Konsensuspapiere

Monatsschr Kinderheilkd
https://doi.org/10.1007/s00112-018-0502-6

© Deutsche Gesellschaft fiir Kinder und
Jugendmedizin 2018

Redaktion
A. Borkhardt, Dusseldorf
S. Wirth, Wuppertal

@ CrossMark

Einleitung

Die Erndhrungskommission der Deut-
schen Gesellschaft fiir Kinder und Ju-
gendmedizin (DGK]J) hat in Zusam-
menarbeit mit der Arbeitsgemeinschaft
Pidiatrische Endokrinologie 2011 zur
Vitamin-D-Versorgung im Kindesalter
Stellung genommen [1, 2]. Es wurden
Stoffwechsel, Wirkungen und Zufuhr-
empfehlungen berichtet und u.a. dar-
gelegt, dass die Vitamin-D-Prophylaxe
fir die Dauer der ersten 12 bis 18 Le-
bensmonate (bis zum zweiten vom Kind
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Vitamin-D-Supplementierung
jenseits des zweiten
Lebensjahres

Gemeinsame Stellungnahme der
Ernahrungskommission der Deutschen
Gesellschaft fiir Kinder und Jugendmedizin
(DGKJ e.V.) und der Deutschen Gesellschaft
fur Kinderendokrinologie und Diabetologie

(DGKED e.V.)

erlebten Frithsommer) eine altersent-
sprechende Mineralisation des Skelett-
systems fordert und der Entstehung einer
Rachitis vorbeugt [3, 4]. Auch wurde
dargestellt [2], dass bei Kindern jenseits
des 2. Lebensjahres hiufig subnormale
Vitamin-D-Serum-Konzentrationen ge-
messen werden (aktuelle Definitionen:
B Tab. 1; [5-8]). In dieser Stellungnahme
wurde eine Vitamin-D-Gesamtzufuhr
von 600IE Vitamin D/Tag fiir wiin-
schenswert gehalten (aus sonnenlicht-
abhingiger Eigensynthese und enteraler
Zufuhr; [2]). Die Deutsche Gesellschaft
fir Erndhrung empfiehlt eine Vitamin-
D-Gesamtaufnahme von 8001E/Tag ab
dem 2. Lebensjahr [9].

Da viele Kinder in Deutschland diese
erwiinschte Zufuhr nicht erreichen, wird
diskutiert, ob und wann eine Vitamin-
D-Supplementierung jenseits der ers-
ten 12 bis 18 Lebensmonate erfolgen
soll. Positive Effekte von Vitamin D
nicht nur auf das Skelettsystem, son-
dern auch zur Privention von entziind-
lichen Erkrankungen, Autoimmuner-
krankungen wie Diabetes mellitus Typ 1
(T1IDM), Aufmerksamkeitsdefizit- und
Hyperaktivititssyndrom oder Asthma
bronchiale sowie eine positive Wirkung
von Vitamin D auf multiple Sklerose,
Krebserkrankungen und klassische Zi-
vilisationskrankheiten (wie z.B. Adipo-
sitas, Diabetes mellitus Typ 2 [T2DM],
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Tab. 1

Empfohlene Grenzwerte fiir
Vitamin-D-Serum-Konzentrationen
(25-OH-Vitamin-D). (Aus Munns et al. [3])

>100ng/ml (>250nmol/l)  Intoxikation
20-100ng/ml Zielbereich

(50-250 nmol/I)

12-20ng/ml Subnormal

(30-50 nmol/l)

<12ng/ml (<30 nmol/l) Mangel

Bluthochdruck oder Herzinsuffizienz)
wurden postuliert [3, 10-14]. Allerdings
wird eine Vitamin-D-Supplementierung
bei Kindern jenseits des 2. Lebens-
jahres auch bei niedrigen Vitamin-D-
Serum-Spiegeln zunehmend kontrovers
diskutiert [5, 10, 12-14]. Zwar sind Ne-
benwirkungen unter einer angemessen
dosierten Vitamin-D-Supplementierung
(z.B. 600-800 IE/Tag) nicht zu erwarten,
da Vitamin D eine grofle therapeutische
Breite besitzt [2, 3]. Jedoch sollte fiir
eine verbreitet eingesetzte Vitamin-D-
Supplementierung im Kindes- und Ju-
gendalter ein nachgewiesener Nutzen,
bevorzugt in randomisierten kontrol-
lierten Interventionsstudien, belegt sein.
Zudem miissen die vorliegenden Stu-
dien zum Zusammenhang zwischen
Vitamin D und gesundheitlichen End-
punkten unter Kenntnis der Physiologie
des Vitamin-D-Stoffwechsels, der Vita-
min-D-Versorgung in Deutschland, der
Fehlermoglichkeiten bei der Vitamin-
D-Bestimmung und des Hintergrunds
der vorliegenden Vitamin-D-Zielwerte
interpretiert werden.

Angesichts der anhaltenden Diskussi-
on, wann und welche Kinder und Jugend-
liche nach dem 2. Lebensjahr eine Vit-
amin-D-Supplementierung erhalten sol-
len, wurden die Empfehlungen zur Vita-
min-D-Supplementierung fiir dieses Al-
ter auf der Grundlage einer Literatur-
tibersicht randomisierter kontrollierter
Studien aktualisiert.

Physiologie des Vitamin-D-
Stoffwechsels

Bis zu 90 % des taglichen Vitamin-D-Be-
darfs des Korpers werden iiber die Son-
neneinstrahlung (UV-B-Strahlung) ge-
deckt. Dabei ist das Ausmafd der Vita-
min-D-Synthese abhingig von der Ta-
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ges- und Jahreszeit der Sonneneinstrah-
lung. Aufgrund der Lage Deutschlands
(48-54 Grad nordliche Breite) ist eine
fur die Vitamin-D-Synthese ausreichen-
de UV-B-Strahlung ausschliefllich in den
Monaten von April bis September zwi-
schen 10 und 15 Uhr gegeben, sofern
Kopfund Unterarme ohne Sonnenschutz
jenach Hauttyp (Hautpigmentierung) fiir
taglich durchschnittlich ca. 10-15min
der Sonne ausgesetzt werden [2].

Etwa 10 % des benétigten Vitamin D
kénnen mit der Nahrung aufgenommen
werden, wobei insbesondere Seefische
wie Aal, Hering, Makrele und Lachs einen
relativ hohen Vitamin-D-Gehalt aufwei-
sen. Uber Hydroxylierungsschritte in
der Leber und anschliefSend in den Nie-
ren wird aus Vitamin zunichst 25-OH-
Vitamin-D und nachfolgende Calcitri-
ol (1,25[OH],-Vitamin-D) gebildet, das
den Kalzium- und Phosphatstoffwechsel
reguliert sowie die Mineralisation des
Knochens steigert.

Bei einem Vitamin-D-Mangel kommt
es Uiber die verminderte Kalziumaufnah-
me aus dem Darm sekundir zu einem
Kalziummangel. Niedrige Kalziumspie-
gel filhren dann reaktiv zu einer ver-
mehrten Parathormonsekretion. Parat-
hormon wiederum steigert die Serum-
Kalzium-Spiegel durch eine vermehrte
Kalziumfreisetzung aus dem Knochen
sowie durch eine verminderte Kalzium-
ausscheidung tiber den Urin. Eine Rachi-
tis manifestiert sich insbesondere dann,
wenn auch die tigliche Kalziumaufnah-
me niedrig ist [3].

Vitamin D reguliert aber nicht nur den
Kalzium-/Phosphatstoffwechsel und da-
mit die Skelettmineralisation, sondern
zeigt in Tierversuchen auch multiple
modulatorische Eigenschaften, insbe-
sondere auf das Immunsystem [15].
Vitamin D reguliert im Mausmodel
mehr als 300 Gene, und die Expres-
sion des Vitamin-D-Rezeptors konnte
bisher in ca. 40 Geweben nachgewie-
sen werden [16]. Im Tiermodell konnte
u.a. gezeigt werden, dass es nach Bin-
dung eines infektiosen Agens an die
»toll-like receptors® der Makrophagen
tiber die gesteigerte Zytochrom(CYP)-
27B1-Enzymstimulation zur vermehr-
ten Bildung von Calcitriol kommt. Nach
Bindung an den Vitamin-D-Rezeptor

wird dann die Bildung von Cathelicidin
und B-Defensin 2 stimuliert. Uber deren
antivirale bzw. antibakterielle Aktivitit
kommt es zur Zerstérung des Agens
[17, 18]. Daher wird postuliert, dass ein
Vitamin-D-Mangel das Auftreten von
Autoimmunkrankheiten sowie eine er-
hohte Infektionsanfilligkeit auch beim
Menschen begiinstigen kénnte [15].

Laborchemische Vitamin-D-
Bestimmung

Vitamin D ist biochemisch ein Stero-
idhormon und &hnlich schwierig und
teuer zu bestimmen wie Testosteron
und Estradiol. Bestimmungen des Vi-
tamin-D-Status erfolgen in der Regel
durch Messung der 25-OH-Vitamin-
D-Serum-Konzentration. Goldstandard
sind die Methoden der ,high perfor-
mance liquid chromatography“ (HPLC)
oder der ,liquid chromatography-mass
spectrometry“ (LC/MS) und nicht der
meist in Grofllaboren durchgefiihrte
»enzyme-linked immunosorbent assay“
(ELISA, [19]). Der Vorteil von chroma-
tographischen bzw. spektrometrischen
Methoden liegt in der hohen Spezifitit
der Erkennung von Vitamin D, wo-
hingegen diese bei Immunoassays sehr
abhingig von den verwendeten Antikor-
pern und Standards ist. Bis heute gibt es
keinen international anerkannten Stan-
dard fir die Vitamin-D-Bestimmung.
Vitamin D ist labil gegeniiber Licht,
sodass Serumrohrchen lichtgeschiitzt
aufbewahrt und verschickt werden miis-
sen, um nicht falsch-niedrige Werte zu
messen.

Vitamin-D-Versorgung in
Deutschland

In der Dortmund Nutritional and An-
thropometrical Longitudinally Designed
(DONALD) Study lag bei 80 % der teil-
nehmenden Kinder im Alter von einem
bis 12 Jahren aufder Grundlage von Drei-
tagesernahrungsprotokollen die alimen-
tire Vitamin-D-Zufuhr unter den Emp-
fehlungen der Deutschen Gesellschaft fiir
Ernghrung [9].

Die fiir deutsche Kinder reprisen-
tative Studie zur Gesundheit von Kin-
dern und Jugendlichen in Deutschland
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Zusammenfassung

Hintergrund. Niedrige Vitamin-D-Serum-
Konzentrationen werden nicht nur mit der
Rachitis, sondern vor allem aufgrund von
Assoziationsstudien auch mit weiteren
Erkrankungen in Zusammenhang gebracht.
Da die Vitamin-D-Serum-Konzentrationen bei
vielen deutschen Kindern und Jugendlichen
jenseits des Sduglingsalters unter dem
Zielwert liegen, wird bei Kindern auch eine
Vitamin-D-Supplementierung diskutiert.
Methodik. Basierend auf einer Literaturre-
cherche randomisierter kontrollierter Studien
(RCT) werden die Daten zu Wirkungen einer
Vitamin-D-Supplementierung jenseits des
zweiten Lebensjahres analysiert.

Ergebnisse. Eine Vitamin-D-Supplementie-
rung hat einen méglichen Nutzen fiir die
Risikosenkung von Influenzainfektionen und
fiir seltenere Exazerbationen bei Asthma
bronchiale, beeinflusst hier jedoch nicht

die Krankheitsschwere. Eine Vitamin-D-
Supplementierung hat keinen relevanten
Einfluss auf Aufmerksamkeitsdefizit- und
Hyperaktivitatssyndrom, Herzinsuffizienz,

arterielle Hypertonie, Auftreten eines Diabetes

mellitus Typ 2 oder der Schubhaufigkeit
bei multipler Sklerose, verringerte jedoch
die Anzahl neu auftretender Herde im
Magnetresonanztomogramm (MRT). Fiir

andere Endpunkte fehlen kontrollierte
randomisierte Interventionsstudien.
Schlussfolgerung. Aufgrund der vorliegenden
Studienlage kann auch bei Vitamin-D-Serum-
Konzentrationen unterhalb der Referenzwerte
eine generelle Vitamin-D-Supplementierung
fur Kinder im Alter >2 Lebensjahre ohne
Risikofaktoren und ohne chronische
Erkrankungen, die potenziell mit Stérungen
der Kalzium- oder Vitamin-D-Resorption
einhergehen, nicht empfohlen werden.

Schliisselworter
Infektion - Asthma bronchiale - Adipositas

Vitamin D supplementation beyond the second year of life. Joint statement of the Nutrition
Committee of the German Society for Pediatric and Adolescent Medicine (DGKJ) and the German
Society for Pediatric Endocrinology and Diabetology (DGKED)

Abstract

Background. Low serum concentrations of
vitamin D have been associated with rickets
and also with other disorders in observational
studies. Since vitamin D serum concentrations
in German children and adolescents are
frequently below reference values, it is
debated whether vitamin D should be broadly
supplemented also after infancy.

Methods. The effects of vitamin D supple-
mentation in children >2 years of age were
analyzed based on a literature review of
randomized controlled trials (RCTs).

Results. Vitamin D supplementation has

a potential benefit for reduction of the

risk of influenza infections. The RCTs with
vitamin D supplementation demonstrated
less exacerbation of bronchial asthma in
vitamin D supplemented children but showed

no impact on the severity of bronchial asthma.

The RCTs demonstrated no clinical effect
of vitamin D supplementation on attention
deficit hyperactivity disorders, arterial
hypertension, heart insufficiency, incidence
of diabetes mellitus type 2, and relapses of
multiple sclerosis; however, the number of

new lesions in magnetic resonance imaging
(MRI) was reduced. For other endpoints RCTs
are lacking.

Conclusion. Based on the available studies,
a general vitamin D supplementation
cannot be recommended in children aged
>2 years even with subnormal vitamin D
concentrations but without other risk factors
or chronic diseases associated with disorders
of calcium or vitamin D resorption.

Keywords
Infection - Bronchial asthma - Obesity

(KiGGS) belegte, dass nur 36,1% der
Kinder eine Vitamin-D-Serum-Kon-
zentration im Zielbereich (Definition:
B Tab. 1) zeigen. Besonders haufig lagen
Defizite im Winter und im Friihling, bei
adipdsen Kindern, bei Kindern mit nied-
riger korperlicher Aktivitat, bei Kindern
aus sozial schwachen Schichten und bei
Kindern mit Migrationshintergrund vor
[6, 7]. Die hohe Priavalenz von Vitamin-
D-Serum-Spiegeln unterhalb des Ziel-
bereichs bestitigte sich auch bei einer

Nachmessung mithilfe der genaueren
HPLC-Methode [20].

Eine schlechte Vitamin-D-Versor-
gung findet sich nicht nur in Deutsch-
land, sondern auch in anderen euro-
péischen Lindern. In einer Studie in
Manchester bei 131 gesunden Jugend-
lichen im Alter von 12 bis 15 Jahren
hatten mehr als zwei Drittel der Kinder
im Winter und im Friihling sowie mehr
als ein Drittel im Sommer und im Herbst
Vitamin-D-Serum-Konzentrationen un-
terhalb des Zielbereichs [8].

Interpretation der Serum-
Vitamin-D-Grenzwerte

Trotz der hohen Privalenz eines Vit-
amin-D-Serum-Spiegels unterhalb des
Zielbereichs tritt eine manifeste Rachitis
bei Kindern und Jugendlichen jenseits
des Sauglingsalters und bei Fehlen von
weiteren Risikofaktoren (@Tab.2) nur
selten auf. Die empfohlenen Vitamin-D-
Grenzwerte fur Kinder (@ Tab. 1) sind
nicht fiir Alter, Geschlecht oder Jahres-
zeit adaptiert. Wiirde man Grenzwerte

Monatsschrift Kinderheilkunde |
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Tab.2 Risikopopulationen fiir eine Vitamin-D-Mangel-Rachitis
AusschlieBlich mit Muttermilch erndhrte Sauglinge ohne Vitamin-D-Prophylaxe

Menschen mit Erkrankungen, die mit Malabsorption oder Maldigestion einhergehen (z.B. Z6lia-

kie, M. Crohn, zystische Fibrose)

Menschen mit chronisch entziindlichen Erkrankungen (z. B. chronisch entziindliche Darmerkran-

kung)
Menschen mit chronischer Nierenerkrankung
Menschen mit chronischer Lebererkrankung

Patienten mit dauerhafter Medikation mit Substanzen, die den Kalzium- oder Vitamin-D-Stoff-
wechsel beeinflussen (z.B. Antiepileptika, antivirale Medikation, Fungizide oder hochdosierte
Glukokortikoidtherapie, die die intestinale Kalziumresorption hemmt und die tubulare Kalziu-

mexkretion stimuliert)

Menschen mit sehr geringer Sonnenexposition, z. B. chronisch immobilisierte Kinder und Ju-

gendliche

Kinder und Jugendliche mit Migrationshintergrund (durch Einfluss von Pigmentierung, Ernah-

rung und Sonnenexposition)

allein anhand der statistischen Verteilung
publizierter mithilfe der HPLC ermittel-
ter Vitamin-D-Serum-Konzentrationen
bei gesunden Kindern und Jugendlichen
berechnen, ergdbe sich als 3. Perzentile
in Winter und Friihling ein Vitamin-D-
Spiegel von 8ng/ml sowie in Sommer
und Herbst von 14ng/ml [8]. Diese sta-
tistische Berechnung erlaubt aber nicht
die Schlussfolgerung, dass vorliegende
oberhalb
der 3. Perzentile negative gesundheitli-
che Wirkungen, die durch den Vitamin-
D-Status bedingt sind, ausschlieflen.
Die empfohlenen Vitamin-D-Ziel-
werte beruhen dementsprechend nicht

Vitamin-D-Konzentrationen

auf der Normalverteilung von anschei-
nend gesunden Populationen. Bei der
Zielwertbestimmung wurde u. a. beriick-
sichtigt, bei welchen Vitamin-D-Serum-
Spiegeln geniigend Kalzium aus der
Nahrung absorbiert wird [13, 21, 22]:
Bei ausschliellich enteraler Vitamin-
D-Zufuhr brauchen gesunde Menschen
hierfiir im Alter von einem bis 70 Jahren
im Mittel eine tdgliche Zufuhr von 400 IE
(»estimated average requirement®, EAR),
womit ein mittlerer Vitamin-D-Serum-
Spiegel von 16 ng/ml erreicht wird. Um
eine addquate Versorgung bei nahezu
allen Individuen einer Population zu
gewihrleisten, wird entsprechend den
allgemeinen Konzepten der Erstellung
von Referenzwerten fiir Néhrstoffe ein
Grenzwert auf der Grundlage des Mittel-
wertszuziiglich 2 Standardabweichungen
der Verteilung festgelegt ([23]; @ Abb. 1).
Hieraus ergibt sich ein angestrebter Vi-
tamin-D-Serum-Spiegel von 20ng/ml

Monatsschrift Kinderheilkunde

(50nmol/l), der der ,recommended
dietary allowance® (RDA) oder dem
»population reference intake“ (PRI) ent-
spricht [24]. Dieser Grenzwert impliziert
jedoch auch, dass viele Menschen un-
terhalb dieses Vitamin-D-Spiegels noch
eine ausreichende Kalziumresorption
besitzen [13]. Dies erklart u.a., warum
ein Grof3teil der Kinder mit Vitamin-D-
Serum-Spiegeln unterhalb des Zielwerts
oder gar mit einem Vitamin-D-Mangel
nach der Definition in @ Tab. 1 keine Ra-
chitis und keine offenkundigen Nachteile
fir die Knochenmineralisierung entwi-
ckelt und nur ein Bruchteil dieser Kinder
und Jugendlichen einen sekunddren Hy-
perparathyreoidismus aufweist. Zudem
kann eine Kalziumzufuhr >500 mg/Tag
die Manifestation einer Rachitis und
einer subnormalen Knochenminerali-
sierung auch bei niedrigen Vitamin-D-
Spiegeln verhindern [1]. Eine individu-
elle Vitamin-D-Therapie ist indiziert,
wenn neben einer erniedrigten Konzen-
tration an Vitamin D (25-OH-Vitamin-
D) auch ein sekunddrer Hyperparathy-
reoidismus und/oder eine radiologisch
gesicherte Rachitis vorliegen [3, 5]. Ein
unter 20ng/ml liegender Vitamin-D-
Serum-Spiegel hat ohne das Vorliegen
von weiteren Risikofaktoren fiir sich
allein noch keine sicher pathologische
Bedeutung [5].

Vitamin D und skeletale
Erkrankungen

Die Rachitis als Vitamin-D-Mangel-Er-
krankung sowie deren Diagnose und

Therapie ist in der Stellungnahme der
DGK]J aus dem Jahr 2011 [1, 2] sowie
entsprechenden internationalen Emp-
fehlungen [3] ausfithrlich dargestellt.
Neben der Rachitis wird aufgrund von
Assoziationsstudien auch ein Zusam-
menhang zwischen Knochendichte und
Vitamin D diskutiert. Assoziationen be-
legen fiir sich allein jedoch noch keinen
kausalen Zusammenhang. Zum Beispiel
ermittelte die Studie Young Heart 2000
[25] bei jugendlichen Madchen im Al-
ter von 12 bis 15 Jahren mit normalen
Vitamin-D-Serum-Spiegeln eine signifi-
kant hohere Unterarmknochendichte als
bei Midchen mit Vitamin-D-Konzen-
trationen unterhalb des Zielwerts. Bei
Jungen konnte diese Assoziation nicht
gefunden werden. In einer sekundéren
Datenanalyse zeigte sich, dass die Un-
terarmknochendichte der Middchen eng
mit der kardiorespiratorischen Fitness
assoziiert war, die wiederum mit der Be-
wegung im Freien im Zusammenhang
stand [26]. Damit konnte die Assoziation
zwischen niedrigen Vitamin-D-Serum-
Spiegeln und Unterarmknochendichte
auch mittelbar iiber die Bewegung im
Freien bedingt sein. Ein niedriger Vit-
amin-D-Serum-Spiegel konnte also ein
Marker fiir mangelnde Aktivitit im Frei-
en (,sunshine hormone“) sein. Dieser
Umstand limitiert auch die mdglichen
Schlussfolgerungen aus einer Studie, die
eine Assoziation zwischen Vitamin-D-
Serum-Konzentrationen und der Kno-
chendichte bei pubertiren Midchen
beschreibt [27]. Vermehrte Aktivitit
im Freien koénnte sowohl die Vitamin-
D-Serum-Spiegel als auch die Kno-
chendichte positiv beeinflusst haben.
In der Tat kommen dieselben Autoren
zu dem Schluss, dass eine vermehr-
te korperliche Aktivitdt zur Steigerung
der Knochendichte fithrt [28]. In einer
randomisierten kontrollierten Studie
konnte jedoch ein positiver Effekt von
Vitamin D auf die Knochendichte von
Midchen nachgewiesen werden. Die-
ser Effekt war bei einer ,Intention-to-
Treat“- Analyse mit Einschluss auch von
den Midchen, die das Vitamin-D-Sup-
plement nicht regelméfig eingenommen
hatten, nicht mehr statistisch signifikant
[29]. Aus Metaanalysen placebokontrol-
lierter Studien wurde gefolgert, dass eine



50% der Bevolkerung
bendtigen diese Vitamin-D-Spiegel
fiir eine ausreichende

Kalziumresorption (EAR)

N\

50%

Anteil (%) der Population

97,5%

Bei diesen Vitamin-D-Spiegeln
haben 97,5% der Bevdlkerung
eine ausreichende

Kalziumresorption (RDA)

/

Vitamin-D-Serum-Spiegel

Abb. 1 A Verteilung der Vitamin-D-Serum-Konzentrationen, um eine ausreichende Kalziumresorpti-
onin einer gesunden Population zu gewdhrleisten und daraus abgeleitete Grenzwerte bei fehlender
Sonnenexposition. EAR ,estimated average requirement’, RDA ,recommended dietary allowance”.

(Adaptiert nach Manson etal.[13])

Vitamin-D-Supplementierung bei ge-
sunden Kindern nicht zur Verbesserung
der Knochendichte fithrt, moglicher-
weise aber positive Effekte bei Kindern
mit Vitamin-D-Serum-Konzentrationen
unterhalb der Zielwerte hat [30, 31].

Vitamin D und extraskeletale
Erkrankungen

Eine Vitamin-D-Unterversorgung wird
nicht nur mit Erkrankungen aus dem Ske-
lettsystem in Zusammenhang gebracht
[3], sondern auch mit diversen anderen
Erkrankungen ([15]; @ Tab. 3). Die meis-
ten dieser postulierten Zusammenhénge
basieren auf Assoziations- bzw. epide-
miologischen Studien. Kontrollierte ran-
domisierte Interventionsstudien fehlen
oder zeigen im Fall der insgesamt we-
nigen vorliegenden Interventionsstudi-
en oft keinen Effekt von Vitamin D auf
die jeweiligen untersuchten Erkrankun-
gen (@ Tab. 3).

Diabetes mellitus Typ 1

Ein Beispiel fiir die Schwierigkeiten, As-
soziationsstudien zu interpretieren, zeigt
sich im postulierten Zusammenhang
zwischen Vitamin D und der Prévalenz

des TIDM. In Finnland wurde parallel
zur Abnahme der Vitamin-D-Supple-
mentierung von 20001E/Tag im Jahr
1965 auf 4001E/Tag im Jahr 1995 ein
Anstiegder T1IDM-Prévalenzbeobachtet
[32]. Seit der Vitamin-D-Supplementie-
rung der Lebensmittel im Jahr 2006 in
Finnland fand sich keine weitere Zu-
nahme der T1DM-Neumanifestationen
[33]. Es wurde daher postuliert, dass
mit einer Vitamin-D-Supplementierung
das Risiko, an TIDM zu erkranken, um
bis zu 30% reduziert werden konnte
[34]. Die Vitamin-D-Serum-Spiegel vor
Beginn der Serokonversion der Inselzell-
autoantikorper oder vor Manifestation
des TIDM unterschieden sich jedoch
nicht von denen bei Kindern, die nicht an
T1DM erkrankten und keine Inselzellau-
toantikdrper hatten [35]. Dies ldsst einen
kausalen Zusammenhang zwischen Vi-
tamin-D-Serum-Konzentrationen und
dem Risiko, an TIDM zu erkranken,
fraglich erscheinen.

Asthma bronchiale

Randomisierte kontrollierte Studien, die
einen positiven Effekt einer Vitamin-D-
Supplementierung auf kindliche Erkran-
kungen belegten, existieren fiir das Asth-

ma bronchiale. Eine Vitamin-D-Supple-
mentierung bei Kindern mit Asthma
bronchiale fithrte zu einer signifikanten
Reduktion der Asthmaexazerbationen
sowie der Haufigkeit stationdrer Aufnah-
men bei Kindern mit milden Asthma
bronchiale [36]. Die forcierte Einsekun-
denkapazitit (FEVy, in Prozent) als ein
Maf} fiir die Krankheitsschwere verbes-
serte sich jedoch durch eine Vitamin-
D-Supplementierung in randomisierten
kontrollierten Studien nicht [36].

Infektionserkrankungen der
oberen Atemwege

Der Effekt von Vitamin D bei Asthma
bronchiale wird auf eine Reduktion der
Héufigkeit von akuten Infektionserkran-
kungen der oberen Atemwege zuriick-
gefithrt [36]. Im Rahmen einer rando-
misierten kontrollierten Studie erhielten
169 Kinder im Alter zwischen 6 und
12 Jahren 1200IE Vitamin D/Tag in den
Wintermonaten, wihrend 137 Kinder im
selben Alter ein Placebo erhielten [37]:
Die Privalenz der Influenza-A-Infektion
war in der Interventionsgruppe signifi-
kant niedriger. In einer anderen rando-
misierten kontrollierten Studie war bei
Schulkindern im Alter von 8 bis 12 Jah-
ren die Anzahl der elterlich berichte-
ten oberen Atemwegserkrankungen in
der Interventionsgruppe (Zufuhr von mit
3001IE Vitamin D angereicherter Milch
in den Wintermonaten) signifikant ge-
ringer als bei Kindern ohne Vitamin-D-
Supplementation [38]. Eine weitere ran-
domisierte Studie bei 354 Kindern im
Alter von einem bis 5 Jahren konnte kei-
nen Unterschied zwischen einer hoher
dosierten Vitamin-D-Supplementierung
(2000IE/Tag) und einer Vitamin-D-Sup-
plementierung mit 400 IE/Tag beziiglich
viraler Infektionen der oberen Luftwege
in den Wintermonaten feststellen [39].
Die Autoren einer aktuellen Cochrane-
Analyse folgern auf Basis von 4 rando-
misierten kontrollierten Studien an fast
3200 Kindern in Afghanistan, Spanien
und den USA, dass ein protektiver Ef-
fekt einer Vitamin-D-Supplementierung
gegen Pneumonien und Diarrhéen bei
Kindern im Alter bis zu 5 Jahren nicht
belegt wurde [40].
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800-10001E Vitamin D zugefiihrt
werden.

Effekt einer Vit- == Die wiinschenswerte Vitamin-D-
amin-D-Supplemen- Gesamtaufnahme (aus sonnenlicht-

tierung in RCT abhingiger, kérpereigener Synthese

Tab.3 Erkrankungenim Kindes- und Jugendalter, bei denen aufgrund von Assoziationsstudien

ein Zusammenhang mit Vitamin-D-Serum-Spiegeln postuliert wurde

Erkrankung Literatur

Erkrankung der oberen Atemwege [10, 14,37-40, 51] +und - sowie enteraler Aufnahme) fiir Kin-
Asthma bronchiale [36,52, 53] +und - der ab dem Alter von einem Jahr,
Aufmerksamkeitsdefizit-und Hyperaktivitats-  [54-56] - Jugendliche und Erwachsene betrigt

syndrom (ADHS)
Diabetes mellitus Typ 1

600-800 IE/Tag.

[10,14,32-35] Kein RCT durchgefiihrt = Regelmifliger Aufenthalt im Freien

Diabetes mellitus Typ 2 [10, 14, 44-50] +und - verbessert bei Kindern nicht nur die
Bluthochdruck [10, 14,41, 43] - korpereigene Vitamin-D-Synthese,
MR [10, 14] _ sondern fithrt auch zu weiteren po-
Adipositas [10,11,14,57-59]  Kein RCT durchgefiihrt sitiven Gesundheitseffekten. Uber
Multiple Sklerose [60-63] +und =? die Sonnenlichtexposition wird die

Vitamin-D-Versorgung verbessert

RCT randomisierte kontrollierte Studie und iiber die Bewegung der Aufbau

+im RCT positiver Effekt einer Vitamin-D-Gabe

—im RCT kein Effekt einer Vitamin-D-Gabe auf die untersuchten Zielparameter

“Vitamin D hatte keinen Einfluss auf die Rezidivhaufigkeit der multiplen Sklerose, jedoch einen
positiven Einfluss auf die Anzahl der Herde im Magnetresonanztomogramm.

der Knochenmasse gesteigert. Eine
Sonnenexposition in den Monaten
April bis September 2-mal/Woche
zwischen 10 und 15 Uhr fiir 5-30 min
mit unbedecktem Kopf, freien Armen

Im Rahmen eines vorliegenden mani- und Beinen ist zur addquaten Vita-

Weitere Erkrankungen
min-D-Produktion im Kindes- und
Jugendalter (Hauttyp 2 und 3) ausrei-

chend und wird unter der Pramisse

festen T2DM trat geméf3 einer aktuellen
Metaanalyse randomisierter kontrollier-
ter Studien ein positiver Effekt einer

Randomisierte kontrollierte ~ Studien
zeigten keine signifikanten oder klinisch

relevanten Effekte von Vitamin D auf an-
dere Krankheiten. Eine Metaanalyse von
Studien iiberwiegend bei Erwachsenen
ergab keinen Anhalt fiir eine préventive
Wirkung einer Vitamin-D-Gabe gegen
Krebs oder Zivilisationskrankheiten [10,
14]. Metaanalysen von randomisierten
kontrollierten Studien ergaben, dass
eine Vitamin-D-Gabe bei arteriellem
Hypertonus zu einer geringen Redukti-
on des diastolischen Blutdruckwerts (um
2mmHg), aber nicht zu einer Reduktion
des systolischen Blutdruckwerts fiihrte
[41]. Vitamin-D-Gaben bewirkten kei-
ne Verbesserung des Gefifistatus [42]
oder gingen mit einem kardiovaskuldren
Nutzen einher [43]. Wihrend Asso-
ziationsstudien einen moglichen Effekt
einer Vitamin-D-Supplementation auf
Niichternglucosekonzentration, HbA,.-
Wert und Insulinresistenz beim T2DM
postulieren [44], fanden randomisier-
te kontrollierte Studien keinen Einfluss
von Vitamin-D-Gaben auf die Progressi-
onsrate des Pridiabetes zum manifesten
T2DM [45], auf das Risiko, bei niedrigen
Vitamin-D-Konzentrationen an einem
T2DM zu erkranken [46], auf den Glu-
cose-Insulin-Stoffwechsel [47] und auf
die Insulinresistenz bei Kindern [48].
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Vitamin-D-Supplementierung auf den
HbA .-Wert bei Patienten mit niedrigen
Vitamin-D-Konzentrationen [49] oder
bei supraphysiologischen Vitamin-D-
Gaben von 4000IE/Tag ein [50].

Schlussfolgerungen und
Empfehlungen

== Zur Forderung der enteralen Kalzi-
umresorption und damit der Kno-
chengesundheit ist eine addquate
Vitamin-D-Versorgung im Kindes-
und Jugendalter anzustreben.

== Fiir alle Sduglinge in Deutsch-
land wird zusitzlich zur Vitamin-
D-Zufuhr mit Muttermilch oder
Sduglingsnahrung eine orale Sup-
plementierung mit 400-500 IE
Vitamin D3/Tag bis zum zweiten
erlebten Frithsommer mit dann ho-
herer UV-Exposition und Vitamin-
D-Eigensynthese, also je nach Ge-
burtszeitpunkt firr die Dauer von
einem bis 1 % Jahren, empfohlen. Die
Vitamin-D-Gabe sollte kombiniert
mit der Fluoridprophylaxe erfolgen.

== Frithgeborenen mit einem Geburts-
gewicht unter 1500g sollten in
den ersten Lebensmonaten tiglich

der Vermeidung von Sonnenbrand
als effektivste Form der Verbesserung
des Vitamin-D-Status empfohlen.
Der regelmifSige Verzehr Vitamin-
D-reicher Fischsorten ein- bis 2-mal/
Woche ist aus verschiedenen Ge-
sichtspunkten auch fir Kinder und
Jugendliche wiinschenswert und trigt
zur Vitamin-D-Versorgung bei.

Es gibt Hinweise fiir mogliche pré-
ventive Effekte einer Vitamin-D-
Supplementierung hinsichtlich einer
Risikosenkung fiir Infektionen. Diese
Effekte sind aber nicht zweifelsfrei
belegt.

Ungezielte Bestimmungen der Vita-
min-D-Serum-Konzentrationen bei
gesunden Kindern ohne vorliegende
Risikofaktoren fiir einen Vitamin-
D-Mangel werden nicht empfohlen.
Risikogruppen fiir das Auftreten
eines relevanten Vitamin-D-Mangels
umfassen Kinder und Jugendliche
mit bestimmten chronischen Erkran-
kungen und Risikofaktoren (B Tab. 2).
Hier kann eine prophylaktische Vi-
tamin-D-Gabe insbesondere in den
Wintermonaten mit 500-1000 IE
Vitamin D sinnvoll sein.



== Fiir sich allein stellen 25-OH-Vi-

tamin-D-Serum-Konzentrationen
<20ng/ml noch keine Indikation zur
einer Vitamin-D-Supplementierung
dar, wenn keine Risikofaktoren, wie
in @ Tab. 2 aufgefithrt, vorliegen.
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