Vitamin K 1 norsk kosthold og beinskjerhet

Man har hatt liten kunnskap om funk-
sjonene til vitamin K, utover betydnin-
gen for blodkoagulering. En gjennom-
gang av nyere litteratur og vurdering
av niviaet i norsk kosthold, viser at det
kan veere lite av vitamin K i norsk kost.

Litteratursek er gjort via Medline.
Niviet av vitamin K; pé innkjepsnivé,
er fra tabeller over forbruk av matva-
rer og innhold av vitamin K, per 100 g i
ulike matvarer.

Nyere forskning viser at lave inntak
av vitamin K kan vare en viktig faktor
for beinskjoerhet og muligens for hjer-
te- og karsykdommer. Vitaminet del-
tar i karboksyleringen av aminosyren
glutaminsyre til y-karboksyglutamat.
Det dannes Kkalsiumbindende +y-kar-
boksyglutamat (gla)-proteiner som er
funnet i vev som beinvev, hjerne, lun-
ger og bukspyttkjertel, noe som viser
at vitaminet er viktig i flere sammen-
henger.

Nivéet av vitamin K, i norsk kost-
hold pé innkjepsnivé er vurdert til ca.
60 pg K,/dag fer justering for svinn.
Inntaket er under anbefalt inntak
(1 pg/kg kroppsvekt/dag). Litteraturen
diskuterer om anbefalingen ber veere
375 ng K,/dag. Merkegronne blad-
gronnsaker og soyaolje er gode kilder
for vitamin K;, mens ost inneholder vi-
tamin K,. Det finnes ikke analyser av
norske matvarer med henblikk pa inn-
hold av vitamin K. Ut ifra de nyere
forskningsresultatene bor det gjores
intervensjonsforsek med tilskudd av
vitamin K siden man i Norge har en
hey hyppighet av beinskjorhet.

Det har lenge vert kjent at vitamin K er vik-
tig 1 de kalsiumbindende proteiner i blod-
koaguleringen, men oppgaver utover det er
lite kjent. I hvilken grad er vitaminet aktuelt
for andre proteiner som binder kalsium?
Hva er nivéet av vitamin K i norsk kosthold?
Det foreligger nd en rekke interessante
forskningsresultater. Jeg har gjort sek i
Medline, fatt tilsendt enkelte artikler og pre-
senterer her en del av de publiserte data.

Vitamin K —

kjemisk, opptak og omsetning
Vitaminet finnes som fyllokinon (K;) fra
planter, mens menakinoner (K,) dannes av
bakterier (fig 1) (1). Vitaminet tas opp i tar-
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Background. In search of vitamin K literature, in-
teresting results were discovered. A summary is
presented.

Material and methods. The literature was
found by using Medline. The level of vitamin K;
in the Norwegian diet was estimated from tables
of food consumption and vitamin K; per 100 g.

Results. Vitamin K is required for the carboxy-
lation of the aminoacid glutamic acid to y-car-
boxyglutamic acids on proteins, which is essen-
tial for the calcium binding capacity of Gla pro-
teins (such as osteocalcin). These proteins are
found in tissues such as bone, brain, pancreas and
lungs, showing that Gla proteins have further im-
portant functions. Low intakes of the vitamin may
be an important factor for osteoporosis and pos-
sibly also for atherosclerosis. The level of vitamin
K, in the Norwegian diet (purchase level) is es-
timated to be 60 pg K;/day before correction of
waste. This level is lower than the recommended
dietary allowance (1 pg/kg body weight/day).

Interpretation. There is a discussion in the lit-
erature of whether the allowances should be con-
siderably higher (375 pg K,/day). Deep green ve-
getables and soybean oil are the best sources of
vitamin K, while cheese gives some K,. On the
basis of this knowledge about the importance of
vitamin K and osteoporosis, an intervention test
should be done with respect to the high incidence
of osteoporosis in Norway. Analysis of Norwe-
gian foods for vitamin K, and K, is needed.

men med kostfett og transporteres med lipo-
proteiner. Opptaket gker med ekende fett-
mengde i maltidet, inntil ca. 20 energipro-
sent fett (2). Opptaket skjer i overveiende
grad i gvre tynntarm, mens det som dannes i
tykktarmen (K,) har liten tilgjengelighet (3).
Det er smé lagre av vitamin K i kroppen for-
di omsetningen er meget rask. Det er derfor
viktig med jevn tilforsel (1). Overinntak av-
gis med galle og betydelige mengder tapes
med urin (4). Konsentrasjonen av metabolit-
ter i urin og blodniva av vitaminet er viktig
for & vurdere ernzringsnivaet av vitamin K
(5). Vitaminet er fettloselig, men virker nes-
ten som et vannlgselig vitamin med hensyn
til at det ikke kan lagres i kroppen og at me-
tabolittene utskilles i urin. Dyreforsek har
vist at K; kan omdannes til K, i kroppen,
mest 1 arterievegger og bukspyttkjertel (6).

Funksjonene til vitamin K

Det er et samspill mellom vitamin D og vita-
min K. Vitamin D regulerer genlesingen av
proteiner (7) som vitamin K gir kalsiumbin-
dende egenskaper (fig 2). Vitamin K omdan-
ner aminosyren glutaminsyre (glu) til y-kar-
boksyglutaminsyre (gla) pd proteiner via
mikrosomalt y-karboksylase i vitamin K-syk-
lus (fig 3). Proteinene kalles né «gla-prote-
iner». De har to karboksylsyrer. Dette gir
dem spesiell evne til & binde kalsium. Det er
funnet gla-proteiner i vev som lunge, nyre,
milt, lever, bein og magevegg (8). Det om-
dannende enzymet er funnet i morkake, buk-
spyttkjertel, hud og hjerne (9). Begge vita-
min K-variantene deltar i vitamin K-syklus,
men det ser ut til at ulike vev har ulik pre-
feranse for K; (lever og hjerte) og K, (buk-
spyttkjertel og arterievegger) (6).

Gla-proteiner

Folgende gla-proteiner er kjent:
Koaguleringsfaktorene (II, VII, IX, X)
Osteokalsin i skjelett og tenner (1)

Matriks gla-protein (MGP) i beinmatriks
Gas-6 i nervevev (9)

Gas-6 i celledeling (8)

Nefrokalsin som kan hemme utfellingen av
kalsium-oksalatkrystaller i urinen (8)

S- og C-proteiner som er negative korrela-
sjonsfaktorer i koaguleringskaskaden (8)
Matriks gla-protein (MGP) virker hemmen-
de ved forkalkning i arterier (6, 10, 11).

Vitamin K og beinskjorhet
Det er vist at kvinner med mange beinbrudd
har lavere vitamin K;-innhold i blodet (12)
og at store doser av vitamin K; gir mer bein-
danning og mindre beinnedbrytning (10). En
gjennomgang av 16 studier konkluderer med
at et vitamin K-inntak langt heyere enn
dagens anbefalinger vil bedre biokjemiske
markerer for beindanning og beintetthet
(12). Dette er ogsa sett hos eldre menn (13).
Langvarige inntak av blodfortynnende mid-
ler gir okt risiko for ryggradsbrudd og rib-
beinsbrudd (14). Beinmasse hos kvinnelige
eliteidrettsutevere uten menstruasjon kan
vaere lav, selv om kvinnene har «nok» vita-
min K; i kosten (1 pg vitamin K;/kg). Da de
fikk tilskudd pé 10 000 pg vitamin K,/dag i
en méned, ble det en ekning i markerer for
bedre beindanning pé ca. 20 % (15).
Osteokalsin males som underkarboksylert
serum-osteokalsin (uCO) og bundet serum-
osteokalsin (bCO), der bCO er en marker for
beindanning og uCO er marker for beinned-
brytning. Hay uCO-verdi er en sensitiv indi-
kator for lav vitamin K-status, og en indika-
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tor for larhalsbrudd hos eldre (16). Forholdet
uCO/bCO er lavt hos kvinner under 50 ér, og
oker med ekende alder. Inntak pa 1000 pg
K,/dag har redusert uCO-nivéet ogsa hos
unge (17). Samme mengde er gitt til post-
menstruelle kvinner, da ble forholdet mel-
lom uCO/bCO som hos unge (18). Analyse-
metodene for uCO er omdiskutert (19), men
uten at sammenhengen mellom uCO som
marker for nedbrytning av beinvev er avvist.
Framingham Heart Study viser at personer i
hgayeste kvartil for inntak av K, (median 254
Ug/dag) hadde langt lavere risiko for lrhals-
brudd enn personer i nedre kvartil (median
56 pg/dag) (20). Tilsvarende viser Nurses’
Health Study at laveste kvintil for inntak av
K, (< 109 pg K,/dag) hadde heyere risiko
for larhalsbrudd (21).

Dagens anbefaling er for lav

De nordiske anbefalingene og de amerikans-
ke (RDA) (22) (1 pg Ky/kg kroppsvekt) fra
mat er nok for en normal blodkoagulering,
men ikke nok til & danne karboksylert osteo-
kalsin hos eldre (23), og trolig for lite for & fa
onsket effekt mot beinskjerhet og hjerte- og
karsykdommer (13, 3). Vermeer anbefaler
45 pug K, og 375 pg K; som nye anbefalte
inntak med henblikk pa hjerte- og karsyk-
dommer og beinskjorhet (6), mens anbefa-
ling opp til 1 000 pg/dag eller hayere for eld-
re ogsd er foreslatt (15). Det er foreslatt
65-80 pg K,/dag for dem som tar blodfor-
tynnende midler (warfarin) (24).

Vitamin K i matvarer

Lever og melkeprodukter var tidligere vur-
dert som gode kilder for K;, mens nyere ana-
lyser viser at de har verdier under 5 pg
K,/100 g (22). Det er mest vitamin K; i mer-
kegrenne bladgrennsaker og i soyaolje, mens
det er lite i de matvarer vi i Norge bruker mye
av, slik som bred, kjett, fisk, melkeproduk-
ter, poteter og gulretter (tab 1) (25). Produk-
ter produsert med soyaolje har hagyere niva
enn de rene ravarene, det er mer i potetchips
enn i kokte poteter pd grunn av frityrfettet

(@)
L
o
; 3
Fyllokinon K,
o
! l N N
(6]
n
Menakinon K,
Figur 1 Strukturformler til vitamin K

(22). Vitamin K, dannes ved fermentering av
matvarer. Det er lite i andre matvarer enn ost
(30-90 pg/100 g), noe i smor (10—20 pg),
mens det er litt i lever og kjott (under 10
Hg/100 g) og ubetydelig i yoghurt (ca. 1 pg).
Det er ikke vitamin K, i planteoljer, frukt
eller gronnsaker (3). Japanere spiser Natto
(26) som er fermentert soya, meget rik pa
vitamin K,: 800—1000 pg/100 g (3).

Innkjept mengde vitamin K i Norge

Innholdet av vitamin K, i det norske kosthol-
det, som spiselig innkjept mengde, er vur-
dert av artikkelforfatteren til & vere 61 pg
K,/dag (tab 2) ut ifra tabeller fra Statens rad
for ernaering og fysisk aktivitet (27). I tabel-
len over spiselig innkjopt mengde har man
ikke spesifisert de enkelte matvarer innen
samlegruppene «grennsaker», «frukt», «po-
tetprodukter», «spisefetty og «ost». Forde-
ling av de enkelte matvarer (brokkoli, hode-
kal osv.) er hentet fra tabeller over engrosni-
vé (27) og volumutviklingen i omsetningen

av frukt og grennsaker (28). Dette var ned-
vendig, fordi det er sa ulike mengder av K| i
de enkelte matvarene. Det er fa tabeller over
K,-nivé i matvarer (22, 25), de nyeste ver-
diene per 100 g er valgt der det var mulig.
Det er mye soyaolje i norske matvarer, soya-
olje er skjonnsmessig vurdert til & vere det
meste av fettet i gruppen «annet spisefetty».
Beregningen pé 60 pg innkjept K;/dag er
hgyere enn inntatt mengde, siden innkjeps-
niva er heyere enn inntak. Inntatt mengde
kan vere ca. 55 pg/dag ved justering for
svinn. Innkjepsnivaet av K, er vanskelig &
vurdere. For & fa bedre data, ma man ha ana-
lyser av vitamin K; og K, i norske matvarer.

Innkjepsnivaet pa ca. 60 pg K,/dag er
langt lavere enn det tidligere antatte inntak
pa 300—-500 pg/dag (4) og nyere beregnin-
ger i USA (unge 80 pg K;, voksne 150 pg
K)) (23). Det norske nivaet av K, tilsvarer
inntakene i gruppene med hayest risiko for
larhalsbrudd i Framingham Heart Study (56
Hg) og Nurses’ Health Study (< 109 pg K,/
dag). I Nederland er inntaket vurdert til
124-375 pg K, og 10—-45 pg K,/dag i nedre
og ovre kvartil pd grunn av heyt inntak av
grennsaker og ost (6).

Vitamin K er lite giftig

Vitamin A og D er giftige i store doser, mens
det er ikke vist giftige effekter av inntak pa
500 ganger RDA (1), ei heller ved kortvarige
tilskudd pa 10000 pg vitamin K,/dag (14).
Langvarige tilskudd pa 45000 pg vitamin
K,/dag i gitt i to ar til japanske beinskjore
kvinner viste at tilskuddsgruppen hadde
bedre lumbar beintetthet og feerre tilfeller av
brudd enn kontrollgruppen (29). Nivaet av
K, i serum var det samme i begge gruppene
etter to &r. Effekten pa blodpropp var ikke
diskutert, men siden lever har liten affinitet
til K, (6), kan K, ha liten effekt p& blodko-
agulering.

Det er ikke vitamin K i tilskudd eller pre-
parater i kosttilskudd fra apotek, siden vita-
minet er reseptpliktig i Norge. Imidlertid har
ukepressen skrevet en del om K,. Helsekost-
butikker selger Natto-kapsler med 180 pg K,
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Tabell 1 Vitamin K, i matvarer, pgK,/

100 g (25)

Grennkal 440
Spinat 380
Grenn salat 315
Brokkoli! 180
Rosenkal 177
Hodekal 145
Issalat 35
Blomkal 20
Agurk! 20
Avokado! 14
Potetchips 15
Gulretter 10
Pommes frites 5
Tomater 6
Poteter 1
Soyaolje 193
Rapsolje (Canola) 127
Salatdressing (av soya) 100
Olivenolje! 55
Margarin! 42
Smer 7
Lever 5
Bred 3
Loff 2
Fruktyoghurt 3
Egg 2
Kjett, fisk, melk <1
Yoghurt naturell 0,1
Kaffe, dekafinert 0,02
Ulike drikker, kaffe <0,01

'Verdier fra (22)

Tabell 2 Beregning av innkjept vita-

min K, i Norge

Vitamin K, pg

Gronnsaker 28,3
Fett, oljer og smer 18,6
Frukt og ber 3,1
Kornprodukter 3,1
Melkeprodukter uten

smeor 2,6
Poteter og potet-

produkter 2,4
Kjett, fisk og egg 1,6
Diverse, (drikkevarer,
sukkervarer etc.) 0,2
Totalt 59,9
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og nattobakterier (Bacillus subtilis natto). |
norske butikker med japanske matvarer, sel-
ges det fryst soya med nattobakterier.

Konklusjon

Kostholdet i Norge er vurdert til a gi lite vita-
min K;, som kan vere én av flere faktorer for
beinskjorhet og hjerte- og karsykdommer.
Inntaket av vitamin K kan okes ved & oke
inntaket av merkegronne grennsaker, spe-
sielt hos eldre. Det bar settes i gang interven-
sjonsforsek med tilskudd. Tatt i betraktning
at mange kvinner tar estrogentilskudd mot
beinskjerhet, med kjent risiko for brystkreft,
ber det forskes pa effekten av vitamin K. Til-
skudd kan ogsé hjelpe menn. Norske mat-
varer ma analyseres for vitamin K; og K.
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