18-65 lat 
[43], wykazując, że wzrost stężenia 25(OH)D we krwi o każ-
de 10 nmol wiązał się ze zmniejszeniem ryzyka wystąpienia 
rzutu choroby o 13,7%. W prospektywnym badaniu prze-
prowadzonym przez Simpsona i wsp. w grupie 145 chorych 
na stwardnienie rozsiane o przebiegu rzutowo-remisyjnym 
również zaobserwowano odwrotną korelację między stęże-
niem 25(OH)D we krwi a ryzykiem nawrotów choroby, każdy 
wzrost stężenia 25(OH)D we krwi o 10 nmol/l wiązał się ze 
zmniejszeniem ryzyka nawrotu choroby o 12% [47]. Odwrot-
ną korelację między stężeniem 25-hydroksywitaminy D we 
krwi a ryzykiem wystąpienia rzutu SM zaobserwował także 
Soilu-Hänninen i wsp. Zaobserwowali, iż pacjenci w okresie 
nawrotu choroby mieli mniejsze stężenia 25(OH)D we krwi 
niż pacjenci w okresie remisji [52]. Correale i wsp. zauwa-
żyli odwrotną korelację między stężeniem we krwi obydwu 
metabolitów witaminy D: 25(OH)D i 1,25(OH)2D, a ryzykiem 
rzutu choroby. Wśród pacjentów z SM o przebiegu rzuto-
wo-remisyjnym, w okresie remisji stężenia 25(OH)D oraz 
1,25(OH)2D w surowicy krwi były wyższe niż w okresie na-
wrotów, co sugeruje potencjalny korzystny wpływ witaminy 
D na przebieg choroby [11]. Smolders, w przeciwieństwie 
do Correale’a, potwierdziwszy wpływ wysokiego stężenia 
25(OH)D na zmniejszone ryzyko rzutu SM, nie zaobserwował 
takiego związku w przypadku 1,25 – dihydroksywitaminy D 
[49]. Burton i wsp. w randomizowanym, prospektywnym ba-
daniu kontrolnym przeprowadzonym w grupie 49 chorych 
na SM wykazali, że suplementacja witaminy D3 w dawce 
10 000 IU na dobę przez 52 tygodnie zmniejszyła liczbę na-
wrotów choroby u pacjentów z SM o przebiegu rzutowo-
-remisyjnym [9]. W badaniu Shaygannejad, w którym sto-
sowano niskie dawki (20 IU na dobę) cholekalcyferolu przez 
okres 12 miesięcy u 50 chorych na SM o przebiegu rzutowo-
-remisyjnym, liczba nawrotów SM nie uległa zmianie [44].

Wpływ witaminy D na sprawność ruchową chorych na 
stwardnienie rozsiane

Witamina D ma prawdopodobnie również wpływ na 
sprawność ruchową osoby chorej na SM. Pacjenci stan-
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dardowo są poddawani ocenie wg tzw. rozszerzonej skali 
niewydolności ruchowej Kurtzkego (Expanded Disability 
Status Scale, EDSS) [28], określającej stopień niepełno-
sprawności. Im większy wynik uzyskany w skali Kurtz-
kego, tym większe problemy ze sprawnością fizyczną 
ma dany pacjent. Zarówno w badaniach Neau [38], jak 
i Smolders [49], stężenie witaminy D we krwi odwrot-
nie korelowało ze stopniem niepełnosprawności chorych 
mierzonym za pomocą rozszerzonej skali niewydolno-
ści ruchowej Kurtzkego. Podobne wyniki uzyskali Kragt i 
wsp., którzy zanotowali odwrotną korelację między stop-
niem w skali EDSS a stężeniem 25(OH)D we krwi chorych 
na SM kobiet [27]. Zależności takiej nie zaobserwowano w 
badaniu Hatamian i wsp. [19]. Suplementacja 20 IU chole-
kalcyferolu na dobę przez okres 12 miesięcy również nie 
korelowała ze sprawnością ruchową chorych [44]. Nie za-
rejestrowano także związku między stężeniem 1,25(OH)2D 
we krwi a stopniem niepełnosprawności w skali EDSS [36].

Wpływ witaminy D na obecność zmian ogniskowych 
obrazowanych rezonansem magnetycznym

W badaniu Mowry i wsp. z udziałem 469 chorych na SM 
wzrost stężenia 25(OH)D we krwi o każde 10 ng/ml wiązał 
się ze zmniejszeniem o 32% ryzyka wystąpienia wzmac-
niających się pod wpływem gadoliny zmian ogniskowych 
w obrazie rezonansu magnetycznego [34]. Kimball i wsp. 
w wyniku suplementacji witaminy D w grupie 12 pacjen-
tów w dawce 40 000 IU dziennie przez 28 tygodni zmniej-
szyli liczbę zmian ogniskowych w układzie nerwowym 
powstałych w wyniku SM widocznych w rezonansie ma-
gnetycznym. Jednocześnie autorzy badania zaznaczają, że 
dawka ta, mimo że wysoka, nie spowodowała u pacjentów 
hiperkalcemii, hiperkalciurii i innych niekorzystnych na-
stępstw suplementacji [26].

Wpływ witaminy D na parametry immunologiczne chorych na 
stwardnienie rozsiane

W patogenezie SM główną rolę pełnią mechanizmy im-
munologiczne. Smolders i wsp. zaobserwowali, że wyż-
sze stężenie 25(0H)D wiąże się ze zwiększoną funkcjo-
nalnością limfocytów T regulatorowych oraz większym 
stosunkiem limfocytów Th2 do Th1, co powoduje wyga-
szanie stanu zapalnego i hamowanie reakcji autoimmu-
nologicznej [51]. 

W randomizowanym badaniu kontrolnym z podwójnie 
ślepą próbą półroczna suplementacja witaminy D3 w daw-
ce 1000 IU na dobę u pacjentów z SM istotnie zwiększyła 
stężenia transformującego czynnika wzrostu beta (TGF-β) 
we krwi (230±21 pg/ml vs 295±40 pg/ml) będącego waż-
nym czynnikiem przeciwzapalnym stwardnienia rozsia-
nego. Nie zmieniły się natomiast stężenia czynników pro-
zapalnych: czynnika martwicy nowotworów alfa (TNF-α) 
i interferonu gamma (IFN-γ) oraz przeciwzapalnej inter-
leukiny 13 (IL-13) [31]. 

Suplementacja witaminy D3 w dawce 20 000 IU przez 12 
tygodni nie spowodowała zwiększenia liczby limfocytów T 

regulatorowych we krwi, zauważono jednak zmniejszenie 
stosunku limfocytów Th1 do Th2 (prozapalnego IFN-γ do 
przeciwzapalnej IL-4), a także większy udział IL-10. Po-
zwala to na jednoznaczne potwierdzenie przypuszczenia 
o immunomodulującym wpływie witaminy D [50]. Wśród 
limfocytów T pełniących istotną rolę w rozwoju i prze-
biegu stwardnienia rozsianego, takich jak limfocyty Th1, 
Th2, czy Treg wyróżnia się również limfocyty Th17, zaan-
gażowane w rozwój wielu chorób o podłożu autoimmuno-
logicznym. Komórki te są odpowiedzialne za wydzielanie 
IL-17 o działaniu prozapalnym [42]. W badaniach in vitro 
udowodniono, że 1,25(OH)2D hamuje ekspresję IL-17 w 
ludzkich limfocytach T za pośrednictwem receptora wi-
taminy D, a więc przeciwdziała autoimmunizacji przez 
co może mieć podstawowe znaczenie w terapii stward-
nienia rozsianego [48]. Smolders i wsp. w badaniach in 
vitro zaobserwowali, że 1,25(OH)2D hamuje proliferację 
limfocytów CD4+ oraz wytwarzanie IL-17 i IFN-γ (cytokin 
o działaniu prozapalnym), jednocześnie zwiększając wy-
twarzanie IL-4 i IL-10 (cytokin o działaniu przeciwzapal-
nym). W badaniu ex vivo zaobserwowano, że 1,25(OH)2D3 
hamowała proliferację komórek CD4+ oraz limfocytów T 
swoistych dla peptydów mieliny, a także wzmagała roz-
wój komórek wydzielających przeciwzapalną IL-10 oraz 
zmniejszała wytwarzanie komórek wydzielających IL-6 i 
IL-17 (o działaniu prozapalnym) [11]. Doniesienie o stałym 
zmniejszeniu proliferacji limfocytów pojawiło się również 
w badaniach Burton i wsp. [9].

Wpływ podaży witaminy D z dietą na ryzyko stwardnienia 
rozsianego

Retrospektywne badanie kwestionariuszowe, przeprowa-
dzone w Norwegii w grupie 152 chorych na SM i 402 osób 
w grupie kontrolnej, wykazało, iż spożycie ryb 3 lub więcej 
razy w tygodniu koreluje odwrotnie z zachorowalnością 
na SM, potwierdzając przypuszczenie o ochronnym wpły-
wie witaminy D na ryzyko wystąpienia choroby [24]. Po-
nadto ważne są doniesienia na temat możliwej wczesnej 
profilaktyki SM już w życiu płodowym. Badanie z udzia-
łem ponad 35 tysięcy kobiet dowiodło, że większe spożycie 
mleka i witaminy D u kobiet w okresie ciąży wiązało się z 
mniejszym ryzykiem wystąpienia SM u potomstwa [33].

Stężenie witaminy D we krwi wiąże się również z postacią 
stwardnienia rozsianego. W badaniu obejmującym 267 
pacjentów chorych na SM zaobserwowano, iż zarówno 
stężenia 25(OH)D jak i 1,25(OH)2D w surowicy krwi pa-
cjentów z postępującym SM były niższe niż u pacjentów 
z SM o przebiegu rzutowo-remisyjnym [49].

Podsumowanie

Wyniki badań przeprowadzonych zarówno na zwierzę-
tach, jak i z udziałem ludzi, pozwalają przypuszczać, że 
witamina D odgrywa znaczącą rolę w stwardnieniu roz-
sianym. Chociaż w chwili obecnej brak jest jednoznacz-
nych podstaw do stosowania witaminy D jako samodziel-
nej terapii SM, nie wyklucza się jej roli we wspomaganiu 
tradycyjnego leczenia choroby [8]. 
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