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QuOest-ce que la vitamine D ?
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Origine et mZtabolisme de la vitamine D
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UVB = ultraviolet B; 25(OH)D=25-hydroxyvitamin D; PTH = parathyroid horyberie?3-a@b{@rxyvitamin D; Adapted de HGlstdopdFas Int. 1998;8(suppl 2):S24DS29.



La production de la vitamine D est modifiZe par plusieurs
facteurs
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AXiome

¥ Ce nOest ni par I0exposition solaire , ni par
|Oalimentation que IOon pourra compenser
la carence en vitamine DE
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Vitamine D alimentaire:
une insuffisance largement répandue

Causes

Tres peu d " aliments contiennent de la vitamine D en quantitZ
significative

Huile de foie de morue 1,5 cuillere "~ cafZ 10,5 cuilleres "~ cafZ

Harengs au vinaigre 2 portions de 60 g 14 portions de 60 g

Tuf dur 22 lufs moyens 154 fufs moyens

Beurre 5 plaquettes de 250 g 35 plaquettes de 250 g

6. AFSSA. Les apports nutritionnels conseillZs pourVib&3ulMoFrexyaidMaVadebn. Paris : Editions TEC & DOC ; 2001.
8. INRA. RZpertoire gZnZral des aliments. Table de composition. 2 Zdition. Paris : Editions TEC & DOC ; 1995.
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~QuQest ce que IOEHPAD *?

¥ 25% des personnes %ogZes de plus de 85 ans
vivent dans un EHPAD en France (moyenne dO%.ge
d'environ 86 ans).

¥ La plupart d'entre eux sont deendanteS pour les
activitZs de la vie quotidienne, et prZsentent des
comorbiditZs multiples et complexes, et donc des
traitements multiples.

¥ Pour les mZdecins qui travaillent en EHPAD, le
principal dZfi consiste prZserver la capaC|tZ
fonctionnelle et la qualitZ de vie de ces rZsidents

* EHPAD : établissement d’hébergement pour personnes agées dépendantes

Vit D- M.Ferry,JM.Vetel



En Pratique

¥ En EHPAD la suppIZmentatlon en vitamine D est
rarement considZrZe comme une prioritZ de santZ
malgrZ des taux tres ZlevZs de chutes et de fractures
chez les rZsidents,

¥ L'ostZoporose est en grande partie
sous-diagnostiquZe et demeure souvent non traitZe.

¥ Le risque de fractures de la hanche a ZtZ estimZ " 3,7 "
5,0 pour 100 rZsidents par an. Et le ! des fractures
apres 75 ans. Ce risque est d'environ 2,5~ 10 fois
supZrieur ~ celui mesurZ dans la populatlon gZnZrale

Rolland Y et al INHA 2009.
Ooms et al OSTEOPOROSIS INT 1994
Brennan J. et al OSTEOPOROSIS INT 2003
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Et pourtantE

¥ de nombreuses Ztudes d'intervention et plusieurs mZta-
analyses ont montrZ que la supplZmentation en vitamine
D peut rZduire le risque de chutes et de fractures chez
les personnes %ogZes, y compris les rZsidents dOEHPAD.

¥ Des Ztudes d'observation suggerent que la vitamine D
peut reprZsenter un facteur clZ pour la promotion de la
santZ en gZnZral, au-del” meme de son r™le spZcifique
sur les os et les tissus musculaires (amZlioration de la
contractilitZ, diminution de 20% du risque de chutes).

Bischoff -Ferrari HA et al JAMA 2005
Bischoff -Ferrari HA et al N.Engl.J.Med 2012
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Seules ostZoporose et fracture
provoquent le dZclic de prescription

¥ La prescription de vitamine D est fortement associZe au
diagnostic dOostZoporose.

¥ La prZvalence de IavsuppIZmentation augmente lorsque
ce diagnostic dOostZoporose est signalZ.

¥ 97% des femmes avec fracture ostZoporotique ont une
carence en vit D

¥ 69% des rZsidents avec un diagnostic dOostZoporose ou
qui ont rZcemment subi une fracture resoivent une
supplZmentation de vitamine D (combien de temps?).

¥ Mais l'ostZoporose reste encore largement sous
diagnostiquZe , ce qui contribue ~ 'utilisation limitZe de
la supplZmentation en vitamine D.

Colon-Emeric C et al Osteoporosis Int. 20007
SBJ'Pta G.-Arronow S. J Am.Med.Dir.Assoc. 2003
Vit D- (a”};{\ ‘&Ae\t/gﬁej Am Med Dir Assoc 2007



25(OH)vitD - Quels seuils de
dosages”?
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Les dosages

¥ Les technigues et les normes ne sont pas
standardisZes*, on ne peut que comparer des
dosages issus du meme laboratoire et consulter
ses normes spZcifiques;

¥ un consensus veut que des niveaux sanguins :

¥ < 50 nmol/l sont une insuffisance en vitamine D.
( hyperparathyroidisme Il avec perte osseuse)

¥ <25 nmol /L une carence sZvere en vitamine D.

(rachistisme, ostZomalacie)
Lips P- Endocr. Rev 2001

*Il est prZvu une acchditati\q{bdlg_ggr%mt@boratoires " partir de 2014



Pourquol cette carence?

¥ RZduction, lize au vieillissement cutanZ, de la production
de cholZcalcifZrol dans la peau (80% de la vit D)

¥ Exposition limitZe au soleil

¥ Moins bonne capacitZ cutanZe "~ C fabriquer E cette
vitamine D

¥ Plus le risque de photosensibilisation par des
mZdicamentskE

¥ Et l'apport nutritionnel inadZquat (20%vit D)

ReprZsentent les principales raisons de ce phZnomene.

Elliot ME et al Pharmacotherapy 2003
Vit D- M.Ferry,JM.Vetel



Dosage de la C prodrug E 250H

¥ Un niveau optimal sanguin de 75~ 100 nmol / L (ou 30~
40 ng / ml) de 25 (OH)-vitamine D est souhaitable

¥ Des concentrations sanguines de 25 (OH)-vitamine D
au dessus de 75 nmol /L (ou 30 ng / ml) sont

nZcessaires pour prZvenir les fractures osseuses.

¥ Les Ztudes dans les groupes de jeunes comme de plus
vieux montrent anZraIement gue les concentrations
sanguines de 75~ 100 nmol /L (ou de 30 " 40 ng / ml)
de 25 (OH)-vitamine D peuvent tre obtenues avec

700 Ul "~ 1000 Ul /J de vitamine D,

¥ Bien que certaines personnes puissent nZcessiter des
doses plus ZlevZes dans certains cas particuliersi

Bischoff-Ferrari HA. Et al Jama 2005
Vit D- NRR¥YSQIMHIdgRIes B. et al Osteoporosis Int. 2005



Le Constat

¥ L'insuffisance en vitamine D peut atteindre la
prZvalence de 98 ~ 100% dans les Ztudes chez
les personnes %ogZes institutionnalisZes

¥ Des doanes comparables ont ZtZ signalZes
dans diffZrents pays " travers le monde sur les
populations institutionnalisZes.

¥ Cela en dZpit des efforts d'Zducation et des
recommandations d'experts proposant la
suppIZmentatlon en vitamine D lors de

IOadmission dans les maisons de retraite.
Pilz S et al J Clin Endocrinol Metab 2012
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Quelle dose par volie orale?

¥ La dose idZale de vitamine D optimale pour les
personnes %.gZes reste incertaine entre 800 et 2000 UI/J

¥ On peut proposer des prescriptions en continu
mensuelles ou trimestrielles (et sans dose de charge)
pour toutes les personnes %.gZes institutionnalisZes ou
non , compte tenu de la tres forte prZvalence de carence
en vitamine D.

¥ Compte tenu de leur forte carence, l'augmentation des
doses de la suppIZmentatlon est recommandZe dans
cette population par rapport = ce qui est habituellement
proposZ chez les jeunes adultes

¥ IntZret Zgalement en tant que co-adjuvant de tous les
traitements de I'ostZoporose+++.
Pas dOanti-ostZoporotiques sans normalisation associZe

de la vitamine D E

Vit D- M. Fer'?ycmf{‘/eF%”a“ HA. et al N Engl J Med 2012



Vit D . Correspondances

¥ 1 ng/mL de 25(OH)-vitamine D (pas de |a
vitamine D) = 2,5 nmol/L

¥1 mg =40 000 Ul

O N V.Ducros Lab. Biochimie CHU Grenoble

La dose de vitamine D recommandZe augmentZe en Norvege

Le comitZ scientifigue norvZgien de sZcuritZ alimentaire des
aliments (VKM) prZcise que l'apport recommandZ en vitamine
D est de 20 microgrammes/jour pour les personnes %.gZes de

plus de 75 ans. ANC en France 10 ™ 15 "g/j soit 400 ~ 600 Ul

Vit D- M.Ferry,JM.Vetel




é’i La vitamine D et la sZcuritZ

¥ La sZcuritZ de la prescription au long cours est
un point essentiel dans la population %.gZe.

¥ La peur de la toxicitZ potentielle due ~ I'exces
de vitamine D constitue actuellement un
obstacle pour I'optimisation d'une politique
nutritionnelle.

¥ On sait que la Vitamine D prZsente des
avantages potentiels pour |a santZ, mais peut
gZnZrer aussi des effets nZfastes si elle est

administrZe ~ des doses trop ZlevZes.

Sanders KM et al JAMA 2010

Vit D- M.Ferry,JM.Vetel



800 " 1.000 Ul de vitamine D orale/J

La plupart des directives actuelles conseillent
pour les personnes %ogZes institutionnalisZes une
suppIZmentatlon d'au moins 800 ~ 1.000 Ul de
vitamine D par jour

Il s'agit d'une dose qui est bien en dessous du
seuil gZnZralement considZrZ comme toxique

chez les personnes %o0gZes de 4.000 Ul / jour
(Upper Safety Level soit 10 000 Ul/j / 2,5)

¥ BasZ sur des recherches plus rZcentes, la dose
thZorique de 10.000 Ul en un jour de vitamine
D3 est la plus forte dose quOune personne peut

prendre en toute sZcuritZE..

Gallagher JC. et al Ann Intern Med 2012
Vit D- M.Ferry,JM.Vete



SupplZment : en pratique

¥ La recharge rapide des concentrations de vitamine D doit
olre ZvitZe.

¥ La clearence rZnale " la crZatinine doit avoir ZtZ vZrifiZe.
¥ Jamais une seule dose annuelle de charge

¥ Ne pas supplZmenter non plus avec des doses en bolus.

¥ Il faut Zviter les doses espacZes de plus de 2 B 3 mois
car le taux sanguin de 250H-D dans ce cas revient tres
vite ~ la valeur initiale

¥ Compte tenu de la demi-vie de vitamine D de 3~ 4
semaines, des administrations gquotidiennes de 1.000 U,
mensuelles de 30.000 Ul, voire bi-mensuelles de 80. 000
Ul sont sans danger.

Vit D- M.Ferry,JM.Vetel
Avenell A et al Cochrane data base 2009



Quelle efficacitZ?

¥ Un plus faible taux de mortalitZ est associZ ~ des
concentrations sanguines de 25 (OH)-vitamine D
de 75~ 87,5 NMOIl / L. ziterman A etal Am J Clin Nutr 2012

¥ La vitamine D rZduit le remodelage osseux, diminue
IOincidence des chutes, le risque de fractures
osseuses ,(rZduit le risque de fracture de hanche
de 13% "~ 26%) et amZliore I'’Zquilibre et la force

musculaire. sischoff-Ferrari HA et al JAMA 2005

¥ La carence en vitamine D peut jouer un r'™|e dans
de nombreux autres domaines : cardiovasculaire,
cognitif, iImmunologique, rZduction des infections,

VoIire des cancCers. Reid IR et al Heart 2012, Annweiller C et al Neurology
2010, Souberbielle JC et al Autoimmun Rev 2010

Vit D- M.Ferry,JM.Vetel



Vitamine D et calcium

¥ Le calcjum sous forme de comprimZs est frZquemment
associZ ~ la vitamine D dans le traitement de
'ostZoporose, et peut stre responsable d'effets
IndZsirables, si la consommation de calcium dans
'alimentation est dZj suffisante (800 ~ 1000 mg / jour).
La combinaison de calcium et de vitamine D peut alors
augmenter l'incidence des lithiases rZnales

¥ Les supplZments de calcium ont des effets secondaires
frZquents tels que constipation, anorexie, irritation
gastro-intestinale chez les personnes %ogZes COest
souvent associZ ~ un effet nZgatif sur IOobservance du
traitement de I'ostZoporose

¥ Contrairement aux supplZments de calcium, les simples
sources alimentaires de calcium, quOil faut encourager++
+, ne sont pas associZes ~ un risque accru et elles sont
recommandZes avec la supplZmentation en vitamine D.

Nutrition de la personne agZe . M.Ferry et al Elsevier-Masson 2012
Vit D- M.Ferry,JM.Vetel



% de fractures/an apres 75 ans en

fonction de I0apport calcique
. P<0.001 —/

B % de Fractures

AN N NG N N N N AN

619 819 879 Apports Ca mg/jour

Suivi Ztude cohorte EURONUT SENECA M.Ferry J.Nutr 2000.
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EN PRATIQUE:Y-a-t-il un intZret
aux dosages sanguins de vit D?

¥ Il serait apparemment logique de dZterminer |Oexistence
dOune carencerZelle en mesurant les concentrations
sZrigues de 25 (OH)-vitamine D, puis dOutiliser la

supplZmentation spZcifiqgue en fonction des besoins du
patient.

¥ Cependant cette approche rigoureuse et prZcise, nOest_pas

facile ~_mettre en luvre car Il existe encore une variabilitZ

des mZthodes de dosage malgrZ un dZbut de
standardisation.

¥ En outre 10OhZtZrogZnZitZ des rZsultats peut s'expliquer en
grande partie par des facteurs exogenes (tels que |
I'exposition au soleil ou une prZcZdente supplZmentation).

Vit D- M.Ferry,JM.Vetel



En pratigue(suite)

¥ Des dosages en routine de 25 (OH)-vitamine D avant
supplZmentation ne paraissent pas nZcessaires dans les
populations institutionnalisZes .

Les recommandations indiquent Zgalement quOil nOy pas
besoin de surveillance 25 (OH)-vitamine D pour des
raisons de sZcuritZ ou d'efficacitZ si la supplZmentation
est effectuZe aux doses et au rythme recommandZs.

¥ La surveillance des concentrations sZrlques de 25 (OH) -
vitamine D peut tre effectuZe, si nZcessaire, mais au
moins apres 4 mois de suppIZmentanon en vitamine D.

Vit D- M.Ferry,JM.Vetel



g Reco: proposition 1
Qui devrait etre traitZ dans les institutions?

¥ Tous les rZsidents devraient «tre supplZmentZs

(Par sZcuritZ on peut exclure les rZsidents " risque dO
hypercalcZmie tels que les rZsidents atteints de
sarcoedose, ou de myZlome).

¥ Les rZsidents alitZs, meme siils_ne sont pas
exposZs = des chutes, peuvent Zgalement
bZnZficier de la vitamine D

¥ Ces propositions sont issues du C position paper E GEGN. Y.Rolland et al INHA 2013

Vit D- M.Ferry,JM.Vetel



g Proposition 2

¥ Quand faut-il traiter les rZsidents?

¥la suppIZmentatlon doit «tre effectuZe durant
tout le sZjour et des IOadmission.

¥ La pZriode suivant immZdiatement IOadmission
a en effet un taux particulisrement ZlevZ dO
ZvZnements pathologlques

¥ La prZvalence de la supplZmentation en
vitamine D peut tre proposZe comme un
indicateur de qualitZ de la politique de
prZvention dans I0Ztablissement.

¥ Ces propositions sont issues du C position paper E GEGN. Y.Rolland et al JNHA 2013

Vit D- M.Ferry,JM.Vetel



g Proposition 3

¥ On recommande:

¥ La mise en luvre de la supplZmentation en
vitamine D ,sans Zvaluation prZalable de la
concentration de la vitamine D (sauf cas
particulier) compte tenu de la prZvalence ZlevZe
de carence chez les rZsidents.

¥ En outre, la mesure de la concentration en 25
(OH)-vitamine D est chere* par rapport au cozt
de la suppIZmentatlon (environ deux " trois fois
plus ZlevZ que le cozt d'un traitement annuel en
vitamine D). \

Ces propositions sont issues du C position paper E GEGN.Y.Rolland y et al INHA 2013
¥ *Exemple de cozt dOun dosage: B65 (soit 17,55 euros ce jour)

Vit D- M.Ferry,JM.Vetel
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Propositon 4

¥ Quel type de vitamine D devrait etre utilisZ?

¥ Comme les besoins en vitamine D ne peuvent pas etre
atteints par l'alimentation , la vitamine D3 semble plus
appropriZe pour la suppIZmentatlon iIntermittente que la
vitamine D2 (au quotidien).

¥ L'exposition au soleil a des effets bZaniques sur I'ensemble
des rZsidents, mais les personnes %0gZes ont tendance ”
Zviter le soleil, certains mZdicaments sont
photosensibilisants et les personnes %ogZes produisent 4
fois moins de vitamine D dans leur peau que les jeunesE.

¥  Ces propositions sont issues du C position paper E GEGN. Y.Rolland et al INHA 2013

Vit D- M.Ferry,JM.Vetel



g Proposition 5
Quelle est la dose de vitamine D qui doit stre prescrite? *

Des donnZes probantes indiquent que la supplZmentation orale quotidienne
1000 Ul de vitamine D est associZe ~ une rZduction des chutes et des fractures

chez les rZsidents.

Au niveau individuel, il est reconnu que la dose de 1000 Ul / jour prendra un
temps tres long ~ corriger les concentrations sZriques chez un rZsident tres
dZficient et donc pour prZvenir les ZvZnements associZs ~ une carence en

vitamine D.

Cependant, notre approche ~ 1000 Ul/] serait bZnZfique pour toute la population
%ogZe institutionnalisZe sans risque dOeffets secondaires.

Cette dose est bien en dessous du seuil maximal de10.000 U] / jour |nd|quZ par
le conseil de l'alimentation et la nutrition comme Ztant associZ " un risque accru

d'effets indZsirables.

Ces propositions sont issues du C position paper E GEGN. Y.Rolland y et al INHA 2013

* Le RCP ne précise rien de fagon claire.

Vit D- M.Ferry,JM.Vetel



Q Proposition 6

¥ Quel est le protocole d'administration proposZ?

¥ Une pratique facile ~ mettre en luvre en institution est nZcessaire

¥ La supplZmentation peut tre administrZe sans surveillance et
adaptations particulieres.

¥ En l'absence de donnZes dZfinitives sur ce sujet prZcis, le
rythme de supplZmentation intermittente peut stre prZfZrZ.

Ce protocole a le double avantage de traiter le rZsident, et de
rZduire ~ la fois la poly-pharmacie et la charge de travail du
personnel .

¥ En gardant toujours la quantitZ de vitamine D ~ un Zquivalent de
800 " 1.000 UI par jour.

¥ On peut administrer: soit 40 000 Ul/mois, soit 80 000 Ul/2mols, mais
on peut passer ~ des inter doses bien plus fquuentes car on est tres
loin des doses maximales, comme 80 000 Ul par mois.
Vit D- M.Ferry,JM.Vetel



ﬁ Proposition 7
¥ Faut-il une supplZmentation calcigue?

¥ Le calcium mZdicament ne doit pas etre
systZmatiquement prescrit.

¥ Un apport suffisant en calcium devrait stre prZsent
dans l'alimentation des rZsidents

¥ Si on fait une supplZmentation pharmacologique,

500 mg sont largement suffisants si on vise une
bonne tolZrance/observance (se mZfier des aliments
enrichis en vit D masquZe)

Vit D- M.Ferry,JM.Vetel



g Proposition 8

¥ Comment la vitarpine D devrait stre surveillZe dans la
population des rZsidents ?

¥ Dans une population %0gZe polyhandicapZe avec de
multiples comorbiditZs, les corrections rapides et exactes
des concentrations de 25 (OH)-vitamine D ne sont pas
considZrZes comme une urgence, des doses de 1000UI/J
sur le long terme seront suffisantes et efficaces.

¥ De ce fait les dosages ni ~ JO ni rZpZtZs ne sont licites, en
revanche un dosage apres 4 mois de supplZmentation
peut apporter une Zvaluation et amener = modifier le
protocole.

Vit D- M.Ferry,JM.Vetel



¥ La vitamine D est un traitement peu cozteux
efficace et pas dangereux chez les personnes
%.gZes alors quOelle est ~ |I0origine dOavantages
majeurs qui ont ZtZ rapportZs dans les Ztudes et
les constatations cliniques.

¥ De plus, ce traitement est associZ avec un faible
risque d'effets indZsirables,

¥ Mais elle nOest prescrite ce jour en gZriatrie que
chez 5~ 10% des personnes+++ E Pourguol ?

Vit D- M.Ferry,JM.Vetel



