Aus der Praxis — fur die Praxis

Risiko einer Hyperkalzamie bei unkontrollierter

Einnahme von Vitamin D

Eine lebensbedrohliche Hyperkalzimie mit akutem Nierenversagen entsteht am haufig-
sten im Rahmen von Krebserkrankungen oder einer Sarkoidose. Andere Ursachen sind
eher selten (1). Im Folgenden werden vier Patienten mit einer Hyperkalzamie beschrieben,

die innerhalb von wenigen Monaten in einer nephrologischen Praxis auffielen.

Sind Nahrungserganzungsmittel alle harmlos?

Ein 88-jdhriger Patient wird mit einer Verschlechterung seines Allgemeinzustandes unter
der Verdachtsdiagnose eines akuten Nierenversagens stationar aufgenommen. Seit eini-
gen Tagen klagt er iiber Abgeschlagenheit, Ubelkeit und Erbrechen. Als Vormedikation
erhielt er Torasemid (1 x 2,5 mg), vier Tage vor Aufnahme wurden Edoxaban 30 mg, Lisi-
nopril 10 mg und HCT 12,5 mg abgesetzt. Bei der kérperlichen Untersuchung tiber dem

Herzen absolut arrhythmisch, Pulmo basal gedimpft. Weitere Befunde:

m sonografisch Cava nicht atemvariabel, Lebervenen gestaut, Pleuraergiisse bds.;

= Nieren sonografisch etwas verkleinert mit mehreren Zysten, keine Stauung;

m  Laborwerte bei Aufnahme: Kalzium 3,3 mmol/l, Kreatinin 2,9 mg/dl, eGFR (CKD-Epi)
19 ml/min; hyperchrome makrozytare Animie mit Hb 9,5 g/dl; alkalische Phosphatase
erhéht mit 288 U/I, ACE i.S. im Normbereich, iPTH i.S. 2,11 pmol/l im unteren Norm-
bereich;

m  25-Hydroxy-Vitamin D3: mit 326 pg/| deutlich erhoht, Elektrophorese ohne Hinweis

auf Plasmozytom.

Unter der anfinglichen Verdachtsdiagnose eines akuten Nierenversagens bei tumorbe-
dingter Hyperkalzamie (die Vitamin-D-Spiegel trafen erst spéter ein), erhielt der Patient
eine forcierte Diurese mit Furosemid i.v., Prednisolon i.v., Cinacalcet oral und Ibandron-
sdure i.v. Das Kreatinin besserte sich bis auf 2,3 mg/dl, eGFR (CKD-Epi) 29 ml/min,
Kalzium 2,55 mmol/l. Einen Monat spéter betrug das Kreatinin 2,18 mg/| und das Kal-
zium 2,57 mmol/l. Eine kleine Tumorsuche erbrachte keine wegweisenden Befunde
(Gastro-, Koloskopie, Rontgen-Thorax, Abdomen- und SD-Sonographie, urologisches

Konzil), ein Knochenszintigramm, ein Thorax- und Abdomen-CT ebenso wie die Bestim-
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Abbildung 1: Vom Patienten eingenommene Nahrungsergéinzungsmittel mit Vitamin D

Arzneiverordnung in der Praxis | vorab online | 8. Februar 2021

Zieschang, M.

Literatur

1 Mousseaux C, Dupont A, Rafat C et al.:
Epidemiology, clinical features, and ma-
nagement of severe hypercalcemia in
critically ill patients. Ann Intensive Care
2019; 9: 133.



Aus der Praxis — fur die Praxis

mung des Parathormon-related Proteins wurden nicht durchgefiihrt. Eine Vitamin-D-
Zufuhr durch Vitamintabletten wurde vom Patienten sowie von der versorgenden Tochter
und dem Hausarzt verneint. Als einzige Quelle der Vitamin-D-Zufuhr blieben Nahrungs-
ergidnzungsmittel (siehe Abbildung 1). Rechnet man die darin enthaltenen Mengen an
Vitamin D in den empfohlenen Dosierungen zusammen, kommt man jedoch nicht mal
auf 1000 IE Vitamin D pro Tag. Somit bleibt per Ausschluss die Verdachtsdiagnose einer

massiven Uberdosierung dieser Nahrungsergénzungsmittel.

Selbstbehandlung eines Mammakarzinoms mit hohen Dosen Vitamin D
Eine 51-jahrige Patientin mit bekanntem Mammakarzinom stellte sich prioperativ zur

Abklarung einer eingeschrinkten Nierenfunktion vor. Relevante Befunde:

m Kreatinin 3,17 mg/d|, Gesamteiweif nicht erhéht, AP unauffillig;
®  Knochenszintigramm ohne Metastasenhinweis;

m |PTH erniedrigt, Phosphat nicht erhéht i.S,;

= keine relevant erhéhte Proteinurie (69 mg/24 h);

= Nieren sonographisch normal grofd mit kleinen Verkalkungen;

= keine Hinweise auf Sarkoidose.

Die Patientin nahm 50.000 IE Vitamin D taglich tiber sechs Monate, dann fiir drei Monate
50.000 IE einmal pro Woche. Es erfolgte die stationdre Aufnahme fiir vier Tage zum
Senken des Kalziumspiegels mit forcierter Diurese, kalziumarmer Kost und Vitamin-D-
Pause. Der weitere Verlauf unter der Vitamin-D-Pause ist in Tabelle 1 dargestellt. Das
Serumkalzium und die Nierenfunktion besserten sich langsam weiter. Als Verdachts-
diagnose ist ein akutes Nierenversagen unter Hyperkalzimie bei vorbestehender chroni-

scher Niereninsuffizienz anzunehmen.

Tabelle 1: Laborwerte im Verlauf

m 16.08.2018 | 24.02.2020 | 28.02.2020 m 25.06.2020
— 14 16 19 23

eGFR (CKD-EPI ml/min)

Kreatinin (mg/dl) 1,26 3,17 2,80 2,49 2,27
Kalzium (mmol/I) 2,29 3,26 2,78 2,98 2,77
25-Hydroxy-Vitamin D3 (pg/l) - 359 > 70 153 89
iPTH (pmol/l) - 1,60 0,96 1,39 -
Phosphat (mmol/l) - 1,08 1,50 1,15 1,12

Ursache bleibt unklar — Einnahme von Vitamin D ursachlich?
Eine 61-jahrige Patientin stellte sich zur Abkldrung einer Niereninsuffizienz vor mit folgenden

Befunden:

m  Kreatinin 2,89 mg/dl, Harnstoff 41 mg/dl, Kalzium 4 mmol/l, Phosphat 0,88 mmol/I, iPTH
1,37 pmol/l, alkalische Phosphatase nicht erhoht;

= keine Erhdhung des Gesamteiweif}, keine monoklonale Gammopathie, TSH unauffillig,
ACE i.S. normal;

m  25-Hydroxy-Vitamin D3 > 500 pg/I; Parathormon-related Protein wurde nicht bestimmt;

= Sonografie der Nieren bis auf drei kleine Nierenzysten unauffillig.
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Die gelegentliche Einnahme von Vitamin D wurde von der Patientin erst nach beharrlichem
Nachfragen zugegeben, die Dosierung blieb allerdings unbekannt. Eine stationire Aufnahme

wurde trotz Aufkldrung tber die lebensbedrohliche Hyperkalzimie abgelehnt.

Zusatzliche Einnahme von Vitamin D zur bestehenden Therapie

Eine 78-jdhrige chronische Dialysepatientin erhielt im Rahmen eines sekunddren Hyper-
parathyreoidismus Calcitriol 0,25 pg. Als das Serumkalzium auf 2,9 mmol/l anstieg
(Phosphat 1,4 mmol/I, iPTH 9,9 pmol/l) wurde das Calcitriol pausiert. Sechs Wochen nach
Absetzen stiegt das Kalzium weiter auf 3,3 mmol/| an. Mithilfe einer Dolmetscherin wur-
den die Medikamentenvorrate der Patientin zu Hause tberprift: , Tutenprifung®: Packen
sie alle zu Hause auffindbaren Medikamente in eine Plastiktiite und bringen Sie diese mit.
Es stellte sich heraus, dass sie tiber Monate auf eigene Initiative Vitamin-D-Tropfen in
unbekannter Menge und verschiedene andere Multivitaminpréaparate eingenommen hatte.
Weder Hausarzt noch betreuende nephrologische Praxis hatten diese rezeptiert. Die zu-
satzliche Einnahme wurde eingestellt und das Serumkalzium besserte sich wieder langsam

uber viele Wochen bis auf 2,37 mmol/I.

Im Falle der Dialysepatientin trugen ein sekundérer Hyperparathyreoidismus und die Ein-
nahme von Calcitriol moglicherweise zur Entstehung der Hyperkalzamie bei, hitten diese
natiirlich aber auch alleine bedingen kénnen. Bei den anderen drei genannten Patienten
wurde nur der deutlich erhéhte 25-Hydroxy-Vitamin-D3-Spiegel und die Einnahme von
Vitamin D als Ursache von schwerwiegenden Hyperkalzimien gefunden. Sicherlich kann
man einwenden, dass nicht mit letzter Sicherheit andere Umstinde oder Krankheiten aus-
geschlossen wurden, die zu der Hyperkalziamie beigetragen haben kénnten (2) (keine

Bestimmung PTH-related Protein, Sarkoidose nicht zweifelsfrei ausgeschlossen usw.).

Als Fazit bleibt unseres Erachtens dennoch bestehen: Fiir die Einnahme von Vitamin D
braucht es eine eindeutige Indikation. Welche Symptome méchte man damit lindern?
Welche Prognose soll verbessert werden? Entschliefst man sich dann gemeinsam mit dem
Patienten zu einer Verordnung, sollten regelmifige Kontrollen des Serumkalziumspiegels

obligat sein.
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