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Związek pomiędzy poziomem witaminy D 
i nadciśnieniem tętniczym u kobiet z grupy bardzo 
wysokiego ryzyka choroby sercowo-naczyniowej
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Streszczenie

Wstęp: Witamina D ma duży wpływ na kontro-
lę biologicznych funkcji organizmu pod wieloma 
względami. Znaczenie witaminy D w  patogenezie 
i leczeniu różnych chorób zostało wielokrotnie opi-
sane. Jednym z najszerzej omawianych w literaturze 
problemów jest znaczenie niedoborów witaminy D 
w patogenezie nadciśnienia. Związek ten jest szcze-
gólnie ważny u pacjentów obciążonych zwiększonym 
ryzykiem choroby sercowo-naczyniowej, co bez wąt-
pienia obejmuje osoby ze zdiagnozowaną chorobą 
układu sercowo-naczyniowego. Celem tej pracy jest 
określenie związku pomiędzy występowaniem nie-
doboru witaminy D a pojawianiem się nadciśnienia 
u kobiet przed menopauzą o bardzo wysokim ryzyku 
sercowo-naczyniowym.
Materiały i  metody: Badaniem objęto 49 kobiet, 
u których wcześniej zdiagnozowano chorobę sercowo- 
-naczyniową. U wszystkich pacjentów włączonych do 
badania wykonano pomiar witaminy D, wykrywając 
prawidłowy poziom witaminy D lub jej niedobór 
w oparciu o  istniejące kryteria. Pacjentów zbadano 
również w  kierunku nadciśnienia. Autorzy doko-

nali przeglądu dokumentacji medycznej pod kątem 
występowania nadciśnienia. Pomiary ciśnienia krwi 
były wykonywane przy przyjęciu do szpitala, przed 
wykonaniem operacji przez wykwalifikowanego le-
karza według obowiązujących wytycznych.
Wyniki: Średni wiek badanej populacji wynosił 
47,7 lat ± 13,4 roku. Średnia wartość BMI wynosiła 
25,2 kg/m2. Niedobór witaminy D zdiagnozowano 
u 25 pacjentek (51%), a nadciśnienie u 30 (61,2%). 
W grupie pacjentek z niedoborem witaminy D nadci-
śnienie wystąpiło u 18 (72%), podczas gdy w grupie 
bez niedoboru witaminy D nadciśnienie zdiagnozo-
wano u 50% kobiet (12). Obserwowana różnica mię-
dzy grupami była znacząca statystycznie (p = 0,049). 
Nie zaobserwowano różnicy w częstości występowania 
innych czynników ryzyka sercowo-naczyniowego po-
między grupami, łącznie z  częstością występowania 
dyslipidemii i uzależnienia od nikotyny. 
Wniosek: Związek nadciśnienia z niedoborem wita-
miny D był wielokrotnie podkreślany w wielu opra-
cowaniach naukowych. W badanej grupie pacjentów 
o  bardzo wysokim ryzyku sercowo naczyniowym 
potwierdziliśmy istnienie związku pomiędzy niedo-
borem witaminy D i występowaniem nadciśnienia. 
Dokładne potwierdzenie tego zagadnienia wymaga 
dalszych, szeroko zakrojonych badań, ale już to ba-
danie wskazuje na znaczenie suplementacji witaminy 
D w tej grupie pacjentów.
Słowa kluczowe: witamina D, nadciśnienie, kobiety 
przed menopauzą
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Wprowadzenie
Witamina D jest to prohormon rozpuszczalny 

w tłuszczach, który jest syntezowany w skórze w wyni-
ku ekspozycji na światło słoneczne. Może być również 
dostarczona wraz z pokarmem. Witamina D w swojej 
aktywnej postaci wywiera zróżnicowany efekt, który 
obejmuje wpływ na metabolizm mięśni i  kości oraz 
kontrolę innych mechanizmów życiowych. Publiko-
wanych jest coraz więcej doniesień w obrębie różno-
rodnych specjalności medycznych, np. dotyczących 
zastosowania witaminy D w  dermatologii u  pacjen-
tów z toczniem rumieniowatym układowym [1], pa-
cjentów z czerniakiem [2] oraz endokrynologii, gdyż 
poziom witaminy D ma związek z  cukrzycą typu 2 
i otyłością [3]. Ponadto odpowiedni poziom witaminy 
D jest ważny dla prawidłowej implantacji zarodka, 
inwazji trofoblastu oraz angiogenezy podczas ciąży [4]. 
Wpływ tej substancji na układ sercowo-naczyniowy 
wciąż podlega dyskusji. W obrębie systemu sercowo
-naczyniowego witamina D odgrywa kluczową rolę 
w aktywacji układu renina–angiotensyna–aldosteron, 
co prowadzi do rozwoju jednej z najczęstszych cho-
rób — nadciśnienia tętniczego (NT). Nadciśnienie 
tętnicze dotyka ponad miliard osób na całym świecie, 
z czego dużą część stanowią kobiety [5]. NT jest nie 
tylko szeroko rozpowszechnioną chorobą, lecz stano-
wi również czynnik ryzyka dalszych powikłań serco-
wo-naczyniowych. Dlatego badanie to ma na celu 
dowiedzenie, czy poziom witaminy D odgrywa zna-
czącą rolę w rozwoju nadciśnienia u kobiet z chorobą 
sercowo-naczyniową.

Materiały i metody

Badana populacja
Przeprowadzono prospektywne, obserwacyjne, ko-

hortowe badanie w celu ustalenia częstości występo-
wania nadciśnienia tętniczego u kolejnych pacjentek 
z  bardzo wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym 
w Szpitalu Uniwersyteckim III stopnia.

Badanie przeprowadzono zgodnie z  Deklaracją 
Helsińską i  po uzyskaniu zgody Komisji Etycznej 
Uniwersytetu Medycznego w  Warszawie. Każda 
uczestniczka badania podpisała pisemną świadomą 
zgodę na udział.

Badana kohorta składała się z kolejnych pacjentek 
przed okresem menopauzy, które zakwalifikowano 
jako osoby o  bardzo wysokim ryzyku sercowo na-
czyniowym na podstawie aktualnych wytycznych. 
Kryteria grupy bardzo wysokiego ryzyka obejmu-
ją: udokumentowaną chorobę sercowo-naczyniową, 

która jest jawna klinicznie lub jednoznacznie widocz-
na w  badaniu obrazowym (włączając wcześniejszy 
zawał serca, ostry zespół wieńcowy, rewaskularyzację 
wieńcową oraz inne zabiegi rewaskularyzacji tętnic, 
udar, przemijające niedokrwienie mózgu, tętniak aor-
ty i choroby tętnic obwodowych); cukrzycę z uszko-
dzeniem narządów docelowych z  proteinurią lub ze 
znaczącym czynnikiem ryzyka, takim jak palenie, 
zdiagnozowaną hipercholesterolemię lub nadciśnienie; 
ciężką przewlekłą chorobę nerek, lub SCORE ≥ 10%. 
U wszystkich pacjentów objętych badaniem określono 
poziom witaminy D, a pacjentki sklasyfikowano jako 
osoby z  niedoborem bądź prawidłowym poziomem 
witaminy D w oparciu o istniejące kryteria.

Pacjentki zostały zrekrutowane do udziału w bada-
niu pomiędzy rokiem 2015 i 2016. Badana populacja 
składała się jedynie z osób, których dokumentacja me-
dyczna umożliwiała wiarygodną ocenę ciśnienia krwi 
i prowadzonego leczenia. Kryteria wykluczenia obej-
mowały wiek < 18 lub ≥ 55 lat, zawał serca, udar lub 
dekompensację niewydolności serca w ciągu ostatnich 
6 miesięcy i brak pisemnej świadomej zgody pacjenta.

Uzyskano dane dotyczące demografii, stylu życia, 
chorób współistniejących i  czynników ryzyka ser-
cowo-naczyniowego. Analizowane zmienne demo-
graficzne uwzględniały wiek i płać. Badane choroby 
współistniejące obejmowały: niewydolność serca, 
cukrzycę, udar lub epizody TIA, zawał serca, cho-
robę tętnic obwodowych, dyslipidemię, chorobę 
tętnic wieńcowych, znaczące uszkodzenie zastawki, 
astmę, przewlekłą obturacyjną chorobę płuc, CABG, 
PCI, rozrusznik serca. Wszyscy pacjenci zostali także 
poddani badaniu przeglądowemu pod kątem innych 
typowych i nietypowych czynników ryzyka sercowo 
naczyniowego włączając w to cukrzycę, dyslipidemię 
lub chorobę sercowo-naczyniową w wywiadzie. Dia-
gnostykę wszystkich czynników przeprowadzono na 
podstawie wybranej dokumentacji medycznej, leków 
przepisywanych na konkretne choroby (np. leki ob-
niżające poziom cukru w leczeniu cukrzycy) lub de 
novo, na podstawie obowiązujących kryteriów.

Badanie przesiewowe  
w kierunku nadciśnienia tętniczego

Wszystkie kobiety biorące udział w badaniu zosta-
ły poddane badaniu przesiewowemu w kierunku nad-
ciśnienia tętniczego. Pomiary ciśnienia krwi zostały 
wykonane przy przyjęciu przez wykwalifikowanego 
lekarza. Nadciśnienie tętnicze diagnozowano, gdy 
ciśnienie skurczowe (CS) mierzone w gabinecie było 
równe lub przekraczało 140 mm Hg i/lub ciśnienie 
rozkurczowe równe lub wyższe niż 90 mm Hg (CR). 
Liczba pomiarów, technika pomiarów i  ustawienia 
były zgodne z  aktualnymi wytycznymi diagnostyki 
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i leczenia nadciśnienia tętniczego Towarzystwa Kar-
diologicznego i Europejskiego Towarzystwa Nadciś-
nienia. Nadciśnienie diagnozowano również na pod-
stawie wybranej dokumentacji medycznej z opisem 
diagnozy nadciśnienia lub zażywania przepisanych 
leków na nadciśnienie.

Badania laboratoryjne
Próbki krwi zostały pobrane po przyjęciu do szpi-

tala i przed operacją, po 20 minutach odpoczynku 
i 12 godzinach po ostatnim posiłku. Z powodu dłu-
giego okresu półtrwania, preferowano pomiar stęże-
nia 25-hydroksy (OH) witaminy D zamiast 1,25 di-
hydroksy witaminy D. Ponieważ stężenie witaminy D  
25(OH) w  osoczu wykazuje zmienność sezonową, 
uwzględniono jedynie pacjentów operowanych jesie-
nią i zimą. Osoczowe stężenie witaminy D 25(OH) 
było mierzone przy pomocy chemiimmonoflluore-
scencji (Elecsys: Roche Diagnostics, Mannhem, 
Niemcy). Niedobór witaminy D zdefiniowano jako 
≤ 20 ng/ml. Współczynniki zmienności wewnątrz-
seryjnej i międzyseryjnej (CVs) przyjmowały warto-
ści odpowiednio poniżej 4,5% i 7,6%.

Analiza statystyczna
Analiza statystyczna została przeprowadzona za po-

mocą programu SAS w  wersji 8.02 (Instytut SAS, 
Cary, NC, USA). Dane ciągłe zostały przedstawione 
jako średnia ± odchylenie standardowe (SD) i zostały 
porównane za pomocą testu U-Manna-Whitneya lub 
testu t-Studenta. Zmienne kategoryczne zostały po-
równane za pomocą c2 lub bezpośredniego testu Fishe-
ra. Wartość p poniżej 0,05 była uznawana za znaczącą 
statystycznie, a przedziały ufności (CI) wynosiły 95%.

Wyniki
Średni wiek badanej populacji wynosił 47,7 ± 13,4 roku. 

Średnia wartość wskaźnika BMI wynosiła 25,2 kg/m2.  

Tabela I. Początkowa charakterystyka badanej populacji

Parametr n (%) lub średnia  
± odchylenie standardowe

Wartość

Wiek (lata) 47,7 ± 13,4

Nadciśnienie tętnicze 30 (61,2%)

Dyslipidemia 22 (44,9%)

LDL [mg/dl] 109,1 ± 46,8

Palenie 21 (42,9%)

Nadwaga 17 (34,7%)

BMI [kg/m2] 25,2 ± 5,9

Niedobór witaminy D (≤ 20 ng/ml) 25 (51,0%)

Poziom witaminy D [ng/ml] 109,1 ± 9,4

Niedobór witaminy D został zdiagnozowany u 25 pa-
cjentek (51%). Nadciśnienie zdiagnozowano u  30 
kobiet (61,2%). Drugim najczęstszym czynnikiem ry-
zyka w tej grupie była dyslipidemia (44,9%) ze śred-
nim poziomem LDL o wartości 109,1 ± 46,8 mg/dl.  
W  badanej populacji przed menopauzą pacjentki 
o bardzo wysokim ryzyku sercowo-naczyniowym często 
były otyłe (34,7%) i paliły papierosy (42,9%) (tab. I).

Po podzieleniu pacjentów zgodnie z poziomem wi-
taminy D zaobserwowano pewne tendencje. Wśród 
pacjentów z niedoborem witaminy D nadciśnienie wy-
stąpiło u 18 kobiet (72%), podczas gdy w grupie bez 
niedoborów nadciśnienie zdiagnozowano u 12 kobiet 
(50%). Zaobserwowana różnica pomiędzy grupami 
była statystycznie istotna (p = 0,049). Nie zaobserwowa-
no różnicy w obrębie innych czynników ryzyka choro-
by sercowo-naczyniowej pomiędzy grupami, włączając 
częstość występowania dyslipidemii lub uzależnienia od 
nikotyny (tab. II, ryc. 1). Co ciekawe, wykryto także, 
że pacjenci bez niedoboru witaminy D rzadziej mieli 
dyslipidemię (29,2 vs. 60,0%; p = 0,03) (ryc. 2).

Przeprowadzono również dodatkową analizę po-
równującą charakterystykę pacjentek z  nadciśnie-
niem lub bez na początku badania (tab. 3), ale nie 

Tabela II. Charakterystyka grupy pacjentek z niedoborem witaminy D i bez niedoboru

Parametr n (%) lub średnia  
± odchylenie standardowe

Pacjenci bez niedoboru witaminy D  
(n = 24)

Pacjenci z niedoborem witaminy D  
(n = 25)

Wartość p

Nadciśnienie tętnicze 12 (50,0%) 18 (72,0%) 0,049

Dyslipidemia 7 (29,2%) 15 (60,0%) 0,03

LDL [mg/dl] 104,7 ± 37,7 113,0 ± 54,1 0,29

Palenie 12 (50,0%) 9 (36,0%) 0,24

Nadwaga 9 (37,5%) 8 (32,0%) 0,46

BMI [kg/m2] 26,4 ± 6,2 24,3 ± 5,7 0,21

Witamina D [ng/ml] 28,1 ± 7,0 11,4 ± 3,9 < 0,001
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Rycina 1. Częstość występowania nadciśnienia tętniczego w kon-
tekście poziomu witaminy D

Tabela III. Charakterystyka grupy pacjentek z i bez nadciśnienia tętniczego

Parametr n (%) lub średnia  
± odchylenie standardowe

Pacjenci bez niedoboru witaminy D 
(n = 24)

Pacjenci z niedoborem witaminy D 
(n = 25)

Wartość P

Dyslipidemia 9 (47,4%) 13 (43,3%) 0,51

LDL [mg/dl] 103,9 ± 34,7 112,3 ± 53,4 0,94

Palenie 9 (47,4%) 12 (40,0%) 0,42

Nadwaga 8 (42,1%) 9 (30,0%) 0,29

BMI [kg/m2] 25,9 ± 6,1 24,7 ± 5,8 0,13

Niedobór witaminy D (≤ 20 ng/ml) 12 (63,2%) 13 (68,4%) 0.049

Poziom witaminy D [ng/ml] 13,1 ± 4,2 19,1 ± 10,9 0,69

Rycina 2. Częstość występowania dyslipidemii w kontekście po-
ziomu witaminy D

wykryto żadnych znaczących statystycznie różnic po-
między grupami.

Dyskusja
Nadciśnienie tętnicze jest jednym za najistotniej-

szych czynników ryzyka choroby sercowo-naczynio-
wej [6]. Szacuje się, że do 2025 roku liczba pacjentów 

z  nadciśnieniem tętniczym osiągnie 1,56 miliarda 
[7]. Ten fakt tłumaczy, dlaczego istnieje potrzeba 
zrozumienia tej choroby tak szczegółowo, jak tylko 
jest to możliwe. Poziom witaminy D w surowicy jest 
jednym z nowych czynników łączonych z nadciśnie-
niem tętniczym.

Nadciśnienie tętnicze jest częściej diagnozowane 
w zimie i na wyższych szerokościach geograficznych [8].  
Fakt ten doprowadził do postawienia hipotezy zakła-
dającej, że niedobór witaminy D może być powiąza-
ny z  nadciśnieniem. Ten koncept został sprawdzony 
w wielu badaniach klinicznych, ale wyniki nie są spój-
ne. Niektóre badania wykazały istnienie związku po-
między stężeniem 25(OH) witaminy D i  ciśnieniem 
krwi, a niektóre go nie wykazały. Ponadto inne badania 
udowodniły, że poziom witaminy D ma związek z roz-
wojem nie tylko nadciśnienia tętniczego, ale również 
choroby sercowo naczyniowej, włączając to chorobę 
tętnic wieńcowych i niewydolność serca [9–12].

Jednym z  pierwszych badań klinicznych, mają-
cych na celu wykrycie związku pomiędzy witaminą D 
i nadciśnieniem, zostało przeprowadzone 1988 roku. 
Badanie to zostało przeprowadzone z grupą kontrol-
ną placebo i oceniało efekt działania analogu wita-
miny D na ciśnienie krwi. Wszyscy pacjenci objęci 
badaniem mieli nadciśnienie i nietolerancję glukozy 
(średni wiek 62 lata, n = 26). Zanotowano znaczą-
cą redukcję ciśnienia skurczowego i  rozkurczowego 
z 171/95 mm Hg do 150/88 mm Hg [13]. Kolejne 
wczesne badanie zostało przeprowadzone przez Krau-
ze i  wsp., którzy ocenili pacjentów z  nieleczonym 
łagodnym nadciśnieniem tętniczym i  niedoborem 
witaminy D, którzy następnie zostali poddani lecze-
niu przy pomocy promieniowania UVB. 

Badanie wykazało zwiększenie poziomu witaminy 
D 25(OH) w związku z redukcją ciśnienia krwi [14]. 
Obydwa przytoczone badania wzbudziły ogromne 
zainteresowanie wśród naukowców, co doprowadziło 
do przeprowadzenia wielu badań. W efekcie obecnie 
posiadamy wiele metaanaliz. Jedna z nich obejmuje 
283  537 różnych uczestników i  55  816 pacjentów 
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z nadciśnieniem. Autorzy sugerują, że każdy wzrost 
stężenia witaminy D o  10 ng/mL zmniejsza ryzy-
ko wystąpienia nadciśnienia tętniczego o 12% [15]. 
Kolejna metaanaliza 4 badań kontrolnych przepro-
wadzona przez Wu i wsp. wykazała znaczącą reduk-
cję ciśnienia skurczowego krwi (-2,44 mm Hg) bez 
zmniejszenia rozkurczowego ciśnienia krwi [16] 
u  pacjentów z  nadciśnieniem. Kolejne randomizo-
wane, podwójnie zaślepione badanie z próbą placebo 
zostało przeprowadzone zimą w Dani. Autorzy zba-
dali działanie suplementacji witaminy D w  dawce 
3000 IU/dziennie na ciśnienie tętnicze u pacjentów 
z  nadciśnieniem. Największy spadek w  niedoborze 
witaminy D obserwowano u pacjentów z niedobo-
rem witaminy D 25(OH) na początku badania [17]. 
Wyniki te sugerują, że suplementacja witaminy D 
w dużych dawkach jest bardziej skuteczna w popula-
cji z nadciśnieniem i że niedobór witaminy D może 
być związany z nadciśnieniem tętniczym. 

Niestety nie każde badanie może prowadzić do 
jednoznacznych wniosków. Randomizowane badanie 
z  próbą placebo zostało przeprowadzone po to, by 
określić czy suplementacja witaminy D (2000 IU/ 
/dzień) zmniejsza ciśnienie krwi w okresie 6 miesięcy. 
Badaniem objęto 126 pacjentów, którzy przyjmowali 
nifedypinę. Zanotowano wzrost stężenia witaminy 
D 25(OH) i spadek ciśnienia krwi. Największy spa-
dek ciśnienia krwi odnotowano u pacjentów z nie-
doborem witaminy D, co sugeruje, że suplementa-
cja witaminy D odgrywa większą rolę u pacjentów 
z  nadciśnieniem i  niedoborem witaminy D [18]. 
Kolejne randomizowane badanie z  próbą placebo 
potwierdzające powyższy wniosek zostało przeprowa-
dzone w Iranie w okresie 8 tygodni. Po 8 tygodniach 
suplementacji witaminy D, jej stężenie we krwi wzro-
sło, a ciśnienie krwi zredukowało się znacząco u pa-
cjentów z  nadciśnieniem tętniczym [19]. Słabością 
obydwu przytoczonych badań był fakt, że wszyscy 
pacjenci otrzymywali leki przeciwnadciśnieniowe, 
które mogły zniwelować efekt działania 25(OH)D.

Badanie, które skupiło się wyłącznie na kobie-
tach, podobnie do naszego, zostało przeprowadzone 
przez Woman’s Health Initiative. Różnicę pomię-
dzy badaniami stanowił wiek pacjentek — pacjent-
ki objęte naszym badaniem były młodsze. Autorzy 
uwzględnili populację 36 286 kobiet po menopauzie. 
Suplementacja witaminy D i  wapnia nie wpłynęła 
na redukcję liczby pacjentów z nadciśnieniem [21]. 
Słabością tego badania był fakt, że pacjentki przyj-
mowały bardzo niską dawkę witaminy D (400 IU/ 
/dziennie), co mogło zwiększyć poziom D 25(OH) we 
krwi jedynie o 2 ng/ml. Dawka suplementacji wita-
miny D wciąż podlega dyskusji, a zalecenia różnią się 
w zależności od kraju i zwykle wahają się w okolicy 

1000 IU/dziennie [22]. Badanie najbardziej podobne 
do naszego przeprowadzone na populacji 1484 mło-
dych kobiet bez otyłości (mediana wieku wynosiła 
43 lata) bez nadciśnienia sugeruje, że niższe stężenie 
D 25(OH) jest niezależnie związane z wyższym ry-
zykiem wystąpienia nadciśnienia [23]. Te wyniki są 
zgodne z wynikami otrzymanymi w naszym badaniu.

Odwrotny związek pomiędzy stężeniem 25(OH)D 
w osoczu i nadciśnieniem może być wyjaśniony przez 
fakt, że witamina D stanowi bardzo rzetelny marker 
dobrego stanu zdrowia, jest powiązana ze zdrowym 
stylem życia, młodym wiekiem i  prawidłową wagą 
ciała [24]. Inni twierdzą, że witamina D hamuje eks-
presję reniny [25, 26]. Dodatkowa droga, na której 
witamina D wpływa na obniżenie ciśnienia, może 
mieć związek z hormonem PTH. Hormon PTH jest 
połączony ze zwiększonym ciśnieniem krwi, przero-
stem serca i  arytmią komorową [23]. Wydzielanie 
PTH jest hamowane przez witaminę D [27]. Ponadto 
ekspresja a1-hydroksylazy może być ograniczana przez 
PTH [27]. To prowadzi do wniosku, że istnieje pę-
tla sprzężenia pomiędzy metabolizmem witaminy D  
i  PTH. Oczywiście, omówienie wszystkich dodat-
kowych wyników i sugestii dotyczących patogenezy 
wymagałoby napisania kolejnego artykułu.

Wnioski
Związek pomiędzy niedoborem witaminy D i nad-

ciśnieniem był wielokrotnie wspominany w wielu ba-
daniach z różnymi efektami. Przewagę mają obecnie 
badania sugerujące bezpośredni związek nadciśnienia 
z poziomem D 25(OH) w surowicy. Ponadto powią-
zanie niedoboru witaminy D z  nadciśnieniem tęt-
niczym wciąż pozostaje niewyjaśnione. Dlatego też, 
omawiany problem wymaga większej ilości szeroko 
zakrojonych badań by umożliwić jego zrozumienie. 
Jednak nasze badanie sugeruje, jak ważna może być 
suplementacja witaminy D w grupie kobiet o wyso-
kim ryzyku sercowo-naczyniowym. 
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