PRZEGL EPIDEMIOL 2005; 59:35-41

Stawomir A Pancewicz!, Elzbieta Skrzydlewska?,
Teresa Hermanowska-Szpakowicz!, Anna Stankiewicz?, Anna Sniecinska’
Maciej Kondrusik?, Joanna Zajkowska®, Renata Swierzbinska’

STEZENIE WITAMIN A, E ORAZ C W SUROWICY KRWI OSOB
POSIADAJACYCH PRZECIWCIALA PRZECIWKO
BORRELIA BURGDORFERI - BEZ OBJAWOW ZAKAZENIA
— DONIESIENIE WSTEPNE

Klinika Choréb Zakaznych i Neuroinfekcji AMB
Kierownik: Teresa Hermanowska-Szpakowicz
*Zaklad Chemii Nieorganicznej i Analitycznej AMB
Kierownik: Flzbieta Skrzydlewska

U 117 lesnikéw w surowicy krwi oznaczano stezenie witamin A, E
i C. Stwierdzono znamiennie nizsze stezenia witaminy A i E w surowicy
krwi 0sob posiadajqcych przeciwciala przeciwko B. burgdorferi. Naj-
nizsze stezenie tej witaminy stwierdzono u osob posiadajqcych jednocze-
Snie przeciwciata IghM i IgG. Natomiast stezenie witaminy C w surowicy
krwi 0s6b serologicznie dodatnich nie roznilo sie istotnie w porownaniu
z osobami serologicznie ujemnymi. Uzyskane wstepne wyniki sugerujq,
iz stezenie witamin A i E w surowicy krwi osob zakazonych kretkiem
B. burgdorferi moze mie¢ wplyw na rozwoj choroby z Lyme.
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WSTEP

Borelioza z Lyme ( kretkowica kleszczowa, Lyme disease, Lyme borreliosis) jest prze-
wlekla, wiclouktadowa chorobg odzwierzeca, przenoszona przez kleszcze, wywolang przez
kretek Borrelia burgdorferi sensu stricto, B. garinii, B. afzeli, B. valaisiana okreslanych
jako Borrelia burgdorferi sensu lato. Wywoluja borelioz¢ u ludzi, ssakow i ptakow, z tym
7e B. afzelii najcze¢sciej bywa wykrywana u gryzoni a 5. garinii u ptakoéw (1). Symptoma-
tologia boreliozy z Lyme jest bardzo bogata. Choroba moze powodowa¢ wielosystemowe
uszkodzenia roznych narzadow i ukladdéw. Najczesciej rozpoznawanymi postaciami bore-
liozy z Lyme sa rumien wedrujacy, zapalenie stawdéw oraz neuroborelioza (1,2).

Nature zakazenia kretkiem B. burdgorferi i sposob w jaki si¢ ono objawia determinuja
liczne czynniki zalezne zaréwno od samego patogenu, jak i zakazonego organizmu. Pod-
kresla si¢ migdzy innymi zréznicowana wrazliwo$¢ na zakazenie, r6zna zdolnos¢ do elimi-
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nacji bakterii przez mechanizmy obronne gospodarza jak réwniez wplyw odpowiedzi im-
munologicznej na rozwoj procesow patologicznych (2). Nieliczne prace wskazuja na udzial
witamin w rozwoju choroby z Lyme (3,4).

Celem pracy byla ocena st¢zenia witamin A, E i C u pracownikow nadles$nictwa zaka-
zonych kretkiem B. burgdorferi.

MATERIAL I METODY

Badaniami obj¢to 117 pracownikdw nadle$nictw pélnocno-wschodniej Polski. U 39
ze 117 badanych pracownikow nadle$nictwa w wieku od 15 do 56 lat (x = 40.97) nic
stwierdzono obecnosci w surowicy krwi przeciwciat przeciw B. burgdorferi. Osoby sero-
logicznie ujemne wyodrgbniono jako grupe kontrolna (grupa 1). W grupie 78 osob (grupa
2) w wieku od 18-63 (x = 43,07) lat, stwierdzono w surowicy krwi obecnos$¢ przeciwcial
przeciw B. burgdorferi. Wsrod nich u 13 stwierdzono obecnos¢ przeciwcial IgM, u 42
obecnos¢ przeciwcial IgG i u 23 osob przeciwciala IgM+ IgG. Przeciwciala przeciwko
B. burgdorferi w klasie IgM i IgG w surowicy krwi wykrywano stosujac test immunoenzy-
matyczny ELISA, przy uzyciu zestawu Borrelia recombinant IgM i IgG, firmy Biomedica
(Austria). W chwili badania zadna z osdb nic wykazywala objawow zakazenia kretkiem
Borrelia burgdorferi, ani objawdw klinicznych pdznego stadium boreliozy.St¢zenie wita-
min: A i E w surowicy krwi oznaczano metoda RP-HPLC z detekcja spektrofotometryczna
metoda De Leenheer i wsp. w modyfikacji Vatassery 1 wsp., a kwasu askorbinowego me-
toda RP-HPLS z detekcjq spektrofotometryczng wg Ivanovic i wsp. (5,6,7). Uzyskane wyniki
poddano analizie statystycznej z uzyciem pakietu statystycznego Statistica 6,0 PL 9.
W obliczeniach przyjeto poziom istotnosci p<0,05 jako znamienny statystycznie.

WYNIKI

W grupie kontrolnej (grupa 1) stgzenie witamin wynosito: witaminy A od 0,59 do 2,74
pM/1 (x= 1,6 pM/1); witaminy E od 15,62 — 30,17 pM/1 ( x= 23,63 pM/1) i witaminy C od
71,27 do 114,36 pM/1 (x = 87,72 uM/1) (tab I).

Stezenie witaminy A w grupie 78 pracownikow posiadajaych w surowicy krwi prze-
ciwciala przeciwko B. burgdorferi bylo znamiennie nizsze niz w grupie 1 i wynosilo od
0,03do 2,74 uM/1 (x = 1,41 pM/1). Wsrod 13 osob, u ktorych stwierdzono w surowicy krwi
obecnos¢ przeciwceial w klasie IgM stezenie witaminy A (x = 1,62 uM/1) nie rdznilo si¢
istotnic w poréwnaniu z grupa kontrolna (x = 1,6 uM/1). Natomiast st¢zenie witaminy A
w grupie osob posiadajaych przeciwciala IgG (x = 1,26 uM/1) lub IgM+IgG (x = 1,22 pM/1)
bylo znamiennie nizsze w poréwnaniu z grupa kontrolna. Nie wykazano zalezno$ci pomig-
dzy stezeniem witaminy A a wickiem badanych osob (tab I).

Stezenie witaminy E w grupie 78 os6b majacych przeciwciala przeciwko B. burgdor-
feri bylo znamiennie nizsze niz w grupie 1 i wynosilo od 10,03 do 32,10 pM/1 (x = 20,87
pM/1). Wsréd 13 osob posiadajacych przeciwciala w klasie IgM jej stezenie (x = 18,73
pM/1) bylo znamiennic nizsze w pordwnaniu z grupa kontrolng (x = 23,63 pM/1). Takze
w grupie osob posiadajacych przeciwciala w klasie IgG (x = 20,09 uM/1) lub IgM+IgG
(x= 18,81 uM/1) bylo ono znamiennie nizsze w poréwnaniu z grupa kontrolna. Nie wyka-
zano zaleznosci migdzy st¢zeniem witaminy E w surowicy krwi a wiekiem badanych oséb
(tab. I).
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Stezenie witaminy C w grupie 78 osob, u ktorych stwierdzono przeciwciata przeciwko
B. burgdorferi wynosito od 12,02-119,04 pM/1 (x = 87,69 uM/1) i nie roznilo si¢ istotnie
od jej stezenia wykazanego w grupie kontrolnej (x = 87,72 uM/l Rowniez stgzenie witami-
ny C w grupie 13 osdb posiadajacych przeciwciala w klasie IgM (x = 85,37 puM/1), prze-
ciwciala IgG (x = 88,19 puM/1) oraz IgM+IgG (x = 88,05 pM/1) nie réznilo si¢ znamiennie
w poréwnaniu z grupg kontrolna. Nie wykazano zalezno$ci pomiedzy stgzeniem witaminy
C w surowicy krwi a wiekiem badanych oséb (tab. I).

DYSKUSJA

System immunologiczny chroni czlowieka przed r6znymi czynnikami zakaznymi: bak-
teriami grzybami, wirusami i pasozytami. Stan odzywienia jest waznym czynnikiem przy-
czyniajacym si¢ do prawidlowego funkcjonowania ukladu immunologicznego. Sugeruje
si¢, ze niedobdr aminokwasow, mikroelementow: gldwnie cynku (Zn), miedzi (Cu), zelaza
(Fe), selenu (Se), kwasu foliowego, witamin: B6, B12, C, E, A i E powoduje ostabicenie
funkcjonowania uktadu immunologicznego i moze by¢ przyczyna zwigkszonej wrazliwo-
$ci na zakazenie jak rowniez zwigksza¢ ryzyko zachorowan na niektére choroby nowotwo-
rowe (8,9,10,11,12). Flecher i wsp. w badaniu, ktére objelo 1214 oséb w wieku od 75 do
84 lat, nie wykazali wplywu st¢zenia w surowicy krwi antyoksydantow (alfa-tokoferolu,
beta-karotenu i retinolu) na umieralnos¢ w badanej populacji. Wykazali, ze st¢zenie wita-
miny C w badanej populacji bylo obnizone i jedynie st¢zenie tej witaminy korelowalo ze
wskaznikiem umieralnosci w badanej populacji (13).

Witamina A jest niezb¢dna do prawidlowego réznicowania tkanck, nablonkdw, proce-
sow reprodukcji, mielinizacji, widzenia oraz prawidlowego funkcjonowania ukladu od-
pornosciowego. Brak jej w organizmie wynika najczgséciej z niedobordw pokarmowych
i wiaze si¢ ze zwigkszona podatnoscia na choroby zakazne (7,8,12). Niedobor witaminy A
indukuje i nasila proces zapalny (4). Witamina A bierze rowniez udzial w procesach obron-
nych przed dzialaniem reaktywnych form tlenu (10,11). Podawanie witaminy A moze po-
wodowa¢ zmniejszenie stanu zapalnego poprzez jej wplyw na uklad immunologiczny
1 wplyw na integralno$¢ nablonkow. Cantorna i wsp. wykazali, ze niedobor witaminy A
u myszy zakazonych kretkiem B. burgdorferi, korelowal z cigzkoscia przebiegu zapalenia
stawow. Stwierdzono, iz u myszy majacych najnizsze stgzenie retinolu zapalenie sta-
wow rozwijalo si¢ wczesniej i przebiegalo cig¢zej niz u myszy majacych najwyzsze
stezenie witaminy A. Mozna wigc sadzi¢, iz witamina A moze tagodzi¢ ostre zapalenie
stawow (4).

Przeprowadzone wlasne badania sa zgodne z obserwacjami Cantorny i wsp. W grupie
0sob wykazujacych w surowicy krwi obecnos$¢ przeciwcial przeciwko kretkom B. burg-
dorferi wykazano znamienne obnizenie stgzenia witaminy A w poroéwnaniu z grupa kon-
trolna. Najnizsze st¢zenie stwierdzono w grupie osob posiadajacych w surowicy zaréwno
przeciwciala w klasie IgM jak i IgG. Jedynie u osob majacych przeciwciata klasy IgM
stezenie witaminy A bylo poréwnywalne do st¢zenia u osob niezakazonych kretkiem
B. burgdorferi. Moze to sugerowac, ze zakazenie kretkiem B. burgdorferi powoduje stop-
niowe obnizanie si¢ stgzenia witaminy A w organizmie. Moze to wskazywac, ze powstaja-
cy niedobor witaminy A jest jednym z czynnikéw sprzyjajacych rozwojowi boreliozy
z Lyme.
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Witamina E — a-tokoferol jest najwazniejszym fizjologicznym antyoksydantem hy-
drofobowym chronigcym blony komdrkowe. Witamina E hamujac utlenianie wicloniena-
syconych kwasow thuszczowych jest stabilizatorem blon komoérkowych i lizozomalnych.
U czlowieka niedobdr witaminy E powoduje skrocenie czasu zycia erytrocytow, zaburze-
nia neurologiczne i choroby migéni oraz zaburzenia funkcjonalne ukladu odpornosciowe-
g0, a dynamika stanu redukcyjno-oksydacyjnego witaminy E w blonach biologicznych ob-
razuje stres oksydacyjny bedacy konsekwencja wielu procesow chorobowych. (9,11,14,15)
Witamina E zapobiega peroksydacji lipidéw i rozwojowi miazdzycy tetnic. Panczenko-
Kresowka 1 wsp. stwierdzili, iz suplementacja witaminami antyoksydacyjnymi: C, AiE,
chorych z niedokrwienna choroba serca obniza st¢zenie nadtlenkow lipidow we krwi, co
$wiadczylo o spowolnieniu procesow peroksydacji lipidéw i wptywalo korzystnie na prze-
bieg choroby (16). W uzyskanych wynikach zwraca uwage znamienne nizsze stgzenie wi-
taminy E w surowicy krwi osdb posiadajacych przeciwciala przeciwko B. burgdorferi
W poréwnaniu z grupq kontrolna. Najnizsze srednie st¢zenie witaminy E wykazano u pra-
cownikow majacych przeciwciata klasy IgM a najwyzsze u 0osob posiadajacych przeciw-
ciala klasy IgG. Moze to sugerowac, ze zakazenie kretkiem B. burgdorferi jest przyczyna
obnizenia st¢zenia witaminy E w organizmie i to obnizone stgzenie utrzymuje Si¢ przez
dhugi czas. Moze to wskazywac na udzial witaminy E w rozwoju boreliozy z Lyme.

Witamina C jest transportowana do wnetrza wigkszosci komorek jako kwas askorbi-
nowy lub w formie utlenionej jako dehydroascorbinian (DHA), ktdry jest nastgpnie szybko
redukowany i jako askorbinian (witamina C) gromadzony w komoérce. Witamina C jest
uwazana za wazny antyoksydant plynéw pozakomorkowych w organizmie, jak rowniez
istotny dla ochrony antyoksydacyjnej wewnatrz komorek. Jest kofaktorem enzymoéw zaan-
gazowanych w syntez¢ kolagenu, nurotransmiteréw i karnityny (17,18). Uwaza sig, ze wi-
tamina C zmnigjsza stres oksydacyjny, blokuje peroksydacije lipidow i poprawia funkcje
immunologiczne komdrek (11). Spelnia réwniez rolg modulatora cytokinowej $ciezki prze-
noszenia sygnalu. Bowie i O Neill wykazali, ze witamina C hamuje zalezna od TNF akty-
wacje NF-kappa B (19). Cdrnamo i wsp. stwierdzili, ze witamina ta hamuje $ciezke prze-
noszenia sygnalu indukowana przez GM-CSF, IL-3 i IL-5. Wewnatrzkomorkowe st¢zenie
witaminy C wplywa réwniez na inne funkcje GM-CSF, np. GM-CSF jest prozapalng cyto-
kina odgrywajaca istotna rol¢ w reumatoidalnym zapaleniu stawow, tak wiec hamujac
GM-CSF witamina C pelni rol¢ czynnika przeciwzapalnego (20).

Wyniki przeprowadzonych badan wykazaly, iz st¢zenie witaminy C u os6b posiadaja-
cych przeciwciala w klasie IgM i IgG przeciwko B. burgdorferi nie roznila si¢ istotnie od
jej stezenia w grupie kontrolnej. Chociaz st¢zenie witaminy C u 0séb z obecnoscia prze-
ciwcial w klasie IgM, a wigc we wezesnej fazie zakazenia kregtkiem, byly nizsze (x = 85,37
puM/1) niz w grupie kontrolnej (87,72 uM/1), to ten spadek st¢zenia witaminy C nie wyka-
zywal znamiennosci statystyczne;.

Przeprowadzone wstgpne badania wskazuja, ze zakazenie kretkiem B. burgdorferi moze
powodowac obnizenie st¢zenia witamin A i E w surowicy krwi badanych, utrzymujace si¢
jeszcze w poznej fazie zakazenia, nie ma natomiast wplywu na stezenie witaminy C.



40 SA Pancewicz, E Skrzydlewska i inni Nr 1

WNIOSKI

1. Wykazano znamiennie nizsze st¢zenia witaminy A w surowicy krwi osob zakazonych
kretkiem B. burgdorferi. Najnizsze st¢zenie tej witaminy stwierdzono u osob posiadaja-
cych w surowicy krwi jednocze$nie przeciwciala klasy IgM i IgG.

2. W surowicy krwi osob zakazonych kretkiem B. burdgorferi stwierdzono znamiennie
nizsze stgzenie witaminy E w poréwnaniu z grupa kontrolna. Najnizsze jej stgzenie
wykazano we wczesnej fazie zakazenia.

3. Stgzenie witaminy C w surowicy krwi osob zakazonych kretkiem B. burgdorferi nie
roznilo sig¢ istotnie od jej stgzenia w surowicy krwi osob zdrowych.

4. Uzyskane wstepne wyniki sugeruja, iz st¢zenie witamin A i E w surowicy krwi osob
zakazonych kretkiem B. burgdorferi moze mie¢ wpltyw na rozwdj choroby z Lyme.
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VITAMIN A, E AND C SERUM CONCENTRATION OF PATIENTS SHOWING ANTIBODIES
ANTI-BORRELIA BURGDORFERI PRESENCE — NON-SYMPTOMATIC CARRIERS

SUMMARY

To estimate vitamin A, E and C serum concentrations among forestry workers showin antibo-
dies against Borrelia burgdorferi presence.

Vitamins A, E and C concentrations were evaluated in 117 sera of forestry workers. 78 persons
aged 18-63 (x=43.07) showed antibodies against Borrelia burgdorferi presence. In this group 13
persons showed presence of IgM, 42 persons with IgG and 23 with IgM and IgG. Control group
consisted of 39 persons aged 18-56 years (x=40,97), with no detectable anti-Borrelia burgdorferi
antibodies in serum. Serologic diagnosis was performed with use of ELISA kit - Borrelia rekombi-
nat IgM, IgG (Biomedica, Austria). Vitamins A and E serum concentrations were detected by RP-
HPLC method with spectrophotometric detection (De Leenheet and co.). Vitamin C was detected by
RP-HPLS method with spectrophotometric method (Ivanovic and co). Obtains results were statisti-
cally analysed.

Significantly lower of vitamin A and E serum concentration of persons with anti-borrelia anti-
bodies presence. The lowest concentration was observed in group showing presence of IgM and
IgG. No significant difference in vitamin C serum concentration in examined groups was observed.

These results may suggest that low serum concentrations of vitamin A and E may have influen-
ce on Borrelia burgdorferi infection development.
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