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VITAMINA D

« Sintetizzata de novo dalla
pelle dopo I'esposizione alle
radiazioni UVB del sole ==
si forma la vitamina D3

UV B radiation Spontamsous CYPZTAL I CYP2ZRA CYP27TB1
isomerization

oA =P =5

Viene idrossilata nel fegato e
nei reni a formare 1,25-
diidrossivitamina D3

T-dehydrocholesbenal Pre-vitarnin O, Vitarmin O, Inactive vitamin O, Active vitamin D,
250H)0, 1.250H),0,

si lega al recettore VDR, un
fattore di trascrizione dei
recettori nucleari

la molecola 1,25(OH)2D3 si
lega al VDR che forma un
complesso con RXR - il
complesso si lega a sequenze
specifiche del DNA (VDRE)




Funzioni della vitamina D

0 Regolazione dell’omeostasi del calcio e del fosfato

d Proprieta immunomodulatrici: livelli sierici ottimali di
vitamina D (20-40 ng/ml) riducono il rischio di malattie
autoimmuni e tumori e sono associati ad una mortalita
inferiore legata a tutte le cause.

h Molti tipi di cellule immunitarie esprimono il VDR
% Nei macrofagi ha un ruolo antimicrobico
% Nelle cellule APC promuove la produzione di cellule T
antinflammatorie
% Stimola la produzione di IL-4 e IL-5
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COVID-19 E IMMUNITA?

« Immunita adattativa

» Cellule B-> producono anticorpi ad
alta affinita

* Virus a RNA a singolo
filamento che colpisce
principalmente il > Cellule T CD4+ = producono IFNy e IL-2

sistema respiratorio - attivano le cellule T CD8+

« Immunita innata

Risposta
immunitaria
efficiente
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Alcuni studi hanno dimostrato che bassi livelli sierici di vitamina D sono

direttamenti collegati ad un: - (\\

=

0 Aumento del rischio di infezione da

SARS-CoV-2

0 Aumento della gravita della malattia

0 Aumento del tasso di mortalita

Questo suggerisce che l'integrazione di
vitamina D comporta una malattia
meno grave e una durata piu breve con
un tasso minore di ammissione in
terapia intensiva.




Tuttavia, altri studi non hanno riscontrato un effetto benefico si
vitamina D >uno studio ha dimostrato che pazienti affetti
possono mostrare una risposta anomala alla vitami

Pertanto, il ruolo benefico della vitamina D e osservabile nel
corso clinico della malattia in determinati sottogruppi di

pazienti vulnerabili

in caso di malattia grave
I'integrazione di vitamina D
puo quindi arrestare la
tempesta citochinica e
impedire
liperinfiammazione, la
quale puo avere gravi
conseguenze come la
sindrome da distress
respiratorio acuto.

COVID-19 Disease Severity

Asymptomatic Mild disease Severe disease
Innate immuna responsa Adaptive Immune response Hyperinflammatory state

IgM (5-10 days post infection)

IgG (7-14 days post infection)
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Benefits derived from vitamin D
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STUDIO 1

STUDIO 2

O Paziente affetta da rachitismo
resistente alla vitamina D

0 Mutazione del recettore VDR
—> non si ha una risposta alla
vitamina D

0 Forma lieve di COVID-19

i

Pipovitaminosi D non € una
condizione che porta
necessariamente allo
sviluppo di COVID-19
grave.

O Pazienti affetti da COVID-19

grave l

La vitamina D coordina una
transizione dalle cellule TH1 pro-
infiammatorie alle cellule
produttrici di IL-10 soppressive 2>
inibizione della tempesta citochinica
e quindi conseguenze meno gravi.




CONCLUSIONI

Ad oggi non e possibile dire con
certezza se la vitamina D abbia
un ruolo benefico o meno
nell’'infezione da COVID-19; e
importante pero considerare la
sua funzione
immunoregolatrice in uno
stadio di infiammazione
avanzato e la sua capacita di
ridurre in alcuni casi il tasso di
mortalita e il rischio di
contrarre 'infezione.




ABSTRACT

La vitamina D agisce al livello delle cellule del sistema immunitario grazie alle
sue proprieta immunoregolatrici. Infatti svolge un ruolo antimicrobico e
stimola linfociti T e linfociti B nel corso dell'infezione.

Alcuni studi hanno riscontrato che la supplementazione di vitamina D allevia
la gravita e la mortalita della malattia da COVID-19. Al contrario, altri studi
hanno osservato una risposta anomala alla vitamina D in caso di infezione
grave.

In una paziente con VDR non funzionante si € osservata una normale risposta
immunitaria verso il SARS-CoV-2,quindi questo indica che una mancata
risposta alla vitamina D non € una condizione che porta necessariamente allo
sviluppo di COVID-19 grave.

Tuttavia, in pazienti che hanno sviluppato una forma grave di COVID-19 la
vitamina D sembra avere un ruolo chiave, infatti blocca la tempesta
citochinica e arresta I'iperinfiammazione, attenuando cosi la comparsa di
sintomi gravi.
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