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Pribéh vitaminu D

Vitamin D predstavuje ponékud nezvyklou molekulu, ktera se zc¢asti chova jako
vitamin a zcasti ucinkuje jako steroidni hormon, prestoze ho nevytvaii Zadna
endokrinni zldza. Ale i tak je v soucasné dobé povaZovan za hormon. Mezi vitami-
ny zaujima zvlastni postaveni, protoZe jeho potieba pro organismus neni kryta
stravou, ale z 80-90 % se vlivem slunecniho zareni vytvari v kazi. Tato syntéza
vitaminu D nemusi byt dostacujici v pripadech, kdy je slunec¢niho svitu malo
(severské zemé), anebo vystavovani se Slunci zakazuji rizné kulturni tradice
a zvyky (nap¥. v muslimskych zemich, nebo Zenam v Ciné a Japonsku, i Zenam
z vysSich spolecenskych vrstev ve stfedovéké a renesancni Evropé). Rovnéz sou-
casny zpusob Zivota zejména v prumysloveé rozvinutych zemich nezarucuje
naprosté vétsiné obyvatelstva dostatek slunecniho svitu. Déti a studenti travi
prevaznou cast dne ve Skolnich budovach, dospéli pracuji od rana pres den, cas-
to do pozdniho odpoledne v kancelarich, dilnach a tovarnach.

Evolu¢ni pohled
Zivot na na$i planeté od svého vzniku zévi-
si na energii pfichazejici ze Slunce v podo-
bé zareni, protoze piipadné dalsi zdroje
energie, geotermaln{ a hydrotermélni, jsou
zanedbatelné. Velmi brzy po vzniku Zivota
na Zemi, pfed 3,85 miliardami let, se slu-
nec¢ni energii naucily vyuzivat prokaryotni
(bezjaderné) mikroskopické organismy pro
sobnich latek — sacharidd. V prib&hu evolu-
ce pak pfibyvaly dalsi metabolické drédhy
a zacala se rozvijet produkce stale slozité&j-
$ich a riznorodéjsich molekul, které byly
nutné pro udrzovani procest zabezpecuji-
cich zivot a rozmnoZovani. Pro regulaci sou-
hry a hierarchizaci rozmanitych metabo-
lickych reakci musely organismy vyvinout
signélni systémy. Po rozpadu prvniho pra-
kontinentu Rodinie (viz seridl Horizontal-
ni pfenos genti v Zivé 2006, 1-6) asi pfed
800 miliony let zacaly hlubinné motské
proudy vynaset fosfor a vapnik do svrch-
nich vrstev mo¥i. Oba prvky jsou dtlezité
pro existenci zivota, ale jejich vy$si kon-
centrace maji toxické ucinky. Tehdejsi
zivotni formy vépnik i fosfor nejen vyuzily
ve svych signédlnich procesech, ale také je
detoxikovaly tim, Ze oba prvky zuzitkova -
ly pro vystavbu exoskelett (skofapek, ulit).

Pozdéji ve fylogenezi vapnik vyuzili také
obratlovci, kteff jeho slou¢eninami zpev-
fovali své endoskelety (kostry). Praveé vy -
stavba pevnych kosti jim umoznila osidlit
pevnou zemi a dortist do takovych forem
megafauny, jako byli napt. dinosauti. Dru-
hy obratlovcti, jez opustily mote, musely
vyvinout ti¢innou metodu, jak vyuzit vap-
nik také z rostlin, které ho ziskavaly z pad
bohatych na tento prvek. Je pozoruhodné,
Ze se u obratlovci vyvinulo vyuziti svétel -
né energie Slunce, jiz bylo zapotiebi pro
syntézu vitaminu D, zvysujiciho absorpci
vapniku v travicim dstroji.

Jak se ale vitamin D na Zemi objevil?
Jeho producenti ve formé eukaryotniho
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1 Priklad vzhledu kokolitti — knoflikovi -

tych vapnitych télisek ptivodné obaluji-
cich bunky mikroskopickych fas. Kokolity
rodt Reticulofenestra, Cyclicargolithus,
Pontosphaera a druhu Coccolithus pela-
gicus v jilovci ze starSich tfetihor (stari
okolo 30 miliont let). K¥epice u Husto-
peti na Moravé. Foto O. Pour, snimek ze
skenovactho elektronového mikroskopu

zoo- a fytoplanktonu existovali v mofich
uz pfed vice nez tfi ¢tvrté miliardou let.
Jako piiklad mikroskopického producenta
vitaminu D lze uvést dodnes Zijici jedno-
bunéénou moiskou fasu z ¥ise Chromista—
druh Emiliania huxleyi, ktera vytvaii koko-
lity, desticky z uhli¢itanu vapenatého (tyto
utvary vSak produkovaly i jiné druhy Fas,
viz obr. 1). Rasa byla pojmenovéana na po-
¢est T. H. Huxleye (1825-95), anglického
lékate a biologa, velkého zastdnce Darwino -

vy evoluéni teorie pfezdivaného ,,Darwintiv
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buldog”. T. H. Huxley také jako prvni po-
uzil termin kokolit. E. huxleyi syntetizuje
ergosterol, coZ je provitamin D,, ktery pod
vlivem slunec¢niho svétla konvertuje na pre-
vitamin D, a izomeruje (pfevadi se na stej-
nou slouceninu, ale v jiném strukturnim
uspofadani a tedy s jinymi fyzikalné-che-
mickymi vlastnostmi) na vitamin D,. Ergo-
sterol je produkovén ve vétsim mnozstvi
inékterymi houbami véetné plisnia cévna -
tymi rostlinami, a to hlavné v listech.

Z historie

o Antika a stfedovék

Nedostatek vitaminu D vyvolavé kiivici
(rachitis). Onemocnéni postihuje hlavné
déti a dospivajici mladez a je znamo ode-
davna. UZ na egyptskych kostrach starych
3500 let byly zjistény kiiviéné deformace,
dokonce i u mumie chramového pavidna.
O rozsiteni kiivice svéd¢i mnohé zpodob-
néni madony s détatkem, kterd vytvéreli po
staleti rizni mali¥i. Zachycovali je realistic-
ky, a tak na Ffadé obrazi mtzeme spatfit
nozky Jezulatka se vSemi p¥iznaky kiivice.

e Novovek

V 18. a 19. stol. se kiivice masové §ifila ze-
jména v severni Evropé a v Severni Ameri -
ce. Nejvétsi pocty nemocnych byly zazna-
menany v dob& primyslové revoluce —
udava se, Ze do dvou let véku onemocnélo
az 80 % déti.

Prvni odborny popis zakladnich projevi
ktivice 1ze dolozit z Basilejskych tezi od
némeckého lékafe Hieronyma Reusslera
zNordlingenu (1582). Komplexné vsak pii-
znaky kfivice rozebral Daniel Whistler az
r. 1645 ve své doktorské praci De morbo
puerili Anglorum quem patrio idiomate
indigenae vocant The Rickets (O nemoci
anglickych déti, kterd se v rodném jazyce
nazyva kfivice) vydané v Leydenu. Vznik
onemocnéni v raném détstvi pfipisoval
alkoholismu matky. V Londyné se schézel
kazdy tyden s dalsimi lékafi k odbornym
debatam, mimo jiné se tyto pravidelné
schtizky staly pozdéji zékladem pro zaloze -
ni anglické Kralovské lékarské spolecnos-
ti. Jeden z icastniki setkani, prof. Francis
Glisson, ktery se nékolik let vénoval studiu
kiivice (zavedl pro ni nazev rachitis, snad
z anglického ricket — hrb), rozpoznal, Ze
onemocnéni neni dédi¢né vrozené, natoz
nakazlivé, a aniz néco védél o vitaminu D,
usoudil, Ze muZe byt vyvoldno §patnou
vyZzivou. Své poznatky shrnul v pojednani
De Rachitide (O kiivici), jez vyslo v r. 1650,
a anglicky v Londyné o rok pozdé&ji pod
ndzvem A treatise of the rickets, being
a disease common to children (Pojednani
o k¥ivici, nemoci bézné u déti). Je zfejmé,
Ze této velmi rozsifené chorobé se nadale
vénovali i jinf 1ékafi, z nichZ za vSechny
jmenujme slavného Rudolfa Virchowa, kte-
ry kiivici popsal v témét stostrankovém
dile Das normale Knochenwachstum und
die rachitische Storung desselben (Normél-
ni rist kosti a jejich k¥ivi¢né naruseni,
1853). Avsak teprve v r. 1865 pfisoudil fran-
couzsky lékat Armand Trousseau vznik
k¥ivice vyzivové karenci (nedostatkiim ve
vyzivé). K 1é¢bé doporudil rybi tuk a déti
¢asto vystavovat sluneénimu zateni. Zda-
raziiuje, Ze totéz plati i pro dospélé trpici
osteomalacii — demineralizaci kostni hmo-
ty vedouci k méknuti a zeslabovani kosti.
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Jako prvni v8ak upozornil na blahodar-
nost sluneéniho svétla na 1éc¢bu k¥ivice
r. 1822 polsky lékat a biolog Jerdrzej Snia-
decki. Povsiml si, Ze u déti Zijicich v izkych
ulickach chudych &tvrti Varsavy, kam se
po vétsinu dne nedostalo slunce, se velice
Casto vyskytuje kifiviéné onemocnéni, kte-
rym v8ak déti na venkoveé trpély jen ziidka.
Usoudil, Ze slune¢ni svétlo mtze vzniku
onemocnéni nejen zabranit, ale také ho
lécit. Jeho poznatkt bylo vyuzito témér
o stoleti pozdéji, kdy viderisky lékaf Kurt
Huldschinsky (1919) a doktorka Harriette
Chickova v Anglii (1922, pfedtim se véno-
vala lé¢eni podvyzivenych déti z prvni
svétové valky na videniské univerzitni dét-
ské klinice) zacali 1é¢it ki¥ivici expozici
déti letnimu slunci, nebo je po dva mésice
podle zavaznosti onemocnéni ozatovali
denné& 2—20 minut ultrafialovym svétlem
rtutové lampy.

Vratme se ale zpét na konec 18. stol. Tra-
duje se, Ze nékdy v té dobé predepsal jisty
anglicky lékarnik zené, ktera trpéla revma-
tismem a zéroven pfiznaky osteomalacie,
olej z tres¢ich jater, aby si mazala bolesti-
vé klouby. Pacientka ale misto mazéanf{ olej
pila. Bolesti zmizely a stav nemocné se
vyrazné zlepsil. Zprava o tomto uzdrave-
ni se rychle rozsifila a ryb{ olej se zacal
hromadné aplikovat pro prevenci i zmir-
néni kiiviéného onemocnéni a nakonec
i proti véem moznym bolestem pohybo-
vého aparatu. Zfejmé prvni, kdo predpi-
soval rybi tuk ptimo pro lé¢bu kiivice, byl
némecky lékat D. Schiitte v r. 1824. Roku
1885 biolog a pediatr Max Kassowitz ve
své pfednasce pro Videniskou lékafskou
spole¢nost navrhl, aby se kfivice léc¢ila
rybim tukem a fosforem, ale tento ndvrh
se ujal az béhem prvni svétové valky.

Zde povazuji za vhodné pfipomenout,
jak rychlé je zapominani a kratkd pamét
lidstva. Lécebné vlastnosti rybiho tuku zna-
ly odnepameéti severské nérody. Olej z tres-
¢ich jater tradi¢né uzivali uz Vikingové. Je
mozné pripustit, Ze velkou mérou prispival
kjejich vynikajicimu zdravi a fyzické sile.
Vzdyt pted Vikingy se ve své dobé tiasly
snad vSechny zdpadoevropské zemé od
Baltského aZ po Stfedozemni moie. AvSak
ani pfisludnici jinych nérodu obyvajicich
vnitrozemi, kteff nemohli do své stravy za -
fadit ryby natoZ rybi tuk, prakticky kfivici
netrpéli, ani se u nich nevyskytovala osteo-
malacie. Znali a vyuZivali nékteré druhy
rostlin, o nichZ se pozdéji prokézalo, Ze
pfedstavuji dostate¢ny zdroj vitaminu D,
a také byli v daleko vétsi mife vystaveni slu-
nec¢nimu zéteni. Jako p¥iklad takové rostli-
ny lze uvést piskavici fecké seno (Trigonel -
la foenum-graecum), které tvotila soucast
stravy uz ve starém Egypté a ve Stfedozemi.
Podle ajurvédské tradice pisobi piskavice
jako rybi tuk. Skutecné obsahuje vitaminy
B, (thiamin), B, (riboflavin), B, (niacin) a B,
(kyselinu pantotenovou).

Objevy

Podstata lé¢ebného uéinku rybiho oleje
zlstavala dlouho neodhalena. Pfedpokla-
dalo se, Ze je v ném obsaZen néjaky nezbyt-
ny lipofilni (rozpustny v tucich) nutri¢ni
faktor, mozné vitamin. Sir Edwards Mellan -
by se spolu se svou manzelkou lékatkou
May Mellanbyovou zajimali, ¢im je zpt-
soben tak znacény vyskyt k¥ivice u déti
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ultrafialové zareni B
kuze

-
1,25-(OH), D,
fotosyntéza D, \

normalni hladiny
vitaminu D
20-30-60 ng/ml séra *

jatra

nadbytek vitaminu D
riziko toxicity
> 150 ng/ml séra

I

bunky, tkané, organy
a organové systémy
= v&echny buriky

- svalovy aparat

= imunitni systém

—» kardiovaskularni systém
“>» nervovy systém

slunecni zareni

hydroxylace 25-hydroxylazou
na kalcidiol

ledviny
hydroxylace kalcidiolu
1-hydroxylazou na kalcitriol

fyziologicka odpovéd

—>» regulace bunééného déleni
> homeostaza vapniku a fosforu —» absorpce vapniku,
> slinivka bfisni: tvorba inzulinu —» stimulace tvorby inzulinu
—>» stimulace vyvoje svalil
—>» stimulace vrozené imunity
—» regulace renin-angiotenzin
—>» exprese receptoru pro D,

potrava

1,25-(0OH),, D.
+25-(OH); D, pfilem D, a D,

nedostatek vitaminu D
tézky < 5 ng/ml séra

stfedni 5-10 ng/ml séra
lehky 10—20 ng/ml séra

patologicka odezva
pfi nedostatku vitaminu D

karcinogeneze

kfivice, osteomalacie, osteoporéza
poskozeni tolerance glukézy, diabetes 2
svalova myopatie

infekce, autoimunita, diabetes 1
hypertenze, riziko infarktu

vyvojové vady centraini nervové 2
soustavy, roztrou$ena skleréza

kostni obnova

v Anglii a Skotsku (byvala proto ¢asto ozna-
¢ovana jako anglickd nemoc). Vr. 1918
experimentélné vyvolali jeji pfiznaky u §té-
nat biglt, ktera drzeli v mistnosti bez p¥i-
stupu slunce a do krmiva jim pridavali
ovesnou mouku — hlavni potravinu tehdej-
§ich lidi. Pak se pokusili psy lé¢it kvasni-
cemi (obsahuji vitaminy B) a pomerancovou
$tavou (vitamin C), ale ani to nezabrénilo
rachitickym kostnim zménam. Onemocné-
ni a jeho rozvoj se jim v8ak podafilo zmir-
nit méslem nebo rybim tukem. Vyzkumy
uzavteli tim, Ze kfivice je nemoc vyvolana
vyzivou a Ze by ji snad bylo mozné 1é¢it
nedavno objevenym vitaminem A. Své vy-
sledky publikoval sir Mellanby ve zndmém
Casopise Lancet vr. 1919 a pozdéji je shrnul
v monografii Nutrition and Disease (VyZi-
va anemoc, 1934). O néco pozdéji pracoval
na stejné problematice také Elmer V. Mc -
Collum se svym vyzkumnym tymem. Uz
difve (1914) izolovali z masla latku rozpust-
nou v tucich, kterd podporovala spravny
rist pokusnych potkant a zéroverii vyka-
zovala antixeroftalmické vlastnosti (xero-
ftalmii se oznacuje vysychéni rohovky
a spojivky oka vedouci k poskozeni zraku).
Nazvali ji ,,v tuku rozpustny faktor A“,
pozdéji vitamin A. V r. 1920 zjistil bio-
chemik sir Frederick G. Hopkins (r. 1929
obdrzel Nobelovu cenu za fyziologii a me -
dicinu), Ze vitamin A v masle lze znidit
teplem a vystavenim vzduchu (aeraci).
McCollum a jeho kolegové zahiivali a in -
tenzivné provzdusiiovali rybi tuk, s cilem
zbavit ho antirachitické aktivity. Zni¢ili
tim sice vitamin A, ale protikfiviéné 1é¢eb-
né vlastnosti rybfho tuku ztistaly zacho-
vany. Podafilo se jim opét na potkanech
prokdzat, Ze antirachitické uc¢inky rybtho
tuku zptsobuje jiny vitamin, ktery dostal
oznaceni pismenem D, protoZe v pofadi
objevenych vitamintd byl identifikovan
jako ctvrty. Vysledky publikovali vr. 1922.
Sira Mellanbyho spolu s E. V. McCollu-
mem muzeme tedy rovnym dilem povaZzo -
vat za objevitele vitaminu D.

Izolace a identifikace vitaminu D

Na identifikaci vitaminu D a jeho struktu-
ry bylo zapotfebi pockat jesté 10 let. Fre-
deric A. Askew a jeho spolupracovnici
izolovali vitamin D z ozéfené smési ergo -
sterolu, dostal nazev D,. Vitamin D, pro-
hlésil a prokazal nositel Nobelovy ceny za
chemii (1928) Adolf Windaus jako artefakt.
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Windausiv tym izoloval v r. 1935 slouce-
ninu 7-dehydrocholesterol, z které v kazi
vlivem ultrafialového zareni B o délce
290-315 nm vzniké vitamin D, (cholekal-
ciferol, obr. 3c). Ten identifikoval Windaus
se spolupracovniky v r. 1937 a hypoteticky
pfedpoklad o vzniku vitaminu D, v ktizi
vlivem svétla byl realné ovéfen az vr. 1978
hmotnostni spektrometrii.

Metabolismus a transport vitaminu D
Obecnym terminem vitamin D se oznacuje
skupina v tuku rozpustnych sekosteroidii
nazyvanych kalciferoly. Vitamin D, (ergo-
kalciferol, obr. 3b) se pfevazné vyskytuje
v rostlinéch, ale také v rybach a nékterych
obohacenych potravinach, vitamin D, je
hlavné Zivocisného ptivodu. Z cholestero-
lu se vytvaii 7-dehydrocholesterol a z ného
vitamin D,, jak bylo fec¢eno, pisobenim
svétla, proto se o ném nékdy mluvi jako
0 ,slune¢nim vitaminu“. Vitaminy D, i D,
jsou samy o sobg biologicky neaktivni a mu-
seji byt enzymaticky aktivovany. V jatrech
se to déje enzymem 25-hydroxylazou, kte-
ry je pfevadi na 25-hydroxycholekalcife-
rol (kalcidiol, kalcifediol) a v ledvinach se
enzymem 1-hydroxyldazou konvertuje na
1,25-dihydrocholekalciferol (kalcitriol).
Kalcidiol pfedstavuje hlavni formu vitami-
nu D, jeZ se vaZe na vazebny protein krevni
plazmy DBP (vitamin D Binding Protein),
coZ umoziuje jeho transport v téle.
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2 Souhrnné schéma vzniku, funkce

a vlivu vitaminu D na zdravi ¢lovéka

3 Ze 7-dehydrocholesterolu (obr. a)
vznika v kiZi ptsobenim svétla
(ultrafialového zéafeni B) vitamin D,
(cholekalciferol, obr. ¢). P¥irodni zdroj
vitaminu D, (ergokalciferolu, obr. b) tvori
pfevazné rostliny, a také ryby, vitamin D,
je hlavné Zivocisného ptavodu.

4 Dolni koncetiny rachitickych déti:
pokfivené nohy, savlovité nohy do ,,0

a nohy do , X“. Podle Zlaté knihy praktic-
kého lékatstvi domaciho Adolfa Ambroze
(1936) a Domaci lékatky Jenny Springero-
vé (1925) kreslila M. Chumchalova

5 Rachitické kostry déti podle kreseb

z atlasi Zlata kniha praktického lékatstvi
domaciho a Die Frau als Hausérztin
(Zena jako domaci 1ékatka) z . 1911.
Orig. M. Chumchalova

Vitamin D jako hormon
Kalcitriol vykazuje hormonalni aktivitu. Ve
stievech, kostech a v ledvinach se vaZze na
specificky receptor, s nimz vytvaii komplex
a vstupuje do buné¢ného jadra, kde aktivu-
je produkci transportnich proteind, regulu-
jicich stfevni absorpci vitaminu A, fosfata,
vapniku, Zeleza, hoi¢iku a zinku. V kostech
vyvolava déleni osteoklastt (bunék odbou-
révajicich kostni tkan), ¢imZ se usnadiiuje
uvolniovani vapniku, a zvysuje jeho zpét-
né vstfebavani v ledvinovych tubulech.
Na objasnéni struktury a hormonalni
funkce vitaminu D se vyznamné podilel
¢esky védec Egon Hynek Kodi¢ek (mimo
jiné byl zvolen ¢lenem Kralovské spolec-
nosti a za prosazen{ vitaminové suplemen -
tace potravin ziskal titul Commander of the
Order of the British Empire, velitel Radu
britského impéria). E. H. Kodi¢ek tésné po
vélce vyuzil nabidku prace od vedouciho
Dunnovy laboratofe pro vyZivu na univer-
zité v Cambridgi, kterou pozdéji prevzal
jako feditel. Jeho experimenty, zapocaté
v 50. letech 20. stol., polozily zédklady k poz -
dé&j$imu objevu hormondélni aktivity vita-
minu D. (Pozn.: Laboratof byla zaloZena
1. 1927 diky ¢asti z jednoho milionu liber,
ktery odkazal sir William Dunn pfed svou
smrti vr. 1912 na charitativni ucely. Jeji ¢in-
nost podpofil i Medical Research Council,
nejvétsi vyzkumny institut ve Spojeném
krélovstvi.) Slo o ditkaz primarni hydro-
xylace vitaminu D, v jétrech a sekundar-
ni v ledvinéch (obr. 2), kdy je pfeménén na
hormon, ktery ¥idi vstfebavani vapniku ze
stfeva. Podatilo se mu vitamin D, radio-
aktivné oznacit izotopem uhliku C'4, coz
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umoznilo studovat jeho osud a ukladéni
v organismu. Po vice nez 10 letech vyzku-
mu uzavird E. H. Kodicek, Ze vitamin D
zUstava v organismu aktivni, aniz se me-
tabolicky méni. Je pouze $koda, Ze pouzival
velmi vysoké davky vitaminu D, pfekracu-
jici fyziologickou hranici. Proto tyto prace
vypovidaji vice o skladovani vitaminu D
v organismu, nez o jeho funkci. Dal3i auto-
i v 70. letech jasné prokazali, Ze vitamin
D musi byt nejprve metabolizovén na 1,25-
-(OH), D, formu, aby mohl aktivné ptisobit
pii metabolismu vépniku a fosforu v kos-
tech. V r. 1970 pak E. H. Kodicgek spolu
s Davidem R. Fraserem dolozili, Ze se tato
pfeména déje v ledvinach pfednostné
v pfedni (proximalni) ¢asti nefronu, zaklad-
ni stavebn{ a funkéni jednotky ledviny.

Mechanismus regulace metabolismu
vapniku a fosforu endokrinni aktivitou vita-
minu D byl v zdkladé vysvétlen mezi lety
1965-75. Pozdéji byly prokédzany endo-
krinni homeostatické vztahy mezi kostmi
a ledvinami, které zasahuji do metabolis-
mu fosfatti a vapniku. Jejich rovnovaznou
hladinu v krvi udrzuji tfi mechanismy:
vstiebavani ze stravy, uvoliiovani z kostni
hmoty (hlavni rezervoar) a vyludovéni led-
vinami do mo¢i. Vapnik se vaZe na zlu¢ové
kyseliny, snizuje jejich névrat ze stfeva do
jater a spolu s nimi je odstrafiovan stolici
(enterohepatalni obéh zlu¢ovych kyselin).
Tim také klesa v téle celkovy obsah chole-
sterolu, ktery si organismus musi vytvorit
de novo. Ve reguluje nékolik endokrinnich
faktord, véetné vitaminu D a paratyreoid-
niho hormonu (PTH) z pfistitnych téli-
sek. PTH podporuje syntézu vitaminu D
v ledvinach a vyluc¢ovani fosfatti do modi.
Avsak na rozdil od vitaminu D paratyreoid -
ni hormon selektivné zvysuje obsah vapni-
ku v krvi, ale koncentraci krevnich fosfati
nikoli. Tu sniZzuje neddvno popsany fibro -
blastovy rtstovy faktor 23 (FGF23, Fibro -
blast Growth Factor). Vyzaduje v8ak sou-
¢innost transmembranového proteinového
koreceptoru Klotho exprimovaného v led-
vinovych tubulech, jehoz tloha je vazat
a aktivovat receptory pro FGF23. Pokud
dosdhnou hladiny fosfata v krvi p#ilis vy -
sokych hodnot, je z kosti sekretovan FGF23,
ktery v ledvinach vyvol4 vylucovani fosfa-
td do moci, ptitemz zaroveri tlumi syntézu
vitaminu D.

Zastavme se trochu podrobnéji u trans-
membranového koreceptoru Klotho. Gen
kédujici tento protein byl objeven vr. 1997
a nazvan podle jedné z feckych Moir (ve
slovanské mytologii sudicek), K16thé —ta,
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jeZ zatiné spfadat nit Zivota. Preferen¢ni
mista exprese genu Klotho jsou zadni
(distélni) ¢asti ledvinnych tubulti a plexus
chorioideus v centrdlni nervové soustavé.
Je-li u pokusnych mysi tento gen deaktivo-
van, dochézi k vyraznému vzrastu hladin
vapniku, fosfatt a vitaminu D v séru, na-
stava kalcifikace artérii, osteomalacie, atro-
fie organti a podstatné zkraceni délky Zivo-
ta. Osa FGF23 — produkty genu Klotho je
prastara. Objevila se jiZ v prvohorach pred
510 miliony let, kdy se u Ostracodermi,
rybovitych pfedchtdci ¢elistnatych obrat-
loved, poprvé vytvoril kostény endoskelet.

Jedna omluva na zaver

O vitaminu D jsme pojednali ponékud z ji-
ného thlu pohledu, nez byva obvyklé. Je
nutno podotknout, Ze o problematice toho-
to vitaminu, jeho funkci v metabolismu,
nutriénim vyznamu a lé¢ebnych dc¢incich
dnes existuje rozsahla literatura, mnozstvi
informaci, které nelze do jednoho ¢lanku
ani pfi nejlepsi snaze zahrnout. Kazdy rok
vychézeji desitky ¢lankt o novych obje-
vech. Poznéani vyznamu vitaminu D sice
exponencialné stoupd, ale k dplnému ob -
jasnéni zbyva jesté mnoho. Napf. pfed
r. 1980 si nikdo neumél predstavit, Ze by
mohl byt dilezitym regulatorem imunit-
nich funkci. Nebo Ze existuji receptory pro
vitamin D, o nichZ se nevédélo 10 let pied
koncem 20. stol., které jsou exprimovany
v mnoha burikach a tkanich, dokonce i tam,
kde metabolismus vapniku a fosfatt ne-
probiha.

Rada laikti i odbornik se domniva, Ze
kiivice jako détské onemocnéni a osteo-
malacie dospélych byla diky pokroku po-
znéni tlohy vitaminu D davno zaZehna-
na. Udaje o vyskytu kfivice v8ak svaédéi
o opaku. Riziko hypovitaminézy se zvy-
$uje i ve vyspélych zemich, napt. ve Velké
Brit4nii se pocet pfipadt kiivice v letech
1995-2011 zvysil ze 183 na 762.

V soucasné dobé se pozornost ve vyzku-
mu intenzivné vénuje dloze vitaminu D
nejen z hlediska vlivu na vyvoj kosti a stav
kosti v dospélosti, ale pfedeviim v souvis-
losti se stale castéji se vyskytujicimi ne-
infekénimi chronickymi onemocnénimi,
zejména diabetem 1 a 2, obezitou, vysokym
krevnim tlakem a srde¢nim selhdnim, ale
také s autoimunitnimi chorobami a nado-
rovym bujenim. O tom si fekneme blize
v nékterém z dalsich &isel.

PouZitou literaturu uvadime na webové
strdnce Zivy.

ziva.avcr.cz
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