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ABSTRAK

Pendahuluan: Penyakit coronavirus (COVID-19) merupakan penyakit infeksi yang dideklarasikan WHO sebagai kasus gawat darurat kesehatan di
dunia. Vitamin D diketahui memegang peranan dalam regulasi sistem imun baik pada penyakit infeksi maupun penyakit autoimun, sehingga
vitamin D dapat bermanfaat pada tata laksana COVID-19. Metode: Tinjauan literatur COVID-19 dan kaitannya dengan vitamin D; sumber data
dari Google Cendekia, PubMed, dan WHO. Hasil: Vitamin D berperan mengendalikan sistem sel imun seperti makrofag, limfosit, neutrofil, dan
sel dendritik. Selain itu, mekanisme kerja innate dan adaptive immune system diperantarai oleh vitamin D, menghasilkan keseimbangan respons
imun untuk meningkatkan respons anti-inflamasi. Simpulan: Vitamin D berkaitan dengan infeksi COVID-19 (dapat mengurangi risiko infeksi,
mencegah perkembangan infeksi, dapat menurunkan tingkat keparahan, dan meringankan komplikasi badai sitokin; dengan demikian, dapat
menurunkan morbiditas dan mortalitas akibat infeksi COVID-19.

Kata kunci: COVID-19, sistem imun, vitamin D

ABSTRACT

Introduction: Coronavirus disease (COVID-19) is an infectious disease declared by WHO as a worldwide pandemic. Vitamin D supplementation
is known to play a key role in regulating the immune system both in infectious and autoimmune diseases; it is believed to correlate with
COVID-19. Method: A review of COVID-19 and their correlation with vitamin D, from the published data in Google Scholar, PubMed, and
WHO. Result: Vitamin D play a role in the immune cell systems. It also regulates the innate immune system and adaptive immune system
in response to increased anti-inflammatory response. Conclusion: Vitamin D can reduce the risk, prevent the development, and reduce the
severity of infection and the effect of cytokines storm. Supplementation of vitamin D may reduce the morbidity and mortality of COVID-19. Niluh
Ayu Sri Saraswati, Devinga Adhimah Amanda, Henry Wijaya. Vitamin D and COVID-19: A Literature Review
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PENDAHULUAN

Pada bulan Desember 2019 di Wuhan, provinsi
Hubei, Cina, ditemukan beberapa kasus
pneumonia yang etiologinya tidak diketahui.
Penyakit tersebut dengan cepat menyebar
ke seluruh provinsi di Cina dan bahkan
menyebar ke seluruh dunia." Pada tanggal 7
Januari 2020, melalui sampel swab tenggorok,
diketahui bahwa etiologi penyakit tersebut
adalah virus 2019nCoV, yang kemudian di
bulan Februari 2020 dinamakan sebagai
novel coronavirus (SARS-CoV-2) oleh WHQ.>8°
Penyakit coronavirus (coronavirus disease/
COVID-19) merupakan penyakit infeksi yang
telah dideklarasikan oleh WHO sebagai kasus

gawat darurat kesehatan di dunia.*”

Hingga saat ini, penanganan COVID-19
masih berfokus pada pencegahan infeksi
dan pengobatan gejala. Jenis pengobatan
disesuaikan dengan kondisi klinis pasien,
sehingga antara pasien satu dengan lainnya,
mendapatkan  jenis  pengobatan  yang
berbeda?

Banyak faktor yang dapat mempengaruhi
perkembangan infeksi COVID-19. Kekurangan
vitamin D juga diduga berpotensi
menjadi salah satu faktor, dari segi risiko,
perkembangan, hingga perburukan infeksi
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COVID-19.1"2 Vitamin D diketahui memegang
peranan kunci untuk meregulasi sistem imun
baik pada penyakit infeksi maupun penyakit
autoimun,"'*"® sehingga vitamin D diyakini
memiliki kaitan erat dengan infeksi COVID-19.
Ulasan ini dibuat untuk memahami kaitan
antara vitamin D dan COVID-19.

METODE

Tinjauan literatur COVID-19 dan kaitannya
dengan vitamin D melalui data Google
Cendekia, PubMed, dan WHO, menggunakan
kata kunci: COVID-19, vitamin D, dan sistem
imun. Data dievaluasi dan disusun menjadi
sebuah ulasan.
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HASIL DAN PEMBAHASAN

Vitamin D merupakan golongan vitamin yang
larut dalam lemak." Vitamin D diproduksi oleh
kulit dengan bantuan sinar UVB matahari;
vitamin D juga bisa didapatkan dengan
mengonsumsi makanan seperti lemak ikan,
ataupun makanan yang terfortifikasi vitamin
D.6,16,17

Vitamin D memiliki peranan biologis penting
yang mencakup  metabolisme  tulang,
keseimbangan kalsium dan fosfor, serta
fungsi yang masih diamati yakni sebagai agen
imunomodulator, anti-inflamasi, serta anti-
oksidan, sehingga dapat mencegah infeksi."®
Reseptor vitamin D telah ditemukan dalam
beragam tipe sel, dan mampu teraktivasi
dalam 200 hingga 500 gen sistem imun tubuh
manusia. Fungsi vitamin D pada sistem imun
tubuh manusia, telah diidentifikasi sejak 20
tahun silam dan masih terus diteliti hingga
saatini.'e'®

Vitamin D perlu melewati dua tahap
hidroksilasi di dalam tubuh untuk mencapai
bentuk aktifnya, yakni 1,25-dihidroksivitamin
D (1,25 (OH), D) atau calcitriol. Tahap pertama
terjadi di hepar, tempat 25-dihidroksivitamin
D (2,5-OHD) dibentuk. Pada tahap hidroksilasi
kedua, 1,25 (OH), Dterbentuk dengan bantuan
enzim Ta-hidroksilase (CYP27B1). Tahap kedua
terjadi di sel epitel tubulus proksimal ginjal
dibantu oleh jaringan dan sel di luar ginjal
seperti endotel, makrofag, dan sel dendritik
yang merupakan sel imun.®'® Beberapa studi
menjelaskan bahwa ekspresi enzim CYP27B1
dan sintesis 1,25 (OH), D merupakan sebuah
fenomena fundamental dalam proses kerja
antigen-presenting cells (sel imun tubuh)
yang disebut juga sebagai innate immune
response.'®'%* Fenomena tersebut merupakan
petunjuk bahwa aktivitas makrofag dan sel
dendritik dipengaruhi oleh vitamin D."0*'

Sel epitel, yang merupakan pembatas antara
lingkungan dan tubuh manusia, memproduksi
enzim CYP27B1. Ketika terdapat patogen
yang masuk ke dalam tubuh, tubuh akan
merespons dengan mengaktifkan makrofag
dan sel dendritik untuk mengumpulkan
neutrofil dan sel T di lokasi infeksi. Apabila
kadar vitamin D tubuh rendah, maka respons
imun akan terganggu karena jumlah 2,5-OHD
yang menurun tidak mampu mencukupi
kebutuhan sintesis 1,25(0H) D untuk memicu
kerja  antigen-presenting cells. ~ Akibatnya,
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innate immune response yang merupakan
respons imun pertama yang diperlukan untuk
menyerang patogen, tidak dapat diaktivasi
secara sempurna.'®?!

Setelah 1,25(0H),.D membantu menginisiasi
makrofag dan sel dendritik, kedua sel
tersebut akan mengaktivasi sel limfosit
T dan B, sehingga sel imun tubuh akan
menyimpan memori mengenai  patogen
yang telah menginfeksi tubuh sebelumnya.
Proses tersebut dinamai adaptive immune
response.'®”? 1,25 (OH),.D dapat mencegah
maturasi sel dendritik, sehingga menurunkan
kemampuan sel untuk mempresentasikan
antigen dan mengaktivasi sel T.'°* Proses
tersebut membantu menyeimbangkan sistem
imun tubuh agar tidak terjadi over immune
response. Aktivasi innate immune response
yang berkelanjutan dapat mengakibatkan
badai sitokin, sehingga perlu dihentikan saat
fungsinya sudah optimal. Oleh karena itu,
peranan vitamin D sangat penting baik pada
innate immune response maupun adaptive
immune response.”® Selain itu, 1,25 (OH), D juga
membantu meregulasi sel Treg,'®**% yakni sel
yang berperan penting dalam mencegah
badai sitokin akibat infeksi virus, terutama virus
yang menyerang saluran pernapasan.'%22’

Paru merupakan target utama infeksi SARS-
CoV-2 serta beberapa virus lainnya. Sel
yang memegang peranan penting dalam
mengendalikan infeksi tersebut ialah sel
makrofag alveolar dan sel dendritik, yang
sebelumnya telah diketahui berhubungan
dengan 1,25(0H), D% Selain itu, vitamin
D juga memiliki peranan antimikroba
dan antivirus dengan cara meningkatkan
produksi cathelicidin.'®%3 Cathelicidin
merupakan protein yang memiliki fungsi
untuk  menginduksi  sitokin  proinflamasi,
stimulasi kerja neutrofil, monosit, makrofag,
dan sel T pada lokasi infeksi, serta memacu
apoptosis dan autofagi kuman pada sel
epitel yang terinfeksi.'**** Selain itu, vitamin
D juga membantu meningkatkan produksi
B-defensin2  yang  berfungsi  membantu
produksi sitokin antivirus guna meningkatkan
jumlah monosit, makrofag, neutrofil, dan sel
T pada lokasi infeksi.'*> Pada kasus COVID-19,
cathelicidin dan defensin dapat mencegah
invasi virus ke dalam sel, menekan replikasi
virus,'9%%%” serta meningkatkan proses autofagi
virus guna meningkatkan viral clearance.'°%

),

Pada studi kecil (n = 20) atas pasien rawat
dengan COVID-19, ditemukan bahwa 75%
pasien mengalami defisiensi vitamin D (kadar
25-OHD < 30 ng/mL), dan 85% pasien tersebut
memerlukan perawatan ICU (n = 13).%%° Studi
lain di Italia (n = 107) melaporkan bahwa kadar
serum vitamin D pada pasien positif COVID-19
ditemukan rendah.'®® Selain itu, analisis
keparahan infeksi COVID-19 berdasarkan survei
status vitamin D di Eropa menunjukkan bahwa
negara dengan jumlah kasus defisiensi vitamin
D yang tinggi berhubungan dengan tingginya
jumlah kasus dan kematian akibat COVID-19.19%4"
Di Amerika, studi preliminer menemukan
korelasi kuat antara defisiensi vitamin D dengan
morbiditas dan mortalitas akibat COVID-19.042

Berdasarkan data di atas, suplementasi vitamin
D diharapkan dapat mengurangi risiko infeksi,
termasuk infeksi COVID-19, karena vitamin D
dapat meningkatkan imunitas tubuh. Dosis
yang dianjurkan adalah 600 - 800 U per hari
untuk orang dewasa berusia <70 tahun, dan
800 — 1000 IU per hari untuk usia >70 tahun 5%
Sedangkan untuk pasien COVID-19, vitamin
D dapat mencegah perkembangan infeksi,
menurunkan tingkat keparahan, meringankan
akibat dari badai sitokin pada infeksi berat
dengan cara mencegah invasi virus, menekan
replikasi virus, dan meningkatkan proses
autofagi. Suplementasi vitamin D yang
dianjurkan untuk pasien COVID kondisi
ringan — sedang adalah 1000 — 2000 IU per
hari®*“ Ada rekomendasi pemberian vitamin
D dengan dosis 10 000 IU per hari untuk 1
minggu pertama guna menaikkan kadar serum
25-OHD menjadi 40 — 60 ng/mL, dilanjutkan
5000 U per hari untuk mempertahankan kadar
serum vitamin D tersebut pada pasien berisiko
terinfeksi COVID-19,%° sedangkan pada pasien
COVID-19 dianjurkan mengonsumsi vitamin
D 50 000 IU 2 kali per minggu pada minggu
pertama, dilanjutkan dengan 50 000 IU 1 kali
per minggu pada minggu kedua dan ketiga
untuk mencapai kadar serum 25-OHD di atas
40 ng/mL5%

SIMPULAN DAN SARAN

Vitamin D dapat mengurangi risiko infeksi,
mencegah perkembangan infeksi, menurunkan
tingkat keparahan, dan meringankan akibat
dari komplikasi badai sitokin pada infeksi
COVID-19. Sruplementasi vitamin D diharapkan
dapat menurunkan morbiditas dan mortalitas
akibat infeksi COVID-19. Studi lanjutan pada
populasi yang lebih besar masih diperlukan.
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