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“Cuando alguien ingresa a la profesion se le inyecta un poderoso veneno: el deseo de
aprender, laperpetuainquietud de quien sabe que no sabe lo suficiente. Es unafrustracion
que no tiene remedio. De esa perplejidad ante lo inabarcable nace nuestra insatisfaccion
y nuestro apetito imposible de saciar. Lo que nos derrota anticipadamente es también

lo que nos mueve.”

“La voluntad de saber (modalidades de actualizacion continua en médicos)”

Daniel Flichtentrei

Resumen: En el campo de la Clinica Médica, la vitamina
D se asocia tradicionalmente con la regulacién del metabo-
lismo fosfocdlcico. Sin embargo, no es el rol exclusivo de
esta vitamina dado que tiene diferentes funciones, no menos
relevantes. Interviene en procesos tales como la regulacién
de la tensidn arterial con la ulterior disminucién del riesgo
de enfermedad cardiovascular, el aumento del tono y fuerza
muscular y consecuentemente en la prevencion de las caidas
en adultos mayores y su derivacién més grave, las fracturas
y la participacién en procesos inmunitarios con disminucién
del riesgo de padecer alergias, cancer, diabetes e incluso
esclerosis multiple. Dada la importancia de la Vitamina
D en patologias con alta prevalencia en la tercera edad, es
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importante analizar sus niveles en este grupo poblacional y
proceder a su suplementacién cuando asi se requiera.

Palabras clave: vitamina D, tercera edad, deficiencia, su-
plementacién

Abstract: Vitamin D is associated in the field of Medical
Clinic, traditionally shaped bounded to the regulation of
phospho-calcium metabolism; however, thisis notan exclusive
role: Vitamin D has several different functions longerinvolved
in processes such as the regulation of blood pressure with
subsequent decreased risk of cardiovascular disease; increased
muscle tone and strength and consequently in the prevention
of falls in older adults and its most severe consequence, the
fractures; involvement in immune processes with reduced
risk of allergies, cancer, diabetes and even multiple sclerosis.
Given the importance of the Vitamin.D inpathology with high
prevalence in the elderly, it seems important to analyze the
level of this element in that population group and proceed to
supplementation when required.
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tion
INTRODUCCION

La vitamina D es un secoesteroide que comparte una
estructura y funcién similar a los esteroides; este concepto es
clave en lacomprension tanto de sus diversas funciones como
de su potencial toxicidad (1, 2). Histéricamente, la Vitamina
D e asociaal metabolismo fosfo-célcico con prescindenciade
otras multiples funciones que se hanido descubriendo paulati-
namente, tales como su participaciéon en inmuno-modulacién,
metabolismo energético, regulacién de la tensién arterial
(TA), intervencidn en procesos neuroldgicos y psicolégicos
psiquiatricos,funcién muscular, etc. (3). Paralelamente, con
esta asignacién de la Vitamina D a una funcién casi exclusiva
enel control del metabolismo fosfo-célcico, tiende a olvidarse
otra vitamina -B, - que tiene también importancia crucial en
el control del mantenimiento dseo (4, 5).

La provisiénde Vitamina D reconoce dos vertientes, una
endégena y otra exdgena, siendo esta dltima, a partir del solo
aporte alimentario, mucho mas limitada que la endégena,
producto de la irradiacién solar cutdnea:

a) La Vitamina D3 o colecalciferol se forma a partir de
la irradiacién solar ultravioleta B (UVB) sobre el 7-dehidro-
colecalciferol presente en la piel sana, o bien se obtiene de
ciertos pescados grasos o alimentos enriquecidos artificial-
mente con la vitamina;

b) La Vitamina D2 o ergocalciferol se adquiere basi-
camente por prescripcién farmacoldgica o por alimentos
suplementados.

Luego de la irradiaciéon UVB de la piel, la pro-vitamina
circulaen sangre hasta alcanzar el higado donde se transforma
enuna pre-vitamina, la25-hidroxivitamina D (25-OHD).Este
proceso es auto-regulado en si mismo mediante un mecanismo
de retroalimentacién corta donde el nivel de 25-OHD inhibe
su propia produccién a nivel hepatico al alcanzar un nivel
suficiente en sangre y este es un detalle no menor a la hora
de considerar la via de analisis del pool de vitamina D de un
paciente determinado (vide infra).Posteriormente, la25-OHD
sufre una nueva hidroxilacién a nivel renal convirtiéndose en
laformaactiva 1,25 dihidroxi-vitaminaD [1,25(0OH),D,]. Este
paso es regulado por retroalimentacion larga, a partir de la
concentracion de hormona paratiroidea en sangre (PTH) cuyo
nivel depende, a su vez, de la calcemia. Esta forma activa de
la D se une a receptores especificos a nivel renal, intestinal
y 6seo y también lo hace en otros tejidos (6, 7).

La concentracion en plasma de 1-25(OH), D, se correla-
ciona inversamente con la calcemia; este dltimo valor deter-
mina, a su vez, el nivel de PTH suprimiéndose su produccion
cuando el calcio plasmatico alcanza valores plasméticos de

9-10 mg %. Asi pues, la hipocalcemia determina, por un
lado una mayor secrecién de PTH y por otro, a través de
esta hormona, un aumento en la hidroxilacién de 25-OHD
a nivel renal. Ergo, el valor de vitamina D puede estimarse
indirectamente a través del nivel de PTH en sangre. Cuando
el nivel de esta vitamina es suficientemente elevado, y con-
siguientemente la calcemia también lo es, la PTH torna casi
indetectable en plasma, y la 25-OHD se convierte en 24,25
dihidroxi-colecalciferol compuesto casi carente de efecto en
lo que hace al metabolismo fosfo-célcico.

Hipovitaminosis

La hipovitaminosis D puede definirse clinicamente en
base a la aparicién de signo-sintomatologia especifica tal
como deformidad, dolor éseoy debilidad muscular proximal.
Dado que estas caracteristicas son compartidas con innimeras
patologias de alta prevalencia en la tercera edad, tenemos una
utilidad limitada.

Bioquimicamente, el nivel de Vitamina D puede estimarse
indirectamente a través del valor de calcio, fosfato y fosfatasa
alcalina en sangre o bien, de forma directa, a través del nivel
plasmaético de vitamina D, aunque atn hoy se discute si debe
mensurarse la forma 25-OHD o la 1,25(0H),D,. Dado el
concepto sobre la forma de regulacién del nivel de Vitamina
D (vide supra), el mayor consenso tiende a evaluar el nivel
de 25-OHD (3).

Desde este dltimo punto de vista, se define la carencia
de vitamina D en grado de insuficiencia cuando la misma
presenta un nivel plasmatico de 21 a 30ng/ml (50 a 75 nmol/
ml), y en grado de deficiencia cuando el nivel es de 20ng/
ml (50nmol/ml) o menor (8). La suficiencia de Vitamina D
se ha establecido a partir de 30 ng/ml o mds, aunque no hay
consenso estricto sobre el techo de este valor (9); algunos
autores proponen un punto de corte, como piso, de 40ng/
ml para un nivel 6ptimo de Vitamina D (10).Otra forma de
definir el valor ideal de Vitamina D es aquel capaz de reducir
a su minima expresion el nivel de PTH y de incrementar al
maximo el nivel de calcio (11, 12).

Nosotros nos permitimos proponer la siguiente clasifi-
cacién, en ocho escalones, en funcién de la dispersién de
valores analizados tanto en la literatura como en la poblacién
examinada:

=101 ng/ml — toxicidad
46 a 100 ng/ml — exceso
30 a 45 ng/ml - nivel 6ptimo

25a29 ng/ml - nivel subéptimo

15 a 24 ng/ml - insuficiencia

11 a 14 ng/ml - insuficiencia severa
5a10ng/ml - deficiencia

<4 ng/ml — deficiencia grave

Figura 1. Niveles de Vitamina D expresados en ng/ml
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Postulamos que esta clasificacién permite discriminar
ampliamente el problema de la hipovitaminosis D y plantear
con claridad su tratamiento evitando alcanzar niveles toxicos
con la terapia sustitutiva.

Nuestra propuesta no contempla -en virtud de la amplia
dispersion de valores hallados en la revisién de la litera-
tura- un nivel de toxicidad exactamente definido para este
nutriente (13, 14); debe tenerse en cuenta que la toxicidad
de la Vitamina D, si es aportada ex6genamente en forma de
suplemento farmacoldgico, puede generar variados trastornos
(Cuadro 1).

Sanguineos: Hipercalcemia

Renales: Hipercalciuria, litiasis

Neuroldgicos: Irritabilidad, convulsiones
Digestivos: Nauseas, vomitos, pancreatitis aguda

Otros: Calcificacion de tejidos blandos — Calcificacion vascular

Cuadro 1. Efectos toxicos de la hipervitaminosis D

Este signo-sintomatologia puede aparecer tempranamente,
yagravarse conrapidez, particularmente en la poblacién adulta
con trastornos subyacentes como insuficiencia renal (3,4) y
otras enfermedades que contraindicarian la suplementacién
de VitaminaD u obligarian a un muy fino equilibrio en la
terapia (Cuadro 2).

Enfermedades granulomatosas (v.g.: TBC)
Enfermedades éseas por metastasis
Sarcoidosis

Sindrome de Williams

Cuadro 2. Contraindicaciones para el aporte de Vitamina D.

Poblacion afectada

Sibien la carencia de vitamina D puede darse en cualquier
edad, nos focalizamos en el adulto y el adulto mayor donde
se describen, segin resultados del estudio NHANES, hasta
dos tercios de la poblacién afectada por deficiencia/insufi-
ciencia del nutriente (14). Prescindimos asi de la poblacion
infanto juvenil lo que no implica, que esta franja etaria deba
ser ignorada respecto al problema de la hipovitaminosis D.
Existe un cimulo de factores que acrecientan el riesgo de
presentar hipovitaminosis D. Cabe precisar que cuando nos
referimos a hipovitaminosis en forma genérica lo hacemos
pensando tanto en insuficiencia cuanto en déficit del elemento.
Cuando corresponda, haremos la aclaracién pertinente.Entre
los factores de riesgo podemos sefialar:

. Edad = 65 afios.

. Obesidad severa (IMC = 35).

. Institucionalizacion.

. Sedentarismo

. Escasa exposicion solar o exposicion con uso de pro-
tectores solares altos.

. Medicacién que interfiere la absorcion/utilizacion de Vit
D (orlistat, anticonvulsivantes, uso crénico de corticos-
teroides, abuso de laxantes).

. Patologia intestinal tal como sindrome de malabsorcion
o diarrea cronica.

. Otros factores como puede ser la piel oscura y/o la
alimentacion exclusivamente a partir de lactancia ma-
terna inusualmente prolongada en el tiempo carecen
de importancia en nuestro medio y en la poblacion
analizada.

. Dermopatia extensa.

. Regimenes hipograsos extremos o carentes de consu-
mo de lacteos y derivados.

. Insuficiencia hepatica croénica.

. Insuficiencia Renal Crénica.

Cuadro 3. Factores de Riesgo para la Hipovitaminosis D

Acciones extra-6seas de la Vitamina D

Resulta bien conocida la accién de la Vitamina D sobre
el metabolismo fosfo-cdlcico; huelga entonces extenderse
sobre el punto. Sin embargo, este nutriente que nos ocupa
presenta acciones diversas sobre la economia corporal que
deviene til conocer para la mejor interpretacion del signo-
sintomatologiade nuestros pacientes, el diagndstico diferencial
con otras entidades morbidas de alta prevalencia en la tercera
edad y su consecuente mejor asistencia.Entre dichas accio-
nes, de las que nos ocuparemos muy concisamente, podemos
mencionar (15-17):

Sistema Muscular o musculo esquelético
Sistema Inmunolégico

Sistema Enddcrino

Sistema Circulatorio

Sistema Nervioso

Cuadro 4. Acciones de la Vitamina D sobre
distintos sistemas organicosde la economia corporal.

o Sistema osteomuscular: El déficit de Vitamina D
conlleva aumento de la debilidad muscular proximal,
particularmente a nivel de la cintura pelviana lo que
implica dificultades para incorporarse desde la posicion
de sentado, aumento del riesgo de caida, aumento en la
incidencia de fracturas vertebrales y de cadera lo que
lleva a mayor sedentarismo/postraciéon con incremento
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en la hipovitaminosis. Debera correlacionarse en cada
paciente la hipovitaminosis con el aumento persistente
de PTH (hiperparatiroidismo secundario) (18).

*  Sistema inmunoldgico: La VitaminaD se ha propuesto
como intermediaria en la funcion de los monocitos; su
carencia supone una mayor incidencia, por ejemplo, de
infecciones del tracto respiratorio superior y de cancer
de pulmén (19-22) y colon (23).

»  Sistema endocrino: la vitamina D interviene en la re-
gulacién enddcerina teniendo particular importancia en
la intolerancia a la glucosa, DBT 1y II (24, 25) ya que
previene ladestruccién de los islotes de Langerhans (26),
y, por supuesto, en la obesidad, tanto en forma aislada
cuanto como componentes del sindrome metabdlico

e Aparato cardiovascular: la VitaminaD mantiene una
correlacioninversa conla mortalidad cardiovascular (27,
28) por todas las causas (29-31); esta es mayor cuando
el nivel de vitamina D es inferior a 30 ng/ml. La mayor
proteccion se obtiene con valores de VitaminaD de 35-40
ng/ml. La accién de la VitaminaD tiene relacién directa
con el sistema renina angiotensina aldosterona (SRAA)
y los niveles de hormona paratiroidea (32).

»  Sistemanervioso: LaVitaminaDreviste crucial importan-
ciaenlaesclerosis multiple, enfermedad desmielinizante
de curso crénico que evoluciona por brotes; se registra
un correlato inverso entre el status de vitamina D y el
nimero de episodios de la enfermedad. Asimismo, la
Vitamina D ha sido propuesta como factor agravante o
protector, dependiendo de su nivel, en Parkinson y otras
enfermedades del SNC (33-35).

El lector interesado podra luego, dentro de cada especia-
lidad y si es de su interés, consultar la numerosa bibliografia
determinada para cada trastorno.

MATERIALES Y METODOS

Para lograr nuestro objetivo estudiamos una muestra de
doscientos individuos (cien mujeres y cien varones) de una
capitade mil pacientes pertenecientes alaRegion V del INSSJP
(Bahia Blanca,Pcia. de Buenos Aires).Sibien la seleccion fue
hecha al azar, se excluyeron aquellos pacientes que presen-
tardn al momento de decidir su inclusién o exclusién en el
estudio: insuficiencia renal crénica, insuficiencia hepatica,
sindrome de malabsorcion o diarrea crénica, ingestade orlistat,
anticonvulsivantes o corticoides en altas dosis por patologias
diversas (v.g.: Artritis Reumatoidea),dermopatia extensa o
hipo/hiperparatiroidismo o bien que estuvieran recibiendo
suplementos farmacolégicos de Vitamina D.

No se discriminé ambulatorios de institucionalizados ni
se descartaron pacientes por el régimen alimentario o con

patologias diversas de las mencionadas.

El estudio fue llevado a cabo entre los meses de mayo y
septiembre lo que reviste importancia por la época y la con-
siguiente menor exposicion solar por la escasez de luz diurna
y el mayor abrigo necesario en esta latitud. La ubicacién
geografica y la estacién revisten importancia no menor en el
analisis de los resultados obtenidos (4, 10).

A todos los participantes se les informé el motivo del
estudio solicitado -dosaje de Vitamina D, la importancia de
conocer su nivel y su correlacién con diversas patologias
distintas de la 6sea y se les solicité el consentimiento verbal;
todos los propuestos prestaron conformidad a la realizacion
del andlisis y a la participacién en el estudio.

El dosaje de 250HD fue realizado en laboratorios debida-
mente acreditados, nucleados en el Centro de Analistas Clini-
cos de la Ciudad de Bahia Blanca, con métodos de medicion
apropiadamente validados; el costo de cada determinacion
fue cubierto por la obra social de los pacientes (INSSJP) y
a cada uno se le permiti6 elegir libremente el laboratorio de
su confianza. Se efectué una primera reevaluacién de los
niveles de 250HD a las doce semanas de iniciada la terapia
de suplementacion.

RESULTADOS

En la poblacién en estudio conformada por Mujeres (n =
100), edad promedio: 65,18 afios y Hombres (n = 100), edad
promedio: 65,74 afios, se obtuvieron los resultados que se
presentan en la Tabla 1.

De un primer y somero andlisis de los datos obtenidos,
los mismos concuerdan con la bibliografia general tanto en el
porcentaje poblacional afectado por deficiencia/insuficiencia
en el nivel de Vitamina D cuanto en los niveles de gravedad
del trastorno.

Cabe destacar que a pesar de la alta prevalencia de este
cuadro, no pudimos discriminar en cuantos pacientes la signo-
sintomatologia referida era producto de la hipovitaminosis
y en cuantos era debido a otras patologias o a superposicion
de esos estados morbidos con la hipovitaminosis.Fue mi-
nimo el porcentaje de sujetos analizados que presentaran
niveles éptimos de Vitamina D; no se encontrd ningtin caso
de niveles compatibles con exceso o toxicidad por hipervi-
taminosis D.
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VITAMINA D _ Perfil de _distr_ibucién )
ngll de niveles de Vlta_mlna D / nimero
de pacientes
Valores Mujeres Hombres
de Referencia n=100 n=100
<4 2 0
5-10 4 3
11-14 18 10
15-24 24 31
25-29 44 49
30-45
46 - 100
=101

Tabla 1: Niveles de 25 OHD en la poblacion estudiada.

Tratamiento.

Una vez determinado el nivel de prevalencia de hipovi-
taminosis D en el adulto mayor y dada su importancia en el
tratamiento de este trastorno en si cuanto en la coparticipacion
que el mismo implica en diversos estados mérbidos, amerita
su diagndstico temprano y su pronto y activo tratamiento.
Para ello, la alimentacién por si sola parece insuficiente;
por otro lado, la exposicién solar -principal fuente de aporte
de Vit. D- depende en gran parte de la estacion del afio; la
costumbre de la persona de exponerse al sol o la evitacién
de éste, ya directamente, ya por el uso de protectores sola-
res; el estado de institucionalizacion; comorbilidades, etc.
Instauramos tratamiento en todos los pacientes con nivel
sub-6ptimo o menor utilizando para ello aporte exégeno de
ergocalciferol (3, 36, 37). Las dosis se ajustaron de acuerdo
al nivel de 250HD medido inicialmente en cada paciente. Se
eligi6 la forma de administracién diaria o semanal, segun la
eleccién de la persona. Junto a esta terapia se indicaron los
cambios necesarios en la alimentacién y se recomendd, en la
medida de las posibilidades, el aumento de exposicion a la
luz solar en los horarios recomendados por los especialistas
en Dermatologia minimizando, en tanto ello fuera posible,
el uso de protectores solares; se indicé interconsulta con el
dermatdlogo, en casos puntuales, para ajustar esta forma
terapéutica.La dosis diaria varié de 1 a 20 gotas/dia (1 gota =
2400 UI Vit. D,); en la modalidad semanal se suministraron
de 50000 a 60000 UI, equivalente a un mililitro/semana (1
ml = 20 gotas).

La terapia se suspendi6 al alcanzar niveles de 30 ng/ml o
mds segun las mediciones de control realizadas a las 12 se-
manas de tratamiento (la medicion debe ser repetida, cuando
ello sea necesario, tras otro periodo de suplementacién oral
de 25 OHD de ocho semanas). Posteriormente se mantuvo
terapia de sostén a dosis minima (1 — 2 gotas/dia) si la per-
sona no podia modificar sus hédbitos de exposicion solar. No
se produjeron abandonos en el tratamiento ni se registraron
efectos adversos por el mismo. En aquellas personas que
continuaron su terapia luego de alcanzados el nivel deseado
de 250HD sugerimos su control por laboratorio al menos una
vez al afio, realizando esta medicidn, si fuera posible, en la
épocade mayor rigurosidad climdtica. Aunque se ha sefialado
un cierto grado de riesgo de toxicidad con dosis superiores a
2000 Ul/dia (38)-lo que obligd a extremar los cuidados para
evitar riesgos propios de la terapia- no se presentd ningin
caso de intolerancia.

La forma terapéutica elegida fue la administracién de
250HD aunque la decisién de suplementar Vitamina D
bajo esta forma o la de 1,25 (OH)2D3 no estd claramente
definida a nivel internacional, admitiéndose ambas formas
farmacoldgicas (39-41).
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Vitamina D Perfil de distribucion de niveles de Vitamina D / nGmero de pacientes
(ng / ml) Mujeres - Hombres
Valores de Pre-Tratamiento Post-Tratamiento Pre-Tratamiento Post-Tratamiento
Referencia n=100 n=100 n=100 n=100
<4 2 0
5-10 4 3
11-14 18 21 10 21
15-24 24 25 31 58
25-29 44 42 49 21
30-45 12
46 - 100 0
=101 0

Tabla 2: Niveles de 25 OHD en el pre-tratamiento y post-tratamiento en mujeres y hombres de la poblacion en estudio.

Dos pacientes de sexo femenino, tratados en forma semanal
consuplementode Vitamina D y simultdneamente con estatinas
enaltas dosis por dislipemia refirieron mejorfaen algias anivel
de cintura pelviana y escapular; asi pues, la hipovitaminosis
D parece agravar la eventual miopatia proximal por estatinas
y su suplementacién podria ser una solucién parcial a este
problema. La cuestiéon merece mayor investigacion (42) aten-
to la alta prevalencia de enfermedad dislipémica en adultos
mayores que, a su vez, presentan insuficiencia/deficiencia de
Vitamina D y terapia con estatinas.

CONCLUSIONES

1)  El presente trabajo no pretende ser original; nuestra
voluntades, apenas, llamar la atencién sobre una problematica
-el déficit de Vitamina D que aparenta pasar desapercibida
en buena parte de los profesionales que asisten a la creciente
franja de adultos mayores, conjunto social que aumenta a
pasos agigantados convirtiéndose su atencién integral en un
desafio social e intelectual para los agentes de salud.

2)  Eldescubrimiento de que buena parte de los tejidos
corporales distintos del hueso, intestino y rifién poseen recep-
tores para Vitaminay la capacidad enzimética para transformar
la 250HD en su forma activa 1,25 (OH)2D3 ha revitalizado
el interés en este nutriente. También por la variada signo-
sintomatologia propia de su carencia en patologias crénicas
propias de la edad adulta su mecanismo de aporte corporal y
natural, como suplemento alimentario o farmacolégico.

3) Lahipovitaminosis D es en sus grados de insuficien-
cia o deficiencia un problema real, de alta prevalencia y base
de complicacién de numerosos trastornos clinicos. Por ende,
merece ser investigado sistematicamente en pacientes de la
tercera edad -especialmente en épocas de otofio/invierno-
asi como en aquellas personas de cualquier edad en quienes
razonablemente, en base al interrogatorio y examen fisico, se
sospeche su presencia. Debe conocerse el trastorno, y pensar
firmemente en su posibilidad para detectarlo y corregirlo
tempranamente. Para ello resulta necesario el conocimiento
de los avances en materias bdsicas de la carrera médica como
son la fisiologia y la bioquimica.

4)  Conocer el status de Vitamina D en un paciente
dado con signo-sintomatologia polimorfa hace al diagndstico
diferencial de numerosas patologias con alta prevalencia en
el adulto mayor y a la correccidn, junto con el tratamiento
basal, de estos estados mérbidos. Si bien puede argiiirse con
razdn -especialmente en un sistema sanitario econdmicamente
endeble como el argentino- sobre el costo adicional que implica
la determinacién del pool de Vitamina D en una poblacién
dada, puede contra argumentarse que la alta prevalencia de
este trastorno en la tercera edad, su importancia para el diag-
noéstico diferencial con diversas patologias, y el menor costo
que implica, en ltima instancia, un diagndstico de certeza,
hacen que ese coste, en principio mayor, quede minimizado
frente a los beneficios obtenidos.

5) Lareposiciéonde VitaminaD es unamedidanecesaria
y segura siempre que se respeten sus niveles ideales; dado que
estos valores no estan firmemente establecidos en la literatura,
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en este sentido el tema amerita mayor investigacion.

6) Nuestro pais, en virtud de su extension norte sur,
presenta una diferente incidencia del problema, que se exa-
cerba a mayor latitud. Asi, a partir del sur de la Provincia
de Buenos Aires, el tema de la hipovitaminosis D merece
especial atencién sin que por ello, en latitudes mas cercanas
al ecuador, deba ignorarse su posibilidad e importancia.
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