Synthese, stofwisseling
en aanbod van vitamine D

Door: drs. C. Bos, bioloog/gezondheidswetenschapper

Vitamine D: hormoon of vitamine?

Vitamine D is een groep van in vet oplosbare prohormonen, waarvan de
twee belangrijkste vormen vitamine D, (ergocalciferol, de plantaardige
vorm) en vitamine D3 (cholecalciferol, de dierlijke vorm) zijn. De aanmaak
van vitamine D is een stapsgewijs proces (zie kader). Vitamine D3 wordt in
de huid gesynthetiseerd door bestraling van 7-dehydrocholesterol (previ-
tamine D3) met zonlicht UV-B (290-320 nm), gevolgd door thermische iso-
merisatie van het tussenproduct (previtamine D3) tot vitamine Ds.



Vitamine D3 wordt in de huid
gesynthetiseerd door bestraling
van 7-dehydrocholesterol (previtami-
ne D3) met zonlicht UV-B (290-320
nm). Het tussenproduct (previtami-
ne D3) wordt door thermische isome-
risatie omgezet tot vitamine Ds. In de
huid gesynthetiseerde vitamine D3
bereikt de circulatie door binding aan
het vitamine D-bindend eiwit in
plasma. Onder invloed van UV-B
wordt previtamine D; omgezet in de
fysiologisch inactieve producten
tachysterol en lumisterol. Deze
twee reactieproducten voorkomen
UV-B geinduceerde vitamine D-
intoxicatie. Vitamine D5 (cholecalci-
ferol) en vitamine D, (ergocalciferol)
uit het voedsel worden in de proxi-
male dunne darm opgenomen,

In badkleding in de zon zitten totdat een lichte roodkleuring van de huid optreedt
doet de bloedspiegels vitamine D; evenveel stijgen als de inname van
10.000-25.000 IE (250-625 mcg) vitamine D via een voedingssupplement.
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Vitamine D is strikt genomen dus géén vitami-
ne maar een prohormoon. Ons lichaam kan
namelijk met behulp van ultraviolet licht van
de zon zelf vitamine D maken. Vitamines
daarentegen kunnen niet door het lichaam
worden gemaakt en dienen te worden opge-
nomen uit voeding of supplementen.
Vitamine D uit het voedsel wordt in de
proximale dunne darm opgenomen, getrans-
porteerd via chylomicronen, deels opgenomen
in de lever en opgeslagen in vetweefsel en
spieren. Voor het uitoefenen van hun activi-
teit dienen beide vormen van vitamine D (D,
en D3) te worden omgezet in 1,25-dihydroxy-
vitamine D (calcitriol). Hiertoe worden ze
allereerst in de lever (microsomen) gehydroxy-
leerd tot het tussenproduct 25-hydroxyvitami-
ne D (calcidiol), dat vervolgens in de nieren
(cortex; mitochondrién) wordt gehydroxyleerd
tot calcitriol. Niet alleen in de nieren, maar
ook in andere cellen of organen, zoals macro-
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getransporteerd via chylomicronen, deels opgenomen in de lever en opgeslagen in vetweefsel en spieren.

Voor het uitoefenen van hun activiteit dienen beide vitamine D-vormen te worden omgezet in 1,25(0H) ,D. Hiertoe worden

ze allereerst in de lever (microsomen) gehydroxyleerd (CYP27A1) tot het tussenproduct 25(0OH)D, dat vervolgens in de nie-
ren (cortex; mitochondrieén) wordt gehydroxyleerd (CYP27B1) tot 1,25(0H) ,D. 25(0OH)D is de fysiologisch inactieve en 1,25
(OH) ,D de actieve vorm. In tegenstelling tot de productie van 25(0OH)D is die van 1,25(0OH) ,D strikt gereguleerd. Beide vor-

men kunnen worden afgebroken tot inactieve producten door CYP24 en CYP2.



Tabel 1

Naam Klinische naam Afkorting Toelichting
7-dehydrocholesterol  Provitamine D3 7-DH Lichaamseigen steroide in epidermis en dermis
Cholecalciferol Calciol ~ Previtamine Ds Previtamine Ds Cholecalciferol kan door een fotochemische

reactie in de huid worden gevormd uit
7-dehydrocholesterol

Ergocalciferol Previtamine D>

Previtamine D2 Ergocalciferol; plantaardige voedingsbron
Equivalent aan vitamine D3
Precursor voor de actieve vitamine D

Calcidiol 25 hydroxyvitamine D

25(OH) vitamine D Circulerende opslagvorm van vitamine D
Geringe biologische activiteit
Beschouwd als geschikte
maat voor vitamine D-status

Calcitriol 1,25 dihydroxy-
vitamine D

1,25(0H)2 Fysiologisch actieve vorm
vitamine D van vitamine D

Naar: Wolpowitz, Gilchrest, 2006.

fagen, huid en darmen, vindt de omzetting
van calcidiol naar calcitriol plaats (Gruff et al).
In tegenstelling tot de productie van calcidiol
is die van calcitriol strikt gereguleerd.
Regulering geschiedt door tal van direct en
indirect werkende stimulerende en negatief-
terugkoppelende factoren, die onder andere
betrokken zijn bij de calciumfosfaat-huishou-
ding. Parathormoon (PTH), oestrogenen,
groeihormoon en prolactine stimuleren de
calcitriolproductie, terwijl calcitriol de produc-
tie van PTH remt en die van calcitonine bevor-
dert (Muskiet FAJ et al, 1995).

Stofwisseling van vitamine D

In de epidermis en dermis worden de hoog-
ste concentraties 7-dehydrocholesterol aan-
getroffen. De plasma-halfwaardetijden
bedragen voor vitamine D 24 uur (0-130
nmol/l), voor 25-hydroxyvitamine D 3 weken
(20-150 nmol/l) en voor 1,25-dihydroxyvita-
mine D 4-6 uur (38-144 pmol/l). Vanwege de
snelle stijging van het plasma vitamine D bij
blootstelling aan zonlicht, verschillen in half-
waardetijden en strikte regulatie van 1,25-
dihydroxyvitamine D wordt het plasma 25-
hydroxyvitamine D als de beste parameter
voor de vitamine D-status beschouwd.
Mensen die op hoge breedtegraden wonen,
gaan cyclisch door perioden met lage (late
winter/vroege voorjaar) en hogere (zomer)
plasma 25-hydroxyvitamine D-spiegels
(Muskiet et al, 1995; Groff et al, 2005). De

fysiologische effecten van vitamine D wor-
den veroorzaakt door de effecten van 1,25-
dihydroxyvitamine D op de expressie van
bepaalde genen. De actieve metaboliet calci-
triol requleert de transcriptie van een groot
aantal genen door binding aan een tran-
scriptiefactor, de nucleaire vitamine D-
receptor (VDR). In de meeste celtypes kan
echter pas transcriptie plaatsvinden nadat
dit complex van 1,25-dihydroxyvitamine D
gebonden aan zijn receptor, een verbinding
(dimeer) vormt met de vitamine A-receptor
(Bettoun DJ et al, 2003; Pruimboom L, 2006).

De vitamine D-receptor (VDR) behoort tot
de superfamilie van steroide kernreceptoren.
De mate waarin de cel reageert op 1,25-
dihydroxyvitamine D is voornamelijk afhan-
kelijk van de hoeveelheid aanwezig VDR.
Receptoren voor vitamine D zijn aangetrof-
fen in meer dan dertig verschillende typen
cellen en weefsels, waaronder hartspier-
weefsel, béta-cellen (alvleesklier), darmweef-
sel, botweefsel, hersenen, borst- en prostaat-
weefsel en lymfocyten (Lips, 2006).

Bronnen van vitamine D

UV-licht (golflengtes 290-320 nm) is de
belangrijkste bron van vitamine D. Immers,
bij voldoende blootstelling aan ultraviolette
straling uit zonlicht is de eigen aanmaak
veel groter dan wat via de voeding kan
worden opgenomen. Volgens ir. Aldert
Hoogland, orthomoleculair voedingskundi-




ge, stijgen de bloedspiegels vitamine D5 van
iemand die in badkleding zolang in de zon
zit totdat een lichte roodkleuring van de
huid optreedt evenveel als wanneer deze
persoon 10.000-25.000 IE (250-625 mcg)
vitamine D via een voedingssupplement zou
innemen. In de meeste gevallen is de endo-
gene synthese echter te gering en blijven
we afhankelijk van aanvoer uit externe
bronnen. Er zijn echter weinig voedings-
middelen die een goede bron zijn van vita-
mine D. De belangrijkste voedingsbron is
vette vis. Het zijn met name dierlijke weef-
sels, zoals lever en darmen van vette vissen
en de olie daaruit, die in vergelijking met
andere voedingsbronnen relatief veel vita-
mine D bevatten. Vette vissoorten, zoals
haring, meerval, zalm, makreel en sardien-
tjes, leveren 15-25 mcg/100 g. Ook eidooi-
ers bevatten meer vitamine D dan andere
bronnen, alhoewel de hoeveelheden varié-
ren en maar zelden boven de 1,25 mcg per
dooier uitkomen (Hoogland A, 2008).
Bovenstaande bronnen leveren uitsluitend
vitamine D3, de vorm die ook in de huid
wordt geproduceerd. Daarentegen kan
vitamine D, (calciferol of ergocalciferol)
worden gevormd uit ergosterol, dat aan-
wezig is in plantaardige voedselbronnen en
micro-organismen (Muskiet et al, 1995; Shils
ME et al, 1994 ). Vitamine D, komt onder
andere voor in bepaalde paddestoelen. De
omzetting van vitamine D, vindt plaats

Tabel 2

Voedingsmiddel Vitamine D (mcg/100g)

Verrijkt

Margarine 7,5
Melk* 0,8-1,3
Onverrijkt

Boter 0,3-2,0
Melk <0,1
Kaas <0,1
Lever 0,5-4,0
Vis** 5,0-40,0

*: Noord-Amerika;
**: Vette vis, zoals haring, zalm,
sardientjes, tonijn.

Voedingsbronnen van vitamine D.

onder invloed van UV-licht, maar deze reac-
tie verloopt moeizaam; ons lichaam is hier-
toe niet goed in staat. Bovendien is vitami-
ne D3 veel effectiever in het verhogen van
de vitamine D-spiegels dan vitamine D,.
Plantaardig voedsel is dus een slechte leve-
rancier van vitamine D.

In sommige landen mogen zuivelprodu-
centen vitamine D toevoegen aan onder
andere melk, margarine, halvarine en
boter. In de VS en Canada zijn voedings-
middelen zoals melk, yoghurt, kaas, marga-
rine, jus d'orange, brood en graangewas-
sen zoals cornflakes verrijkt met vitamine
D, waardoor rachitis zelden voorkomt. De
dagelijkse inname in supplerende landen
(bijvoorbeeld de VS en de Scandinavische
landen) bedraagt ongeveer 200-250 IE (1 IE
= 25 ng); in niet of nauwelijks supplerende
westerse landen is dit ongeveer 100 IE. In
Nederland wordt vitamine D verplicht toe-
gevoegd aan margarine/halvarine en bak-
en braadproducten (3.000 IE/kg) (Muskiet
et al, 1995). TABEL 2 geeft een overzicht
van de voornaamste voedingsbronnen van
vitamine D (Groff et al, 2005). Overigens zij
opgemerkt dat het gehalte aan vitamine
D-achtige stoffen in moedermelk bijzonder
laag is en sterk afhankelijk is van de vitami-
ne D-status van de moeder (Hoogland A,
2008).

Functies van vitamine D

Vitamine D en dan met name het actieve
calcitriol heeft verschillende functies in het
lichaam. De aanwezigheid van vitamine D-
receptoren in verschillende weefsels geeft
aan dat vitamine D meerdere functies heeft
dan vooralsnog werd aangenomen. Dat
geldt met name voor het actieve calcitriol.
Ten eerste is calcitriol belangrijk voor de
calcium- en fosfaathuishouding, zowel
intra- als extracellulair (Holick et al, 2007).
Deze twee mineralen spelen een rol bij de
botstofwisseling, spiercontractie, zenuwge-
leiding en het algehele functioneren van
cellen in het lichaam. Daarnaast kan vitami-
ne D de efficiéntie verhogen waarmee cal-
cium en fosfor vanuit de dunne darm wor-
den opgenomen. Bovendien beinvloedt
vitamine D de heropname van deze stoffen
in de nieren en kan calcium vanuit het bot



Tabel 3

Ziekten Aandoeningen

Bewegingsapparaat

Osteoporose, osteomalacie, rachitis, myopathie, sarcopenie
(verlies spiermassa, spierkracht)

Kanker

Borst-, prostaat-, dikke darm-, huid-, blaas-, slokdarm-, maag-,
ovarium-, nier-, cervix-, mond-, pancreas-, en baarmoederhals-
kanker, Hodgkin en non-Hodgkin lymfoma

Auto-immuunziekten

Type I-diabetes, multiple sclerose, chronische thyroiditis
(Hashimoto), reumatoide artritis, inflammatoire darmziekte
(ziekte van Crohn, colitis ulcerosa), systemische lupus
erythematosus (SLE)

Hart- en vaatziekten
beroerte

Hypertensie, atherosclerose, ischemische hartziekte, hartfalen,

Metabool syndroom Insulineresistentie

Type l/ll-diabetes
insulinewerking

Verstoorde regulering van de insulinesecretie en

Infectieziekten

Influenza, tuberculose, virale luchtweginfecties

Mentale aandoeningen

Schizofrenie, depressie, angst, autisme

mobiliseren. Ten slotte bevordert vitamine

D de botvorming en -mineralisatie; proces-

sen die essentieel zijn voor de ontwikkeling
en het behoud van een sterk skelet.

De laatste jaren zijn er talloze publicaties
verschenen over vitamine D die niet direct
samenhangen met de botcalcificatie of neu-
romusculaire functies. Zo zou calcitriol een
autocriene functie vervullen in de regulering
van genexpressie, celdifferentiatie en celpro-
liferatie (Whiting et al, 2005). Daarnaast zijn
immuunmodulerende en anti-inflammatoire
eigenschappen toegeschreven aan calcitriol,
evenals een rol bij de secretie van insuline
en bij de bloeddrukregulering. Bovendien
zou calcitriol van belang zijn voor de hersen-
stofwisseling. Recent is ontdekt dat vitamine
D bijdraagt aan het behoud van een goede
barrierefunctie van het darmslijmvlies en
een verhoogde doorlaatbaarheid van de
darmwand tegengaat (Kong et al, 2008).

Gezondheidsimplicaties en
ziektepreventie

Er verschijnen steeds vaker publicaties die
vermelden dat een optimale vitamine D-sta-
tus bijdraagt aan de preventie van (chroni-
sche) ziekten. TABEL 3 geeft een overzicht
van de meest voorkomende aandoeningen

die kunnen optreden als gevolg van een ina-
dequate vitamine D-status. Een lage vitami-
ne D-status en de prevalentie van deze aan-
doeningen impliceert niet direct een oorza-
kelijk verband, maar vormt aanleiding tot
verder onderzoek.

Ook op de algehele mortaliteit lijkt vita-
mine D van invloed. Uit een meta-analyse
bleek vitamine D-suppletie (300-2.000 IE)
geassocieerd te zijn met een 7% verminder-
de mortaliteit (Autier et al, 2007). Bovendien
kan worden opgemerkt dat de anti-prolife-
ratieve werking van vitamine D effectief
blijkt te zijn bij psoriasis en andere huidaan-
doeningen (Perez et al, 1996).

In het tweede deel van dit artikel zullen
enkele aandoeningen waarbij vitamine D
mogelijk een gunstige rol kan spelen verder
worden toegelicht.




Steeds meer toepassingen
voor vitamine D
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Bewegingsapparaat zoekers zijn van mening dat het aantal

Bij een lagere calcidiolspiegel dan 12,5 gevallen van rachitis weer toeneemt

nmol/l ontstaat rachitis bij kinderen en oste- (Chapuy et al, 1997; Weisberg et al, 2004).
omalacie bij volwassenen. Vitamine D-tekort ~ Minder duidelijk is of een vitamine D-tekort

is mede verantwoordelijk voor osteoporose, verantwoordelijk is voor het ontstaan van
sarcopenie en hypovitaminose D-myopathie botontkalking (osteoporose), verlies van

(spierzwakte). Een Amerikaanse studie ana- spiermassa en spierkracht (sarcopenie) en
lyseerde het voorkomen van rachitis onder andere klachten van het bewegingsappa-

kinderen in verschillende staten. De onder- raat. Gunstige effecten van vitamine D zou-



den afhankelijk zijn van calciumsuppletie of
voornamelijk optreden bij patiénten die een
ernstig vitamine D-tekort hebben (< 25
nmol/l 25-OH) (Wolpowitz, Gilchrest, 2006).
In vier gerandomiseerde studies bleek het
risico op botbreuken bij ouderen te worden
verlaagd als 17,5-20 mcg vitamine D per dag
werd gesuppleerd in combinatie met een
calciumsupplement. Hierbij bedroegen de
gemiddelde calcidiol-concentraties na sup-
pletie 74-112 nmol/l (Bischoff-Ferrari et al,
2005).

Er zijn geen overtuigende aanwijzingen uit
gerandomiseerde studies dat een vitamine
D-dosis tot 10 mcg/dag, al dan niet in combi-
natie met calcium, beschermt tegen bot-

Verbetering van de vitamine D-status (bijvoorbeeld dagelijks 20 mcg vitamine D
plus een calciumsupplement) bij ouderen leidt tot minder verlies van botmassa en
minder botfracturen. Tegelijkertijd neemt de kans op vallen af door een betere
balans en sterkere beenspieren.
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breuken. Daarentegen is aangetoond dat
verbetering van de vitamine D-status bij
ouderen leidt tot minder verlies van botmas-
sa en minder botfracturen. Tegelijkertijd
neemt de kans op vallen af door een betere
balans en sterkere beenspieren (Cherniak et
al, 2008; Bischoff-Ferrari et al, 2004).

Kanker

Er zijn sterke aanwijzingen dat leven op
hogere breedtegraden het risico verhoogt
om te overlijden aan verschillende vormen
van kanker en bijdraagt aan de ontwikke-
ling en progressie van tumoren. Bij een
pilotstudie die betrekking had op mannelij-
ke patiénten met een gemetastaseerde vorm
van prostaatkanker werd gekeken naar de
effecten van calcitriol op de prostaatspeci-
fiek antigeen (PSA) niveaus. Dagelijkse inna-
me van 2.000 IE (50 mcg) cholecalciferol
resulteerde in een afname of stabilisatie van
de PSA-spiegels (Woo et al, 2005).

In een dubbelblinde placebo-gecontroleerde
studie bij 1.179 postmenopauzale vrouwen
werd gekeken naar het effect van alleen cal-
cium of calcium en vitamine D-inname op de
incidentie van verschillende vormen van kan-
ker. In de interventiegroep (n = 403) die
dagelijks 1.100 IE vitamine D en 1.500 mg
calcium slikte, verminderde het risico op ver-
schillende kankers na vier jaar met 66%.

Een studie bij een cohort vrouwen, met 25
(OH)D-uitgangsspiegels van minder dan 12
ng/ml versus meer dan 23 ng/ml, die 400 IE
vitamine D per dag slikten liet zien dat bij
de groep met de laagste uitgangsspiegels
darmkanker na acht jaar vaker voorkwam
(Holick 2006). Uitkomsten van laboratorium-
onderzoek, dierstudies en epidemiologische
studies doen vermoeden dat een lage vita-
mine D-status bijdraagt aan de ontwikkeling
en progressie van verschillende vormen van
kanker (Garland et al, 2006).

Auto-immuunziekten

Weinig zonlicht of een lage vitamine D-sta-
tus vergroot waarschijnlijk de kans op auto-
immuunziekten. Een studie waarbij 10.366
Finse kinderen gemiddeld 2.000 IE vitamine
D per dag innamen en die gedurende 31
jaar werden gevolgd hadden een 78% lager



risico op type I-diabetes (Hyponnen et al,
2001). Leven boven de 35e breedtegraad
gedurende de eerst tien levensjaren ver-
hoogt het risico op multiple sclerose (MS)
met 100% (Ponsoby et al, 2002; Embry et al,
2000). Vrouwen die dagelijks meer dan 400
IE vitamine D per dag slikten, hadden een
42% lager risico op MS (Munger et al, 2004)
en een 40% lager risico op reumatoide artri-
tis (Merlino et al, 2004) en osteo-artritis
(McAllindon et al, 2004).

Rustende T- en B-lymfocyten hebben geen
vitamine D-receptor, maar na activering van
deze cellen wordt de vitamine D-receptor
tot expressie gebracht (Tsoukas et al, 1984).
Dendritische cellen die een belangrijke rol
spelen bij immuunregulering hebben een
vitamine D-receptor en reageren op calci-
triol. Deze actieve vorm van vitamine D
reguleert de expressie en productie van ont-
stekingsbevorderende cytokines. Door bein-
vloeding van de productie van cytokines en
de activiteit van regulatoire T-cellen kan
vitamine D ontstekingsprocessen verminde-
ren. Geactiveerde macrofagen produceren
overmatige hoeveelheden calcitriol dat op
paracriene wijze geactiveerde T- en B-cellen
kan beinvlioeden (Holick, 2007).

Sommige onderzoekers zijn van mening dat
type I-diabetes en MS veroorzaakt zouden
kunnen worden door een virale infectie die
op jonge leeftijd is opgelopen. Een verhoog-
de productie en afgifte van calcitriol door
macrofagen zou de virusinfectie kunnen
bestrijden en de immuunrespons gunstig
beinvloeden. Een goede vitamine D-status
zou het risico op het ontstaan van auto-
immuunziekten verminderen (Pittas et al,
2006).

Cardiovasculaire aandoeningen
Vitamine D lijkt een positieve rol te spelen in
de preventie van hart- en vaatziekten. Dit is
waarschijnlijk te verklaren door het feit dat
vitamine D invloed heeft op onder andere
de werking van het gladde spierweefsel in
de endotheelwand van de bloedvaten, op
ontstekingen aan de bloedvaatwand, verkal-
king van de bloedvaten en op de bloeddruk
via het renine-angiotensine systeem (RAS).
Studies suggereren dat leven in noordelijke

contreien het risico op hypertensie verhoogt
(Rostrand et al, 1997). Achttien patiénten
met een verhoogde bloeddruk werden inge-
deeld in een interventiegroep of een contro-
legroep. De mensen in de interventiegroep
werden blootgesteld aan UV-B, de proefper-
sonen in de controlegroep aan UV-A. Bij de
interventiegroep stegen de calcidiolspiegels
180% en verminderde de systolische en dia-
stolische bloeddruk 6 mm Hg. Bij de contro-
legroep werden geen veranderingen waar-
genomen (Krause et al, 1998).

Recenter onderzoek beschrijft dat mensen
met een hoge bloeddruk tweemaal zoveel
kans hebben op een hartaandoening. Een
groep van 1.739 mannen en vrouwen met
een gemiddelde leeftijd van 59 jaar deed
mee aan een vijf jaar durend onderzoek. Bij
aanvang van de studie had geen van deze
deelnemers last van een hartaandoening. Uit
het onderzoek blijkt dat mensen met een te
lage vitamine D-inname 62% meer kans heb-
ben op het ontwikkelen van hart- en vaat-
ziekten in vergelijking met mensen met een
normale vitamine D-inname. Een nog hoger
risico (113%) werd berekend bij mensen met
een sterk verhoogde bloeddruk en vitamine
D-tekort. Helaas kwam een te lage vitamine
D-status bij 28% van de deelnemers voor
(Wang et al, 2007).

Studies die een direct effect van vitamine D
beschrijven op hart- en vaatziekten zijn
beperkt. In een prospectieve cohortstudie
werd een groep van ruim 18.000 mannen in
de leeftijd van 40-75 jaar gedurende tien
jaar gevolgd. Deze mannen waren bij aan-
vang van de studie vrij van hart- en vaatziek-
ten. Aan het eind van de studie hadden 352
mannen een niet-fataal hartinfarct gehad en
102 een fataal. Op basis van bloedmonsters
die gedurende de studie waren afgenomen
bleek dat mannen die deficiént (< 15 ng/ml)
waren in vitamine D (25-hydroxyvitamine D)
een hoger risico hadden op het krijgen van
een hartinfarct. Dit verband bleef ook
bestaan na correctie voor allerlei relevante
risicofactoren voor hart- en vaatziekten,
zoals hoge bloeddruk, roken en een hoog
lipidengehalte. Deze studie geeft aan dat
een goede vitamine D-voorziening waar-
schijnlijk belangrijk is voor de preventie van



hart- en vaatziekten (Giovannucci et al,
2008).

Overige studies suggereren dat een vitamine
D-tekort bijdraagt aan het ontstaan van
hart- en vaatziekten (waaronder ischemische
hartaandoeningen, beroerte, hartfalen) door
de associatie met glucose-intolerantie, meta-
bool syndroom, dislipidemie, hypertensie en
toegenomen ontstekingsactiviteit (Michos et
al, 2008). Vitamine D-suppletie (50 mcg/dag)
had een significant ontstekingsremmend
effect en kan mogelijk verder ziekteverloop
remmen (Schleithoff et al, 2006)

Vitamine D-behoefte en -status

De behoefte aan vitamine D is afhankelijk
van de hoeveelheid UV-B-straling waaraan
mensen zich blootstellen. Nederland ligt op
de 52e breedtegraad. Vanwege deze ligging
bereiken de UV-B-stralen ons alleen tussen
elf uur 's morgens en drie uur ‘s middags in
de maanden mei tot medio september. Dat
betekent dat we voor een groot deel van
het jaar afhankelijk zijn van vitamine D uit
voeding of supplementen (Grootjans-Geerts
I, 2006). Zoals eerder vermeld wordt de vita-
mine D-status bepaald door het analyseren
van de spiegels 25-hydroxyvitamine D in het
bloed. De referentiewaarden die laboratoria
als normaalwaarden voor 25-hydroxyvitami-
ne D hanteren, zijn niet gestandaardiseerd.
Ook het niveau van het parathormoon kan

Voor kinderen is een voldoende (extra) inname van vitamine D van groot belang want
bij een calcidiolspiegel lager dan 12,5 nmol/l ontstaat rachitis. Volgens Amerikaanse
onderzoekers neemt het aantal gevallen van rachitis de laatste jaren weer toe.
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als indicator worden gebruikt. Een lage vita-
mine D-spiegel correleert met een hoog
niveau van het parathormoon.

Vitamine D-waarden in het bloed lager dan
20 nmol/l worden geclassificeerd als een ern-
stig vitamine D-tekort. Waarden boven 30
nmol/l heten normaal. Met het oog op de
parathormoonspiegels is in Frankrijk en de
VS de wenselijke 25 hydroxyvitamine D-spie-
gel inmiddels vastgesteld op 75 nmol/l of
hoger. Beneden een serumconcentratie van
75 nmol/l compenseert het lichaam de
tekortschietende werking van vitamine D op
de calciumhuishouding met het verhogen
van de parathormoonspiegels (Vieth R et al,
2007; Visser M et al, 2006). Daarnaast is de
calciumabsorptie in de darm beneden een
vitamine D-spiegel van 75 nmol/l geremd.
Wielders et al en Grootjans-Geerts hebben in
het ‘Nederlands Tijdschrift voor
Geneeskunde’ het tekort en belang van vita-
mine D zeer helder beschreven. Hele bevol-
kingsgroepen hebben moeite met het hand-
haven van een adequate vitamine D-status;
met name mensen met een donkere huids-
kleur en mensen die weinig buiten komen.
In de westerse samenleving wordt 80-90%
van de tijd binnenshuis doorgebracht. De
laagste spiegels worden aangetroffen bij
bejaarden, en dan in het bijzonder bij dege-
nen die in verzorgings- en verpleeghuizen
wonen en daardoor weinig direct zonlicht
ontvangen. In Europa heeft meer dan 28%
van de gezonde en 70-100% van de gehos-
pitaliseerde volwassenen een te lage vitami-
ne D-status (Holick MF, 2006). Om deze
reden adviseert het Voedingscentrum voor
grote groepen Nederlanders vitamine D-sup-
pletie, namelijk voor alle kinderen beneden
de leeftijd van 5 jaar, voor zwangeren, vrou-
wen die borstvoeding geven, evenals voor
vrouwen vanaf 50 jaar en mannen vanaf 60
jaar. De huidige voedingsnormen voor vita-
mine D variéren per levensfase en liggen
tussen de 5-15 mcg/dag (200-600 IE/dag)
(Hart W, 2000).

Sommige vitamine D-onderzoekers zijn van
mening dat sprake is van een optimale vita-
mine D-status bij een circulerende calcidiol
serumspiegel van 70-80 nmol/l. Om een der-
gelijke spiegel te bereiken is een orale dosis



In Nederland bereiken UV-B-stralen, noodzakelijk voor de vitamine D-synthese, ons alleen gedurende een paar uur per
dag tijdens de zomermaanden. Een groot deel van het jaar zijn we daarom afhankelijk van vitamine D uit voeding of
supplementen.
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vitamine D3 nodig van ten minste 20-25
mcg/dag (800-1.000 IE/dag) (Dawson-Hughes
B et al, 2006).

Ouderen die minder makkelijk vitamine D;
aanmaken zijn gebaat bij een dagdosering
van 50 mcg/dag (2.000 IE/dag). Als de calcidi-
olspiegel na drie maanden suppletie niet
hoger is dan 32 nmol/l, dan kan de dosis tij-
delijk worden verhoogd naar 100 mcg/dag
(4.000 IE/dag) (Cherniack EP et al, 2008).

Vitamine D-toxiciteit

Vitamine D-toxiciteit uit zich in de vorm van
onder andere hypercalciémie en hypercalciu-
rie. Naarmate de vitamine D-status verbe-
tert, neemt de calciumconcentratie in de
urine geleidelijk toe en vanaf een 25-
hydroxyvitamine D-concentratie van 225
nmol/l geldt dit eveneens voor de serum-cal-
ciumconcentratie. Klinische symptomen van
een overdosis zijn onder andere anorexie,
misselijkheid, braken, hypertensie en ver-
moeidheid. Op termijn kan overmatige calci-
umafzetting in andere organen, zoals hart,
nieren, longen en bloedvaten optreden
(Groff et al, 2005). Bij een overmatige bloot-
stelling aan UV-B stijgt het vitamine Ds-

gehalte in de huid zodanig dat de gevormde
vitamine D3 net zo snel wordt aangemaakt
als afgebroken (Zittermann et al, 2008).
Hypervitaminose D-verschijnselen zijn waar-
genomen bij bad- en strandmeesters, maar
herstel trad vrij snel op zodra deze mensen
uit de zon bleven.

Vitamine D-toxiciteit kan daarentegen wel
worden veroorzaakt door een te hoge vita-
mine D-suppletie. Vitamine D-toxiciteit
treedt op bij een dagelijkse inname boven
de 250 mcg (10.000 IE) gedurende een perio-
de van meer dan een jaar. De daarbij
gepaard gaande 25 hydroxyvitamine D-spie-
gel van 250 nmol/l moet niet worden over-
schreden (Vieth, 1999).

Een studie over de effectiviteit en veiligheid
van vitamine D vergeleek 22 studies van
vitamine D-suppletie met betrekking tot bij-
werkingen. De dagelijkse doses varieerden
van 400-4.000 IE vitamine D5 (19 studies) en
5.000-10.000 IE vitamine D, (twee studies).
Hoewel vaker hypercalciémie en hypercalciu-
rie in de vitamine D-groepen werden gerap-
porteerd bereikte de frequentie van deze
condities meestal geen significantie ten
opzichte van placebo (Cranney et al, 2007).
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De maximaal veilige dosis voor vitamine D;
is momenteel in de EU 50 mcg (2.000 IE) per
dag. Volgens een risicoanalyse uit 2007 kan
deze waarde zonder bezwaar worden ver-
vijfvoudigd tot 250 mcg (10.000 IE) per dag
(Hathcock et al, 2007).

Conclusies

Blootstelling aan zonlicht in de zomermaan-
den levert een belangrijke bijdrage voor het
behoud van gezonde botten. Nederland
krijgt op jaarbasis te weinig zonlicht om een
gezonde vitamine D-dosis te handhaven. Een
tekort aan vitamine D is een vaak voorko-
mend verschijnsel onder vele bevolkings-
groepen. Suppletie met vitamine D onder-
steunt kinderen in hun groei en kan op vol-
wassen leeftijd het ontstaan van osteomala-
cie en osteoporose tegengaan. Vanwege
nieuwe inzichten in de vele functies van
vitamine D zou een optimale calcidiol-
serumspiegel gebaseerd moeten worden op
de relatie met andere aandoeningen dan die
van het bewegingsapparaat. Er zijn sterke
aanwijzingen dat extra vitamine D zou hel-
pen bij het voorkomen van met name
bepaalde vormen van kanker. Tegelijkertijd
is er behoefte aan overtuigende resultaten
uit epidemiologische studies. De nadelen
van het wachten op deze resultaten wegen
niet op tegen de voordelen van een hogere
vitamine D status. Voor het bereiken van
een optimale vitamine D-status van meer
dan 80 nmol/l 25 hydroxyvitamine D is het
belangrijk om in de zomermaanden de huid
regelmatig en met mate bloot te stellen aan

direct zonlicht. In de herfst en winter kan
een vitamine D-supplement worden gebruikt
waarbij doseringen de huidige aanvaardbare
bovengrens van 50 mcg per dag soms

mogen overschrijden.

Belangrijk is dat de gezondheidsautoriteiten
alle publicaties over vitamine D nauwgezet
volgen en de aanbevelingen en normaal-
waarden voor wat een gezonde vitamine
D-status is herzien.
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Vitamine E-suppletie: minder cardiovasculaire sterfte
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Q10-suppletie kan spermakwaliteit infertiele mannen verbeteren

Bij een gerandomiseerd placebogecontro-
leerd onderzoek bij infertiele mannen bleek
suppletie met co-enzym Q10 de kwaliteit van
het sperma significant te verbeteren. De Q10-
en de placebogroep omvatten elk 106 man-
nen met oligoasthenoteratospermie, een con-
ditie waarbij de spermacellen-concentratie,
de beweeglijkheid van de cellen en het per-
centage morfologisch normale cellen onvol-
doende zijn. Vastgesteld werd dat een 26
weken durende behandeling met dagelijks
300 mg co-enzym Q10 zowel in een grotere
concentratie als een grotere beweeglijkheid
van de zaadcellen resulteerde. Tevens werd

een significante verbetering geconstateerd in
de zogenoemde acrosoomreactie, een proces
dat de spermacel helpt de eicel binnen te
dringen en daadwerkelijk te bevruchten.

Of langer voortgezette en/of hoger gedoseer-
de suppletie tot verdere verbeteringen kan
leiden zal uit nader onderzoek moeten blij-
ken.

Safarinejad MR: ‘fficacy of coenzyme Q10 on semen parameters,
sperm function and reproductive hormones in infertile men’;
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