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Das praventive Potential von Vitamin D

Nach einer in den USA durchgefiihr-
ten Umfrage nimmt etwas mehr als die
Hilfte der erwachsenen Bevolkerung
taglich Vitamin D und auch Calcium
in Form von Supplementen zu sich.
Nach Fischsl und Multivitaminpripa-
raten liegen Vitamin D und Calcium an
dritter und vierter Stelle der beliebtes-
ten Nahrungserginzungsmittel. Aller-
dings ist nicht nur in den USA die An-
sicht weit verbreitet, dass Vitamin D ein
Whundermittel sei, das — wenn man es
nur in gentigend hoher Dosis nimmt —
vor Kopfschmerzen, Grippe, Unterleibs-
beschwerden, Magen-Darmerkrankun-
gen, Vergesslichkeit, Morbus Alzhei-
mer, Diabetes jeglicher Art, Herzinfarkt,
Multipler Sklerose u. a. schiitzt.

Dieser Eindruck wurde nicht nur durch
unseritse Presseberichte, sondern auch
durch die zunehmende Zahl von un-
kritischen Versffentlichungen in sonst
angesehenen wissenschaftlichen Jour-
nalen vermittelt, die einen Zusammen-
hang zwischen einer Vitamin D- und
Calciummangelernihrung mit allen
moglichen chronischen Erkrankungen
und Befindlichkeitsstérungen herstell-
ten. Es ist hoch an der Zeit, sich mit
diesem Phinomen kritisch auseinan-

derzusetzen.

Hypovitaminose D:
Ursachen und Folgen

Um zu nachvollziehbaren Aussagen
tber die Bedeutung von Vitamin D in
der Privention chronischer Erkrankun-
gen zu kommen, ist es zuerst einmal
notwendig, zu definieren, was man un-
ter einem niedrigen Vitamin D-Status
versteht. Dazu sollte man wissen, dass

der Bedarf an Vitamin D nur zu ma-
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ximal 80% aus der UV-abhingigen
Synthese von Vitamin Ds in der Epi-
dermis gedeckt werden kann und da-
her zur ausreichenden Versorgung des
Organismus Vitamin Dj zusitzlich mit
der Nahrung zugefiihrt werden muss.
Ist das nicht der Fall, kommt es zur
Hypovitaminose D, die in zwei For-
men mit jeweils sehr verschiedenen
Folgeerscheinungen auftreten kann,
nimlich als Vitamin D-Defizienz, wel-
che in kurzer Zeit zu Rachitis bzw.
Osteomalazie fiithrt, oder aber als kli-
nisch asymptomatische Vitamin D-In-
suffizienz, die als Risikofaktor fiir ver-
schiedene chronische Erkrankungen

anzusehen ist.

Da sowohl das aus der Nahrung als
auch aus der endogenen Synthese stam-
mende Vitamin D in der Leber zum
25-Hydroxyvitamin D (25-[OH]D)
umgewandelt wird, kann die Serum-
konzentration dieses Vitamin D-Me-
taboliten als Indikator fiir den indivi-
duellen Vitamin D-Status dienen. Bei
einem Absinken des 25-(OH)D-Spie-
gels unter 15 nmol/l kommt es zum
Zusammenbruch der systemischen Re-
gulation des Calcium/Phosphathaus-
haltes und innerhalb kurzer Zeit zum
Auftreten von Rachitis bzw. Osteoma-
lazie. Bei 25-(OH)D-Werten oberhalb
15 nmol/1 liegt eine Vitamin D-Insuf-
fizienz mit einem erhéhten Risiko fiir
Osteoporose sowie fiir Krebs- und Herz-
Kreislauf-Erkrankungen vor (Peterlik
M; Eur ] Clin Nutr 2009; 63:1377). Ein
Anstieg der 25-(OH)D-Konzentrati-
on im Serum auf Werte tiber 50 nmol/l
(=20 ng/ml) ist mit einer fast vollstin-
digen Reduktion des Krankheitsrisikos
verbunden — wie spiter noch im De-

tail gezeigt werden wird.

Vitamin D-Insuffizienz: Berechnung
der Grenzwerte

Uber den Bereich der 25-(OH)D-
Konzentration, der eine Vitamin D-
Insuffizienz anzeigt, wird seit Jahren
eine heftige Diskussion gefiihrt. Ins-
besondere Experten in den USA ver-
suchen mit allen Mitteln, die Grenz-
werte flir die Vitamin D-Insuffizienz
nach oben, d. h. in den Bereich zwi-
schen 75-110 nmol/1 25-(OH)D zu
verschieben. Als besonders problema-
tisch hat sich dabei die Behauptung
herausgestellt, dass die intestinale Cal-
ciumabsorption bis zu einer 25-
(OH)D-Konzentration im Serum von
80 nmol/l linear ansteige (Heaney RP;
J Steroid Biochem Mol Biol 2005; 97:13).
Es hat einige Zeit gedauert, bis auf-
grund genauer Messungen nachge-
wiesen werden konnte (Hansen KE; |
Bone Miner Res 2008; 23:1052), dass
die intestinale Calciumabsorption be-
reits ab ~15 nmol/l 25-(OH)D gesiit-
tigt ist.

Die Studien, die den grofiten Nutzen
fiir die Gesundheit bei 25-(OH)D-
Spiegeln von mehr als 100 nmol/l zu
sehen glauben (vgl. Bischoff-Ferrari HA;
Osteoporos Int 2010; 21:1121), gehen
von der falschen Voraussetzung aus,
diesen Wert aus nicht-adjustierten Ri-
sikoabschitzungen (,crude odds ratio®)
und noch dazu fiir eine grofle Gruppe
pathogenetisch heterogener Krankhei-
ten berechnen zu kénnen.

Ein weiteres Beispiel dafiir, welche
Fehler bei der Berechnung eines oberen
Grenzwertes von 25-(OH)D gemacht
werden, ist die von Bischoff-Ferrari et
al. publizierte Meta-Analyse von Stu-

dien tber die Sturzprivention durch
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Vitamin D. Durch lineare Extrapola-
tion einer exponentiellen Funktion wur-
de fiir eine optimale Wirkung ein fik-
tiver Wert von 110 nmol/1 25-(OH)D
errechnet (Bischoff-Ferrari HA; BM]J
2009; 339:63692), der aber tatsichlich
bei 60 nmol/l 25-(OH)D liegt. Auf
dieselbe Weise haben auch Cauley et
al. aus ihren Daten iiber den Zusam-
menhang zwischen 25-(OH)D im Se-
rum mit der Huftfrakturrate bei post-
menopausalen Frauen eine wiinschens-
werte 25-(OH)D-Konzentration von
110 nmol/l errechnet (Cauley JA; Ann
Intern Med 2008; 149:242), ohne zu
berticksichtigen, dass ab 50 nmol/l ein
weiterer Anstieg des 25-(OH)D keine
signifikante Auswirkung auf die Frak-
turinzidenz hat.

Nicht nur die Haufigkeit von Stiirzen
und osteoporotischen Frakturen, son-
dern auch die Inzidenz des kolorekta-
len Karzinoms und die kardiovaskuli-
re Mortalitit nehmen mit steigendem
25-(OH)D-Spiegel im Serum bis zu
einem Wert von 50 nmol/l signifikant
ab (vgl. Peterlik M; ] Mineralstoffw
2011; in Druck). Auch in diesen Fillen
koénnte man mit priventiven Mafinah-
men, die auf eine weitere Erhéhung
des Vitamin D-Status abzielen, wenn
tberhaupt, nur noch eine geringfiigige
Wirkung erzielen. Daher sind die neu-
en Richtlinien des Institute of Medici-
ne (IOM) of the National Academies in
den USA, die eine Vitamin D-Zufuhr
von tiglich 600-800 IE empfehlen, zu
begriiflen, da damit eine Anhebung des
25-(OH)D-Spiegels im Serum auf 50
nmol/l bei 97.5% der erwachsenen Be-

volkerung erzielt werden konnte.

Vitamin D-Status und chronische
Erkrankungen: Risikoabschétzung

Die Empfehlungen des IOM wurden,

wie zu erwarten war, vor allem von je-
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nen Gruppen als unzureichend be-
trachtet, die schon seit Jahren fiir ei-
nen wesentlich hoheren oberen Grenz-
wert fiir die Vitamin D-Insuffizienz
eintreten und dabei {ibersehen, dass die
Evidenz fiir die Vitamin D-Abhiingig-
keit mancher Krankheiten und Funk-
tionsstorungen, die immer wieder als
gewichtiges Argument ins Treffen ge-
tithrt wird, nur als Ergebnis ungent-
gend kontrollierter Studien zu werten
ist. Dazu seien im Folgenden einige

Beispiele angefiihrt:

Die vielfach geduflerte Meinung, dass
ein Zusammenhang zwischen einem
niedrigen Vitamin D-Status und dem
Nachlassen von kognitiven Fihigkei-
ten bestehe, wurde von Slinin et al. wi-
derlegt, die zeigten, dass bei Bertick-
sichtigung von externen Storfaktoren
kein statistisch signifikanter Zusam-
menhang zwischen Vitamin D-Insuf-
fizienz und einem erhohten Risiko fiir
kognitive Dysfunktionen mit zuneh-
mendem Alter erkennbar war (S/inin;
Neurology 2010; 74:33).

Die zahlreichen Berichte iiber eine As-
soziation von Adipositas und Vitamin
D-Insuffizienz implizierten, dass letz-
tere auch bei der Entstehung der Stoff-
wechselstérungen im Rahmen des Me-
tabolischen Syndroms und bei der Pa-
thogenese des Diabetes mellitus vom
Typ II eine Rolle spielen konnte. Al-
lerdings ist die Assoziation von hohem
Body Mass Index (BMI) mit niedri-
gen 25-(OH)D-Werten nicht signifi-
kant, wenn die entsprechenden Daten
fir korperliche Aktivitit bzw. fiir In-
terleukin-6 bereinigt werden. Auch die
Korrelationen zwischen niedrigen 25-
(OH)D-Konzentrationen im Serum
und verschiedenen Parametern der In-
sulinresistenz (gestorte Glucosetole-
ranz, Dyslipidimie, geringe Insulin-
sensitivitit) sind nicht linger signifi-

kant, wenn der Einfluss des BMI

berticksichtigt wird (siehe z. B. Delvin
EE; ] Nutr 2010; 140:987).

Viele Studien, die einen Zusammen-
hang zwischen niedrigem Vitamin D-
Status und Bluthochdruck zu belegen
scheinen, wurden nicht streng genug
auf ,confounding factors“ kontrolliert.
Scragg et al. zeigten jedoch, dass in ei-
ner groflen Kohorte die negative Kor-
relation zwischen systolischem Blut-
druck und 25-(OH)D-Konzentration
nach Korrektur fiir Alter, Geschlecht,
korperliche Aktivitit und BMI gerade
noch grenzwertig signifikant ist (Scragg
R; Am ] Hypertens 2007; 20:713). Au-
flerdem wurden bisher in keiner einzi-
gen Studie die Daten in Hinsicht auf
die Calciumzufuhr korrigiert, die be-
kanntlich einen anti-hypertensiven Ef-
tekt bei Patienten mit beginnender und
moderater Hypertonie hat (McCarron
DdA; Ann Intern Med 1985; 103:825).

Zusammenfassend kann festgestellt
werden, dass im Gegensatz zu den
eben erwihnten Krankheiten und
Funktionsstérungen der signifikante
Einfluss einer Vitamin D-Insufti-
zienz auf die Entstehung von Osteo-
porose, Dickdarmkarzinom und kar-
diovaskuldren Erkrankungen durch
zahlreiche epidemiologische, expe-
rimentelle und klinische Studien
nachgewiesen werden konnte. Da-
her erscheint angesichts der hohen
Privalenz der Vitamin D-Insuffi-
zienz die Verbesserung des Vitamin
D-Status der Bevolkerung durch
didtetische Mafinahmen oder gege-
benenfalls durch Supplementation
durchaus als geboten.
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