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D-vitaminbrist

Bakgrund

D-vitamin ar ett fettl6sligt steroidhormon med avgérande betydelse for kroppens kalcium- och fosforbalans.
Vitamin D forekommer i tva former: D3 (kolekalciferol) och D2 (ergokalciferol). Vitamin D3 bildas fran 7-
dehydrokolesterol (7-DHC) i huden med hjalp av ultraviolett B (UVB)-ljus. Vitamin D2 finns framst i svamp och
en del andra vegetabilier.

Solen utgor i de flesta fall den viktigaste kallan av D-vitamin. Vi far i oss mindre mangder D-vitamin via kosten,
framst fran fet fisk, men aven via vitaminberikade mejeriprodukter (mini-, latt-, mellan- och helmjoélk, margarin
och matfettsblandningar) eller D-vitamintillskott. Exempel pa D-vitamininnehall i fisk- och mejeriprodukter:

e  Fet fisk (ug vitamin D/100 g) — lax (16), strémming (12), sill (12), al (40), makrill (14), regnbage
(14), sikloja (11), roding, abborre (20), gos (29)
e Berikade livsmedel, sasom mini-, ldtt-, mellan- och helmjalk (1 ug/dl) samt margarin (~1 pg/10g)

Det genomsnittliga kostintaget i Sverige ligger pa 2,5-4 pg/dag. Livsmedelsverket rekommenderar
ett intag av 10 pg/dag till alla fran 6 man — 75 ar och 20 ug/dag >75 ar (1 ug = 40 internationella enheter (IE)).

Vitamin D3 (kolekalciferol) lagras i fettvav och hydroxyleras huvudsakligen i levern till 25(OH)D3 (kalcidiol).
Ytterligare en hydroxylering i njurarna resulterar i den mest aktiva formen, 1,25 (OH)2D3 (kalcitriol). Pa senare
tid har denna hydroxylering kunnat pavisas i en stor del av kroppens vavnader (t.ex. tarmmukosa, benvavnad,
muskler, neuroner, pankreas, prostata och lymfocyter). Kalcitriol verkar genom vitamin-D-receptorn (VDR), en
specifik nuklear receptor som finns representerad i nastan alla kroppsceller.

Effekter av D-vitamin

Muskuloskeletala effekter: D-vitamin har en viktig funktion i benmetabolism och ar (tillsammans med kalcium)
ett nodvandigt amne for en fungerande muskelfunktion. Brist pa D-vitamin kan leda till rakit (hos barn) eller
osteomalaci (hos vuxna). Osteomalaci kdnnetecknas oftast av symmetrisk, proximal muskelvark och
muskelsvaghet och ddrmed 6kad risk fér fall. Aven symptom som koncentrationssvarigheter, nedstimdhet och
irritabilitet har associerats med D-vitaminbrist. Vid uttalad brist kan dven kramper och parestesier p.g.a.
hypokalcemi ses. Mindre uttalad D-vitaminbrist ger inga sdakra symtom. Sannolikt kan ett hogt kalciumintag
delvis kompensera for D-vitaminbrist avseende utvecklingen av rakit och osteomalaci.

D-vitaminbrist ar associerad med en okad frakturrisk, framférallt hos dldre. Daremot har monoterapi med D-
vitamin inte kunnat visa nagon namnvard frakturforebyggande effekt hos vuxna. En sadan effekt har dock
kunnat visas for D-vitamin i kombination med kalcium, sannolikt p.g.a. en behandlings-effekt hos de dldsta och
institutionsboende.



Extraskeletala effekter: D-vitamin nivaer <50 nmol/I har associerats med 6kad mortalitet; dven har tycks
sambandet vara starkast hos aldre (75+). D-vitamin som monoterapi utan konstaterad brist saknar eller har lag
evidens vad géller att forebygga sjukdomar som cancer, hjart-karlsjukdom, autoimmuna sjukdomar. D-
vitaminbehandling har dock nyligen visats minska antalet infektioner och hos dldre dven kunna reducera
prematur mortalitet.

Diagnostik

Bestamning av 25-hydroxy-vitamin D i serum, S-25(0OH)D, anses bast spegla kroppens D-vitaminstatus. Ett |agt
S-25(0OH)D i kombination med ett férhojt PTH starker misstanken om D-vitaminbrist.

D-vitaminstatus kategoriseras (enligt danska Sundhetsstyrelsen 2010) enligt foljande:

S-25(0OH)D <25 nmol/L definieras som brist. S-25(0OH)D 25-50 nmol/L bendamns insufficiens, 50 - 75 nmol/L som
sufficiens och >75 nmol/L som optimal* koncentration av 25(OH)D.

Olika laboratorier har olika referensomraden.

*Bade i Sverige och i varlden saknas det for ndrvarande tydlig konsensus kring vilken niva av S-25(0OH)D som
kan anses optimal; IOM rekommenderar S-25(0OH)D >50 nmol/L, medan Endocrine Society rekommenderar S-
25(0OH)D >75 nmol/L.

Indikationer for matning av S-25(OH)D
Stark indikation (riskgrupper)

=  Vid symtom forenliga med D-vitaminbrist (symmetrisk proximal muskelvark, muskelsvaghet eller
falltendens hos aldre). Det galler sarskilt hos riskgrupper sa som personer med:

=  bristande solexposition (tdckande klddsel, hég alder, innesittande personer)
= nedsatt formaga att bilda D-vitamin i huden (aldre (>75 ar), pigmenterad hud)

=  behandling med: antiepileptika, kortison, antifungorala medel, HIV-lakemedel, ldkemedel
som minskar kolesteroltillganglighet (t.ex. Questran)

=  malabsorptionssjukdom (celiaki, Mb Crohn, gastric bypassopererade)
= kronisk njur- och/eller leversvikt
= fetma (6kad inlagring av D-vitamin i fettvaven)
= gravida kvinnor (i kombination med andra riskfaktorer enligt ovan)
=  veganer
och adven vid:

=  symptom férenliga med D-vitaminbrist (dock inte vid enbart allman trotthet) hos icke-risk grupper for
D-vitaminbrist

= utredning av hypokalcemi i kombination med hogt PTH (lagt PTH utesluter dock inte brist)

=  monitorering av D-vitaminbehandling



Utredning vid konstaterad D-vitaminbrist (S-25(0H)D < 25 nmol/L)
=  S-joniserat kalcium
= S-PTH (férhojt varde starker misstanken pa signifikant D-vitaminbrist, lagt PTH utesluter inte brist)
= S-ALP (kan vara férhojt vid osteomalaci pa grund av D-vitaminbrist)

= Aven klinisk misstanke p& malabsorption alternativt malnutrition, kan t.ex. B-Hb, S-jarn,
S-ferritin, S-B12, S-folat, S-Mg, transglutaminasantikroppar inga i utredningen

=  Ett observandum ar att S-kalcium och ALP kan vara normala dven vid relativt grav D-vitaminbrist
=  Bentdthetsmatning endast vid uttalade skelettsymtom

=  Rontgen vid frakturmisstanke

Differentialdiagnoser

=  Fibromyalgi
= Kroniskt trotthetssyndrom
= Primar hyperparatyreoidism

= Pagets sjukdom (i ben)

Behandling, utan dokumenterad brist

Alla barn under 2 ar rekommenderas tillskott med 10 mikrogram per dag i form av D-droppar. Detsamma géller
barn > 2 ar om de inte far D-vitaminberikade produkter eller fisk och inte vistas utomhus tillrdckligt, speciellt
om de har mork hudfarg. D-vitamin ar fettloslig och lagras i kroppen, framfér allt i fettvaven.

Rekommenderade dygnsdoser fran Livsmedelsverket i Sverige sedan 3:e oktober 2013 ar:

e 10 g (400 IU) for barn och vuxna (6 manader — 75 ar) samt gravida och ammande
e 20 g (800 IU) for personer 6ver 75 ar

Med dessa rekommenderade doser blir det i Sverige under den solfattiga delen av aret (oktober-mars) under
"vanliga" betingelser svart att fa i sig tillrackligt med D-vitamin. Manga experter rekommenderar ett dagligt
tillskott av ungefar 1 000 IE D-vitamin under denna tidsperiod for att komma upp i hdlsorekommenderade
serumkoncentrationer av 25(0OH)D > 75 nmol/L. Livsmedelsverket och Likemedelsverket har ingen sadan
rekommendation med hanvisning till kroppsliga reserver av D-vitamin fran den ljusare tidsperioden.

Studier av D-vitamin nivaer hos personer som vistas pa aldreboenden visar i princip alltid att brist

foreligger. | enlighet med bl. a. American Geriatric Society’s och IOF:s rekommendationer foreslar vi darfor att
dessa patienter erbjuds behandling med 800I1E/dag utan féregaende provtagning.

Behandling, vid dokumenterad brist pa D-vitamin

Okat kalciumintag i kosten rekommenderas. Behandling med D-vitamin bér i regel ges tillsammans
med kalcium déar det totala intaget bor vara 1000 mg hos vuxna, 1200 mg hos méan éver 70

ar och kvinnor 6ver 50 ar. Hos personer med D-vitaminbrist, men som far biverkningar av
kalciumsupplementeringen, bor kolekalciferol ges som monoterapi.


http://www.internetmedicin.se/page.aspx?id=492
http://www.internetmedicin.se/page.aspx?id=2738

Vid brist (<25 nmol/L) rekommenderas behandling enligt formeln:
malniva (nmol/L) — uppmatt niva (nmol/L) = behandlingsdos (i ug).

Vid symtomgivande brist bor dock hogre doser ges:

kolecalciferol 50-100 pg (2000-4000 E) dagligen i 3-6 manader (alternativt kan 50 000 IE ges som engangsdos, t
ex Benferol | kapsel 4 50 000 IE). Efter initialbehandling ges 20-40 pg (800-1600 IE) dagligen.Ett alternativ for
patienter med malabsorption och mycket begransat upptag av p.o. kolekalciferol, kan vara behandling av
huden med UVB-ljus (ges vid hudklinik).

Vid insufficiens (25-OH-D 25-50 nmol/L) bér behandling initieras hos riskgrupper enligt ovan och
aldre (= 75 ar). Behandlingsdos av kolekalciferol vid insufficiens (25(OH)D 25-50 nmol/L) initieras
vanligen med 400-800 enheter dagligen, men dosen styrs av ursprungsnivan 25(0OH)D. Hos 6vriga i
forsta hand livsstilsrad, eventuellt foljt av férnyad provtagning. Patienter som inte tillhor riskgrupper
och har ospecifika symtom bor saledes inte bli foremal for provtaging for D-vitaminbrist och heller
inte bor behandlas om 25-OH-D &r > 25 nmol/L (det &r tveksamt om dessa patienter kan sigas
omfattas av lakemedelsférmanen, men de kan eventuellt rekommenderas receptfria D-vitamin-
preparat).

Vid samtidig frakturforbyggande behandling med t.ex. bisfosfonat

Normalt rekommenderas 500-1000 mg kalcium och 800 IE kolekalciferol vid pagaende osteoporosbehandling
med benspecifika ldkemedel, t.ex. bisfosfonat. Patienter med sadan kombinationsbehandling dar D-
vitaminbrist misstanks, t.ex. hoftfrakturpatienter eller institutionsboende, bor utredas, sa att adekvata doser
kolekalciferol kan ges.

Kontroll av behandling

Kontrollera 25(0OH)D efter 3-4 manader (5 halveringstider i plasma). 800 IE kolekalciferol resulterar vanligen i ca
20 nmol/I 6kning av 25(0OH)D i serum. Behandling med kalcium och D-vitamin bor féljas upp med kontroll av
25(OH)D och kalcium.

Efter dosandring lampligt med ny kontroll efter 3-4 manader (daven under den ljusa arstiden). Vid stabila varden
och kvarstaende bakomliggande orsak till bristen racker arlig kontroll. Nar behandling vél initierats bor man
stréva efter en koncentration av S-25(0OH)D pa 75 — 120 nmol/L.

Vid peroral kortisonbehandling

Peroral kortisonbehandling paverkar metaboliseringen av D-vitamin i levern negativt, vilket ofta
resulterar i forsamrat D-vitaminstatus. Dessa patienter bor erbjudas kalcium och kolekalciferol
och om frakturrisken ar forhéjd bor aven benspecifik behandling erbjudas.

Tillgangliga preparat
(11 Baserat pa aktuellt utbud och prisldge jan 2019

Kolekalciferol (D3)™:

Benferol, mjuk kapsel (400 IE, 800 IE, 5600 IE, 25000 IE, 50 000 IE)
Detremin, orala droppar (2000 IE/ml, 1 dr = 800 IE)

Divisun, tablett (800 IE, 2000 IE)

Devitre, tablett (400 IE)

Genomsnittligt pris (800 IE): 1,6 - 2,8 kr/dag.




Kombination kalcium/kolekalciferol*:

Calcichew-D3, tuggtabl (500 mg/400 IE; 500 mg/800 IE),

Kalcipos D/mite/forte, tabl/tuggtabl (500 mg/200 IE; 500 mg/400 IE; 500 mg/800 IE),
Recikalc-D forte, tablett (500 mg/800 IE),

Cal-D-Vita, brustablett (600 mg/400 IE),

Genomsnittligt pris (motsvarande D3: 800 IE): 1,6 - 2,8 kr/dag. Brustabl ca 4,5 kr/dag.

Receptfria alternativ!

Kolekalciferol séljs dven receptfritt som kosttillskott pa apotek, i styrkor 100-2500 IE.
Genomsnittligt pris &r ca 0,6 — 1,0 kr/tablett, oavsett styrka.

Kombinationspreparat D3-kalcium saljs bade som receptfritt lakemedel och kosttillskott i
500 mg/200 IE-beredningar med prisintervall ca 0,5 - 1,5 kr/tablett.

Solning och D-vitamin

En person med hudtyp Il som exponerar ansikte, armar och hander fér solljus i 15 min under en dag (kl. 10 -
15) i april-september syntetiserar ca 1 000 IE vitamin D3. Kortare tider kravs for hudtyp I-11, langre for hudtyp
IV-VI.

Utover hudtyp och storlek pa exponerat hudomrade spelar en rad andra individ- och miljéfaktorer in. Det ar
darfor omojligt att ge en exakt tidsangivelse for hur lange man behover vistas i solen for att uppna énskvard D-
vitaminproduktion. Att viss exponering av huden for sol under férhallandevis korta tider ar en viktig kalla till
kroppens D-vitaminsyntes paverkar dock forstas inte det faktum att mer omfattande solning ar en viktig
riskfaktor for utveckling av flera sorters hudcancer.

Under perioden september — april sker i Sverige ingen syntes av D-vitamin i huden, p.g.a. minimal UVB-
stralning vid denna tid pa vara breddgrader.

Komplikationer vid behandling

Okad risk for nefrokalcinos och njursten féreligger vid kombinationsbehandling med D-vitamin och kalcium

o  Okad forsiktighet rekommenderas vid kombinationsbehandling med kalcium och D-vitamin till dldre
personer med nedsatt njurfunktion pa grund av sankt njurclearance och ibland bakomliggande primar
hyperparatyreoidism.

D-vitaminintoxikation

Intoxikation med D-vitamin &r mycket ovanligt. Det rader ingen enighet kring vilken D-vitaminniva som ar
toxisk, men 25(0OH)D 6ver 375 nmol/L (150 ng/ml) betraktas av manga som intoxikationsvarden. D-
vitaminintoxikation ger hyperkalcemi och hyperkalciuri. Vid langtidsoverdosering uppstar kalciuminlagring i
mjuka vavnader. Hjarta och njurar 4r mest utsatta. Fosfat ar forhojt eller normalt. PTH ar lagt. Vanliga symptom
vid D-vitaminintoxikation ar krakningar, illamaende, aptitloshet, viktnedgang, férstoppning, polyuri och
polydipsi. Intag pa 10 000 IE/dag under 5 manader har inte lett till intoxikation. Patienter med kroniska
granulomatosa sjukdomar ar mer kénsliga for D-vitaminintoxikation p.g.a. makrofagernas 6kade produktion av
1,25(0H)2D vid dessa tillstand. Blodkoncentrationer av 25(OH)D 6ver 75 nmol/L kan leda till hyperkalcemi.
Dessa patienter skall darfér monitoreras noga; malet hos dessa patienter &r ett 25(0OH)D pa 50-75 nmol/L.



ICD-10

Aktiv rakit E55.0
D-vitaminbrist, ospecificerad E55.9
Osteomalaci hos vuxen orsakad av malabsorption M83.2
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