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Chers Canadiens et Canadiennes,

Améliorons considérablement notre santé collective et économisons a notre pays des milliards de dollars
chaque année en prétant simplement attention a notre suffisance en vitamine D. Veuillez procéder
comme suit :

* Lisez le résumé ci-dessous et le document complet si possible.

* Déterminez si vous avez suffisamment de vitamine D ou si un supplément de vitamine D est
conseillé pour vous, votre famille et vos amis.

* Discutez des tests de vitamine D et de sa suffisance avec votre médecin, votre infirmiére ou un
autre professionnel fournisseurs de la santé.

* Communiquez avec les personnes suivantes concernant vos préoccupations concernant la
vitamine D : votre agent de santé publique local, 'agent de santé publique provincial, le député
provincial, le député fédéral et toute autre personne qui bénéficieraient de votre éducation.

* Demander que les tests de vitamine D soient couverts par les régimes de santé provinciaux pour
aider les citoyens a prendre des doses appropriées de vitamine D.

Résumé

De nombreuses études ont montré que la plupart des Canadiennes et Canadiens ont des niveaux
corporels insuffisants de vitamine D (VitD, la vitamine du soleil) pour assurer une santé optimale. La
principale raison en est I'exposition inadéquate aux rayons ultraviolets (UV) du soleil en raison de notre
situation nordique et du travail a I'intérieur, bien que la génétique, I'alimentation, la pigmentation de la
peau, les vétements, 'utilisation d’un écran solaire, les polluants atmosphériques, I'dge et d’autres
facteurs contribuent également a I'insuffisance de VitD.

De faibles niveaux de VitD sont fortement associés a un large éventail de maladies qui entravent notre
bonne santé, telles que : les cancers, les maladies cardiovasculaires, le diabete sucré, les infections virales
et bactériennes, la sclérose en plaques, la démence, d'autres troubles neurologiques et une mauvaise
santé bucco-dentaire.

L'importance fondamentale de la VitD est démontrée par I'emplacement de récepteurs spécifiques de
cette vitamine essentielle dans pratiquement tous les types de cellules humaines, ou ils régulent des
centaines de processus cellulaires pour maintenir une bonne santé.

Les preuves montrent désormais que la quantité de VitD nécessaire pour garantir la santé des os est
inférieure a celle requise pour le fonctionnement optimal de ses nombreuses autres actions. Ainsi, nous
recommandons aux citoyens d’évaluer leur propre suffisance en VitD et d’envisager une supplémentation
si nécessaire. Bien que la dose quotidienne suggérée par Santé Canada pour la santé des os varie de 400
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a 800 Ul/jour, de nombreux chercheurs, médecins et associations de santé préconisent des doses
qguotidiennes beaucoup plus élevées.

Les données indiquent que la population canadienne serait en meilleure santé si elle obtenait
suffisamment de VitD, soit par une supplémentation en VitD, soit par une exposition au soleil. De plus,
les économies annuelles en matiére de colts de santé pourraient dépasser les 23 milliards de dollars
(environ 6 a 7 % des dépenses totales de santé au Canada pour 2023, estimées a 344 milliards de dollars).

Introduction

A I'Alliance canadienne pour les soins aux citoyens, nous sommes convaincus que notre systéme de santé
nécessite une réforme urgente. Cette réforme ne requiert pas seulement un accroissement des
financements, mais aussi un changement de mentalité parmi les fournisseurs et les gestionnaires de soins
de santé. Plus important encore, elle demande des transformations dans les attitudes et les
comportements des Canadiens.

Plut6t que de se limiter a un paradigme de soins médicaux, la santé au Canada doit mettre I'accent sur
le bien-étre et la prévention. Les individus devraient assumer une plus grande responsabilité pour leur
propre santé, avec moins de dépendance sur les professionnels de la santé et les hopitaux. Bien s{ir, nous
continuerons a avoir besoin de nos professionnels de la santé et de nos institutions hospitalieres, mais il
est crucial d'encourager une participation plus active du public, particulierement compte tenu du nombre
élevé de Canadiens qui n'ont pas un accés adéquat aux services médicaux de base.

Au minimum, le gouvernement doit fournir aux citoyens défavorisés les moyens de s'aider eux-mémes.

Il est temps d'orienter notre approche vers une responsabilité individuelle en matiére de santé. Avec le
vieillissement croissant de la population canadienne, il est crucial de mettre I'accent sur la prévention
ainsi que sur le traitement de maladies telles que le cancer, les problemes cardiovasculaires, le diabéte
sucré de type 2 (DS2) et la démence. La société doit reconnaitre le réle central du mode de vie et de Ia
nutrition dans la prévention des maladies chroniques. Nous ne pouvons pas ignorer |'opportunité de
réduire les colts des soins de santé en investissant dans la promotion de la santé.

Prenons le cas du diabete : selon certains experts, jusqu'a 90 % des cas de DS2 pourraient étre évités
grace a des interventions liées au mode de vie et  la nutrition.! Malheureusement, nous allons dans la
mauvaise direction : l'incidence du DS2 augmente de 3,3% par an au lieu de diminuer. Diabete Canada
rapporte que 30% des Canadiens vivent désormais avec le prédiabete ou le diabéte, ce qui peut réduire
I'espérance de vie jusqu'a 10 ans.
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Nous comprenons que promouvoir un changement de comportement est un défi majeur pour notre
population, mais il est essentiel que nous tentions cette démarche. Nous préconisons une approche
positive et unificatrice pour faciliter ces changements, en mettant I'accent sur le message selon lequel

nous pouvons améliorer non seulement notre propre santé, mais aussi celle de notre famille, de nos amis
et de nos vaoisins.

Par exemple, nous pourrions motiver les individus en utilisant des technologies telles que les glucométres
en continu, qui permettent de suivre la réponse glycémique apreés les repas.

Nous proposons de soutenir les individus dans leur démarche personnelle de santé en commencant par
qguelgue chose de simple, abordable et facilement accessible : atteindre un niveau sanguin suffisant de
vitamine D.

Les Canadiens n'ont pas assez de vitamine D pour jouir d'une santé optimale.

Au fil des décennies, les preuves ont largement démontré que le niveau optimal de vitamine D (VitD) est
largement inférieur a ce qu'il devrait &tre. Par exemple, Schwalfenberg et ses collégues (2010)% ont publié
une étude intitulée « Aborder la carence en vitamine D au Canada : une innovation en santé publique
dont le moment est venu », ou ils ont établi des seuils pour définir les niveaux déficients et insuffisants
de VitD : des taux sériques inférieurs a 25 a 40 nanomoles/litre (nMol/L) (soit 10 a 16
nanogrammes/millilitre (ng/mL)) étaient considérés comme déficients, et moins de 72 a 80 nMol/L
étaient jugés insuffisants. Méme en appliquant ces normes modestes, ils ont conclu que 70 a 97% des
Canadiens présentaient un niveau de VitD insuffisant, avec 14 a 60% présentant un déficit manifeste.

Au cours de la derniére décennie, le domaine a continué a évoluer, de nombreux cliniciens et chercheurs
ayant rehaussé les criteres de suffisance en vitamine D, ce qui rend les conclusions de Schwalfenberg et
son équipe, encore plus alarmantes concernant le statut en VitD des Canadiens. Ce n'était pas la premiere
tentative de Schwalfenberg pour attirer I'attention de la communauté médicale canadienne. En 2007, il
avait également publié une étude clinique dans la revue Canadian Family Physician, intitulée « Pas assez
de vitamine D — Conséquences sur la santé des Canadiens »>2 Si le Canada avait suivi ses
recommandations il y a prés de vingt ans, la santé de la population et notre systeme de santé s'en
porteraient bien mieux aujourd'hui.

En résumé, il est largement admis que les Canadiens, tout comme de nombreux autres résidents des
pays nordiques, souffrent sérieusement d'une carence en vitamine D. Cette conclusion est étayée par Cui
et ses collegues (2023)* dans leur revue intitulée « Prévalence mondiale et régionale de la carence en
vitamine D dans les études basées sur la population de 2000 a 2022 : une analyse groupée de 7,9 millions
de participants ».
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Pourquoi manque-t-on de vitamine D?

N'oubliez pas que la vitamine D est surnommée la « vitamine du soleil » pour une excellente raison :
lorsque le précurseur de la vitamine D, le 7-déhydrocholestérol de la peau, est exposé aux rayons UV-B,
la vitamine D3 est produite.

L'un des chercheurs les plus respectés dans le domaine de la vitamine D, Michael Holick®, explique que
« la vitamine D produite dans la peau persiste au moins deux fois plus longtemps dans le sang que la
vitamine D provenant de |'alimentation. Lorsque vous étes exposé au soleil, vous ne fabriquez pas
seulement de la vitamine D, mais également au moins cing a dix autres produits photochimiques que vous
ne pourriez jamais obtenir par I'alimentation ou les compléments ».

Les variations saisonniéres du taux de vitamine D sérique dans les pays nordiques, tels que le Royaume-
Uni, sont illustrées dans la figure 1 ci-dessous.® Plus le degré de latitude par rapport a I'équateur est
élevé, plus la synthése cutanée de vitamine D est faible. Certains chercheurs considerent que les latitudes
supérieures a 37 degrés sont particulierement préoccupantes. De plus, I'heure de la journée est cruciale
car plus de vitamine D est synthétisée lorsque le soleil est directement au-dessus de nous.

Des preuves montrent également que I'exposition a la lumiére naturelle du soleil est essentielle pour une
santé optimale, indiquant que les parties rouge et infrarouge du spectre solaire présentent également
des avantages significatifs pour la santé.

La Société de la vitamine D suggere qu'une exposition modérée au soleil devrait étre envisagée pour les
personnes dont le type de peau présente un faible risque de cancer de la peau, en particulier pour les
peaux plus foncées qui ont tendance a produire moins de vitamine D que les peaux claires. En Australie,
la position actuelle est la suivante : « Les individus a peau trés pigmentée ont un faible risque de cancer
de la peau mais un risque élevé de carence en vitamine D; une protection solaire réguliére n'est pas
recommandeée. Pour ceux présentant un risque intermédiaire de cancer de la peau, la protection solaire
demeure une priorité, mais les personnes peuvent s'exposer suffisamment au soleil pour maintenir un
statut adéquat en vitamine D ».*

Figure 1. Fluctuation mensuelle des taux sériques de 25-hydroxyvitamine D chez les hommes (gris foncé)
et les femmes (gris clair) au Royaume-Uni. Reproduit de Hyppdnen et Power (2007).°
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La vitamine D fait bien plus que contribuer a la santé des os.

De nos jours, nous observons rarement des cas d'os affaiblis et courbés chez les enfants. Historiquement,
le maintien de la santé osseuse était la principale raison de la supplémentation en vitamine D dans des

produits tels que le lait et les céréales.

Cependant, le role de la vitamine D est bien plus complexe. Bien que le rachitisme et les os affaiblis aient
été documentés depuis des siecles, la vitamine D est aujourd'hui reconnue comme ayant une importance
encore plus vaste en tant que pro-hormone ou précurseur ayant de multiples effets dans tout le corps
humain. Grace aux recherches de nombreux laboratoires, nous savons désormais que dans la peau, le 7-
déhydrocholestérol est converti en vitamine D3 (cholécalciférol), qui est ensuite transformé en calcifediol
(25-0OH-VitD3, également appelé calcidiol) dans le foie, puis en calcitriol (1,25-(0OH)2VitD3) dans le rein.
De plus, la vitamine D3 peut étre convertie en calcifediol et calcitriol dans d'autres cellules et organes
pour des fonctions locales spécifiques. Ces divers sites de conversion peuvent expliquer les différents
niveaux de vitamine D nécessaires pour différentes fonctions physiologiques, les concentrations plus
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faibles (50 nMol/L) étant généralement suffisantes pour la santé osseuse par rapport a la santé
immunitaire (125 nMol/L).

Ainsi, la vitamine D3 est le précurseur de I'hormone active, le calcitriol. Les taux circulants de calcidiol
dans le sang sont utilisés pour évaluer le statut en vitamine D. Le calcitriol agit via un récepteur spécifique
a la vitamine D, appelé VDR (voir Figure 2). De plus, Jones (2008) fournit des informations
pharmacocinétiques précieuses : « La nature lipophile de la vitamine D explique sa distribution dans les
tissus adipeux et son renouvellement lent dans l'organisme (demi-vie d'environ 2 mois). Son principal
meétabolite, la 25-hydroxyvitamine D3 [25(0OH)Ds], présente une demi-vie d'environ 15 jours et circule a
une concentration de 25 & 200 nMol/L, tandis que I'hormone active, la 1 alpha, 25(0H)’Ds, a une demi-
vie d'environ 15 heures » .2

Figure 2. Métabolisme de la vitamine D.
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A
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Pre-Vit D3 Vit D3 25-OH Vit D3 1,25-(OH)2 Vit D3
(precalciferol) (Cholecalciferol) (Calcifediol) (Calcitriol)
Inactive Inactive < Inactive P Active
slow L
isomerization 25-Hydroxylase 1a-Hydroxylase

—> —> —>
[CYP2R1] [CYP27B1]
[CYP27A1]

Cela explique qu'il faille attendre plusieurs jours pour constater les effets thérapeutiques de la VitD aprés
son ingestion.

Le principe du récepteur nucléaire de la vitamine D3 (VDR) constitue un aspect fascinant de cette histoire.
Découvert en 1969, le VDR a été identifié dans de nombreuses cellules autres que celles impliquées dans
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le métabolisme du calcium. En fait, les VDR se trouvent dans presque toutes les cellules du corps humain,
ou ils participent a des centaines de fonctions différentes, régulant directement plus de 1 000 génes. Les
VDR sont présents dans les cellules de tous les principaux systeémes organiques : intestin, rein, cartilage,

os, pancréas, follicules pileux, épithélium, endothélium, muscles lisses vasculaires, cardiomyocytes et
cellules immunitaires comme les leucocytes.

Lorsque le calcitriol pénetre dans une cellule, il se lie au VDR, déclenchant ainsi une cascade
d'événements qui activent certains genes et en répriment d'autres. Parmi les génes activés figurent ceux
liés au systeme immunitaire, tels que CD14 et NOD2, qui jouent un rble dans la reconnaissance des agents
pathogenes. De plus, des genes comme ceux de la cathélicidine et de la B2 défensine, qui produisent des
peptides a activité antimicrobienne et antivirale, sont également stimulés. En revanche, des genes tels
qgue ceux de l'interféron gamma, impliqué dans l'immunité cellulaire, et de I'hepcidine, un régulateur clé
de I'noméostasie du fer, sont supprimés sous l'influence du VDR.

Quelle est la portée des effets de la vitamine D3 ?

Les récepteurs de la vitamine D (VDR) sont largement répandus dans le corps humain, ce qui met en
lumiere I'étendue des fonctions de la vitamine D. En cas d'insuffisance en vitamine D, on observe une
santé sous-optimale qui se manifeste par une aggravation de diverses maladies affectant différents
organes et tissus. Outre le rachitisme, largement connu comme un signe de santé osseuse déficiente, de
nombreuses autres manifestations de santé sous-optimale ont été décrites dans des études telles que
celles de Grober et ses collaborateurs (2013)° et de Maretzke et ses collégues (2020).'° A cette fin, il est
important d'examiner les maladies qui touchent de larges segments de la population canadienne, en se
basant sur les statistiques relatives aux principales causes de déces.

Les principales causes de décés au Canada en 2021 sont :

- Cancers: 26,6%

- Maladies cardiaques : 17,7%

- Accidents: 6,2%

- COVID-19:4,6%

- Accidents vasculaires cérébraux : 4,3%

- Maladies chroniques des voies respiratoires inférieures : 3,5%
- Diabete sucré : 2,4%

Parmi ces sept causes, seuls les accidents sont considérés comme n'étant pas liés a une carence en
vitamine D. L'annexe | fournit des détails sur chaque condition ciblée.
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Faut-il supplémenter la population en vitamine D ?

Grace a la supplémentation en vitamine D, nous anticipons des réductions significatives de la charge des
soins de santé associée aux six autres principales affections. Une étude publiée en 2021 au Royaume-
Uni, confronté a des problémes similaires de vitamine D comme le Canada, a révélé que « l'augmentation
des taux sériques de 25(0OH)D était indépendamment associée a une diminution du risque de mortalité

12

toutes causes confondues et par cause spécifique ».”° La mesure de la 25(OH)VitD sérique est

couramment utilisée pour estimer le statut en vitamine D.

Pour offrir une santé optimale des Canadiens, il est crucial de garantir une quantité suffisante de vitamine
D pour toutes les fonctions énumérées ci-dessus, allant bien au-dela des besoins pour la santé osseuse.
Les données actuelles sur la santé immunitaire suggerent un objectif de vitamine D sérique entre 125 et
150 nMol/L, généralement atteint avec une dose quotidienne de 3 000 a 5 000 Ul, par rapport a la dose
recommandée pour la santé osseuse de 600 a 800 Ul/jour (selon Santé Canada). Bien que des valeurs
cibles précises pour d'autres effets bénéfiques potentiels de la suffisance en vitamine D soient
souhaitables, nous disposons désormais d'informations appropriées pour agir des maintenant.

Le rapport bénéfice/risque des infections a lui seul justifie de maintenir un niveau adéquat de vitamine
D dans la population, d'autant plus que les niveaux de toxicité de la vitamine D sont beaucoup moins
préoccupants qu'on ne le pensait auparavant. Les problemes de toxicité seront discutés plus en détail ci-
dessous.

Mises en garde.

Toutes les personnes ne tireront pas forcément bénéfice d'une supplémentation en vitamine D, car
certaines ont déja des niveaux suffisants et n'ont pas besoin de doses supplémentaires de ce nutriment.
C'est pourquoi certains participants a des études cliniqgues ne montrent pas d'amélioration de leur santé
avec la supplémentation en vitamine D. En revanche, ceux qui présentent une carence sévére en vitamine
D sont susceptibles d'en tirer le plus grand bénéfice.

De plus, certaines personnes peuvent étre génétiquement prédisposées a avoir des taux de vitamine D
bas malgré la supplémentation, tandis que d'autres peuvent avoir des comorbidités affectant la fonction
hépatique ou rénale. Pour ces individus, une forme différente de vitamine D peut étre nécessaire pour
atteindre des niveaux adéquats de calcitriol bioactif.

Dans plusieurs études, notamment celles visant une réponse rapide, le traitement par vitamine D s'est
révélé inefficace. Nous suggérons que I'administration de |la forme active, le calcitriol, aurait pu étre plus
appropriée. Par exemple, Entrenas Castillo et ses collegues (2020) ont observé une réduction de la
morbidité et de la mortalité lors du traitement d'une maladie virale (COVID-19) avec du calcidiol, un
métabolite hydroxylé de la vitamine D3."3
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Exigences en vitamine D3.

Etant donné que la vitamine D3 est produite par |'exposition au soleil, nos besoins sont généralement
moindres durant I'été. Cependant, de nombreux autres facteurs influent sur les niveaux de vitamine D
circulante, notamment la surface de peau exposée, la couleur de la peau, la durée d'exposition au soleil,
['utilisation de creme solaire, etc. De plus, la vitamine D est disponible dans I'alimentation a partir de
poissons gras, d'huiles de poisson, de viande rouge, de jaune d'ceuf, de champignons et de produits
enrichis comme les céréales et les laits d'origine animale ou végétale.

Pour ces raisons, il est essentiel d'investir dans des tests en laboratoire pour déterminer les taux sériques
individuels de vitamine D (testés pour le calcidiol). Le milieu de I'été et le milieu de I'hiver peuvent étre
des moments appropriés pour évaluer respectivement les niveaux maximum et minimum de vitamine D
dans le sang. Il est important de noter que la vitamine D est liposoluble, ce qui signifie que si des
suppléments sont utilisés, ils doivent étre pris avec des aliments contenant des lipides pour en améliorer
I'absorption.

Le co(it des dosages de la vitamine D varie de 325 a 93$ a travers le Canada. Avec un peu d'ingéniosité
et une efficacité a grande échelle, les économies potentielles pourraient étre considérables, peut-étre
jusqu'a moins de 10S par test.

La dose de vitamine D

McCullough et ses collégues (2019)* ont étudié plus de 4 700 patients dans un hépital psychiatrique qui
ont accepté une supplémentation en vitamine D a des doses de 5 000 ou 10 000 Ul par jour, dont certains
prenaient des doses plus élevées allant de 20 000 a 50 000 Ul par jour. lls ont constaté « qu'il n'y avait eu
aucun cas d'hypercalcémie induite par la vitamine D3 ni aucun événement indésirable attribuable a cette
supplémentation en vitamine D3 chez aucun patient ». L'hypercalcémie est un excés de calcium dans le
sang qui peut entrainer des douleurs osseuses, une faiblesse musculaire, des maux d'estomac, des
nausées, des vomissements et de la constipation.

Les témoins (777 sujets non supplémentés) présentaient des taux moyens de calcidiol (25-OH-VitD3) de
27,1 nanogrammes/millilitre (ng/mL) (avec un intervalle allant de 4,9 a 74,8 ng/mL), tandis que les sujets
supplémentés (418) avaient des niveaux de calcidiol (25-OH-VitD3) de 118,9 ng/mL en moyenne (avec un
intervalle allant de 74,4 a 384,8 ng/mL). Les sujets non supplémentés avaient une calcémie moyenne de
0,95 mg/mL, contre une moyenne de 0,96 mg/mL chez les sujets supplémentés. Les intervalles de ces
valeurs n'ont pas varié de maniere significative, car les sujets non supplémentés avaient un intervalle de
0,84 21,07 mg/mL, tandis que les sujets supplémentés étaient dans une amplitude de 0,86 a 1,07 mg/mL.
Ainsi, la supplémentation avec des doses de vitamine D3 allant de 5 000 a 50 000 Ul par jour pendant 12

Nakatsu et al. (2024) Vitamin D: Many Canadians Are Deficient During Flu Season — CCCA Page 10 sur 33



a 29 jours semblait sGre, selon cette étude, ainsi que d'autres études publiées ayant obtenu des résultats
et des conclusions similaires.

Historiguement, des doses allant de 60 000 a 300 000 Ul par jour ont été utilisées pour traiter I'asthme,
de 150 000 a 600 000 Ul par jour pour la polyarthrite rhumatoide, et de 100 000 a 150 000 Ul par jour
pour les infections tuberculeuses.’® Une revue exhaustive de Vieth (2007)" sur le risque lié a
I'administration quotidienne de vitamine D a conclu que 10 000 Ul par jour devraient étre la dose
maximale tolérable en toute sécurité. De plus, cette revue a estimé que des taux sanguins de calcidiol
(25-OH-Ds) supérieurs a 240 ng/mL étaient nécessaires pour entrainer une hypercalcémie cliniquement
significative.

A titre de rappel, la vitamine D produite par la peau humaine peut étre de I'ordre de 20 000 Ul en moins
d'une journée, comme le rapporte une étude de Religi et al. (2019)*® basée sur des données provenant
de la Suisse, un pays situé a une latitude similaire a celle du Canada. Ces auteurs ont constaté qu'en été
et au printemps, avec 22% de la peau exposée au soleil, des doses de 1 000 Ul de vitamine D sont
synthétisées en seulement 10 a 15 minutes d'exposition au soleil pour les adultes, ce qui équivaut a
environ 4 000 a 6 000 Ul par heure. On dit souvent qu'une journée plus longue au soleil peut entrainer
une synthese de vitamine D allant jusqu'a 20 000 a 25 000 UI.

L'annexe 1 comprend des références décrivant les doses de vitamine D qui ont été suggérées pour traiter
diverses conditions d'hypovitaminose D (faibles niveaux de vitamine D), avec un intervalle allant de 4 000
a 10 000 Ul par jour. Les informations publiées indiquent qu'une dose quotidienne de 4 000 a 6 000 Ul
devrait étre sans danger pour la population et satisfaire la plupart des exigences d'une santé optimale.

Malheureusement, Santé Canada a basé ses lignes directrices sur une erreur de calcul trouvée dans le
rapport de 2011 de I'Institute of Medicine. Dans un article évalué par des pairs de Veugelers et Ekwaru,*’
cette erreur a été corrigée et ils ont indiqué que la quantité de vitamine D requise devrait étre supérieure
a 8 000 Ul par jour. lls ont déclaré que « 8 895 Ul de vitamine D par jour peuvent étre nécessaires pour
que 97,5% des individus atteignent des valeurs sériques de 25(0H)D de 50 nMol/L ou plus. » Maintenant
que l'erreur a été corrigée, il serait logique que Santé Canada modifie sa recommandation actuelle de
400 a 800 Ul par jour.

En résumé, nous ne pouvons pas recommander une posologie universelle aux individus en raison de la
variabilité interindividuelle considérable dans la relation entre la dose de vitamine D et le niveau sanguin,
comme expliqué ci-dessus. Nous préférons vérifier les niveaux individuels de vitamine D pour guider le
dosage personnalisé. Lintervalle de référence utilisée par Life Labs, le fournisseur de services de
laboratoire de I'Ontario, est de 75 a 250 nMol/L. Sur la base du graphique ci-dessous, nous suggérons
d'évaluer les taux sériques minimum et maximum en février et septembre, et les patients devraient en
discuter avec leur médecin de famille pour considérer un taux sérique de vitamine D de 125 nMol/L
comme objectif souhaité.
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Figure 3. Taux sérique cible. Graphique tiré de Quraishi et al. (2014).*8
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Economies en matiére de soins de santé.

Compte tenu de l'importance des niveaux de vitamine D pour la santé et leur impact sur le systeme de

soins de santé au Canada, I'hypovitaminose D représente un fardeau significatif. Grant et ses collegues

(2010)* ont évalué le co(it de I'insuffisance en vitamine D pour le pays. En utilisant des bases de données

internationales et canadiennes, ils ont estimé le colt de l'insuffisance en vitamine D contribuant aux taux

de morbidité liés au cancer, aux maladies cardiovasculaires, au diabete de type 2, a la sclérose en plaques,

aux chutes/fractures, a la grippe/pneumonie, a la septicémie et aux complications de la grossesse. Les

dépenses totales

de santé au Canada étaient estimées a 344 milliards de dollars en 2023%°, et la

proportion de ces dépenses attribuable a des niveaux de vitamine D de 67 nMol/L au lieu de 100 nMol/L

a été prudemment estimée a 6,9%. En d'autres termes, si la population canadienne augmentait ses

niveaux de vitamine D aux niveaux recommandés, les économies annuelles pourraient s'élever a environ
23,7 milliards de dollars.
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Cependant, ces économies ne se limiteraient pas a de simples chiffres; elles permettraient également de
réduire considérablement la pression exercée sur les établissements de santé et le personnel médical
(médecins, infirmiéres, pharmaciens, technologues, etc.). Plus important encore, cela entrainerait une

amélioration significative de la santé de tous les Canadiens, y compris de ceux qui rencontrent des
difficultés a accéder aux soins primaires.

Mise en ceuvre

Nous reconnaissons que surmonter |I'hypovitaminose D chez plus de 40 millions de personnes représente
un défi de taille. Cependant, nous croyons fermement que c'est réalisable, comme en témoigne notre
capacité a vacciner plus de 30 millions de citoyens en quelques mois seulement en 2021. Bien que ce
projet ne puisse pas étre mis en ceuvre immédiatement, nous sommes convaincus que plus to6t nous
agirons, mieux ce sera. Un tel projet nécessite une évaluation approfondie et continue.

Heureusement, de nombreuses données peuvent étre collectées et analysées parallelement a la mise en
ceuvre du projet de test et de supplémentation en vitamine D, avec un co(t supplémentaire minime.
Nous proposons que ce projet soit mené dans le cadre d'une recherche sous les auspices des trois
principales agences fédérales de recherche au Canada : les Instituts de recherche en santé du Canada, le
Conseil national de recherches en sciences et en génie et le Conseil de recherches en sciences humaines.
L'implication de ces organismes pourrait attirer des chercheurs expérimentés, des administrateurs
compétents et des étudiants diplomés enthousiastes pour poursuivre leurs recherches sur la vitamine D.

Cependant, discuter du financement a ce stade serait mettre la charrue avant les bceufs. Commencons
par convenir des avantages d'une supplémentation généralisée en vitamine D, puis déterminons la
meilleure facon de mettre en ceuvre ce plan de maniere efficace et éthique.

Toxicité de la vitamine D.

La vitamine D est liposoluble, ce qui souleve des préoccupations quant a la possibilité qu'elle s'accumule
dans le corps humain et provoque une réaction toxique, comme d'autres substances similaires.
Cependant, les effets indésirables liés a la prise de suppléments de vitamine D sont remarquablement
rares. Etant donné que I'exposition réguliére du corps a la lumiére directe du soleil peut créer jusqu'a
20000 Ul en une demi-heure, on pourrait s'attendre a une bonne tolérance aux suppléments de vitamine
D. Néanmoins, plusieurs rapports de toxicité de la vitamine D ont été signalés dans la littérature.

Le risque d'intoxication a la vitamine D est rare mais réel, comme le décrit Alkundi et al. (2022)*! dans
leur rapport de cas. lls ont décrit le cas d'un homme d'dge moyen ayant pris 15 000 Ul par jour pendant
quatre mois, présentant des symptomes tels que des vomissements récurrents, des nausées, des
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douleurs abdominales, des crampes dans les jambes, des acouphénes, une bouche séche, une soif
accrue, une diarrhée et une perte de poids. Les analyses sanguines ont révélé une élévation du calcium
sérique, de la créatinine et de l'urée. Son taux sérique de vitamine D était supérieur a 400 nmol/L, ce qui,

bien qu’élevé, était inférieur au niveau de toxicité de 750 nmol/L soutenu par certains enquéteurs. Les
250 nmol/L recommandés par les auteurs assurent une marge de sécurité adéquate.

Dans un éditorial intitulé « La vitamine D n'est pas aussi toxique qu'on le pensait autrefois : une
perspective historique et actuelle » (Holick, 2015),% il est mentionné que « I'intoxication & la vitamine D
associée a I'hypercalcémie et a d'autres problémes est généralement observée chez les patients recevant
des doses massives de vitamine D pendant plusieurs mois ou années. Par exemple, Ekwaru et al. (2019)*
ont rapporté que plus de 17 000 volontaires adultes en bonne santé prenaient des doses de vitamine D
allant jusqu'a 20 000 Ul/jour sans toxicité significative, et les niveaux sanguins de 25(0OH)D chez ceux
prenant méme 20 000 Ul/jour étaient inférieurs a 100 ng/mlL, considérés comme la limite supérieure de
la normale par plusieurs organismes de référence. »

Selon Holick (2022),% les sauveteurs présentent généralement des niveaux de calcidiol/25-OH-VitDs
compris entre 100 et 125 ng/mL sans aucun cas d'intoxication a la vitamine D, a la suite d’une exposition
au soleil. L'intoxication a la vitamine D est définie par un taux de 25-OH-VitDs supérieur a 150 ng/mL (375
nmol/L), associé a une hypercalcémie, une hypercalciurie et souvent une hyperphosphatémie. De méme,
Hathcock et al. (2007)*® ont conclu que I'absence de toxicité dans les essais menés chez des adultes en
bonne santé indique qu'une dose de vitamine D > 0,25 mg ou 10 000 Ul/jour peut étre considérée comme
une limite supérieure slre.

L'un des mécanismes de défense de I'organisme contre la toxicité de la vitamine D consiste en l'induction
de I'enzyme du cytochrome P450 CYP24A1 par le calcitriol/1,25(0OH)?VitDs. Cela prévient I'accumulation
de niveaux toxiques de calcitriol/1,25(OH)2VitD3 et de calcidiol/25-OH-VitDs; en catalysant la formation
d'un métabolite inactif, I'acide calcitroique (comme illustré dans la figure 2).

Toxicité VitD chez les animaux de compagnie

Les utilisateurs savent peut-étre que la VitD a fortes doses a été développée comme alternative a la
warfarine en tant que poison pour la vermine (rat). Néanmoins, pour que les animaux domestiques tels
que les chiens et les chats soient intoxiqués, il faudrait qu'ils ingérent beaucoup plus de VitD que les
doses normalement prises par les humains. Le principal risque pour les animaux domestiques serait
l'ingestion d'appats rodenticides contenant de la vitamine D.?® La dose létale orale pour 50% de décés
(DL50) de cholécalciférol chez les rats est de 43,6 mg/kg (1 744 000 Ul/kg).

La vitamine K2 a la rescousse?
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Nous comprenons maintenant que la vitamine K2 offre de nombreux effets bénéfiques importants,
notamment en favorisant une bonne répartition du calcium dans les os et en le maintenant hors des
tissus mous, en particulier des vaisseaux sanguins. Cela peut contribuer a atténuer certains des effets de
I'hypercalcémie résultant d'un exces de vitamine D. Bien que ce document se concentre sur la vitamine

D, nous invitons le lecteur a consulter la revue récente et instructive de Koziot-Kozakowska et Maresz
(2022)* sur la vitamine K2 et ses effets sur la santé et les maladies infantiles.

Un principe fondamental en nutrition est que |'optimalité nutritionnelle découle de l'interaction de tous
les nutriments individuels. Ainsi, la vitamine D fonctionne de maniére optimale lorsqu'elle est associée a
un apport adéquat en plusieurs autres nutriments, tels que la vitamine K2. Nous n'avons pas besoin
d'attendre des essais colteux et controlés pour agir dans le meilleur intérét de nos citoyens. Comme
démontré, il existe déja suffisamment de preuves justifiant la supplémentation en vitamine D. Les
citoyens, en collaboration avec leurs médecins et d'autres professionnels de la santé, peuvent utiliser les
informations disponibles sur la vitamine D et les combiner avec leurs connaissances sur la vitamine K2
pour optimiser encore davantage leur santé.

Bien que le magnésium soit également un élément important dans le contexte de la suffisance en
vitamine D, ce sujet est traité dans un autre article. Ces améliorations et d'autres stratégies similaires
peuvent étre poursuivies dans le cadre de la mise en ceuvre plus large d'une stratégie nationale visant a
optimiser la nutrition pour le maintien de la santé.

Facteurs confondants.

Une différence majeure entre les études sur VitD et d’autres traitements, tels que les nouveaux
médicaments, réside dans I'impossibilité de comparer un groupe avec VitD a un groupe sans VitD. Il ne
peut y avoir une telle population témoin car tout le monde a un certain niveau de VitD dans son corps.

Test de vitamine D.

La justification présentée ci-dessus vise a garantir une utilisation efficace et sécuritaire de la vitamine D.
Un élément crucial dans la réalisation d'une suffisance en vitamine D pour tous les citoyens serait |'acces
aux tests de vitamine D. Actuellement, ce test n'est pas couvert par tous les régimes d'assurance maladie
provinciaux, a I'exception du Québec.

Cependant, nous avons établi que de tels tests représenteraient un investissement rentable en matiere
de santé, offrant des bénéfices multiples par rapport aux codts. De plus, avec une initiative nationale sur
la vitamine D, les forces du marché pourraient quasiment certainement entrainer l'introduction de tests
moins chers et plus pratiques pour mesurer les niveaux de vitamine D.
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Annexe 1- Avantages de la supplémentation en vitamine D.

La littérature sur le VitD est abondante et ne peut étre couverte de maniere exhaustive dans ce

document. Néanmoins, il est possible de citer suffisamment d’exemples d’études et de revues pour

illustrer les nombreux avantages potentiels d'une suffisance en vitamine D pour la population

canadienne.

Mortalité toutes causes confondues.

Dans une étude menée par Dai et al. (2021)%, les chercheurs ont observé que parmi les 37 079
patients atteints de maladies cardiovasculaires (MCV) inclus au départ, 57,5% présentaient une
carence en vitamine D (c'est-a-dire une concentration de 25(0H)D < 50 nMol/L). Sur une période
de suivi médian de 11,7 ans, un total de 6 319 déces est survenu, dont 2 161 étaient liés a des
maladies cardiovasculaires, 2 230 a des cancers, 623 a des maladies respiratoires et 1 305 a
d'autres causes. Les résultats ont montré des associations inverses non linéaires significatives pour
la mortalité toutes causes confondues, par cancer, maladies respiratoires et autres causes (P <
0,01), ainsi que des associations approximativement linéaires pour la mortalité par maladies
cardiovasculaires (P = 0,074). Parmi les patients atteints de maladies cardiovasculaires présentant
une carence en vitamine D, une augmentation de 10 nMol/L des concentrations sériques de
25(0H)D était associée a une réduction de 12% du risque de mortalité toutes causes confondues
et de 9% du risque de mortalité par maladies cardiovasculaires.

Sclérose en plaques (SEP).

En ce qui concerne I'application de la vitamine D, c'est une bonne nouvelle car les spécialistes de
la sclérose en plaques (SEP) recommandent la supplémentation en vitamine D.

La SEP, une maladie affectant le cerveau et la moelle épiniere et entrainant un handicap
important, présente une incidence croissante avec |'augmentation des latitudes. Par conséquent,
les populations vivant plus loin de I'équateur, comme au Canada, ont une prévalence plus élevée
de SEP.*° Cela a conduit a I'nypothése selon laquelle un déficit en vitamine D est un facteur dans
le développement de la SEP.*° De plus, des études génétiques sur la SEP ont révélé des anomalies
du métabolisme de la vitamine D associées a un risque accru de SEP. Pour plus d'informations sur
le mécanisme des effets de la vitamine D dans la SEP, voir les effets immunitaires ci-dessous.>!
Plusieurs études ont abordé ['utilité potentielle de la vitamine D pour la prophylaxie et le
traitement de la SEP. Néanmoins, des essais cliniques robustes révélant de maniere concluante le
bénéfice de la vitamine D dans cette maladie font toujours défaut, principalement en raison du
mangue de financement suffisant. Sur la base des preuves actuelles, les spécialistes de la SEP et
la Société canadienne de la SEP recommandent une supplémentation en vitamine D.>** (Tableau
1)
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lIs ont déclaré que « les adultes devraient atteindre et maintenir un statut normal en vitamine D
sous la surveillance d'un médecin (25-hydroxyvitamine D sérique (250HD) = 50 a 125 nmol/L,
nécessitant un apport de 600 a 4 000 Ul de vitamine D par jour). » De plus, « étant donné qu'un
faible taux sérique de 250HD pendant I'enfance et l'adolescence est associé a un risque accru de
SEP, les femmes enceintes, les nouveau-nés et tous les jeunes devraient suivre les
recommandations des ANREF (apport nutritionnel de référence) concernant l'apport en vitamine
D, y compris les recommandations spécifiques a I'dge pour les suppléments de vitamine D. »

Tableau 1. Apports quotidiens recommandés en vitamine D. Ce tableau est tiré du document
« Recommandations de la Société canadienne de la sclérose en plaques sur la vitamine D dans la
sclérose en plaques ».** Ces recommandations indiquent également que « les personnes vivant
avec la sclérose en plaques devraient viser un taux sérique de 25-hydroxyvitamine D compris entre
50 et 125 nmol/L ».

Tranche d'age Consommation Consommation
journaliére recommandée journaliére maximale
Nourrissons de 0 a 6 mois 400 Ul 1000 Ul
Nourrissons de 7 a 12 mois 400 Ul 1500 Ul
Enfantsde 1a 3 ans 600 Ul 2500 Ul
Enfants de 4 a 8 ans 600 Ul 3000 Ul
Enfants et adultes de 9 a 70 ans 600 Ul 4000 Ul
Adultes >70 ans 800 Ul 4000 Ul
Femmes enceintes et allaitantes 600 Ul 4000 Ul

e Cancers

Deux défis majeurs se posent aux chercheurs tentant de démontrer que la vitamine D diminue
I'incidence des cancers : la longue période entre I'exposition a un cancérogéne et le diagnostic du
cancer, ainsi que la variabilité des taux sanguins de vitamine D, en particulier dans les régions a
basses latitudes ou I'exposition solaire est plus importante. L'effet a long terme, tel que décrit
dans la deuxiéme figure d'une étude de Chandler et al. (2020),** indique que l'incidence
cumulative des cancers métastatiques et mortels de tout type ne montre aucun effet de la
supplémentation en vitamine D pendant deux ans, mais révele ensuite des effets protecteurs plus
significatifs de la vitamine D au cours des années suivantes.

Une étude récente prospective menée par Wu et ses collaborateurs (2023)* utilisant les données
de la UK Biobank avec 97 621 participants a révélé que les individus atteints du syndrome
métabolique mais ayant un statut suffisant en vitamine D (> 75 nmol/L) présentaient un risque
respectivement inférieur de 25% et 35% pour 16 types de cancers différents et pour la mortalité

Nakatsu et al. (2024) Vitamin D: Many Canadians Are Deficient During Flu Season — CCCA Page 17 sur 33



toutes causes confondues sur une période de 12,7 ans par rapport aux personnes présentant un
déficit en vitamine D (< 25 nmol/L).

Song et ses collaborateurs (2018)% ont réalisé une méta-analyse sur les effets de la vitamine D
sur la mortalité chez les patients atteints d'un cancer de la prostate. lls ont inclus sept études de
cohortes totalisant 7 808 participants. Des taux de vitamine D plus élevés étaient corrélés a une
diminution de la mortalité liée au cancer de la prostate, car chaque augmentation de 20 nmol/L
du taux de calcidiol/25-OH-vitamine D3 était associée a un risque inférieur de 9% pour la
mortalité toutes causes confondues et la mortalité spécifique au cancer de la prostate.

e Maladies cardiovasculaires (MCV).

Bien que de nombreuses études suggerent qu'un niveau adéquat de vitamine D soit associé a une
réduction des maladies cardiovasculaires, davantage de recherches sont encore nécessaires pour
définir précisément |'étendue de la réponse clinique et les mécanismes exacts impliqués.
Néanmoins, les preuves existantes sont suffisantes pour recommander la supplémentation en
vitamine D dans le cadre de la stratégie de prévention et de traitement de nombreuses maladies
cardiovasculaires. En d'autres termes, nous suggérons que la supplémentation en vitamine D
appliquée a une population carencée en vitamine D est désormais justifiée, et tout retard
supplémentaire pourrait causer un préjudice.

Le risque de maladie cardiovasculaire par rapport aux niveaux de vitamine D a été analysé par
Zhou et al. (2022),*” qui ont examiné les données de la UK Biobank comprenant 44 519 cas de
maladies cardiovasculaires et 251 269 contrdles. lls ont estimé la réduction potentielle de
I'incidence des maladies cardiovasculaires attribuable a une correction d'un faible statut en
vitamine D. Une relation en forme de "L" a été observée entre le taux sérique de 25-OH-vitamine
D3 génétiquement prédit et le risque de maladie cardiovasculaire (P non-linéaire = 0,007), ou le
risque de maladie cardiovasculaire diminuait fortement initialement avec I'augmentation des
concentrations puis se stabilisait a environ 50 nmol/L. Une association similaire a été observée
pour la pression artérielle systolique (P non-linéaire = 0,03) et diastolique (P non-linéaire = 0,07).
Il a été estimé qu'élever les taux sériques de 25-OH-vitamine D3 au-dessus de 50 nmol/L
entrainerait une réduction de 4,4% de l'incidence des maladies cardiovasculaires (intervalle de
confiance a 95% : 1,8 a 7,3 %). Les chercheurs ont conclu que le déficit en vitamine D peut
augmenter le risque de maladie cardiovasculaire et que celles-ci pourraient étre réduites par une
correction, a |I'échelle de la population, du faible statut en vitamine D.

En ce qui concerne I'hypertension, il existe des données solides indiquant que le déficit en
vitamine D joue probablement un role important dans le développement de cette maladie. De
plus, des études sur des animaux de laboratoire ont révélé un mécanisme plausible. Par exemple,
I'étude Ludwigshafen Risk and Cardiovascular Health (LURIC)*® a montré que la 1,25(0OH)?VitD;
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était inversement associée aux taux de facteurs hypertensifs tels que la rénine et I'angiotensine Il
plasmatique. Les analogues de vitamine D suppriment également l'activité de la rénine
plasmatique chez les patients. Le mécanisme élucidé chez les animaux suggére que le

1,25(0OH)?VitD; inhibe la transcription du géne de la rénine via la voie de signalisation de I'AMP
cyclique.®

e Maladies pulmonaires. Pneumonie bactérienne et virale.

Une revue systématique et une méta-analyse menées par Martineau et al. (2017)*° sur 11 321
participants issus de 25 essais randomisés controlés par placebo, fournissent des preuves de
haute qualité confirmant que la supplémentation en vitamine D est une intervention s(ire pour
prévenir le risque d'infections aigués des voies respiratoires. Dans une autre revue, Borshe et al.
(2021),** ont abordé la question de savoir si un mauvais statut en vitamine D pouvait &tre causé
par une maladie respiratoire ou si un déficit en vitamine D prédisposait un individu a I'infection
par le SRAS-CoV-2 et a une maladie grave au COVID-19. lIs ont inclus des études dans lesquelles
les niveaux de vitamine D des patients avant l'infection étaient documentés, ainsi que certaines
dans lesquelles les niveaux de vitamine D jusqu'au lendemain de |'hospitalisation étaient
enregistrés. Leur analyse a révélé une corrélation négative significative entre les concentrations
de vitamine D pré-infection et la mortalité. 'extrapolation de la ligne de régression vers I'axe des
x impliquait que le risque de décés pourrait pratiqguement disparaitre a 125 nMol/L, ce qui
représente la cible thérapeutique du calcifediol/25-OH-VitDs circulant nécessaire a une fonction
immunitaire optimale. En effet, des études récentes ont démontré que le statut en vitamine D
des patients hospitalisés atteints de COVID-19 était inversement associé aux scores de gravité des
radiographies pulmonaires et a divers biomarqueurs de l'inflammation et de l'activité de la
coagulation, notamment le facteur de nécrose tumorale alpha, l'interleukine-6, la protéine C-
réactive, la ferritine et les niveaux de D-dimeres.

e Maladies cérébrales (Alzheimer et Parkinson).

Dans une revue récente, Pinzon et al. (2023),*? incluant un total de 6 études impliquant 10 884
participants, ont montré que les patients présentant un déficit en vitamine D (< 25 ng/mL) avaient
un risque plus élevé de maladie d'Alzheimer que ceux ayant un taux adéquat de vitamine D (> 25
ng/mL) (HR :1,59,1Ca95%: 1,09 - 2,33, 12= 77%).

Une étude ultérieure menée par Ghahremani et al. (2023)* a rapporté une incidence de démence
inférieure de 40% chez les personnes exposées a la vitamine D par rapport a celles non exposées.
L'équipe de I'Université de Calgary a « prospectivement exploré les associations entre la
supplémentation en vitamine D et I'incidence de démence chez 12 388 personnes sans démence »,
en utilisant les données du Centre national de coordination de la maladie d'Alzheimer. Parmi ces
participants, 2 696 ont développé une démence au cours des 10 ans de suivi; parmi eux, 2 017
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(74,8%) n'avaient pris aucun supplément de vitamine D et 679 (25,2%) étaient exposés a des
suppléments de vitamine D. Aprés ajustements, I'exposition a la vitamine D était associée a une
réduction de 40% de l'incidence de démence (HR=0,60, IC a 95% : 0,55 - 0,65, p<0,001). Ce
bénéfice de la supplémentation en vitamine D a été observé malgré I'absence de tentative

d'optimisation de la dose de vitamine D consommée. Il est ainsi suggéré qu'une supplémentation
en vitamine D pourrait réduire le risque de démence de plus de 40%.

Compte tenu du vieillissement de la population canadienne et de I'augmentation des diagnostics
de démence, une supplémentation généralisée en vitamine D semble étre une mesure de santé
publique bénéfique et logique.

e Diabéte sucré de type 2 (DS2).

Une analyse de Pittas et al. (2013),* portant sur trois essais randomisés a révélé que chez les
adultes atteints de prédiabéte, la VitD était efficace pour réduire le risque de diabéte. Parmi les
participants assignés au groupe VitD, qui ont maintenu un taux sérigue moyen de 25-OH-VitD3
intra-essai d'au moins 125 nMol/L (250 ng/mL) par rapport a 50 a 74 nMol/L (20 a 29 ng/mL)
pendant le suivi, le cholécalciférol/VitD3 a réduit le risque de diabéte sucré de 76% (rapport de
risque, 0,24 [IC, 0,16 a 0,36]), avec une réduction du risque absolu sur 3 ans de 18,1% (IC, 11,7%
a 24,6%).

e Maladie inflammatoire de I'intestin (maladie de Crohn, colite ulcéreuse).

L'impact de I'exposition au soleil sur la gravité de la maladie de Crohn a été observé, démontrant
une corrélation entre la nécessité d’une intervention chirurgicale et la moindre exposition a la
lumiére UV. En conséquence, Govani et al. (2014)* ont noté que les patients atteints de maladie
de Crohn vivant dans les zones avec le plus haut niveau d'exposition a la lumiere UV présentaient
une gravité moindre de la maladie, tandis que ceux dans les zones avec le moins d'exposition
avaient une gravité plus élevée.

Dans une étude portant sur 201 patients atteints de la maladie de Crohn a Saskatoon, en
Saskatchewan, Alrefai et al. (2017)* ont documenté une association inverse entre le statut en
vitamine D et les indicateurs objectifs de I'activité de la maladie. Les auteurs ont utilisé des criteres
spécifiques : un déficit en vitamine D était défini par un taux inférieur a 30 nMol/L, une
insuffisance entre 30 et 50 nMol/L, un statut adéquat entre 51 et 74 nMol/L, et un statut optimal
au-dessus de 75 nMol/L. Le déficit en vitamine D était significativement associé a des scores
élevés de protéine C-réactive par rapport aux trois autres groupes caractérisés par un meilleur
statut en vitamine D. Nous recommandons que les patients atteints de la maladie de Crohn soient
régulierement évalués pour leur taux de vitamine D et qu'une supplémentation soit administrée
en conséquence, comme le propose Wimalawansa (2023).%
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De méme, |'association entre le déficit en vitamine D et la maladie inflammatoire de l'intestin
(MII) chez les jeunes a été examinée par Fatahi et al. (2023).*® Dans un petit essai clinique en
double aveugle contr6lé par placebo (n = 40), Bendix et al. (2021)* ont déterminé qu'un
traitement a haute dose de vitamine D pendant sept semaines avait un effet bénéfique. Ils ont
observé qu'un traitement avec un bolus de 5 mg ou 200 000 Ul suivi de 0,5 mg ou 20 000 Ul par
jour pendant 7 semaines réduisait la nécessité d'un traitement supplémentaire par infliximab et
réduisait les marqueurs inflammatoires.

Dans un résumé en anglais d'un article francais, Berriche-Yahi et al. (2022)*° ont rapporté que 262
patients atteints de la maladie de Crohn et déficients en vitamine D (< 50 nMol/L) ont été traités
par vitamine D, soit 200 000 Ul/mois, soit 6 000 Ul/jour. Les deux groupes ont montré un retour
a des taux sériques de 25-OH-D3 normaux apres 6 et 12 mois. Cliniguement, « la supplémentation
en vitamine D a permis d'atteindre une phase de rémission clinique », notamment avec un
bénéfice supérieur pour le traitement quotidien par vitamine D par rapport aux doses mensuelles
plus élevées, suggérant ainsi que la supplémentation en vitamine D pourrait « prolonger la phase
de rémission et éviter la résection chirurgicale de l'intestin ».

En outre, Jorgenson et al. (2010)° ont rapporté que 1 200 Ul de vitamine D par jour pendant 12
mois réduisaient le taux de rechute de la maladie de Crohn de 29% a 13% (P = 0,06).

e Systéeme immunitaire.

Les leucocytes tels que les lymphocytes B et T activés, les macrophages, les cellules dendritiques,

les neutrophiles, les mastocytes et les éosinophiles expriment le VDR,****

ainsi que les enzymes
CYP27B1 et CYP24A1, qui permettent aux leucocytes de réguler les niveaux intracellulaires de
VitD bioactifs. Collectivement, ces éléments soutiennent un réle important d'immunomodulation
pour la VitD, expliguant ainsi pourquoi le déficit en VitD est associé a un risque accru d'infections
microbiennes, notamment les maladies bactériennes et virales intracellulaires, les troubles

immunitaires tels que les maladies auto-immunes, les allergies et les cancers.>

De nombreux génes impliqués dans lI'immunorégulation répondent directement au VDR lorsqu'il
se lie aux éléments de réponse du VDR dans les régions promotrices ou amplificatrices des
génes.” Ces génes comprennent ceux qui régulent la présentation de I'antigéne (génes du CMH),
le trafic cellulaire (chimiokines et agents chimiotactiques), |'activation cellulaire (cytokines), la
reconnaissance des agents pathogénes (récepteurs de reconnaissance de formes) et les peptides
antimicrobiens.>® Cependant, la VitD agit également via des mécanismes non génomiques pour
réguler immédiatement la fonction des leucocytes, notamment en se liant a d'autres VDR (tels
que PDIA3) présents dans la membrane cellulaire, le cytoplasme, les mitochondries et le noyau.”’
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Les propriétés immunomodulatrices de la VitD sont largement attribuées a sa capacité a réguler
la différenciation des leucocytes, leur maturation, leur réactivité aux cytokines et aux chimiokines,
ainsi que leur métabolisme cellulaire.”® Plus spécifiquement, la VitD régule les cellules du systéme
immunitaire inné en favorisant la production de peptides antimicrobiens par les neutrophiles, la
différenciation des macrophages inflammatoires M1 en macrophages M2 impliqués dans la
réparation tissulaire, et en contrélant la maturation des cellules dendritiques pour favoriser la
tolérance immunologique.

Dans le systeme immunitaire adaptatif, la VitD favorise la différenciation des cellules T en cellules
T régulatrices plutot qu'en cellules Th1 et Th17 inflammatoires, tout en induisant I'apoptose (mort
cellulaire programmée) des lymphocytes B activés. De plus, elle inhibe la différenciation des
lymphocytes B en plasmocytes producteurs d'immunoglobulines et leur changement de classe
d'immunoglobulines consécutif.

Schwalfenberg (2010)*° a suggéré que plusieurs maladies infectieuses telles que la tuberculose,
les infections pulmonaires, les infections des plaies, la grippe, les infections des voies urinaires,
les infections oculaires et la cicatrisation des plaies pourraient bénéficier d'un statut adéquat en
VitD.

e Grossesse et vitamine D.

Les concepts des origines développementales de la santé et de la maladie (Developmental Origins
of Health and Disease (DOHaD), également appelés programmation foetale) décrivent comment
la nutrition maternelle pendant la grossesse affecte la santé de la progéniture plus tard dans la
vie, y compris a I'age adulte. La maniere exacte dont la VitD pourrait jouer un role dans les DOHaD
reste a élucider. Néanmoins, Amegah et al. (2017)% ont découvert que I'insuffisance de VitD était
associée au risque d'accouchement prématuré. Dans leur rapport intitulé « Vitamin D: Before,
during and after Pregnancy: Effect on Neonates and Children » (Vitamine D : Avant, pendant et
aprés la grossesse : effet sur les nouveau-nés et les enfants), Mansur et al. (2022)% ont décrit des
preuves selon lesquelles la VitD est utile pour réduire, chez les méres, le risque de pré-éclampsie,
de diabéte gestationnel, de césarienne et d'accouchement prématuré, ainsi que pour réduire le
risque pour leur progéniture de faible poids a la naissance, de faible masse osseuse et
éventuellement de bronchiolite, d'asthme, de diabéte sucré de type 1, de sclérose en plaques et
d'autisme. De plus, le déficit en VitD pendant la gestation semble entrainer un risque accru
d'obésité chez la progéniture.®®

La supplémentation en VitD des meéres pendant la grossesse influence la composition
microbienne de leur progéniture,®® ce qui peut avoir des implications positives sur I'asthme et les
infections respiratoires.
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> montrant les avantages de

Ces effets sont largement illustrés dans le tableau ci-dessous,®
|'élévation du taux de VitD chez les femmes enceintes, a la fois pour la mére et pour I'enfant.

Disease Risk Reduction - Pregnancy

 Vitamin D Level by Vitamin D Level

Serum 25(0H)D. nmol/L | 40 45|50 55 60 65 70| 75 | 80 | 85 90 | 95100 105 110 115 120{125 130 135 140 145|150}
Maternal Outcomes
Pregnant Preterm Birth (<37 weeks)’ =
omen Preeclampsia’

Gestational Diabetes’

Depression®

lovdl

Postpartum Depression?
Infant Outcomes

Small for Gestational Age? ¢
Low Birth Weight*
Common Cold* b

Respiratory Tract Infections?
Asthma®
ADHD-like Symptoms?

d trial Original chart prepared by: Cuomo R, Aliano J, Baggerly C
Updated 11/2020 by McDonnell S, Kimball S, Aliano J

Dz

Data from case-control stud

e Santé mentale

Bien que les études sur la relation entre la VitD et la santé mentale soient moins fréquentes que
celles portant sur la santé physique, la plupart de ces rapports indiquent qu'une quantité
adéquate de VitD est nécessaire pour maintenir une bonne santé mentale. Dés le début de la vie,
une concentration optimale de VitD chez la mére semble essentielle pour la santé mentale de Ia
progéniture.® Ainsi, un faible taux de VitD maternel pendant la gestation a été associé a un risque
significativement plus élevé de développer des troubles mentaux graves, tels que la

schizophrénie, plus tard dans la vie.

Pendant I'enfance également, la VitD est nécessaire pour favoriser une bonne santé mentale.
Dans leur article intitulé « The Influence of Vitamin D Intake and Status on Mental Health in
Children: A Systematic Review », (L'influence de I'apport et du statut en vitamine D sur la santé
mentale des enfants : une revue systématique), Glabska et al. (2021)% abordent « une gamme de
probléemes de comportement et de santé mentale, y compris l'anxiété, la dépression, les troubles
de I'humeur, et bien d'autres ». Des études interventionnelles et observationnelles ont été
incluses. Dans la plupart des cas, les données ont montré une corrélation positive entre le
traitement supplémentaire en vitamine D et la santé mentale, ainsi qu'entre les niveaux de
vitamine D et les indicateurs de santé mentale. Cette relation était notable méme avec des doses
de vitamine D généralement considérées comme modérées par rapport aux doses plus élevées
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utilisées en médecine physique contemporaine, et avec des critéres modérés de taux sanguin de
vitamine D.

Cependant, la revue de la littérature de Guzak et al. (2021)®’ sur I'effet de la supplémentation en
VitD sur la santé mentale chez les adultes en bonne santé révele une différence marquée entre
les études sur les adultes et les études sur les enfants. Ces auteurs ont constaté que « les résultats
de la majorité des études ne confirmaient pas une influence positive de la supplémentation en
vitamine D ». Les auteurs ont également commenté la confusion difficile rencontrée lors de
I’évaluation de l'effet du traitement VitD, car il existe toujours un niveau de fond de VitD. Cela
varie considérablement en fonction de variables culturelles telles que le régime alimentaire et le
lieu. Par conséquent, nous ne pouvons pas suggérer un apport ou un taux sanguin standard de
VitD pour le maintien d’une santé mentale optimale chez les adultes.

e Santé bucco-dentaire.

La carence en vitamine D a un impact significatif sur la santé bucco-dentaire, ce qui n'est pas
surprenant étant donné le role crucial de la vitamine D dans la minéralisation des dents et de |'os
alvéolaire de soutien. De plus, cette vitamine contribue au maintien de l'intégrité des gencives et,
par le biais de la salive, elle modére les activités immunologiques et antimicrobiennes.

Une carence en vitamine D conduit a des défauts dentaires ou I'émail est plus fin ou moins
minéralisé que la normale, et ou la dentine ou la couche dure interne est moins minéralisée. La
chambre pulpaire, contenant les vaisseaux sanguins et les fibres nerveuses, est plus grande que
la normale, et les racines dentaires sont plus courtes que d'habitude. ®® Ces défauts physiques
sont associés a des dents sujettes a la fracture, a la malocclusion et a la maladie parodontale.®
Bien que des preuves actuelles suggerent une association entre la carence en vitamine D et une
augmentation de la carie dentaire chez les enfants et les adultes, les mécanismes sous-jacents a
cette association demeurent flous.”®

Un développement défectueux de I'émail peut survenir in utero. Classiquement, cela se manifeste
sous la forme d'une bande d'émail mal formée ou piquetée sur les dents de lait, correspondant a
la période ol la mere était sujette a une carence en vitamine D. La supplémentation en vitamine
D pendant la grossesse a été associée a une réduction de 50% des défauts de I'émail chez le
nouveau-né.”*

La parodontite est une maladie inflammatoire chronique polymicrobienne qui entraine la
destruction des tissus mous et durs soutenant la dent dans son alvéole, ce qui peut conduire a
une mobilité dentaire accrue et éventuellement a la perte de dents. Bien qu'une carence en
vitamine D puisse affecter la minéralisation dentaire et de I'os alvéolaire de soutien, favorisant
ainsi la parodontite, la relation exacte entre les niveaux de vitamine D et la parodontite reste
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incertaine.’? Plusieurs études ont cependant démontré une association entre des niveaux réduits
de vitamine D et les signes cliniques de la parodontite, tels que des gencives enflammées et

saignantes.73'74

Il a été rapporté que les femmes enceintes présentant des taux sériques de vitamine D plus bas
souffrent de parodontite modérée a sévere par rapport aux femmes ayant une bonne santé
parodontale.” Le traitement non chirurgical de la parodontite a bénéficié de la supplémentation
en vitamine D et en calcium, confirmant ainsi une relation entre des niveaux adéquats de vitamine
D et l'intégrité parodontale.”® Le traitement orthodontique repose sur la résorption osseuse
alvéolaire devant la dent en mouvement et la formation osseuse derriere elle. Des études
animales ont démontré que le déficit en vitamine D inhibe le mouvement dentaire et induit des
complications thérapeutiques. Des recherches supplémentaires pourraient indiquer I'utilité d’'une
supplémentation en vitamine D pour minimiser les complications et réduire la durée du
traitement orthodontique.”’ De plus, un déficit en vitamine D a été associé a un risque accru de
cancers de la bouche, de I'cesophage et du pharynx.”® Des foyers d’ostéonécrose (os mort) dans
la mandibule ou le maxillaire surviennent occasionnellement aprés une radiothérapie pour des
tumeurs malignes buccales et pharyngées ainsi qu’en tant qu'effet secondaire du traitement par
bisphosphonate (Fosamax) pour controler I'ostéoporose. Il n'est pas encore clair si le déficit en
vitamine D est un facteur de risque pour le développement de l'ostéonécrose ou si une
supplémentation en vitamine D réduira sa survenue.”

Le déficit en vitamine D réduit le débit salivaire et sa capacité a neutraliser les bactéries
acidogénes responsables de la carie dentaire.®® Ces facteurs, combinés a une perte de régulation
immunitaire salivaire et a des propriétés antimicrobiennes réduites, peuvent expliquer
I'association entre un déficit en vitamine D et une susceptibilité accrue aux maladies dentaires
telles que la carie et la promotion des agents pathogénes bucco-dentaires.®!

En ce qui concerne les dépenses totales de santé canadiennes estimées pour 2022 a 344 milliards
de dollars,® environ 5% ou 1,5 milliard de dollars peuvent étre attribués aux maladies bucco-
dentaires, les plus fréquentes étant la carie dentaire et la parodontite. L'association entre ces
affections et le déficit en vitamine D justifie la nécessité de maintenir des niveaux optimaux de
vitamine D pour promouvoir la santé bucco-dentaire.
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