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Vitamine D et Covid-19

La vitamine D, de plus en plus demandée a I’officine et de plus en plus prescrite, pourrait
étre un atout dans le traitement de la Covid-19 en diminuant la mortalité ou la sévérité
de ’affection. Son potentiel effet immunomodulateur est actuellement étudié par
de nombreuses équipes internationales de chercheurs.
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Vitamin D and Covid-19.Vitamin D, which is increasingly in demand in pharmacies and increa-
singly prescribed, could be an asset in the treatment of Covid-19 by reducing mortality or the
severity of the condition. Its potentialimmunomodulatory effect is currently being studied by

numerous international teams of researchers.
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a vitamine D est une vitamine

liposoluble apportée par I'ali-

mentation, puis synthétisée
par I’organisme. La vitamine D2
(ergocalciférol) est d’origine végé-
tale et la vitamine D3 (cholécalci-
férol) est retrouvée dans les produits
animaux [1].
Il est utile de recommander la
consommation de produits lai-
tiers, mais aussi de poissons gras,
tels que les sardines, le saumon,
le maquereau et la morue. Ces ali-
ments bénéficient d’une forte teneur
en cholécalciférol, ce qui explique
qu'il était autrefois courant de don-
ner de I’huile de foie de morue
aux enfants.
Dans le cadre d’une supplémen-
tation vitaminique, les médicaments
dispensés aux patients contiennent
du cholécalciférol.

RoledelavitamineD
dans l'organisme

4 La vitamine D3 est produite
au niveau de la peau par trans-
formation du 7-déshydro-
cholestérol sous I’action de la
lumiere ultraviolette de type B
(UVB). En I’'absence d’exposition
suffisante a la lumiére du soleil,
un apport alimentaire, sous forme
de nutriments, est indispensable.
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Il est utile de recommander la consommation de produits laitiers, mais aussi
de poissons gras, tels que les sardines, le saumon, le maquereau et la morue,
car ils bénéficient d’une forte teneur en cholécalciférol.

Dans tous les cas, un trans-
port jusqu’au foie est néces-
saire pour que cette provitamine
soit hydroxylée une premiére
fois (25-hydroxycholécalciférol
ou calcidiol), avant de I'étre
ensuite par le rein, pour devenir
la forme active de la vitamine D
(1,25-dihydroxycholécalciférol ou
calcitriol) (figure 1). Le calcitriol est
laforme hormonale active de la vita-
mine D, porteuse de trois groupes
hydroxyles (1,25[0OH],D).

4+ Le rachitisme est la consé-
quence d’une carence en

vitamine D et en calcium.
Cette pathologie affecte la crois-
sance des nourrissons et des jeunes
enfants, en impactant de maniére
directe la calcification osseuse.

4+ Un défaut d’exposition aux
rayons UV est al’origine d’un déficit
en vitamine D, raison pour laquelle
il est conseillé, notamment aux per-
sonnes agées, de sortir réguliere-
ment a I'extérieur pour bénéficier
des rayons du soleil au niveau des
parties découvertes de la peau.

4+ En dehors de son réle bien
connu au hiveau du métabolisme
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7-déshydrocholestérol

Peau

Cholécalciférol (vitamine D3)

Foie

Calcidiol

Calcitriol

Figure 1. Synthése de la vitamine D dans I'organisme.

phosphocalcique [2], la vitamine D
possede de trés nombreuses autres
propriétés, particulierement au
niveau de I'immunité.

Métabolisme
phosphocalcique
La vitamine D est impliquée dans
le métabolisme phosphocalcique.
L’action principale du cholécalci-
férol est d’accroitre 'absorption
intestinale du calcium et du phos-
phate, et d’équilibrer le bilan
phosphocalcique, la formation et
la résorption osseuse.
Le phosphore et le calcium agissent
sur:
e |aminéralisation des os, du carti-
lage et des dents ;
* |a contractilité des muscles,
notamment celle du myocarde ;
e |la régulation de différentes
hormones.
L’apport et la synthése de vita-
mine D diminuant avec I'age, il est
primordial de prévenir la carence
chez les patients agés. Ces derniers
sont, en effet, sujets a I'ostéo-
porose, qui augmente le risque
de fracture.

Immunité

Des découvertes majeures sur
le réle de la vitamine D au niveau
de 'immunité ont été faites ces
derniéres années. Les récepteurs
a la vitamine D sont présents dans
une grande majorité de cellules
immunitaires, telles que les macro-
phages, les cellules dendritiques
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ou les cellules B et T activées
(figure 2) [2,3].

Agissant a la fois sur I'immunité
innée et acquise, cette vitamine
permet d’augmenter I'activité anti-
microbienne, en lien avec les macro-
phages et les monocytes. Cet effeta
notamment été rapporté dans le trai-
tement de latuberculose ou une sup-
plémentation en huile de foie de
morue aurait une action antimicro-
bienne contre I’agent pathogene,
Mycobacterium tuberculosis [4].

La vitamine D agit également sur
I’expression de génes, permet-
tant une diminution des cytokines
pro-inflammatoires (interleukines
[IL] 12 et IL23) et une augmentation
de molécules inhibitrices (IL10 et
tumor necrosis factor [TNF]-alpha).
En ce qui concerne I'immunité
acquise, elle augmente I'apoptose

des cellules B et réduit la production
d’'immunoglobulines de type G et M.
Enfin, elle joue un réle important
sur la réponse des lymphocytes T
atravers la stimulation ou I'inhibition
de cytokines.

Autrement dit, la vitamine D pos-
sede un réle immunomodulateur
important et serait garante de
notre homéostasie immunitaire [5].

Autres effets

Selon des études, la vitamine D
jouerait un role dans la prévention
des maladies cardio-vasculaires,
du diabete de type 2, des patho-
logies neurodégénératives, voire
de certains cancers [6-9]. C’est
la raison pour laquelle des cher-
cheurs tentent d’évaluer la perti-
nence de la supplémentation dans
la population générale.

Immunité innée

Immunité acquise

Lymphocytes de type B

Lymphocytes de type T

Figure 2. Effets immunomodulateurs de la vitamine D.
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A savoir

Dans certains cas (suspicion de rachitisme ou dostéomalacie, patient trans-
planté, personne agée a risque de chutes, etc.), le médecin peut prescrire
un dosage sanguin de la 25-OH-D3 pour évaluer le statut en vitamine D
individuel (résultats normaux de 75 a 200 nmol/L, soit 30 2 80 ug/L) [16].
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Vitamine D et Covid-19
Lerdle de la vitamine D a été mis en
lumiere dans le contexte de la crise
sanitaire due au Sars-CoV-2.
Quelques études récentes éva-
luent son intérét dans la réduction
de la mortalité ou de la sévérité
de la Covid-19.

Etudes francaises

4+ L’équipe d’Edouard Lansiaux
a cherché a analyser la relation
entre I’ensoleillement et le risque
de déces chez les personnes
ayant contracté la Covid-19 [10].
Cette étude, bien qu’obser-
vationnelle descriptive, a le mérite
d’inclure un grand nombre de
sujets. A I'aide d’un test de corré-
lation dit de Pearson, une relation
de cause a effet entre I'exposition
aux rayons du soleil et le risque de
mortalité liée a la Covid-19 a été
démontrée. Un raccourci impor-
tant a cependant été fait, a savoir
que la concentration en vitamine D
était inconnue et supposée corrélée
au degré d’ensoleillement du terri-
toire considéré.

4 Létude de Gaélle Annweiller,
et al. arécemment apporté les pre-
miers éléments cliniques concer-
nant le réle de la vitamine dans
la lutte contre la Covid-19 [11].
Dans un cadre similaire a des
conditions expérimentales,
les auteurs ont tenté de mettre en
évidence la réduction du risque
de contracter une forme sévére de
la maladie en cas de prise de vita-
mine D. Pour ce faire, ils ont suivi
soixante-dix-sept patients, répartis
en trois groupes distincts, pen-
dant quinze jours, et ont mesuré
les courbes de survie.

Les résultats semblent encou-
rageants dans le premier groupe,
composé de patients habituel-
lement non supplémentés en vita-
mine D, mais ayant regu une dose
de 80 000 Ul de cholécalci-
férol au tout début des symp-
tébmes. En effet, I'odds ratio (OR),
et donc le risque de développer
une forme sévére de Covid-19
par rapport au groupe contrdle,
qui n’a regu aucune supplémenta-
tion, est égal a 0,46. Néanmoins,
le faible nombre de patients inclus
dans ce groupe (n = 16) induit
un intervalle de confiance impor-
tant [0,07 ; 2,85]. Il n’est donc pas
possible de conclure a une diffé-
rence significative entre ceux qui
recoivent un bolus de vitamine D
lors des premiers symptomes liés a
la Covid-19 et les sujets du groupe
contrdle.

Les résultats obtenus dans
le second groupe, qui rassemblait
les patients prenant une supplé-
mentation en vitamine D de fagon
réguliére (50 000 Ul tous les mois
ou 80 000 a 100 000 Ul tous les
deux a trois mois), sont bien meil-
leurs. Avec un OR égal a 0,08
[0,01 ; 0,81], les auteurs ont pu
conclure a une différence signifi-
cative entre ce groupe de patients et
le groupe contrdle. Les personnes
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régulierement supplémentées
avaient un risque nettement diminué
de développer une forme sévere de
la maladie Covid-19.

4+ Les données sont encore
plus probantes dans la méta-
analyse de Adrian R. Martineau,
et al. [12], qui a compilé vingt-
cing essais cliniques rando-
misés regroupant au total plus de
11 000 patients. De fagon générale,
la supplémentation en vitamine D
apporte une protection contre les
infections des voies respiratoires
(OR ajusté de 0,88[0,81 ; 0,96] avec
une p value inférieure a 0,001). Ces
résultats sont encore plus élo-
quents dans les analyses en sous-
groupes. Les patients prenant de
la vitamine D de maniére journa-
liere ou hebdomadaire présentent
moins de risque que ceux recevant
une dose en bolus (OR ajusté de 0,81
[0,72;0,91] versus OR ajusté de 0,97
[0,86 ; 1,10]). En cas d’apport régu-
lier en vitamine D, les supplémen-
tations dont les concentrations sont
inférieures a25 nmol/L ont des effets
protecteurs supérieurs a celles
dépassant cette concentration
(OR ajusté de 0,30[0,17; 0,53)).

Etude américaine
4+ Une étude américaine rap-
porte les bienfaits de la vitamine D

La vitamine D diminuerait le risque infectieux en réduisant la réplication virale.
Elle pourrait donc présenter un intérét dans le cadre de I'épidémie de Covid-19.
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dans la réduction du risque
d’infection des voies respiratoires
liée aux virus de la grippe ou de
la Covid-19 [13]. Cette vitamine
serait a méme de diminuer le risque
infectieux en réduisant la réplication
virale et les concentrations en cyto-
kines pro-inflammatoires. Ces der-
nieres sont notamment a 'origine des
complications respiratoires résul-
tant d’'une inflammation importante
du tissu pulmonaire provoquant
des pneumonies ou des syndromes
respiratoires aigus, habituellement
appelés “I'orage cytokinique”.

Ces résultats sont corro-
borés par le fait que les patients
les plus agés sont les plus tou-
chés, notamment durant I'hiver,
quand I'exposition aux rayons UV
est moindre. Les auteurs pro-
posent donc une supplémentation
quotidienne en période hivernale
de I'ordre de 10 000 Ul pendant
quelques semaines, afin de pro-
voquer une augmentation rapide
de la concentration en vitamine D,
avant de diviser les doses par deux.
Selon eux, I'objectif est d’atteindre
une concentration sérique en vita-
mine D comprise entre 40 et 60 ug/L.

Recommandations

Plusieurs auteurs et sociétés
savantes conseillent une prise de
vitamine D pendant la pandémie de
la Covid-19 [14,15]. lls s’appuient
sur le fait qu’une grande partie
de la population mondiale est
carenceée.

L’Académie nationale de
médecine recommande [15] :

e de doser rapidement le taux de
vitamine D sérique (c’est-a-dire
la 25-OH-D) chez les personnes
agées de plus de 60 ans atteintes
de Covid-19 et d’administrer,
en cas de carence, une dose de
charge de 50 000 a 100 000 Ul
qui pourrait contribuer a limiter
les complications respiratoires
de I'infection par le Sars-CoV-2;

e de prescrire une supplémentation
en vitamine D de 800 a 1 000 Ul

Actualités pharmaceutiques
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par jour chez les patients de moins

de 60 ans dés la confirmation

du diagnostic de Covid-19.

La pertinence de la supplé-
mentation en vitamine D pour
limiter la gravité ainsi que la mor-
talité de la Covid-19 n’est tou-
jours pas clairement établie.
De nouvelles études cliniques sont
en cours.

Le pharmacien d’officine doit
rester prudent face a une demande
spontanée de vitamine D. Il faut
toujours garder a I'esprit qu’un sur-
dosage reste possible. Il peut pro-
voquer, entre autres, des céphalées,
des nausées, des vomissements et
une fatigue intense.

Seule la vitamine D sous forme
de gouttes buvables est dispo-
nible sans ordonnance en phar-
macie. Les apports nutritionnels
recommandeés fluctuent en fonction
de I'age et des risques individuels.
lls sont en moyenne de 15 ug par
jour pour un adulte en bonne santé,
soit 600 Ul par jour.

Les formes en ampoules, plus for-
tement dosées, ne sont accessibles
que sur prescription.

La vitamine D peut étre uti-
lisée de maniére préventive a
ladosede:

e 50000 Ul mensuellement ;

e 80 000 a 100 000 Ul tous les
deux a trois mois ;

e 200 000 Ul semestriellement.

Dans tous les cas, il faut conseiller

la prise de cette vitamine, lipo-

soluble, au cours d’un repas

riche en graisses pour faciliter

son absorption.

Devant I'engouement général pour
la vitamine D, accessible facile-
ment et 8 moindre codt, il convient
d’attendre les résultats de nou-
velles études cliniques, robustes
et correctement menées, pour sta-
tuer sur son réle dans le cadre de
la pandémie de Covid-19. Bien que
ses bénéfices aient été démontrés
dans certaines indications, telles
que le rachitisme, ou dans le méta-
bolisme phosphocalcique, aucune
donnée ne permet pour I’heure
d’affirmer, avec certitude, ses bien-
faits dans I'immunité et plus spéci-
figuement dans la réduction de
la sévérité des infections au Sars-
CoV-2.

La vitamine D est une vitamine liposoluble qui peut étre apportée
par I'alimentation ou étre synthétisée par I’'organisme.

La vitamine D3 (cholécalciférol) est produite au niveau de la peau
par transformation du 7-déshydrocholestérol sous I'action

de la lumiere ultraviolette de type B.

Le calcitriol est la forme hormonale active de la vitamine D,
porteuse de trois groupes hydroxyles (1,25[OH],D).

L’intérét de la vitamine D a été mis en lumiére dans le cadre
de la crise sanitaire due au Sars-CoV-2. Elle aurait un potentiel

bienfait sur I'immunité.

Plusieurs auteurs et sociétés savantes conseillent une prise
de vitamine D pour faire face a la pandémie de Covid-19.
Toutefois, la pertinence de cette supplémentation pour limiter
la gravité et la mortalité de cette affection n’est toujours pas

clairement établie a ce jour.
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