FOR LITE SOL KAN GE
D-VITAMINBRIST

Muslimska kvinnor i Sverige ar en riskgrupp

Muslimska kvinnor invandr a-
detill Sverige utgor en risk-
grupp for utveckling av D-vita-
minbrist. D-vitaminbrist med
hypokalcemi bor beaktas som
bakgrund till diffusa §ukdoms-
symtom i denna grupp.

D-vitaminbrist hosi dvrigt friskahar
varit ovanligi Sverige de senaste decen-
nierna. Genom okad invandring blir
vart samhélle alltmer mangkulturellt,
och &en sukdomspanoramat vidgas.
Vi har i Mamog hittills under 1990-tal et
konstaterat sju fall av D-vitaminbrist
hos muslimskainvandrarkvinnor, varav
fyravariti adersgruppen 20-30 a&r (Ta-
bell 1). Genom beskrivning av tva av
dessavill vi fasta uppmarksamheten pa
risken for utveckling av D-vitaminbrist
hos vissainvandrargrupper samt disku-
teraorsaker och behandling.

FALL1

En 22-&ig tidigare frisk irakisk
kvinna, bosatt i Sverige sedan tva ar,
kommer till sjukhus via vardcentralen
dar hon sokt p& grund av stickningar
och domningar i hénder, armar och
fotter sedan en manad. Kvinnan ammar

sinforstfodde, 6 manader gammal. Hon
har tidvisvérk i rygg och skuldror. | sta-
tus finner man savdl Chvosteks som
Trosseaus tecken positiva, i 6vrigt ing-
enting anmérkningsvért. Kemiskalabo-
rationer visar: albuminkorrigerat S-Ca
1,44 mmol/l (2,20-2,60), S-fosfat (P)
1,22 mmol/l (0,7-1,3). S-alkaliska fos-
fataser (ALP) 13,6 pkat/l (0,84,6), av
skelettursprung, S-magnesium (MQ)
0,78 mmol/l (0,70-1,10), S-intakt pa-
rathormon (PTH) 10 pmol/l (1,0-5,0),
S-25-hydroxyvitamin D3 (25-OH-D) 3
po/l (15-65), S-1,25-dihydroxyvitamin
D3 (1,25-(OH),-D) 23 ng/l (20-60).
Inga héllpunkter finns for njursjukdom
eller malabsorption. Bentéthetshestam-
ning med helkroppsmétning visar 82
procent av forvantat véarde.

Behandling inleddes med vattenl6s-
liga AD-vitamindroppar, tolv droppar
dagligen =960 | E vitamin D (kolekalci-
ferol) och kalciumkarbonattabletter ett
gram dagligen. Vid kontroll efter en
manad hade kalciumnivan normalise-
rats och patienten var besvarsfri. ALP-
nivéer normaiserades forst efter ett
halvar.

FALL 2
Det andra fallet & en 23-&ig hem-
mafru av libanesiskt ursprung, bosatt i
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Sverige sedan fem &r, 2-4-0O-para (dvs
fétt tva barn, fyramissfall/aborter, inga
extrauterina graviditeter). Hon ammar
yngsta barnet, 9 manader gammalt. Se-
dan ett halvar har hon besvarats av
stickningar och domningar i hénderna
och under sistamanaden &ven krampbe-
ndgenhet i fingrarna, dessutom av tillta-
gande trétthet, torr hud, viktuppgang
och hdravfall. Statusmassigt noteras en
négot blek kvinna, troligen eutyreoid,
med positiv Chvostek och Trosseau. Ty-
reoidea palperas drygt normalstor och
klart konsistenstkad, for ovrigt finner
man ingenting avvikande.

Kemiska laborationer visar: S-Ca
1,59 mmol/l, S-P 1,46 mmol/l, SSALP
6,6 pkat/l, S-Mg 0,91 mmol/l, S-PTH
27 pmol/l, S25-OH-D 12 nmol/l
(25-124), S-1,25-(0OH),-D 180 pmol/I

Tabell I. Patientmaterial. ALP = alkaliska fosfataser, PTH = parathormon. Ca, P och Mg anges i mmol, |, ALP i ukat/l och PTH i pmol/l. Fér refe-

rensvarden hanvisas till fallbeskrivningar.

Patient-

nummer Alder cCca P Mg ALP PTH 25-OH-D 1,25-(OH),-D  Debutsymtom Ovrigt
1 22 1,44 1,22 0,78 13,6 10 3* 23** Parestesier Ammar 6 mana-
ders barn

2 23 1,59 1,46 0,91 6,6 27 12 180 Parestesier, kramp- Ammar 9 mana-
benagenhet ders barn

3 24 1,69 1,00 0,93 12,0 44 <10 62 Ryggvark, kraftloshet Tva barn, yngsta
i benen barnet 2 ar

4 26 1,94 0,96 0,77 2,3 8,3 <10 92 Symtomfri, accidentell Tre barn
upptackt

5 37 2,02 0,59 0,86 6,1 27 <10 49 Vark i rygg och ben, Inga barn
muskelsvag

6 67 2,09 1,05 0,93 9,6 46 12 48 Vark i benen, backen- Typ ll-diabetes,
frakturer insulinbehandling

7 78 2,08 0,66 0,94 11,8 26 <10 65 Torakal véark, Milkman- Typ ll-diabetes,

frakturer i knéleder
och va femur

tablettbehandling

* ug/l, évriga anges i nmol/l
** ng/l, bvriga anges i pmol/l
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(50-215), S T32,1nmol/l (0,9-3,2), S
T4 79 nmol/l (50-150), STSH 16,2
miU/I (0,4-4,0), positiv tyreoideasero-
logi med antikroppar mot mikrosomalt
antigen i en titer pa>25 600. Inga hall-
punkter finns for njurpaverkan eller
malabsorption. Skelettrontgen  visar
normal bild.

Patienten utvecklar snabbt en mani-
fest hypotyreos pabasen av autoimmun
tyreoidit, och Levaxinsubstitution in-
leds. Patientens hypokalcemi tolkas
som tecken pa D-vitaminbrist med
sankt 25-OH-D och stegringen av PTH
som en sekundér hyperparatyreoidism.

Behandling av den konstaterade D-
vitaminbristen ges med AD-vitamin-
droppar 18 stycken dagligen=14401E
kolekal ciferol samt kal ciumkarbonatta-
bletter 500 mg dagligen. Kalcium- och
fosfatnivéer normaliseras inom nagra
veckor, men pa grund av compliance-
problem har patienten senare recidive-
rat i saval hypotyreos som hypokal-
cemi.

DISKUSSION

Den viktigaste D-vitaminkélan hos
manniskaér den bildning som sker i hu-
den vid solbestralning av prekursorn 7-
dehydrokolesterol. Kosten & den andra
mojligakéllan, men D-vitamininnehal-
let i naturliga livsmedel &r 14gt, och i
manga lander berikas darfor vissa livs-
medel —i Sverigebl amjdlk och marga-
rin. Vid normal solexponering uppkom-
mer inte D-vitaminbrist ensvid intag av
D-vitaminfri kost [1]. Produktionshas-
tigheten i huden &r bl aberoende av till-
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gangen paUV-ljus (solljusi vaglangds-
omradet 290-315 nm) och darmed geo-
grafisk lokalisation, arstid och atmosf&
riska forhallanden, omfattningen av ut-
omhusaktiviteter, kladbruk, grad av
hudpigmentering och alder [2, 3]. D-vi-
taminnivaernai serum varierar med ars-
tiden hos normala personer i Nordeuro-

pa[3].

Manga

verkningsomraden

D-vitamin metaboliserasvidarei le-
vern till 25-OH-D som utgor depéfor-
men och som & den metabolit som bast
anses spegla individens D-vitaminsta:
tus[4]. Den mest potenta D-vitaminme-
taboliten, 1,25-(0OH),-D, bildas genom
ett noggrant feedback-kontrollerat hyd-
roxyleringssteg, framst i njurarna [5].
Den huvudsakliga effekten av vitamin
D och dess metaboliter &r reglering av
kal cium- och fosfatbalansen, framst via
péverkan patarm och benvavnad. Vita-
min D har ocksa betydelse for regle-
ringen av hudens tillvéxt och utmog-
nad, fér normal blodbildning och troli-
gen manga andra annu inte klarlagda
verkningsomréden [4, 6]. Receptorer
for vitamin D finnsi méngaav kroppens
vavnader. FOr en mer detaljerad genom-
gang av D-vitaminets metabolism och
effekter hanvisastill ennyligen publice-
rad Oversiktsartikel i Nordisk Medicin

[7].

Smaébarn, gamla och vissa

invandrare ar riskgrupper

Smabarn och gamla, speciellt insti-
tutionsbundna, har utpekats som poten-

Muslimska kvinnors tackande
kladedrakt utestéanger det for D-
vitaminproduktionen nddvéandiga
solljuset. (Personerna pa bilden
har inget samband med artikeln.)

tiella riskgrupper for utveckling av D-
vitaminbrist pagrund av bristande UV-
exponering. Vara fallbeskrivningar il-
lustrerar att &ven vissa levnadsmonster
och sedvénjor utgor riskfaktorer, sér-
skilt pavarasolfattigabreddgrader. Un-
der vintermanaderna finns héar inte n&
got for D-vitaminproduktion aktivt sol-
ljus[8]. | Storbritannien har man sedan
mer an 30 &r kant till problemet hos asi-
atiska invandrare, framst frdn Indien
och Pakistan.

Samtligavérafall har varit musdims-
ka kvinnor med téckande kladedrakt.
Dessagrupper har det gemensamt att de
av traditionella och religiosa ské ofta
har en liten solexponering beroende pa
klddvanor och undvikande av solljus
samt en kost fattig pakalcium (liten an-
vandning av mejeriprodukter) men rik
pafibrer.

Det & kant att D-vitaminbrist inte &r
ovanlig i muslimska lander, déar just
dessa forhallanden rader, trots god till-
gang pa solljus. S&lunda har man t ex
uppmétt |aga nivéer av 25-OH-D hos
invanarei Saudiarabien [9].

Kostfibrer minskar

kalciumahsorptionen

Betydel sen av kostfibrer har diskute-
rats mycket nér det galler utvecklingen
av hypokalcemin vid D-vitaminbrist. |
Irland observerades en kraftig 6kning
av antalet rakitfall i borjan av 1940-ta-
let samtidigt som fiberhalten i vetemjdl
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Okades utan att D-vitamintillforseln an-
drades némnvért [10].

Vid undersikning av en grupp asia-
tiskakvinnor fann Henderson och med-
arbetare att intaget av kostfibrer var sig-
nifikant storre hos dem som hade
osteomalaci 8n hos dem utan tecken till
skelettpdverkan [11]. Det & troligt att
hogt kostfiberintag leder till forsémrad
kalciumabsorption. Det & oklart om
kostfiber i sig ger dennaeffekt. Man har
kunnat visa att fytin kan minska kal-
ciumabsorptionen hos ménniska [12].
Fytinsyra & en upplagringsform foér
fosfori bl adeolikasadesslagen och fo-
rekommer i hoga halter i t ex grovt ve-
temjdl. Fytinsyra kan bilda icke-absor-
berbara komplex med bl akalcium och
leder dérmed till kalciummalabsorp-
tion. Lagt kalciuminnehall &ar vanligt i
dieter av huvudsakligen vegetarisk
sammansattning. Anamnestiskt var in-
taget av mjolkprodukter och andra kal-
ciumhaltiga livsmedel 1&gt bland véra
patienter.

Graviditet och amning

dkar behovet

D-vitaminbristen manifesteras i
vuxen alder oftadabehovet &r 6kat, sir-
skilt i samband med graviditet och am-
ning. Fyraav varagu patienter har fatt
begynnande besvér i barnaftdande &l-
der. Hos véra patienter torde forflytt-
ningfrénensolrik varldsdel till var tem-
pererade zon ocksd vara en viktig utl6-
sande orsak till D-vitaminbrist.

L aboratoriemassigt foreligger hypo-
kalcemi med sekundér hyperparatyre-
oidism och hypofosfatemi. | vissa fall
(patient 2) kan i detta sammanhang
PTHsfosfaturiskaeffekt av oklar anled-
ning stéras, med hyperfosfatemi som
foljd [13]. Vi vill darfor rikta uppmérk-
samhet mot det faktum att hdgnormal
eller stegrad serumfosfatniva kan vara
vél forenlig med diagnosen D-vitamin-
brist av den typ vi hér berdr.

Hypokalcemi och dadrmed samman-
héngande symtom &r det som huvud-
sakligen fort vara patienter till diagnos,
men hos de flesta har det &ven forelegat
en forhjd ALP-nivd som ett bioke-
miskt tecken till begynnande osteoma-
laciutveckling. Hos patient 1 sags aven
I&g benmassa. Hos en 78-arig kvinna
(patient 7) forel &g en klassisk osteoma-
lacibild med skelettsmértor och sk
Milkmanfrakturer.

BEHANDLING

Behandlingen vid dennatyp av D-vi-
taminbrist f&r oftast inriktas pa att sa-
kerstéllaett tillrackligt intag av kalcium
samt peroral D-vitamintillforsel. Pati-
enterna later sig mindre &t paverkas
avseende sina solvanor. D-vitamin bor
tillférasi sin nativaform, dvs som kole-
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kalciferol, vilket medfor bildning pa
normalt sétt av de olika D-vitaminmeta-
boliterna, bevarande av normala feed-
backmekanismer och depafunktionen
for 25-OH-D.

AD-vitamindroppar

och kalciumtillskott

D-vitaminanaloger har ingen platsi
terapin utan bor reserveras for tillstand
med selektiv brist pa1,2-(OH),-D (kro-
nisk njursukdom och olika former av
hypoparatyreoidism). Vi har anvant ko-
lekalciferol i form av AD-vitamindrop-
par da preparatet tills nyligen inte fun-
nits registrerat rent i tablettform i Sve-
rige. Initiat har vi givit 10-20 droppar
dagligen, motsvarande 800-1 600 |IE
vitamin D, dérefter justering med led-
ning av behandlingseffekt. Underhdlls-
dosé&r 400 |E (= 10 ug) dagligen, vilket
bor ges under |&ng tid tillsammans med
kalciumtillskott, t ex som kalciumkar-
bonat, 500—1 000 mg per dag. For en
noggrann genomgang av D-vitaminbe-
handling hanvisas till tidigare ndmnda
Oversikti Nordisk Medicin[17], dar det
ocksa framgar att depabehandling kan
varaett praktiskt sétt att tillgodose indi-
videns |angsiktiga behov.

Eventuell magnesiumbrist maste
korrigeras damagnesium & nodvandigt
for normal sekretion och funktion av
PTH och mojligen aven for normal
funktion av D-vitaminmetaboliterna
Kolekalciferol- och kalciumtillforsel &
oftaverkningd dst vid samtidig magne-
siumbrist [14].

Normalisering av kalciumnivéerna
liksom av PTH sker vanligen snabbt
medan det kan ta atskilligamanader for
ALP att &ergatill normalomrédet.

SAMMANFATTNING

Sammanfattningsvis har vi hér be-
skrivit tva fall av D-vitaminbrist hos
muslimska kvinnor, sannolikt orsakad
av en kombination av bristande expone-
ring for solljus samt |3gt kalciumintag i
kosten.

Vart material har med tiden utokats,
och det & uppenbart att muslimska
kvinnor utgdr en aktuell riskgrupp for
utveckling av D-vitaminbrist i vart land
och att diagnosen bor 6vervégasvid dif-
fusa sjukdomssymtom i denna patient-
kategori.

Referenser

1. Fraser DR. Vitamin D. Lancet 1995; 345:
104-7.

2. Webb AR, Kline L, Holick MF. Influence
of season and |atitude on the cutaneous syn-
thesis of vitamin D3: exposure to winter
sunlight in Boston and Edmonton will not
promote vitamin D3 synthesis in human
skin. J Clin Endocrinol Metab 1988; 67:
373-8.

3. Parfitt AM, Gallagher JC, Heaney RP,

~

10.

11

12.

13.

14.

Johnston CC, Neer R, Whedon GD. Vitamin
D and bone health in the elderly. Am JClin
Nutr 1982; 36: 1014-31.

. Reichel H, Koeffler P, Norman A. Therole

of thevitamin D endocrine system in health
and disease. N Engl J Med 1989; 320: 980-
o1

Clements MR, Davies M, Hayes ME,
Hickey CD, Lumb GA, Mawer EB etal. The
role of 1,25-dihydroxyvitamin D in the
mechanism of acquired vitamin D deficien-
cy. Clin Endocrinol 1992; 37: 17-27.

. BikleDD, Pillai S. Vitamin D, calcium and

epidermal differentiation. Endocr Rev
1993; 14: 3-19.

Ljunghall S, Charles P, Falch J, Haug E,
MelhusH, Mellstrom D et a. Vitamin D och

osteoporos. Nord Med 1995; 110: 253-7.

. Lamberg-Allardt C, Kéarkkdinen M, Seppa

nen R, Bistrom H. Low serum 25-hydroxy-
vitamin D concentrationsand secondary hy-
perparathyroidism in middle-aged white
strict vegetarians. Am J Clin Nutr 1993; 58:
684-9.

Sedrani SH, Elidrissy AWTH, El Arabi
KM. Sunlight and vitamin D status in nor-
mal Saudi subjects. Am J Clin Nutr 1983;
38: 129-32.

Robertson |, Ford JA, Mclntosh WB, Dun-
nigan MG. Therole of cerealsin the aetio-
logy of nutritional rickets: the lesson of the
Irish national nutrition survey 1943-8. Br J
Nutr 1981; 45: 17-22.

Henderson JB, Dunnigan MG, Mclntosh
WB, Motaal AA, HoleD. Asian osteomala-
cia is determined by dietary factors when
exposure to ultraviolet radiation is restrict-
ed: arisk factor model. Q JMed 1990; 76:
923-33.

Heaney RP, Weaver CM, FitzsmmonsML.
Soybean phytate content: effect on calcium
absorption. AmJClin Nutr 1991; 53: 745-7.
Rao DS, Parfitt AM, Kleerekoper M, Pumo
BS, Frame B. Dissociation between the ef-
fects of endogenous parathyroid hormone
on adenosine 3'5'-monophosphate genera-
tion and phosphate reabsorption in hypocal -
cemia due to vitamin D depletion: an ac-
quired disorder resembling pseudohypo-
parathyreoidism type Il. Clin Endocrinol
Metab 1985; 61: 285-90.

Rude RK. Magnesium metabolism and de-
ficiency. Endocrinol Metab Clin North Am
1993; 22: 377-95.

415K



