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RESUMEN

La vitamina D estd considerada como una hormona capaz de regular distintos procesos de
nuestro organismo, por lo que, ademas de su papel fundamental en el equilibrio fosfocalcico, se
le atribuyen varias funciones extradseas. A pesar de los esfuerzos de los profesionales por
intentar transmitir la importancia de mantener unos niveles adecuados de vitamina D y hacer
un uso responsable de los suplementos, sigue existiendo controversia a la hora de establecer

cuales son los valores dptimos.

Se han revisado los beneficios de estos suplementos sobre algunas de las enfermedades mas
prevalentes en la actualidad, encontrandose diferencias significativas y por tanto, una relacion
positiva entre la vitamina D y la dermatitis atdpica en nifios, cancer y la Covid-19, algo que puede
resultar Util durante esta pandemia. Destacamos la trascendencia del calcifediol durante el
embarazo y la edad pediatrica, tras observar en pacientes suplementados una disminucidn del
riesgo a padecer determinadas enfermedades. Asimismo, ocurre algo parecido con la fuerza
muscular, niveles de vitamina D por encima de 20 ng/ml se relacionaron con una mejora al

realizar ciertas actividades cotidianas.

Aungue se observaron resultados positivos en algunos casos, las expectativas que tenia la

comunidad cientifica no se cumplieron, lo que les anima a seguir investigando.

Palabras clave: vitamina D, suplementos, enfermedades, deficiencia.



ABSTRACT

Vitamin D is considered to be a hormone capable of regulating different processes in our body.
In addition to its fundamental role in the phosphocalcic balance, several extra-osseous functions
are attributed to it. Despite the efforts of professionals to try to convey the importance of
maintaining adequate levels of vitamin D and making responsible use of supplements, there is

still controversy when it comes to establishing optimal values.

The benefits of these supplements on some of the most prevalent diseases have been reviewed,
finding significant differences and therefore a positive relationship between vitamin D and
atopic dermatitis in children, cancer and Covid-19, something that may prove useful during this
pandemic. We highlight the importance of calcifediol during pregnancy and in the pediatric age,
after observing a decrease in the risk of suffering from certain diseases in supplemented
patients. Likewise, something similar happens with muscle strength, vitamin D levels above 20

ng / ml were related to an improvement when performing certain daily activities.

Although positive results were observed in some cases, the expectations of the scientific

community were not met, which encourages them to continue investigating.

Key words: vitamin D, supplements, diseases, deficiency.



1. INTRODUCCION

En los ultimos afios la vitamina D ha ganado cierta fama no solo en la comunidad cientifica sino
también en la sociedad, lo que ha llevado al debate sobre el uso de suplementos de ésta. Cada
vez son mas las noticias que hacen referencia a sus beneficios y ya no hablan Unicamente del
tratamiento de osteomalacia, osteoporosis o raquitismo. Se han llevado a cabo estudios sobre
la influencia de la vitamina D en enfermedades cardiovasculares, en la reduccién del cancer, en
la funcidon muscular o incluso en la posible disminucién de la mortalidad, esto se debe a la
presencia de los receptores de vitamina D en la mayoria de 6rganos. Aunque en la actualidad el
beneficio mas comentado y atractivo para todos es la minimizacién de la incidencia de la Covid

19 en ancianos, asi como su capacidad para atenuar la gravedad en caso de infeccién.

Es por esto que han aumentado exponencialmente las determinaciones de los niveles séricos de
vitamina D, asi como la prescripcion de medicamentos que contienen suplementos de ésta. Se
han estado revisando y cuestionando las indicaciones de la suplementacion de vitamina D con
el fin de evitar efectos adversos. En marzo de 2019 la Agencia Espafiola de Medicamentos y
Productos Sanitarios (AEMPS) lanzé una alerta debido a la aparicion de numerosos casos graves
de hipercalcemia por sobredosificacion o incorrectas prescripciones de vitamina D tanto en
adultos como en la poblacion pedidtrica; en esta se recordaba la importancia de revisar que la
posologia y la presentacidon era la adecuada para cada paciente (Agencia Espafiola de

Medicamentos y Productos Sanitarios, 2019).

1.1. VITAMINA D: METABOLISMO Y FUNCIONES

Esta vitamina liposoluble, también conocida como calcifediol, estd formada por dos
compuestos: colecalciferol o vitamina D3 y ergocalciferol o vitamina D2. Nuestra piel es la que
se encarga de producir vitamina D3 a partir del 7-dehidrocolesterol por la accién de la luz solar;
en cambio, la vitamina D2 se forma en plantas, hongos o levaduras, siendo la molécula de partida

el ergosterol.

La fuente principal de vitamina D para el ser humano es enddgena (Sangliesa Gomez et al.,
2015), a través de la exposicion solar el tejido subcutaneo la sintetiza. Un pequefio porcentaje
procede de la dieta, puesto que estd presente en alimentos como pescados grasos, higado,

yemas de huevo o setas (Chang y Lee, 2019).



Figura 1. 7- dehidrocolesterol (PubChem, 2021) Figura 2. Colecalciferol (Real Farmacopea
Espafiola, 2013)
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Figura 3. Ergosterol (PubChem, 2021) Figura 4. Ergocalciferol (Real Farmacopea
Espariola, 2008)

Las formas D3 y D2 son inactivas bioldgicamente, requieren una doble hidroxilacién para poder
llevar a cabo sus funciones; la vitamina es transportada hasta el higado por la proteina de unién
avitamina D, alli se da la primera reaccidn catalizada por la vitamina D 25-hidroxilasa, donde se
forma 25-hidroxivitamina D (25[OH]D o calcidiol) y esta sufre una segunda hidroxilacion en las
células tubulares renales llevada a cabo por la 25-hidroxivitamina D-1a-hidroxilasa dando lugar
a 1,25- dihidroxivitamina D (1,25 [OH], D o calcitriol), siendo este el metabolito activo. La
produccidn del calcitriol viene regulada por la fosforemia, calcemia y parathormona (PTH). Si la
concentracién sérica de calcitriol disminuye lo hace también la absorcidn intestinal del calcio
procedente de la dieta, cuando esto ocurre la PTH aumenta con la finalidad de estimular la
produccidn renal de calcitriol. Al alcanzar niveles mayores de este en sangre el hueso comienza

a liberar calcio al plasma.



Figura 5. Metabolismo de la vitamina D. (Al Mheid y Quyyumi, 2017)
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La vitamina D es algo mas que un micronutriente esencial, estd considerada una hormona
(Garcia Vadillo, 2011) encargada de regular el metabolismo fosfocalcico y mantener una
correcta mineralizacién dsea (Reyes Dominguez et al., 2017), influyendo también en la
transmisién neuromuscular y en funciones metabdlicas de nuestro organismo. Se sabe que los
receptores de vitamina D estan presentes en la mayoria de los érganos, es por eso que recientes
estudios han reconocido el papel de esta vitamina en varias funciones fisiolégicas relacionadas
con el sistema inmunitario, tras esto se ha empezado a estudiar los posibles efectos beneficiosos
del uso de suplementos de vitamina D en pacientes con enfermedades tales como el cancer,
hipertension arterial, diabetes mellitus, esclerosis multiple o la enfermedad inflamatoria

intestinal (Gonzalez-Rodriguez y Rodriguez-Rodriguez, 2014).

1.2.  NIVELES SERICOS Y CANTIDAD DIARIA RECOMENDADA

El nivel de calcidiol es el mejor indicador de las concentraciones séricas de vitamina D (Martinez
y Dalmau, 2020), puesto que es el metabolito de mayor vida mediay ademas refleja la cantidad
total de esta, tanto la obtenida por radiacién solar como por la ingesta de ciertos alimentos.
Cabe destacar que las mediciones del calcidiol sirven para evaluar la funcidon endocrina y

paracrina, a diferencia del calcitriol, su sintesis si esta regulada hormonalmente.

Sin embargo, la comunidad cientifica no es undanime en cuanto a la concentraciéon adecuada de

vitamina D para el ser humano. Muchos de los estudios realizados en los ultimos afios han



establecido que el nivel 6ptimo de esta vitamina es aquel que se encuentra por encima de 30
ng/ml (Garcia, 2012), ya que en este punto la absorcidon de calcio es correcta para el buen
funcionamiento del organismo. La Fundacion Internacional de Osteoporosis (IOF) apoya esta
recomendacion para sus pacientes, asi como la sociedad de Endocrinologia de Estados Unidos y
otras sociedades cientificas de distintos paises. Hay otros expertos que aconsejan alcanzar los
40 ng/ml porque en ese nivel no se produce hiperparatiroidismo secundario, consiguiendo asi
reducir la PTH al minimo y aumentar la absorcion de calcio al maximo (Alshahrani y Aljohani,

2013; Tejada et al., 2011).

Se considera que hay una insuficiencia cuando los niveles se encuentran entre 20-29 ng/ml y
hablariamos de deficiencia cuando estos estdn por debajo de los 20 ng/ml, en cambio, el
Instituto de Medicina de Estados Unidos (IOM) sugirié que para la poblacién sana valores por

encima de 20 ng/ml serian suficientes para asegurar el buen estado de la salud dsea.

Existe la misma controversia a la hora de establecer los valores maximos a partir de los que
puede existir riesgo de hipervitaminosis o intoxicaciones; hace unos afos se consideraba que
niveles por debajo de 100 ng/ml no estaban asociados a efectos toxicos, asi pues, se establecié
un limite entre 60-70 ng/ml como niveles maximos seguros. En la actualidad podemos encontrar
datos indicando que al superar los 50 ng/ml ya podria aparecer hipercalciuria e hipercalcemia
por movilizacién del calcio éseo, esto aumentaria la posibilidad de sufrir un dafio cardiovascular

y renal, asi como la aparicidn de calculos renales o calcificacién de partes blandas.

Teniendo en cuenta todas estas recomendaciones se podria decir que una persona no
presentaria déficit de vitamina D si sus niveles séricos se encuentran entre 30-50 ng/ml, pero

esto puede variar en funcién del laboratorio que realice la medicidn.

Tabla 1. Niveles séricos de Vitamina D.

Deficiencia <20 ng/ml
Insuficiencia 20-29 ng/ml
Optimo 30-50 ng/ml

Si que se instaurd el nivel al que se podria dar una intoxicacion, superar los 150 ng/ml
comprometeria la salud de la persona. Los sintomas de una intoxicaciéon aguda por vitamina D
suelen ser tales como anorexia, arritmias o poliuria, y una intoxicacion a largo plazo podria

derivar a desmineralizacién dsea y dolor. Debemos recordar que ante una situacién de excesiva



exposicion solar no se produce toxicidad por vitamina D, ya que nuestro cuerpo esta preparado

para degradar en productos inertes de la previtamina D3.

El IOM también se encargo de fijar una cantidad diaria recomendada (CDR) para la vitamina D.
La CDR se conoce como la dosis minima que se debe ingerir al dia de un nutriente para que la

persona se mantenga sana, que en el caso de la vitamina D es:

- Menores de 1 afio: 400 Ul/dia
- 1-70 afios, donde se incluye embarazo y lactancia: 600 Ul/dia

- Mayores de 70 afios: 800 Ul/dia

Conseguir la CDR en ese grupo de 1 a 70 afios no es algo complicado si hablamos de una persona
sana. Con una exposicion solar de 15 a 20 minutos diarios sin proteccién solar podria ser
suficiente para mantener en el tiempo unos niveles adecuados de vitamina D, se recomienda
que las zonas expuestas sean la cara, brazos y piernas sin estar tapadas con alguna prenda en
ese momento. Obtener la CDR Unicamente de la dieta resulta mas dificil ya que no son muchos
los alimentos ricos en vitamina D, lo idoneo es llevar a cabo estas dos estrategias de forma
simultanea. Segun estudios realizados, el pescado es la principal fuente dietética de calcifediol
para la poblaciéon adulta (Gonzalez-Rodriguez y Rodriguez-Rodriguez, 2014), dejando en un
segundo plano a los huevos, leche y cereales. Sin embargo, el aporte que reciben los nifios viene

dado en su mayor parte por los huevos y cereales, debido al bajo consumo de pescado.

Hay paises en los que la poblacién no logra alcanzar la CDR de forma natural debido al estilo de
vida que llevan, tradiciones culturales o la latitud que les hace tener menos horas de luz solar,
en este caso es muy comun encontrar alimentos fortificados como leche, cereales, pan, pastas
o zumos. Cabe destacar que esto es algo obligatorio en Estados Unidos y Canadd, de esta forma
la posibilidad de que los adultos consigan acercarse a las 600 Ul/dia es mayor. En nuestro pais
es voluntario, excepto en aquellos productos que actian como uUnica fuente nutricional durante

un periodo de tiempo, un claro ejemplo de esto son las leches infantiles.

1.3.  DEFICIT DE VITAMINA D

Una insuficiente exposicion solar es la principal causa del déficit de vitamina D (Patricio Trincado,
2013), algo que es muy comun en determinados paises y se acentla mas durante el invierno.
Debemos tener en cuenta que el uso de protectores solares con un factor de proteccién de 15
ya reduce en un 98% la produccién de colecalciferol (Valero y Hawkins, 2007), asi como las

personas de piel oscura suelen presentar déficit de vitamina D debido a la mayor cantidad de
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melanina que poseen, que conlleva a una exposicion solar mas prolongada para alcanzar los

valores basales.

Si nos centramos en las personas mayores son varias las causas que les lleva a este déficit; para
empezar hay que tener en cuenta que el contenido de 7-dehidrocolesterol en la piel va
disminuyendo con la edad, por lo que vemos comprometida la capacidad para formar vitamina
D3. Esta situacidén se ve empeorada por la escasa radiacidn solar que reciben, especialmente
aquellos que se encuentran institucionalizados, ademas de los estados de malnutricion que
resultan muy comunes en la edad avanzada, la ingesta de alimentos en general va
disminuyendo. Ocurre algo similar con los recién nacidos que se alimentan Unicamente de leche
materna, ya que esta posee un contenido muy bajo en vitamina D, por eso los pediatras

recomiendan a las madres dar paseos al sol a los bebés.

Las causas de déficit nombradas hasta ahora, exceptuando la disminucion del contenido de 7-
dehidrocolesterol en la piel, son extrinsecas, es decir, no estdn relacionadas con alguna
patologia o con la fisiologia de nuestro organismo. Existen también causas intrinsecas como la
malabsorcién por gastrectomia (Fleischer etal., 2008), enfermedad celiaca o cirrosis biliar
primaria, entre otras. Otro ejemplo seria el incremento del catabolismo de la vitamina D en
pacientes que padecen hiperparatiroidismo o aquellos que se encuentran en tratamiento con
antirretrovirales para VIH, tuberculostaticos o anticonvulsivantes. Se ha visto que personas con
obesidad tienden a presentar niveles bajos de calcifediol, algo que se ve intensificado al superar
un indice de masa corporal (IMC) de 30 kg/m? debido a la reduccién de la biodisponibilidad de
la vitamina D por el secuestro de esta en el tejido graso (Holick et al., 2011); pacientes con la
enfermedad 6sea de Paget, enfermedades granulomatosas crdnicas o algunos linfomas también

estan predispuestos a padecer una hipovitaminosis D.

Los expertos recomiendan centrar los cribados de vitamina D en la poblaciéon de riesgo
(varsavsky et al., 2017), aquellas personas con predisposicion o que ya presenten algunos de los
mecanismos patoldgicos nombrados, personas de la tercera edad o la poblacién pediatrica. El

cribado en la poblacién sana no deberia ser necesario.
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2. OBIJETIVOS

= Realizar una revision sobre los distintos suplementos comercializados en Espaia.

= Realizar una revision sobre el uso de suplementos de vitamina D, evaluando el beneficio de
estos durante la edad pediatrica y en la relacién con algunas de las enfermedades mas
prevalentes.

= Analizar la aportacidn de la suplementacién con vitamina D en distintas patologias en adulto,

incluida la mas reciente, la COVID19.

3. METODOLOGIA

Para la busqueda y recopilacion de estudios necesarios para llevar a cabo esta revisién sobre el
uso de suplementos de vitamina D se han seleccionado las bases de datos PubMed,
ScienceDirect y Google Académico. Las palabras claves utilizadas fueron: vitamina D,
metabolismo, suplementacién, deficiencia, huesos, musculo, salud cardiovascular,
enfermedades respiratorias, Covid-19, asma, infancia, raquitismo, dermatitis atépica y cancer.
Como ya sabemos al realizar una busqueda en estas bases de datos las palabras claves deben
aparecer en inglés unidas por AND, por lo que la traduccidn seria: vitamin D, metabolism,
suupplementation, deficiency, bones, muscle, cardiovascular health, respiratory diseases,

Covid-19, asthma, childhood, rickets, atopic dermatitis y cancer.
Los criterios de inclusion aplicados fueron:

- Articulos relacionados con la vitamina D y sus funciones.
- Presentar acceso al texto completo.

- Publicaciones en castellano e inglés.

Respecto a la fecha de publicacién de los estudios, se tuvieron en cuenta los publicados en los
ultimos 10 afios, aunque hubo algunas excepciones de ciertos ensayos que estaban mads
desfasados en el tiempo pero que resultaron relevantes a la hora de realizar esta revisidén. Una
vez aplicados los filtros, se fueron eligiendo los articulos al leer los titulos y posteriormente, el

resumen. Finalmente, se seleccionaron 67 publicaciones entre las tres bases de datos.

Asimismo, para reunir la informacidon necesaria sobre los suplementos comercializados en
Espana y las alarmas que hacian referencia a ellos se realizaron busquedas en la Agencia

Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios. Por Ultimo, se consulté la Real Farmacopea
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Espafiola con el fin de encontrar figuras que representaran la estructura de determinadas

moléculas.

En la siguiente tabla se especifica el nimero de resultados obtenidos segun las palabras claves

usadas y cuantos de ellos fueron seleccionados.

Tabla 2. Articulos seleccionados.

Palabras clave Publicaciones Publicaciones Publicaciones
encontradas al seleccionadas tras leer seleccionadas
aplicar los filtros el titulo y resumen finalmente

Vitamin D AND metabolism AND 357 21 7

supplementation

Vitamin D AND supplementation 243 17 5
AND deficiency

Vitamin D AND bone 362 15 5
Vitamin D AND muscle 117 19 3
Vitamin D AND cardiovascular 120 16 7
health

Vitamin D AND respiratory 31 11 5
diseases

Vitamin D AND asthma 51 9 4
Vitamin D AND Covid-19 314 20 8
Vitamin D AND childhood 192 14 4
Vitamin D AND childhood AND 43 15 6
rickets

Vitamin D AND childhood AND 17 9 3

atopic dermatitis

Vitamin D and cancer 267 23 7

4. RESULTADOS Y DISCUSION

Al pensar en la vitamina D automaticamente lo relacionamos con el mantenimiento dseo de
nuestro cuerpo, por lo que asociamos la vitamina D con el calcio. Como ya hemos nombrado
anteriormente en los Ultimos afios se han descubierto otras funciones extradseas del calciferol

pero, ées cierto que la suplementacion siempre trae consigo beneficios?
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Debemos tener en cuenta que existen distintos tipos de suplementos en nuestro pais y el uso
de uno u otro dependerd del tipo de paciente y gravedad de la situacion, por lo que se ha
realizado una revisién en la Agencia Espafiola del Medicamento y Productos Sanitarios para

especificar esto.

4.1. SUPLEMENTOS DE VITAMINA D: PRESENTACIONES DISPONIBLES

Hemos podido apreciar como en la ultima década ha aumentado el consumo de suplementos
de vitamina D, tanto medicamentos que requieren prescripcion médica como aquellos
suplementos vitaminicos que podemos adquirir en oficinas de farmacia sin receta; dependiendo
del déficit que presente la persona, teniendo en cuenta la gravedad de este y el estado de salud

del paciente, se usardn unos u otros.

Existen distintas presentaciones de estos suplementos de vitamina D, variando el principio
activo, la forma farmacéutica o la dosis. Se han realizado estudios comparando la efectividad del
colecalciferol frente al ergocalciferol para conseguir un incremento en los niveles de vitamina D,
coincidiendo la mayoria de ellos en los resultados: el colecalciferol es mas efectivo (Alshahrani
y Aljohani, 2013; Armas et al., 2004; Trang et al., 1998; Wilson et al., 2017). Dada esta evidencia
los suplementos con vitamina D3 como principio activo son mas numerosos, también estan
comercializadas presentaciones compuestas por vitamina D, englobando la D2 y D3. En Espaia
solo podemos encontrar un suplemento en el que la fuente de vitamina D viene proporcionada
Unicamente por el ergocalciferol estando en combinacion con otros compuestos, pero este es

de uso hospitalario indicado como suplemento en nutricién intravenosa.

Todos los suplementos comercializados en nuestro pais cuyo principio activo no se encuentra
en combinacidn y que ademas estan sujetos a prescripcion médica se especifican en la Tabla 3,
junto con las dosis existentes y las caracteristicas a tener en cuenta. La informacion fue
recopilada en las fichas técnicas de cada medicamento disponibles en el Centro de Informacién
de Medicamentos (CIMA) de la AEMPS, por lo que todas las respectivas referencias aparecen en

la bibliografia.
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Tabla 3. Medicamentos sujetos a prescripcion médica con un principio activo.

Principio activo y Forma

dosis

COLECALCIFEROL
2000 Ui

COLECALCIFEROL
10000 UI

Especialidad

farmacéutica farmacéutica

SOLUCION
ORAL (ml)

SOLUCION
ORAL (ml)

KERN PHARMA
2.000 Ul/ml

Solucion oral

(frasco 10 ml con

cuentagotas)

KERN PHARMA
2.000 Ul/ml

Solucién oral

(frasco 30 ml con

jeringa)

DELTIUS
10000 Ul/ml
gotas orales en

solucion

THORENS
10000 Ul/ml
gotas orales en

solucion

VIDOIL
10000 Ul/ml
gotas orales en

solucién

15

Dosis para tratar déficit y/o dosis

suplementarias preventivas

NINOS

Prevencion sin riesgo identificado:
0-11 meses: 6 gotas/dia (400 UI)
12meses-18 afios: 9 gotas/dia (600 Ul)

Tratamiento déficit: se ajustard segun la
gravedad

ADULTOS:

Prevencién: 9-12 gotas/dia (600-800 Ul)
Tratamiento déficit: 12 gotas/dia (800
ul)

NINOS

Prevencion sin riesgo identificado:

0-11 meses: 0,2 ml/dia (400 Ul)
12meses-18 afios: 0,3 ml/dia (600 Ul)

Tratamiento déficit: se ajustard segun la
gravedad

ADULTOS:

Prevencion: 0,3-0,4 ml/dia (600-800 Ul)
Tratamiento déficit: 0,4 ml/dia (800 Ul)
NINOS

Prevencion sin riesgo identificado:

0-11 afios: 2 gotas/dia (400 Ul)

12-18 afios: 3-4 gotas/dia (600-800 Ul)
Tratamiento déficit: se ajustard segun la

gravedad

ADULTOS:
Prevencidn: 3-4 gotas/dia (600-800 Ul)
Tratamiento déficit: 4 gotas/dia (800 Ul)



COLECALCIFEROL
25000 UI

CAPSULAS

SOLUCION
ORAL (ml)

THORENS

25000 Ul capsulas
duras

DISBRON

25000 Ul capsulas
blandas

DELTIUS

25000 Ul capsulas

duras

BENFEROL
MENSUAL
25000 Ul/céps

capsulas blandas

VIDOIL
25000 UI/2,5 ml
solucién oral

THORENS
25000 UI/2,5 ml
solucién oral

DELTIUS
25000 UI/2,5 ml
solucién oral

DEVIK
25000 UI/2,5 ml
solucién oral

VIDESIL
25000 Ul/
ampolla
solucién oral
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NO recomendado en nifios y
adolescentes menores de 18 afos.
ADULTOS:

La dosis se debe ajustar
individualmente.

Dosis recomendada: 1 capsula/semana

(25000 UI)

NO recomendado en nifios < 12 afios.
ADULTOS:

La dosis se debe ajustar
individualmente.

Dosis recomendada: 1 caps/mensual

(Dosis de carga de 100000 Ul y dosis de

mantenimiento mensual de 25000 Ul)

NO recomendado en nifios y
adolescentes menores de 18 afios.
ADULTOS:

Dosis recomendada: 1 vial/semana
(25000 UI)

Tras el primer mes se pueden considerar

dosis mas bajas.

NINOS

Prevencidn sin riesgo identificado:

0-1 afios: 1 ampolla/8 semanas

1-12 afios: 1 ampolla/6 semanas
Tratamiento déficit: se ajustard segun la

gravedad

ADULTOS Y > 12 ANOS:
Prevencion: 1 ampolla/4 semanas
Tratamiento déficit: se ajustard segun la

gravedad



COLECALCIFEROL
30000 UI

COLECALCIFEROL
50000 UI

COLECALCIFEROL
100000 UI

CALCIFEDIOL
0,1 mg/ml

CALCIFEDIOL
0,266 mg

COMPRIMIDOS

CAPSULAS

SOLUCION
ORAL (ml)

CAPSULAS

SOLUCION
ORAL (ml)

CAPSULAS

ROVI

30000 Ul
comprimidos
recubiertos con
pelicula

BENFEROL
CHOQUE

50000 Ul capsulas
blandas

VIDESIL

50000 Ul solucién
oral

1 ampolla

BENFEROL
CHOQUE
100000 Ul
capsulas blandas

HIDROFEROL
0,1 mg/ml
gotas orales en
solucion

1 gota=4 pg=
240 Ul

FAES 0,266 mg
capsulas blandas

HIDROFEROL
0,266 mg
capsulas blandas
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NO debe utilizarse en nifios.

ADULTOS:

Prevencién: 1 comp/mes (30000 UI)
Tratamiento déficit: se ajustard segun la
gravedad

DOSIS MAX ACUMULADA: 120000

Ul/mes = 4 comp/mes

NO recomendado en nifios < 12 afios.
ADULTOS:

Dosis recomendada: 1 caps/mes

(50000 UI)

Tratamiento déficit: se ajustard segun la

gravedad

NO recomendado en nifios < 12 afios.
ADULTOS: (dosis de carga)

2 ampollas/semana. Debe considerarse
una dosis de mantenimiento de 25000
Ul/mes un mes después de la dosis de carga.
NO recomendado en nifios < 12 afios.
ADULTOS: (dosis de carga)

1 cdpsula/semana. Debe considerarse una
dosis de mantenimiento de 25000 Ul/mes un

mes después de la dosis de carga.

NINOS:
Tratamiento déficit: 1 gota/dia (240 Ul)

ADULTOS:
Tratamiento déficit: 1-3 gotas/dia (240-
720 UI1)

NO recomendado para nifios.
ADULTOS:
Tratamiento déficit: 1 capsula/mes

(0,266 mg)



NO indicado en nifios.

p HIDROFEROL
CALCIFEDIOL .
SOLUCION CHOQUE ADULTOS
3mg ORAL (ml) 3 mg/ampolla Tratamiento déficit: 1 ampolla/ > 2
solucién oral

meses

Existen otros medicamentos sujetos a prescripcion médica en los que el colecalciferol se
encuentra combinado con acido alendrénico, calcio carbonato o calcio pidolato. Se encuentran
indicados para el tratamiento o prevenciéon de estados carenciales de vitamina D en pacientes
de edad avanzada, como suplemento de calcio y vitamina D en terapia adyuvante en los
tratamientos de osteoporosis y para la prevencién y tratamiento del hipotiroidismo e

hipocalcemia.

Sin olvidarnos de los suplementos vitaminicos que podemos adquirir en las oficinas de farmacia
sin prescripcién médica. Lo mas habitual es que estén formados por distintas vitaminas y
minerales, pero también podemos encontrar algunos que solo contengan vitamina D o D3, como
es el caso de Vigantoletten® o Balasense®, ambos son complementos alimenticios para adultos
y adolescentes. Vitadé® es otro producto similar a los nombrados anteriormente pero
recomendados para nifios, este contiene acido docosahexaenoico con colecalciferol. Dentro de
los combinados podemos destacar Cinfavit®, Esplenol® o Lunafem®, estdn indicados en estados
carenciales de vitaminas y minerales, normalmente hierro, muy comun en dietas inadecuadas.
Aquellos que poseen acido fdlico se usan para prevenir o corregir desérdenes durante el

embarazo.

Hay que destacar que las dosis utilizadas en los estudios revisados para evaluar los beneficios
de estos se asemejan a los explicados en la tabla 3, pero esta bien saber que estos suplementos

pueden ser Utiles en pacientes con niveles no muy bajos de vitamina D.

4.2. VITAMINA D Y SU FUNCION MUSCULOESQUELETICA

Era muy comun escuchar que el uso de suplementos de vitamina D reducia el nUmero de
fracturas y aumentaba la densidad mineral dsea (DMO). La explicacion de esto la hallamos en el
papel que desarrolla la vitamina D en la absorcidn del calcio y fésforo; al encontrarnos en
situacion de déficit dicha absorcién se ve disminuida, para compensarlo nuestro organismo

aumenta los niveles de PTH y a su vez lo hace la resorcién ésea, incrementando las posibilidades
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de sufrir una fractura (Pieper et al., 2007). Segun Bouillon et al., 2019, gracias a los suplementos
de vitamina D los musculos de las extremidades inferiores pueden verse fortalecidos,
disminuyendo asi el nimero de caidas y por lo tanto, el de fracturas. Una de las explicaciones
planteadas para esta evidencia se basaba en que el metabolito activo de la vitamina D, el
calcitriol, se une a su receptor nuclear que se encuentra en el tejido muscular activando la
sintesis de proteinas lo que intensifica la proliferacion y diferenciacion de mioblastos (Bischoff-

Ferrari et al., 2004; Pérez-castrillon, 2020).

Lo cierto es que, a pesar de estas evidencias, un alto porcentaje de los estudios que se realizaron
no obtuvieron los resultados esperados. Muchos de ellos valoraban los efectos de los
suplementos observando factores tales como la PTH, DMO y los marcadores de remodelado
6seo (Montoya et al., 2017). Si nos centramos en la DMO, la mayoria de los ensayos clinicos
concluyen que el uso de suplementos de vitamina D no genera ningun beneficio sobre esta,
excepto en aquellos pacientes que presentan niveles por debajo de 30 ng/ml. Pero, al igual que
ocurre con los niveles éptimos de esta vitamina, existe controversia en este tema y también se
han realizado ensayos que si han llegado a resultados positivos. En uno de ellos se le administrd
a 389 pacientes mayores de 65 afios 500 mg de calcio y 700 Ul de vitamina D diariamente
durante tres afios, se pudieron observar beneficios en el grupo calcio-vitamina frente al placebo
(Dawson-Hughes et al., 1997). La DMO, medida en el cuello femoral, columna vertebral y cuerpo
total, aumentd en los hombres suplementados; en las mujeres las diferencias no fueron
significativas, excepto en la pérdida dsea total del cuerpo. Disminuyd el nimero de fracturas no
vertebrales en el grupo calcio-vitamina, pero los autores aconsejaban seguir estudiando esto, ya
gue una de las limitaciones de este ensayo fue el reducido nimero de pacientes al que se tuvo
en cuenta, por lo que avisaban de la posible casualidad que podia existir. Otro estudio que se
realizé sobre 2790 mujeres francesas, administrandoles 1200 mg del calcio y 800 Ul de vitamina
D3 al dia, si obtuvo resultados positivos para el sexo femenino: disminuyé en un 15% la
frecuencia de fracturas no vertebrales y en un 25% las de cadera (Del Campo et al., 2005). Cabe
destacar que muchos de los ensayos que observaron eficacia en estos suplementos en la salud
dsea, habian administrado de forma conjunta calcio y colecalciferol, por lo que no seria posible

dilucidar cual de los dos compuestos producia el beneficio obtenido.

Respecto a la funcién muscular, la sorpresa fue algo mas grata. En este caso la comunidad
cientifica ha sido mas unanime en los resultados, y en una gran parte de los estudios fue evidente
la mejoria de la fuerza muscular y el equilibrio en personas mayores con niveles muy bajos de
vitamina D tras el consumo de suplementos (Sosa-Henriquez y Quesada Gémez, 2017), de esta

forma el nimero de caidas se vio disminuido. En 2019 se publicé un ensayo realizado en Oviedo
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por Gémez Alonso et al. en el que seleccionaron al azar a 624 personas para evaluar sus niveles
séricos de vitamina D y si presentaban algin tipo de relacion con la funcién muscular.
Observaron que tanto hombres como mujeres con concentraciones de calcifediol superiores a
20 ng/ml presentaban una mayor fuerza de agarre en las manos y menor dificultad a la hora de
realizar ciertas actividades cotidianas, como podria ser levantar pesos ligeros o agacharse a
recoger algo, por lo que estos investigadores recomendaban mantener los niveles dptimos de

vitamina D, y si fuese necesario, el uso de suplementos.

Igualmente se han evaluado las distintas pautas posoldgicas, viendo cual de ellas resultaba mas
efectiva (Bouillon et al., 2019). La gran mayoria coincide que el uso de dosis de choque de
100.000 Ul no resulta tan beneficioso cuando hablamos de una suplementacién sin la presencia
de un déficit severo, de hecho se ha relacionado esas megadosis con un aumento del riesgo de
sufrir facturas y de la sensacion de fatiga. Aquellos estudios que llegaron a conclusiones positivas

habian utilizado dosis comprendidas entre 400 Ul y 1000 Ul diarias.

4.3. VITAMINA D Y SU FUNCION CARDIOVASCULAR

Las enfermedades cardiovasculares son, por lo general, la principal causa de muerte en Espaiia,
por eso este supuesto beneficio de la vitamina D generd un gran interés con el fin de disminuir

la tasa de mortalidad de este tipo de accidentes.

Se han estudiado distintos mecanismos de accién de la vitamina D sobre el sistema
cardiovascular para poder explicar sus efectos. Como se ha mencionado ya anteriormente el
receptor de vitamina D (VDR) se expresa en numerosos tejidos, y es de él de donde nacen la
mayoria de funciones de esta vitamina. En el tejido cardiovascular podemos encontrar VDR y
25-hidroxivitamina D-l1a-hidroxilasa (enzima encargada de producir calcitriol) que tras varios
procesos acaban generando una dilatacién ventricular (Al Mheid y Quyyumi, 2017). También se
expresa VDR en las células endoteliales, esto modifica la entrada de calcio y con ello las
contracciones del musculo liso. El siguiente mecanismo que vamos a mencionar se basa en la
capacidad de la vitamina D para modificar el Sistema Renina-Angiotensina Aldosterona (SRAA)
(Kaur et al., 2019; Zmijewski, 2019), cuya funcién es regular la presidn sanguinea, el volumen
extracelular corporal y el balance de sodio y potasio. Existe una relacidon inversamente
proporcional entre los niveles de calcitriol y la produccién de renina, por lo que actuaria como
un regulador negativo consiguiendo disminuir la presién arterial (Li et al., 2004). Por ultimo, se

relaciond la deficiencia de vitamina D con una calcificacion arterial acelerada.
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Podemos encontrar varios estudios con resultados positivos ante estas evidencias, aunque la
administracién de paricalcitol, un analogo de la vitamina D que se usa en el tratamiento y
prevencion del hiperparatiroidismo secundario asociado a insuficiencia renal, aporté mas
beneficios que el calcitriol (Teng et al., 2003; Yee-Moon Wang et al., 2014). Aun asi, son mas los
ensayos que se han realizado con suplementos de vitamina D u observando los niveles séricos
de ésta, como se hizo en el ensayo del Hospital Universitario San Cecilio de Granada (Diaz-
Alcdazar y Gil-Extremera, 2015). Tuvieron en cuenta a 227 pacientes con edades comprendidas
entre los 40 y 70 afios que padecian hipertensién no controlada (> 130/80 mmHg), valorando
ademas los posibles riesgos cardio y cerebrovasculares. Tras analizar la concentracién sérica de
vitamina D a los 3, 6 y 12 meses, no obtuvieron una relacién positiva, puesto que los pacientes
no presentaban déficit. Explican que gran parte de la poblacién a la que presta servicio este
hospital se encuentra en una zona costera, por lo que suele tener una exposicion solar 6ptima,
algo que ha podido limitar y condicionar los resultados de este estudio. En 2016, Witte et al.
presentan un ensayo en el que explican los posibles efectos tras la administracion de
suplementos de vitamina D en pacientes con insuficiencia cardiaca crdnica. Se eligieron 223
pacientes al azar, pero solo 123 de ellos completaron el estudio; consiguieron aumentar los
niveles de vitamina D tras los tres primeros meses de la suplementacion con vitamina D3, pero
no fue hasta los 12 meses cuando encontraron mejorias en las ecocardiografias en la funcién del
ventriculo izquierdo en el grupo de vitamina D comparado con el placebo, por lo que estos
profesionales si concluyen que existen diferencias significativas y por tanto, una relacion entre

la vitamina D y esta patologia cardiaca.

Aun asi, ocurre lo mismo que en el caso anterior, muchos de los ensayos realizados se consideran
decepcionantes porque no cumplian las expectativas que parecian muy reales al plantear los
distintos mecanismos que la vitamina D puede llevar a cabo (Orkaby et al., 2019). La comunidad
cientifica sigue insistiendo en los efectos de esta, aconsejando continuar con los ensayos,

mejorandolos y aumentando el nimero de pacientes.

4.4. VITAMINADY EL SISTEMA RESPIRATORIO

Otras de las funciones a destacar de la vitamina D es la antiinflamatoria (Esposito y Lelii, 2015)
y la produccién de péptidos antimicrobianos, tanto antibacterianos como antivirales (Martineau
et al., 2019), algo que, a priori, resulta beneficioso en las infecciones del sistema respiratorio.
Una vez mas, la explicacién de esto se encuentra en la ubicuidad del VDR; estudios realizados

observaron que las células del epitelio respiratorio son capaces de activar a la vitamina D,
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haciendo que esta pueda llevar a cabo sus funciones, entre ellas, la produccion de catelicidina,
péptido antibacteriano que ejerce un papel fundamental en la defensa frente a patégenos de
nuestro sistema respiratorio (Hansdottir et al., 2008). Esta evidencia no es reciente, ya que en
la antigliedad se trataba la tuberculosis con aceite de higado de bacalao (Javier Cepeda et al.,
2019), fuente primaria de vitamina D y por lo tanto de catelicidina. Afortunadamente, muchos
ensayos pudieron confirmar los beneficios de ésta frente a Mycobacterium tuberculosis,

especialmente en el periodo de produccién de esputo durante la enfermedad, acortandolo.

Con el paso del tiempo se fueron estudiando la relacidn que existe entre la vitamina D y las
infecciones del tracto respiratorio con mds incidencia en la poblacién, analizando céomo la
respuesta inmune se ve modificada con la suplementacion de vitamina D y si esta es capaz de
disminuir el nimero de casos graves y la mortalidad por dichas infecciones. Centrandonos en lo
gue estd mas a la orden del dia, se han seleccionado estudios en relacidn con el asmay la Covid-

19.

— VITAMINA D Y ASMA BRONQUIAL:

El asma bronquial es una enfermedad muy comdn en nuestra sociedad, se trata de una
inflamacién crénica del tracto respiratorio como consecuencia de la respuesta inmune de
nuestro organismo ante estimulos alérgenos, como bacterias o virus, o estimulos mecanicos, el
ejercicio fisico (Pereira Pontdn et al., 2019). En este caso no es la produccién de catelicidina lo
que genera un beneficio sobre la enfermedad, sino la inhibiciéon de citoquinas Th2 y de
interleucina 11, estimulando a su vez la secrecion de interleucina 10. Los factores a analizar
durante los ensayos, por lo general, fueron coincidentes; el parametro imprescindible a valorar,
ademas de los niveles séricos de vitamina D, fue la relacidén entre el volumen espiratorio forzado
en el primer segundo y la capacidad vital forzada (VEF1/CVF), debido a la cantidad de
informacién que aporta al interpretar una espirometria. También tenian en cuenta el
tratamiento que seguia cada paciente, haciendo hincapié en los tratados con corticoides, y si en
alguna ocasién habian requerido de servicios de urgencia u hospitalizacién debido a un mal

control de la enfermedad con muchas exacerbaciones (Beyhan-Sagmen et al., 2017).

Al examinar los resultados nos encontramos de nuevo con limitaciones y falta de informacion;
bien es cierto que un elevado porcentaje de esas investigaciones consiguieron relacionar los
niveles bajos de vitamina D con un control inadecuado del asma, pero plantean la posibilidad de
gue esto sea debido a la falta de ejercicio fisico (Bedolla-Barajas et al., 2017). Explican que los
pacientes con elevadas exacerbaciones resultaban ser los mds sedentarios, y aunque existen

excepciones, ya que un alto porcentaje de la poblacidn realiza las actividades fisicas al aire libre,
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muchos de ellos relacionaron de forma conjunta el sedentarismo con una escasa exposicion
solar. Al administrar suplementos de vitamina D, los pacientes mostraban una mejoria en su
evolucioén clinica (Abara, 2019), pero siguen existiendo limitaciones en los estudios, por lo que
aconsejan seguir investigando para determinar si es necesaria una suplementacion oral o si

podria ser suficiente con una buena exposicién solar.

— VITAMINA DY COVID-19:

La Covid-19 llegd a nuestra vida este ano pasado; debido al gran impacto sanitario, humano,
social y econdmico que ha traido consigo, la comunidad cientifica, ademas de desarrollar
vacunas con la seguridad y eficacia adecuadas, se ha centrado en investigar tratamientos y
alternativas a estos que mejoren la sintomatologia y ayude a disminuir complicaciones y el

numero de casos graves, teniendo en cuenta la relacidn eficacia/coste.

El SARS-CoV-2, sindrome agudo respiratorio severo coronavirus 2, actda sobre el epitelio
respiratorio, ayudandose del receptor de la enzima convertidora de angiotensina Il (ECA-II)
(Mohan et al., 2020). Como consecuencia, se genera un desequilibrio en el SRAA, lo que provoca
una tormenta de citoquinas, dando lugar al sindrome de enfermedad respiratoria aguda (Ali,
2020) en los casos mas fatales, mayor riesgo de neumonia e insuficiencia cardiaca (Grant et al.,
2020). Al comenzar la pandemia observaron que los paises con mas incidencia eran los de
latitudes mas altas (Alexander et al., 2020; Carolaind et al., 2020), y como ya sabemos, esto esta

relacionado con niveles mas bajos de vitamina D.

Se menciond anteriormente que la vitamina D juega un papel inmunomodulador que podria
reducir la gravedad de las infecciones; los cientificos se basan principalmente en esta funcién
para explicar este hecho, ya que se encarga de disminuir la produccidon de citoquinas
proinflamatorias e intenta eliminar virus envueltos induciendo la formacién de defensinas
(Reyes Pérez et al., 2020). Asimismo, aparece de nuevo la capacidad que tiene la vitamina D
para regular el SRAA, como el SARS-Cov-2 se une al receptor de este sistema generando un
efecto vasoconstrictor, si los pacientes infectados no presentan déficit, el desequilibrio
producido por el virus en el SRAA se podria reducir, y con ello la posibilidad de sufrir

complicaciones (Mansur, 2020).

En el estudio realizado por Reyes Pérez et al., 2020, de los 172 pacientes que formaron parte de
este solo un 4,1% de los hospitalizados tenian niveles éptimos de vitamina D, algo que coincidia
con los estudios de otros paises. Tras sus comparaciones con diferentes ensayos, destacan que
la mayor tasa de mortalidad se dio en personas que presentaban déficit, pero estadisticamente

las diferencias eran mas significativas al relacionarlo con la tasa de numero de casos Covid-19
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positivos (Ali, 2020). Jolliffe et al., 2020, en su metaanalisis de 42 estudios donde se recogian
datos de 46.331 pacientes, concluyen también que existe un efecto protector por parte de la
vitamina D. Sin embargo, al reducir el ensayo Unicamente a pacientes con asma o EPOC ya no

obtuvieron resultados positivos.

Los profesionales indican que, a excepcion de personas con hipersensibilidad a la vitamina D,
hipercalcemia o hipercalciuria, administrar dosis suplementarias durante esta pandemia no
comprometeria la salud de la poblacidn. Los profesionales expresan conformidad respecto a la
dosis y pauta posoldgica; todos aquellos que observaron beneficios tras la suplementacion

usaron dosis de 400-1000 Ul/dia.

En Noviembre de 2020, la Junta de Andalucia lanza instrucciones a profesionales sanitarios
recomendando la administracidn de calcifediol en la poblacién anciana tras haber evaluado sus
efectos en un ensayo clinico llevado a cabo en el Hospital Universitario Reina Sofia de Cérdoba
en 76 pacientes hospitalizados por Covid-19. El objetivo de este estudio fue analizar si la
vitamina D era capaz de reducir el nimero de ingresos en UCl y la tasa de mortalidad por Covid-
19 (Entrenas Castillo et al., 2020). Los 76 pacientes fueron tratados con hidroxicloroquina y
azitromicina, existiendo la posibilidad de afiadir un antibiético de amplio espectro (ceftriazona)
en los casos de neumonia algo mas graves, y solo a 50 de ellos se les administré vitamina D en
capsulas blandas de 0,532 mg el tercer y séptimo dia de ingreso; posteriormente, se usaron dosis

de mantenimiento semanales de 0,266 mg.

Observaron que de los 26 pacientes que no recibieron suplementacion 13 fueron ingresados en
UCI, de los cuales dos fallecieron, mientras que en el grupo de calcifediol, solo uno necesito ser
ingresado en dicha unidad y no se registré ningun fallecimiento. Encontraron limitaciones en el
ensayo, una de ellas causada por la falta de homogeneidad en cada grupo de los factores de un
mal prondstico para la infeccidn, especialmente en casos de hipertensién y diabetes, como
consecuencia de la eleccién aleatoria, aunque fue algo que consiguieron corregir. Explicaron que
el grupo placebo no fue doble ciego y que ademas, al evaluar las distintas variables en el
transcurso de la enfermedad no tuvieron en cuenta el IMC y por lo que la obesidad no se
encontraba entre los factores de prondstico de la Covid-19. A pesar de esto, los resultados
fueron favorables y concluyeron que si existia una relacién beneficiosa entre la vitamina Dy la

infeccidn por coronavirus.

Los profesionales dieron las pautas necesarias para la prescripcion de las dosis adecuadas con el
fin de alcanzar a los 3-4 meses unos niveles de 30-60 ng/ml en personas mayores, sumandole

importancia a aquellos que se encuentran institucionalizados.
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4.5. VITAMINA D EN EL EMBARAZO Y LA EDAD PEDIATRICA

La poblacidon pediatrica puede desencadenar graves problemas de salud a largo plazo al
presentar déficit de vitamina D, especialmente durante los primeros meses de vida. Recordemos
gue esta situacidn resulta muy comun en aquellos nifios que se alimentan Unicamente de leche

materna; no obstante, se ha visto que este déficit puede arrastrase desde el embarazo.

La placenta, del mismo modo que el rifdn, es capaz de convertir el calcidiol en calcitriol
(Sanchez, 2019), gracias a la presencia del VDR, por lo que aqui la vitamina D se encarga de
regular el transporte de calcio placentario. Por otro lado, han estudiado el papel vital que ejerce
durante el proceso de concepcién, implantacién y formacion de la placenta (Ganguly et al.,
2018), al igual que el riesgo que poseen las mujeres embarazadas con déficit a padecer
hipertension gestacional, preeclampsia o diabetes gestacional (Curtis et al., 2018). El IOM
recomend6 una CDR de 600 Ul/dia para mujeres no embarazadas en edad reproductiva,
embarazadas y lactantes, mientras que la sociedad de Endocrinologia de Estados Unidos, a pesar
de estar de acuerdo con dichos valores, declar6 que podria llegar a ser necesaria la
suplementacién hasta 1500-2000 Ul/dia para alcanzar niveles por encima de los 30 ng/ml de
calcifediol en ciertos casos de mujeres durante el embarazo o lactancia. En unarevisién realizada
en 2015, Sowell et al. tras evaluar distintos ensayos, concluyeron que la suplementacion de
vitamina D3 a dosis de diarias de 400 Ul durante 9 semanas o de 50.000 Ul/ semana durante 6
semanas, mejoraba los niveles séricos de insulina, la resistencia a ésta, los niveles de glucosa en
ayunas y el perfil lipidico de las gestantes. Respecto a la hipertensidn gestacional y la
preeclampsia, destacan la posologia de 400 Ul/ dia durante 9 semanas, observando un mayor
control de la presidn sistélica y diastélica frente al grupo placebo, por lo que el riesgo de sufrirla

se veia disminuido.

Las madres que durante el periodo de gestacidn tienen los niveles de vitamina D por debajo de
lo establecido como dptimo provocan un estado de déficit en el feto, ya que él recibe el
calcifediol a través del cordon umbilical (Moon et al., 2020). Ademas, producen leche con una
cantidad insuficiente de vitamina D, algo que seguira comprometiendo los niveles séricos del

neonato (Mansur, 2018).

Una de las consecuencias mas comunes del déficit de vitamina D durante la infancia es el
raquitismo, causado también por la falta de calcio y fésforo. Este trastorno da lugar al
reblandecimiento y debilitamiento de los huesos debido al defecto que provoca en la
diferenciacion de los condrocitos y la mineralizacion de la placa 6sea (Munns et al., 2016),

ocasionando sintomas como dolor de huesos y sensibilidad en las extremidades, disminucion
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del tono muscular, aumento del nimero de fracturas, crecimiento deficiente y baja estatura,

calambres musculares y deformidades esqueléticas.

Para evitar esta enfermedad se recomienda una suplementacién de 400 Ul/dia desde el
nacimiento hasta los 12 meses de edad, y posteriormente, 600 Ul/dia pudiendo aumentar hasta
1000 Ul/dia a medida que nos acercamos a la edad adolescente (Uday y Hogler, 2017). Se ha
comprobado que estas dosis resultan eficaces a la hora de aumentar los niveles séricos y a su
vez, seguras, no existe riesgo de hipercalciuria ni de hipercalcemia (Saggese et al., 2018). El
tratamiento de la enfermedad se basa también en la suplementacién con vitamina D (Bishop,
2014) pero en este caso se administrardn dosis mds elevadas. Nos encontramos con dos
opciones: 2000 Ul/dia 0 50.000 Ul/semana, ambas durante 6 semanas (Holick et al., 2011); una
vez alcanzados los niveles dptimos se aconseja continuar con dosis de mantenimiento de 400
Ul/dia. Zhang et al., en este afio pasado, llevaron a cabo un ensayo para evaluar los efectos de
la suplementacion en nifios; 268 pacientes con edades comprendidas entre 1-14 afios que
presentaban déficit de vitamina D mejoraron su sindrome clinico tras las administracién de
suplementos. Fue notable la disminucién del nimero de fracturas y el dolor muscular, dos de
los sintomas mas caracteristicos del raquitismo. Asimismo, se encontraron diferencias bastante
significativas en las anomalias del sistema nervioso, entumecimiento de los dedos vy

convulsiones febriles.

Cabe destacar que distintos estudios han relacionado, y con resultados sorprendentes, el uso
de suplementos de vitamina D con una menor incidencia de la dermatitis atdpica (enfermedad
inflamatoria crénica de la piel) en nifios. El calcifediol participa en diferentes funciones de la piel,
pero nos vamos a centrar en su capacidad para inducir la diferenciacién de los queratinocitos
gue consigue mejorar la barrera cutdnea (Guerrero Ariza, 2014), por lo que se podria vincular
con la rosacea, acné o psoriasis. Al llevar a la practica esta evidencia los resultados obtenidos
fueron positivos: uno de los andlisis realizados, Viada Peldez et al., 2019, tuvo en cuenta a 15
nifios diagnosticados con dermatitis atdpica. Se les administré 1000 Ul/dia durante un mes,
consiguiendo reducir la gravedad de los casos. Antes del tratamiento 3 de los 15 nifios
presentaban una dermatitis grave, pero estos casos pasaron a considerarse leves tras la
suplementacién. Una revisién realizada por Navarro-Trivifio et al., 2019 también consiguid llegar
a conclusiones favorables, tras analizar 4 ensayos clinicos en los que se trataban a pacientes
pediatricos con suplementos orales de vitamina D, observaron una disminucion del SCORAD
(Scoring Atopic Dermatitis) en ellos frente al grupo placebo, por lo que mejoraba la

sintomatologia de la enfermedad en estos nifios.
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4.6. VITAMINA DY SU ACCION ANTINEOPLASICA

En la udltima década se han propuesto diferentes mecanismos para explicar la funcién
anticancerigena de la vitamina D; en el comienzo de la enfermedad, resaltamos la capacidad
antiinflamatoria de nuestra vitamina. Las respuestas proinflamatorias, presentes en el inicio de
un tumor, se ven inhibidas por el calcitriol (Jeon y Shin, 2018) como consecuencia de la inhibicion
de la expresidn de receptores de ciclooxigenasa-2 y prostaglandinas, y ademds impide la
produccidn de citoquinas proinflamatorias. A medida que avanza la tumogénesis la vitamina D
va adoptando un papel antioxidante, siendo capaz de inhibir procesos de dafio de ADN e inducir
la muerte celular o apoptosis (Nair-Shalliker etal.,, 2012). EIl VDR se encarga de regular
determinados genes implicados en la proliferacidn y diferenciacion celular, pero esta actividad
la proporciona principalmente la vitamina D3, interrumpiendo el ciclo celular en la fase GO/G1
(Bioti Torres et al., 2020). Debemos destacar que en funcion del tejido, la vitamina D regulara de
una forma u otra el crecimiento y diferenciacion celular (Gonzalez Pardo et al., 2012), si nos
referimos a los queratinocitos, en este caso estimula la diferenciacién, y ocurriria lo contrario

en los linfocitos B.

Mediante la realizacién de ensayos aleatorizados se ha podido observar si los resultados
obtenidos presentaban diferencias estadisticamente significativas. En 2019, Manson et al.
publican un estudio en el que tuvieron en cuenta a 1617 pacientes; durante 5 afios se les
administré a 793 de ellos una dosis diaria de 2000 Ul de colecalciferol, y los restantes se
consideraron el grupo placebo. Al centrarse en la tasa de incidencia de esta enfermedad,
concretamente en cadncer de mama, préstata y colorrectal, las conclusiones no fueron positivas,
ya que en esos afios 341 personas padecieron cancer, de las que 154 pertenecian al grupo de
vitamina D. A pesar de esto, observaron que la tasa de mortalidad era menor en el grupo al que
se le administré suplementos, y sugieren el uso de dosis mas altas en pacientes con sobrepeso,
ya que en este ensayo muchos de ellos presentaban un IMC elevado, algo que pudo influir en

los resultados finales.

Un ensayo britanico analizé a pacientes con cancer de prdstata, pulmén, mama, Utero, ovarioy
colon, pero fue solo en el cancer de mama donde los datos obtenidos fueron positivos (Mondul
et al., 2017), destacando que en los pacientes con cancer de pulmon la mortalidad fue mayor en
el grupo tratado con vitamina D, por lo que animaban a seguir investigando esto. Al contrastar
resultados encontramos que un ensayo que tuvo en cuenta a 980 mujeres, comparo el riesgo de
sufrir cdncer de mama. Crearon dos grupos segun las concentraciones de vitamina D que

presentaban, y la incidencia se redujo en un 50% en aquellas pacientes con valores de 39 ng/ml
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(Sedlinsky, 2011). Estébanez et al., en 2018, publicaron una revision también centrada en el
cancer de mama; estratificaron los grupos de pacientes por estado menopausico, pudiendo
concluir que el efecto protector de la vitamina D se observaba solo en mujeres

premenopdausicas.

Respecto al cancer colorrectal, el metaanalisis realizado en 2019 por Minisola et al., sefiala que
niveles séricos de vitamina D superiores a 40 ng/ml disminuia de forma constante la incidencia
de dicha enfermedad, aunque esto solo se cumplia en mujeres. Esta evidencia se evalué de
nuevo en el ensayo internacional publicado en 2019 por McCullough et al., en el que analizaron
la gravedad de la enfermedad segun los niveles de vitamina D en 5706 pacientes, y de forma
simultdnea, en un grupo control de 7107 personas examinaron la incidencia del cancer
colorrectal, de nuevo, en funcion de la concentracion sérica de calcifediol. En ambos casos se
encontré una relacién inversa entre niveles de vitamina D e incidencia y gravedad, concluyendo
que niveles por debajo de 31 ng/ml se asocia con un aumento de un 31% de riesgo de esta

enfermedad.

Aungue no todos los resultados fueron tan positivos como se esperaban, en la actualidad, se

mantiene una relacidn positiva entre el cancer y la vitamina D mientras se sigue investigando.
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5. CONCLUSIONES

Basandonos en los resultados obtenidos en esta revision, podemos concluir que:

v

La comunidad cientifica no ha sido capaz de llegar a resultados concordantes, puesto que
muchos de los estudios se consideraron decepcionantes cuando llevaron a la clinica los
mecanismos y acciones que se le atribuyen a la vitamina D. No obstante, todos hacen
hincapié en la importancia de alcanzar los niveles séricos dptimos de calcifediol, con el fin
de evitar complicaciones vy, si para ello es necesario, hacer uso de forma segura de
suplementos.

Existe una relacién positiva entre la vitamina D y la funcién muscular. En este caso los
estudios no se centraron directamente en el uso de suplementos, pero si que afirmaron que
los pacientes con un buen estado de vitamina D presentaban notables mejorias a la hora de
realizar actividades cotidianas.

Es evidente la importancia del calcifediol durante la edad pediatrica, aun asi aconsejan
seguir investigando el efecto de esta vitamina sobre otras enfermedades prevalentes en esta
edad, pudiendo conseguir tratamientos preventivos o alternativos.

Los datos obtenidos respecto al cadncer no fueron negativos pero tampoco tan claros como
esperaban mientras estudiaban los distintos mecanismos de accién de la vitamina D en los
procesos oncoldgicos, por lo que los investigadores animan a seguir estudiando sobre este
tema.

La suplementacion con vitamina D provoca una disminucion de la tasa de nimeros de casos
positivos en Covid-19 y de los ingresos en UCI, una de las principales causas del colapso en

hospitales, por lo que puede beneficiar a la poblacién anciana y al sistema sanitario.
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