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* Vitamina D este termenul generic
pentru ergocalciferol (vitamina D2) si
colecalciferol (vitamina D3), care sunt
formate din provitaminele lor
respective, ergosterol si 7-
dehidrocolesterol, dupa o reactie in
doua etape care implica iradiere cu
ultraviolete-B (UV-B) si izomerizarea
termica ulterioara.

Vitamina D2 si vitamina D3 sunt .
liposolubile si prezente in alimente si
suplimente alimentare.

Vitamina D3 este, de asemenea,_
sintetizata endogen in piele dupa
expunerea la iradiere UV-B.

Eranstaral
|pr=vitamin U_‘:I

[ -1 irvadiaticn ard thermal isemerisatinn

l CH,
H.G . CH,
L-H'

Vitamin L,
or

erocaleiferol

T-Dehydeochelesterl
[ pro-vilamin Ly

‘ VR feeadiation and thermal isomerisation

H

Hyt CHy

Vitaumii Uy
or

cholecaleiferol

HO



* Tn organism, in cateva ore de la ingestie sau sinteza in piele, vitamina D
este fie transformata in metabolitul sau activ biologic 1,25 (OH) 2D, fie
livrata in tesuturile de stocare (fie vitamina D, fie metabolitii sai).

* Prima etapa a conversiei are loc in ficat, unde vitamina D este
hidroxilata la 25 (OH) D, in timp ce a doua etapa are loc in principal la
rinichi, unde 25 (OH) D este hidroxilata la 1,25 (OH) 2D. Vitamina D, 1,25
(OH) 2D si 25 (OH) D sunt transportate in sange legate in principal de
proteina de legare a vitaminei D (DBP).

* Dintre cei doi metaboliti ai vitaminei D, 25 (OH) D este forma circulanta
majolra, cu un timp de injumatatire mediu mai lung, de aproximativ 13-
15 zile.

* 25 (OH) D este preluat din sange in multe tesuturi, inclusiv in tesutul
adipos, muschi si ficat pentru depozitare.
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e In lunile de vara sinteza vitaminei D3 in piele poate fi principala
sursa de vitamina D.

* Aportul alimentar de vitamina D este esential in cazul sintezei
endogene insuficiente.

* Expunerea la soare poate contribui la o cantitate considerabila si
variabila de vitamina D disponibila organismului

* Vitamina D din surse alimentare este absorbita in intestinul subtire
si este de aproximativ 80%



Necesar - Recomandari EFSA
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Cauzele secundare implica absorbtia, metabolismul, sau fixarea de proteinele
plasmatice a vitaminei:
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De unde a inceput povestea vitamina D si infectiile
respiratorii?

1930 - uleiul de ficat de cod a fost investigat ca mijloc de reducere a absenteismului
industrial din cauza racelii obisnuite.

Studiile efectuate in perioada 2007-2020 releva efectele protectoare ale vitaminei D .
impotriva infectiilor respiratorii acute, desi aceste efecte au fost de dimensiuni modeste si
cu eterogenitate substantiala.

Suprapunerea dintre factorii de risc pentru COVID-19 sever si deficienta de vitamina D,
inclusiv obezitatea, varsta inaintata si originea etnica neagra sau asiatica, sugereaza ipoteza
ca suplimentarea cu vitamina D ar putea fi utilizata ca agent preventiv sau terapeutic
pentru COVID-19.

Din perspectiva mecanismului de actiune, exista motive intemeiate sa postulam ca
vitamina D moduleaza favorabil raspunsurile gazdei la sindromul respirator acut sever
coronavirus 2 (SARS-CoV-2), atat in fazele viremice timpurii, cat si in cele ulterioare, in care
sindromul inflamator este predominent.

Metabolitii vitaminei D sustin mecanismele efector antivirale innascute, inclusiv inducerea
peptidelor antimicrobiene si a autofagiei.



* Covid forme severe : INFLAMATIE (pneumonie, SDRA, miocardita, tromboza
microvasculara si / sau a furtunilor de citokine)

e Apararea contra INFLAMATIEI - limfocitele T reglatoare (Tregs).

* | S-a raportat ca nivelul Tregs e scazut la multi pacienti Covid si poate fi
crescut prin suplimentare cu D.

* Nivel scazut de D — asociat cu cresterea citokinelor inflamatorii si un risc
semnificativ crescut de pneumonie si infectii virale ale tractului respirator
superior.

* Deficitul de vitamina D este asociat cu o crestere a episoadelor trombotice,
care sunt frecvent observate in COVID-19.

* Deficit de D - mai frecvent la pacientii cu obezitate si diabet- asociat cu
mortalitate mai mare COVID-19.



lpoteza

Daca vitamina D reduce, de fapt, severitatea COVID-19 in ceea ce
priveste pneumonia / ARDS, inflamatia, citokinele inflamatorii si
tromboza, suplimentele ar oferi o optiune relativ usoara pentru a

reduce impactul pandemiei



Ce stim?

* Datele de laborator sunt insuficiente, dar exista studii care au raportat un
efect inhibitor al metabolitului activ al vitaminei D 1,25-dihidroxivitamina
D ( hormonul steroid si metabolitul biologic activ al vitaminei D) in celulele
epiteliale nazale umane infectate cu SARS-CoV-2.

e Rezultat studiu :

Vitamina D regleaza raspunsurile inflamatorii imunopatologice in contextul
altor infectii respiratorii.

* Constatarea ca aceste efecte au fost mediate prin reglarea sistemului
renina-angiotensina (RAS) intr-un model animal are o relevanta deosebita
in contextul COVID-19 sever, unde supraactivarea RAS se asociaza cu
prognostic nefavorabil!
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FELL b ETENE R One dose of 25,000 IU of 200 non-severely Number of deaths of any Spain
Double blinded vitamin D symptomatic cause
patients

FEN g P s ST One oral dose of 400,000 or 260 subjects = 70 Number of deaths of any France

Open Label 500,000 IU vitamin D. years old with cause within 14 days
COVID-19

GEL el e e erv ) [ Vit D, C, Zinc and drug 600 subjects 218 Prevention of COVID-19 USA

Blind, Placebo- hydroxychloroquine years at high risk symptoms

Controlled Phase 2a

Phase 3 RCT 50,000 IU Vitamin D 64 patients with Biochemical and clinical USA
COvVID19 outcomes

200,000|u vitamin D 200 COVID-19 Length of hospitalization Brazil
Patients
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Phase 1 interventional RCT{10000-15,0001U Vit D/day for (100 COVID-19 patients Symptom severity

2-5 weeks until 3550 nm/mL

Phase 4 interventional RCT 500,000 IU dose vitamin D 1265 patients with COVID-19  Symptom severity Argentina
Interventional RCT 60,000 IU dose of vitamin D 30 participants with COVID-19 Inflammation and COVID-19 India
status
Phase 2 RCT Weekly 50,000IU vitamin D for 2 1080 Patients with COVID-19  Hospitalization rate USA
weeks plus 81 mg of aspirin diagnosis
Interventional RCT 20001U vit D daily for 2 months 3140 COVID-19 patients over  Survival rate France
60
Phase 3 interventional RCT 200,000 or 50,000IU vitamin D 260 COVID-19 patients over 70 All cause and COVID-19 France
mortality, symptom severity
Phase 2 interventional Unspecified dose of vitamin D, 600 COVID-19 patients Recovery rate, symptom USA
study alongside hydroxychloroquine, severity
azithomyosin, vitamin C and zinc
Interventional RCT 10001U vitamin D daily 4400 healthy volunteers Rate of COVID-19 infection UK
Phase 2/3 interventional  25mcg Vitamin D daily 1500 participants — COVID-19 Rate of infection Iran
RCT positive, alongside negative Severity of disease

testing healthcare workers and Hospitalization
family members of COVID-19  Duration of disease
patients Mortality

Ventilation
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Concluzii

* Sunt prezente efectele vitaminelor C, D, E, zinc, seleniu si acizi grasi

omega-3 asupra sistemului imunitar si exista p05|b|Ie beneficii pentru
cei care sufera de COVID-19 (mai ales varstnici)

° Supllmentarea cu doze mai mari de vitamine D, C si zinc poate avea un
efect pozitiv in timpul infectiei cu COVID-109.

* Nu avem studii clinice finalizate referitoare la dieta si COVID-19 !

* Este important sa se investigheze alti micronutrienti imunomodulatori
importanti, cum ar fi vitamina B din 'COVID-19, pentru a explora in
continuare rolul nutritiei in rezultatele bolii!



Concluzie generala

Avand in vedere profilul de risc neglijabil al suplimentarii nutritionale
supravegheate, comparat cu beneficiile cunoscute si posibile, pare
pertinent sa se asigure un aport adecvat, daca nu ridicat, de aceste
vitamine si minerale cheie la persoanele cu risc si care sufera de COVID

- 19
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