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Situacio actual (ICS-Girona)
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Situacio actual (RS-Girona)

* Consum de Vit D
— 4% de la poblacio ha retirat vitamina D des del gener 2019 fins

I'agost 2019

— 0,4% de la poblacio esta prenent doble tractament
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Revisio (+/-) critica de la determinacié de la Vitamina D i el
seu suplement a la poblacié general
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Context

La vitamina D (1,25 [OH],-VD) és un
nutrient (hormona) essencial en
I'homeostasi ossia.

Esta demostrada la seva utilitat quan
existeix un deficit “real” de Vitamina D
— Raquitisme / Osteomalacia:
* Clinica caracteristica
e Disminucié VD i augment PTH

— Raquitisme /osteomalacia # osteoporosi

El tractament actual amb suplements de
VD supera la prevalenca d’aquesta
situacio
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Context

S’ha descrit el seu rol en el sistema immunologic
S’ha proposat com a tractament preventiu en:
— Osteoporosi
— Diabetis
— Cancer
— ECV
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Questions: grau d’evidencia

 Quina és la efectivitat clinica d’analitzar la {VD} i
complementar amb VD en la poblacio general?

* Quin és el cost efectivitat d’analitzar la {VD} i
complementar amb VD en la poblacio general?

* Quin és el grau d’evidencia de les recomanacions de
determinar la {VD}i complementar amb VD de les
guies cliniques en la poblacio general



Metodologia

* Revisio informes documentats diferents agencies
— Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health
— UK Scientific Advisory Comittee in Nutrition (SCAN)
— US Preventive Servic Task Force (USTPF)
— National Institut of Health (NIH)
— AEMS no posicionament?
— Scintia. Departament de Salut.Generalitat de Catalunya



Resultats

* Només “evidencia” de algun tipus
de millora en el deficit “real” de
Vitamina D

— Raquitisme / Osteomalacia:

e Clinica caracteristica
e Disminucio VD i PO4, augment PTH

— Osteoporosi (# Osteomalacia)

e Evidencia en alguns casos
d’osteoporosi

* Només si combinat amb Calci




Resultats

La literatura és concordant: nomeés és util en casos de deficit
“real” de vitamina D

— Raquitisme i osteomalacia

| preventiu de raquitisme i osteomalacia en pacients de
risc
— Sindrome malabsorcio intestinal

— Insuficiéncia renal cronica (no la determinacio ni tractament de 25-
OH-VD)

— Farmacs que afectin absorcié i/o metabolisme VD
— Baixa exposicio solar (?7?)
Osteoporosi?

— Només si s'Tacompanya de Calci



Resultats

* La determinacio de vitamina D no es tradueix en
millores en I'estat de |la vitamina D. (no asseguren
adherencia al tractament)

* La majoria dels estudis no identifiquen evidencies
directes sobre la utilitat clinica (proves i tractament)
de la VD.

— Cancer

— CVD

— Mortalitat per qualsevol causa

— |IRC

— Infeccions

— Excepciod: reduccio caigudes (gent gran)?



Resultats

* No esjustifica la determinacié de vitamina D a la poblacio
general (evidencies de qualitat variable)

* El cribratge de vitamina D només pot ser beneficios per a les
poblacions amb risc més elevat de deficiencia de vitamina D,
pero no per a les poblacions de risc normal (evidencies
indirectes):

— Raquitisme i osteomalacia

— Sindrome malabsorcio intestinal

— Insuficieéncia renal cronica

— Farmacs que afectin absorcié i/o metabolisme VD
— Baixa exposicio solar (?7?)



Further research is needed...

e ...deveritat?
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Metodologia

* Revisio pubmed

— Vitamin D testing
* 1.380 articles
* 19 meta-analisi
* 6 meta-analisi darrers 5 anys ‘®

— Vitamin D supplementation
e 10.279 articles
* 304 meta-analisi
* 166 meta-analisi darrers 5 anys




Further research is needed...

e ...deveritat?

- ;
FURTHER RESEARCH IS ALWAYS
NEEI]E“memeg eeeeeeee net

e D’acord!

— Lectura (no critica) dels assaigs i meta analisi publicats en
els darrers 5 anys (humans, llengua anglesa)
- 2568 Clinical Trial, phase Ill
- 166 meta-analisis



Further research is needed...
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Further research is needed...

Pat Objectiu Farmac Dosi N [ Temps| Res Referéncia
Vit D >2000 UI/d | 439 Asbaqghi O
Res. Ins. HOMA IR >3m
Ca >1000 mg 5 Horm Metab Res 2019
747 >2m Zhiwei H
iwei
DM2 HOMA, HbA1c, Insulina Vit D >6m .
627 Medicine 2019
>6m
Diferents Li X
HbAlc, GB, HOMA, IB Vit D . - - .
2l dosis Nutrients 2018
Diferents 332 m Lee C]
DM2 GB, HbA1c Vit D . - J Diabetes Complications
dosis 4 GB
2017
152 Mirhosseini N
DM2 HbAlc, HOMA, GB Vit D >4000 Ul/d -
8 JCEM 2017
Diferents IMC<30 Wu C
DM2 HbAlc, GB Vit D - -
o dosis Metabolism 2017
Difernts 179 Krul-Poel YH
HbAlc, GB Vit D -
2l dosis 7 Eur J Endocrinol 2017
m Wang Y
DM2 + .. ) Diferents | 732 ) =
GF, Hbalc, EUA Inflamacio Vit D . - Kidney Blood Press Res
ND dosis 732 FG HbA1C
2019
DG GB, Ins, HbAlc, HDL, Tg, QUICKI T Diferents | 187 Akbari M
HOMA-IR, HOMAB, LDL dosis 184 Horm Metab Res 2017




Further research is needed...

Res
Pat Objectiu Farmac Dosi N Temps Referéncia
) ) Diferents Golzarand M
Obesitat %FM Vit D i - - ]
dosis Eur J Clin Nutr 2018
) Leptina ) Diferents Dinca M
Obesitat ) ) Vit D i 484
Adiponectina dosis Pharmacol Res 2016
) GB, Ins, ) Diferent Jamka M
Obesitat Vit D ) 1181 - i
HOMA-IR dosis Sci Rep 2015
GB, Insulina, ) Tabrizi R
) Diferents 227 )
EHNA HOMA-IR, Col, Vit D i - Diab Metab Syndr
dosis 225
ALT, AST, BMI 2017
PRN, LRN, ) Diferents 674 Indife- Maugueri A
PRN Vit D . .
SGA, LGA dosis 630 rent Nutrients 2019
Vit D . .
) i Diferents Kahing W
Preeclampsia RR (amb i i 28000 - i
dosis Nutrients 2017

sense Ca)




Further research is needed...

Pat Objectiu Farmac Dosi N Temps Res Referéncia
. . L. . . Sepidarkish M
Parametres Capacitat antioxidant, . Diferents Clin no
. L . Vit D . - 3m . Pharmacol Res 2019
estres oxidatiu glutation, MDA dosis sig
Parametres hs-PCR, MDA, i .
. . . e . Diferents Mansournia MA
estres oxidatiu | alliberament oxid nitric Vit D . - >3m
. dosis Horm Metab Res 2018
en DM2 , TAC, glutation
Parametres hs-PCR, MDA, i .
. L . . . Diferents Akbari M
estres oxidatiu | alliberament oxid nitric Vit D . 3m (o]}
. dosis Horm Metab Res 2018
en PCOS , TAC, glutation Glutat.
Parametres .:Hm
. Testos, DHEAS, LH, GB, . Diferents Pergialiotis V
hormonals i Vit D . - - Reste )
Ins, HOMA-IR dosis . In J Clin Prac 2017
metab en PCOS ETE]]
Parametres Col, LDL, HDL, Tg,, i
. ) Diferents Xue Y
hormonals i HOMA IR, QUICKI, Vit D . - - Reste
dosis R Arch Gynecol Obstet 2017
metab en PCOS DHEAS TT, FTT param
Testos
Paramteres Testos, Testos lliure, T Diferents 183 Testos Azadi-Yazdi M
hormonals PCOS SHBG dosis lliure, Horm Metab Res 2017
SHBG
. Nombre follicles i Fang F
Parametres . . Diferents .
. dominants Vit D . 502 - Complement Ther Clin
funcionals PCOS dosis

Cicles regulars

Pract 2017




Further research is needed...

Pat Objectiu Farmac Dosi N Temps | Res Referéncia
., VD, velocitat i ) ..
Funcio . Diferents | 466 Tan sol Tabrizi R
. ona del pols, VitD . >2m
endotelial . , dosis 465 VD Horm Metab Res 2018
index d’augment
. LDL
ECV (factorsde| HTA, HbAlc, . Diferents | 1497 Swart KM
. VitD . 4-12m .
risc) LDL dosis 1497 Am J Clin Nutr 2018
. Diferents Wu L
HTA TA Vit D + Ca . 36806 | 4-84m
dosis J Hum Hypertens 2017
. Diferents QiD
HTA TA Vit D _ 917 5 ]
dosis Int J Cardiol 2017
. ; Lee KJ
. Diferents Només .
HTA (DM2) TA VitD . 793 - Int J Clin Pharmacol
dosis TAD
2016
ECV PCR, TNFa, IL6, Vit D Diferents | 189 Nomeés Rodriguez Aj
| -
(inflamacid) IL10 dosis 191 TNFa Sci Rep 2018
Perfil .
. . . Diferents Calton EK
inflamatori PCR,ILS6, Vit D . - >3 m Vells? .
dosis Eur J Clin Nutr 2017

sistemic agut




Further research is needed...

o Farma .
Pat Objectiu Dosi N | Temps
C
Parkinson .
. . . . Diferents 72
Parkinson disease rating Vit D ) >6m
dosi 72
scale
Esclerosi Recurréncia . Diferents
res . . VitD . 950 -
multiple Remissio dosis
Esclerosi Recurrencia, . Diferents 464 .
o Vit D . Suficient
multiple EDDS, RM dosis 467
) Vit D ,
Deterior. . Diferents | 41500
. Estat cognitiu (altres . 96 m
cognitu dosis 41500
supl)
Deterior. . . Diferents
. Estat cognitiu Vit D . 9556 -
cognitiu dosis

Res

Referencia

Zhou Z
Med Sci Monit 2019

McLaughlin L
J Neurol 2018

Cochrane 2018

Rutjes Aw
Cochrane 2019

Goodwill AM
J AM Geriatr Soc 2017




Further research is needed...

Pat Farmac Dosi N Em| Temps Res Referéencia
Hepatopatia . Diferents Bjelakovic G
N Vit D . 1034 - -
cronica dosis Cochrane 2017
. Diferents 469 S Joliffe DA
MPOC Vit D . - -
dosis 472 Tots Thorax 2019
Menys
. . Diferents b Joliffe DA
Asma bronquial VitD . 955 - - amb
dosis . Lancet Resp Med 2017
cortis
. . Diferent LuoJ
Asma bronquial VitD . 903 - - L.
dosis Medicine 2015
) Hx W 2018
. Diferents 896
TBC pulmonar Vit D . - - BMC Pulm Med 2018
dosis 890
Infeccid . .
L. . Diferents Martineau AR
respiratoria Vit D . 10933 - -
dosis BMJ 2017
aguda
Infeccid . . .
L. . Diferents Vuichard Gysin D
respiratoria Vit D . 7053 - -
dosis PLoS One 2016
aguda
. . . Diferents Putzu A
Pacient critic Vit D 716 - -

dosis

J Crit Care 2017




Further research is needed...

Pat Objectiu Farmac Dosi N Temps Res Referéncia
. . Bolland MJ
Salut muscular Caigudes, fractures, . Diferents .
... Vit D R 53537 12- 60m Lancet Diabetes
esquelética DMO dosis ]
Endocrinology 2019
. Diferents Zadro JR
Dolor lumbar Dolor Vit D . - - . .
dosis Pain Physician 2018
Caigudes persones Caigudes y Risc de . Diferents Cameron ID
] Vit D ] 77869 -
grans caigudes dosis Cochrane 2018
Caigudes persones . i Vit D Diferent Wu H
Risk de caigudes . . 16540 -
grans Vit D + Ca dosis +Ca Orthopade 2017
Training persones Forca, Vit D Diferents 792 Antoniak AE
l -
grans SPPB, TUG dosis (>65) SPPB TUG BMJ Open 2017
For¢ca mus. Forga (HG) . Diferents 2866 )
- Vit D K - J Hum Nutr Diet 2017
persones grans Mobilitat (TUG) dosis >65 a
. i >3000 244 Farrokhyar F
Training atletes Forga,... VitD 3m
ul/d 189 Sports Med 2017
Maluc . Diferents Zhao JG
Fractures Vit D . 51145 -
(altres, total) dosis JAMA 2017
. Dolor, . Diferents Diao N
Osteoartritis genoll . Vit D . 560 - L.
Volum cartileg dosis Clin Biochem 2017
Osteoartritis Dolor (WOMAC) . Diferents Gao XR
, Vit D ] 1136 -
genoll Volum Cartileg dosis IntJ Surg 2017
Dolor ME cronic .
i Diferent Yong WC
general EVA Vit D . 287 - .
. . dosis Clin Rheumatol 2017
(fibromialgia)
L. . . Diferent Gaikwad M
Dolor ME cronic Pain score Vit D . - - .
dosis Clin Rheumatol 2017
.. . . Diferent WuZ
Dolor cronic Pain score VitD 3436 -

AAacie

Datrm Dhvwvicictiam 29N1C




Further research is needed...

Pat Objectiu Farmac | Dosi N [Temps| Res Referéncia
Non-Hodking . . Diferents Pasaltopoulou T
. Risc Vit D . - -
limfoma dosis Nutr Can 2018
N N Taxa mortalitat . Diferents Shahvazi S
Cancer prostata Vit D . -
PSA dosis Horm Metab Res 2019
. - . Diferents | 9404 Goulao B
Cancer Recidiva Vit D . >12 m .
dosis 9404 Am J Clin Nutr 2018
.. Risc en gestants, . Difrents Yepes-Nuiiez JJ
Al-lergia . Vit D . - -
lactants i nens dosis Allergy 2018
Anti
) DNAdSs
. . Diferents Franco AS
Inf. Reumattiques AR, LED, ED Vit D . - - Recurre, L.
dosis . Medicine 2017
act clin,
EVA
. . Zhou SS
Part prematur RR Vit D - - - Deéficit
J Obstet Gynaecol 2017
) Palacios C
‘2 . Nomes A .
Gestacio DG, Preeclamp Vit D - - - e J Steroid Biochem Mol Biol
| 2016
., Preec, baix pes, . De-Regil LM
Gestacio Vit D - - - Sense Ca
prematur Cochrane 2016
Dermatitis . Diferents Kim G
. . Gravetat Vit D i - - .
atopica dosis Nutrition 2016




Conclusions

No s’ha demostrat util en: ENJNocas Do STGS par
— Mortalitat per qualsevol causa
— CVD
— Cancer
— Infeccions
— Problemes osteomusculars
— Malalties respiratories
— Malalties neurodegeneratives
— Tampoc sembla d’utilitat en |la reduccio caigudes en la gent gran

Potser util en reduir la resistencia a la insulina, pero amb nul
impacte clinic, exceptuant en la gestacio (dades
insuficientment solides)



Problema 1

* La determinacio de la 25-OH-VD es fa servir per avaluar
'estat de la VD
— Es desconegut si representa la [VD] a nivell cel-lular

— Multiples assaigs amb gran variabilitat intra- i interassaig (no
concordanca)

— Molts metodes no estandarditzats i no valids.

— Només metodologia espectrometria de masses—> LC-MS/MS
assaigs
— Es desconeixen els valors de la normalitat.

* Consens societats cientifiques
— Deéficit <50 nmol/I (<20 mcg/L)
— Insuficiéncia 50-75 nmol/L (20-30 mcg/L)



Problema 2

e Cal tenir en compte que la determinacio de la 25-
OH-VD és un index de:

* EXposicio solar

Healthy People need to add vitamin D

U U
* Geografia | Lt% LS/
 Edat
* Sexe
Skin color Avmd sun
e Obesitat
* Dieta
* Pigmentacié
* Educacio
Migracio,

Ingressos economics



Vitamina D. Necessitats

Requerimientos diarios de Vitamina D por edades I '
5ID ?’ID

Age (y) |4 |5 3@ 50 D

Irstitute of Medicing®2 RDA (1) i
recommendations UIL(IUdy | 2000 | | 1000 | 1500 [2800]3000] 4000 v>

The Endocrire Practice Daily allowancs pem

Suideline Committee (1L
recommendaticns for
patierts at risk for UL(IUi) | 10000 | | zom0 4000 10000 >

witamin O defic iemf:;.-'é'o

800 IU

EVERYONE AGE 70+

4001U | 600U

INFANTS UNDER 12 MO. EVERYONE AGES 1-70




Una darrera reflexio a favor de la exposicio solar y la dieta

UVE intensiy

No data

Insufficient
st of
the year

Insufficient at
least one month

Sufficient

allyear ==

Insufficient at
least coe month

Insufficient
mast of
the year

How many minutes of mid-day summer sun

needed for adequate vitamin D? j
Hands and Face Shl@“l Shorts and T shirt

Shorts
12% 26% 46% 72%
percent skin exposed
San Lying  42min 19 min 11 min 7 min
Diego Youth down
Seattle  Youth  Standing 168 min 76 min 44 min 28 min
Seattle  Senior  Standing 504 min 228 min 132 min 84 min

Adequate = 40 nanograms/ml  Does not include Obese, Dark Skin

Details: http:/fwww. is.gdtimeinsun



Una darrera reflexio a favor de la exposicio solar y la dieta

e Hipotesi 1: 1" tolerancia a lactosa 2
assimilacio Ca

* Hipotesi 2: decoloracio per afavorir la
fotosintesi de VD?

— La coloracio de la pell, com a proteccio RUV. Pell
fosca: proteccio fotodegradacio folats (biosintesi i
reparacio ADN, metilacio, sintesi aminoacids,
producciéo melanina)

— Pell clara: fotosintesi vitamina D (UVB 270-300 nm)
compensada amb la dieta?

e Canvi coloracio coincidint amb un canvi de dieta
(neolitic)?




Conclusions

Tot plegat,
una necessitat demostrada?
un disbarat?



Conclusions

Tot plegat, una necessitat demostrada (evidencies)?

Evidencia: certesa, certesa, demostracid, conviccid, seguretat
Contrari a dubte, incertesa

XV

Tot plegat, et sembla un disbarat? '.
Disbarat: absurd, contrasentit, temeritat, desproposit, excés,
extravagancia, insensatesa, desvari, bogeria, monstruositat, niciesa,

paradoxa, burrada, contradiccio...

Contrari a sensatesa, cordura, raonament

El boton

El boton
azul es
verdadero

rojo es
falso

Es un disbarat!!

(coneixements actuals)



