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— Résumeé

La vitamine D est une vitamine liposoluble, biosynthétisée au niveau de la peau et apportée par
l'alimentation. Son métabolite actif, le calcitriol, module l'insulinosécrétion et la fonction des
lymphocytes, prévient les maladies inflammatoires et protége contre l'athérosclérose. La carence
envitamine D est largement associée a l'ostéoporose, le cancer, les maladies cardiovasculaires, le
diabeéte, les maladies auto-immunes et la dépression. Au Maroc, la prévalence de l'insuffisance en
vitamine D est trés importante, et touche les deux sexes, les adultes et les enfants. Son étiologie
est multifactorielle, et on pourrait citer comme facteurs, les extrémes d'age, le sexe féminin, la
saison hivernale, un statut socio-économique bas, la malnutrition, le style vestimentaire couvert
et 'obscurité. Chez la population marocaine, il est trés utile de sensibiliser, prévenir, diagnostiquer
et traiter les symptdmes de la carence vitaminique D.

Mots-clés : Vitamine D ; hypovitaminose D ; Maroc

— Abstract

Vitamin D is a fat-soluble vitamin, biosynthesized in the skin and supplied through food. Its
active metabolite, calcitriol, modulates insulin secretion and lymphocyte function, prevents
inflammatory diseases and protects against atherosclerosis. Vitamin D deficiency is widely
associated with osteoporosis, cancer, cardiovascular disease, diabetes, autoimmune disease,
and depression. In Morocco, the prevalence of vitamin D insufficiency is very high, and affects
both sexes, adults and children. Its etiology involves several factors such as, age extremes,
female sex, winter season, low socioeconomic status, malnutrition, overcast dress style and
darkness. In the Moroccan population, it is very useful to educate, prevent, diagnose and treat
the symptoms of vitamin D deficiency.
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Introduction

Un statut insuffisant en vitamine D peut provoquer
le rachitisme chez les nourrissons ou les enfants et
l'ostéomalacie chez les adultes [1]. De plus, étant donné
que les récepteurs de la vitamine D sont présents dans
plusieurs tissus de lorganisme, les connaissances
sur son importance et limpact potentiel d'une
carence sur de nombreuses pathologies ne cessent de
progresser ces derniéeres années [1, 2]. Ainsi, le nombre
de prescriptions de dosage de la 25-OH-D demandé
par la communauté médicale, est en augmentation
croissante, dans le but de permettre la mise en place
de mesures préventives et thérapeutiques en cas de
carence. La présente revue décrit le métabolisme,
les sources, le statut et la carence de la vitamine
D au Maroc, dans le but de sensibiliser, prévenir,
diagnostiquer et orienter le traitement des patients.

Emergence de publications sur la
vitamine D

Classiquement, la principale préoccupation de
la thérapie a la vitamine D était la prévention du
rachitisme et de l'ostéomalacie et peu d'attention
était portée sur les autres propriétés de la vitamine
D. Cependant, au cours des dernieres décennies, un
regain d'intérét pour la vitamine D a été constaté.
Ainsi, une recherche bibliographique a laide du
moteur de recherche PubMed, a montré que le
nombre de publications concernant ses implications
sur les systémes extra-squelettiques, ainsi que
sur son insuffisance dans la population générale a
considérablement augmenté au cours des derniéres
décennies (Figure 1).
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Figure 1: Evolution de la production scientifique mondiale sur la vitamine D

Ces publications ont couvert le métabolisme,
les mutations des enzymes clés, les régulations,
les mécanismes d’action, le récepteur, les effets
physiologiques osseux et extra-osseux de la vitamine
D, ...

Différentes vitamine D

La vitamine D est une vitamine liposoluble,
relativement stable, notamment a la chaleur et
stockée dans le foie et le tissu adipeux. Elle pourrait
étre endogéene biosynthétisée au niveau de la peau via
l'action de l'exposition au soleil (source principale),
ou exogene obtenue dans l'alimentation d’origine
végétale (vitamine D2 ou ergocalciférol), ou animale
(vitamine D3 ou cholécalciférol) (Figure 2).

Vitamin Dy Vitamin D3
Ergocalciférol Cholecalciférol
C2gH1s0 Ca7H440

Figure 2 : Structure des vitamines D2 et D3

La vitamine D2 est trouvée dans quelques
champignons, mais est en grande partie produite par
Uirradiation de la levure pour une supplémentation
alimentaire [3].

Au niveau cutané, le rayonnement ultraviolet B,
d'une longueur d'onde (290 a 315 nm) convertit
le 7-déhydrocholestérol en prévitamine D3.
Dans des circonstances normales, cette réaction
photochimique contribue a plus de 90 % de la
concentration sérique de vitamine D dans le
corps humain. Ensuite, la prévitamine D3 subit
une isomérisation thermique et est convertie en
vitamine D3. Seuls quelques aliments contiennent
naturellement une quantité importante de vitamine
D3, notamment : le foie des animaux d’élevage, les
huiles de foie de poisson, les poissons gras et les
jaunes d’ceufs. Toutefois, les aliments naturellement

Revue Marocaine de Néphrologie 105

Volume 1- N°2 / Juin - Aoit 2021



Biologie médicale

riches en vitamine D sont trés peu consommeés par la
population.

Physiologiquement inertes, la vitamine D2 et la
vitamine D3 seront converties en 25-hydroxy-
vitamine D2 (25-OH-D2) et 25-hydroxy-vitamine
D3 (25-OH-D3) respectivement dans le foie, par
la 25-hydroxylase (CYP2R1). La contribution de la
25-OH-D naturellement présente dans les aliments,
est largement sous-estimée dans le calcul des
apports exogenes de vitamine D. La 25-OH-D2
et la 25-OH-D3 se trouvent dans la circulation
sous trois formes : libre (<1 %), liée a l'albumine
(10-15 %) et like a la DBP (D-Binding-Protein)
(85-90 %) [3]. La 25-OH-D2 et la 25-OH-D3
biologiquement inactives, seront ensuite converties au
niveau rénal, en la forme la plus active de vitamine D
(1,25 dihydroxyvitamine D ou calcitriol) par la 1-alpha-
hydroxylase (CYP27B1). Cette derniére hydroxylation
n'est pas exclusivement rénale et peut avoir lieu dans
d'autres tissus et cellules de l'organisme. Le calcitriol
induit Uexpression de la 24-hydroxylase (CYP24A1)
qui convertit la 25-OH-D3 et la 1,25(OH)2D3 en
métabolites inactifs 24,25(0H)2D et 1,24,25(0OH)3D
transformés ensuite en acide calcitroique inactif. La
CYP3A4 peut également dégrader le calcitriol dans le
foie et l'intestin [4].

Activités biologiques de la vitamine D

La 1,25(OH)2D ou calcitriol se lie a un récepteur
hormonal intracellulaire au niveau du noyau, le
Vitamin D Receptor (VDR), ce qui entraine l'activation
de certains geénes et la suppression d’autres. Au
intestinal, elle augmente labsorption
intestinale de calcium (Ca) (a travers les canaux
TRPV6) et du phosphore (Pi) (a travers les canaux
NPT2b). Le
osseuse et diminue l'excrétion rénale de Ca et de P.
Il module également la production d'insuline et la
fonction des lymphocytes T et B activés, prévient les

niveau

calcitriol augmente la résorption

maladies inflammatoires de lintestin et affecte la
contractilité myocardique. Les mécanismes d’action
de la 1,25(OH)2D impliquent le VDR et diverses
voies de signalisation contrélées par un récepteur
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membranaire, la protein disulfide isomerase family A
member 3 (Pdia3) [3].

Le calcitriol possede également des propriétés
antihypertensives par suppression du systeme
rénine-angiotensine-aldostérone [5], et peut
protéger contre l'athérosclérose et méme favoriser
la réparation endothéliale des cellules musculaires
lisses vasculaires [6].

Statut de la vitamine D

Le statut de la vitamine D est évalué par la mesure
de la concentration de la 25-OH-D (ng/ml) dans
le plasma ou le sérum, et qui concerne les deux
fractions de la vitamine D2 et D3. Cependant, le
dosage de la 1,25(0OH)2D (pg/ml) est réservé a des
indications particulieres et tres rares. Si la 25-OH-D
est une forme non régulée, alors la production rénale
de la 1,25(0OH)2D commandée par 'enzyme 1 alpha
hydroxylase est sous la régulation des taux sanguins
de la parathormone (PTH), de Ca, de Pi et du FGF23
(Fibroblast growth Factor) [7]. Il est recommandé
d'utiliser les taux sériques de la 25-OH-D comme
indicateur du statut en vitamine D, car sa demi-vie
est de deux semaines ; tandis que la 1,25(0OH)2D, la
forme biologiquement active, a une demi-vie sérique
< 4 heures et ne pourrait donc pas évaluer le statut de
la vitamine D.

Le statut de la vitamine D dépend de plusieurs
parameétres tels que les méthodes de dosage, la
latitude, la géographie, la saison, l'age, la couleur de
la peau et la génétique [1].

La société d'endocrinologie recommande lintervalle
de 30 a 60 ng/ml, qui nécessite un apport quotidien
de 400 a 1.000 Ul pour les nourrissons de moins
d'un an, de 600 a 1.000 Ul pour les enfants et les
adolescents de 1 a 18 ans et de 1.500 a 2.000 Ul
pour tous les adultes. Chez les personnes agées, la
société internationale de densitométrie clinique et
la fondation internationale contre |'ostéoporose
recommandent des taux minimaux de 30 ng/ml pour
minimiser le risque de chute et de fracture [8].

Le dosage du calcitriol a pour intérét d'expliquer une
hypercalcémie non parathyroidienne (sarcoidose ou
granulomatose), différencier les cas de rachitismes
hériditaires dans lesquels la 1 a-hydroxylase et le



VDR peuvent étre inactifs et a des fins de recherche
clinique [3].

[Problemes de dosage de la vitamine D

La détermination des valeurs de référence pour le taux
de la 25-OH-D reste encore un sujet de débat, et la
carence, linsuffisance et le taux optimal a atteindre
ne semblent pas encore complétement consensuels.
Deux types de méthodes sont utilisés, les méthodes
immunologiques et les méthodes séparatives non
immunologiques a détection directe. Les méthodes
immunologiques compétitives consistent en un
systeme de dosage dans lequel la 25-OH-D et un
traceur marqué entrent en compétition pour la
reconnaissance par un anticorps anti 25-OH-D.
Elles peuvent étre radio-immunologiques, enzymo-
immunologiques ou lumino-immunologiques. La
plupart des tests immunométriques actuellement
utilisés impliquent des anticorps qui peuvent différer
entre les laboratoires dans leur capacité a mesurer la
25-OH-D2 par rapport a la 25-OH-D3 ou leur sensibilité
aux substances interférentes. De méme, 'épimere C3
de la 25-OH-D3 et la 24,25(0OH)2D, une fois présent
dans le sérum des patients, il pourrait amener une
surestimation des résultats. Sans oublier de mesurer
précisément les différentes formes de la 25-OH-D et
potentiellement les autres métabolites de la vitamine
D (en particulier la 24,25(0OH)2D) [3].

Bien qu’elle reste difficile, lourde et limitée aux
grands laboratoires cliniques et commerciaux,
la spectroscopie de masse associée a une étape
chromatographique initiale, réduit les problemes
liés aux dosages immunométriques. Dans le but de
standardiser les mesures des taux de la 25-OH-D,
les différents laboratoires des analyses médicales,
doivent faire une mise au point de méthodes et
de matériaux de référence. Le programme de
normalisation de la vitamine D a été développé pour
tenter de remédier a cette situation [9].

Carence de lavitamine D

La carence en vitamine D est un probleme de santé
publique mondial, avec une prévalence plus élevée

chez les personnes agées, les patients obeses, les
résidents des maisons de retraite et les patients
hospitalisés. Plusieurs valeurs seuils des taux sériques
de la 25-OH-D, ont été retenues pour définir une
carence ou une insuffisance en vitamine D (Tableau I).

Tableau | : Valeurs hormales et anormales des taux sanguins

de la 25-OH-D (ng/ml)

GRIO IAM SE SIDCet RSMR
[10] [1] 8] FICO [8] [12]
Carence <10 <12 <20 - 15220
Insuffisance 10a30 12-20 21-29 - <10
Tauxrecommandés  30a70 >20 30-60 30 30
Toxicité >150 > 50 = = =

GRIO : groupe de recherche et d'information sur les ostéoporoses ; IAM :
institut américain de médecine ; SE : société d'endocrinologie ; SIDC:
société internationale de densitométrie clinique ; FICO : fondation
internationale contre l'ostéoporose ; RSMR : recommandation de la société
marocaine de rhumatologie

En général, une carence vitaminique D est justifiée
par des taux sériques < 30 ng/ml et constitue un
probléme de santé majeur.

De nombreuses études ont montré une association
entre la carence en vitamine D et l'ostéoporose, le
cancer, les maladies cardiovasculaires, le diabete, les
maladies auto-immunes et la dépression [1, 13]. Cette
carence pourrait étre induite par certains syndromes
de malabsorption tels que la maladie cceliaque, le
syndrome de l'intestin court, le pontage gastrique,
la maladie inflammatoire de l'intestin, l'insuffisance
pancréatique chronique et la fibrose kystique.
Selon Naeem [14], il faut exposer plus de 40 % de
la peau pendant 20 min/j. En outre, de nombreux
meédicaments sont responsables de l'induction
des enzymes hépatiques p450, ce qui stimule la
dégradation en vitamine D. Toutefois, devant une
carence de la vitamine D, il est important d'évaluer
les troubles du métabolisme phosphocalcique chez
tout patient présentant une maladie rénale chronique
(MRC). En effet la carence en vitamine D peut-étre
responsable de troubles minéraux et osseux (TMO),
initiés par la rétention intra tubulaire des phosphates
avec élévation du taux du FGF-23 et de la PTH, et baisse
des récepteurs du calcium et de la vitamine D au niveau
des glandes parathyroides [15].
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Ainsi, le bilan de tout patient ayant une MRC doit
obligatoirement comprendre outre la calcémie, la
phosphatémie et la PTH, la vitamine D native (250H vit
D3) a la recherche d'une insuffisance ou d'une carence
qu'il faudrait corriger pour ne pas provoquer une
aggravation de 'hyperparathyroidie secondaire.

Etats des lieux au Maroc

Au Maroc, la prévalence de l'insuffisance en vitamine
D est trés importante et touche les deux sexes, avec
plus de 90 % des femmes concernées [16-18]. Selon
Bour et Nejjar [19], la prévalence de la déficience de
la vitamine D chez la population marocaine est tres
présente, ainsi, elle est située entre 78,1 et 98,4 %
chez la population féminine, égale a 85,2 % chez
la population masculine et fluctue entre 70,1 et
90 % chez la population consultante en médecine
ambulatoire.

L'étiologie de l'hypovitaminose D au Maroc est
multifactorielle. On trouve l'age (> 50 ans), le
style vestimentaire, la durée d’exposition au soleil
(< 30 min/j), lapport en Ca (<700 mg/j) [16], la
saison [20] et certaines pathologies [21]. La carence
en vitamine D observée chez la femme marocaine
pourrait étre expliquée par l'absence ou la faible
exposition au soleil durant toute l'année et durant
toute la journée, le style vestimentaire, le régime
alimentaire, l'indice de masse corporelle élevé, l'age,
la sédentarité, la couleur de la peau, le sexe féminin,
la saison hivernale, un statut socio-économique bas
et l'antécédent médical ou chirurgical [22, 23].

Toutes les études ont souligné le manque d’exposition
au soleil, comme facteur important dans la carence
vitaminique D. En effet, a 'aide d'une enquéte réalisée
sur un échantillon de 205 sujets marocains dont
64 % ont été des femmes, Lafouissi [24] a trouvé que
8,78 % ont déclaré ne pas s'exposer au soleil entre 11h
et 15h et 48,78 % ont pensé qu'ils se protegent bien du
soleil (photoprotection vestimentaire chez 59,02 % et
cosmétique chez 58,53 %).

En plus des sources alimentaires naturelles limitées,
il peut ne pas étre sir ou efficace d'obtenir de la
vitamine D par exposition au soleil ou par d'autres
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sources artificielles, sous l'impact de divers critéres,
comme 'hérédité, le sexe, la couleur de la peau, le
métabolisme, ... Dans les pays en développement,
outre les maladies infectieuses et la malnutrition, la
carence en vitamine D est 'un des troubles de santé
infantile les plus courants [25]. Par conséquent,
de nombreux pédiatres
supplémentation appropriée en vitamine D pour
obtenir une concentration plasmatique optimale [2].

recommandent une

Dans une étude conduite dans le Maroc rural, a Azilal,
sur des enfants agés de 7 a 9 ans (n = 239, 49 % de
filles, 51 % de garcons), il a été montré que 47,5 % des
enfants présentaient des taux sanguins de la 25-OH-D
<20 ng/ml [25]. Selon la méme étude, une carence en
vitamine D (< 20 ng/ml) a été observée en hiver, chez
les enfants d'age scolaire [26].

L'hypothese que la vitamine D joue un réle essentiel
dans la physio-pathogénése de plusieurs maladies a
été renforcée lorsque des chercheurs ont rapporté une
association inverse entre la concentration circulante de
la 25-OH-D et lincidence de l'ostéoporose, du diabete
de type Il, de la sclérose en plaques et des cancers
ainsi que de la mortalité. En outre, Benkaddour a
recherché les corrélations entre les taux de la vitamine D
lincidence et la récurrence du vertige positionnel
paroxystique bénin dans la population marocaine (57
patients atteints et 50 témoins sains de méme
age) [27]. Cette étude descriptive et analytique
a rapporté des médianes respectives du taux de
vitamine D dans les groupes patients et témoins de
15,00 et 22,20 ng/ml respectivement, ce qui a révélé
une différence statistiquement significative entre
les groupes.

Au Maroc, 2,5 % des enfants de moins de 24 mois
sont diagnostiqués avec des signes radiologiques de
rachitisme [28]. Dans une étude menée par Allali et
al., qui avait ciblé 415 femmes marocaines, il a été
montré une concentration sérique moyenne de la
25-OH-D de18,4+7,9 ng/ml, alors que 91% en avaient
des taux < 30 ng/ml [16].

Des études épidémiologiques ont
l'association entre la carence en vitamine D et la

rapporté

survenue d’infections virales des voies respiratoires
et des lésions pulmonaires aigués [29]. En effet, les



patients atteints de coronavirus et présentant une
carence sévére en vitamine D seraient deux fois plus
susceptibles de présenter des complications graves
liées a linfection, y compris le déces [30].

Une prévalence élevée de l'hypovitaminose D, a
été également rapportée chez les patients atteints
d'insuffisance rénale chronique. Cette carence
a été associée a une variété de troubles osseux,
métaboliques et cardiovasculaires. Chez ces patients,
des taux plasmatiques de la 25-OH-D inférieurs a
20 ng/ml sont associés a des taux de mortalité plus
élevés [31]. Dans une étude transversale réalisée
sur 113 patients hémodialysés chroniques au CHU
d’Annaba (Algérie), ne prenant pas de suppléments
d'alphacalcidol ou de calcitriol, il a été montré
que 30 % de cette population d'hémodialysés
présentaient des taux faibles en 25-OH-D (19 ng/ml)
favorisant la survenue a la fois de l'ostéite fibreuse et
de l'ostéomalacie [32].

Dans une série constituée de 78 patients
hémodialysés marocains de sexe masculin du CHU
Ibn Rochd de Casablanca, le statut de la vitamine
D a été analysé par dosage radio-immunologique
de la 25-OH-D plasmatique a l'aide de trousse RIA
(Biosource-Belgium), au centre national de l'énergie,
des sciences et des techniques nucléaires de
Maédmoura [33]. Lauteur a rapporté une prévalence
de carence vitaminique D de 15,30 % des patients
hémodialysés, avec des taux de la 25-OH-D inférieurs
a 12 ng/ml. La faible prévalence de la carence en
25-OH-D enregistrée chez la population d’hémodialysés
marocains étudiée, pourrait s’expliquer au moins
en partie, par la bonne exposition au soleil et/ou
une supplémentation en vitamine D. Cependant,
le role de la supplémentation native en vitamine D
(ergocalciférol, cholécalciférol ou calcifediol) reste
imprécise dans linsuffisance rénale chronique, en
particulier en phase pré-dialytique. Ainsi, la stratégie
optimale pour la supplémentation en vitamine D
native et son bénéfice clinique, au stade de la pré-
dialyse, reste un sujet de débat dans la communauté
scientifique [34]. Toutefois, la supplémentation
en vitamine D native chez les patients insuffisants
rénaux chroniques doit étre réalisée sous controle
médical afin d'éviter une toxicité vitaminique,

qui exposerait les patients a un risque accru de
calcifications cardiovasculaires. La valeur haute a ne
pas dépasser chez ces patients n'est pas bien définie,
mais on admet un seuil de 40-50 ng/ml alors que
dans la population générale, des seuils < 150 ng/ml
restent sans effets secondaires.

Conclusion

Tenant compte, de la prévalence d’hypovitaminose
D au Maroc qui est un sujet multidisciplinaire
concernant les différents professionnels de
santé, et de ses impacts squelettiques et extra-
squelettiques, toute démarche pluridisciplinaire
pour sensibiliser, prévenir, diagnostiquer et traiter les
symptomes de cette carence, serad’une grande utilité.
De méme, la médecine générale doit pleinement
jouer son réle de pivot central dans le dépistage,
le diagnostic et le traitement de linsuffisance et
la carence en vitamine D, auprés des patients pris
en charge au niveau des centres de santé et de la
population générale.
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