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Los 20 Mejores Articulos Sobre Vitamina D de 2013
Por William B. Grant, PhD

(OMNS 16 de enero de 2014) Se publicaron 3774 articulos en 2013 con
vitamina D en el titulo o resumen de acuerdo con pubmed.gov, en comparacion
con 3099 en 2012. Entre los 20 articulos principales sobre vitamina D elegidos
para destacar en 2013 habia 11 revisiones, cinco estudios observacionales, un
estudio ecoldgico geografico, un ensayo, un estudio de laboratorio y un analisis
de datos de los resultados publicados. Los articulos fueron elegidos en parte
por la cantidad de veces que han sido citados en otros trabajos segun lo
informado por Scholar.Google.com y en parte en base a la opinién de expertos
de investigadores de vitamina D. El hecho de que dos tercios de los articulos
fueran revisiones es un indicio de la madurez relativa del campo. Sin embargo,
como se sefalo en la discusion, el eslabén débil en la historia de la vitamina D
es el numero limitado de ensayos controlados aleatorios (ECA) que informan
sobre los efectos beneficiosos de la vitamina D. Como se analiza en el articulo
de Heaney [2013], la razdn principal de este resultado es que los ECA sobre
vitamina D se han disefiado y realizado de manera deficiente en general; Los
investigadores generalmente han disefiado ECA de vitamina D basados en el
modelo de farmaco farmacéutico, que no asume ninguna otra fuente del agente
y una relacion dosis-respuesta lineal. Estas condiciones no se satisfacen con la
vitamina D. Como resultado, muchos de los ensayos inscribieron a personas
que tenian niveles séricos relativamente altos de 25-hidroxivitamina D [25 (OH)
D] y les dieron muy poca vitamina D para producir un efecto beneficioso. que
no asume ninguna otra fuente del agente y una relacién dosis-respuesta

lineal. Estas condiciones no se satisfacen con la vitamina D. Como resultado,
muchos de los ensayos inscribieron a personas que tenian niveles séricos
relativamente altos de 25-hidroxivitamina D [25 (OH) D] y les dieron muy poca
vitamina D para producir un efecto beneficioso. que no asume ninguna otra
fuente del agente y una relacion dosis-respuesta lineal. Estas condiciones no
se satisfacen con la vitamina D. Como resultado, muchos de los ensayos
inscribieron a personas que tenian niveles séricos relativamente altos de 25-
hidroxivitamina D [25 (OH) D] y les dieron muy poca vitamina D para producir
un efecto beneficioso.

Estudios Originales Especialmente Importantes

Un ensayo controlado aleatorio con 400 o 2000 Ul / d de vitamina D3 encontré
que la expresion génica en los glébulos blancos se veia afectada por la
vitamina D [Hossein-nezhad et al., 2013]. Hubo alguna mejora en 291 genes y
una mejora significativa en 66 genes. Ademas, se encontraron 17 genes
regulados por vitamina D con nuevos elementos candidatos de respuesta a la
vitamina D "que se ha demostrado que son importantes para la regulacion
transcripcional, la funcién inmunolégica, la respuesta al estrés y la reparacion
del ADN". Este estudio proporciona un fuerte apoyo al papel de la vitamina D
en afectar el riesgo de cancer, trastornos autoinmunes y enfermedades
cardiovasculares.



Un estudio observacional encontrd que los niveles séricos de 25 (OH) D por
debajo de 30 nmol /| (12 ng / ml) se asociaron con 1.0-1.6 casos adicionales
de parto prematuro espontaneo antes de las 35 semanas de gestacion por
cada 100 nacimientos de madres no blancas en comparacion con los niveles
superiores. 75 nmol /| (30 ng / ml) [Bodnar, 2014]. Las lesiones inflamatorias
placentarias jugaron un papel en esta relacion. No se entendié por qué no
habia relacion entre el nivel sérico de 25 (OH) D y el riesgo de parto prematuro
para las madres blancas. Este articulo se suma a la literatura sobre el papel
beneficioso de los niveles séricos mas altos de 25 (OH) D durante el embarazo.

Vrieling y col. [2013] realizé un estudio de cohorte prospectivo en Alemania que
incluyé a 2.177 pacientes con cancer de mama posmenopausico en estadio I-
IV de edades comprendidas entre los 50 y los 74 afos. Las concentraciones
mas bajas de 25 (OH) D se asociaron significativamente con un 86% mas de
riesgo de mortalidad general y un 76% mas de riesgo de enfermedad a
distancia en el estadio I-llla, pero no en los pacientes con cancer de mama en
estadio IlIb-1V. Este estudio se suma a la evidencia de que la vitamina D juega
un papel importante en el cancer y la supervivencia por todas las causas.

Un estudio de laboratorio identifico varios genes asociados con el cancer de
mama triple negativo / similar al basal que estan regulados por los receptores
de vitamina D [Laporta y Welsh, epub], lo que proporciona evidencia adicional
de que la vitamina D puede ser util para reducir el riesgo y tratar el cancer de
mama.

Un par de articulos publicados en la revista de acceso abierto Dermato-
Endocrinologydiscutio la evidencia de que la irradiancia solar ultravioleta-B y la
vitamina D reducen el riesgo de autismo. En uno, la prevalencia del autismo por
estado para las personas de 6 a 17 afnos se correlacioné inversamente con las
dosis de UVB solares durante el verano [Grant y Cannell, 2013]. Las tasas de
los afroamericanos fueron mas altas que las de los europeos

estadounidenses. La variacion con respecto a las dosis de UVB solares es
similar a la reportada anteriormente para muchos tipos de cancer interno y
caries dental en los Estados Unidos. Las dosis de UVB solares durante el
verano en los Estados Unidos son mas altas en el suroeste, mas bajas en el
noreste debido a una combinacion de factores que involucran la elevacién de la
superficie, los niveles de aerosoles y nubes, y las cantidades de ozono
estratosférico. En el segundo articulo, Se presentd y discutio la evidencia que
apoya el papel de la vitamina D en la reduccion del riesgo de autismo y el
tratamiento de las personas con autismo. Los mecanismos parecen incluir
efectos sobre la reduccion de las mutaciones del ADN, efectos antiinflamatorios
y antiautoinmunes, y regulacion positiva del glutatién [Cannell y Grant,

2013]. No queda claro en ninguno de los estudios cuales podrian ser las
contribuciones relativas de los niveles de 25 (OH) D en suero materno e
infantil. Estos dos articulos se suman a la comprension de las funciones de los
rayos UVB solares y la vitamina D en la reduccién del riesgo de autismo y
podrian conducir a una reduccion de la epidemia de autismo. No queda claro
en ninguno de los estudios cuales podrian ser las contribuciones relativas de
los niveles de 25 (OH) D en suero materno e infantil. Estos dos articulos se
suman a la comprension de las funciones de los rayos UVB solares y la



vitamina D en la reduccién del riesgo de autismo y podrian conducir a una
reduccion de la epidemia de autismo. No queda claro en ninguno de los
estudios cuales podrian ser las contribuciones relativas de los niveles de 25
(OH) D en suero materno e infantil. Estos dos articulos se suman a la
comprension de las funciones de los rayos UVB solares y la vitamina D en la
reduccion del riesgo de autismo y podrian conducir a una reduccién de la
epidemia de autismo.

Una de las funciones de la vitamina D es la reduccion de la inflamacién. En un
estudio de mujeres con obesidad mérbida, los niveles séricos de 25 (OH) D se
correlacionaron inversamente con varios indicadores de inflamacion, incluida la
proteina C reactiva de alta sensibilidad, la interleucina-6 (IL-6) y el factor de
necrosis tumoral a (TNF). -a) después de tener en cuenta los factores de
confusion, incluido el indice de masa corporal (IMC) [Bellia et al., 2013]. Este
estudio se suma a la literatura que relaciona el nivel bajo de 25 (OH) D en
suero con un mayor riesgo de inflamacién. Esto es importante ya que la
inflamacién es un factor de riesgo importante para muchas enfermedades
cronicas.

Otro articulo analiz6 datos de 21 estudios de cohortes de adultos en los que
participaron 42.000 participantes con informacion sobre el IMC, los niveles
séricos de 25 (OH) D y los genes relacionados con el IMC y la 25 (OH) D. El
analisis encontré que cada aumento de 1 kg/ m (2) en el IMC se asoci6 con un
nivel sérico de 25 (OH) D 4,2% mas bajo [Vimaleswaran, 2013]. Los autores
también pudieron concluir que los cambios en el nivel sérico de 25 (OH) D no
afectarian el IMC.

Una de las preocupaciones con respecto a la ingesta de suplementos de
vitamina D es el posible riesgo de desarrollar calculos renales. Un analisis de
datos de 2000 participantes del programa de pruebas de vitamina D de
GrassrootsHealth.net seguido durante un promedio de 19 meses no encontré
una asociacion estadisticamente significativa entre la 25-hidroxivitamina D
sérica y los calculos renales (P? =? 0,42) en el rango de 20- 100 ng / ml. Sin
embargo, un IMC mas alto se asocio con un mayor riesgo [Nguyen et al., 2013].

Revisiones Exhaustivas de los Beneficios Para la Salud de la Vitamina D
Pludowski y col. [2013] revisé la evidencia de los beneficios para la salud de la
vitamina D como uno de los resultados de una conferencia sobre vitamina D a
la que asistieron mas de 500 personas en Varsovia, Polonia en octubre de
2012. La evidencia revisada fue principalmente de estudios

observacionales. Descubrieron que "un estado adecuado de vitamina D parece
proteger contra trastornos musculoesqueléticos (debilidad muscular, caidas,
fracturas), enfermedades infecciosas, enfermedades autoinmunes,
enfermedades cardiovasculares, diabetes mellitus tipo 1 y tipo 2, varios tipos de
cancer, disfuncién neurocognitiva y enfermedad mental y otras enfermedades,
asi como infertilidad y resultados adversos del embarazo y el parto. La
deficiencia / insuficiencia de vitamina D se asocia con la mortalidad por todas
las causas".



Hossein-nezhad y Holick [2013] revisaron los efectos de la vitamina D sobre el
riesgo de enfermedades crénicas, incluidos algunos canceres, enfermedades
autoinmunes, enfermedades infecciosas, diabetes mellitus tipo 2, trastornos
neurocognitivos y mortalidad. Los autores recomiendan un nivel sérico de 25
(OH) D de al menos 30 ng / ml. Este documento tiene acceso abierto.

El articulo de Haussler et al. [2013] resume los mecanismos moleculares de la
vitamina D, con énfasis principal en las funciones clasicas de la vitamina D
sobre la absorcion intestinal de calcio y fosfato y los efectos sobre la
homeostasis esquelética y del calcio, pero también analiza como la forma
activa de la vitamina D, 1,25 -dihidroxivitamina D, afecta la expresion genética
y, por tanto, el riesgo de enfermedades crénicas como cancer, enfermedades
cardiovasculares y diabetes mellitus tipo 2.

El articulo de Palacios y Gonzalez [2013] presenta una descripcion general de
lo que se sabe sobre los niveles séricos de 25 (OH) D a nivel mundial. Se
presentan seis mapas con datos sobre el estado de la vitamina D (porcentaje
de la poblacion <30 nmol /I, <50 nmol / I, <75 nmol / |) por pais para lactantes,
nifios, adolescentes, adultos, mujeres embarazadas o lactantes y ancianos.

. También se indica la calidad de los datos (estudios representativos o
individuales). Para las mujeres embarazadas o en periodo de lactancia, por
ejemplo, los valores de <50 nmol / | oscilan entre el 20% en Espana y el 96%
en la India. Para los ancianos, los valores de <50 nmol / | son generalmente>
50% para los paises europeos, pero son del 36% para China y del 91% para la
India.

Las Acciones de la Vitamina D

Los efectos de la vitamina D sobre la expresion genética estan controlados por
la accion del metabolito hormonal de la vitamina D, 1,25-dihidroxivitamina D
sobre los receptores de vitamina D (VDR). Un articulo de Carlberg y Campbell
[2013] revisa las acciones del VDR en comparacion con las de otros factores
de transcripcion para comprender mejor el papel de la vitamina D en la
expresion génica.

El Papel de la Vitamina D en los Resultados de Salud Especificos

El articulo de Song et al. [2013] presenta un metanalisis de 21 estudios
prospectivos de la incidencia de diabetes mellitus tipo 2 con respecto al nivel
sérico de 25 (OH) D en el momento de la inscripcion en los estudios. Los
estudios involucraron un total de 76,220 participantes y 4,996 casos incidentes
de diabetes tipo 2. El segundo orden de ajuste a los datos paso6 de un riesgo
relativo de 1,00 a 35 nmol /1 (14 ng / ml) a 0,45 a 150 nmol /| (60 ng / ml). Este
analisis proporciona un fuerte apoyo al papel de la vitamina D en la reduccién
del riesgo de diabetes mellitus tipo 2.

Girgis et al. [2013] publicaron una revisién exhaustiva del papel de la vitamina
D en el musculo esquelético. Tiene 51 paginas y 390 referencias. Deberia ser
la referencia estandar sobre el tema durante afios.

Un articulo de Deluca et al. [2013] reviso la evidencia de 225 articulos sobre el
papel de la vitamina D en la reduccion del riesgo de enfermedades del sistema
nervioso: enfermedad de Alzheimer, esclerosis lateral amiotréfica, autismo,



esclerosis multiple, enfermedad de Parkinson y esquizofrenia. La evidencia
mas solida es la de la esclerosis multiple. Sefialan que la evidencia de muchos
tipos de estudios encuentra que la vitamina D juega un papel crucial en la
proliferacion y diferenciacion celular, neurotrofismo, neuroproteccion,
neurotransmision y neuroplasticidad. Dada la importancia y la devastacion de
las enfermedades neuroldgicas, se justifica mas investigacién sobre el papel de
la vitamina D en la reduccion del riesgo de estas enfermedades.

Un Punto de Vista Escéptico

Un articulo que ha recibido una publicidad considerable es el que cuestiona los
beneficios para la salud de la vitamina D. Autier y sus colegas publicaron un
articulo comparando ensayos controlados aleatorios de vitamina D con
estudios prospectivos basados en resultados de salud con respecto a los
niveles séricos de [25 (OH) D [ Autier et al., 2013]. Si bien encontraron
evidencia razonable de los estudios observacionales de que los niveles séricos
mas altos de 25 (OH) D se correlacionaron con tasas mas bajas de enfermedad
y mortalidad, sefialaron que pocos ensayos controlados aleatorios (ECA)
coincidieron con los estudios observacionales. También sefalaron que la
inflamacién es un aspecto importante de muchas enfermedades, pero que los
ECA no han demostrado que la vitamina D pueda reducir la

inflamacion. Propusieron "la hipotesis de que las variaciones en las
concentraciones de 25 (OH) D serian esencialmente un resultado, y no una
causa, de mala salud". Como se sefiald con respecto al articulo de Bellia et

al. [2013], existe evidencia de que los niveles séricos de 25 (OH) D se
correlacionan inversamente con los marcadores de inflamacion. Los ECA sobre
vitamina D realizados hasta la fecha, en su mayor parte, se han disefiado y
realizado de forma deficiente, como sefala Heaney [2014]. Los ECA de
vitamina D se han realizado principalmente utilizando el modelo de farmaco
farmacéutico, prestando atencion limitada a otras fuentes de vitamina D, sin
buscar inscribir a personas con niveles bajos de 25 (OH) D en suero,
suplementarlos con suficiente vitamina D para elevar sus niveles a esos
niveles. que tienen un impacto significativo en los resultados de salud y
también miden los niveles séricos de 25 (OH) D mas adelante en el estudio. La
forma adecuada de examinar la causalidad con respecto a la vitamina D es
aplicar los criterios de causalidad de Hill en un sistema bioldgico [Hill,

1965]. Estos criterios apropiados para la vitamina D incluyen fuerza de
asociacion, hallazgos consistentes en diferentes poblaciones, temporalidad,
gradiente bioldgico, plausibilidad (p. Ej., Mecanismos), coherencia, experimento
(p- Ej., RCT) y analogia. No es necesario satisfacer todos los criterios, pero
cuanto mas, mas fuerte es el caso. Se ha descubierto que varios resultados de
salud satisfacen los criterios de Hill para la causalidad de la vitamina D,
incluidos muchos tipos de cancer. Desafortunadamente, el articulo de Autier y
sus colegas probablemente disuadira a muchos de recomendar la vitamina D
en su practica o de usarla personalmente. Se ha descubierto que varios
resultados de salud satisfacen los criterios de Hill para la causalidad de la
vitamina D, incluidos muchos tipos de cancer. Desafortunadamente, el articulo
de Autier y sus colegas probablemente disuadira a muchos de recomendar la
vitamina D en su practica o de usarla personalmente. Se ha descubierto que
varios resultados de salud satisfacen los criterios de Hill para la causalidad de
la vitamina D, incluidos muchos tipos de cancer. Desafortunadamente, el



articulo de Autier y sus colegas probablemente disuadira a muchos de
recomendar la vitamina D en su practica o de usarla personalmente.

Aprender mas:

Para obtener mas informacion sobre la vitamina D, el lector interesado puede
visitar estos sitios

web: http://www.Grassrootshealth.net , http://www.VitaminDCouncil.org y http://
www.VitaminDWiki.com .

El Dr. William Grant dirige el Centro de Investigacion sobre Luz Solar, Nutricion
y Salud http://www.sunarc.org/ . Este articulo fue revisado por:
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La Medicina Nutricional es Medicina Ortomolecular

La medicina ortomolecular utiliza una terapia nutricional segura y eficaz para
combatir las enfermedades. Para mas

informacion: http://www.orthomolecular.org




