Витамин D3: расширение рекомендаций к применению
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Общеизвестно, что витамин D3 необходим для роста костей и поддержания их качественного состава. В настоящее время внимание уделяется изучению других аспектов влияния витамина D на организм человека. Популяционные исследования показывают, что распространенность дефицита витамина D достигает эпидемического уровня, около половины населения планеты страдают от недостатка витамина. Немногие продукты питания содержат значительное количество D3, поэтому требуется применение витамина D3 (800-4000 МЕ, т.е. 20-100 мкг/день) для повышения уровня в сыворотке до 30-60 нг/мл (75-150 нмоль/л) в виде лекарственных средств и БАД к пище [2,3].
Для проведения фармацевтического консультирования по препаратам, содержащим витамин D3, на основании данных научной литературы составлен обзор биохимических процессов образования, активации и взаимодействия с клеткой витамина D3 в организме человека. Под влиянием солнечных УФ-лучей (290-315 нм) на кожу, 7-дегидрохолестерол под действием редуктазы превращается в провитамин D, в результате теплового воздействия он превращается в холекальциферол – биологически неактивную форму витамина. Стоит отметить, что при чрезмерной дозе УФ облучения провитамин и витамин D инактивируются. Эргокальциферол, поступающий с пищей, всасывается в тонком кишечнике в присутствии желчи. В составе хиломикронов экзогенный витамин D2 транспортируется в печень, куда поступает и эндогенный D3, образованный в коже. Первый этап активации витамина D3 происходит в печени, где под действием цитохром Р-450 зависимой 25-гидроксилазы превращается в кальцидиол – основную циркулирующую форму витамина, концентрация которой используется для определения статуса обеспечения организма витамином D3. Второй этапа активации происходит в почках, где комплекс кальцидиол/DBP (витамин-D-связывающий протеин) взаимодействует с рецепторами клеток проксимальных канальцев, которые реабсорбируют кальцидиол из клубочкового фильтрата. Дефицит ионов кальция и фосфатов стимулирует продукцию паратгормона, что приводит к индукции экспрессии гена 1-альфа-гидроксилазы и запускает синтез биологически активного гормона – кальцитриола. Попадая в ядро клеток, кальцитриол взаимодействует с гетеродимером рецептора витамина D (VDR) и х-рецептора ретиноевой кислоты (RXR). Образование комплекса кальцитриол/VDR/RXR приводит к усилению экспрессии гена Са-связывающего белка, увеличению абсорбции ионов кальция в тонком кишечнике. При достижении определённой концентрации кальцитриола в сыворотке крови, он по принципу отрицательной обратной связи ингибирует собственную продукцию. В основе лежит подавление VDR экспрессии гена 1-альфа-гидроксилазы и увеличение экспрессии 24-гидроксилазы, превращающей кальцитриол в биологически неактивную кальцитроевую кислоту, которая выделяется с желчью [1,2,3].
В остеобластах кальцитриол индуцирует экспрессию трансмембранного лиганда RANKL, который взаимодействуя с рецептором RANK преостеокластов, индуцирует их матурацию в зрелые остеокласты, запуская резорбцию кальция и фосфора из костной ткани для поддержания их концентрации в сыворотке крови [1,2].
Дефицит витамин D ассоциируется с многочисленными заболеваниями, в частности с развитием сахарного диабета 2 типа. Комплекс кальцитриол/VDR/RXR связывается с промоторными областями генов и способствует синтезу специфических белков, обладающих тирозинкиназной активностью (мембранная рецепция инсулина). Дополнительно происходит увеличение внеклеточного кальция, который необходим для инсулин-опосредованных внутриклеточных процессов [5].
Производные витамина входят в состав миелиновых оболочек, увеличивая усвояемость кальция нервными клетками, более быструю и эффективную передачу нервного импульса. Соответственно, дефицит витамина D приводит к нарушению передачи нервного импульса и развитию нейродегенеративных заболеваний. В совместных исследованиях кафедр АГМУ: биологической химии, КЛД и неврологии и нейрохирургии с курсом ДПО установлено, что развитие рассеянного склероза ассоциируется с дефицитом витамина D [4].
При дефиците витамина D увеличивается уровень паратгормона, способствующего вымыванию кальция и его солей из костной ткани и циркуляции их избытка в системном кровотоке. Данные процессы обуславливают отложению миокардиальных кальцификатов, что влечет за собой кардиоваскулярные расстройства [3].
Снижение концентрации витамина D приводит к уменьшению процессов дифференцировки и пролиферации иммунных клеток, снижению продукции противовоспалительных  и увеличению провоспалительных цитокинов [2].
На фармацевтическом этапе исследований проведен анализ анкет фармработников и посетителей 6 аптек г.Барнаула (50 респондентов). Потребители отдают предпочтение препаратам Кальций-D3 Никомед Форте, Кальций+Витамин D3 Витрум, Компливит Кальций D3 Форте. Более 50% опрошенных, принимающих витамины, выбирают таблетки и капсулы как удобные для дозирования и приема формы выпуска. Раствор витамина D в гидрофильной жидкости выбирают около 40% респондентов, ссылаясь на удобство проглатывания и возможность корректировки дозировки. Набирают популярность жевательные пастилки или жевательные таблетки. При консультировании потребителя необходимо отметить, что жевательные таблетки содержат в своем составе углеводы, подсластители, ароматизаторы. Не принимают витамины 25% респондентов, участвовавших в опросе. Кальция цитрат, который входит в состав лекарственных препаратов и БАД к пище витамина D3 является более безопасным, за счет максимальной биодоступности вне зависимости от приёма пищи и сопутствующих заболеваний ЖКТ, помимо прочего цитрат способствует растворению камней в почках. Витамин К2 в комплексе с D3 способствует синтезу остеокальцина— белка костной ткани, на котором кристаллизуется кальций в виде гидроксиапатита. 
Таким образом, в настоящее время назрела необходимость расширения показаний к применению витамина D3 на основании современных данных научных исследований и разработки алгоритма консультирования при отпуске препаратов и БАД к пище, содержащих эргокальциферол и его аналоги.  
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