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La vitamina D es conocida por sus efectos sobre el metabolismo 6seo y la homeostasis del calcio y
fésforo. Mds aln, se ha hecho un enfoque mundial de los efectos extraesqueléticos de esta vitamina
liposoluble, a la que el New York Times calific6 como “el fdrmaco maravilloso”.

La presencia de receptores de vitamina D en diversos tejidos como las células inmunes, las células beta
en el pancreas y los miocitos cardiacos (wWolden-Kirk et al 2012), y las conclusiones de numerosos estudios
observacionales en animales y en humanos han avalado el papel de la vitamina D mas alla de la
homeostasis del calcio y la salud ésea. Por ello, se ha asociado su déficit con numerosas enfermedades
cronicas, como hipertension, diabetes, autoinmunidad y cancer (Holick 2010). La funcidn “no clasica” de la
vitamina D implica la regulacién de la proliferacion celular, la diferenciacion, la apoptosis y la inmunidad
innata y adaptativa (Umar et al 2018).

Vitamina D y Resultados de Salud Extraesqueléticos

Con la aparicion de las conclusiones de ensayos clinicos aleatorizados (ECA) se ha producido un “déja
vu” comparable con otras relaciones fallidas de causalidad que, sobre todo los ginecélogos, hemos
vivido en el pasado (Manson et al 2013). La mayoria de los ensayos no han podido demostrar beneficios
significativos de la suplementacion con vitamina D.

e No ha demostrado reducir la presion arterial sistdlica en pacientes con prehipertension e
hipertension (Arora et al 2015).

e No redujo el riesgo de enfermedad cardiovascular incidente o muerte (Scragg et al 2017).

e No logra reducir el riesgo de diabetes tipo 2 en pacientes con prediabetes (Ppittas et al 2019).

e Enel mayor ensayo de vitamina D, el Vitamin D and Omega-3 Trial (VITAL), durante una
mediana de seguimiento de 5,3 afios, ni la suplementacidn con vitamina D ni con acidos grasos
omega-3 evidenciaron una reduccion en el riesgo de cancer ni de eventos cardiovasculares
(infarto de miocardio, ictus o muerte cardiovascular) (Manson et al 2019).

e En pacientes con diabetes tipo 2, un estudio auxiliar secundario (VITAL-DKD trial), la
suplementacién rutinaria con vitamina D o acidos grasos omega-3 no tuvo ningun papel en la
prevencion primaria de enfermedad renal crénica (de Boer et al 2019).



Comentarios

Aunque la evidencia acumulada respalde una asociacién bioldgica de la suficiencia de vitamina D con la
mejora de las funciones fisicas y mentales, no existe evidencia definitiva de ECA controlados, bien
disefiados y con poder estadistico. Sin embargo, la mayoria de los estudios apuntan a efectos protectores
significativos de la vitamina D en humanos cuando el nivel sérico minimo de 25-hidroxivitamina D
[25(0OH)D] supera los 30 ng/ml y se mantiene durante todo el afio (Wimalawansa 2018).

Tras una valoracion critica de todos estos ensayos, observamos que dichas publicaciones tienen ciertas
limitaciones (es decir, pacientes excluidos debido a un diagndstico de osteoporosis, 0 con un mayor riesgo
de fracturasy caidas, o porque tienen una deficiencia de vitamina D, etc.), por lo que las conclusiones y/o
recomendaciones posteriores deberian abordarse con precaucion (Aguilar et al 2019).

La mayoria de los ECA testan sobre una poblacidn con niveles medios de 25(0OH)D casi normales al inicio
del estudio, lo que deja abierta la cuestidn de si los resultados serian diferentes si el reclutamiento se
hubiera restringido a pacientes con deficiencia moderada o grave de vitamina D. Cuando se realizan
andlisis post hoc de subgrupos de pacientes con niveles basales inferiores de 25(0OH)D (<20 y 20-30
ng/ml) se sugieren beneficios no significativos de la suplementacion con vitamina D, lo que justifica
realizar un ensayo nuevo y suficientemente potente restringido a esta subpoblacion (Abrahamsen & Harvey
2019). Sin embargo, dados los beneficios conocidos de la vitamina D en la salud esquelética, seria
éticamente dificil aleatorizar a los pacientes con deficiencia de vitamina D para recibir placebo durante
el tiempo necesario para evaluar los efectos en dichas variables de salud extraesqueléticas.

Se requieren mas datos para establecer claramente la causalidad. Actualmente, estan en curso
numerosos estudios (alrededor de 3.000) que mejoraran sustancialmente nuestro conocimiento sobre la
vitamina D. Desafortunadamente, la mayoria de estos ECA tienen un disefio de estudio similar a los
decepcionantes ensayos previos de nutrientes sin seleccion de individuos sensibles (por ejemplo,
deficientes en vitamina D) y, por lo tanto, podrian no mostrar ningln efecto o incluso ser dafiinos
(Bouillon 2018).

A menudo trascienden todas estas noticias a la opinidn publica, pero no se interpretan bien. Esto puede
tener consecuencias negativas en el cumplimiento de los pacientes bajo suplementos de vitamina D.
Seria desastroso si los pacientes con osteoporosis, deficiencia de vitamina D y con alto riesgo de
fracturas y caidas interrumpieran la administracion de suplementos de vitamina D (a menudo asociados
con calcio) (Sanchez-Borrego 2012).

La conclusion es que aquellos pacientes que presentan hipovitaminosis D seran los que obtengan mayor
beneficio de la suplementacidn con vitamina D.

Aunque parezca evidente... iHay que recordarlo!
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