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Es oficial: la vitamina D reduce la incidencia de la autoinmunidad
Y una breve revisién del creciente cuerpo de conocimiento sobre la vitamina D
por Michael Passwater

OMNS (17 de febrero de 2022) El ensayo de vitamina D y Omega 3 (VITAL) dirigido por
Harvard, publicé recientemente hallazgos que muestran un resultado significativo (22 %) y
estadisticamente significativo (p = 0,05, indice de riesgo = 0,78 IC del 95 % = 0,61 - 0,99)
reduccion en la incidencia de enfermedades autoinmunes en adultos mayores que toman
2000 UI (50 mcg) por dia durante 5 afios. [1] Este fue un gran estudio nacional que involucré a
12,786 hombres de 50 afios o mas y 13,085 mujeres de 55 anos o mas. Fue un ensayo
aleatorizado, doble ciego, controlado con placebo. El British Medical Journal sefala: "La
importancia clinica de este ensayo es alta porque estos son suplementos no téxicos bien
tolerados y faltan otros tratamientos efectivos para reducir la incidencia de enfermedades
autoinmunes". En 2017, los Institutos Nacionales de la Salud (NIH) estimaron que 23,5
millones de estadounidenses, >7 % de la poblacidn, padecia una enfermedad autoinmune. El
NIH sefald que la prevalencia parecia estar aumentando. [2]

llustrando la alta prevalencia de deficiencia e insuficiencia de vitamina D en los EE. UU., el 13
% de los participantes en el ensayo VITAL tenian niveles de vitamina D < 20 ng/mL (50 nmol/L)
al comienzo del ensayo, y el 45 % tenian niveles < 30 ng/mL (75 nmol/L). A un subgrupo de
participantes (1644 personas) se les evaluaron los niveles de vitamina D un afio después del
estudio. En conjunto, los participantes que tomaron 2000 Ul de vitamina D tuvieron un
aumento del 40 % en los niveles de vitamina D a 41,8 ng/mL (104,5 nmol/L), mientras que los
participantes en el grupo de placebo de aceite de soya permanecieron similares al valor inicial
(30,7 ng/mL, 77,1 nmol/L). Las fortalezas de este estudio incluyen su tamafio y diversidad; su
disefio como un ensayo aleatorio prospectivo, controlado con placebo, el "estandar de oro"
para los estudios de medicamentos médicos; su medicidn inicial de los niveles sanguineos de
vitamina D y las pruebas de seguimiento de una muestra de participantes, en lugar de basarse
en estimaciones de ingesta; el uso de una dosis significativa y segura de mas del doble de la
dosis diaria recomendada de vitamina D en los EE. UU. y su duracidn con una mediana de
tiempo de seguimiento de 5,3 afios.

Los "valores P" son una expresion del grado de probabilidad de que los resultados de un
experimento que prueba una hipotesis se deban al azar. En términos generales, cuanto
menor sea el valor de P, mayor serd la fiabilidad de los datos.

Pero los estudios de nutrientes requieren enfoques diferentes a los estudios de

farmacos. [3,4,5] Una debilidad del ensayo VITAL fue la ausencia de evaluacion de nutrientes
sinérgicos. Ademas, con reconocimiento por el principio de individualidad bioquimica de
Roger Williams, [6] hubiera sido interesante y util comparar los resultados para cada rango de
niveles de vitamina D alcanzados después de la intervencién de dosis fija (p. ej., estratificar a
los participantes por niveles de vitamina D alcanzados < 20, 20 - 29, 30-39, 40-49, 50-59). Sin
embargo, esto habria requerido mas mediciones, aumentando asi el costo del juicio.



Las 3 D para las evaluaciones de vitamina D (y cualquier nutriente):

Dosis - cuanto del nutriente llegd a la sangre/tejido; si el individuo alcanzé y mantuvo niveles
suficientes o terapéuticos.

RDA de EE. UU. (2010) Recomendacién de 220 |Suplemento personal de D3 de
expertos en vitamina 193 expertos en vitamina D [7]
D[7] *excluye al profesor que toma

200 000 Ul/dia para
enfermedades autoinmunes

0-12meses |400UI/dia Rango = 0 - 50.000 Ul/dia

1-70 afios 600 Ul / dia 29 toma > 10.000 Ul/dia
71+ afios 800 Ul / dia 2000 - 4000 Ul/dia Promedio = 5.175 Ul/dia
Mediana = 4000 Ul/dia

embarazada o

amamantando 200 Y/ dia Moda = 4000 Ul/dia

Las personas con enfermedad renal deben controlar de cerca los niveles de vitamina D

Ajustar la exposicion a la luz solar, la ingesta de D3 y los cofactores para mantener los niveles de
vitamina D en el rango de 40-60 ng/mL se asocia con un menor riesgo de autoinmunidad,
enfermedades respiratorias y otras enfermedades. Los niveles en sangre de hasta 100 ng/mL
generalmente son seguros con una cantidad adecuada de vitamina K2.

Ingesta diaria necesaria de todas las fuentes (luz solar, alimentos y/o suplementos) de vitamina
D para que el 97,5 % de las personas alcance: 20 ng/ml = 3875 Ul D3 (97 mcg); 30 ng/mL = 6200
D3 (155 mcg) [7]

Duracion : cuanto tiempo se mantuvieron niveles suficientes o terapéuticos. La vitamina D
tiene amplios efectos epigenéticos, afectando a mas de 3000 genes. Se ha estimado que hasta
un 3-4% del genoma puede estar influenciado por la vitamina D. Estas influencias genéticas
pueden ser especialmente importantes durante el desarrollo fetal. [8] La vida media de Ia
forma activa de la vitamina D es de aproximadamente 4 horas, y la vida media de la forma
prehormonal de la vitamina D es de 2 a 3 semanas. Sin embargo, los efectos de las proteinas
de los genes regulados al alza y a la baja por la vitamina D pueden tardar aun mas en tener su
impacto bioldgico. Se aplica el concepto de Bruce Ames de "proteinas de longevidad". [9] Con
la saturacién de un conjunto completo de nutrientes, el metabolismo celular puede
expandirse desde la produccidn de solo proteinas de supervivencia hasta la produccién de
proteinas adicionales que él lamé "proteinas de longevidad". Por estas razones, es
importante mantener la vitamina D en el rango saludable de forma continua en lugar de
esperar hasta que se presente la enfermedad. Cuando se necesita una terapia de rescate, el
calcifediol (250HD) aumenta los niveles de vitamina D activa mas rdpidamente que el
colecalciferol (D3). [10-

12] (ver http://www.orthomolecular.org/resources/omns/v17n17.shtml y http://www.ortho
molecular.org/resources/omns/v16n55.shtml para discusiones sobre apoyo nutricional en
enfermedades criticas ).




Interacciones dinamicas : ése mantuvieron niveles suficientes de cofactores sinérgicos? El
magnesio es necesario en ocho pasos del metabolismo de la vitamina D. [13,14] La
selenocisteina intracelular también puede ser un factor limitante en la produccién y funcién
de la vitamina D. El aumento de glutation y cisteina puede aumentar la produccion de
vitamina D incluso sin la ingesta de vitamina D o la exposicién a la luz solar. A su vez, la
vitamina D aumenta la produccién de varias selenoproteinas. [15-17] La vitamina Cy el zinc
también contribuyen a las acciones de la vitamina D, y es importante equilibrar la vitamina D
con la vitamina K2 para garantizar que el calcio movilizado llegue a donde se necesita en lugar
de depositarse en las arterias. 100 mcg K2 por cada 5000 Ul D3 es una buena proporcion para
el bienestar. [18,19]

En la investigacion, los controles también importan. Este mismo estudio VITAL también
analizé los efectos de complementar 1000 mg/dia de omega-3 frente a un placebo. Se
observé una reduccion del 15 % en la incidencia de enfermedades autoinmunes en
comparacion con el grupo de control. Sin embargo, esto no alcanzd significacién

estadistica. Curiosamente, el aceite de oliva, que se sabe que es antiinflamatorio y una fuente
de vitamina K, se usé como placebo para comparar. Es posible que la eleccién de un placebo
no inerte atenuara la sefial del verdadero beneficio de la intervencién con omega-3.

Vitamina D: influencia en el sistema inmunolégico

El estudio VITAL afade un apoyo importante sobre los beneficios de la vitamina D para el
sistema inmunitario. La vitamina D regula la homeostasis del calcio y el fosfato en el cuerpo. El
calcio es importante para mucho mas que huesos fuertes. [20-23] El calcio ionizado
movilizado es esencial para las contracciones musculares, los impulsos nerviosos, la
sefializacion celular, la coagulacion de la sangre, la funcion inmunoldgica y para catalizar
cientos de reacciones enzimaticas en todo el cuerpo. Casi todas las células del cuerpo tienen
receptores de vitamina D (VDR). El intestino, los huesos, los rifiones, las glandulas paratiroides
y las células inmunitarias (células T, células B, células dendriticas, macréfagos) tienen altos
niveles de VDR. La enzima CYP27B1 que produce la forma activa de vitamina D y el ligando
para VDR también se expresa ampliamente en muchas células de todo el cuerpo. El higado y
los riflones producen gran parte de la vitamina D activa en el cuerpo; sin embargo, las células
inmunitarias activadas también produciran 1,25(0D)2D cuando el sustrato 250HD esté
presente para convertirlo en la hormona activa. La hormona paratiroidea (PTH) regula la
produccién de la forma activa de vitamina D en células no inmunes.

La vitamina D tiene influencias importantes en muchas fases de la rama innata del sistema
inmunitario (celular, complemento, péptidos antimicrobianos, lectinas, aspectos de la
inmunidad que no producen anticuerpos) y también en la rama adaptativa del sistema
inmunitario (aspectos productores de anticuerpos). de inmunidad). La rama adaptativa del
sistema inmunoldgico tiene dos fases principales. La fase efectora implica la produccién de
anticuerpos, mientras que la fase reguladora implica la eliminacion de las células B que
producen anticuerpos que reaccionan de forma cruzada con las propias células. El bloqueo del
anticuerpo-antigeno y el ajuste de la llave no siempre son exactos. Incluso las personas sanas
tienen clones de células B autorreactivas. [24] Puede existir una similitud entre un antigeno
"extrafio" y un elemento de la membrana de la célula huésped o un anticuerpo puede
superponerse a la parte de la membrana de un complejo neoantigeno-membrana. Cuando se
estimulan las células B con estos anticuerpos autorreactivos o autorreactivos para que se



dividan en masa y produzcan sus anticuerpos, las células inmunitarias reguladoras (Treg)
deben destruirlas para minimizar las autolesiones. El desequilibrio o disfuncién en la fase
reguladora de la respuesta inmune adaptativa es el principal mecanismo de las enfermedades
autoinmunes en humanos. [25] Curiosamente, varias dreas sensibles del cuerpo, el cerebro, la
camara anterior de los ojos y los testiculos carecen de respuestas inmunitarias adaptativas. El
riesgo de dafio colateral por la produccidn de anticuerpos en estas areas es demasiado
grande.

La forma activa de vitamina D: [26,27]

e Aumenta la produccién de catelicidina y defensinas

e Disminuye la maduracién de las células dendriticas, la expresién de moléculas
presentadoras de antigeno HLA DRy la expresién de moléculas de coestimulaciéon
como CD40, CD80 y CD86

e Disminuye los linfocitos Th1, Th9, Th17, disminuyendo IL-2, IL-6, IFN-gamma, IL-12, IL-
17, 1L-23

e Aumenta la produccidn de Treg y la produccidn de la citoquina IL-10

e Aumenta la produccidn y el mantenimiento de las células de memoria inmune

El efecto general es una respuesta inmunitaria innata mas fuerte y una respuesta inmunitaria
adaptativa mas segura.

Breve historia de las observaciones clinicas sobre la vitamina D

e En 1903, Niels Ryberg Finsen recibié el Premio Nobel de Fisiologia y Medicina "en
reconocimiento a su contribucion al tratamiento de enfermedades... con radiacion de
luz concentrada, por lo que ha abierto una nueva via para la ciencia médica". [28]

e Los sanatorios y el aceite de higado de bacalao fueron tratamientos comunes para la
tuberculosis y otras infecciones durante muchas décadas. [29]

e Dos estudios en Carolina del Sur en la ultima década mostraron reducciones
significativas en los nacimientos prematuros (57 % menos IC del 95 % RR=0,22 - 0,83 y
62 % menos p = 0,002) en mujeres con niveles de vitamina D > 40 ng/mL en
comparacion con las mujeres con niveles de vitamina D < 20 ng/mL. [30,31]

e Un analisis combinado de mas de 2300 mujeres = 55 afios de edad de un ensayo
controlado aleatorizado y un estudio de cohorte prospectivo mostré que las
participantes con un nivel de vitamina D = 40 ng/mL tenian un riesgo 67 % menor de
cancer invasivo en comparacion con las participantes con un nivel de vitamina D nivel
< 20 ng/mL. [32] Se observaron resultados similares con el cancer de mama cuando se
compararon personas con niveles de vitamina D >60 ng/mL con personas con niveles
de vitamina D <20 ng/mL. [33]

e En 2018, el grupo de investigacidn del ensayo VITAL publicé la conclusion de que 2000
Ul de suplementos de vitamina D por dia no tenian impacto en el riesgo de
cancer. [34] Sin embargo, sus datos muestran una reduccion del 25 % en el riesgo de
cancer después de los primeros 2 afios del estudio. [35]

e En 2014 se publicé un metanalisis de 32 estudios que mostraba un mayor riesgo de
mortalidad por todas las causas en personas con un nivel de vitamina D = 30 ng/mL en



comparacion con aquellas con un nivel de vitamina D > 30 ng/mL (Hazard Ratio=1,9,
IC95% =1,6 - 2,2, p=0,001). [36]
e De la tuberculosis al COVID

Resumen

o

Dos estudios espafoles recientes sobre el tratamiento de la covid-19 aguda
demostraron la eficacia del calcifediol para reducir los ingresos en UCl y la
mortalidad. [11-12

En febrero de 2022, un estudio retrospectivo en Israel de 253 adultos
consecutivos ingresados en el hospital para el tratamiento de la infeccién por
SARS-CoV-2 con una medicion de vitamina D disponible entre 14 y 730 dias
antes de la admisidn mostré un mayor riesgo de enfermedad grave (48,1 %
frente a . 10%) y muerte (25,6% vs 5%) en aquellos con niveles de vitamina D <
20 ng/mL vs > 20 ng/mL. [33] Este fue un estudio de seguimiento de un gran
estudio de poblacion retrospectivo de casos y controles que relaciond la
deficiencia de vitamina D con un mayor riesgo de infeccién por Covid-

19. [37,38] Los estudios en tres paises diferentes mostraron una asociacién
entre la deficiencia de selenio y la enfermedad grave por SARS-CoV-2 [39-
41]. Aunque ahora se han establecido las relaciones entre la vitamina D y las
selenoproteinas, no se han publicado estudios que midan tanto el selenio como
la vitamina D en pacientes con SARS-CoV-2.

Un estudio publicado en febrero de 2022 en México mostré una mejor
supervivencia de los pacientes con SARS-CoV-2 de alto riesgo ingresados en el
hospital cuando recibieron apoyo nutricional adicional. [42] 7 (17,5 %) de 40
pacientes que recibieron atencion estandar murieron, mientras que 1 (2,5 %)
de 40 pacientes que recibieron apoyo nutricional especial murié. El apoyo
nutricional extra consistio en:

= Complejo B: 10 mg de cianocobalamina, 100 mg de tiamina y 100 mg de
piridoxina administrados por via intramuscular cada 24 h durante los
primeros 5 dias.

» Un sobre por via oral después de las comidas de la mafiana y otro
después de las cenas, diluidos en 400 mL de agua cada uno, durante
toda la intervencion por un maximo de 21 dias. Cada sobre contenia:
Spirulina Maxima 2,5 g, acido félico 5 mg, glutamina 5 g, proteina
vegetal 10 g, levadura de cerveza, amaranto, acido ascérbico 1 g, zinc
20 mg, selenio 100 mcg, colecalciferol (D3) 2000 Ul, resveratrol 200 mg,
acidos grasos Omega-3 1 g, L-Arginina 750 mg, inulina 20 g y magnesio
400 mg.

» Probidticos: Saccharomyces boulardii 500 mg diarios durante 6 dias por
via oral

Una sélida serie de publicaciones de 2021 mostrd los beneficios de la vitamina
D para el covid-19 y otras enfermedades importantes. Consulte "Principales
articulos sobre vitamina D en 2021: Beneficios ignorados en el momento en
gue mas se necesitan" por William B. Grant,

PhD http://orthomolecular.org/resources/omns/v18n02.shtml




La vitamina D es importante para una amplia gama de funciones en la biologia humana desde
la concepcion en adelante. Ahora tenemos mas evidencia que apunta hacia la importancia de
mantener un nivel de vitamina D en el rango de 40-60 ng/mL, ademas de mantener niveles
adecuados de nutrientes sinérgicos para combatir infecciones, mantener una inmunidad util y
también para prevenir reacciones autoinmunes dafiinas.
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La Medicina Nutricional es la Medicina Ortomolecular

La medicina ortomolecular utiliza una terapia nutricional segura y eficaz para combatir las
enfermedades. Para mas informacion: http://www.orthomolecular.org




