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FUNZIONE CALCIOTROPICA/SCHELETRICA:
RUOLO CLASSICAMENTE NOTO DELLA VITAMINAD
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centro): i 2 bambini con grave deficit di vitamina
acid D presentano deformita ossee ed ipotrofismo
muscolare importanti.
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Holick MF. Journal of Parenteral and Enteral Nutrition, 2011



FUNZIONI EXTRA-SCHELETRICHE:
EFFETTI PLEIOTROPICI MENO NOTI DELLA VITAMINA D

*t SISTEMA CARDIO-
CIRCOLATORIO

| Ipertensione, infarto

" APPARATO MUSCOLO- miocardico, ictus, scompenso

SCHELETRICO cardiaco
Indebolimento, fragilita e fratture

VITAMINAD

st SISTEMA IMMUNITARIO
« SISTEMA ENDOCRIV \ Malattie autoimmuni (T1DM, Sclerosi Multipla)
METABOLICO Allergie N,
Diabete mellito di tipo 1 Infezioni

Diabete mellitodi tipo2 #* SISTEMA NERVOSO Tumori

Sclerosi multipla

v : linfociti T killer
. non specifici



AZIONI

Dirette

vitamina D e metabolismo glucidico

Vitamina D & funzione B-cell/secrezione insulinica

Attiva la trascrizione del gene per I'insulina

Indirette

Regola il flusso di calcio attraverso la membrana cellulare
Attiva I’azione enzimatica di proteina leganti il calcio coinvolte

nella sintesi dell’ormone insulina

EFFETTI FINALI

Aumenta la sintesi ed

il rilascio d’insulina

Dirette

Modula il rilascio di citochine

Down-regola il pathway Fas-correlato

Vitamina D & sensibilita insulinica

Attiva la trascrizione del gene per il recettore dell’insulina
Attiva PPAR-delta, implicato nel metabolismo degli acidi grassi

nel muscolo scheletrico e nel tessuto adiposo

Indirette

Regola il flusso di calcio attraverso la membrana cellulare

Effetto anti-

apoptotico

Incrementa il

signalling cellulare
innescato

dall’insulina

Altre

Modula I’espressione di NFkB e I’effetto citochinico

Interagisce col sistema Renina-Angiotensina-Aldosterone

— — ,
Effetto anti-

apoptotico




Vitamina D e metabolismo glucoinsulinemico: T2DM

Fattori di rischio cardio-vascolari per quartili di 25(OH)D tra 3577 adolescenti americani di
eta compresa fra i 12-19 anni del National Health and Nutrition Examination Survey

(NHANES), 2001-2004
Reis et al. Pediatrics, 2009

Vitamina D e metabolismo glucoinsulinemico: T1iDM

Durata Valore medio Fabbisogno
di 250HD insulinico

Livelli di
emoglobina

Durata diabete
(mesi)

N° di

soggetti profilassi

con VD
549 +36.1 17.8+6.0 0.80+0.25

69.9 +42.1 15.4+9.4 0.99 £0.21

60.8 +38.8 14.4+9.3 0.95+0.31

NS

Valori di Vitamina D e dosi insuliniche giornaliere, secondo livelli di emoglobina
glicata (grado di compenso metabolico) in pazienti con TIDM esordito oltre un

anno prima.
Tunc O et al. J Pediatr Endocr Met, 2011



SCOPO DELLO STUDIO

Valutare i livelli sierici di vitamina D in relazione
ali parametri metabolici in pazienti affetti da
diabete mellito di tipo 1, al fine di stimare un
possibile ruolo della vitamina D nella regolazione

dell’lomeostasi glico-metabolica



MATERIALI & METODI

POPOLAZIONE IN STUDIO:
65 pazienti T1DM, 33 maschi e 32 femmine,
di eta compresa tra 3 e 20 anni (eta media 13,4 anni),
durata media della malattia pari a 5,6 anni (£3,6)

T2-ULTIMA VISITA ANNUALE
65 pazienti
(49 Italiani- 16 stranieri)

— I

TE-ESORDIO T1-VISITA ANNUALE

PRECEDENTE
28/65 pazienti

51/65 pazienti
(87 JENEI G 20 SEGIET, (37 italiani e 14 stranieri)



RISULTATI

20-30 ng/mL 10-20 ng/mL <10 ng/mL
(50-75 nmol/L) (25-50 nmol/L) (25 nmol/L)

“ Sufficienza (1) I Insufficienza (2) Deficit (3)

Alta prevalenza di deficit/insufficienza di VD nella
popolazionefdigiaki@nti con T1DM
dall’esordio...

VitaminaD T2

H<10ng/ml mW10-20 ng/ml >20 ng/ml

14%

TUTTI (65)

12% 19%
31%
47%
41%
50%

Italiani (49) Stranieri (16)




RISULTATI

Rapporto tra livelli sierici di vitamina D e fabbisogno insulinico
al’/ESORDIO

Livelli di vitamina D >20 ng/mL 10-20 ng/mL <10 ng/mL
(classe sec. IOM) (classe IOM 1) (classe 2 IOM) (classe 3 IOM)
N° soggetti/28 (%) 7 (25%) 13 (46,4%) 8 (28,6%)

25,13 14,92 7,26
Vitamina D (ng/mL) )
(=1,73) (=1,77) (=0,68)
11,30 11,16 11,98
HbAlc % NS
(=0,44) (=0,72) (=0,82)

insulina /die 0,477 0,422 0,578
(U/Kg) (i0,078)"‘“"‘ (i0,049)"’"’“ (J_FO,OSZ)"‘"’“
0,306 0,375
Basale
(+0,044)*** | (+0,053)***

fabbisogno insulinico alle dimissioni
secondo livelli sierici di vitamina D

1
0,8
dosi insulina 0,6
U/kg/die ¢ 4 minsulina tot
0,2 Wminsulina bolo

o NN 5T WRESE. O WSS minsulina basale
>20 ng/mL 10-20 ng/mL <10 ng/mL
livelli sierici di vitamina D




RISULTATI

Differenze metaboliche in funzione dei livelli di Vitamina D

Livelli di vitaminemia >20ng/mL

(classe secondo IOM) (IOM 1)

N° soggetti 28 (43,1%)

Vitamina D (hg/mL) 27,69 (+5,88)

HbATc% 8,04 (£1,32)**

Colesterolo Totale 160,25 (+24,78)

(mg/dL) LDL 83,61 (£16,79)

Trigliceridi (mg/dL) 73,71 (£32,73) . italiani

Stranieri

Fabbisogno Totale 0,742 (x0,252)
Insulinico

bolo 0,410 (£0,177)

giornaliero : Livelli sierici di vitamina d:

(U/Kg) basale 0,332 (z0,132)

. .. T T W <10 ng/ml
Italiani | Stranieri [RIEUE]] Italiani 8/

N° soggetti 23/28 | 5/28 M 10-20 ng/ml
(82,1%) | (17,9%) @ >20 ng/ml
27,20 | 29,92

(5,55) | 7,50)

7.94 | 8,50 9,47

(£1,30) | (£1,45) FEIER=RS (£1,24)

Vitamina D (hg/mL)

HbA1c%




Classe di

vitaminemia

gruppo
N°/tot membrni

classe (%)

Vitamina D

(hg/mL)

HbA1c%

italiani

RISULTATI
Differenze metaboliche in funzione dei livelli di Vitamina D

T1

10-20 ng/mL
(classe IOM 2)

>20 ng/mL
(classe IOM 1)

tutt

21/28
(75%)

stranieri
/128
(25%)

tutti
28
(100%)

italian
10/11
(90,9%)

stranieri
1/11
(9,1%)

11
(100%)

15,34
(£2,66)

14,09
(£2,65)

15,03
(£2,67)

26,53
(x4,44)

24,30

26,33
(£4,27)

10,51

(£2,64)

9,02%
(+1.88)

8,66
(£2,35)

7,60

8,56
(£2.25)

*

*p<0.05
**n<0.05

<10 ng/ml
E 10-20 ng/ml
M >20 ng/ml

Italiani
Stranieri
Totale




RISULTATI

Correlazione inversa tra valori di
VITAMINA D ed EMOGLOBNA GLICATA

r: -0.311; p<0.02 r: -0.291; p<0.0!

250HD (ng/ml) 250HD (ng/ml)




RISULTATI

supplementati vs non supplementati

Variazione di VITAMINAD ed EMOGLOBINA GLICATA
daT1aT?2

Suppl. Si No Tutti
Parametri 35/51 16/51 51/51
= (68,6%) (31,4%) (100%)

15,97 (+6,90) | 15,24 (+7,23) 15,74 (+6,94)
VD (ng/mL) 23,11 +1,30) | 13,86 (+4,52) 20,21 (+8,09)
<0.01 NS 0.01
9,03 +2,16) | 9,28 (+2,29) 9,07 (£2,19)
HbATc (%) 8,20 (x1,12) | 8,51 (x1,24) 8,30 (+1,16)

<0.03 NS 0.05




Conclusioni

O I nostri bambini mostrano una frequenza di insufficienza-deficit
vitaminico D elevata ai diversi tempi

O I soggetti con livelli di Vitamina D sufficienti presentano una
miglior glicata, un fabbisogno insulinico inferiore ed un migliore
profilo lipidico rispetto a quelli con valori insufficienti e deficitari

O E stata osservata una correlazione inversa tra livelli sierici di
vitamina D e valori di emoglobina glicata

O In particolare l'incremento di vitamina D e la riduzione di
emoglobina glicata e risultata significativa nel gruppo di pazienti che
ricevevano supplementazione vitaminica
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