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Kort tids ophold i sol er
tilstrekkeligt til at danne
25 mikrogram D-vita-
min, men pa grund af ri-
sikoen for hudkraeft er
det vigtigt at undga sol-
eksponering, der medfg-
rer rgdme af huden og
solskoldning.

Fokus pa D-vitaminmangel i befolkningen som hel-
hed er i det seneste arti pget, og de sundhedsmaessige
perspektiver er flyttet fra at sikre optimal knogle-
sundhed til ogsd at omfatte andre ikkeskeletale hel-
bredsforhold.

FUNKTION
D-vitamins mest velbeskrevne funktion er at sikre ab-
sorption af calcium og fosfat fra tarmen til oprethol-
delse af calcium- og fosfathomgostasen [1]. Serum
25-hydroxyvitamin D,+D; (S-25(0OH)D) udggr det
bedste mél for D-vitaminstatus og afspejler béde D-
vitaminindtaget via kosten og det D-vitamin, der er
dannet ved solens UVB-bestréling af huden [2]. D-
vitamin omdannes i leveren til 25(OH)D, der igen
omdannes af enzymet lo-hydroxylase til den aktive
metabolit 1,25-dihydroxyvitamin D (1,25(0H),D).
lo-hydroxylase er ud over i nyrerne ogsa pévist i
mange andre vaev. 1,25(0H),D udgver sin virkning
ved binding til D-vitaminreceptoren, der ud over i
knogleveev ogsé er pavist i adskillige andre vev,
f.eks. i immunforsvarets celler, hvor D-vitamin séle-
des ogsa kan aktiveres og udgve sin virkning [3].
Der er publiceret et stort antal associationsstu-
dier, hvor et hgjere 25(OH)D-niveau er forbundet
med forskellige positive helbredsforhold sdsom la-
vere forekomst af cancer, type 1-diabetes, autoim-
mune sygdomme og infektionssygdomme, men dette
studiedesign muliggar ikke konklusioner om kausal
sammenheng [4]. I flere in vitro-studier har man
bl.a. pavist antiproliferative, immunmodulerende og

antiinflammatoriske effekter af D-vitamin, men der
foreligger ikke bekreaftende, randomiserede, humane
interventionsstudier, hvori man har bevist en kausal
sammenheng med et sufficient D-vitaminniveau [4].
Der er desuden pévist en U-formet sammenhang,
hvor bade lav (hhv. < 30 og < 19 nmol/1) og hgj
(hhv. = 80 og > 100 nmol/1) 25(0OH)D var associeret
til pget forekomst af skizofreni [5] og prostatacancer
[6], hvilket viser, at sammenhengene er mere kom-
plicerede.

FOREKOMST

D-vitamininsufficiens, defineret som S-25(OH)D

< 50 nmol/1, er udbredt blandt bgrn og unge i Dan-
mark, specielt hos teenagere og bgrn af immigrantfa-
milier og ved slutningen af vinterperioden (Tabel 1)
[7-13]. Sveer D-vitaminmangel medfgrende rakitis,
ses hyppigst i spaed- og smabarnsalderen og igen i pu-
berteten, hvor den stgrste leengdevaekst og dermed
det stgrste behov for calcium og fosfat til knoglemine-
ralisering forekommer. I et epidemiologisk studie,
som dakkede perioden 1985-2005 i Region Syddan-
mark, fandt man 112 tilfeelde af rakitis pga. D-vita-
minmangel. Hos etnisk danske bgrn debuterede til-
standen kun i alderen 5-24 mdr., hvorimod rakitis sas
i bade smébarnsalderen og pubertetsarene hos bgrn
af indvandrere [14]. Blandt 0-2,9-arige var inciden-
sen af rakitis hhv. 2,0 pr. 100.000/4ar blandt etisk
danske bgrn, og 100 pr. 100.000/ar blandt bgrn af
indvandrere [15].

OPTIMALT D-VITAMINNIVEAU

Det europeiske selskab for bl.a. bgrns ernaering
(ESPGHAN) anbefaler en graense for D-vitaminsuffi-
ciens pd S-25(0OH)D > 50 nmol/1 og insufficiens

< 25 nmol/1 [16]. Tidligere definitioner baseret pd
normalfordelingen i befolkningen er mindre egnet til
afggrelse af D-vitaminstatus, idet mange har subopti-
male niveauer, specielt i vintermé&nederne. En fysio-
logisk tilgang kan hos voksne baseres pé niveauet af
S-25(0OH)D, hvor parathyroideahormon (PTH) er sta-
bilt. I studier af bgrn/unge er der fundet indikationer
p4, at stabilt PTH opnés ved S-25(OH)D > 75 nmol/1
[17]1, men der er ikke enighed om anvendeligheden
af dette princip hos bgrn/unge, da PTH stiger i perio-
der med hgj vaeksthastighed [18]. Der mangler ran-
domiserede studier til belysning af det optimale D-
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Danske studier, hvor forekomsten af D-vitaminmangel blandt bgrn og unge er beskrevet.
25(0H)D
(Sundhedsstyrelsens graduering af D-vitaminstatus?), %
<12 nmol/l 12-25 nmol/I < 50 nmol/I > 50 nmol/I
Etnicitet Alder n Arstid (sveer mangel) (mangel) (insufficiens) (sufficiens) Reference
Dansk 8 uger 209 Hele &ret - 4 23 - Milman et al, 2011 [7]
96% dansk 9 mdr. 255 Hele dret 0,04 - 11 - @stergdrd et al, 2011 [8]
Palaestinensisk 0-8 ar 41 November-april - 46 - Glerup et al, 2004 [9]
9-16 ar 27 81
Pakistansk 10-15 ar 37 Januar-november  46° 35¢ 95 - Andersen et al, 2008 [10]
Dansk 11-13 ar 54 Vinter 1 - 52¢ 93 - Andersen et al, 2013 [11]
Sommer = 0¢ 19
Vinter 2 = 24¢ 87
Dansk 12-13 ar 59 Februar-marts - 51¢ 93 - Andersen et al, 2005 [12]
65% dansk 14 ar 76 December - 41 - Horn et al, 2009 [13]
25(0H)D = 25-hydroxyvitamin D-koncentration.
a) Kilde: [19]

b) 97% rapporterede at barnet havde faet den anbefalede D-vitaminprofylakse pa 10 pg/dag.

¢) 25(0H)D < 10 nmol/I.
d) 25(0H)D 10-25 nmol/I.
e) 25(0H)D < 25 nmol/I.

vitaminniveau, der sikrer opnaelse af de ikkeskeletale
virkninger af D-vitamin generelt i befolkningen [16].

D-VITAMIN — NUVERENDE ANBEFALINGER

Anbefalet dagligt D-vitaminindtag

De nye nordiske neringsstofanbefalinger fra 2013 er
e&ndret, s det anbefalede daglige D-vitaminindtag
for bgrn over to r og voksne er gget til 10 mikro-
gram. Bgrn i alderen fra seks mdr. til to ar anbefales
uandret et D-vitaminindtag pd 10 mikrogram/dag.

Anbefalet dagligt D-vitamintilskud

Sundhedsstyrelsen anbefaler et D-vitamintilskud pé
10 mikrogram/dag til bgrn i alderen 0-2 ar, uanset
om de i spaedbarnsalderen ernares pa D-vitaminberi-
get modermalkserstatning eller ammes, samt til alle
bern med megrk hud, bgrn, der baerer tildeekkende pa-
klaedning om sommeren, og bgrn, der sjaeeldent kom-
mer udendgrs eller undgér sollys. Under graviditeten
er fosteret helt afhaengigt af tilfgrslen af 25(OH)D via
placenta, og Sundhedsstyrelsen anbefaler, at gravide
tager et D-vitamintilskud pa 10 mikrogram/dag. De-
suden anbefales 20 mikrogram D-vitamin dagligt til
personer med gget risiko for osteoporose uanset alder
[19].

Bgrn/unge med en primeer skeletal lidelse, der
medfgrer gget risiko for fraktur og bgrn/unge, som er
ilangvarig glukokortikoidbehandling (kontinuerligt
peroralt (p.o.)/= 4 p.o.-kure pr. ar/inhalation > 800

mikrogram/dag) bgr anbefales et D-vitamintilskud
pa 20 mikrogram/dag, idet normal D-vitaminstatus
er essentiel for at sikre et optimalt tilbud af calcium
og fosfat til knoglemineraliseringen.

Den gvre sikre greense for D-vitaminindtag er for
nylig revideret af European Food Safety Authority og
sat til 25 mikrogram/dag for spaedbgrn, 50 mikro-
gram/dag for bgrn op til ti &r og 100 mikrogram/dag
for bgrn fra 11 ar, voksne og gravide [20].

OPNAELSE AF DET ANBEFALEDE

DAGLIGE D-VITAMININDTAG

Fa fedevarer indeholder stgrre meengder D-vitamin.
Mest findes i fede fisk, men der er stor forskel pa ind-
holdet i forskellige fiskearter, og fiskens leveforhold
er afggrende, f.eks. er indholdet i opdreettet laks (6,2
€/100 g) betydeligt lavere end i vildlaks (24,5 mikro-
gram/100 g) [21]. Til sammenligning indeholder den
mere magre fisk rgdspeetten kun 3 mikrogram/100 g
[22]. En opggrelse over danskernes kostvaner i perio-
den 2003-2008 viste et gennemsnitligt dagligt D-vita-
minindtag hos bgrn pa 2,3 mikrogram [23]. Idet D-
vitamin dannes ved soleksponering af huden, daekkes
D-vitaminbehovet i sommerménederne primaert ved
ophold udendgrs. Kort tids ophold i sol med 25% eks-
poneret hud (dvs. hvis man er ifgrt shorts og T-shirt)
af hudtype 2 er tilstraekkeligt til at danne 25 mikro-
gram D-vitamin (6-17 min. dagligt hhv. 1. juli og 1.
april kl. 12 ved Kgbenhavn i skyfrit vejr) [24, 25]. P4
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Flow chart til udredning ved mistanke om rakitis.

Ingen familzer forekomst

og ikkedansk etnicitet

Ernzeringsbetinget rakitis?

Primaere undersggelser:
Serum Rentgen
Calciumion  Knae
Fosfat Handled
BASF

PTH

25(0H)D

¥ 25(0H)D l

Behandling
Cholecalciferol
(Evt. calcium)

ANAMNESE
+ familizer forekomst, etniciet
(rakitis, bendeformiteter, tandabscesser)

+ Familiaer forekomst eller
dansk etnicitet

Ernzeringsbetinget rakitis og
differentialdiagnoser

Hereditaer rakitis

Erhvervet hypofosfataemisk rakitis

|

Primaere undersggelser +
supplerende undersggelser:
Serum spotURIN
1,25(0H),D  Fosfat
Magnesium Calciumion
Kreatinin Kreatinin

v

<>25(0H)D

Urin til metabolisk screening
(hvis ingen familizer forekomst af
hypofosfataemisk rakitis)

1maned: ingen biokemisk
forbedring

1,25(0H),D = 1,25-dihydroxyvitamin D
25(0OH)D = 25-hydroxyvitamin D

BASF = basisk fosfatase

PTH = parathyroideahormon

grund af risikoen for hudkreeft er det vigtigt at undgé
soleksponering, der medfgrer redme af huden og sol-
skoldning. Det D-vitamindepot, som opnds om som-
meren, raekker ikke laengere end 2,5-4 mdr. (dvs. ind-
til medio december eller januar), da halveringstiden
for 25(0OH)D er ca. 15-25 dage [26, 27]. I perioden
fra oktober til marts dannes der ikke D-vitamin ved
soleksponering i Danmark [28], og for at fa tilfgrt
nok D-vitamin kan det veere ngdvendigt at tage D-
vitamintilskud f.eks. som en vitaminpille, hvilket 34%
af de 14-arige gor [13]. Alternativt kan det anbefa-
lede D-vitaminindtag i vinterhalvaret opnds ved at
indtage 200-300 g fede fisk om ugen og/eller fgdeva-
rer, som er beriget med D-vitamin. En arbejdsgruppe
nedsat under DTU Fgdevareinstituttet anbefalede i
2010 D-vitaminberigelse af kosten [29], og man kan i
dag kgbe bl.a. D-vitaminberiget melk og brad.

DIAGNOSTIK

Symptomer/fund ved D-vitaminmangel

Lettere D-vitaminmangel (S-25(OH)D-niveau pa 25-
50 nmol/1) er normalt symptomlgst, og det er usik-
kert, hvad det betyder for ellers raske bgrn. Ved raki-

D-vitamin sikrer primaert absorption af calcium og fosfat, men tillaeg-
ges 0gsa betydning for forebyggelse af andre ikkeskeletale syg-
domme.

Sufficient D-vitaminniveau hos bgrn angives af ESPGHAN som en kon-
centration af serum-25-hydroxyvitamin D (5-25(0H)D) > 50 nmol/I
og insufficient niveau som < 25 nmol/I.

| Danmark ses lave D-vitaminniveauer specielt ved slutningen af vin-
terperioden hos teenagere og bgrn af immigrantfamilier.

Den gvre sikre graense for D-vitaminindtag er sat til 25 mikrogram/
dag for spaedbgrn, 50 mikrogram/dag for bgrn op til ti & og 100 mi-
krogram/dag for bgrn fra 11 &r. Tilstraekkelig D-vitamintilfgrsel sikres
ved daglig soleksponering af huden (uden rgdme/solskoldning) i
sommerhalvaret; tilskud er for mange ngdvendigt i vinterhalvaret,
hvis man gnsker at holde S-25(0H)D-niveauet over 50 nmol/I,

Inden S-25(0H)D-analysen ordineres, bgr den forventede konsekvens
af resultatet overvejes.

Sundhedsstyrelsens generelle anbefaling af D-vitaminprofylakse til
iser risikogrupper bgr fglges.

tis i spaed- og smabarnsalderen er der ofte sparsomme
symptomer, idet bernene endnu ikke kan redeggre
for deres gener. Generaliserede, hypokalcemiske
kramper som debutsymptom i alderen 0-2 &r fore-
kommer hyppigere hos bgrn af etniske danskere
(41%) end hos bgrn af indvandrere (17%). Spaed- og
sméabgrnene med rakitis veegrer sig imod at stgtte pa
benene som udtryk for bensmerter. Smabgrnene er
ofte vaekstretarderede, forsinkede i deres motoriske
udvikling og har en vraltende gang. Endvidere ses de
klassiske tegn pé rakitis: epifysesvulst, genu varus/
valgus, rosenkrans, Harrisons fure, kraniotabes, for-
sinket lukning af fontaneller og forsinket tandfrem-
brud. De radiologiske karakteristika ved rakitis er
kopformede, breddeggede metafyser med flosset af-
greensning til vaekstzonen, specielt tydeligt ved hénd-
og knaled. Paraklinisk ses lavt S-25(0OH)D- og initialt
nedsat S-calciumniveau. Kompensatorisk stiger PTH,
hvorefter calciumniveauet i blodet kan normaliseres
ved friseetning fra knogledepotet. En periode med re-
lativt normalt PTH, hypokalcemi og hyperfosfateemi,
kan ses, hvor risikoen for hypokalcamiske kramper er
forpget. Ved fortsat faldende S-25(OH)D-niveau sti-
ger PTH, hvilket medfgrer ggning af S-calciumni-
veauet og hypofosfateemi. Som respons pa hypokalc-
emien gges dannelsen af 1,25(0H),D, der séledes
kan vere forhgjet. Forst nar niveauet af substratet
25(0OH)D bliver for lavt, falder 1,25(0OH).D-niveauet,
hvilket derfor er uanvendelig i udredningen af D-vita-
minmangel. S-basisk fosfatase (BASF)-nivauet stiger
som respons pa den ggede knogleomsaetning, som er
induceret af PTH.



Ugeskr Leeger 177/4 16. februar 2015

VIDENSKAB 363

Ved rakitis i pubertetsarene er symptomerne
uspecifikke i form af f.eks. smerter i benene, knogle-
smerter, rygsmerter, muskelsvaghed, treethed, mu-
skelsmerter og parastesier. De kliniske fund er be-
grensede, men hos nogle findes der epifysesvulst,
genu varus/valgus og vraltende gang. Rgntgen-
undersggelser viser ofte normale forhold. Paraklinisk
ses de samme @&ndringer som hos smabgrn, fraset at
pubertetsbgrnene ofte har normal BASF [2, 14, 30].
Sjeeldne hereditaere former for rakitis lader sig ikke
Kklinisk skelne fra nutritiv rakitis, og da dette er den
hyppigste &rsag til rakitis hos etnisk danske bgrn [15]
anbefales udredning herfor ved klinisk mistanke om
rakitis, jf. flow chart (Figur 1).

Maling af D-vitaminstatus

Indikationen for at méle S-25(0OH)D-niveauet har vae-
ret omdiskuteret pga. kraftig stigning i antallet af ma-
linger, hvor analyseomkostningerne belgber sig til ca.
250 kr. pr. stk. Sundhedsstyrelsen anbefaler méling
af D-vitaminstatus ved kliniske symptomer pa D-vita-

minmangel eller mistanke om svaer D-vitaminmangel
som fglge af livsforelse. Gravide med mgrk hud eller
personer, der barer tildeekkende paklaedning om
sommeren, og familiemedlemmer til personer med
sveer D-vitaminmangel bgr ogsa have malt deres D-
vitaminstatus. 25(OH)D anbefales mélt hos patienter
med kendt sygdom, hvor D-vitaminstatus har betyd-
ning som &tiologi og/eller for behandlingseffekt,
f.eks. ved malabsorptionssygdomme. Desuden bgr
25(0OH)D males hos patienter, der er i behandling
med leegemidler, som @ndrer D-vitaminmetabolis-
men, eks. carbamazepin [19]. For at sikre behand-
lingseffekt méles 25(OH)D-niveauet desuden efter
tre méneders behandling, hvis det initialt var < 25
nmol/1.

Maling af S-25(OH)D-niveauet er en del af en
udferlig vurdering af knoglesundheden hos patienter
med gget risiko for fraktur. Niveauet af S-25(0OH)D
afger, om patienten bgr substitueres og i givet fald
med hvilken dosis for at opna veerdier over 50
nmol/l, jf. Tabel 2. S-25(OH)D > 25 nmol/l medfe-

=l

Indgift af D-vitamin® eller calcium

forste 3 mdr. herefter generelt
D-vitaminmangel
Let (25 nmol/l < 25(0H)D
< 50 nmol/l):
Alle aldre - - 10 pg/dag
Moderat (10 nmol/I < 25(0OH)D
<25 nmol/l):
<58r 20 pg/dag 10 pg/dag
5-10 &r 40 ug/dag 10 pug/dag
> 10 ar 60 pg/dag 10 pg/dag
Svaer (25(0H)D < 10 nmol/I)
inklusive biokemisk rakitis:
<1md. 25 pg/dag 10 pg/dag
1-12 mdr. 75 ug/dag eller 10 pg/dag eller
2.500 pg/md. 300 pg/md.
>12 mdr. 125 pg/dag eller 10-20 pg/dag eller
3.750 pg/md. 300-600 pg/md.

Calciummangel

Hypokalcaemi = =
Hypokalcaemiske kramper®

25(0OH)D = 25-hydroxyvitamin D-koncentration.
a) 10 ug =400 IU.
b) http://pro.medicin.dk.

P.o. 40-80 mg/kg/dag fordelt pa 4-6 doser
calciumchloridinjektionsvaeske 0,5 mmol/ml = 20
mg/ml, i.v. infunderet over 5-10 min

Dosis:

<43r: 0,18-0,46 ml/kg

4-12 &r: 0,1-0,2 ml/kg

>12ar: 5-10 ml

Evt. gentaget

Behandling af D-vita-
minmangel, rakitis og
calciummangel. Modifi-
ceret efter [2, 31, 32].
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rer ofte ingen symptomer, og hvis patienten har ge-
ner, mé en anden arsag til disse overvejes.

Inden S-25(0OH)D-analysen ordineres, bgr be-
handleren overveje, hvilke konsekvenser resultatet
vil 4, idet den asymptomatiske etnisk danske patient
oftest vil have S-25(OH)D-vardier > 25 nmol/1, hvor
behandlingsdosis er lig dosis for D-vitaminprofylak-
sen pa 10 mikrogram/dag.

BEHANDLING

Behandling af let, moderat og sveer D-vitaminmangel
inklusive biokemisk rakitis fremgér af Tabel 2. Almin-
delig D-vitaminmangel skal behandles med Ds-vita-
min, der er mere potent end D,-vitamin. Kun ved ge-
netiske hydroxyleringsdefekter eller sjeeldne former
for hypoparatyroidisme anvendes det aktiverede D-
vitamin alfacalcidol. Ved kompliansproblemer anbe-
fales staerke D-vitamindraber (300.000 IE/g) doseret
én gang pr. méned. Malabsorption indicerer hgjere
doser end de navnte i Tabel 2 eller eventuelt intra-
muskuler injektion af D,- (magistrelt fremstillet)
eller D;-vitamin (speciel udleveringstilladelse).

KONKLUSION

D-vitaminmangel hos bgrn og unge i Danmark fore-
kommer hyppigt, specielt i vinterhalvaret, og des-
uden forekommer der stadig sveer D-vitaminmangel.
Det bgr kunne undgés, og det er derfor vigtigt, at
sundhedspersoner er opmarksomme pé, at Sund-
hedsstyrelsens anbefalinger om D-vitaminprofylakse
til isaer risikogrupper fglges.
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