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FORORD

Etter fem ars studium ved Hggskolen i Akershus (HiAK), farst bachelorgrad i
Samfunnsernzring og deretter mastergrad i Mat, ernaering og helse, er jeg nd i mal med
masteroppgaven. Oppgaven valgte jeg av interesse og at jeg var kjent med
forskningsprosjektet "Omega 3- og helseeffekter” som pagikk ved forskningssenteret ved

HiAk hgsten 2009, som denne masteroppgaven benytter noe data fra.

Oppgaven min omhandler serum 25(0OH)Ds (vitamin D) niva hos unge, friske voksne som er
en utsatt gruppe til a utvikle lave serum 25(0OH)Ds niva, sarlig om vinteren, samt hvilke
kilder som er av betydning for & hindre en slik utvilking. Mange faktorer spiller inn, og det

trengs mer forskning omkring vitamin D for denne malgruppen.

For utfgrelsen av oppgaven vil jeg takke deltakerne som stilte opp flere ganger pa
blodprevevisitter, veilederen min Inger Ottestad som har veert veldig engasjert, oppmuntrende
og har gitt raske tilbakemeldinger bade tidlig og sent, Stine Ulven for gode rad i
skriveprosessen, Ellen Raael som jeg har samarbeidet med i forbindelse med
blodpravevisittene, og familien min som jeg vet er veldig glad nar jeg neste gang kommer

hjem og har helt ferie. I tillegg takker jeg for en fin tid i masterklassen.

15. september 2011, Kjeller

Rannveig Nitter



SAMMENDRAG

Bakgrunn: Starsteparten av den voksne befolkningen i Norge har et utilfredsstillende serum
25(0OH)D5 (vitamin D) niva, serlig om vinteren. Dette gjelder ogsa de som bor sgr i landet.
Unge friske voksne er en utsatt gruppe til a utvikle utilstrekkelig serum 25(OH)D3 niva, da de
har et lavere inntak av vitamin D-rike Kilder slik som fet fisk, sammenlignet med
befolkningen.

Hensikt: Hensikten med oppgaven var a fa en bedre forstaelse av hvilken betydning fet fisk,
kosttilskudd med vitamin D, matvarer beriket med vitamin D, soleksponering og
arstidsvariasjon har pa serum 25(0OH)D5 niva hos en gruppe unge, friske voksne personer.
Utvalg, design og metode: Serum 25(0OH)Ds ble malt hos 31 friske voksne (20 til 47 ar) som
deltok i intervensjonsstudien "Omega-3 og helseeffekter”. Deltakerne matte til tre
blodprevevisitter; i september 2009 (visitt 1), i desember 2009 (visitt 2) og i februar/mars
2010 (visitt 3). Mellom visitt 1 og 2 (11 uker) var deltakerne inkludert i en intervensjonsstudie
hvor fisk, annen sjgmat og kosttilskudd ikke var inkludert i kostholdet. Etter
intervensjonsstudien (mellom visitt 2 og 3) gikk deltakerne tilbake til sitt vanlige kosthold og
de ble oppfordret til & inkludere fet fisk og kosttilskudd med vitamin D. Seks av deltakerne
magtte til ytterligere to visitter; i september (visitt 4) og i desember 2010 (visitt 5), og disse
utgjer en pilotstudie med totalt fem blodpravevisitter (visitt 1— visitt 5). Kostdata ble
innhentet ved bruk av kostsparreskjema, Smart Diet® og prekodet 7-dagers kostdagbok. Bruk
av solarium og opphold i solrikt strak ble registrert ved bruk av et enkelt spgrreskjema.
Resultater: Median serum 25(OH)Ds niva var 63 nmol/l (54-72 nmol/l) ved studiestart, og 23
% av deltakere hadde under akseptabelt vitamin D niva (<50 nmol/l). Nivaet var signifikant
redusert til 36 nmol/l (29-49 nmol/l) i desember (P<0,001), hvor 16 % av deltakerne ble
karakterisert med vitamin D-mangel (<25 nmol/l). Median serum 25(OH)Ds niva var gkt til
61 nmol/l (48-76 nmol/l) i februar/mars, hvor 29 % deltakere hadde under akseptabelt niva av
vitamin D. Vi finner at de viktigste kildene til vitamin D i intervensjonsperioden (hvor fisk,
sjgmat og kosttilskudd fjernes fra kostholdet) er smgr/margarin/olje (45 %) og egg (37 %), og
gjennomsnittlig inntak av vitamin D var lik 2,1 pg/dag. Tre maneder etter avsluttet
intervensjonsstudie er inntaket av fet fisk, berikede matvarer og kosttilskudd pa tilnaermet
samme niva som far de ble inkludert i studien. Samtidig finner vi et signifikant hgyere serum
25(0OH)Ds niva hos deltakere med et moderat inntak av fet fisk sammenlignet med deltakere

med et hgyt inntak av fet fisk (P=0,05), men ingen signifikant forskjell i serum 25(OH)D3



niva verken mellom deltakere som bruker kosttilskudd og deltakere som ikke bruker
kosttilskudd (P=0,6) eller i serum 25(OH)Ds niva mellom deltakere som hadde et hoyt (>7.5
ug/d) vs et lavt (<7.5 ug/d) inntak av vitamin D (P=0,9). Eksponering av sol viste signifikant
forskjell i serum 25(0OH)Ds niva bade i desember (uten fisk og kosttilskudd) (P=0,002) og i
februar/mars (med fisk og kosttilskudd) mellom de som hadde solt seg og de som ikke hadde
solt seg (P<0,001).

Pilotstudien viste at deltakerne hadde et hgyere serum 25(OH)Ds niva i september enn i
desember, og at serum 25(OH)Ds niva var lavere i september og desember 2009 enn ved
samme tidspunkter i 2010.

Konklusjon: Denne studien viser at median serum 25(OH)Ds niva hos en gruppe friske,
voksne personer er innenfor akseptabelt niva, men at ca en fjerdedel hadde et utilstrekkelig
serum 25(0OH)D; niva. Nar fisk og kosttilskudd fjernes fra kostholdet i 11 uker, sa reduseres
serum 25(OH)Ds niva signifikant, og 16 % av deltakerne utviklet vitamin D-mangel. Uten fet
fisk og kosttilskudd i kostholdet, finner vi at smgr/margarin/olje og egg er de viktigste kildene
til vitamin D, men inntak av vitamin D blir lavt i denne perioden, og det er ikke tilstrekkelig
til & opprettholde et akseptabelt serum 25(OH)Ds niva 11 uker senere. De som solte seg i
denne perioden hadde imidlertid akseptabelt niva, tross lavt inntak. Serum 25(OH)Ds niva var
ikke signifikant forskjellig mellom studiestart og 3 maneder etter intervensjonsstudien, og
deltakerne gikk tilbake til sitt opprinnelige kosthold 3 maneder etter intervensjonsstudien.. Vi
fant ingen signifikant sammenheng mellom serum 25(OH)Ds niva og inntak av fet fisk
og/eller kosttilskudd med vitamin D, men at soleksponering er en viktig kilde til &
opprettholde serum 25(0OH)Ds nivaet. Studien mangler imidlertid en kontrollgruppe og
deltakerantallet er lavt. Resultatene bgr derfor tolkes med forsiktighet.

Pilotstudien viser arstidsvariasjon med lavere serum 25(OH)Ds niva i desember enn i
september. Nivaet i september kan se ut til & veere avgjarende for nivaet desember, og det ser

ut til at reduksjonen er mer pavirket av fraveer av sol, enn av fraveeret av fisk og kosttilskudd.



ABSTRACT

Background: The majority of the adult population in Norway has an inadequate serum
25(0OH)D5 (vitamin D) level, especially in winter. This also applies to those who live south of
the country. Young healthy adults are a vulnerable group to develop inadequate serum
25(0OH)Ds level, when they have a lower intake of vitamin D-rich sources such as oily fish,
compared with the population.
Purpose: The purpose was to get a better understanding of the significance of fatty fish,
supplements with vitamin D, foods fortified with vitamin D, sun exposure and seasonal
variation in serum 25(OH)Ds; levels in a group of young, healthy adults.
Sample, Design and Methods: Serum 25(OH)Ds was measured in 31 healthy adults (20 to
47 years) who participated in the intervention study, "Omega-3 and health effects".
Participants met for three sample visits, in September 2009 (Visit 1), in December 2009 (visit
2) and in February/March 2010 (visit 3). Between Visit 1 and 2 (11 weeks) were the
participants included in an intervention study in which fish, seafood and food supplements
were not included in the diet. After the intervention study (between visit 2 and 3) the
participants went back to their normal diet and were encouraged to include oily fish and
dietary supplements with vitamin D. Six of the participants met for two additional visits, in
September (visit 4) and in December 2010 (visit 5), which represents a pilot study with a total
of five blood test visits (Visit 1 - visit 5). Dietary data were obtained through the use of
dietary questionnaires, SmartDiet ® and a pre-coded 7-day food diary. Use of tanning beds
and/or vacations in sunny areas, were recorded using a simple questionnaire.
Results: Median serum 25(OH)D3; level was 63 nmol/l (54-72 nmol/l) at baseline, and 23 %
of participants had less than acceptable vitamin D levels (<50 nmol/l). The level was
significantly reduced to 36 nmol/l (29-49 nmol/l) in December (P<0.001), where 16 % of the
participants were characterized with vitamin D deficiency (<25 nmol/l). Median serum
25(0OH)D5 level was increased to 61 nmol / | (48-76 nmol/l) in February/March, where 29 %
of participants were below the acceptable level of vitamin D. We find that the main dietary
sources of vitamin D in the intervention period (where fish, seafood and supplements was
removed from the diet) is the butter/margarine/oil (45 %) and eggs (37 %), and the average
intake of vitamin D was 2.1 micrograms/day. Three months after the end of the intervention
study, the intake of oily fish, fortified foods and supplements was nearly the same level as
before they were included in the study. At the same time we find a significantly higher serum
6



25(0H)D3 levels in participants with a moderate intake of oily fish compared with
participants with a high intake of oily fish (P = 0.05), but no significant difference in serum
25(0OH)D5 level neither the participants who use supplements with vitamin D and participants
who do not use supplements with vitamin D (P=0.6) or in serum 25(OH)D3 levels between
participants who had high (>7.5 ug/ d) vs low (<7.5 ug / d) intake of vitamin D (P = 0.9).
Exposure to sunlight showed a significant difference in serum 25(OH)D; level in December
(without fish and supplements) (P=0.002) and in February/March (with fish and supplements)
between those who had sun exposure and those who had not sun exposure (P<0.001).

The pilot study showed that participants had a higher serum 25(OH)D3 level in September
than in December, and that serum 25(OH)D3 level was lower in September and December
2009 than at the same time in 2010.

Conclusion: This study shows that the median serum 25(OH)D3 level in a group of healthy
adults are within acceptable levels, but that about a quarter had an inadequate serum
25(0H)D3 level. When fish and supplements removed from the diet for 11 weeks, then serum
25(0OH)Ds level decreased significantly, and 16 % of the participants developed vitamin D
deficiency. Without oily fish and dietary supplements in the diet, we find that the
butter/margarine/oil and eggs are important sources of vitamin D, but the intake of vitamin D
is low in this period, and it is not sufficient to maintain an acceptable serum 25(OH)D; level
11 weeks later. Those who basked in this period, however, had an acceptable level, despite
low intake. Serum 25(OH)D5 level was not significantly different between baseline and 3
months after intervention study, participants returned to their original diet 3 months after
intervention study. We found no significant difference between serum 25(OH)D; level and
intake of oily fish and/or supplementation with vitamin D, but sun exposure is an important
source to maintain serum 25(OH)D5 level. The study, however, lacks a control group and
participant numbers are low. The results should be interpreted with caution.

Pilot study shows seasonal variation with lower serum 25(OH)D5 level in December than in
September. Level in September seems to be decisive for the level in December, and it seems
that the reduction is more affected by the absence of the sun, than the absence of fish and

dietary supplements.



AKRONYMER

25(0OH)D;  25-hydroksyvitamin D3
1,25(0OH), 1,25-dihydroksyvitamin D3

CRP C-reaktive protein

DBP Vitamin D-bindende protein

HDL High Density Lipoprotein

HiAk Hagskolen i Akershus

KBS KostBeregnSystem

KMI Kroppsmasseindeks

LC/MS Liquid Chromatography/Mass Spectrometry
LDL Low Dencity Lipoprotein

NSD Norsk samfunnsvitenskapelige datatjeneste AS
Nm Nanometer

PASW Predictive Analytics Software

REK De regionale komiteer for medisinsk og helsefaglig forskningsetikk
SD Standardavvik

UVvB Ultrafiolett B-lys

VDR Vitamin D-reseptor

VKM Vitenskapskomiteen for mattrygghet

Mg Mikrogram
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1 BAKGRUNN

Stersteparten av den voksne befolkningen i Norge har et utilfredsstillende serum 25(OH)D5
(vitamin D) niva, serlig om vinteren (Helsedirektoratet, 2005), ogsa ser i landet (Holvik,
Brunvand, Brustad, & Meyer, 2008). Friske voksne er ikke i hgyrisikogruppen til & utvikle
vitamin D-mangel, men de er likevel en utsatt gruppe til & utvikle lave serumverdier av
vitamin D (Brustad, Sandanger, Wilsgaard, Aksnes, & Lund, 2003b; Gonzalez, 2010; Holick,
2003, 2008; Holvik, et al., 2008; Lips, 2010; Ovesen, Andersen, & Jakobsen, 2003). Blant
annet spiser yngre voksne mindre fisk enn eldre, og de som spiser lite fisk, bruker oftest ikke
kosttilskudd (Johansson & Solvoll, 1999). Videre er mest forskning omkring vitamin D-status
utfart hos de utsatte gruppene som barn, eldre og innvandrere, slik at forskning pa vitamin D-

status blant friske voksne er ngdvendig (Holvik, et al., 2008).

Ved Senter for kontrollerte koststudier ved Hagskolen i Akershus (HiAKk) ble det fra
september til desember 2009 gjennomfart en 11 uker lang intervensjonsstudie, ”Omega 3- 0g
helseeffekter”. Hensikten med denne studien var a sammenligne helseeffekter av fiskeolje
med ulik kvalitet. Deltakerne (n=57) ble randomisert i tre grupper hvor de fikk utdelt kapsler
(16 stk per dag) enten med fiskeolje med lav kvalitet (oksidert/harsk), fiskeolje med hgy
kvalitet eller solsikkeolje. Deltakerne matte i hele studieperioden overholde kostrestriksjoner
som medferte at de ikke fikk innta verken fisk, annen sjgmat eller kosttilskudd. Omega-3 og
vitamin D finnes ofte i de samme kostkildene slik som fet fisk og kosttilskudd som ble tatt ut
av kostholdet til deltakerne. Med bakgrunn i overnevnte gnsket vi a fglge utviklingen av
vitamin D i intervensjonsstudien. | en tidligere masteroppgave som omhandler vitamin D, ble
det vist signifikant lavere serum 25(OH)Ds niva etter 11 uker intervensjon sammenlignet med
far oppstart av intervensjonen, henholdsvis (37,0 nmol/l (18,0-122,0 nmol/l) vs. 68,5 nmol/Il
(19,0-143,0 nmol/l)) (Hansen, 2010). Ved avsluttende visitt fikk deltakerne rad om a gke
inntaket av fet fisk og a ta tilskudd av vitamin D. For a fglge opp det lave nivaet av serum
25(0OH)D:s, ble deltakerne invitert til a ta en ny blodpreve ca 3 maneder etter endt

intervensjon.

Jeg var med som prosjektmedarbeider i intervensjonsstudien ”Omega-3 og helseeffekter”. |
tillegg hadde jeg ansvaret for rekruttering av deltakere til visitt 3, 4 og 5. Ved visittene hadde
jeg ansvaret for a innhente informasjon om deltakernes kosthold og soleksponering. I tillegg
har jeg i denne masteroppgaven scannet, evaluert og naeringsberegnet prekodete 7-dagers



kostdagbgker for to perioder (n=57), ved Avdeling for ernaringsvitenskap ved Universitet i
Oslo (UiO). I denne oppgaven inngar kostdagbaker fra 31 av disse deltakerne.



2 INTRODUKSJON

2.1 Metabolisme og funksjon av vitamin D;

2.1.1 Metabolisme

Vitamin Ds; som ogsa kalles kolekalsiferol er et fettlgselig vitamin og er et steroidlignende
molekyl (Lamberg-Allardt, 2006). Vitamin Ds fra kostkilder absorberes i tarmen og fraktes til
leveren (Figur 2.1). Under pavirkning av ultrafiolett B-lys (UVB) nar baglgelengden er mellom
290 og 315 nanometer (nm), syntetiseres vitamin Ds i huden fra 7,8-dehydrokolesterol via
previtamin Ds (Figur 1.1) (Engelsen, 2010; Moan & Porojnicu, 2006; Pedersen, 2008).
Starstedelen av produksjonen av vitamin Dj; skjer i det ytterste laget av huden (Holick, 2008).
I leveren hydroksyleres vitamin Ds til 25-hydroksyvitamin Ds [25(0OH)Ds] bade fra kostkilder
og sollys far det transporteres i blodet bundet til vitamin D-bindende protein (DBP).
Sirkulerende 25(OH)Ds er et prohormon som hydroksyleres til hormonet 1,25-
dihydroksyvitamin D; [1,25(0OH),D] i nyrene via enzymet la-hydroksylase (Figur 2.1).
25(0OH)D:s antas & veare den beste biologiske markaren for a sjekke vitamin D-status (Gozdzik
et al., 2008; Moan & Porojnicu, 2006; Pedersen, 2008). Biologiske markarer er stoffer i vev,
blod eller urin som kan analyseres for & finne ut hvor mye kroppen inneholder av et

naeringsstoff (Prentice, Goldberg, & Schoenmakers, 2008).
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Figur 2.1. Bioaktivering av vitamin Ds.

Vitamin Ds produseres i huden via previtamin D; som dannes fra 7,8-dehydrokolesterol. Vitamin Ds
transporteres til leveren bundet til DBP, og 25(OH)D; omgjgres til 1,25(0OH),D i nyrene (Dusso, Brown, &
Slatopolsky, 2005).

2.1.2 Funksjon

Hormonet 1,25(0OH),D er den aktive formen av vitaminet og finnes i de fleste vev som f. eks
lever, bukspyttkjertel, hjerne, lunger, bryst, hud, muskler og fettvev (Prentice, et al., 2008).
1,25(0H),D har en rekke funksjoner i kroppen. Hovedfunksjonen er a stimulere opptak av
kalsium fra tarmen, samt regulere fosfat- og kalsiumkonsentrasjonen i blodet (Moan &
Porojnicu, 2006; Pedersen, 2008). Dette er ngdvendig for normal mineralisering av beinvevet
som blant annet hindrer osteomalasi (Holick, 2003). Osteomalasi som kjennetegnes ved at
knoklene mister sin fasthet og etter hvert deformeres, forekommer hos voksne med alvorlig
vitamin D-mangel (Valima et al., 2004). Normal kalsiumabsorpsjon er ogsa ngdvendig for
nerver, og muskel- og cellefunksjon i hele kroppen (Dusso, et al., 2005). Videre regulerer
1,25(0OH),D immunsystemet, samt kontrollerer cellevekst og produksjon av andre hormoner

som insulin og renin (Holick, 2008).

Pa bakgrunn av at 1,25(0OH),D utgver en rekke funksjoner i de fleste vev (Prentice, et al.,

2008) og at vitamin D- reseptorer (VDR) finnes i de fleste celler (Kennel, Drake, & Hurley,
4



2010), vil utilstrekkelig serum 25(OH)Ds niva kunne bidra til andre potensielle
helsepavirkninger som eksempelvis osteoporose, tuberkulose, diabetes, multippel sklerose, og

flere typer kreft, i tillegg til osteomalasi (Prentice, et al., 2008).

2.2 Kilder til vitamin D

2.2.1 Vitamin D fra kostkilder

Vitamin D skiller seg ut ssmmenlignet med andre vitaminer ved at det finnes i fa naturlige
kostkilder og i kostkilder en ikke inntar s& mye av (Lamberg-Allardt, 2006; Vieth, Cole,
Hawker, Trang, & Rubin, 2001) (Se Tabell 2.1, s. 6).

Fet fisk som f. eks laks, grret, makrell og sild er den beste naturlige kostkilden til vitamin D
fordi denne kostkilden har hgyest innhold av vitamin D. Tran og kosttilskudd, samt berikede
matvarer som smgr, margarin og ekstra lett melk er andre gode kilder til vitamin D i Norge
(Helsedirektoratet, 2007a; Holvik, et al., 2008). Egg og kjettprodukter kan veere kilder av
betydning (Hill, O'Brien, Cashman, Flynn, & Kiely, 2004; Lamberg-Allardt, 2006), dersom

de beste kildene til vitamin D ikke inngar i kosten.

Studier viser at inntak av matvarer rike pa vitamin D er viktig for et tilfredsstillende serum
25(0OH)D5 niva i vinterhalvaret i nordlige breddegrader som i Norge (Cashman et al., 2008;
Pedersen, 2008). Kosten er sterkt assosiert med serum 25(OH)Ds niva hos friske voksne i
vinterhalvaret nar de som har oppholdt seg i solarium eller i solrikt strgk er utelatt (Brustad,
Alsaker, Engelsen, Aksnes, & Lund, 2003a; Holvik, et al., 2008).

Tabell 2.1 illustrerer tre eksempler pa matvarevalg som gir anbefalt daglig inntak av vitamin
D (Helsedirektoratet, 2007a).



Tabell 2.1. Tre eksempler pa valg av matvarer som gir anbefalt daglig inntak (7,5
pg) av vitamin D hos friske voksne.

Matvare Mengde matvare (g) Vitamin D-innhold (ug)
Eksempel 1:

Ekstra lett melk 300 1,2
Smgr eller margarin pa tre bradskiver 15 1,2
Ett kokt egg 67 2,5
Rokelaks 60 2,8
Sum 7,7
Eksempel 2:

Gravlaks 30 3,8
Makrell i tomat pé en bradskive 25 1,3
Sursild pa en brgdskive 25 2,5
Sum 7,6
Eksempel 3:

En liten middagsporsjon med laks 80 7,6

(Helsedirektoratet, 2007a; Universitetet i Oslo, Mattilsynet, & Helsedirektoratet, 2006).

2.2.1.1 Fet fisk

Fete fiskeslag" har hayest innhold av vitamin D sammenlignet med halvfete og magre
fisketyper?. | fet fisk finnes vitamin D i kjgttet (muskelen/fileten) pa fisken, mens i mager fisk
som for eksempel torsk er vitamin D lagret i leveren. Tran utvinnes fra torskelever, og

fiskeolje utvinnes fra fiskekjattet.

Redusert inntak av fisk sammen med reduksjon i margarininntaket de siste 40-50 arene har
redusert vitamin D-konsentrasjonen i befolkningen i Norge med 30 % (Nordisk Ministerrad,
2004; Pedersen, Hjartaker, & Andersen, 2009). Kostundersgkelser viser at fiskeforbruket har
endret seg lite siden 1999. | 1999 var fiskeforbruket per innbygger pa 38 kg, mens det i 2009
var pa 36 kg per innbygger (Helsedirektoratet, 2010).

! Fisk med fettinnhold >5 gram/100 gram fiskefilet (Vitenskapskomiteen for mattrygghet, 2006).

2 Fisk med fettinnhold <5 gram/100 gram fiskefilet (Vitenskapskomiteen for mattrygghet, 2006).



Undersgkelser viser at befolkningen i Nord-Norge har et betydelig hayere fiskeinntak
sammenlignet med innbyggere andre steder i landet (Brustad, et al., 2003a; Brustad, et al.,
2003b; Johansson & Solvoll, 1999). Fiskeinntaket er hgyest i kystomrader og i gyesamfunn
(Nordic council of ministers, 2003), og det hgyeste fiskeinntaket er funnet i den kystnaere

kommunen Skjervgy som ligger 70° nord (Brustad, et al., 2003a).

Fisk og fiskeprodukter bidro med 22 % av det totale vitamin D-inntaket i den landsomfattende
kostholdsundersgkelsen Norkost 1997 (Johansson & Solvoll, 1999), mens
forbruksundersgkelser fra 2006-2008 angir at fisk og fiskeprodukter bidrar med 30 % av
vitamin D i gjennomsnittshusholdningen (Nasjonalt rad for ernaring, 2011). En studie viste at
inntak av fet fisk bidro med et gjennomsnittlig daglig inntak av vitamin D pa 1,8 pg hos menn
0g 1,5 pg hos kvinner i Norge (Jorde & Bgnaa, 2000). Halvparten av den norske befolkningen
spiser mindre fisk enn anbefalt, og gjennomsnittsinntaket av fet fisk i befolkningen er ca 100-
150 gram per uke (Nasjonalt rad for ernaring, 2011). Unge voksne har et vesentlig lavere
inntak av fet fisk enn eldre, og det er sarlig unge kvinner mellom 16 og 29 ar som har et lavt
inntak. Av totalt fiskeinntak som ligger pa 67 gram/dag for voksne utgjar fet fisk 30 % av
inntaket og tilsvarer ca 19 gram per dag (Johansson & Solvoll, 1999).

I de nye kostanbefalingene (Nasjonalt rad for ernzring, 2011). er det anbefalt et ukentlig
inntak pa 300 til 450 gram fisk, hvorav 200 gram bar veere fet fisk. To hundre gram fet fisk
tilsvarer ca 16 til 26 pg vitamin D. | fglge de nye kostanbefalingene kan en middagsporsjon
(150 g) av fet fisk erstattes med seks paleggsporsjoner (25 g) av fet fisk for & innta samme
mengde vitamin D. | fglge Vitenskapskomiteen for mattrygghet er fiskepalegg i Norge som
regel bruk av fet fisk (Vitenskapskomiteen for mattrygghet, 2006). Fete fiskeslag som laks og
grret innholder mellom 6-12 pg per 100 g, og fiskepalegg som brisling, sardiner, makrell i

tomat og sursild inneholder mellom 5-15 pg per 100 g (Nasjonalt rad for erneering, 2011).

2.2.1.2 Beriking

Beriking betyr a tilsette vitaminer og mineraler til en matvare utover det som finnes naturlig i
matvaren (Mattilsynet, 2011), og er en strategi som har en tendens til & gagne den generelle
befolkning i stedet for utsatte grupper (Calvo, Whiting, & Barton, 2005).



I Norge har margarin veert beriket med vitamin D siden 1950 og er i dag tilsatt 8 pg per 100
gram (Nasjonalt rad for erneering, 2011). Smar ble tilsatt vitamin D i 1990 (Holvik, et al.,
2008), og er i dag beriket med samme mengde som margarin (8 ug/100 gram). Ekstra lettmelk
kom pa markedet i 2000 er tilsatt 0,4 g vitamin D per 100 gram. Laktoseredusert melk
inneholder samme mengde vitamin D (Nasjonalt rad for ernzring, 2006). En matolje ble
tilsatt 8 ug/100 gram fra 2006 (Nasjonalt rad for ernzring, 2006; Pedersen, et al., 2009). |
tillegg er det nylig kommet en ny type cultura melk som er tilsatt 0,4 pug vitamin D per 100
gram (Tine SA, 2011).

Det er fortsatt aktuelt & gke tilsetningen av vitamin D i matvarer for 8 imgtekomme den gkte
daglige anbefalingen av vitamin D, som i 2005 ble gkt fra 5 pg/dag til 7,5 pg/dag. Denne
gkningen tradde i kraft for 4 unnga fall i serum 25(OH)Ds; niva om vinteren (Pedersen, 2008).
Det er foreslatt at all melk ber berikes med vitamin D. I tillegg er det gnskelig a gke
tilsetningen av vitamin D i margarin og smar fra 8 til 10 pg, og 4 tilsette alle matoljene

samme mengde vitamin D som i margarin (Nasjonalt rad for ernaering, 2006).

Studier har konkludert med at inntak av berikede matvarer som melk og smgr/margarin kunne
bidra til & gke serum 25(OH)Ds niva hos friske voksne, sarlig ved lavt niva (Kull, Kallikorm,
Tamm, & Lember, 2009; Lamberg-Allardt & Viljakainen ja tyéryhma, 2006).

2.2.1.3 Kosttilskudd

Kosttilskudd er neringsmidler som har til hensikt & supplere kosten. De inneholder
konsentrerte kilder av vitaminer og mineraler eller en kombinasjon med andre stoffer som
ogsa har en ernaringsmessig og fysiologisk virkning. Tillatt dose av vitamin Ds i kosttilskudd
er minimum 1 pg og maksimum 10 pg. En dagsdose av multivitaminer for personer over 11
ar har et innhold pa 5 pg vitamin D (DTN Fgdevareinstituttet, 2010).

Tran har lange tradisjoner som supplement til det norske kostholdet (Brustad, Braaten, &
Lund, 2004). | fglge Jorde & Bgnaa er tran i tillegg til berikede melkeprodukter hovedkildene
til vitamin D i Norge (Jorde & Bgnaa, 2000). En teskje tran tilsvarende 5 ml inneholder 10 pg
vitamin D. Fiskeoljekapsler sgrger for lik mengde vitamin D som en teskje tran dersom
anbefalt antall kapsler tas (Brustad, et al., 2004).



Siden det finnes fa gode kilder til vitamin D i kostholdet, anbefales et daglig tilskudd med
vitamin D i perioder av aret med lite soleksponering (Nasjonalt rad for ernaering, 2011). Det
er vist at for & opprettholde sommerverdiene gjennom vinteren trenger man et kosttilskudd pa
13,5 ug per dag. Ved vitamin D-mangel (<20 nmol/l) gir et tilskudd pa 10 pg/dag en gkning i
serum 25(OH)D; pa ca 40 nmol/l i lgpet av tre maneder (Moan & Porojnicu, 2006).

En oversiktsartikkel hvor bruk av kosttilskudd i Norge, USA, Storbritannia og Japan
sammenlignes, finner de at menn og kvinner i Norge har et stgrre inntak av kosttilskudd
sammenlignet med de andre landene (Calvo, et al., 2005). Kostundersgkelsen Norkost 1997
viste at tran og vitamin D-tilskudd bidro med 55 % av vitamin D-inntaket hos deltakerne.
Inntaket av tran var lavest pa @stlandet, mens vitamintilskudd var hgyest blant kvinner i Oslo
og Akershus. Deltakerne i Norkost 1997 som ikke brukte tran eller vitamintilskudd, hadde et
inntak av vitamin D pa 4,5 pg per dag eller lavere. De som tok tran hadde i tillegg et betydelig
hgyere inntak av fisk (Johansson & Solvoll, 1999). Johansson & Solvoll konkluderer med at
deltakerne i Norkost 1997 ikke ville ha oppnadd et tilfredsstillende inntak uten tilskudd eller

matvarer med tilsatt vitamin D.

2.2.2 Vitamin D og soleksponering

Sola er hovedkilden til vitamin D hos de fleste mennesker pa verdensbasis (Engelsen, 2010;
Moan & Porojnicu, 2006). Fem til 15 minutter soleksponering pa ansikt og armer to til tre
ganger i uken om sommeren skal veere tilstrekkelig for & opptrettholde et akseptabelt serum
25(0OH)Ds niva, mens vedvarende soleksponering ikke gir gkt syntetisering av vitamin D i
huden (Veiergd, Nilsen, & Robsahm, 2010). Solforbrenning gir ikke ytterligere gkning av
serum 25(OH)Ds (Bogh, Schmedes, Philipsen, Thieden, & Wulf, 2010).

Klima, kulturelle tradisjoner og at solen kan gjare skade pa huden, er forhold som begrenser
vitamin D-tilfarselen fra sola (Vieth, 2006). Friske voksne fra Vest-Europa far omkring 90 %
av vitamin D-tilfgrselen fra solas syntese i huden. Variasjonen er imidlertid stor mellom
individer (Mosekilde, 2008; Prentice, et al., 2008). For eksempel har personer med hgyt
pigmentniva i huden et starre behov av vitamin D-tilfgrsel fordi vitaminet har en lavere
omsetning i mark hud. Anbefalinger omkring soleksponering for a oppna tilfredsstillende

serum 25(OH)Ds niva er mangelfull. Solvettreglene til Kreftforeningen tar hensyn til sola som
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en viktig kilde til vitamin D og advarer derfor ikke mot totalavhold, men oppfordrer til
matehold i soleksponering (Veiergd, et al., 2010).

UV-nivaet for effektiv dannelse av vitamin Ds i huden vil reduseres dess lengre fra ekvator en
befinner seg. Rundt ekvator er solhgydevinkelen pa det smaleste og har hgyest UV-niva
(Kimlin, 2008). Nar det gjelder syntese av vitamin D fra sol, kan nordlige breddegrader
defineres som breddegrader over 40° nord (Kull, et al., 2009). For eksempel ligger Oslo og
Akershus ved breddegrad 60° nord (Meyer, Falch, Sogaard, & Haug, 2004).

Vitamin D-produksjonen er omtrent 30 % hgyere i Sgr-Norge enn i Nord-Norge, men inntaket
av vitamin D er omtrent 20 % hgyere i Nord-Norge sammenlignet med andre steder i landet.

Slik kan inntaket kompensere for mangel pa sollys i nord (Moan & Porojnicu, 2006)

Vitamin D-produksjonen i huden stimuleres ogsa av UV-B-straling fra solarier. Stralingen fra
tilgjengelige solarier er ikke optimal for vitamin D-produksjon fordi de ogsa gir UV-A-
straling som ikke gir tilfgrsel av vitamin D, men som gir gkt risiko til a utvikle kreft. UVB-
straling og UVA-straling fra solarium er gjennomsnittlig henholdsvis 1,5 til 3,5 ganger

sterkere enn naturlig sollys i Oslo om sommeren (Veiergd, et al., 2010).

Solarium er vist & gi gkt serum 25(0OH)Ds niva hos voksne (Armas et al., 2007). En studie
utfart i Boston viste at unge voksne som benyttet solarium om vinteren hadde 90 % hgyere
serum 25(OH)D; niva sammenlignet med de som ikke benyttet solarium og viste dermed
lavere arstidsvariasjon i serum 25(0OH)Ds niva gjennom aret, i tillegg til at de som brukte

solarium ogsa var signifikant mer ute i naturig sollys (Tangpricha et al., 2004).

Bruken av solarier er gkende (Veiergd, et al., 2010), og det er hyppigst brukt av unge kvinner
i alderen 18 til 29 ar. Unge kvinner er mest interessert i a sole seg ogsa utendgrs, og

motivasjonen er farst og fremst & bli brun (Brot et al., 2001; Woo & Eide, 2010).

2.2.2.1 Arstidsvariasjon

Jordas kretslgp rundt sola danner en endring i jordas distanse til sola. Dette kombinert med
solas hgydevinkel, vil resultere i sesongvariasjon av effektiv vitamin D-dannelse fra UVB-
straling (Kimlin, 2008). Slik kan arstidsvariasjonen i vitamin D-statusen i nordiske

breddegrader som i Norge, tilskrives arstidsvariasjonen i sollyset (Helsedirektoratet, 2007c).
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Undersgkelser har vist at det er en arstidsvariasjon i vitamin D-status i befolkningen i Norge
(Brustad, et al., 2003a). Denne er tydelig med lavere konsentrasjoner av 25(OH)D3; om
vinteren hos voksne (Pedersen, 2008). Nord- Europeere har lavest serum 25(OH)D; omkring
februar og mars (Hill, et al., 2004; Meyer, et al., 2004). Naturlig sollys som vitamin D-kilde
er begrensende fra november til februar i Oslo og Akershus (Meyer, et al., 2004), mens det er
begrensende fra november til april i Nord-Norge (Brustad, et al., 2003b). Denne perioden blir
kalt ”vitamin D-vinteren”, som er den tiden av &ret da sola star for lavt pa himmelen til at
UVB-stralingen slipper gjennom atmosfaren (Engelsen, Brustad, Aksnes, & Lund, 2005), i
tillegg reduseres solintensiteten og en er mer tildekket nar kulden gker som ogsa begrenser
vitamin D-produksjonen i huden (Engelsen, 2010). Det ser derfor ut til a veere viktig a
opparbeide seg et hgyt niva av serum 25(0OH)Ds pa sommeren for & kunne opprettholde et
tilfredsstillende niva gjennom vinteren (Lawson et al., 1979). Omkring halvparten av serum
25(0H)Ds reduseres i lgpet av to maneder ved lav soleksponering pa nordlige breddegrader
(Vieth, 2006). Slik vil et optimalt niva av serum 25(OH)D5; om sommeren fare til et
utilfredsstillende niva om vinteren, dersom en ikke har et adekvat inntak vitamin D eller
tilstrekkelig soleksponering (Kennel, et al., 2010). Om vinteren vil et optimalt serum
25(0OH)D5 veere vanskelig & opprettholde ved nordlige breddegrader dersom mangel i kosten
foreligger (Pedersen, 2008). Vieth hevder at kost og sol er like effektive kilder for & ha et
akseptabelt serum 25(OH)Ds niva dersom dosen i kosten er hgy nok (Vieth, 2006). I en finsk
studie med tenaringsjenter ble det vist at serum 25(OH)D niva pa 60 nmol/l kunne
opprettholdes fra oktober til mars med et inntak av vitamin D pa 10 pg/dag. Dette nivaet ble

ogsa opprettholdt til vinteren etter med samme inntak (Lamberg-Allardt, 2006).

Til tross for at sollys er vist & veaere den beste kilden til gkning av serum 25(OH)Ds niva
(Engelsen, 2010), ble det i en studie utfert i Tromsg i slutten av mars 2001 vist at
fiskemaltidet "Molje” med heyt vitamin D-innhold farte til tilfredsstillende serum 25(OH)D;

og at dette kompenserte for fraveer av sollys om vinteren (Brustad, et al., 2003a).

2.3 Vurdering av status

Vitamin D-status defineres som serum 25(OH)Ds niva og gir informasjon om hvor mye

vitamin D som er tilgjengelig for cellene i kroppen (Gozdzik, et al., 2008). En enkel
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blodprgve maler serum niva av 25(OH)Ds og reflekterer bade mengde vitamin D inntatt fra
kosten og mengde vitamin D syntetisert i huden fra UVB-straling (Calvo, Whiting, & Barton,
2004; Gozdzik, et al., 2008; Moan & Porojnicu, 2006; Mosekilde, 2008). Halveringstiden i
serum er omkring tre uker. Maling av serum 25(0OH)D; reflekterer i sterre grad tiden pa aret,
grad av aktivitet inne eller ute, og opphold i et solrikt land, enn gjennomsnittlig vitamin D-
status hos en person. Pa bakgrunn av slike individuelle variasjoner er det bedre a estimere

vitamin D-status hos en gruppe enn hos et enkeltindivid (Mosekilde, 2008).

I Norge ligger gjennomsnittelig serum 25(OH)D3 niva pa ca 40-50 nmol/l ved 50 til 70° nord.
Akseptabelt niva av serum 25(0OH)Ds er >50 nmol/I (Pedersen, 2008), og mangel kan sees ved
et niva < 25 nmol/l (Tabell 2.2). Konsentrasjoner under 12,5 nmol/l blir betegnet som alvorlig
mangel (Helsedirektoratet, 2007b). Serum 25(0OH)Ds niva over nedre grense pa 12,5 nmol/l
skal vaere tilstrekkelig for & unnga osteoporose og osteomalasi (Moan & Porojnicu, 2006).

Grenseverdier for vitamin D-status er vist i tabell 2.2.

Tabell 2.2. Grenseverdier for vitamin D-status.

Serum 25(OH)D; Karakteristikk av status
> 50 nmol/L Akseptabelt

25-50 nmol/L Vitamin D-utilstrekkelighet
12.5-25 nmol/L Vitamin D-mangel

< 12.5 nmol/L Alvorlig vitamin D-mangel

(Pedersen, 2008).

Det er flere risikofaktorer som farer til utilstrekkelig serum 25(OH)Ds niva og vitamin D-
mangel; @kende alder, medisinbruk, malabsorpsjon, stillesittende liv, overvekt, mangel pa
sollys, samt et vestlig kosthold (Bosomworth, 2011). Bakgrunnen for grenseverdiene er
utviklingen av sekundzr hyperparathyroidisme som kan sees ved serum 25(0OH)Ds; niva < 50
nmol/l (Pedersen, 2008).

Flere forskere er imidlertid av den oppfatning av at grensen for optimalt serum 25(OH)D niva
ber ligge hayere, da det for eksempel er vist at serum 25(OH)Ds niva >75 nmol/l forebygger
sykdommer slik som kreft, hypertensjon og autoimmune sykdommer (Aloia et al., 2008;
Bischoff-Ferrari, Giovannucci, Willett, Dietrich, & Dawson-Hughes, 2006; Vieth et al.,
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2007). Dokumentasjonen pa dette er imidlertid noe mangelfull (Nasjonalt rad for ernaring,
2006).

2.3.1 Anbefalt inntak

Anbefalt inntak av vitamin D er gitt pa bakgrunn av den helsefremmende effekten vitamin D
har pa beinhelsen. Den laveste mengden vitamin D som er ngdvendig for a forhindre
osteomalasi er omkring 2,5 pg per dag (Nordisk Ministerrad, 2004). | Norge ligger
gjennomsnittlig inntak blant friske voksne mellom 4 og 5 pg/dag (Pedersen, 2008). Anbefalt
inntak tar hayde for individuelle variasjoner og usikkerheter i data, og skal tilfredsstille behov
og god ernaringsstatus hos alle friske personer (Mosekilde, 2008; Nordisk Ministerrad, 2004;
Pedersen, 2008).

De norske anbefalingene for inntak av vitamin D hos friske voksne er 7,5 pug/dag (Pedersen,
2008). Nar inntaket i den friske, voksne befolkningen er lavere enn anbefalingene (Holvik, et
al., 2008; Mosekilde, 2008), kan det fare til utilstrekkelige serum 25(OH)D3 niva. Dette
gjelder alle grupper i befolkningen som ikke spiser fet fisk og som ikke tar kosttilskudd med
vitamin D, eller at de ikke oppnar tilfredsstillende serum 25(0OH)D; via UVB-straling
(Helsedirektoratet, 2007b).

2.3.2 Sammenheng mellom serum 25(OH)D; niva og inntak av vitamin D

Undersgkelser viser at serum 25(OH)Ds vil ha en raskere gkning hos personer som har et lavt
niva i utgangspunktet, sammenlignet med personer som har et hgyt niva far inntak av vitamin
D (Brustad, et al., 2003b; Lips et al., 2001). Dette gjelder ogsa vitamin D-tilfgrsel fra sol.
@kningen i serum 25(0OH)D; etter en gitt dose av vitamin D5 er omvendt korrelert med nivaet
av serum 25(OH)D:s. Lips et al. fant at inntak pa 10-15 pg/d hos de som hadde serum
25(0OH)D; <25 nmol/l hadde en gjennomsnittlig gkning i serum pa 58 nmol/l, mens de som
hadde et niva >50 nmol/l hadde en gjennomsnittlig gkning pa 14 nmol/l i lgpet av de seks

manedene intervensjonsstudien varte (Lips, et al., 2001).
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Forebygging av vitamin D-utilstrekkelighet hos unge voksne om vinteren, kan effektivt
gjennomfgres med tilfarsel av vitamin D fra kosten, slik som kosttilskudd og fet fisk hos de
som ikke far tilstrekkelig tilfersel av vitamin D fra sol pa de andre arstidene (Tangpricha,
Pearce, Chen, & Holick, 2002). Lave serum 25(OH)D5 niva ble observert hos deltakerne ved
siste visitt i intervensjonsstudien ’Omega-3 og helseeffekter”. Fisk og kosttilskudd var utelatt
fra deltakernes kosthold i en arstid hvor vitamin D -produksjon fra solbestraling er lav. Pa
avslutningsvisitten av intervensjonsstudien, fikk alle deltakere rad om & innta fet fisk, og a ta

tran eller andre kosttilskudd med vitamin D.
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3 MAL 0G PROMBLEMSTILLINGER

Mal

Hovedmalet med denne oppgaven er a fa en bedre forstaelse av hvilken betydning fet fisk,
matvarer beriket med vitamin D, kosttilskudd, soleksponering og arstidsvariasjon har pa
serum 25(OH)Ds niva hos en gruppe friske voksne personer. For & fa svar pa fglgende

problemstillinger ble data fra intervensjonsstudien "Omega-3 og helseeffekter” benyttet. I

tillegg ble deltakerne i denne intervensjonsstudien fulgt opp i 3 maneder etter studieslutt.

Problemstillinger

= Hva er serum 25(OH)Ds nivaet hos en gruppe friske voksne personer, og hvordan
endres dette nivaet i en periode pa 11 uker nar inntak av fisk og kosttilskudd fjernes
fra kostholdet?

» Hvordan pavirkes serum 25(OH)Ds nivaet i denne gruppen etter 3 maneder nar fisk og
kosttilskudd igjen blir en del av kostholdet?

= Erdet forskjell i inntak av fet fisk, matvarer beriket med vitamin D og kosttilskudd

med vitamin D fgr og etter en intervensjonsstudie?

= Hva er de viktigste kildene til og hva er inntaket av vitamin D i et kosthold der inntak
av fisk, og kosttilskudd er fjernet fra kostholdet?

» Er det noen sammenheng mellom serum 25(OH)Ds niva og inntak av fet fisk,

matvarer beriket med vitamin D, kosttilskudd med vitamin D og soleksponering?

= | et mindre utvalg (pilotstudie (n=6)), hva er nivaet av serum 25(OH)Ds; ved ulike

arstider?
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4 UTVALG, STUDIEDESIGN OG METODE

Intervensjonsstudien "Omega-3 og helseeffekter”

Denne masteroppgaven inkluderer data fra og er en forlengelse av studien ”Omega-3 0g
helseeffekter”, som var en randomisert dobbeltblindet, placebokontrollert intervensjonsstudie.
Studien ”Omega-3 og helseeffekter” hadde en parallelldesign, der deltakerne ble randomisert i
tre grupper hvor hver av gruppene inntok kapsler bestaende av enten fiskeolje med lav
kvalitet (oksidert), fiskeolje med hgy kvalitet eller solsikkeolje (placebo). Intervensjonen
hadde en varighet pa 11 uker med oppstart i september (visitt 1) og avslutning i desember
2009 (visitt 2). Deltakerne fra ”Omega-3 og helseeffekter” (n=57) ble invitert til ny
blodprave, for kontroll av serum 25(OH)Ds nivaet ca tre maneder etter avsluttet intervensjon
(februar/mars 2010). Til sammen 31 av 57 deltakere som deltok pa intervensjonsstudien
”Omega-3 og helseeffekter” takket ja til & delta og matte til visitt 3. Denne masteroppgaven

inkluderer 31 deltakere fra visitt 1, 2 og 3.

Alle deltakerne ble invitert igjen, til to nye blodpraver, visitt 4 og visitt 5 i september og i
desember 2010. Pa grunn av lav deltakelse ved visitt 4 og visitt 5, er resultatet fra disse

visittene inkludert i en pilotstudie (n=6).

4.1 Utvalg

Deltakere til intervensjonsstudien "Omega-3 0g helseeffekter” ble rekruttert blant studenter

og ansatte ved HiAk varen og hgsten 2009.

Inklusjonskriteriene var:

e Friske menn og kvinner (C-reaktiv protein (CRP) <10 mg/I)

e Alder 20-50 ar

e Stabil kroppsvekt siste 3 maneder far studiestart (ikke endret utover =5 % av
kroppsvekt)

o Kroppsmasseindeks (KMI) <30 kg/m?
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o |kke-rgykende
Eksklusjonskriteriene var:

e Kronisk syke

e Blodtrykk > 160/100 mmHg

e Totalkolesterol > 7,5 mmol/Il

e Triglyserider > 4 mmol/Il

e Bruk av medikamenter som kan pavirke lipidmetabolismen i blodet (f.eks
lipidsenkende midler, antidiabetisk medisin, cyclosporin A, orlistat, Sibutramine)
Blodtrykksenkende medisin

e Hormonbehandling (med unntak av prevensjon eller tyroxin forutsatt stabil
behandling/uendret dose siste 3 maneder)

e Planlegger vektreduksjon

e Gravide og ammende

Etikk

Studien er meldt til personvernombudet for forskning ved Norsk samfunnsvitenskapelige
datatjeneste AS (NSD) og er godkjent av De regionale komiteer for medisinsk og helsefaglig
forskningsetikk (REK). Deltakerne signerte et informert samtykkeskjema som inneholdt
informasjon om studien og deltakernes rolle, restriksjoner ved deltakelse og hva pravene
skulle brukes til. Studien ble gjennomfart i trad med Helsinkideklarasjonen (World Medical

Organization, 1996).

4.2 Studiedesign

Intervensjonsperioden startet med visitt 1 i september 2009 (Figur 4.1). | de fire farste ukene

gjennomgikk deltakerne en washout-periode hvor de skulle innta sitt vanlige kosthold med
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unntak av fisk, annen sjgmat® og kosttilskudd (washout). Deretter ble deltakerne randomisert i
tre grupper hvor de fikk utdelt kapsler (16 stk per dag) enten med fiskeolje med lav kvalitet
(oksidert), fiskeolje med hay kvalitet eller solsikkeolje (placebo). Kapslene skulle inntas
daglig over en periode pa 7 uker, frem til intervensjonsstudiens slutt ved visitt 2. Innhold av
vitamin D var likt i alle kapslene. Daglig inntak av vitamin D fra kapslene var 0,4 pg vitamin
D.

Samtidig med at deltakerne fikk utdelt kapsler startet de pa en fullkostperiode (3 uker) hvor
deltakerne fikk utdelt all mat og drikke (Figur 4.1). Menyen var tilpasset deltakernes
energibehov og var i henhold til de norske anbefalingene, med unntak av lavt vitamin D-
innhold pa grunn av fraveer av fisk, annen sjgmat og kosttilskudd. Deltakerne fikk ikke utdelt

smgr/margarin eller andre vitamin D-berikede matvarer i fullkostperioden.

Etter tre uker fullkost gikk deltakerne tilbake til sitt vanlige kosthold, med unntak av at
kostrestriksjonene matte overholdes. Deltakerne fikk na spise smgr, margarin og andre

vitamin D-berikede produkter i de fire siste ukene i intervensjonen.

Etter endt intervensjon (visitt 2) (Figur 4.1) fikk deltakerne rad fra klinisk ernaringsfysiolog

om & innta fisk og ta kosttilskudd som inneholdt vitamin D.

For & hindre stor pavirkning fra naturlig sollys ble deltakerne rekruttert til visitt 3 far
paskeferien i april 2010. I tillegg matte seks av deltakerne til to nye visitter, i september (visitt
4) og i desember (visitt 5). (Figur 4.1)

% Annen sjgmat er definert som skalldyr som reker, krabbe, skjell og innmat som lever
av torsk, sei og rogn.
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Kostrestriksjoner *

| Intervensjon **

v

v

*kk *k*k
Vanlig kost o
| Washout | Fullkost | 19 | Ingen kostrestriksjoner >
| 4 uker ! 3 uker ! 4 uker |

Visitt 1
Sept 2009

Oppfalgingsstudien
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Visitt 2
Des 2009

Figur 4.1. Studiedesign

Visitt 3
Feb/Mars 2010

*Kostrestriksjoner som ekskluderte fisk, annen sjgmat og kosttilskudd i hele intervensjonsstudien

(11 uker).

** Deltakerne ble randomisert til 3 grupper for & innta kapsler bestdende av, enten fiskeolje med lav
kvalitet (oksidert), fiskeolje med hay kvalitet eller solsikkeolje (placebo).
*** 7-dagers prekodede kostdagbgker ble fylt ut.

Visitt 4
Sept 2010

Visitt 5
Des 2010
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For & hindre stor pavirkning fra naturlig sollys ble deltakerne rekruttert til visitt 3 far
paskeferien i april 2010. | tillegg matte seks av deltakerne til to nye visitter, i september (visitt
4) og i desember (visitt 5). (Figur 4.1)

Deltakerne fylte ut Smart Diet og et kort kostspgrreskjema ved alle visittene, med unntak av
visitt 2 (Tabell 4.1). Ved visitt 2, 3, 4 og 5, ble deltakerne spurt om de hadde solt seqg i
solarium og/eller oppholdt seg i solrikt omrade siden forrige visitt. I tillegg fylte hver deltaker
ut to 7-dagers prekodet kostdagbgker, hvor den fgrste registreringen ble gjennomfort i
washout-perioden far fullkostperioden startet, og den andre registreringsperioden foregikk
etter avsluttet fullkostperiode (Figur 4.1). Malinger av hgyde og vekt ble utfart ved studiestart

og vekten ble malt ogsa etter intervensjonen ved visitt 2 (Tabell 4.1).

Tabell 4.1. Oversikt over aktivitetene pa de ulike visittene.

Visitt 1 Visitt 2 Visitt 3 Visitt 4 Visitt 5
(Pilot) (Pilot)

Blodpraver X X X X X
Hoyde X
Vekt X X
SmartDiet X X X X
Sparreskjema om berikede X X X X
matvarer
Sperreskjema om X X X X
soleksponering
7-dagers kostdagbok X! X?

17-dagers kostdagbok for periode 1 ble delt ut (Figur 4.1).
27-dagers kostdagbok for periode 2 ble samlet inn.

4.3 Metode

4.3.1 Blodpraver

Deltakerne mptte fastende til blodprgvetaking ved visitt 1 og visitt 2. Med fastende menes at
deltakerne skulle mgte til visittene om morgenen uten a ha spist, eller drukket annet enn vann
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de siste 12 timene far visitten. Alkohol skulle ikke inntas de siste 24 timene. Deltakerne ble
malt for serum 25(0OH)Ds. I tillegg ble det ved visitt 1 malt for serum triglyserider, high
density lipoproteiner (HDL)-kolesterol, low density lipoproteiner (LDL)-kolesterol, total
kolesterol og C-reaktivt protein (CRP). Ved visitt 3, 4 og 5 matte deltakerne ikke-fastende til
blodpreve. Maling av 25(0OH)D5 krever ikke at deltakerne mgter fastende.

Alle blodprgvene ble tatt ved bruk av BD vacutainer SST advance, 8.5 ml rgr (Becton
Dickinson). Etter prgvetaking ble rgrene vendt 6-10 ganger for hand far de ble staende i
minimum 30 minutter og maksimum 120 minutter i romtemperatur far serum ble separert ved
sentrifugering 1500 rpm i 10 minutter i romtemperatur (Eppendorf sentrifuge modell 5804).
Innen 48 timer ble pravene fraktet til analyselaboratoriet First hvor analyser ble utfart for alle
malingene (Frst, 2011). For & male serum 25(OH)D3 niva benyttet Flirst metoden
vaeskekromotografi/ massespektrometri etter proteinfelling og veeske-veaeske ekstraksjon.
Analysen ble utfert med Waters Aquity, Waters Quatro Micro. Variasjonen i
blodpreveanalysene kan vere opptil 14,3 % (Niva 52,9).

4.3.2 Prekodet 7-dagers kostdagbok

Dagboken pa 18 sider inneholdt 277 matvarer som var gruppert inn i drikker, brgd, palegg,
yoghurt, frokostgryn, melk til frokost, kjattretter, fiskeretter, andre retter, salater,
poteter/ris/pasta, grannsaker, sauser, desserter, kaker, frukt og bar, snacks, godterier og
sjokolader, og kosttilskudd (Lillgaard & Andersen, 2005) (Vedlegg 1). Sammen med
kostdagboken fikk deltakerne et bildehefte som inkluderte 13 bildeserier for a estimere
mengden av mat og drikke de hadde inntatt. Hver matgruppe hadde apne svarfelt hvor
deltakerne angir mengde inntatt mat i samsvar med bildeheftet. Mengde mat i de apne
svarfeltene angis i husholdningsmal (f. eks glass, stykker eller skjeer). | tillegg var det apne

notatfelt slik at deltakerne kunne registrere matvarer som ikke var inkludert i dagboken.
Det tar omkring 10 til 15 minutter per dag a fylle ut en kostdagbok.

Teleform program, versjon 6-0 ble benyttet til & scanne og evaluere kostdagbgkene (Datascan,

Oslo, Norway). Matvaretabellen og softvaresystemet KosltBeregnSystem (KBS) versjon 4-7,
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2004, som er utviklet ved Avdeling for ernaringsvitenskap ved Universitetet i Oslo, ble
benyttet til & beregne vitamin D-inntaket hos deltakerne.

Deltakerne fikk skriftlig og muntlig informasjon om hvordan de skulle fylle ut dagbgkene.

Gjennomsnittlig daglig inntak av vitamin D er presentert som gjennomsnitt fra hver
registreringsperiode, samt som gjennomsnitt for begge periodene. Kostkilder til vitamin D

fremkommet i registreringene, er i tillegg presentert i denne masteroppgaven.

4.3.3 SmartDiet og kostspgrreskjema

SmartDiet er et validert spgrreskjema som har til hensikt & kartlegge inntak av ulike
matvaregrupper i kostholdet (Svilaas et al., 2002a) (Vedlegg 2). Det er et kort sparreskjema
som bestar av 15 sparsmal om kosthold. Det tar omkring 10 minutter a besvare spgrsmalene.
Hvert svaralternativ gir poeng pa en skala fra 1 til 3. Tre poeng anses som beste poengsum fra
hvert sparsmal. Poengene summeres til en totalscore som indikerer hvor sunt kosthold
deltakerne har ut i fra valg av matvarer. Totalscore > 36 poeng indikerer et sunt kosthold, 28-
35 poeng indikerer et forbedringspotensial i valget av matvarer og < 27 poeng indikerer at
kostholdet bgr endres, og at det ikke er overrenstemmende med et sunt kosthold. Deltakerne
krysset av for svaralternativet som passet best med matvarevalget de siste fire ukene far hver

visitt.

| SmartDiet farte deltakerne inn antall porsjoner fet fisk til middag/uke og antall skiver med
fiskepalegg/uke. I tillegg til en rekke andre matvarer, krysset de ogsa av for om de benyttet

smgr og margarin.

I tillegg til SmartDiet ble det benyttet et kort kostsparreskjema (Vedlegg 3) med spgrsmal
som kartlegger deltakernes bruk av andre vitamin D-berikede matvarer og om bruk av

kosttilskudd med vitamin D de siste fire ukene far hver visitt.

Deltakerne ble farst delt inn i tre grupper (lavt, moderat og hgyt inntak) basert pa rapportert

inntak av fet fisk til middag og antall skiver med fiskepalegg/uke, slik vist i tabell 4.2.
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Tabell 4.2. Ukentlig inntak av fet fisk.

Kategori Rapportert inntak i Smart Diet

Lavt inntak < 1 skive med fiskepélegg, og/el < 1 porsjon fet fisk til middag
Moderat inntak 2-4 skiver med fiskepélegg og 1 porsjon fet fisk til middag
Hayt inntak > 5 skiver med fiskepélegg og > 1 porsjon fet fisk til middag

Deretter, for & studere serum 25(OH)Ds niva hos deltakere som rapporterte et hgyt versus et
lavt inntak av gode kilder til vitamin D, sa ble inntak av vitamin D fra fet fisk og kosttilskudd

med vitamin D estimert.

Farst ble inntak av vitamin D fra fet fisk estimert. Basert pa rapportert inntak av fet fisk til
middag og fiskepalegg fra Smart Diet, ble mengde fet fisk/uke estimert i henhold til hvordan
de nye kostanbefalingene definerer en porsjon fet fisk til middag og en porsjon med
fiskepalegg, henholdsvis 150 g og 25 g (Nasjonalt rad for ernaring, 2011). Deretter ble
ukentlig inntak av vitamin D fra fet fisk estimert i henhold til Nasjonalt rad for ernaring, som
estimerer at 100 g fet fisk (bade for middag og palegg) i gjennomsnitt inneholder ca 10 ug
vitamin D (Nasjonalt rad for ernaring, 2006).

Til slutt ble inntak av vitamin D fra kosttilskudd estimert. Rapportert inntak av
fiskeoljepreparater (inkludert tran) eller rene vitamin D-tilskudd ble antatt a tilsvare et daglig
inntak av 10 pg vitamin D per dag. Rapportert bruk av multivitaminer ble antatt a tilsvare 5

Mg vitamin D per dag.

Estimert inntak av vitamin D fra fet fisk og kosttilskudd ble deretter summert, og deltakerne
ble fordelt pa to grupper i forhold til om de hadde et estimert inntak av vitamin D hgyere eller

lavere enn anbefalingene for vitamin D (<7.5 vs >7.5 ug/d).
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4.3.4 Sparreskjema om soleksponering

Et kort sparreskjema for & innhente informasjon omkring opphold i solrike omrader ser i
Europa eller pa andre solrike kontinenter, og informasjon omkring bruk av solarium er
benyttet i denne studien (Vedlegg 4). Deltakerne rapporterte ”ja” eller "nei” med hensyn til
opphold i solrike omrader og ”ja” eller “nei” om bruk av solarium. En variabel for
soleksponering ble laget, og denne inkluderer bade opphold i solrike omrader og/eller i

solarium.

4.3.5 Antropometriske malinger

Deltakerne ble veid fastende med lette klaer og uten sko, pa en digital vekt (Soehnle
professional). Klarne ble estimert til & veie ett kilo som ble trukket fra kroppsvekten hos alle
deltakerne. Deltakerne skulle sta rolig og avslappet pa vekten, og se rett frem. Hgyde ble malt
uten sko, med heler, setet og gvre del av rygg inntil hgydemaleren. KMI ble kalkulert ved &

dividere kroppsvekten pa hgyden2 (kg/m?2).

4.3.6 Statistiske analyser

Med bakgrunn i et lavt antall deltakere, samt ikke-normalfordelte data, er det i denne studien
benyttet median som sentralmal med spredningsmal pa 25- og 75 persentil som
konfidensintervall for medianen. Normalfordelte data er presentert som gjennomsnitt +
standardavvik (SD).

Wilcoxon Signed Rank Test ble brukt for 8 sammenligne parrede data. Ikke-parrede data er
analysert med Mann-Whitney U-test. For & studere sammenhengen mellom to kontinuerlige

variabler er Person r korrelasjonsanalyse benyttet.

Statistisk signifikant er satt til P<0.05. Alle statistiske analyser er utfart i
statistikkprogrammet Predictive Analytics Software versjon 18.0 (PASW).
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5 RESULTATER

5.1 Utvalg

Trettien friske kvinner og menn i alderen 20-47 ar fra studien ”Omega 3 og helseeffekter”

deltok i denne studien. Karakteristikk av deltakerne ved inklusjon i studien er vist i tabell 5.1.

Tabell 5.1. Karakteristikk av deltakerne ved inklusjon (visitt 1).

Karakteristikk Total (N=31)
Kjenn (K/M) 21/10
Alder (ér) 26 (21-32)
KMI (kg/m?) 21,9 (21,0-23,8)
Triglyserider (mmol/Il) 0,7 (0,5-1,3)
HDL-kolesterol (mmol/l) 1,3(1,1-1,6)
LDL-kolesterol (mmol/l) 25%+05
Totalkolesterol (mmol/l) 45+0,8
CRP (mg/l) 0,0 (0,0-2,0)

Normalfordelte data er presentert som gj.snitt + Std.avvik og ikke-normalfordelte er presentert som median (25-
0g 75-persentilen).

5.2 Niva av Serum 25(0H)D3

Hos en gruppe friske voksne gnsket vi a studere effekten av fravaer og naerver av fisk og
kosttilskudd i kostholdet. I denne studien finner vi at median serum 25(OH)D5 niva ved visitt
1 (hvor fisk har veert inkludert i kostholdet) var 63 nmol/l (54-72 nmol/l) (Figur 5.1). Ved
visitt 2, etter 11 uker i intervensjonsstudien ”Omega 3 og helseeffekter” der inntak av fisk og
kosttilskudd er fjernet fra kostholdet, var nivaet signifikant redusert til 36 nmol/l (29-49
nmol/l) (P<0,001). Ved visitt 3, ca tre maneder etter avsluttet intervensjonsstudie, der inntak
av fet fisk og kosttilskudd igjen er inkludert i kostholdet, var median serum 25(OH)Dj5 niva
signifikant gkt til 61 nmol/l (48-76 nmol/l) (P<0,001). Det var ingen signifikant forskjell i
serum niva av 25(0OH)D3 mellom visitt 1 og visitt 3 (P=0,5).
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Figur 5.1. Endring i serum 25(OH)Ds.
Trenddiagrammet viser endring serum 25(OH)D; hos deltakerne (n=31) fra intervensjonsstudiens ("Omega-3 0g
helseeffekter”) ved studiestart (visitt 1), 11 uker senere (visitt 2), og tre maneder etter endt studieslutt (visitt 3).

Median er angitt som trendlinjen, mens 25- og 75-persentiler er angitt som nedre og evre ”whiskere”.
*Serum 25(0OH)Ds ved visitt 2 var signifikant lavere enn ved visitt 1 (P<0,001) og ved visitt 3 (P<0,001).

Ved visitt 1 hadde syv (23 %) deltakere et serum 25(OH)D3 niva <50 nmol/l som
karakteriseres som utilstrekkelig vitamin D-niva. Etter intervensjonen (visitt 2) hadde 25
(81%) av deltakerne 25(OH)D3 <50 nmol/l, hvorav fem (16 %) deltakere hadde serum
25(0OH)D3 <25 nmol/l, som karakteriseres som vitamin D-mangel. Ved visitt 3 hadde ni (29
%) deltakere serum 25(OH)D3 <50 nmol/l. Ingen deltakere hadde serum 25(OH)D); <25
nmol/l ved visitt 1 og visitt 3, og ingen av deltakerne hadde <12.5 nmol/l pa noen av visittene,

som karakteriseres som alvorlig vitamin D-mangel.

5.3 Inntak av fet fisk, matvarer beriket med vitamin D og kosttilskudd i
forkant av og 3 mdneder etter avsluttet deltakelse i en

intervensjonsstudie

Videre gnsket vi a studere deltakernes inntak av fet fisk, matvarer beriket med vitamin D og
kosttilskudd med vitamin D i forkant av intervensjonsstudien (i september) for
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kostrestriksjoner fant sted og ca tre maneder etter avsluttet intervensjon i februar/mars hvor
fet fisk, matvarer beriket med vitamin D og kosttilskudd igjen var inkludert i kostholdet.

Ved visitt 1 rapporterte sytten (55 %) deltakere et lavt ukentlig inntak av fet fisk (<1 skive
med fiskepalegg, og/el <1 porsjon fet fisk til middag ), atte (26 %) deltakere rapporterte et
moderat ukentlig inntak av fet fisk (2-4 skiver med fiskepalegg og 1 porsjon fet fisk til
middag), mens seks (19 %) deltakere rapporterte et hgyt ukentlig inntak av fet fisk (=5 skiver
med fiskepalegg og >1 porsjon fet fisk til middag) (Tabell 5.2). Sammenlignet med visitt 1,
var det ved visitt 3 flere deltakere som ble estimert til gruppen moderat inntak av fet fisk.
Flere deltakere rapporterte bruk av kosttilskudd ved visitt 3, sammenlignet med visitt 1, og det
var flere som rapporterte bruk av matvarer beriket med vitamin D. SmartDiet- scoren har
imidlertid gatt ned ett poeng. Videre fordeling i inntak av fet fisk, matvarer beriket med

vitamin D, kosttilskudd med vitamin D, samt SmartDiet-score er vist i tabell 5.2.

Tabell 5.2. Rapportert inntak av fet fisk, matvarer beriket med vitamin D,
kosttilskudd med vitamin D og SmartDiet score i forkant av
intervensjonsstudien (visitt 1) og tre maneder etter (visitt 3).

Kostkilder Visitt 1 (sept 2009)  Visitt 3 (mars 2010)
Fet fisk

Lavt inntak (n (%)) 17 (55) 15 (48)
Moderat inntak (n (%)) 8 (26) 11 (36)
Hayt inntak (n (%)) 6 (19) 5 (16)
Berikede matvarer

Smgr/margarin (n (%)) 9 (29) 11 (36)
Melk (n (%)) 4 (13) 2(7)
Smgr/margarin og melk (n (%)) 10 (32) 14 (45)
Kosttilskudd med vitamin D (n (%)) 12 (39) 17 (59)
Smart Diet score (poeng) 25 (21-28) 24 (23-28)

Data er presentert som antall (n) og prosentandel (%) eller som median (25-75 -persentiler).

5.4 Inntak av og kilder til vitamin D i intervensjonsperioden

Vi gnsket & studere inntak av vitamin D i intervensjonsperioden (11 uker), samt de viktigste

kildene til vitamin D i denne perioden, hvor fisk og kosttilskudd var utelatt fra kosten.
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Inntaket av vitamin D i denne perioden er beregnet med bakgrunn i selvregistrert inntak ved
bruk av prekodede kostdagbgker og ved analyse av vitamin D i kostholdet i fullkostperioden.

5.4.1 Inntak av vitamin D

Gjennomsnittlig registrert inntak av vitamin D i periode 1 (i forkant av intervensjonsperioden)
var 2,6 = 1,1 pg/dag, og 3,0 = 1,5 pg/dag i periode 2 (i intervensjonsperioden) (Figur 4.1).
Det var ingen signifikant forskjell i gjennomsnittlig registrert inntak av vitamin D mellom
periode 1 (2,6 = 1,1 pg/dag) og periode 2 (3,0 + 1,5 pg/dag) (P=0,1).

Gjennomsnittlig registrert inntak av vitamin D fra begge kostregistreringsperiodene var 2,8 +
1,2 pg/dag. Laveste registrerte inntaket var 0,7 pg/dag og det hayeste registrerte inntaket var
6,2 pg/dag.

Gjennomsnittlig inntak av vitamin D fra matvarer i fullkostperioden var 1,3 + 0,2 pg/dag.

Deltakernes gjennomsnittlige inntak av vitamin D for hele intervensjonsperioden (11 uker)
var 2,1 + 0,6 pg/dag. Laveste inntaket var 1,1 pg/dag og det hgyeste inntaket var 3,7 pg/dag.

5.4.2 Kostkilder til vitamin D

Blant de viktigste kildene til vitamin D som ble registrert av deltakerne i kostdagbgkene
(Figur 5.2), fant vi at matvaregruppene smgr/margarin/olje og egg utgjorde de viktigste
kostkildene med henholdsvis 45 % og 37 % av det daglige inntaket av vitamin D. Deltakerne
rapporterte ca 21 gram smgr/margarin/olje per dag og denne kostkilden bidro med ca 1,1 pug
vitamin D/dag. Gjennomsnittlig inntak av egg var ca 23 gram/dag, som tilsvarer ca 0,9 ug
vitamin D/dag. I tillegg ble det registrert et gjennomsnittlig inntak av melkeprodukter pa 244
gram tilsvarer 0,13 pg/dag, og et gjennomsnittlig inntak av ”andre kornprodukter og kaker”
pa 109 gram som tilsvarer 0,27 pg/dag. | fullkostperioden var den beste kilden til vitamin D-

inntaket egg som deltakerne fikk utlevert 1 til 2 av hver uke etter energibehovet.

28
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Figur 5.2. Matvaregruppers bidrag (%) til gjennomsnittlig inntak av vitamin D i intervensjonen.

Kildene er registrert som gjennomsnittlig inntak i kostdagbgkene fra begge registreringsperiodene sammen.
1 Inkluderer ogsa majones, remulade og salatpalegg

2 Inkluderer melk, yoghurt, flgte, is, ramme og hvitost

3 Inkluderer pizza, pai, gj@rbakst (utenom bred), vafler, og “kaker andre” (utenom terre smakaker).

5.5 Sammenheng mellom kilder til vitamin D i kosten og serum
25(0H)D3 nivd

5.5.1 Sammenheng mellom inntak av vitamin D og serum 25(OH)D; niva i
intervensjonsperioden
Vi gnsket a studere om gjennomsnittlig daglig inntak av vitamin D i intervensjonsperioden
(2,1 £ 0,6 pg) samsvarte med serum 25(0OH)Ds niva malt i etterkant av intervensjonsperioden
(visitt 2). 1 denne studien finner vi en lav og ikke signifikant positiv korrelasjon mellom totalt
daglig inntak av vitamin D i intervensjonsstudien og serum 25(0OH)D3 niva ved visitt 2 som
vist i scatterplotet (r=0,2, P=0,2) (Figur 5.3). Siden soleksponering er en god kilde til vitamin
D, ekskluderte vi de som rapporterte at de hadde solt seg i intervensjonsstudien (n=8) og
analyserte materialet pa nytt (n=23). Vi fant da en lav og ikke signifikant negativ korrelasjon
mellom inntak av vitamin D og serum 25(OH)Ds niva hos de som ikke hadde solt seg (r=-
0,05, P=0,8).
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Figur 5.3. Sammenhengen mellom inntak av vitamin D (ug/dag) i intervensjonsstudien og serum
25(OH)Ds niva malt i etterkant av intervensjonsstudien.

5.5.2 Sammenheng mellom inntak av fet fisk og kosttilskudd med vitamin D, og
serum 25(OH)Ds niva 3 maneder etter deltakelse i en intervensjonsstudie

Vi gnsket a undersgke sammenhengen mellom inntak av gode kostkilder til vitamin D og
serum 25(0OH)Ds niva. For & undersgke dette, ble inntak av fisk og kosttilskudd ca tre

maneder etter endt intervensjonsstudie sammenlignet med serum 25(OH)Ds niva ved visitt 3.

Inntak av fet fisk og serum 25(OH)Ds niva

Nar vi sammenligner gruppene lavt (n=15), moderat (n=11) og hgyt inntak (n=5) av fet fisk
(jmf Tabell 4.2) med niva av 25(OH)D5 i serum, finner vi ingen signifikant forskjell i serum
25(0OH)Ds niva mellom deltakerne med lavt versus moderat inntak av fet fisk, 59 nmol/l (47-
74 nmol/l) versus 74 nmol/l (55-91 nmol/l) (P=0,1) (Figur 5.4). Det er heller ingen signifikant

forskjell i serum 25(OH)Ds niva mellom deltakere med lavt versus hgyt inntak av fet fisk, 59
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nmol/l (47-74 nmol/l) vs 56 nmol/l (40-65 nmol/l) (P=0,6). Derimot finner vi at deltakere som
rapporterer et hgyt inntak av fet fisk har signifikant lavere serum 25(OH)Ds enn deltakere
som rapporterer et moderat inntak, henholdsvis 74 nmol/l (55-91 nmol/l) og 56 nmol/l (40-65
nmol/l) (P=0,05).

P=0.05
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Inntak av fet fisk

Figur 5.4. Serum 25(OH)Djs niva i sammenheng med ukentlig inntak av fet fisk.

Ukentlig inntak av fet fisk ble rapportert i Smart Diet i februar/mars. Lavt inntak ble definert til <175 g, moderat
til 200-250 g og heyt inntak ble definert som >175 g. Median, 25- 0g 75-persentiler er angitt i figuren.

Blant deltakerne som ble kategorisert i gruppen lavt inntak, rapporterte seks deltakere (40 %)
bruk av kosttilskudd og seks deltakere (55 %) rapporterte at de hadde solt seg. Blant
deltakerne som hadde et moderat inntak av fet fisk, rapporterte syv deltakere (64 %) bruk av
kosttilskudd med vitamin D og ti deltakere (91 %) at de hadde solt seg. | gruppen som hadde
det hgyeste rapportere inntaket av fet fisk, rapporterte fire deltakere (80 %) bruk av

kosttilskudd med vitamin D, og to deltakere (40 %) rapporterte eksponering av sol.

Inntak av kosttilskudd med vitamin D og serum 25(OH)Ds niva

Nar vi sammenligner serum 25(OH)D; niva hos deltakere som rapporterer bruk av

kosttilskudd med vitamin D (n=17) og deltakere som rapporterte ikke a bruke det (n=12), fant

31



vi ingen signifikant forskjell i serum 25(0OH)D3 niva, henholdsvis 66 nmol/l (55-75 nmol/l)
og 57 nmol/l (46-81 nmol/l) (P=0,6).

Inn:cak av vitamin D, estimert fra fet fisk og kosttilskudd, og serum 25(OH)D;
niva

Videre gnsket vi & undersgke om det var en forskjell i serum 25(OH)Ds niva mellom
deltakere som rapporterte et lavt inntak av vitamin D og deltakere som rapporterte et hayt
inntak av vitamin D ved visitt 3. Estimert inntak av vitamin D fra kildene fet fisk (estimert fra
rapportert inntak i SmartDiet) og kosttilskudd (estimert fra rapportert inntak i
kostspgrreskjema) ble summert og deltakerne ble delt inn i to grupper basert pa estimert
inntak, hgyt (>7,5 png/dag) vs lavt (<7,5 pg/dag) inntak av vitamin D, henholdsvis over og
under anbefalt daglig inntak av vitman D. Gruppene lavt inntak (n=15) og hgyt inntak (n=16)

ble s& sammenlignet med serum 25(OH)Dj niva.

Denne studien viser ingen forskjell i serum 25(OH)Ds niva mellom deltakere som hadde et
estimert lavt inntak av vitamin D (<7.5 ug/dag) sammenlignet med et estimert hgyt inntak av
vitamin D (>7,5 pg/dag), henholdsvis 61 nmol/1 (47-90 nmol/l) og 62 nmol/l (50-73 nmol/l)
(P=0,9) (Figur 5.5) .
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Figur 5.5. Serum 25(0OH)Ds; niva i sammenheng med et estimert lavt (<7.5 lg/dag) og heyt inntak (>7.5
pg/dag) av vitamin D.

Rapportert inntak av fet fisk i SmartDiet og bruk av kosttilskudd med vitamin D fra kostspgrreskjema er brukt
for & beregne det estimerte inntaket av vitamin D i februar/mars.
Median, 25- og 75-persentiler er angitt i figuren.

Blant deltakere som ble Kklassifisert til gruppene lavt inntak og hgyt inntak av vitamin D,

rapporterte henholdsvis atte deltakere og ti deltakere at de hadde solt seg.

5.5.3 Sammenheng mellom eksponering av sol og serum 25(OH)D3 ved endt
intervensjonsstudie og 3 maneder etter.

Til & studere sammenhengen mellom eksponering av sol (solarium og/eller opphold i
sydligere strgk) og serum 25(OH)Ds niva, var det innhentet informasjon om soleksponering
ved bruk av et enkelt spgrreskjema. Vi gnsket a undersgke om det var en sammenheng
mellom de som rapporterte at de hadde solt seg og de som rapporterte at de ikke hadde solt
seg, og serum 25(0OH)Ds niva i desember 2009 (visitt 2), ved avsluttet intervensjonsstudie, og
i februar/mars 2010 (visitt 3), tre maneder etter avsluttet intervensjon. Dette for & se hvordan

soleksponering pavirket serum 25(0OH)Ds niva i intervensjonsstudien og etter tre maneder.

For & undersgke dette, ble serum 25(OH)D5 niva ved visitt 2 og 3 sammenlignet med
deltakere som hadde solt seg versus ikke solt seg i forkant av visitt 2 og 3. | denne studien
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finner vi at atte (26 %) deltakere rapporterte at de hadde solt seg i perioden mellom visitt 1 og
2 (september-desember 2009), og 18 (58 %) deltakere rapporterte at de hadde solt seg mellom
visitt 2 og 3 (desember 2009-feb/mars 2010) (Figur 5.6).

Ved visitt 2 finner vi et signifikant hayere serum 25(OH)D; niva hos deltakerne som hadde
solt seg (72 nmol/l (42-113 nmol/l), n=8) sammenlignet med deltakerne som ikke hadde solt
seg (35 nmol/l (25-37 nmol/l), n=23) (P=0,002). Tilsvarende finner vi ved visitt 3, hvor serum
25(0H)Ds niva var signifikant hgyere hos deltakerne som hadde solt seg (74 nmol/l (56-93
nmol/l) n=18) sammenlignet med deltakerne som ikke hadde solt seg (48 nmol/l (40-61
nmol/l) n=13) (P<0,001) (Figur 5.6).

P=0.002
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Figur 5.6. Serum 25(OH)D3 niva i sammenheng med soleksponering ved to visitter.

Effekt av soling pd serum 25(0OH)Ds niva ved visitt 2 ved avsluttet intervensjonsstudie og visitt 3, tre maneder
etter avsluttet intervensjon. Median, 25- og 75-persentiler er angitt i figuren, samt p-verdier der det var
signifikant forskjell.

Syv deltakere rapporterte at de hadde solte seg bade ved visitt 2 og ved visitt 3, og 12
deltakere rapporterte at de verken hadde solt seg ved visitt 2 eller ved visitt 3. Hos de som
hadde solt seg bade ved visitt 2 og ved visitt 3 (n=7), fant vi ingen signifikant forskijell
mellom median serum 25(OH)Ds niva ved visitt 2 og visitt 3, henholdsvis 92 nmol/l (43-114
nmol/l) og 90 nmol/l (74-105 nmol/l) (P=0,4). Hos de som ikke hadde solt seg verken ved
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visitt 2 og ved visitt 3 (n=12), fant vi en signifikant forskjell i median serum 25(OH)Ds niva

mellom visitt 2 og visitt 3, henholdsvis 34 nmol/l (27-43 nmol/l) og 48 nmol/l (38-60 nmol/l)
(P=0,02).

5.6 Pilotstudie (n=6)

Alle deltakerne som hadde deltatt i "Omega-3 og helseeffekter”-studien ble invitert til & delta
etter henholdsvis 9 maneder og 12 maneder etter avsluttet intervensjonsstudie. Kun seks
deltakere mgtte til alle fem visittene og resultatet fra denne gruppen er presentert i en
pilotstudie (Figur 5.7). Vi finner at median serum 25(0OH)D5 niva i september 2009 var lik 63
nmol/l (55-84 nmol/l). | desember 2009 (etter intervensjonsperioden) er nivaet redusert til 34
nmol/l (29-39nmol/I). | februar/mars 2010 er nivaet gkt til 74 nmol/l (45-90 nmol/l), og det
gker ytterligere i september 2010 til 92 nmol/l (72-126 nmol/l). Tilsvarende som i desember
2009 synker serum 25(0OH)Ds niva i desember 2010 til 68 nmol/l (56-73 nmol/l) fra visitten
faor, i september. Reduksjonen i serum 25(OH)Ds niva i perioden september og desember
2009 er 45 %, og i samme periode aret etter (september-desember 2010), er reduksjonen lik
26 %.
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Figur 5.7. Endring i serum 25(OH)D5 niva i pilotstudien (n=6).
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Med bakgrunn i forskjellen i median serum 25(OH)Ds niva mellom september 2009 og
september 2010, henholdsvis 63 nmol/l (55-84 nmol/l) vs 92 nmol/l (72-105 nmol/l), har vi
sammenlignet inntak av vitamin D og eksponering av sol i forkant av disse visittene. Vi fant
at inntaket av fet fisk var tilneermet likt, ingen deltakere rapporterte bruk av kosttilskudd med
vitamin D i september 2009, mens tre deltakere rapporterte at de bruker kosttilskudd med
vitamin D i september 2010. Flere deltakere rapporterte bruk av matvarer beriket med vitamin
D i september 2010 sammenlignet med september 2009. Det var eksempelvis to deltakere mer

som drakk beriket melk i tillegg til & bruke smgr/margarin.

36



6 DISKUSJON

6.1 Diskusjon av metodene

6.1.1 Utvalg og design

Deltakerne i denne studien er en relativt homogen gruppe med tanke pa alderssammensetning
og bostedsomrade. Da begge disse faktorene pavirker vitamin D-status (Engelsen, 2010;
Kimlin, 2008), vil det trolig vaere mest riktig & generalisere utvalget i denne studien til en
lignende gruppe av friske voksne. Resultatene i var studie kan trolig best sammenlignes med

hele utvalget som deltok i studien "Omega-3 og helseeffekter” (n=57).

Deltakerantallet ved visitt 3, 4 og 5 ble lavere enn forventet. Antallet i denne masteroppgaven
var begrenset av at deltakerne ble rekruttert blant deltakerne i intervensjonsstudien ”Omega-3
og helseeffekter”. Siden deltakere ble rekruttert til visitt 3, 4 og 5 etter avsluttet
intervensjonsstudie og visittene ikke var designet inn i studien "Omega-3 og helseeffekter”, i
tillegg til at studien "Omega-3 og helseeffekter” trolig hadde vert en krevende studie & delta i,
kan dette ha pavirket til det lavere deltakerantallet i oppfalgingen. Hvorvidt det er de mest
motiverte som ble med videre er usikkert. Ofte er det de som er interessert i helse og

forskning som velger & delta i slike koststudier (Langslet, Ottestad, Retterstal, & Ose, 2010).

6.1.2 Blodpraver

Blodprgvedata blir malt med hgy grad av ngyaktighet, da det samles inn uten subjektiv
pavirkning av deltakeren (Prentice, et al., 2008), som kostholdsmetoder er vist & gjare
(Geissler & Powers, 2011). Metoden vaeskekromatografi/ massespektrometri er benyttet i var
studie, og i falge Holick og Chen er dette gullstandarden for maling av vitamin D i dag
(Holick & Chen, 2008). Ulike metoder kan benyttes til & male serum 25(OH)Ds niva, og det
kan derfor veere problematisk & sammenligne ulike studier, da ulike metoder viser variasjoner
i serum 25(OH)D (Lips, Chapuy, Dawson-Hughes, A, & Holick, 1999; Meyer, et al., 2004).

I intervensjonsstudien (visitt 1 og visitt 2) mgtte deltakerne fastende til blodprevetaking fordi

det i tillegg til 25(OH)Ds, skulle males blodlipider som krever fastende blodprever. Ved de
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andre visittene etter intervensjonsstudien, matte deltakerne ikke-fastende, da 25(OH)D; ikke
responderer pa korttidsinntak Vi antar derfor at fastende og ikke-fastende malinger av serum
25(0OH)Ds ikke har pavirket resultatet i denne oppgaven. Nivaet av serum 25(0OH)Ds kan
imidlertid bli pavirket av fysiologiske og metabolske forhold slik som graviditet, amming,
overvekt og sykdom (Pedersen, et al., 2009). Disse nevnte faktorene var eksklusjonskriterier,

som derfor ikke ga pavirkelige utslag pa resultatene.

6.1.3 Prekodet 7-dagers kostdagbok

Fordelen med prekodet 7-dagers kostdagbok er at den er mindre tidkrevende for deltakere
sammenlignet med andre kostregistreringsmetoder slik som veid registrering, 24-timers
kostintervju og kosthistorisk intervju (Lillgaard & Andersen, 2005). Prekodet 7-dagers
kostdagbok krever motiverte deltakere, serlig nar kostregistreringen pagar lengre enn tre til
fire dager. Kostregistrering har vist lavere daglig energiinntak, da underrapportering er en
vanlig feilkilde (Biltoft-Jensen* et al., 2009). | de prekodede 7-dagers kostdagbgkene finner
vi de matvarene som er de viktigste kildene til vitamin D. Dersom deltakerne har veert
pliktoppfyllende i forhold til a registrere matinntaket, sa kan vi anta et de viktigste kildene til
vitamin D slik som egg, smgr/margarin og melk, er blitt registrert i den perioden hvor fisk og
kosttilskudd uteble fra kostholdet. Likevel vil personer i slike studier ofte fremsta sunnere enn
de er (Geissler & Powers, 2011), slik at registrering av eksempelvis bakverk og kaker, som
inneholder vitamin D (Nasjonalt rad for ernzring, 2006) uteblir, og som i dette tilfelle kan ha

fart til lavere vitamin D-innhold.

Vitamin D finnes naturlig i fa matvarer (Gagnon, Baillargeon, Desmarais, & Fink, 2010), og i
land som Norge er det stor dag-til-dag variasjon i inntaket (Callmer, Haraldsdottir, Lgken,
Seppanen, & Solvoll, 1985). Syv dager kostregistrering kan trolig vere en for kort tidsperiode
til & fa et godt estimat av inntaket av vitamin D (Jgrgensen, Isaksson, & Schroll, 1992). Den
vanligste kostmetoden for a studere vitamin D-inntaket hos friske voksne er
matvarefrekvensskjema (Food Frequency questionnaires (FFQ)), og er brukt i flere studier
hvor vitamin D-inntaket er undersgkt (Burgaz, Akesson, Oster, Michaelsson, & Wolk, 2007,
Hypponen & Power, 2007; Lamberg-Allardt, Outila, Karkkainen, Rita, & Valsta, 2001; Wu et
al., 2009).
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Flere svakheter med kostregistreringsmetoder er kjent (Black & Cole, 2001; Livingstone &
Black, 2003), og ved bruk av 7-dagers kostdagbok kan en av disse vere at deltakere har glemt
a oppgi inntatt mengde og type produkt av ulike matvarer som er vanlig i retrospektive
kostregistrerings metoder (Trabulsi & Scoeller, 2001). I slike tilfeller benyttes et estimat for
inntaket. En nyere bildebok som fglger med kostdagbgkene finnes, og den har riktigere
mengdemal og flere bildeserier (Universitetet i Oslo, Mattilsynet, & Helsedirektoratet, 2010).
Den kunne trolig ha gitt et bedre estimat av inntaket dersom den hadde blitt benyttet, samt at
det hadde gjort det lettere for deltakerne & registrere kostinntaket sitt. For
prosjektmedarbeidere kreves det mer etterarbeid med prekodete 7-kostdagbgker, slik som
scanning og evaluering av daghgkene for dataene kan analyseres, sammenlignet med andre

kostregistreringsmetoder (Pedersen, et al., 2009).

6.1.4 SmartDiet

SmartDiet gir en oversikt over matvarevalget hos deltakerne pa en rask og enkel mate (Svilaas
et al., 2011). Andre sparreskjemaer slik som matfrekvensskjema, veid registrering og
kostintervju er mer tidkrevende. | tillegg har studier vist at SmartDiet gir et bedre bilde av
deltakeres vanlige kosthold (Svilaas, et al., 2002a), som samsvarer med inntaket for hele aret
(Svilaas, et al., 2011).

Med bakgrunn i de nye kostanbefalingene vedrgrende porsjonssterrelser av fisk, estimerte vi
inntak av fet fisk etter rapportert inntak i SmartDiet, og kunne med det dele deltakerne inn i
tre grupper etter inntatt mengde fet fisk. Dette ble gjort for & finne svar pa om ulikt inntak av
fet fisk pavirket niva av serum 25(0OH)Ds. Det er tidligere vist en noe svak sammenheng
mellom rapportert inntak av fisk i SmartDiet og 7-dagers veid registrering (Svilaas, et al.,
2002a), og man antar at dette blant annet skyldes definisjonen av porsjonsstarrelsene (Svilaas,
etal., 2011). Hvordan deltakere definerer en porsjon fet fisk til middag og en porsjon
fiskepalegg kan variere. Videre skiller ikke Smart Diet mellom magert og fett fiskepalegg, og

deltakerne kan ha vert ungyaktig med hensyn til & angi fet versus mager fisk.

Inntak av vitamin D ble estimert med bakgrunn i inntak av porsjoner fet fisk/uke og innhold
av vitamin D i kosttilskuddene. Det er knyttet usikkerhet til det estimerte inntaket av fet fisk

og mengden vitamin D fra kosttilskudd, og dermed ogsa til det estimerte inntaket av vitamin
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D. Siden denne masteroppgaven var en oppfelging av studien "Omega-3 og helseeffekter”, sa
er SmartDiet og 7-dagers kostdagbok benyttet av hensyn til ?Omega-3 og helseeffekter”-
studien, og ikke med hensyn til & innhente ngyaktig informasjon om vitamin D. Dersom en i
fremtidige studier gnsker & studere daglig inntak av vitamin D, sa vil andre skjema vaere mer
hensiktsmessig, slik som et FFQ designet for Fisk- og vilt undersgkelsen som fokuserer pa
fisk og sjgmat, og som i tillegg har god inndeling i ulike typer kosttilskudd (Meltzer,
Bergsten, & Stigum, 2002). Ved bruk av mer ngyaktige skjema for a studere inntak, kunne en

ha konkludert sterkere i denne studien.

6.1.5 Kostspgrreskjema og spgrreskjema om soleksponering

Sperreskjemaene var korte og enkle & besvare for deltakerne. Disse sparreskjemaene var, i
likhet med Smart Diet, subjektive og er avhengig av deltakernes oppriktighet (Pedersen, et al.,
2009). Det farer lettere til feilrapporteringer (Wu, et al., 2009). Sparreskjemaet om kost ga
svar pa bruk av matvarer beriket med vitamin D og kosttilskudd med vitamin D. Ikke alle
deltakere rapporterte produktnavn. Hvorvidt de rapporterte kosttilskuddene inneholdt vitamin

D eller ikke, ble undersgkt i ettertid ved & kontakte enkelte deltakere.

Det kan vaere at deltakerne ikke husker ngyaktig antall ganger og varigheten av opphold i
solarium mellom hver visitt, og soleksponeringen varierte mellom de som rapporterte det.
Imidlertid har studier vist at minimum en dags opphold i sol gir gkt serum 25(0OH)D niva
(Gagnon, et al., 2010; Rucker, Allan, Fick, & Hanley, 2002). | tillegg er vedvarende
soleksponering utover 30-45 minutter i uken vist & redusere syntetiseringen av vitamin D i
huden (Veierad, et al., 2010). En studie viste imidlertid en svak korrelasjon mellom
selvrapportering av soleksponering ved bruk av sparreskjema og objektive malemetoder som
domestri, hvor sistnevnte sees pa som mer palitelige (Gagnon, et al., 2010). Det er i denne
studien kun spurt om soleksponering ved bruk av solarium og reise i sydeligere strgk. Det er
derimot en svakhet at vanlig utendgrs opphold i Norge ikke er rapportert i denne studien. Pa
den annen side er datainnsamlingen i all hovedsak pa en arstid, da naturlig sollys er begrenset
pa nordlige breddegrader (Kimlin, 2008). En annen styrke i studien er at vi har data fra
deltakernes soleksponering (syden/solarium) i tillegg til kost, og i sammenheng med serum

25(0OH)Ds niva. Videre er det positivt med flere blodpravevisitter av samme deltakere.
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6.2 Diskusjon av resultatene

6.2.1 Niva av Serum 25(0OH)D;

Denne studien viste en signifikant reduksjon (43 %) i median serum 25(OH)D5 niva hos
deltakerne fra september 2009 til desember 2009, en signifikant gkning (41 %) fra desember
til februar/mars 2010, men det er ingen signifikant forskjell i serum 25(OH)Ds niva mellom
september og februar/mars. Dette resultatet er i trad med andre studier. En canadisk studie
utfart blant unge, friske voksne som lever ved 51° nord fant ogsa lavere serum 25(OH)D5 niva
i desember enn i februar/mars (Rucker, et al., 2002), og en studie fra Irland som ogsa ligger
pa nordlige breddegrader (40-60°nord), viste ingen signifikant forskjell i serum 25(OH)D3
niva mellom september og februar/mars (Hill, et al., 2004). En britisk studie fant imidlertid at
serum 25(0OH)D3 niva var halvert fra september til februar hos voksne pa 45 ar (Hypponen &
Power, 2007). En nedgang i serum 25(OH)Ds niva om vinteren, har ogsa tidligere norske
studier funnet (Brustad, et al., 2003b; Holvik, et al., 2008). Reduksjonen i serum 25(OH)Ds
niva forklares i de overnevnte studier med en begrenset soltilgang pa de nordlige

breddegrader pa senvinteren (Vieth, 2006).

Intervensjonsstudien "Omega-3 og helseeffekter” varte i litt over to méneder, og median
serum 25(OH)Ds niva ble tilnermet halvert (43 %) fra intervensjonsstudiens start i september
til intervensjonsstudiens avslutning i desember. | var studie hadde deltakerne kostrestriksjoner
som utelukket blant annet fisk og kosttilskudd med vitamin D, som er de beste kostkildene til
vitamin D i det norske kostholdet (Johansson & Solvoll, 1999). Hvor stor betydning fraver av
fisk og kosttilskudd med hensyn til reduksjon i serum 25(OH)Ds niva, er usikkert da studien
er designet uten en kontrollgruppe. Det er tidligere vist at veganere ikke oppnadde et
akseptabelt niva om vinteren pa grunn av for lavt inntak av vitamin D i deres kosthold
(Outila, Kéarkkainen, Seppénen, & Lamberg-Allardt, 2000). Outila et al. viste i sin studie at
veganere og laktovegetarianere hadde et signifikant lavere serum 25(0OH)Ds niva
sammenlignet med personer som hadde et vanlig kosthold. Derfor kan vi ikke utelukke at

fraveer av fisk forsterker reduksjonen av serum 25(OH)Ds niva.

Voksne etniske nordmenn i alderen 45 til 75 ar, som deltok i Helseundersgkelsen fra Oslo
2002-2004, hadde et gjennomsnittlig serum 25(OH)D niva pa 75 nmol/l (Meyer, et al., 2004).
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Deltakerne i Helseundersgkelsen fra Oslo var eldre enn i var studie, og det er tidligere vist at
eldre voksne har et starre inntak av fet fisk sammenlignet med yngre voksne, noe som kan
fremme hgyere serum 25(0OH)D niva (Johansson & Solvoll, 1999). | Helseundersgkelsen ble
serum 25(OH)Ds niva malt i perioden mai til januar, og serum 25(OH)Ds niva er derfor ikke
malt i de seneste vintermanedene (februar/mars), hvor nivaet hos voksne i Norge er forventet
a veere lavest (Holvik, et al., 2008; Meyer, et al., 2004). | september var median serum
25(0OH)Ds niva hos deltakerne i var studie 63 nmol/l, og er lavere enn hva de fant i
Helseundersgkelsen i Oslo. September maned er pa sensommeren og vi hadde forventet
hgyere median serum 25(OH)Ds niva etter en lang sommer. Det var i tillegg overraskende at

syv (23 %) deltakere hadde vitamin D-utilstrekkelighet (25-50 nmol/l) ved denne arstiden

Fem (16 %) deltakere hadde vitamin D-mangel (<25 nmol/l) ved avsluttet intervensjonsstudie
(desember), mens ingen deltakere hadde mangel i februar/mars. @kningen i serum 25(0OH)D;
niva fra desember til februar/mars, en tid pa aret da tilfersel av vitamin D fra UVB-straling er
begrenset (Holick, 2008), gjar at det er noe overraskende at median serum 25(0OH)Ds niva var
gkt signifikant i februar/mars. | desember (etter avsluttet intervensjonsstudie) fikk deltakerne
vite sitt serum 25(OH)Ds niva, og de fikk ved samme tidspunkt rad om a spise fet fisk og
kosttilskudd med vitamin D. Det er vist at serum 25(OH)D niva gir en raskere gkning med
tilfgrsel av vitamin D, desto lavere nivaet i serum er for tilfarsel starter opp (Brustad, et al.,
2003b; Lips, et al., 2001). Da median serum 25(0OH)Ds niva var lavt etter intervensjonsstudien
(36 nmol/l) (Figur 5.1), og deltakerne inntok mer vitamin D i perioden etter intervensjonen
(Tabell 5.2 s. 27), sa kan dette trolig vaere med pa a forklare den signifikante gkning i serum
25(0H)Ds niva fra desember til februar/mars. | tillegg hadde flere deltakere solt seg i denne
perioden, sammenlignet med i intervensjonsperioden, og gkning i serum 25(OH)Ds niva er
vist & gke mer ogsa ved tilfarsel av vitamin D fra sol, nar serum 25(OH)Ds niva er lavt i
forkant (DTN Fgdevareinstituttet, 2010).

6.2.2 Inntak av matvarer med vitamin D i forkant av, og 3 maneder etter avsluttet
intervensjonsstudie

| september rapporterte deltakerne et noe lavere inntak av fet fisk, kosttilskudd med vitamin D

0g matvarer beriket med vitamin D enn i februar/mars (Tabell 5.2). SmartDiet-score antyder
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ingen vesentlig endring i valg av matvarer hos deltakerne i februar/mars, tre maneder etter
avsluttet intervensjonsstudie, sammenlignet med september, i forkant av studien. Median
SmartDiet-score i februar var ett poeng hgyere enn i september, henholdsvis 25 og 24 poeng,
og denne poengsummen som er lavere enn 27, indikerer at valg av matvarer ikke svarer til et
sunt kosthold (Svilaas et al., 2002b). Deltakerne kan likevel ha fulgt radet om a innta fet fisk
og kosttilskudd med vitamin D etter avsluttet intervensjonsstudie, men i stedet for a gke
inntaket nevneverdig, har de gatt tilbake til sitt opprinnelige kosthold som de hadde i
september, fgr studiestart. I tillegg kan det tenkes de gkte inntaket av gode kostkilder til
vitamin D like etter intervensjonsstudien, siden rapportering i SmartDiet kun har fanget opp
deltakernes vanlige inntak de siste fire ukene. SmartDiet-score gir imidlertid ikke et bilde av

deltakernes vitamin D-inntak, da skjemaet bestar av en rekke matvarer (Svilaas, et al., 2011).

6.2.3 Inntak av vitamin D i intervensjonsstudien

Det gjennomsnittlige inntaket av vitamin D i hele intervensjonsperioden (uten fisk og
kosttilskudd) var 2,1 pg/dag, og var under den laveste mengden som er ngdvendig for a
hindre osteomalasi som er 2,5 pg/dag (Nordisk Ministerrad, 2004). | hvor stor grad dette har
veert med pa a forklare at fem deltakere hadde vitamin D-mangel (<25 nmol/l) er uvisst, da
denne studien mangler kontrollgruppe, i tillegg til at det er usikkert hvor betydningsfull sol

som kilde til vitamin D har veert i denne perioden (Fig 5.6).

Inntaket av vitamin D i intervensjonsstudien var lavere enn hos voksne deltakere i
undersgkelsen Norkost som ikke brukte tran og kosttilskudd, og hadde et inntak av vitamin D
pa 4,5 pg/dag. | tillegg hadde de et lavere inntak av fisk enn de som rapporterte bruk av tran
og kosttilskudd (Johansson & Solvoll, 1999). Inntaket av vitamin D i intervensjonsstudien kan
ogsa sammenlignes med studien til Hill et al (2004), hvor deltakerne ikke inntok kosttilskudd
og hadde et lavt inntak av fet fisk. Deltakerne (18-35 ar) hadde et inntak av vitamin D for
kvinner og menn, henholdsvis pa 2,8 og 3,0 pg/dag (Hill, et al., 2004), som er mer i samsvar

med deltakernes inntak av vitamin D i var studie.

| fullkostperioden fikk deltakerne ikke utdelt matvarer beriket med vitamin D, slik som
smgr/margarin og ekstra lett melk. En feil fra leverandgren gjorde at deltakerne fikk vanlig

lett melk i stedet for ekstra lett melk. Da det var viktig at alle deltakerne hadde samme inntak
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av fett i "Omega-3 og helseeffekter”, ble det av hensyn til de som ikke spiste smer/margarin
ikke delt ut dette i fullkostperioden. Riktignok fikk deltakerne 1-2 egg/uke, avhengig av
daglig kaloriinntak. I tillegg var det et lite bidrag til vitamin D i kapslene de skulle ta hver
dag. | perioden far og etter fullkostperioden bidro smgr/margarin med gjennomsnittlig 1,1 pg
vitamin D /dag. Det betyr at dersom smgr/margarin hadde blitt utdelt i fullkostperioden, sa
hadde inntaket vert i henhold til det nivaet vi ser i overnevnte studier (Hill, et al., 2004).

6.2.4 Kostkilder til vitamin D i intervensjonsstudien

| perioden far og etter fullkost fant vi at matvaregruppen smgr/margarin/olje var kildene som
bidro mest til vitamin D-inntaket med 45 %, og at egg bidro med 36 % av vitamin D-inntaket.
| forbruksundersgkelsen fra 2007-2009 (Helsedirektoratet, 2010), utgjorde margarin det
hgyeste bidraget til vitamin D med 32 % i den norske befolkning. Sytten prosent av vitamin
D-inntaket i forbruksundersgkelsen kom fra egg (Helsedirektoratet, 2010). Noe overraskende
var det imidlertid at vi fant at ”andre kornprodukter og kaker”” bidro med hele 11 % av
vitamin D-inntaket i var studie (Figur 5.2. s. 29), mens denne matgruppen i
forbruksundersgkelsen bidro med 6 % av vitamin D-inntaket (Helsedirektoratet, 2010).
Grunnen til at disse matvarene fremtrer som kilder til vitamin D er trolig det at margarin og
matlagingsfett ofte brukes i bakverk og matretter (Nasjonalt rad for ernaring, 2006).
Sammenligningen med forbruksundersgkelsen er imidlertid ikke helt optimal, da fet fisk ikke
var inkludert i var studie. Slik blir prosentandelene vi finner pavirket av at fet fisk ikke er
inkludert. Det ga likevel svar pa hvilke kilder som er de viktigste kildene nar fet fisk ikke er
inkludert i kosten.

6.2.5 Sammenheng mellom kilder til vitamin D i kosten og serum 25(OH)D3 niva

Inntak av vitamin D og serum 25(OH)Ds niva i intervensjonsstudien

Gjennomsnittlig daglig vitamin D-inntak i hele intervensjonsperioden viste ingen signifikant
korrelasjon med serum 25(0OH)Ds nivaene malt ved visitt 2. Det ble heller ikke funnet noen
sammenheng nar deltakerne som hadde rapportert at de hadde solt seg i samme periode ble

ekskludert. Det betyr at vitamin D-inntaket i intervensjonen ikke samsvarte med median
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serum 25(0OH)Ds nivaet hos deltakerne. Forklaring pa dette kan vere at deltakerne hadde lave
serum 25(OH)Ds niva ved studiestart i september i forhold til arstiden. En dansk studie viste
at det var ngdvendig a ha fylt vitamin D-lagrene over sommeren for & ha et akseptabelt serum
25(0OH)Ds niva gjennom vinteren og varen, ogsa for unge voksne (Brot, et al., 2001). Lavt
inntak av vitamin D i intervensjonsperioden i tillegg til lave serum 25(OH)Ds niva i
september, kan ha bidratt til at vi ikke fant noen sammenheng mellom inntak og serum
25(0OH)Ds niva i desember.

Inntak fet fisk og serum 25(OH)Ds niva

I henhold til de nye norske kostanbefalingene vedrgrende antall porsjoner fet fisk i uken, ble
deltakerne delt inn i tre grupper etter rapportert ukentlig inntak av fet fisk; lavt, moderat og
hgyt inntak. Deltakerne som rapporterte et hgyt ukentlig inntak av fet fisk hadde lavest serum
25(0OH)D; niva (56 nmol/l). Sammenlignet med gruppen som hadde et moderat inntak av fet
fisk, hvor 91 % av deltakere rapportert soleksponering, sa fant vi lavest andel deltakere som
rapporterte soleksponering i gruppen med hgyest inntak av fet fisk. | tillegg fant vi at i
gruppen som hadde et hgyt inntak av fet fisk, hadde hgyest andel deltakere som brukte
kosttilskudd, men likevel hadde disse deltakerne signifikant lavere serum 25(OH)D; niva
sammenlignet med gruppen som hadde et moderat inntak av fet fisk (Figur 5.4, s. 31). Dette
viser at soleksponering kan ha stor betydning som kilde til serum 25(OH)Ds niva nar denne

kilden benyttes.

En studie fra Japan utfart i februar viste at eldre damer som inntok fire eller flere porsjoner
med fet fisk ukentlig, hadde gjennomsnittlig 10 nmol/l hgyere serum 25(OH)D niva
sammenlignet med de som inntok en til tre porsjoner med fet fisk ukentlig, henholdsvis 65
nmol/l og 55 nmol/l. | tillegg inntok de ingen kosttilskudd med vitamin D og ingen matvarer
beriket med vitamin D. Til tross for dette hadde de et gjennomsnittlig inntak pa 7,1 pg/dag og
91 % av vitamin D-inntaket var fra fisk (Nakamura, Nashimoto, Hori, & Yamamoto, 2000).
Dette viser at med et hgyere inntak av fet fisk, tilsvarende anbefalt daglig inntak av vitamin D
hos friske voksne i Norge (7,5 ug), sa kan en opprettholde akseptabelt serum 25(OH)Ds niva
gjennom vinteren. Anbefalt inntak av fet fisk (200 g/uke) i Norge, er imidlertid ikke
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tilstrekkelig til & na anbefalt daglig inntak av vitamin D uten benyttelse av andre kilder slik
som sol eller kosttilskudd med vitamin D (Nasjonalt rad for ernaring, 2006, 2011).

Inntak av kosttilskudd med vitamin D og serum 25(OH)Ds niva

I likhet med funn i andre studier var inntak av kosttilskudd ikke assosiert med signifikant
hgyere niva av serum 25(0OH)D; (Brock et al., 2010; Gagnon, et al., 2010). En forklaring pa
det kan veere dersom det var de med lavest serum 25(OH)Ds niva i desember som brukte
kosttilskudd mellom desember og februar/mars, da nivaet vil gke mest hos de med lavest
serum 25(0OH)Ds niva far tilfarsel av vitamin D (Lips, et al., 2001). I var studie ble det vist at
de som rapporterte bruk av kosttilskudd i februar/mars, hadde hgyere median serum
25(0OH)Ds niva sammenlignet med de som ikke rapporterte bruk av kosttilskudd, henholdsvis
66 nmol/l og 57 nmol/l. Andre studier har imidlertid funnet at bruk av kosttilskudd er
assosiert med signifikant hgyere serum 25(0OH)D5 niva hos voksne (Hypponen & Power,
2007; Johansson & Solvoll, 1999; Tangpricha, et al., 2002; Vieth, et al., 2001).

Deltakerne i var studie rapporterte inntak av multivitaminer og/eller fiskeoljepreparater.
Holvik et al. utfarte en blindet randomisert og kontrollert studie for a se pa forskjellen mellom
inntak av multivitamintabletter og fiskeoljekapsler med samme mengde vitamin D (10 pg per
dagsdose). Denne studien viste av ved studiestart var serum 25(OH)Dj3 niva hos gruppen som
inntok multivitamintabletter 32 nmol/l, og 36 nmol/l i gruppen som inntok fiskeoljekapsler.
Etter fire uker intervensjon var serum 25(OH)Ds niva gkt i begge gruppene, henholdsvis til 40
nmol/l hos de som tok multivitamintabletter, og til 49 nmol/l hos de som tok fiskeoljekapsler.
Ingen signifikant forskjell i serum 25(OH)D3 niva ble funnet mellom gruppene. Deltakerne i
denne studien var i samme alder som i var studie og studien ble utfart i februar/mars (Holvik,
Madar, Meyer, Lofthus, & Stene, 2007).

Cashman et al studerte effekten av ulike doser i vitamin D-tilskudd hos unge friske voksne
(20-40 ar) for a opprettholde serum 25(0OH)D5 gjennom vinteren. De fant at for & komme over
25 nmol/l i serum, varierte inntaket fra 7.2 til 12.3 pg/dag etter hvor mye sol deltakerne
eksponerte seg for, fra mye til lite soleksponering. Behovet for a na akseptabelt niva pa 50
nmol/l var imidlertid 28 pg/dag (Cashman, et al., 2008). Det kan dermed se ut til at en er

avhengig av sol for & oppna et optimalt niva av serum 25(0OH)D3 gjennom vinteren, serlig
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dersom en ikke skal overga anbefalt inntak som hos friske voksne er 7,5 pug/dag (Pedersen,
2008). Nar sollys uteblir, kan det se ut til at det er ngdvendig & innta sterre mengder av
kostkilder med vitamin D enn anbefalt inntak (Vieth, 2006).

Inntak av vitamin D, estimert fra fet fisk og kosttilskudd, og serum 25(OH)D5 niva

Da vi delte utvalget inn i et estimert lavt versus hgyt inntak av fet fisk og kosttilskudd,
henholdsvis under og over anbefalt inntak av vitamin D, fant vi ingen signifikant forskjell i
serum 25(OH)Ds niva mellom gruppene, henholdsvis 61 nmol/I ved lavt inntak og 62 nmol/I
ved hgyt inntak av vitamin D. | tillegg fant vi at rapportert soleksponering mellom begge
gruppene fordelte seg relativt likt mellom gruppene, henholdsvis atte personer i gruppen lavt
inntak og ti personer i gruppen hgyt inntak. Dette kan indikere solens betydning, at sa lenge
en er utsatt for soleksponering, sa er inntak av vitamin D av mindre betydning for &
opprettholde akseptabelt serum 25(OH)Ds niva som er i trad med hva andre har vist (Moan &
Porojnicu, 2006; Pedersen, 2008). Da vi ekskluderte de som hadde rapportert soling mellom
desember og febraur/mars (n=18), fant vi median serum 25(OH)D3 niva pa omkring 50 nmol/I
I begge gruppene (n=13) (resultat ikke vist), som betyr at halvparten av deltakerne har et
serum 25(0OH)D; niva under akseptabelt niva. Det er tidligere vist at anbefalt daglig inntak av
vitamin D ikke er nok for & ha et optimalt serum 25(OH)Ds niva uten soleksponering om
vinteren ved nordlige breddegrader (Kennel, et al., 2010; Vieth, 2006). At det ikke ble funnet
noen forskjell i serum 25(0OH)Ds niva mellom gruppene, kan ogsa vaere pavirket av
deltakernes rapportering av fisk og kosttilskudd, samt inndelingen av deltakerne i de ulike
gruppene, slik at noen kanskje har spist mer eller mindre enn de rapportere.

| falge Lamberg-Allardt er anbefalt daglig inntak av vitamin D ikke nok til & imgtekomme
optimalt serum 25(0OH)Ds niva, nar soleksponering er utilgjengelig, og mener at voksne burde
ha et daglig anbefalt inntak pa 10 pg vitamin D (Lamberg-Allardt, 2006). Pa den annen side
er ikke anbefalt inntak det samme som behov. Behovet er den laveste mengden som trengs for
a unnga sykdom og fysiologiske og biokjemiske forandringer som pavirker optimal helse
(Pedersen, 2008). Slik kan deltakerne av friske voksne i denne studien ha et lavere behov enn

hva som er anbefalt inntak for denne gruppen. Det kan se ut til at det er store variasjoner i
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vitamin D-status innad i gruppen, slik at enkelte vil trenge et stagrre inntak enn andre, og at

dette kan veere avhengig av den individuelle variasjonen i soleksponering (Mosekilde, 2008).

Eksponering av sol og serum 25(OH)Ds niva

| var studie ble det funnet et signifikant hgyere serum 25(OH)Ds; niva hos de som hadde solt
seg, sammenlignet med de som ikke hadde solt seg, henholdsvis 72 nmol/l vs 35 nmol/l i
desember, og 74 nmol/l vs 48 nmol/l i februar/mars (Figur 5.6 s. 34), og er i trad med funn i
andre studier (Brot, et al., 2001; Brustad, et al., 2003b; Burgaz, et al., 2007; Gagnon, et al.,
2010). Forskjellen i serum 25(0OH)Ds; niva mellom disse gruppene var hgyere i desember
sammenlignet med i februar/mars, henholdsvis 37 nmol/l og 26 nmol/l. Inntak av fet fisk og
kosttilskudd i etterkant av intervensjonsstudien har sannsynligvis hatt betydning pa den lavere
forskjellen. Videre, nar vi sammenlignet serum 25(OH)Ds niva hos de som ikke hadde solt
seg verken i intervensjonen eller i perioden mellom desember og februar/mars, totalt 12
deltakere, fant vi at median serum 25(OH)Ds niva var signifikant hgyere i februar/mars (48
nmol/l), i en periode uten kostrestriksjoner sammenlignet med serum 25(OH)Ds niva i
desember (34 nmol/l), ved avsluttet intervensjonsstudie. Disse 12 deltakerne hadde dermed
signifikant gkt sitt serum 25(OH)Ds niva i februar/mars uten pavirkning fra sol, men pa grunn
av kostkilder. Dette er i samsvar med andre studier som fant at kosten var sterkt assosiert med
serum 25(OH)Ds; niva nar de som hadde eksponert seg for sol ble utelukket (Brustad, et al.,
2003a; Burgaz, et al., 2007). Likevel var median serum 25(OH)Ds niva under akseptabelt niva

uten soleksponering pa en arstid med begrenset vitamin D-tilfgrsel fra naturlig sollys.

Gagnon et al. fant signifikant hgyere serum 25(OH)Ds niva hos de som hadde vaert minst en
dag i sydligere strgk og ikke hos de som hadde benyttet solarium (Gagnon, et al., 2010). En
annen studie fra Canada fant at bruk av solarium var assosiert med hgyere serum 25(0OH)D5
niva gjennom hele aret, slik at en kunne unnga sesongfall i serum 25(OH)D; niva om vinteren
(Tangpricha, et al., 2004). Den hgye nedgangen i serum 25(0OH)D3 niva hos deltakerne fra
september til desember, sammenlignet med gkningen i serum 25(0OH)Ds niva i februar/mars,
kan i tillegg til kostrestriksjonene i intervensjonsstudien, vere pa grunn av at det var faerre

deltakere som solte seg i intervensjonsperioden (n=8), enn mellom desember og februar/mars
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(n=18), i tillegg til at det var flere av deltakerne som var pa lengre utenlandsreiser i perioden

etter intervensjonsstudien.

Serum 25(OH)Ds niva var dessuten tilnermet lik hos de som solte seg i intervensjonen og i
perioden mellom desember og februar/mars, bade uten og med inntak av fet fisk og
kosttilskudd med vitamin D. Slik ser det ut til at kostkilder med vitamin D er av mindre
betydning sa lenge soleksponering som kilde er benyttet (Moan & Porojnicu, 2006). Dette bar
imidlertid undersgkes videre med et mer omfattende spgrreskjema omkring soleksponering.

Til eksempel ble eksponering fra utenders sollys i Norge ikke medregnet i denne studien.

Det ble observert ulik mengde soleksponering blant deltakerne som hadde rapportert dette.
Slik kan det vise at det er nok med noen minutter med soleksponering i uken for a pavirke til
effektiv gkning av serum 25(0OH)D; niva gjennom vinteren (Burgaz, Akesson, Michaelsson,
& Wolk, 2009; Engelsen, et al., 2005). Det er imidlertid andre faktorer som pavirker syntesen
av vitamin D i huden som eksempelvis hudtype og KMI (Holvik, et al., 2008), noe vi ikke har

sett pd i denne studien.

6.2.6 Pilotstudien

Pilotstudien med seks deltakere som ble fulgt ved fem visitter i et og et halvt ar, viste tydelige
variasjoner i serum 25(0OH)Ds niva etter arstidene. Vi finner en tendens til lavere nivaer i
desember, samt hgyere nivaer i september. Hvorvidt en slik tendens til arstidsvariasjon i
serum 25(0OH)Ds niva kan forklares med henholdsvis reduksjon og gkning i sollyset, er
usikkert. Resultatene ma tolkes forsiktig, da det var fa deltakere som deltok i denne

pilotstudien.

Deltakerne hadde hgyere serum 25(0OH)Ds niva i september 2010 enn i september 2009. De
har antagelig blitt mer bevisst kostholdet ved a gke inntaket av vitamin D, og flere har solt
seg. Sommeren i Oslo var bedre i 2010 enn i 2009, da ble rapportert om dobbelt sa mye
nedbgrsmengder enn normalt pa den tiden (Hansen, 2010). Det kan vere arsak til lavere
serum 25(OH)Ds niva hos deltakerne i september 2009, sammenlignet med september 2010. |
desember 2010 hadde deltakerne i pilotstudien dobbelt sa hgyt median serum 25(OH)Ds niva,

sammenlignet med serum 25(0OH)Ds niva ved samme tidspunkt aret fgr. Deltakelse i en
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forskningsstudie kan trolig bidra til & gjgre en mer bevisst kosten. Det hgye nivaet av serum
25(0H)Ds i desember 2010, kan i tillegg til gkt bevissthet omkring vitamin D-kildene, trolig
skyldes hgyt serum 25(0OH)Ds niva pa sensommeren fgr, som tidligere nevnt, er vist a vaere
assosiert med hgyere serum 25(OH)Ds niva vinteren etter (Brot, et al., 2001; Brustad, et al.,
2003a). | tillegg er et hgyt serum 25(0OH)Ds niva om vinteren i februar/mars, viktig for nivaet

sommeren etter (Burgaz, et al., 2009).

Studier har vist en sterk assosiasjon med tidspunkt for blodprgvetaking og serum 25(OH)D
niva (Brustad, et al., 2003a; Hypponen & Power, 2007). Hypponen og Power fant at maned
for avlagt blodpreve indikerer sesongvariasjon, og at dette var den sterste pavirkningsfaktoren
pa serum 25(0OH)D niva, med hgyest niva i september og lavest niva fra januar til april
(Hypponen & Power, 2007).

| folge Brustad et al. er det viktig a designe en studie med gjentatte blodprever for & male
arstidsvariasjon i vitamin D-status i kombinasjon med maling av soleksponering (Brustad, et
al., 2003a). Svakhetene i var studie er imidlertid det lave deltakerantallet. | en senere studie
kan det vere interessant a studere serum 25(0OH)Ds niva over flere ar og med flere deltakere.
Bedre metoder for & registrere inntak av kostkilder med vitamin D og eksponering av sol er &
foretrekke, slik at en kan forklare vitamin D-statusen hos friske voksne ytterligere. Denne
gruppen av befolkningen er viktig ikke a glemme til tross for at de tilsynelatende er friske og
unge, da det er funnet lik til starre sjanse for sesongvariasjon og vitamin D-utilstrekkelighet

hos yngre voksne (<50 ar) som hos eldre voksne (Tangpricha, et al., 2002).
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7 KONKLUSJON

Denne studien viser at median serum 25(OH)D; niva hos en gruppe friske, voksne personer er
innenfor akseptabelt niva (>50 nmol/l), men at ca en fjerdedel hadde et utilstrekkelig serum
25(0OH)Ds niva (<50 nmol/l). Nar fisk og kosttilskudd fjernes fra kostholdet i 11 uker sa
reduseres serum 25(OH)Ds niva signifikant, og 16 % av deltakerne ble dermed karakterisert
til & ha vitamin D-mangel (<25 nmol/l). Uten fet fisk og kosttilskudd i kostholdet finner vi at
smgr/margarin/olje og egg er de viktigste kildene til vitamin D, men inntak av vitamin D blir
lavt i denne perioden, og det er ikke tilstrekkelig til & opprettholde et akseptabelt serum
25(0OH)Ds niva 11 uker senere. De som solte seg i denne perioden hadde imidlertid akseptabel
niva, tross lavt inntak. Serum 25(0OH)Ds niva var ikke signifikant forskjellig mellom
studiestart og 3 maneder etter intervensjonsstudien, og vi finner at deltakerne 3 maneder etter
intervensjonsstudien har gatt tilbake til sitt opprinnelige kosthold som de hadde fer de ble
inkludert i studien. Vi fant ingen signifikant sammenheng mellom serum 25(OH)Ds niva og
inntak av fet fisk og/eller kosttilskudd med vitamin D, men vi finner at soleksponering er en
viktig kilde til & opprettholde serum 25(0OH)Ds nivaet i en arstid hvor soleksponering fra
naturlig sollys uteblir. Studien har imidlertid en svakhet i studiedesign, ved at den mangler en
kontrollgruppe og at deltakerantallet er lavt. Resultatene ber derfor tolkes med forsiktighet.
Pilotstudien viser arstidsvariasjon med lavere serum 25(OH)Ds niva i desember enn i
september. Nivaet i september kan se ut til & vaere avgjgrende for nivaet desember, og det ser
ut til at reduksjonen er mer pavirket av fraveer av sol, enn av fravaeret av fisk og kosttilskudd.
Det vil vaere interessant a studere arstidsvariasjon av serum 25(0OH)Ds niva i en starre studie
med unge friske personer, hvor man samtidig tar hensyn til inntak av vitamin D i kosten og

soleskponering.
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