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Wstep. Zaburzenia gospodarki wapniowo-fosforanowej i hipowitaminoza D w chorobach
autoimmunologicznych wystepuja powszechnie. Brakuje jednak przekonywajacych badan oceniajacych
powigzania pomiedzy deficytem witaminy D u dzieci z mkodziernczym idiopatycznym zapaleniem
stawéw (MIZS).

Cel. W naszej pracy podjelismy proébe identyfikacji czynnikéw wptywajacych na metabolizm
wapniowo-fosforanowy i status witaminy D u dzieci i mtodziezy z MIZS.

Materiat i metody. W badaniu wzieto udziat 189 pacjentéw z MIZS (w tym 113 dziewczat) w
wieku 3-17,7 lat ($r. 12,1 x 3,9) spetniajacych kryteria rozpoznania rézne postaci choroby
(nielicznostawowa — 49%, wielostawowa — 44% i uktadowa — 7%). Leczenie obejmowato stosowanie
niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych, glikokortykosteroidéw (GKS) oraz metotreksatu (MTX) w
réznych schematach. U wszystkich wykonano pomiary antropometryczne, zmierzono stezenia 25-
hydroksywitaminy D [25(0H)D], wapnia (Ca), fosforandéw (P04), aktywnos$¢ fosfatazy alkalicznej
oraz oceniono aktywnos$¢ stanu zapalnego.

Wyniki. Srednie stezenie 25(0H)D w badanie grupie wyniosto 16,4+8,9 ng/ml. Niedobdr
witaminy D, definiowany stezeniem <20ng/ml, stwierdzono u 127 pacjentéw (67%) i nie
stwierdzono zwigzku z ptcig oraz postacig kliniczng choroby. Wykazano, ze dzieci z nadmiernym
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stanem odzywienia miaty istotnie niZzsze stezenie 25(0OH)D w pordéwnaniu z grupa z BMI<3 centyla
(p=0,02). Stezenie 25(0H)D korelowato ujemnie z BMI (R=-0,195). Ponadto znalezlismy zaleznos¢
pomiedzy wieksza dawka MTX, a mniejszym stezeniem 25(0OH)D (R=0,34), podczas gdy podobnych
powigzad nie zaobserwowano dla leczenia GKS. Status witaminy D nie korelowat z wartosciami
CRP, 0B, ALP i P04. Stezenie Ca byto istotnie nizsze u pacjentéw leczonych GKS (p=0,004), MTX
(p=0,03), a takze kombinacja obu (GKS+MTX) (p=0,034), w pordéwnaniu z leczonymi innymi lekami.
Wykazalismy ujemng korelacje stezenia Ca z dawkg GKS (R=-0,24), oraz dawkg MTX (R=-0,32).
Obnizone stezenie fosforandéw réwniez byto zwigzane z wielko$cig dawki GKS (R=-0,27) i MTX
(R=-0,42). Najsilniejsze zaleznoSci w badanej grupie wykazano pomiedzy aktywnos$cia ALP,
a dawkowaniem GKS (R=-0,79).

Wnioski. Wyniki badania potwierdzajag powszechne wystepowanie niedoboru witaminy D u
pacjentéw z MIZS, niezaleznie od postaci klinicznej. Ryzyko nieprawidtowego zaopatrzenia w
witamine D jest wyzsze u dzieci i mtodziezy z MIZS i nadwaga. Najsilniejszym czynnikiem tego
stanu moga by¢ wysokie dawki MTX, podczas gdy GKS wydajg sie miec¢ wptyw ograniczony. Leczenie
MTX znaczaco wptywa ma inne parametry gospodarki wapniowo-fosforanowej, zwtaszcza gdy jest
prowadzone %tgcznie z GKS. Przewlek*e obniZenie stezen Ca i P04 moga prowadzi¢ do
nieprawidtowej mineralizacji szkieletu, dlatego u dzieci z MIZS leczenie MTX moze wymagac
intensyfikacji suplementacji witaminy D. Istnieje konieczno$¢ dalszych badan dotyczacych
mechanizméw oddziatywania metotreksatu na gospodarke mineralna dzieci z MIZS, a takze zasad
leczenia deficytu witaminy D w MIZS.
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Objectives. Disorders of calcium/phosphate metabolism and hypovitaminosis D are common
in autoimmune diseases, including rheumathoid arthritis, however, the data concerning possible
correlates of reduced vitamin D levels in children are not fully determined.

Aim. We attempted to investigate factors affecting calcium/phosphate metabolism and
vitamin D status in children and adolescents with Juvenile Idiopathic Arthritis (JIA).

Materials and methods. A total of 189 patients with JIA (113 girls, 76 boys) aged 3-17.7
years (mean 12.1+3.9) with different manifestation of the disease (oligoarticular, 49%;
polyarticular, 44%; and systemic, 7%) were examined. The therapies included non-steroidal
anti-inflammatory drugs, oral/intravenous glucocorticosteroids (GCS) and/or methotrexate
(MTX). We performed anthropometric measurements and the assessment of clinical status, serum
concentrations of 25-hydroxyvitamin D [25(OH)D], calcium (Ca), phosphate (P04), and total
alkaline phosphatase (ALP). Erythrocyte sedimentation rate (ESR) and C-reactive protein
concentration(CRP) were evaluated.

Results. Mean 25(0OH)D level was 16.4+8.9ng/ml. Vitamin D deficiency defined as 25(0H)D
concentration <20 ng/ml was found in 127 children (67%) and was not associated with sex or
manifestation of the disease. However, 25(0OH)D was significantly lower in overweight
individuals (BMI at 85-95" percentile) than in the underweight(<3rd percentile) (p=0.02), and
correlated inversely with BMI (R=-0.195). An association was found between higher weekly dose
of MTX and decreased serum 25(0H)D (R=-0.34) whereas no such effect was observed for GCS



treatment. The vitamin D status showed no associations with CRP, ESR, ALP or P04 levels. Serum
total Ca levels were significantly lower in patients treated with GCS (p=0.004) as well as
with MTX (p=0.03), and combined GCS/MTX (p=0.034) compared with those on other therapies. In
addition, Ca level correlated negatively with both the GCS dose (R= -0.24) and the weekly dose
of MTX (R=-0.32). Lower phosphate level was also associated with GCS dose (R=-0.27) and MTX
dose (R=-0.42). Furthermore, children treated with GCS demonstrated decreased ALP activity
which was dependent on GCS dosage (R=-0.79).

Conclusions. Our results support the view that vitamin D deficiency is common in boys
and girls with JIA independently of clinical manifestation. Overweight children and
adolescents with JIA are at higher risk of inadequate vitamin D supply. The most important
causal factor associated with these deficits may include high weekly doses of methotrexate,
whereas glucocorticosteroids appear to have limited influence on 25(0H)D status. The MTX
treatment in JIA also strongly affects calcium/phosphate metabolism, especially when combined
with glucocorticosteroids. The permanently decreased serum Ca and P04 levels may be
responsible for skeletal impairment during growth. Therefore, JIA children treated with MTX
may require intensified vitamin D supplementation. There is also a need for further
investigation regarding the mechanisms of MTX action on mineral metabolism in JIA, and whether
hypovitaminosis D is reversible in this condition.



