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Las recomendaciones actuales con relacion a las
personas a las que hay que determinar las concen-
traciones plasmaticas de vitamina D (25-hidroxi-VD),
a quien hay que tratar y hasta qué concentracion op-
tima, varfan segun las guias consultadas. Los bene-
ficios del suplemento en la prevencion del raquitismo
y en la salud 6sea son evidentes, y se han definido
sobre la base de metaandlisis de ensayos clinicos,
pero también hay algunos datos mas controvertidos,
provenientes sobretodo de estudios observaciona-
les, con relacion a los posibles beneficios de este
tratamiento en diferentes variables no esqueléticas
(infecciones, enfermedad cardiovascular, cancer y
mortalidad global), aun que una revision sistematica
Cochrane publicada recientemente muestra una re-
duccion moderada del 3% en mortalidad global con
el suplemento en ciertas poblaciones. El Instituto de
Medicina de los Estados Unidos publicd recientemen-
te unas recomendaciones al respecto, que se pueden
resumir en la frase siguiente: “una ingesta de 600 IU/
dia (de 1 a 70 afos de edad) a 800 IU/dia (a partir de
los 71 anos de edad) de vitamina D, y una concen-
tracion plasmatica de 25-hidroxi-VD superior a 20 ng/
ml, cubren los requisitos del 97,5% de la poblacion”.
Por lo que se refiere a la prevencion de caidas y frac-
turas, metaanadlisis recientes han establecido unos li-
mites mas altos, de 25 y 30 ng/ml, respectivamente.
Hay diversos medicamentos disponibles en nuestro
pais, pero hay que conocer las dosis y el tipo de vita-
mina D que contienen, ademas de sus indicaciones
respectivas.

Palabras clave: Deficiencia de vitamina D, raqui-
tismo, osteomalacia, osteoporosis, fracturas.

Introduccion

La prevalencia de la carencia de vitamina D (VD) varia
alrededor del mundo, sobre todo a causa de una alta
diversidad en la exposicion solar y los habitos dieté-

ticos de las diversas poblaciones. Ademas, no hay
consenso sobre las recomendaciones y los limites
establecidos por diversas sociedades cientificas.
Asimismo, la molécula analizada (las formas mas
habituales son 25-hidroxi-VD y 1,25-dihidroxi-VD) y
la metodologia utilizada para medirla son fuentes de
variabilidad dificiles de manejar en la practica clinica.
En la actualidad, las diversas sociedades cientificas
aceptan que la concentracion plasmatica de 25-hi-
droxi-VD que en términos generales resulta Optima
para la salud es de 20 ng/ml o mas,' y de 30 ng/ml
0 mas para todo el que tenga que ver con la salud
6sea: prevencion del hiperparatiroidismo, la osteopo-
rosis, la osteomalacia y las fracturas por fragilidad.?

Aunque habitualmente los paises del sur de Europa
no han sido considerados de riesgo en lo que se re-
fiere a la carencia de vitamina D, a causa de la irradia-
cién solar a la que estan expuestos habitualmente, las
pruebas disponibles hoy en dia no dan soporte a esta
hipétesis: los datos mas recientes en Espana sugie-
ren una prevalencia de hipovitaminosis de VD (defini-
da por una concentracion plasmatica de 25-hidroxi-
VD inferior a los 25 ng/ml) del 87%, en una muestra
aleatoria de la poblacién mayor de 64 anos atendida
en las consultas de atencion primaria.® Los resultados
de estudios realizados en poblacién adulta joven no
son mucho mejores: en una muestra de 116 adultos
jovenes (con una media de 26,6 afos) y sanos,* sélo
el 16,4% superaba los 30 ng/ml recomendados por
Bischoff-Ferrari y colaboradores.?

Consecuencias de la carencia de

vitamina D

La vitamina D se sintetiza en la piel en respuesta a la
exposicion a radiacion ultravioleta (UVB) proveniente
de la luz del sol o, en menor medida, también se pue-
de obtener a partir de la dieta, sobre todo a partir de
fuentes animales como pescados con alto contenido
en grasa (por ejemplo, salmoén), yema de huevo o hi-
gado. A continuacion, la VD se transforma en 25-OH-
VD en el higado 'y, en un paso posterior, esta se vuelve
a hidroxilar hasta transformarse en 1,25-OH?-VD, que
es la forma activa de la VD. Esta actua en el intesti-
no, en la glandula paratiroidea y en los huesos, entre
otros, y tiene un papel clave en el metabolismo del
calcio (ver la figura 1).
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Figura 1. Metabolismo de la vitamina D
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Los datos mas sdlidos sobre las consecuencias de la
hipovitaminosis D se centran en el metabolismo éseo.
De esta forma, es conocida la asociacion entre la con-
centracion de vitamina D vy la aparicion de dos enfer-
medades graves (raquitismo y osteomalacia) y una de
mas frecuente (osteoporosis y, como consecuencia,
fracturas por fragilidad). La carencia de VD también
se ha relacionado a partir de datos epidemioldgicos y
de cultivos celulares, con una posible implicacion en
la génesis de diversos tipos de cancer (especialmen-
te de colon,5 mama® y prostata’), en la aparicion de
enfermedad cardiovascular®® y en la regulacion de la
inmunidad.’®" A pesar de esto, hasta que no haya
datos mas sdlidos que indiquen causalidad (ensayos
clinicos aleatorizados u otros disenos experimentales),
hay que mantener una conducta expectante.

El raquitismo por carencia de vitamina D es una en-
fermedad relativamente facil de diagnosticar con una
radiografia simple, por la presencia de placas de cre-
cimiento distintivas, especialmente en las munecas, el
fémur distal y la tibia proximal o en la rodilla,’? y una
concentracion de 25-hidroxi-VD en general por debajo
de los 10,0-12,5 ng/ml."® Los pacientes tipicamente
afectados por este tipo de raquitismo suelen ser ninos
de entre 6 y 24 meses de edad, alimentados actual-
mente o anteriormente con lactancia materna, y ex-
puestos a escasa radiacion solar, ya sea por motivos
culturales, religiosos o geograficos.™

La asociacion de la carencia de vitamina D con el hi-
perparatiroidismo, la osteoporosis vy, a largo plazo, la

osteomalacia, la hipotrofia muscular, las caidas y las
fracturas se ha representaco en la figura 1.

Medicamentos disponibles en

nuestro pais

A parte de los suplementos alimenticios y polivitami-
nicos con vitamina D, en la tabla 1 se muestran los
medicamentos con vitamina D disponibles en nuestro
pais. Segun la ficha técnica, los suplementos con una
dosis alta de colecalciferol y calcifediol estan indicados
para el raquitismo, la osteomalacia y otras enfermeda-
des. De manera similar, los compuestos con calcitriol
inyectables se utilizan para tratar la hipocalcemia, y las
orales principalmente para la osteodistrofia renal con
insuficiencia renal cronica avanzada y para el hipopa-
ratiroidismo. El resto de medicamentos con vitamina
D aqui nombrados (<900 Ul/dia) tienen, segun la ficha
técnica, las indicaciones siguientes:
— prevencion y tratamiento de estados con carencia
de calcio y VD, especialmente en ancianos; y
— suplemento de VD y calcio como complemento del
tratamiento especifico de la osteoporosis en pacien-
tes con carencia o con alto riesgo de carencia de
calcio y VD.

Recomendaciones y evidencias de uso

La criba poblacional de la carencia de vitamina D no
se recomienda en la actualidad, si bien se recomienda
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Tabla 1. Medicamentos que contienen vitamina D disponibles en nuestro pais

Nombre del medicamento

Principio activo (vitamina D)

Dosis por envase Combinaciéon

Vitamina D3 Kern Pharma Sol Colecalciferol

Natecal D, Bonesil D, Calcial D,

Calcio D ISDIN, Carbocal D,

Cimascal D Forte, Decaltrex Flas, Disnal,
Reliveran, Carbonato Célcico/ Colecalciferol
EFG, Veriscal D

Calcio D Arkomedica, Carbocal D sabor
naranja, IDEOS masticable, Mastical D
limoén / naranja, Ostine masticable
Calcio/Vitamina D3 Recordati susp. oral,
CalcUIlm Sandoz D, Calodis efervescente,
IDEOS Unidia, Mastical D masticable /
Unidia, Osteovit susp. oral, Kalcipos D

Adrovance, Fosavance

20.000 Ul -

400 Ul Calcio carbonato 1.500 mg
Diferentes sales de calcio a
dosis diferentes (ver las
fichas técnica).

800/ 880 Ul Diferentes sales de calcio a
dosis diferentes (ver las
fichas técnica).

2.800/5.600 Ul Acido alendrénico

(bifosfonato oral

Hidroferol solucion oral
(calcifediol)
Hidroferol gotas

Hidroferol Choque

25-hidroxi-colecalciferol

0,266 mg (10,640 U) -

0,1 mg (4.000 Ul)/ml
3,0 mg (120.000 Ul)

Calcijex, Calcitriol GENKERN EFG, Calcitriol  Dihidroxi-colecalciferol (calcitriol) 1-2 ug/ml

KERN PHARMA EFG (uso hospitalario)
Rocaltrol Roche

0,25-0,50 g -

Extraido de Bot Plus Web. Se han excluido los complejos multivitaminicos y los preparados de suplementos alimenticios.

la medida en pacientes con sintomatologia compati-
ble con raquitismo (ver el apartado “Consecuencias
de la carencia de vitamina D”) o osteomalacia (dolor
Oseo; concentracion alta de fosfatasa alcalina o PTH;
0 concentracion baja de calcio o fosforo), en los que la
determinacion de 25-hidroxi-VD plasmatica sirve para
confirmar la carencia.'® Algunas guias y revisiones re-
comiendan también la medida de la concentracion de
25-hidroxi-VD en pacientes con alto riesgo de caren-
cia:'® ingesta baja (dieta inadecuada, malnutricién o
exposicion solar limitada), malabsorcion intestinal, he-
patopatia grave, uso de medicaciones antiepilépticas,
insuficiencia renal, sindrome nefrético, edad avanzada
o diagnéstico de osteoporosis. Ademas, esta medida
también puede ser Util en algunos pacientes con alto
riesgo de caidas o fracturas.

De la misma manera, el umbral éptimo de concentra-
cion plasmatica de 25-hidroxi-D al cual hay que lle-
gar, ademas de la dosis requerida y los beneficios del
suplemento, varian en los diferentes estudios publica-
dos. Recientemente, el Instituto de Medicina (IOM) de
los Estados Unidos ha publicado unas recomendacio-
nes respecto a esto. Segun el IOM, una ingesta diaria
total de 600 Ul en edades de 1 a 70 anos, y de 800
Ul/dia a partir de los 71 afios, que corresponden a un
umbral sérico de 20 ng/ml de 25-hidroxi-VD, cubre las
necesidades de al menos el 97,5% de la poblacion.
En la tabla 2 se muestran las dosis recomendadas por
el IOM vy las dosis por encima de los cuales, segun
este informe, pueden aparecer efectos indeseables.

En cambio, otros autores, basandose en datos de
ensayos clinicos y metaandlisis para el mantenimiento

de una buena salud 6sea, han mostrado que el su-
plemento de 400 Ul/dia puede reducir el riesgo de
fracturas no vertebrales hasta un 14% y las de cadera
hasta un 9%, pero que con dosis mas altas se alcan-
zan reducciones de hasta el 20% de las fracturas no
vertebrales y el 18% de las de cadera.? AUn mas, un
metaandlisis publicado en 2009 en el British Medical
Journal mostraba que el suplemento con 700-1000
Ul/dia (hasta alcanzar una concentracion superior a
los 24 ng/ml) en la poblacion de 65 anos 0 mas, es
mas eficaz para reducir el riesgo de caidas que los
suplementos con dosis mas bajas (200-600 Ul/dia).!”

Finalmente, una revision sistematica reciente de la co-
laboracion Cochrane, que incluia datos de 50 ensayos
clinicos aleatorizados y mas de 94.000 participantes,
mostraba una reduccidon modesta de la mortalidad
global (RR = 0,97) con el tratamiento con vitamina D.'®
En términos de seguridad, esta misma revision mostra-
ba un incremento del riesgo de nefrolitiasis con el uso
combinado de vitamina D, y suplementos de calcio.

En caso que se detecte una carencia de vitamina D
y se requiera el suplemento con vitamina D, diversas
publicaciones recomiendan un tratamiento basado en
las concentraciones basales, aunque estas recomen-
daciones no se fundamentan en ensayos clinicos. De
esta forma, en la poblacién general y en los casos de
carencia grave (<10 ng/ml) se optaria por aplicar una
dosis de carga de 50.000 Ul semanales, por via oral,
durante 2-3 meses, hasta alcanzar la concentracion
Optima esperada.'® Posteriormente, si se considera
necesario y asumiendo que no hay cambios de in-
gesta ni de estilo de vida y que, por tanto, persiste

Taula 2. Dosis, llindars i dosis maximes a partir de les quals apareixen efectes secundaris

Edat / condicio Ingesta diaria recomanada (Ul/dia)

Llindar equivalent (ng/ml) Ingesta diaria maxima

0-6 mesos 400
6-12 mesos 400
1-8 anys 600
4-8 anys 600
9-70 anys 600
>71 anys 800
Dona embarassada o lactant 600

20 1.000
20 1.500
20 2.500
20 3.000
20 4.000
20

20 4.000

Extret de I'lOM Report!
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el riesgo de carencia en el futuro, se puede pasar a plemento con VD de los ninos con lactancia materna

administrar dosis de mantenimiento de 800 a 2.000 Ul exclusiva.?® Segun este protocolo, la dosis requerida
al dia, que se mantendran durante el tiempo necesa- es de 300 Ul/dia para los lactantes de menos de 6
rio segun los estilos de alimentacion y de vida del pa- meses y de 400 Ul/dia para los nifios de 6 meses a 1
ciente.'® Para las carencias mas leves (concentracion ano de edad.

entre 10 y 20-25 ng/ml) se optarfa por una dosis de

carga a intervalo mas largos o durante u periodo mas El suplemento con VD para el tratamiento del raquitis-
breve. En todo caso, si se determina la concentracion mo establecido no se cubre en este documento.

de 25-OH-VD durante el tratamiento, se recomienda
no sobrepasar los 100 ng/ml para prevenir intoxica-

ciones, aunque el umbral superior a partir del que se Toxicidad por hipervitaminosis D
producen intoxicaciones mas frecuentemente se sitla
alrededor de los 150 ng/ml.%° La intoxicacion por VD no se tiene que diagnosti-
car solo por la presencia de una concentracion alta
En lo que se refiere al uso de una u otra forma de de 25-OH-VD, sino por la aparicion de un sindrome
suplementos orales de vitamina D, dosis parecidas de caracteristico que consta de hipervitaminosis D (con-
colecalciferol y calcifediol consiguen incrementar de centracion sérica de 25-OH-VD superior a 150 ng/
manera similar la concentracion plasmatica de 25-hi- ml), hipercalcemia y, en la mayoria de los casos, hiper-
droxi-VD?' y, por tanto, aunque no se han comparado fosfatemia e hipercalciuria. Como sintomas guia, los
en ensayos clinicos, se espera una eficacia similar. pacientes con intoxicacion por VD pueden presentar

signos de hipercalcemia (nausea, deshidratacion y
estrefimiento) e hipercalciuria (poliuria y calculos uri-

Prevencion del raquitismo en la edad narios).' Hay que remarcar que la intoxicacion por

pediatrica VD es extremadamente inusual y que puede aparecer

después de ingerir dosis muy altas de VD durante pe-

La Academia Americana de Pediatria publicd en el riodos prolongados, o con la ingesta concomitante de

afo 2008 un documento donde se recomendaba una dosis muy altas de calcio. En todo caso, si se detecta,

ingesta diaria de vitamina D de 400 Ul en ninos y ado- la intoxicacion por VD es una emergencia médica y
lescentes.?2 De acuerdo con esto, defendia que los requiere atencion hospitalaria urgente.

nifos y adolescentes con una ingesta inferior a un litro

de leche enriguecida con vitamina D al dia requieren .
un suplemento con medicamentos con VD. Segun Conclusiones

este documento, los grupos de especial importancia

que hay que suplementar para prevenir el raquitismo La carencia de VD es prevalente en nuestra poblacion
son los ninos alimentados exclusivamente con lac- y se detecta en el momento de la aparicion de una
tancia materna o con menos de un litro de leche en clinica compatible (raquitismo, osteomalacia) o con la
polvo (enriquecida con VD), los cuales tendrian que determinacion plasmatica de 25-OH-VD. Aunque no
recibir 400 Ul/dia de suplementos de VD; y los nifos se recomienda la criba poblacional, la medida de esta
y adolescentes con un consumo inferior a un litro de concentracion es Util en pacientes de alto riesgo de
leche (enriquecida con VD) al dia, los cuales también carencia de VD, sea por ingesta (malnutricion, ma-
tendrian que recibir 400 Ul/dia de suplementos de labsorcion y ancianos) o produccion baja (exposicion
VD. En nuestro pais no hay guias similares para los solar limitada, hepatopatia o insuficiencia renal), o bien
ninos y adolescentes no lactantes, pero la Asociacion en casos de diagndstico en los que la hipovitaminosis
Espanola de Pediatria, en su protocolo de nutricion de VD puede ser un factor causal (osteoporosis, cai-
publicado el 2010, confirmé la recomendacion del su- das y fracturas por fragilidad. En caso que se detecte

Figura 2. Vies fisiopatologiques de la caréncia de vitamina D a Posteoporosi, 'osteomalacia, les cai-
gudes i les fractures
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la carencia de VD, en nuestro entorno hay diversos
medicamentos disponibles para tratarla, y la estrate-
gia habitual consiste en administrar dosis iniciales de
carga altas (50.000 Ul semanales por via oral, durante
2-3 meses) seguidas de una dosis de mantenimiento
alrededor de las 800 Ul/dia.

El autor declara que no tiene ningun confiicto de in-
terés que pueda influir en las valoraciones objetivas y
cientificas del contenido de esta publicacion.
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