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Quelle est ’utilité de la vitamine D dans la prévention des
exacerbations de bronchopneumopathie chronique obstructive ?
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Les virus et les bactéries sont des causes d’inflammation des voies respiratoires (1). Une recherche expérimentale a
montré que les métabolites de la vitamine D peuvent atténuer cette réponse inflammatoire (2,3). Dans Minerva, nous
avons dé¢ja discuté d’une synthése méthodique avec méta-analyses sur la base de données de patients individuels qui
montrait que les suppléments de vitamine D pouvaient prévenir les infections aigués des voies respiratoires (4,5).
Les patients chez qui I’avantage était le plus important étaient ceux qui présentaient un déficit grave en vitamine D
et ceux qui en recevaient une dose quotidienne ou hebdomadaire (4,5).

Une syntheése méthodique avec méta-analyses sur données individuelles de patients provenant de trois études
randomisées controlées a été menée plus récemment pour examiner 1’effet de I’ajout de vitamine D comme unique
nutriment supplémentaire, par comparaison avec un placebo, chez 469 patients atteints de bronchopneumopathie
chronique obstructive (BPCO) (6). Deux auteurs ont recherché des études randomisées contrdlées pertinentes dans
PubMed, Embase, le registre central Cochrane des essais controlés (Cochrane Central Register of Controlled Trials,
CENTRAL) et Web of Science jusqu’au 5 octobre 2017. L’extraction des données a été effectuée par trois auteurs,
et ’évaluation de la qualité méthodologique au moyen de ’outil « Risque de biais »de la Cochrane Collaboration,
par deux auteurs indépendants. Les trois études incluses dans la méta-analyse présentaient un faible risque de biais
pour tous les domaines.

Les résultats montrent que I’incidence des exacerbations modérées a séveres de BPCO (principal critére de jugement)
n’est pas différente entre les patients qui recevaient une supplémentation en vitamine D et ceux qui n’en recevaient
pas. Chez les patients avec un taux sérique de 25-hydroxyvitamine D < 25 nmol/l a I’entrée de 1’étude (n = 87) ayant
recu une supplémentation en vitamine D, une diminution de I’incidence des exacerbations modérées a séveres de
BPCO est constatée. Le ratio des taux d’incidence (incidence rate ratio, IRR) est de 0,55 (avec IC 4 95% de 0,36 a
0,84 ; p=0,006) apres correction pour tenir compte de 1’age, du sexe et du stade selon la classification proposée par
les recommandations internationales relatives a la prise en charge de la BPCO (Global Initiative for Chronic
Obstructive Lung Disease, GOLD). Les suppléments de vitamine D n’ont pas eu d’influence sur 1’incidence des
exacerbations modérées a séveres de BPCO chez les patients qui avaient un taux sérique en 25-hydroxyvitamine D
> 25 nmol/l a I’entrée de I’étude (n = 382).

Ce résultat correspond a celui de deux méta-analyses antérieures qui examinaient 1’utilit¢ de la vitamine D en
prévention des exacerbations de I’asthme (7) et des infections aigu€s des voies respiratoires (4,5). En conséquence,
les auteurs recommandent de systématiquement déterminer le taux sérique de 25-hydroxyvitamine D chez les patients
BPCO et, s’il est inférieur a 25 nmol/l, d’ajouter des suppléments de vitamine D. A cet égard, ils soulignent la forte
prévalence du déficit en vitamine D parmi les patients atteints de BPCO. Cela ne correspond toutefois pas avec
I’examen de la population étudiée ici : seulement 87 patients sur un total de 469 avaient un taux sérique inférieur a
25 nmol/l (19%). Cette faible prévalence du déficit en vitamine D est d’ailleurs peut-étre la raison pour laquelle
certaines études observationnelles n’ont pas constaté d’association entre une carence en vitamine D et un risque accru
d’exacerbations (8).

Les résultats n’étaient pas influencés par le stade GOLD, un traitement par corticoides inhalés, la posologie de la
vitamine D (quotidiennement ou en bolus), le BMI ou le génotype. En ce qui concerne les critéres de jugement
secondaires (pourcentage de patients avec au moins une exacerbation de BPCO modérée a sévere ou avec au moins
une poussée de BPCO sévére, délai jusqu’a la premiére exacerbation de BPCO modérée a sévére), aucune différence
entre la vitamine D et le placebo n’a été observée. Pour le reste, il n’y avait pas de différence entre les deux groupes
d’étude quant aux effets indésirables graves ou a I’hypercalcémie.
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En plus des trois études randomisées contrdlées incluses dans la méta-analyse, la recherche dans la littérature a relevé
une étude supplémentaire avec un effet positif de la vitamine D dans la prévention des exacerbations sévéres a trés
séveres de la BPCO (9). Cependant, cette étude était de petite taille, présentait des lacunes méthodologiques
importantes et ne disposait pas des données individuelles nécessaires sur les patients pour étre incluse dans la méta-
analyse. Les résultats d’une étude récente dans laquelle la vitamine D a ét¢ administrée a titre préventif a 240 patients
atteints de BPCO ne sont pas encore connus (10). L’ajout des données individuelles des patients de cette étude a la
méta-analyse actuelle permettra peut-€tre d’améliorer la puissance de certaines analyses de sous-groupes
intéressantes.

Que disent les guides de pratique clinique ?

Dans les guides de pratique clinique actuels, I’administration systématique de vitamine D n’a pas sa place chez les
patients atteints de BPCO (11,12). Toutefois, les recommandations GOLD (12) s’appuient sur la synthése
méthodique et méta-analyse dont il a été question ici pour préconiser une supplémentation en vitamine D chez les
patients atteints de BPCO qui ont un faible taux sérique de 25-hydroxyvitamine D.

Conclusion

Cette synthése méthodique avec méta-analyse incluant trois études randomisées contrdlées chez des patients BPCO,
qui a été menée correctement d’un point de vue méthodologique, permet de tirer comme conclusion que 1’ajout
systématique de vitamine D ne réduit pas le nombre d’exacerbations modérées a séveres, par comparaison avec un
placebo. Dans un sous-groupe de petite taille composé de patients avec un taux sérique de 25-hydroxyvitamine D
< 25 nmol/l, une diminution statistiquement significative de I’incidence des exacerbations modérées a sévéres de
BPCO a néanmoins été observée par rapport a un placebo. Une étude randomisée, contrélée, correctement conduite,
avec stratification en fonction d’un taux sérique de 25-hydroxyvitamine D <25 nmol/ et y compris un grand groupe
d'individus ayant un taux sérique de 25-hydroxyvitamine D <25 nmol/l doit encore étre menée pour confirmer ce
résultat.
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