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Los 18 Principales Articulos sobre Vitamina D en 2015-2016
Por William B. Grant, PhD

(OMNS, 13 de febrero de 2017) La investigacién sobre los beneficios para la
salud de la vitamina D continta a un ritmo rapido. Se publicaron 4.356 articulos
en 2015 con vitamina D en el titulo o resumen y 4.388 en 2016 segun los
listados en https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/. Los incluidos en esta
revision son la punta del iceberg. Los 18 articulos elegidos se consideraron
representativos de los que tienen mas probabilidades de afectar las politicas
meédicas y las actitudes del publico hacia la vitamina D, asi como la
investigacion en curso. Los temas destacados en esta revision incluyen:

e ;Hay beneficios para la salud de la exposicion a los rayos UVB que no
estén relacionados con la vitamina D?

¢ Beneficios de concentraciones mas altas de 25-hidroxivitamina D [25
(OH) D] durante el embarazo y la lactancia

e Reduccién del riesgo de cancer mediante la suplementacién con
vitamina D

e Los sintomas de la enfermedad del espectro autista se reducen a

concentraciones mas altas de 25 (OH) D

Huesos rotos en la infancia: ¢,abuso infantil o raquitismo?

¢Son daiinas las concentraciones altas de 25 (OH) D?

Comprensién publica de la vitamina D

Aumento de las concentraciones de 25 (OH) D a través del suministro de

alimentos.

Breves descripciones de los trabajos

Exposicién a UVB

Durante los ultimos afos, ha aumentado el interés en los beneficios para la
salud de la exposicion regular al sol. La exposicion solar a los rayos UVB es la
principal fuente de vitamina D para la mayoria de las personas. Los estudios
ecoldgicos geograficos han encontrado tasas mas bajas para una serie de
enfermedades en las que las dosis de UVB solares son mas altas "incluyendo
anafilaxia / alergia alimentaria, dermatitis atopica y eccema, trastorno por déficit
de atencion con hiperactividad, autismo, dolor de espalda, cancer, caries
dental, diabetes mellitus tipo 1, hipertensién, enfermedad inflamatoria intestinal,
lupus, mononucleosis, esclerosis multiple, enfermedad de Parkinson,
neumonia, artritis reumatoide y sepsis "[Grant, 2016]. Los estudios
observacionales han encontrado concentraciones mas altas de 25 (OH) D
asociadas con un menor riesgo de muchas enfermedades. El hecho de que los
ensayos controlados aleatorios (ECA) de suplementos de vitamina D no
siempre hayan respaldado estos estudios ha llevado a varios investigadores a
investigar si existen beneficios para la salud de la exposicién al sol a través de
mecanismos distintos a la produccion de vitamina D. Se incluyen cinco articulos
gue exploran esta cuestion en la lista de los principales articulos sobre vitamina
D para 2015-2016.



Uno de estos articulos es un resumen de las presentaciones en una
conferencia organizada por GrassrootsHealth en diciembre de 2014 [Baggerly,
2015]. Los videos de la conferencia estan disponibles en http://ucsd.tv/vitamin-
d-public-health/. La mayoria de las presentaciones enfatizaron estudios sobre
el papel de la vitamina D de la exposicion solar a los rayos UVB para una salud
optima, con ejemplos de reduccion del riesgo de muchos tipos de cancer,
diabetes mellitus tipo 1 y resultados adversos en el embarazo y el parto.
También se observé que el cuerpo tiene varias adaptaciones fisiolégicas a la
exposicidn regular al sol que reduce el riesgo de efectos adversos como el
cancer de piel y el melanoma.

Una revision reciente encontré que los beneficios de la exposicion al sol
incluyen tasas mas bajas de varios tipos de cancer, enfermedades
cardiovasculares, enfermedad de Alzheimer / demencia, miopia y degeneracion
macular, diabetes y esclerosis multiple. "EI mensaje de evitar el sol debe
cambiarse por la aceptacidon de una exposicion al sol sin quemaduras suficiente
para lograr una concentracion sérica de 25 (OH) D de 30 ng/ ml o mas en la
temporada de sol y los beneficios generales de la exposicion a los rayos UV
mas alla de los de la vitamina D. " [Hoel, 2016]. También senalaron que parte
de la razdn de la reduccién de la exposicion al sol es el cambio en el estilo de
vida durante las ultimas décadas, con mas tiempo en automdviles y edificios
que en el pasado. Una mayor cantidad de exposicion solar intermitente se
asocia con un mayor riesgo de cancer de piel y melanoma. Sin embargo, el
riesgo de estos canceres se ve eclipsado por el riesgo reducido de canceres
internos por la exposicion al sol.

Otra revision reciente decia en el resumen: "Durante las ultimas décadas se
han descubierto nuevas asociaciones, principalmente favorables, entre la luz
solar y las enfermedades, inicialmente atribuidas a la vitamina D. Sin embargo,
hay evidencia acumulada de que la formacién de 6xido nitrico, melatonina,
serotonina, endorfina, fotodegradacion del acido félico, inmunomodulacion,
fotoadaptacioén y el efecto de la luz (solar) en los relojes circadianos, también
estan involucrados. Después de una busqueda sistematica en la literatura, se
ofrece un resumen de investigaciones (recientes) sobre los efectos en la salud
de la exposicion al sol y los posibles mecanismos implicados". [van der Rhee,
2016]. Luego, la revision revisa la literatura de la revista y concluye que
demasiada o muy poca luz solar puede ser dafiina para nuestra salud.

Es bien sabido que las tasas de mortalidad son mas altas en invierno que en
verano. Los posibles factores contribuyentes incluyen cambios estacionales en
la duracion del dia (fotoperiodo), dosis de radiacion solar visible o UV,
concentracion de 25 (OH) D y temperatura. Un articulo publicado en 2015
encontré que "mas de 4.000 ARNm que codifican proteinas en los globulos
blancos y el tejido adiposo tienen perfiles de expresion estacionales ... Con
respecto a la funcion de los tejidos, el sistema inmunoldgico tiene un perfil
transcriptomico proinflamatorio profundo durante el invierno europeo , con
niveles elevados de receptor de IL-6 soluble y proteina C reactiva,
biomarcadores de riesgo para enfermedades cardiovasculares, psiquiatricas y
autoinmunes que tienen una incidencia maxima en invierno. Por lo tanto, los
ritmos circulares requieren una mayor exploracién como contribuyentes a



varios aspectos de la fisiologia y la enfermedad humanas". [Dopico, 2015].
Sera interesante seguir la investigacion adicional sobre este tema.

En Dinamarca se llevo a cabo un experimento muy interesante para determinar
la concentracion maxima de 25 (OH) D obtenida con exposicion a UVB sin
combustién en el 80% del cuerpo [Datta, 2016]. Participaron veintidos
adoradores del sol daneses sanos con un color de piel claro similar de entre 22
y 62 afios. La concentracion inicial de 25 (OH) D fue de 85+ 21 nmol /L (34 £ 8
ng / mL). Al final del tratamiento de nueve semanas, la concentracion promedio
de 25 (OH) D fue 134 nmol / L (54 ng / mL). Los aumentos se asociaron con el
numero de dias, la altura y los polimorfismos del gen del receptor de vitamina
D. Los factores que limitaron los aumentos fueron la edad y el factor de
proteccion de la pigmentacion de la piel constitutiva. Por lo tanto, este articulo
muestra que diferentes personas aumentan las concentraciones de 25 (OH) D
en diferentes cantidades dependiendo de una serie de factores personales.

¢,Como se procesa la vitamina D en su cuerpo?

La vitamina D3 (colecalciferol) se produce por la accion de la radiacion UVB
sobre el 7-dehidrocolesterol de la piel. Luego, la vitamina D circula en la sangre
y se convierte en 25-dihidroxivitamina D [25 (OH) D o calcidiol] en el higado
mediante la adicién de un grupo hidroxilo (OH). Esta es la forma circulante de
vitamina D que generalmente se mide para determinar el estado de vitamina D.
Los rifiones pueden afadir otro grupo OH para formar 1,25-dihidroxivitamina D
[1,25 (OH) 2D o calcitriol]. Este es el metabolito activo de la vitamina D. Ayuda
a regular las concentraciones de calcio en la sangre. También puede inducir la
produccion de catelicidina, un polipéptido con propiedades antimicrobianas y
antiendotoxinas (contrarresta la endotoxina bacteriana), que puede combatir
infecciones. La mayor parte de la accion de la vitamina D es a través del
calcitriol que activa los receptores de vitamina D (VDR). jCasi todas las células
del cuerpo tienen un VDR! Estan unidos a los cromosomas. Cuando se activa
el VDR, la expresion de muchos genes se ve afectada, algunos se regulan
positivamente y otros se regulan negativamente. Los 6rganos que requieren
calcitriol, como los afectados por el cancer, también pueden convertir el
calcidiol en calcitriol.

Concentracién de 25 (OH) D durante el embarazo y la lactancia

Los resultados de dos ECA de suplementaciéon con vitamina D realizados con
mujeres embarazadas en Carolina del Sur se volvieron a analizar observando
las concentraciones de 25 (OH) D dentro de las seis semanas posteriores al
nacimiento en lugar de la dosis de suplementacion con vitamina D. Encontraron
que los nacimientos prematuros disminuian de manera constante a medida que
aumentaba la concentraciéon de 25 (OH) D [Wagner, 2016]. La semana de
gestacion al nacer vario de 37 semanas para la concentracion de 25 (OH) D de
8 ng / mL a 39 semanas a 40 ng / mL, sin cambios significativos por encima de
40 ng / mL. El aumento de la concentracion de 25 (OH) D de 20 a 40 ng / mi
redujo el riesgo de parto prematuro en un 59%. Cabe sefialar que el analisis
estadistico original de estos conjuntos de datos se basé unicamente en la dosis
de vitamina D, que no encontrd un gran efecto.



Se llevo a cabo un ECA de vitamina D de 4400 Ul / d de vitamina D3 frente a
400 Ul / d de vitamina D3 en mujeres embarazadas con un alto riesgo de
enfermedad atdpica en su familia en tres centros en los EE. UU. La
suplementacion comenzo en las semanas 10-18. La hipétesis era que una
dosis mas alta de vitamina D3 reduciria el riesgo de desarrollar preeclampsia.
Sin embargo, no hubo diferencia en la preeclampsia asociada con las dosis de
vitamina D. Sin embargo, el riesgo de preeclampsia fue una funcién importante
de la concentracion sérica de 25 (OH) D, que cay6 del 11% cerca de 10 ng / ml
a menos del 2% cerca de 70 ng / ml [Mirzakhani, 2016]. Este estudio es otro
excelente ejemplo de por qué los ECA tradicionales de vitamina D que solo
analizan la dosis de vitamina D ya no pueden considerarse confiables.

En otro de una serie de ECA sobre vitamina D3, las mujeres que estaban
amamantando recibieron 400, 2400 o 6400 Ul / d de vitamina D3. Los bebés de
las madres que recibieron 400 Ul / d de vitamina D3 recibieron 400 Ul / d de
vitamina D3. Las concentraciones de 25 (OH) D de los bebés cuyas madres
recibieron 400 o 6400 Ul / d fueron las mismas. Las concentraciones de 25
(OH) D para los lactantes cuyas madres recibieron 2400 Ul / d fueron
inadecuadas. No hubo efectos adversos de 6400 Ul / d [Hollis, 2015].

Un metanalisis de ECA de vitamina D o vitamina D mas suplementos de calcio
en los que participaron mujeres embarazadas que utilizaron el enfoque
Cochrane encontré que complementar a las mujeres embarazadas con
vitamina D en una dosis unica o continua aparentemente redujo el riesgo de
preeclampsia, bajo peso al nacer y parto prematuro. Sin embargo, cuando se
combinan la vitamina D y altas dosis de calcio, aumenta el riesgo de parto
prematuro. [De-Regil, 2016].

Céancer

Dos de los principales articulos informaron hallazgos sobre la incidencia del
cancer relacionados con la suplementacion con 25 (OH) D o vitamina D3. El
primero fue un analisis conjunto de la incidencia de cancer de dos estudios,
uno un estudio de suplementacion con vitamina D que involucré a mujeres
blancas no hispanas posmenopdausicas que viven en Nebraska, el otro de la
cohorte voluntaria de mujeres blancas no hispanas en la cohorte de
GrassrootsHealth. Encontr6 que la tasa de incidencia disminuy6 de 2% / afo a
18 ng/ mL a 0.4% / afio a 63 ng / mL [McDonnell, 2016].

El segundo fue un informe de una conferencia sobre los resultados de un ECA
de cuatro afos en el que las mujeres posmenopausicas recibieron 2000 Ul / d
de vitamina D3 mas 1500 mg / d de calcio o vitamina D y placebos de calcio.
Las tasas de incidencia de cancer se redujeron en un tercio con el tratamiento
[Lappe, 2016]. Segun el trabajo anterior del mismo grupo, asi como los
hallazgos de otros estudios, la suplementacion con calcio puede haber
representado aproximadamente un tercio de la disminucién. No obstante, este
estudio agrega a la literatura que la vitamina D reduce el riesgo de cancer
como se encuentra en muchos estudios geograficos y estudios
observacionales de un solo pais. Las dosis mas altas de vitamina D3 habrian



reducido aun mas el riesgo segun los hallazgos de los estudios
observacionales.

Enfermedad del espectro autista

El papel de la vitamina D en la reduccion del riesgo y / o los sintomas de la
enfermedad del espectro autista se ha estudiado desde que John Cannell
propuso la conexion en 2008. Dos articulos recientes de Egipto encontraron
efectos beneficiosos sobre los sintomas del autismo de la suplementacion con
vitamina D.

En el primer estudio, realizado en Egipto en 122 nifios de 3 a 9 afos con
trastorno del espectro autista, se encontré que los puntajes de autismo estaban
inversamente correlacionados con la concentracion de 25 (OH) D: los puntajes
de la Escala de Calificacion de Autismo Infantil (CARS) mejoraron de 41 cerca
de 8 ng/ mL, a 30 para una concentracion de 25 (OH) D cercana a 25 ng / mL
[Saad, 2016a]. 106 de los nifios participaron en un estudio abierto en el que se
les administré 300 Ul / d de vitamina D3 / kg / d, sin exceder las 5000 Ul / dia
durante un periodo de tres meses. Después de la terapia con vitamina D, se
encontraron mejoras significativas en la mayoria de las puntuaciones CARS.

En un ECA de vitamina D, los nifios autistas de 3 a 10 afios recibieron 300 Ul /
d de vitamina D3 / kg / d, sin exceder las 5000 Ul / d, durante un periodo de
cuatro meses. Las concentraciones de 25 (OH) D aumentaron de una media de
26 ng/ mL a 46 ng / mL. Los puntajes para el comportamiento aberrante se
redujeron en aproximadamente un 50%, los de la evaluacién del tratamiento
del autismo se redujeron de cero para la comunicacion al 50% para el
comportamiento, mientras que la escala de respuesta social mejoro entre un
cero y un 10% [Saad, 2016b].

Huesos rotos en la infancia: ¢abuso infantil o raquitismo?

John Cannell y Michael Holick publicaron un articulo sefialando que las
radiografias de huesos rotos en bebés no deben usarse como evidencia
definitiva de abuso infantil. En cambio, se debe utilizar una biopsia de hueso.
Los rayos X no detectan el raquitismo el 80% de las veces [Cannell, 2016].
Este documento deberia ayudar a reducir la practica de llevarse bebés con
huesos rotos de padres sospechosos de abusar de ellos cuando en realidad lo
que necesitan es tratamiento para el raquitismo.

¢Son dafinas las concentraciones altas de 25 (OH) D?

Una de las razones dadas por el Instituto de Medicina para recomendar que las
concentraciones de 25 (OH) D para una buena salud sean solo de 20 ng/ mly
que no se tomen mas de 4000 Ul / d de vitamina D fue la preocupacién por los
efectos adversos reportados en concentraciones mas altas de 25
Concentraciones de (OH) D, a menudo en forma de curvas en formade U o J
(es decir, mayor riesgo tanto en concentraciones bajas como altas). En
respuesta, William Grant y otros investigadores de la vitamina D revisaron
muchos de los estudios que informaron sobre las relaciones entre la
concentracion de 25 (OH) D y los resultados de salud en forma de J o U.
Descubrieron que muchos de estos estudios no estaban de acuerdo con otros
estudios del mismo resultado, como la tasa de mortalidad por todas las causas.



[Grant et al., 2016] Habia poca evidencia soélida de que las concentraciones de
25 (OH) D hasta 100 ng / mL (250 nmol / L) fueron dafiinos. Una explicacion
propuesta para explicar los hallazgos fue que los participantes en los estudios
con concentraciones altas de 25 (OH) D pueden haber comenzado
recientemente a tomar suplementos de vitamina D, tal vez porque su médico
les inform6 que tenian una enfermedad por deficiencia de vitamina D, y que las
enfermedades por deficiencia de vitamina D no diagnosticadas se
diagnosticaron posteriormente durante el estudio.

Comprensién publica de la vitamina D

Un documento de Francia encontré que el publico en general no comprende
muy bien la vitamina D. "Los participantes no siempre citaron con precisiéon las
fuentes de vitamina D (p. Ej., 72% solo para la exposicion al sol, pescado
graso: 61%) o efectos sobre la salud establecidos (p. Ej., Salud 6sea: 62% -
78%). Por el contrario, mencionaron fuentes incorrectas y efectos sobre la
salud para los que aun no hay consenso (p. €j., cancer de piel)". [Deschasaux,
2016].

Aumento de las concentraciones de 25 (OH) D a través del suministro de
alimentos

Un articulo de Hayes y Cashman defiende el aumento de las concentraciones
de 25 (OH) D a nivel de la poblacion mediante la adicién de vitamina D al
suministro de alimentos, ya sea agregando vitamina D a los alimentos o
proporcionando alimento enriquecido con vitamina D al ganado para aumentar
la concentracion de 25 (OH) D en productos animales como carne, leche y
huevos (biofortificacion) [Hayes, 2016]. Sefialan que la poblacién en general no
toma suplementos de vitamina D y que con programas bien disefiados, las
personas podrian obtener 400-800 Ul / d de vitamina D a través de los
alimentos que ingieren.

Conclusion y Recomendaciones

Existe un consenso creciente de que las concentraciones 6ptimas de 25 (OH)
D estan por encima de 40 ng / mL (100 nmol / L). La exposicién solar sensible a
los rayos UVB parece ser la mejor manera de aumentar las concentraciones de
25 (OH) D cuando sea posible. Tomar 1000-5000 Ul / d de vitamina D3 cuando
no sea posible, por ejemplo en invierno, es una buena alternativa. También es
util medir la concentracion de 25 (OH) D ya que existen grandes variaciones
debido a factores corporales y genéticos. Tanto GrassrootsHealth como el
Vitamin D Council ofrecen analisis de sangre por correo a un precio razonable.
Estas pruebas son ahora tan precisas como las que se realizan con extraccién
de sangre humeda.

En los préximos afnos, se publicaran los resultados de varios ECA de vitamina
D3 a gran escala. Si bien la mayoria de los ECA no incluyeron las
concentraciones de 25 (OH) D como consideraciones importantes en su disefio
o realizacion, se espera que, no obstante, agreguen un apoyo adicional al
papel de la vitamina D para una salud 6ptima.

Para méas informacion



Estas organizaciones y sitios web son buenas fuentes de informacion sobre la
vitamina D:

Organizaciones
http://grassrootshealth.net/
https://www.vitamindcouncil.org/
http://www.vitamindsociety.org/

Sitios web
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/
https://scholar.google.com/
http://www.vitamindwiki.com/VitaminDWiki
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