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Kontroversen um Vitamin D

EINLEITUNG:

WAS ALS GESICHERT GILT

Die Vielzahl an Studien, Metaanalysen und
Reviews Uber Vitamin D macht es zuneh-
mend anspruchsvoll, den Uberblick tber
den aktuellen Stand des Wissens zu hal-
ten und dieses im Alltag umzusetzen. Zu
den anerkannten Erkenntnissen gehort die
zentrale Rolle von Vitamin D und Calcium
fUr die Calciumhomdoostase. Ein Mangel an
Vitamin D oder Calcium oder beidem kann
zu Rachitis bei Kindern resp. zu Osteoma-
lazie bei Erwachsenen fuhren. Vitamin D
kann unter Einfluss von UV-B Strahlung der
Sonne in der Haut gebildet werden. Eine
kurze Sonnenexposition ohne Sonnen-
schutz mit ausreichend steiler Sonnenein-
strahlung gentigt (Faustregel: Kérperschat-
ten muss kleiner als die Kérpergrosse sein).
Ein Faktenblatt zur individuellen Beratung
in Bezug auf Hauttyp, Tages- und Jahreszeit
oder Kleidung findet sich auf der Webseite
des Bundesamtes fur Gesundheit'.

Der beste Marker des Vitamin D-Status ist
die Messung von 25-Hydroxy-Vitamin D
(250HD) im Serum. Ein Wert <25 nmol/I
bedeutet einen ausgepragten Mangel, ein
Wert >50 nmol/I ist wahrscheinlich gen-
gend, ein Wert >75 nmol/I gilt als optimal.
Wichtige Ursachen fiir einen Mangel ist
die fehlende UV-B-Strahlung im Winter-
halbjahr in unseren Breitegraden (da die
Sonne nur flach scheint, wird die UV-B-
Strahlung in der Atmosphare absorbiert),
eine starke Pigmentierung der Haut (da
die Einwirkung von UV-B-Strahlung auf
die Haut vermindert wird), fortgeschrit-
tenes Alter (da dltere Haut 4 Mal weniger
Vitamin D zu bilden vermag), Verwendung
von Sonnencreme (ab Schutzfaktor 8), Ver-
meidung von Sonnenexposition der Haut
(zum Schutz vor Hauterkrankungen oder
aus kulturellen und religivsen Grinden)
oder Fettleibigkeit (weil Vitamin D im Fett-
gewebe fUr die Nutzung im Stoffwechsel
nicht zur Verfigung steht).

Andere Aussagen zu Vitamin D werden
teilweise kontrovers diskutiert, zum Bei-
spiel die Bedeutung von Vitamin D bei
COVID-Infektionen. Kleine Studien weisen
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Tabelle 1: Empfehlungen der eidgendssischen Ernahrungskommission im
Auftrag des Bundesamtes fiir Gesundheit®

Schweizer Allgemein-
bevolkerung

Empfohlene tagliche Zufuhr

Kinder/Jugendliche

0-6 Monate 400 IE
(10pg)
6-12 Monate 400 IE
(10pg)
1-3 Jahre 600 IE
(15 pg)
4-8 Jahre 600 IE
(15p9)
9-18 Jahre 600 IE
(15pg)
Erwachsene
19-59 Jahre 600 IE
(15pg)
>60 Jahre 800 IE
(20 pg)
Schwangere und stillende Frauen
600 IE
(15 ug)

darauf hin, dass eine ausreichende Versor-
gung mit Vitamin D den Krankheitsverlauf
glnstig beeinflussen kdnnte?. Aber grosse
Interventionsstudien, welche die Rolle von
Vitamin D bei COVID-Infektionen belegen,
fehlen bisher. In diesem Artikel werden
grundsétzliche Kontroversen um Vitamin
D diskutiert.

ERSTE KONTROVERSE:

DOSIERUNG

Uber die Dosierung von Vitamin D ge-
hen die Meinungen auseinander. In der
Schweiz bilden die knapp 10 Jahre alten
BAG Empfehlungen (Tabelle 1) in Abstim-
mung mit internationalen Empfehlungen
eine einheitliche Ausgangslage?. Die Emp-
fehlungen der Expertengruppe stimmen
weitgehend mit denjenigen des Institute
of Medicine und der European Food Safety

Bei schwerem

Vitamin D-Mangel Beide Gruppen
(25(0OHD)<25 nmol/l)
Tolerierbare
Tageshochstmenge
400-1000 IE 1000 IE
(10-25 pg) (25 pg)
400-1000 IE 1500 IE
(10-25 ug) (375 ug)
400-1000 IE 2500 IE
(10-25 pg) (62,5 pg)
400-1000 IE 3000 IE
(10-25 pg) (75 pg)
400-1000 IE 4000 IE
(10-25 pg) (100 pg)
1500-2000 IE 4000 IE
(37,5-50 ug) (100 pg)
1500-2000 IE 4000 IE
(37,550 ug) (100 pug)
1500-2000 IE 4000 IE
(37,5-50 pg) (100 pg)

Authority Uberein, insbesondere die Ober-
grenze von 4000 IE pro Tag fur Erwachse-
ne. Die Endocrine Society legt als Ober-
grenze 10000 IE Vitamin D pro Tag fest.
Aufgrund seiner Halbwertszeit von 15-50
Tagen kdnnen an Stelle von 800 IE Vitamin
D pro Tag auch 5600 IE pro Woche oder
24000 IE pro Monat eingenommen wer-
den*. Halbjahrliche oder jahrliche Dosie-
rungsintervalle sind hingegen nicht sinn-
voll. Die galenische Formulierung und das
Dosisintervall sollen den Patientenbedirf-
nissen angepasst werden.

In einer Studie mit postmenopausalen
Frauen konnte das Sturzrisiko nur mit ei-
ner taglichen Dosis von 1600 — 3200 IE
reduziert werden, nicht mit tiefer Dosis
(400 - 800 IE), aber auch nicht hochdosiert
(4000 - 8000 IE). Die grosste Reduktion
der Sturzrate wurde bei Serumwerten von
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80-95 nmol/I gefunden?®. In einer anderen
klinischen Studie wurde bei gesunden Er-
wachsenen der Einfluss von 400 IE, 4000
IE und 10000 IE Vitamin D pro Tag auf die
Knochendichte untersucht. Nach 3-jahri-
ger Behandlung war die Knochendichte
bei derTagesdosis von 10000 IE signifikant
niedriger, moglicherweise durch eine Sti-
mulation der Osteoklastenaktivitate. Die
Ergebnisse dieser beiden Studien unter-
stitzen die Empfehlungen der BAG Ex-
pertenkommisssion (Tabelle 1, Seite 1).

ZWEITE KONTROVERSE:

VITAMIN D ALS BOLUS

Manche Arzte verschreiben einen halb-
jahrlichen oder jahrlichen Bolus, was phar-
makokinetisch ein zu langes Dosierungs-
intervall ist. In einer Studie mit Frauen >70
Jahren flhrte die jahrliche Verabreichung
von 500000 IE Vitamin D pharmakodyna-
misch sogar zu einem erhohten Risiko fur
Stirze und Frakturen, sodass die Studie ab-
gebrochen werden musste’. Es gibt keine
Argumente fur eine Bolustherapie. In einer
Studie mit 1360 kritisch kranken Patienten
mit einem Vitamin D-Mangel <50 nmol/I
wurde nach Gabe von 540000 IE Vitamin D
oder Placebo kein Unterschied der Mortali-
tat innert 90 Tagen festgestellts. Eine ahn-
liche Studie in Europa ist noch in Gang®.

DRITTE KONTROVERSE:

NEGATIVE STUDIENRESULTATE

Eine viel diskutierte Metaanalyse hat im
Gegensatz zu vorausgegangenen Publika-
tionen keine signifikante Wirkung von Vita-
min D auf die muskuloskelettale Gesund-
heit festgestellt’®. Allerdings weisen einige
der in die Analyse eingeschlossenen Stu-
dien fundamentale Probleme auf'": Bei vie-
len renommierten Studien war ein Vitamin
D-Mangel kein Einschlusskriterium. Wenn
aber ein namhafter Anteil der Teilnehmer
bereits zu Studienbeginn eine gentigende
Versorgung (Serumwert >50 nmol/I Vita-
min D) aufweist, ware ein klinischer Nut-
zen einer Supplementierung erstaunlich.
Es ist nachvollziehbar, dass der Outcome
zwischen Placebo und Verum keinen signi-
fikanten Unterschied aufweist. Im Weiteren
ist die Einnahme eines anderen Vitamin D-
Prdparates neben der Studienmedikation
oft kein Ausschlusskriterium fur die Studi-
enteilnahme. Probanden der Placebogrup-
pe, welche nebenher ein anderes Vitamin
D-Préparat einnehmen, unterscheiden sich
dann in Bezug auf die Intervention nicht
oder unwesentlich von Probanden der Ver-
umgruppe. Sowohl problematische Ein-
als auch Ausschlusskriterien erschweren
die Beantwortung der wissenschaftlichen

Fragestellung.

Praktisch alle Zellen des Kérpers tragen Vi-
tamin D-Rezeptoren. Assoziationen eines
Mangels an Vitamin D sind mit Krankheiten
aus den Bereichen der Onkologie, Diabe-
tes mellitus, kardiovaskuldre Erkrankun-
gen oder der Immunologie (Autoimmun-
erkrankungen, Infektiologie) dokumen-
tiert. Die Studiendauer fUr entsprechende
klinische Endpunkte musste Uber 5 Jahre
dauern'? was in der Regel nicht der Fall ist.
Wir sind mit widersprtchlichen Studien-
aussagen konfrontiert. Korrelationen eines
Vitamin D-Mangels mit pathophysiologi-
schen Zustdnden sind nachgewiesen, aber
welche Wirkung therapeutische Interventi-
onen zeigen, ist umstritten. Vielleicht ist die
Wirkung von Vitamin D in manchen Berei-
chen eher praventiv unterstitzend als the-
rapeutisch. Die DO-HEALTH Studie vermit-
telt wertvolle Hinweise fir den Erhalt der
Gesundheit élterer Menschen. Allerdings
zeigt auch diese Studie keinen Benefit
von 2000 IE Vitamin D pro Tag auf das Risi-
ko nichtvertebraler Frakturen, da gesunde
altere Menschen eingeschlossen wurden,
welche zum Uberwiegenden Teil keinen
Vitamin D Mangel aufwiesen und in Uber
30% der Falle wahrend der Studie 800 IE
am Tag zusatzlich zur Studienmedikation
einnahmen’'. Wenn wir Studien oder dar-
aus abgeleitete Metaanalysen lesen, lohnt
es sich zu Uberpriifen, ob die Ein- und die
Ausschlusskriterien, die Dosierung und die
Studiendauer dazu geeignet sind, unsere
Fragen zu beantworten.

VIERTE KONTROVERSE:

DIAGNOSTIK EINES VITAMIN D-MANGELS
Ein Mangel an Vitamin D kann am besten
mittels Bestimmung von 250HD im Se-
rum nachgewiesen werden. Obwohl die
Experten kein Screening empfehlen, wur-
de in den vergangenen Jahren ein starker
Anstieg der Verordnung von Serummes-
sungen registriert™. Anstelle einer invasi-
ven Diagnostik wurde daher die Erhebung
mittels standardisiertem Fragebogen vor-
geschlagen', was angesichts einer ho-
hen Vortestwahrscheinlichkeit™ und der
Kosten einer 250HD-Bestimmung von 53
Franken Uberlegenswert scheint. Die Se-
rumbestimmung von Vitamin D ist eher
teuer im Vergleich zu anderen haufig ver-
ordneten Parametern wie TSH oder Ferri-
tin, welche ebenfalls mit immunochemi-
schen Methoden gemessen werden. Zum
Vergleich: Die Verabreichung von 800 IE
Vitamin D pro Tag wahrend eines Monats
kostet die Krankenkassen in der Schweiz
knapp 3 Franken.
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KONKLUSION

Frithere Artikel von i.m@il-Offizin
(Nr. 16/2011 und Nr. 15/2013) behal-
ten ihre Giiltigkeit. Vitamin D ist kein
Allheilmittel, die Verhinderung eines
Mangels sollte dennoch auch in den
Apotheken weiter gefordert werden.
Vitamin D kann eine wichtige, kosten-
giinstige und sichere Unterstiitzung
fiir viele Krankheiten und Lebensab-
schnitte sein. Die Empfehlungen der
BAG-Expertengruppe haben insbe-
sondere fiir dltere Menschen in der
Schweiz weiterhin ihre Berechtigung.
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