
Prevention of depression and poor 
 physical function in older persons 
 with vitamin D supplementation



Longitudinal Aging Study Amsterdam 
 (LASA)  Vitamin D‐status in 1319 

 participants   >65 yr
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Presenter
Presentation Notes
De Longitudinal Aging Study Amsterdam  ofwel LASA is een prospectieve cohort studie  waarbij in 1996 de vitamine D spiegels  zijn bepaald  en er gedurende 3 jaar follow –up naar  vallen en fracturen heeft plaatsgevonden. De Gezondheidsraad stelt de vereiste spiegel voor ouderen op 50 nmol/l. Ongeveer 50 % van de deelnemers had een spiegel beneden 50 nmol/l en was dus  D-deficient of insufficient.

Vallen en fracturen waren significant vaker geassocieerd met  vitamine D-gebrek dan met normale vitamine D spiegels.



Association with depression

•
 

Longitudinal Aging Study 
 Amsterdam  (LASA)

•
 

1282 subjects

•
 

CES‐D and diagnostic interviews

•
 

Serum 25(OH)D was 14 % lower in 
 minor and major depression

•
 

Serum PTH was 5 % and 33 % higher 
 in minor and major depression (P= 

 0.008)

Hoogendijk W et al Arch Gen Psychiatry 
 2008; 65: 508‐12 

Presenter
Presentation Notes
Depressie komt meer voor in het najaar en de winter dan in de zomer. In de LASA studie is de prevalentie van depressie onderzocht met de Centre of epidemiological  studies depression scale, evt aangevuld met diagnostische interviews. Het bleek dat de spiegel van 25(OH)D significant lager was bij minor en major depression, en de parathyreoidhormoon spiegel was significant hoger bij personen met depressie.



Effects of vitamin D supplementation  20 000 or    
 40 000 IU per week vs placebo on symptoms of 

 depression in 400 overweight subjects
 (Beck depression inventory)

R Jorde et al J Intern Med 2008; 264: 599‐609

placebo vs 20,000 or 40,000 IU/w

Presenter
Presentation Notes
Jorde en collegae hebben in Tromso in Noorwegen het effect van hoge doses vitamine D 20 000 en 40 000 IE per week vergeleken met placebo bij 334 patienten met depressie en overgewicht. Zij vonden een significante vermindering van symptomen gemeten met Beck’s Depression Inventory. In de vitamine D groep waren er significant meer patienten met een daling van de Beck score en in de placebo groep waren er meer met een stijging.



Physical 
 performance score 

 (0‐12, walking test, 
 chair stands, 

 tandem stand) in 
 LASA

Wicherts et al J Clin Endocrinol Metab 2007;92:2058

unadjusted

adjusted for age, sex, 
chronic diseases, BMI

Presenter
Presentation Notes
Er was ook een samenhang met  physical performance (fysieke prestatie). Dit werd gemeten  met een looptest, 5 x   opstaan uit een stoel, en een evenwichts test. Er werd een plateau gezien waarbij de physical performance niet verder toeneemt. Dit was bij 20 ng/ml of 50 nmol/l. het geval. Voor de meeste uitkomstmaten is de drempel ongeveer 50 nmol/l. 

Verlies van spiermassa was in de LASA studie ook geassocieerd met vitamine D-gebrek.



Serum 25(OH)D 
 thresholds for 

 PTH, BMD, bone 
 turnover and 

 physical 
 performance in 

 the Longitudinal 
 Aging Study 

 Amsterdam
 LOWESS plots  

Kuchuk NO et al  J 
 Clin Endocrinol 

 Metab 2009
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Effect of vitamin D supplementation on muscle strength, gait 
 and balance in older adults: meta‐analysis

•
 

Muir S et al J Am Geriatr Soc 2011; 59: 2291‐2300



Vitamine D receptor (A) en 1‐α
 

hydroxylase (B) in 
 hypothalamus (immunohistochemie)

Eyles et al. J Chem Neuroanat. 2005 Jan;29(1):21-30

Presenter
Presentation Notes
De vitamine D-receptor komt  in de neuronen op allerlei plaatsen in het zenuwstelsel voor.  Dit geldt ook voor het 1α –hydroxylase, dat 25-hydroxy vitamine D kan omzetten in 1,25 dihydroxy vitamine D.

Links boven is  de VDR en links onder is 1 α-hydroxylase aangekleurd mbv  antstoffen. 



Vitamin D receptor expression in human muscle 
 tissue decreases with age

A study in muscle biopsies of 32 women by  
 immunohistochemical staining of the VDR

Bischoff-Ferrari H et al   J Bone Miner Res 2004; 19: 265

Presenter
Presentation Notes
De aanwezigheid van de VDR in spierweefsel is onderzocht met immunohistochemie door Bischoff-Ferrari. Het bleek dat de expressie van de VDR afnam met de leeftijd. Dit zou kunnen wijzen op een grotere vitamine D-behoefte op oudere leeftijd.  



Vitamin
 

D, emotional
 

and physical
 

function

Low vitamin
 

D status

Muscle cells Hypothalamus

Depressive symptoms, 
 anxiety

Muscle weakness,  poor 
 physical performance

Figure 1. Pathophysiological background



Vitamin D supplementation to prevent 
 depression and improve physical performance

•
 

Randomized clinical trial

•
 

Participants 60 – 80 years

•
 

Inclusion: depressive symptoms, i.e.      
 CES‐D ≥

 
16, functional limitations ≥

 
1

•
 

Exclusion: nursing home residents, 
 osteoporosis

•
 

Randomization: vitamin D3  8400 IU/week 
 versus  placebo



Vitamin D supplementation to prevent 
 depression and improve physical performance

•
 

Study duration 1 year

•
 

Outcome criteria: change in CES‐D, change in 
 physical performance

•
 

Secondary outcomes: anxiety, quality of life,   
 6 minutes walk test

•
 

Sample size: n = 150 per group



Flow chart of the study

Figure 2. Flow chart of the study. Numbers are based on the West‐Friesland Depression Study
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