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Beoordeling bron van het artikel 

Impactfactor 2,74 



1. Wat voor soort 

studie? 

 

 

• Observationeel 

• retrospectief 



2. Wat is de vraagstelling of doelstelling van deze studie? 

Vraagstelling: 

Wat is de associatie van 25-hydroxyvitamine D [25 (OH) D] spiegels, een 

maat voor de vitamine D-status, met positiviteit voor SARS-CoV-2 

 

Doel: een beter inzicht krijgen in de vermeende relatie Vitamine-D 

status en SARS-CoV-2 

(alvorens Vit-D suppletie in te zetten als interventie) 

 

State of the art auteurs: 

2 kleinere Europese studies met tegengestelde resultaten 

Auteurs leven in USA 

 



  

Eén groep  

Retrospectief  

 

Populatie = 191.779 patiënten uit database van nationaal klinisch 

Amerikaans lab (Quest Diagnostics) 

getest op SARS-CoV-2 

in de periode van 9 maart – 19 juni 2020 

waarbij in de afgelopen 12 maanden de vitamine D status 

25(OH)D is bepaald 

 

3. Beschrijf de studie-opzet (design) 

Was die geschikt om de vraagstelling te beantwoorden? 



4. Wie wordt bestudeerd? 

  

Cohort: 218.372 personen uit de database van het lab met bekende vit D 

status en een Sars-COV-2 test uitslag 

- Afkomstig uit heel Amerika  

- 26387 exclusie ivm missing data postcode 

- 206 exclusie ivm of ‘inconclusieve’ Sars-COV-2 test uitslag 

- Analyse data voor: 87,8% van 218.372 = 191.779 personen 

- Mediane leeftijd 54 (IQR 40,4-64,7) 

- 68% vrouw 

 

 



 

 

SARS-CoV-2-testen uitgevoerd van 9 maart tot 19 juni 2020 

 

Statusbepaling van 25-hydroxyvitamine D [25 (OH) D] in de 

voorafgaande 12 maanden 

 

 

4. Wat wordt bestudeerd? 



5a. Welke methoden werden gebruikt voor de verkregen data? 

 

 4 FDA geregistreerde testen om SARS-CoV-2 positiviteit vast te 

stellen; positief beoordeelde test -> SARS-Cov-2 positief geregistreerd 

 

 2 gebruikte Vit D bepalingen van het lab -> indeling categorieen 

 <20 ng/mL (deficiënt)  (NL: <50nmol/L = deficiënt) 

 20-29 ng/mL (suboptimaal) 

 >=30 (optimaal) 

 Waarden werden gecorrigeerd voor seizoensinvloeden 

 

 

 



5b. Welke methoden werden gebruikt voor de verkregen data? 

 

 Afkomst obv postcode waarbij bewoners werden ingedeeld naar 

 Voornamelijk (>50%) donkere huidskleur 

 Voornamelijk (>50%) blanke huidskleur 

 Voornamelijk (>50%) Hispanic afkomst 

 

 Blootstelling aan zonlicht naar breedtegraad van postcode 

 Noord:  breedtegraad > 40 

 Midden  breedtegraad 32-40 

 Zuid  breedtegraad <32 

 

 

 



6. Welke statistische methoden werden gebruikt? 

 Chi- kwadraat test : verschil tussen 2 nominale variabelen 

 T-test: verschillen tussen (semi) continue variabelen tussen 2 groepen 

 weighted second-order polynominale regressie analyse: voorspellen 

van een uitkomst uit een andere factor 

 Multivariabele logistic regression: voorspellen van een uitkomst uit 

meerdere andere factoren 

 

 Statistische programma SAS 

 Quest Diagnostics Data Informatics Warehouse  

 

 



6a. Welke statistische methoden gebruik je? 

 soort variabele 

Kwalitatief (eigenschappen) 

Kwantitatief (meetbare variabele) 

 continue/ numeriek bv leeftijd 

normale verdeling 

niet normale verdeling 

 discreet 

 nominaal/ordinaal/interval/ratio 

 groepsgrootte/aantal groepen 

 soort associatie 

 crosssectioneel 

 longitudinaal 

 



Discussiepunten vraag 1-6 

 Was deze methode geschikt om de vraagstelling te beantwoorden? 

 Is de methode reproduceerbaar beschreven? 

 Hebben we opmerkingen over de validiteit van de metingen? 

 onderzoeksgroep representatief? 

 Confounders? 

 68% vrouwen 

 confounders vit D status: huidskleur en breedtegraad 

 confounders COVID? Geslacht, BMI, comorbiditeiten 

 mannen testen vaker positief dan vrouwen 

Geëxcludeerde personen: overeenkomstige leeftijd en geslacht tov 

geïncludeerd, Sars-COV-2 incidentie was hoger in excluded (10,1% vs 

9,3% p=<0,001) 

 

 



7. Wat waren de resultaten? 

 Significante inverse relatie tussen SARS-CoV-2 positiviteit en 25 

(OH)D status (Vit-D status) (fig 1.) 

 Associatie: minder positieve  SARS-CoV-2 testresultaten bij hogere vit-

D spiegels, Odds-ratio 0,979 per 1 nmg/mL voor totale populatie (95% 

interval: 0,977-0,980), R2=0,96/ Tabel 1 gecorrigeerd Odds 0,984. 

 

 

   Vit-D deficiënte personen 

(<20 ng/mL) hadden 54% 

meer positieve  SARS-CoV-

2 testresultaten tov van 

personen met een optimale 

vit-D status (>30 ng/mL) 



Resultaten vervolg 1 

 

 Regressie analyses suggereren voor elke subgroup 

(postcode/afkomst/geografisch) een sterke correlatie tussen vit-D status 

en positieve  SARS-CoV-2 testresultaten (figuur 2 A/B) 

 Dezelfde associatie voor leeftijd < 60 vs ≥ 60 (figuur 3 A) 

 Dezelfde associatie voor mannen vs vrouwen (figuur 3 B) 

 

 

   

 



8. Wat zijn de conclusies van de auteurs? 

 SARS-CoV-2 positiviteit is sterk en negatief (invers) geassocieerd 

met circulerend 25(OH)D levels, relatie blijft over alle 

breedtegraden, huidskleur/afkomst, geslacht en leeftijdsgroepen 

overeind 

 De uitkomsten rechtvaardigen verder onderzoek naar de rol van 

Vit-D suppletie om het risico op SARS-CoV-2 infectie en COVID-

19 te reduceren (= interventiestudies) 



7a. Wat is goed aan deze studie? 

 

 Vitamine-status werd gemeten, geen indirecte benadering  

 Grote groep, geen ‘type 1 fouten’ vanwege kleine aantallen 

 Uitvallers wijken niet af van de groep die geanalyseerd is 

 Duidelijke beschrijving methode 

 reproduceerbaar 

 valide 

 Resultaten worden afgezet tegen reeds bekend onderzoek 

 



7b. Wat waren de beperkingen van deze studie? 

 

 Observationele studie, geen interventie, geen causaal verband 

 Uitgaande van het hoge percentage vrouwen en uitgaande van 

beschikbare lab waarden 25(OH)D, is de populatie mogelijk niet 

representatief voor de gehele bevolking 

 Geen gegevens risicofactoren voor COVID-19: bv BMI, hypertensie, 

Diabetes Mellitus, wel geslacht en afkomst 

 Zeer grove indeling in huidskleur/afkomst/blootstelling zonlicht maar 

in elk geval overall dezelfde trends 

 Leeftijds vit D suppletie in NL 50 (♀) of 70, deze studie ouder/jonger 

60 jaar. 

 



10. Denk je dat de resultaten bruikbaar zijn in de praktijk? 

 Is een en groot observationeel onderzoek, geen causaal verband 

 Verder onderzoek idd gerechtvaardigd -> interventies  

 Relevante vraagstelling uitgaande van aanwijzigingen dat er een 

relatie is tussen vit D en luchtweginfecties: 

 BMJ 2017;356:i6583 http://dx.doi.org/10.1136/bmj.i6583 systematic 

review met meta analyse: Conclusions Vitamin D supplementation 

was safe and it protected against acute respiratory tract infection 

overall. Patients who were very vitamin D deficient and those not 

receiving bolus doses experienced the most benefit.(open access) 

 

http://dx.doi.org/10.1136/bmj.i6583


Eerste interventiestudie (pilot) 

COVIDIOL studie trialnummer NCT04366908 

Gerandomiseerd 2 armige clinical trial met powerberekening N=76 

50 interventie, 26 controle + hoge dosis vit D (behandeling) 

meerdere giften gedurende opname voor COVID-19 



J Steroid Biochem Mol Biol. 2020 Oct; 203: 105751. 

Published online 2020 Aug 29. doi: 10.1016/j.jsbmb.2020.105751 

 Interventiegroep: geen sterfte,1 IC opname (2%) 

Controlegroep:  2 overleden, 13 IC opnames (50%) 

 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7456194/
https://dx.doi.org/10.1016%2Fj.jsbmb.2020.105751


Fase 2 studie COVIDIOL 

trialnummer NCT0436690815/2/21 

Prevention and Treatment With Calcifediol of COVID-19 

Induced Acute Respiratory Syndrome - Tabular View - 

ClinicalTrials.gov 

https://clinicaltrials.gov/ct2/show/record/NCT04366908
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/record/NCT04366908
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/record/NCT04366908
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/record/NCT04366908
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/record/NCT04366908
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/record/NCT04366908
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/record/NCT04366908
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/record/NCT04366908
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/record/NCT04366908
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/record/NCT04366908


Vitamin D for COVID-19: 

real-time analysis of all 53 studies (c19study.com) 21/1/21 

https://c19study.com/d
https://c19study.com/d
https://c19study.com/d
https://c19study.com/d
https://c19study.com/d
https://c19study.com/d
https://c19study.com/d


10. Toepassing in de praktijk 

 Een goede vitamine D status vermindert de kans om postief te 

testen op SARS-CoV-2 en indien je geïnfecteerd bent minder 

ernstig verloop van de ziekte 

 Wanneer causaliteit kan worden aangetoond -> gemakkelijk 

en goedkoop en snel toe te passen preventie & interventie 

 Tijdspad mbt COVID-19 is wel erg kort om nu al ‘evidence 

based’ advies rondom vit D  te kunnen geven 

(voedingscentrum, WUR) 

 Een goede vit-D status is ook afhankelijk van vit A (voor 

opname in de cellen) en vit K status (co-factor voor 

carboxyleringsrectie van GLA eiwitten en vorming MPG 

eiwitten; functie in herstel zachte weefsels, long) en speelt rol 

in regulering immuunsysteem (CWZ-Nijmegen) 

 



Extra aandacht tijdens onze consulten 

 Nagaan of de standaard adviezen mbt Vit D suppletie volgens              

GHR worden toegepast (advies is uit 2018) 

 

 Risicogroepen: ouderen en nog extra ouderen in verpleeg- en 

verzorgingshuizen, jongere kinderen, gesluierde vrouwen, donkere 

huidskleur 

 

 Gebruik halvarine, margarine en bak- en braadvet navragen (Vit 

A/D toegevoegd); 

 

 Gebruik vette vissoorten navragen 

 

 Activiteitenpatroon:  

  15 min 11-15 onbedenkt hand & hoofd 

……………………….. 

 

 



Voedingscentrum advies Vit-D suppetie 

Consumenten 

Folder 

 

 

Bij voorkeur D3 

 



Is het glas half vol of half leeg? 

CONCLUSIE: 

 

 een ruim voldoende vitamine-D status  

  nastreven kan geen kwaad 

 een supplement kan hierbij helpen 

   in de wintermaanden 

 Mei-medio sept 15-30 minuten tussen 11-15 onbedekt buiten  

 Er zullen nog veel publicaties volgen 



achtergrondinformatie 

 

Systematic review registration PROSPERO CRD42014013953 

Vitamin D supplementation to prevent acute respiratory tract infections: systematic review 

and meta-analysis of individual participant data 

BMJ 2017; 356 doi: https://doi.org/10.1136/bmj.i6583 (Published 15 February 2017) Cite 

this as: BMJ 2017;356:i6583 

 

Informatie betreffende COVIDIOL studie trialnummer NCT04366908 

Prevention and Treatment With Calcifediol of COVID-19 Induced Acute Respiratory 

Syndrome - Tabular View - ClinicalTrials.gov 

 

c19study.com 

  

Evidedence-based diëtetiek, Paperback, 9789036821506 

3e druk,december 2018  
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Evaluatie 

https://voedingvisie.nl/evaluatie-ojc-covid/ 


