Seit 2012 gibt es fiir die Schweiz
Empfehlungen zur Vitamin-D-Ver-
sorgung fiir alle Altersgruppen,
wobei Personen ab 60 Jahren eine
Supplementierung mit 800 IE Vit-
amin D pro Tag empfohlen wird. Vor
Kurzem wurde eine Studie publi-
ziert, wonach Vitamin D die Kno-
chendichte kaum beeinflussen soll.
Was bedeutet das fiir die Praxis?

Mit ihrem Statement, dass der «kleine
Effekt von Vitamin-D-Supplementen
auf die Knochendichte» den weitver-
breiteten Gebrauch von Vitamin D
gegen Osteoporose nicht rechtfertige,
stellen Tan R. Reid, Mark J. Bolland
und Andrew Grey von der Universitit
Auckland die Sinnhaftigkeit einer
breiten Vitamin-D-Supplementierung
zur Sturz- und Frakturprophylaxe in-
frage.

Die Autoren hatten die Daten von 4082
Probanden aus 23 Vitamin-D-Studien
ausgewertet, bei denen zu Beginn und
nach 2 Jahren die Knochendichte ge-
messen worden war. Es handelte sich
tberwiegend um Frauen (92%) in
einem mittleren Alter von 59 Jahren.
Die mittlere Serumkonzentration an
25-Hydroxy-Vitamin D lag bei 44 Pro-
zent der Probanden zu Beginn im Mit-
tel unter 50 nmol/l, dem Grenzwert
fiir eine Vitamin-D-Unterversorgung.
56 Prozent der Probanden erhielten in
den Studien weniger als 800 IE Vitamin
D pro Tag, was gemdss den Schweizer
Empfehlungen zu wenig wire. Falls
gleichzeitig Kalzium supplementiert
wurde, musste die Kalziumdosis mit
oder ohne Vitamin D in den Studien-
armen gleich hoch sein. Die Knochen-

Knochendichte schlechter Parameter
fiir Vitamin-D-Effekt

dichte wurden in den Studien an 1 bis
5 Stellen gemessen (lumbale Wirbel-
saule, Oberschenkelhals, gesamte Hiifte,
Trochanter, gesamter Korper oder
Unterarm).

Die Autoren der Metaanalyse errech-
neten einen kleinen Nutzen fiir Vitamin
D nur fiir die Knochendichte am Ober-
schenkelhals (0,8 %; 95%-KI: 0,2-1,4),
wobei das Ausmass der Knochendich-
tezunahme in den einzelnen Studien
nicht gleich war; es fand sich kein
Unterschied mit oder ohne zusatzliche
Kalziumsupplementation.

Knochendichte kein guter Parameter
fur Vitamin-D-Effekt

In einem begleitenden Editorial macht
Clifford J. Rosen vom Medical Re-
search Institute Main, USA, darauf auf-
merksam, dass die Messung der Kno-
chendichte kein guter Surrogatmarker
fiir die Zusammenhinge zwischen Vit-
amin D und dem Frakturrisiko sei (2).
Er begrindet das mit neuen Erkennt-
nissen aus dem Labor. Dort zeigte sich
in Zellkulturen, dass 1,25-Dihydroxy-
Vitamin D die Mineralisation von Kno-
chengewebe hemmt.

Diesen auf den ersten Blick paradoxen
Effekt — schliesslich ist Vitamin D un-
abdingbar fiir die Knochengesundheit
— erkliren Rosen und die Autoren
der Metaanalyse folgendermassen: Vit-
amin D entfaltet seine Wirkung auf den
Knochen nicht tiber eine direkte Mine-
ralisation, sondern tiber die Bereitstel-
lung von Kalzium und Phosphat. Vit-
amin D fordert die Kalziumaufnahme
aus dem Darm und hat insofern einen
«kalziumsparenden» Effekt, das heisst,
es braucht bei einem adiquaten Vit-
amin-D-Spiegel weniger Kalziumzu-
fuhr. Vitamin D sei insofern eher fiir
das Aufrechterhalten des zirkulieren-
den Kalziumspiegels verantwortlich als
fiir die Knochendichte. Bei Vitamin-D-
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oder Kalziummangel oder beidem ver-
schlechtere sich zunichst die Mikro-
architektur des Knochens, was zwar
zu einem hoheren Frakturrisiko, aber
(noch nicht) zu einer messbar vermin-
derten Knochendichte fiihre.

Das Aufrechterhalten ausreichender
Vitamin-D-Serumspiegel bei Alteren,
zusammen mit einer ausreichenden
Kalziumzufuhr tiber die Nahrung, sei
weiterhin eine wirksame Strategie zur
Priavention von Hiftfrakturen, schreibt
Rosen.

Der Surrogatmarker Knochendichte ist
auch aus einem anderen Grund nicht gut
geeignet, um Aussagen zum Vitamin-D-
Effekt beziiglich Sturz- und Fraktur-
pravention zu erlauben. Vitamin D
wirkt auch direkt auf den Muskel und
stimuliert die Muskelproteinsynthese.
Moglicherweise sei dieser Zusatzeffekt
fir die Frakturreduktion unter Vit-
amin-D-Supplementation entscheidend,
da Stiirze den primidren Risikofaktor
fiir Frakturen darstellten, schrieb Heike
A. Bischoff-Ferrari von der Universitit
Ziirich in einem bereits frither erschie-
nenen Ubersichtsbeitrag (3).

Vitamin D und das Frakturrisiko
Aussagekriftiger als die Knochendichte
ist die Frakturrate mit oder ohne Vit-
amin-D-Supplemente. Doch obwohl es
bereits viele Studien dazu gibt, ist ins-
besondere in den USA ein Ende der Dis-
kussion nicht absehbar. So kommen-
tierte ein US-amerikanischer Arzt die
eingangs genannte Metaanalyse online
mit den Worten, es sei schade, dass man
noch nicht wisse, ob Vitamin D die
Frakturrate senke oder nicht.

Bereits 2005 publizierte Bischoff-
Ferrari eine Metaanalyse, in der eine
praventive Wirkung von Vitamin-D-
Supplementen gezeigt wurde — sofern
die Dosis mit 700 bis 800 IE Vitamin D
pro Tag hoch genug war (4); das relative
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Tabelle:

Empfehlungen der Eidgendssischen Erndhrungskommission
zur Vitamin-D-Versorgung Erwachsener

Personengruppe Schweizer Personen mit schwerem Beide Gruppen
Allgemeinbevilkerung Vitamin-D-Mangel Tolerierbare
Empfohlene Zufuhr (Serumspiegel < 25 nmol/l) Hdchsteinnahme
pro Tag Empfohlene Zufuhr pro Tag

19-59 Jahre 600IE (15pg) 1500-2000 IE (37,5-50 pg) 40001E (100 ug)

> 60 Jahre 800IE (20 pg) 1500-2000 IE (37,5-50 pg) 40001E (100 pg)

Schwangere/

Stillende 6001E (15pg) 1500-2000 IE (37.5-50 pg) 40001E (100 pg)

Quelle: Schweiz Zeitschr Erndhrungsmed 2012; 5: 31
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Risiko fir eine Hiiftfraktur sank hier
um 26 Prozent, dasjenige jeglicher
nicht vertrebraler Fraktur um 23 Pro-
zent, im Vergleich zu Kalzium alleine
oder Plazebo.

Seitdem ergaben zahllose weitere Studien,
Kohortenbeobachtungen und Metaana-
lysen verschiedener Autoren inkonsis-
tente Ergebnisse, was von Skeptikern
als Argument gegen die breite Supple-
menation ins Feld gefiihrt wird.

Die widersprichlichen Studienresul-
tate und Interpretationen vorliegender
Daten konnen jedoch auch auf einer
ganzen Reihe von Faktoren beruhen,
die nichts mit der Vitamin-D-Wirkung
an sich zu tun haben: So werden unter-
schiedliche Probandenkollektive be-
trachtet oder Studien unterschiedlicher
Qualitdt in einen Topf geworfen. Die
Dosierungen der Vitamin-D-Supple-
mente sind sehr unterschiedlich, und
meist wird nicht dokumentiert, ob der
Vitamin-D-Spiegel bei den Probanden
durch die Supplementation tatsichlich
deutlich genug anstieg, um tberhaupt
etwas Messbares bewirken zu konnen.
Nicht zuletzt hingt die Messbarkeit
eines Effekts vom Niveau der Vitamin-
D-Versorgung in der Vergleichsgruppe
ab.

In einer 2012 publizierten Metaanalyse
(5) beruicksichtigte Bischoff-Ferrari ei-
nige dieser Punkte und kam zu dem
Schluss, dass in der Tat nur eine hohe
Einnahme von Vitamin D zu einer sig-
nifikanten Reduktion des Frakturrisi-
kos fihrt. Sie verglich die Gruppe mit
der hochsten Dosis (792 bis 2000 IE
pro Tag) mit derjenigen mit der nied-
rigsten Dosis (0 bis 360 IE pro Tag) und
fand eine relative Risikominderung um
30 Prozent bei den Hiiftfrakturen und

ARS MEDICI 1 m 2014

um 14 Prozent bei allen nicht vertebra-
len Frakturen. Bei der uiblichen Inten-
tion-to-treat-Analyse der gleichen Stu-
dien sah es anders aus: Der Unterschied
zwischen allen Vitamin-D-Supplemen-
tierten (alle Dosierungen) und den
Nichtsupplementierten war nicht nur
kleiner (-10% Hiiftfrakturen, -7% alle
nicht vertebralen Frakturen), sondern
auch statistisch nicht signifikant — mit-
hin ein typisches Ergebnis fiir Meta-
analysen, wie sie von Kritikern als
Argument gegen eine allgemeine Sup-
plementierungsempfehlung  genannt
werden.

Die internationale Diskussion iiber die
Notwendigkeit der Vitamin-D-Supple-
mentation und deren Dosis als Primar-
pravention fiir gesunde Personen
diirfte auch kiinftig weitergehen, ge-
nauso wie man es von anderen priven-
tiven Massnahmen kennt. Fiir die Pra-
xis kann man sich an den 2012 publi-
zierten Richtlinien der Eidgendossischen
Erndhrungskommission (6) orientieren.

Aktuelle Empfehlungen

in der Schweiz

Als Minimalwert fir den Vitamin-D-
Spiegel im Serum wurden 50 nmol/l
festgelegt. Man geht davon aus, dass
600 bis 800 IE Vitamin D pro Tag (aus-
reichend Sonnenexposition beachten,
gef. Supplemente) ausreicht, um diesen
Zielwert bei 97 Prozent der Bevolke-
rung (inkl. Schwangere und Stillende)
zu erreichen (Tabelle). Die Experten
der Eidgenossischen Erndahrungskom-
mission weisen ausdriicklich darauf
hin, dass der Wert von 50 nmol/l zwar
als ausreichend erachtet wird, um
einem Vitamin-D-Mangel vorzubeu-
gen, fiir eine Minderung des Sturz- und

Frakturrisikos jedoch 75 nmol/l nétig
seien. Die Bestimmung des Vitamin-D-
Spiegels ist nur in Ausnahmefillen
sinnvoll (6).

Und das Kalzium?

Bis 2010 wurde Vitamin D zur Frak-
turprdvention immer zusammen mit
Kalzium supplementiert. Diese Praxis
anderte sich, als Mark J. Bolland in
einer Metaanalyse mit 11 plazebokon-
trollierten Studien herausfand, dass
Kalziumtabletten in einer Dosis von tag-
lich 600 bis 1200 mg das Herzinfarkt-
risiko um 30 Prozent erhohten (7).
Der «Kalziumschock» erschiitterte die
Osteoporose-Community nachhaltig.
Kalzium, bis zu diesem Punkt eine «hei-
lige Kuh» der Osteoporosepravention,
wurde zunehmend kritisch betrachtet,
und man forderte eine Uberarbeitung
der damals geltenden Richtlinien (8).
Fiir Personen im Alter von 19 bis 50 Jah-
ren wird nun eine Aufnahme von 1000 mg
Kalzium pro Tag empfohlen, bei den
alteren sind es 1200 mg, wobei das fiir
Frauen schon ab 51, fiir Minner erst ab
70 Jahren gilt. Gemeint ist immer die
gesamte Kalziumaufnahme aus der
Nahrung plus allfillige Supplemente.
Fir die Praxis bedeutet das, dass
Supplemente mit mehr als 500 mg Kal-
zium pro Tag nur sehr selten indiziert
sind (3). -

Renate Bonifer
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