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RESUMEN

Introduccidn: La vitamina D es una hormona encargada de la homeostasis del
calcio, su carencia esta implicada en patologias del sistema 6seo e inmune, se
obtiene de la sintesis cutanea tras la exposicion solar e ingesta de algunos
alimentos.

Objetivo: Determinar la prevalencia y los factores asociados a Hipovitaminosis D
en mujeres que acuden a un Instituto endocrinoldgico en la Ciudad de Bogota.

Disefio: Se estudiaron 156 mujeres adultas con patologias endocrino-metabdlicas
residentes en Bogota, (~latitud 4°N), atendidas en la misma instituciéon y con las
mismas técnicas de laboratorio y de imagen, La informacion fue recogida de las
historias clinicas electronicas, y analizada con el programa estadistico SPSS v17.

Resultados: La prevalencia de hipovitaminosis D (<30ng/mL) fue de 76.9% La
mediana de vitamina D fue 22.68 ng/ml £11.05, y de PTH fue 48.89 pg/ml +23.64.
Entre las pacientes con hipovitaminosis, el 51.7% cursé con osteopenia y el 60%
con Hipotiroidismo. Del grupo sin carencia de vitamina D, el 47.2% registraron
sobrepeso y el 41.7% presentd osteopenia.

Se encontrd relacion significativa con menopausia con una p: 0.0048. No se
encontro relacién con PTH ni niveles de densidad mineral 6sea.

Conclusion: La poblacion se seleccion6 por disponibilidad de mediciones de
vitamina D, sin embargo sus caracteristicas pudieron influir en los resultados,
existe un porcentaje importante de mujeres afectadas por la hipovitaminosis D, en
qguienes no se observo relacion con los factores encontrados en otros estudios, se
requeriria una exploracion en la que se consideren factores como dieta y
exposicion solar.

Palabras claves: 25 Hidroxivitamina D, Vitamina D, Postmenopausia,

Osteoporosis.
Key Words: Vitamin D, deficiency, postmenopausal, calcitriol, osteoporosis

13



1. INTRODUCCION

1.1 Generalidades

La vitamina D es una hormona cuya funcion principal en el organismo es la
absorcién, mantenimiento y homeostasis de los iones minerales de calcio y
fésforo, aunque, en otros tejidos existen receptores para esta, implicandola en
diferentes interacciones como la regulacién en la trascripcion de algunos genes,
procesos de diferenciacién celular, estimulacién del sistema inmune, entre otras
(1). Su carencia esta implicada no solo en patologias relacionadas con el sistema
0seo, sino también con enfermedades como la esclerosis mdltiple, el cancer de
mamay el linfoma (2).

La vitamina D se obtiene de la sintesis cutanea tras la exposicion solar y en menor
proporciéon con la ingesta de un reducido nimero de alimentos (3). No existe
consenso mundial con respecto a los valores de vitamina D por debajo de los
cuales se considera existe carencia, frecuentemente se utiliza como punto de
corte aquel valor de vitamina D capaz de desencadenar la liberacion de hormona
paratiroidea, el cual ha resultado diferente en las distintas poblaciones que se han
estudiado (4).

1.2 Problema

El calentamiento global y el deterioro de la capa de ozono han facilitado en los
ultimos 40 afios el aumento en la incidencia de lesiones malignas en piel, lo que
ha despertado en la gente la preocupacion por protegerse de los rayos solares. En
paises como Estados Unidos se han formulado estrategias para promover el uso
de bloqueador solar y evitacion de la exposicidn como es el caso de el programa
healthy people 2010, el cual lanz6 en el afio 2000 los objetivos del decenio, entre
ellos la disminucién en la incidencia de melanoma (5). Siendo la vitamina D una
hormona que se sintetiza en la piel tras la exposicion solar, la evitacion de esta
altima brinda el escenario propicio para que se presente la hipovitaminosis D.

Colombia es un pais tropical que recibe radiacién solar durante todo el afio, por lo
que la prevalencia esperada de déficit de vitamina D no es elevada, salvo en
regiones como Bogota que por su altitud de 2600 msnm y condiciones de
nubosidad el riesgo se comporta diferente, a lo que se debe afadir el tipo de
vestimenta que se acostumbra por la temperatura de la regién, que por lo general
se lleva cubierta la mayor parte del cuerpo. Aln no se conocen en el pais datos de
prevalencia ni de factores asociados a este problema.
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1.3 Justificacion

En los dltimos 10 afios, en estudios realizados a diferentes latitudes, se ha
encontrado que la prevalencia de deficiencia de vitamina D a nivel mundial es
elevada por ejemplo en el estudio de Madrid, Espafia con un punto de corte de
16ng/ml fue de 29.7%(6) En Brasil, 42.4% con unto de corte 32ng/mi(7); en la
Florida en mujeres en meses de invierno fie de 40%, con un punto de corte de
20ng/ml(8) y en Buenos Aires 26.8% con punto de corte de 20 ng/mi(9). La medida
de salud publica para afrontar este problema ha sido en muchos paises reforzar
los alimentos basicos con vitamina D, tal decision se ha tomado en base a
estudios poblacionales. La Vitamina D esta relacionada con varias entidades de
interés a nivel general entre las que se encuentra la Osteoporosis; ésta es una
condicion metabdlica del tejido 6seo que conduce a una pérdida progresiva de la
matriz mineral con la subsecuente fragilidad y predisposicién a fracturas. En la
actualidad, constituye un grave problema médico que tiene ademas una
importante repercusion social y representa gran incidencia entre las mujeres
especialmente a partir de los 50 afios. En el mundo se calculan 200 millones de
personas afectadas. En Latinoamérica 12.5 millones de personas son victimas de
fracturas. (10)

En Colombia aun no hay datos disponibles con respecto a prevalencia del déficit
de Vitamina D en la poblacion general, dado que la medicion de niveles
sanguineos de vitamina D se realiza en situaciones muy puntuales, y es un
estudio de alto costo, se decide tomar informacion donde se origina mas
frecuentemente, conociendo las limitaciones de la interpolacion, para realizar una
exploracién inicial que ofrezca una idea aproximada de la situacion en Colombia,
especificamente en Bogota con respecto al status de vitamina D en una poblacion
susceptible, y sus factores asociados, que pueda servir de motivacion para
estudios poblacionales.
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2. PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cual es la prevalencia y los factores asociados a hipovitaminosis D en mujeres
gue acuden a un instituto endocrinolégico en Bogota?

16



3. MARCO TEORICO

3.1 Metabolismo de la Vitamina D

La vitamina D pertenece al grupo de las vitaminas liposolubles junto a las
vitaminas E, K y A, aunque en realidad no es una vitamina, es un heterolipido no
saponificable del grupo de los esteroides, una hormona que junto con la hormona
paratiroidea regula las cifras plasméticas de Calcio.

Se encuentra disponible en un limitado grupo de alimentos como son aceite de
higado de bacalao, sardinas, atun, salmoén, quesos grasos, margarina,
champifiones, huevos y leche, sin embargo el 90% de la vitamina D activa
circulante se obtiene gracias a los efectos de la exposicion solar(2)

Una serie de eventos cientificos llevaron a su clasificacion como vitamina, en 1918
Sir Edward Mellanby indujo el raquitsmo a perros, y luego les cur6
suministrandoles aceite de higado de bacalao. En 1922 Elmer V. McCollum
destruye la vitamina A del aceite de higado de bacalao y demuestra que la
sustancia antirraquitica no desaparece y la nombra "vitamina D".

No fue sino hasta 1971 que tres grupos de investigacion identifican la estructura
quimico-molecular de la forma activa final de la vitamina D como 1,25-
dihidroxivitamina D3, que es después reclasificada como una hormona. (1)

La radiacion ultravioleta del 7-dihidrocolesterol, un metabolito normal del colesterol
de origen animal y del ergosterol, de origen vegetal, da como resultado su
conversion a compuestos con actividad de vitamina D: colecalciferol y
ergocalciferol respectivamente. En 1981 Holick y colaboradores encontraron un
intermediario en la reaccion de fotolisis: la previtamina D3, un isémero que se
acumula en la piel luego de la exposicion solar y se convierte con lentitud, de
manera espontanea, en vitamina D3 y puede proporcionar una fuente sostenida de
esta durante algun tiempo después. (1)

La vitamina D3 se trasporta al higado donde se forma el derivado 25-hidroxi que
es el principal derivado circulante de la vitamina D, con vida media de 19 dias. En
el rifion, el 25-hidroxi es convertido en 1a,25-dihidroxi, que es activo
biol6gicamente, Los niveles bajos de calcio circulante estimulan su sintesis, y los
niveles elevados, la de un derivado inactivo, el 24,25 dihidroxi. (3) Ver Figura 1.
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La forma activa de la vitamina D actia a nivel de la mucosa intestinal donde
induce la sintesis de una proteina fijadora del calcio necesaria para su transporte y
en el hueso junto a la hormona paratoidea promueven la resorcion 0sea.

La vitamina D o calcitriol, tiene efectos también sobre el sistema inmune, influye
en la maduracion y diferenciacion de las células mononucleares y la produccién de
citocinas.

La vitamina D puede ser toxica en dosis de 10 a 100 veces la RDA, la
hipercalcemia puede conducir a calcificaciones metastasicas y a la formacion de
calculos renales. En nifios un episodio Unico de hipervitaminosis puede interrumpir
el crecimiento hasta por 6 meses y la ingesta materna excesiva de vitamina D
puede tener repercusiones en el feto como la estenosis adrtica supravalvular
congénita no familiar, supresion de la funcion paratiroidea, hipocalcemia, tetania y
convulsiones.(1)

La vitamina D y todos sus derivados sufren recirculacion hepética extensa y su via
primaria de excrecion es la bilis, el fenobarbital y la fenilhidantoina aceleran su
metabolismo hacia productos inactivos.

Figura 1. Estructuras de 7-deshidrocolesterol, ergosterol, colecalciferol y
ergocalciferol. Tomado de Goodman y Gilman. Las bases farmacoldgicas de la
terapéutica.
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3.2 DEFICIT DE VITAMINA D

3.2.1 Epidemiologia del déficit de vitamina D

El rango UV estimado para la formacion de la vitamina D3 es de aproximadamente
290-315 nm. Durante el invierno, en las latitudes norte, la luz del sol debe pasar
por una distancia mucho mas larga a través de la atmdésfera y la mayor parte de
luz ultravioleta se absorbe. En la parte norte de los Estados Unidos y Canada, asi
como en el noroeste de Europa, la produccion de Vitamina D
esta practicamente ausente entre octubre y marzo (11).

La exposicién solar adecuada es suficiente para mantener niveles Optimos
circulantes de vitamina D, los paises que se encuentran entre los 40° norte y sur
del Ecuador, se benefician del efecto del sol durante todo el afio, por lo que se
esperaria que la prevalencia de déficit de vitamina D en estas regiones se limitara
a la poblacién de adultos mayores en los que la sintesis cutdnea de vitamina D
disminuye considerablemente, llegando a estar por debajo del 25% después de los
70 afios (6). Sin embargo, un namero importante de estudios publicados que se
han centrado en otro tipo de poblaciones han develado una realidad no esperada.
Cuadro 1.

Cuadro 1. Latitudes similares a Bogota (4°N)

Aba (Guinea Ecuatorial) 3.7°N Jeram Abai 4.4°N
(Malasia)

Sierra Leona 8°N Point Alican 5.56°N
(Filipinas)

Abala (Camerun) 4.5°N Pulau Adang  6.55°N
(Tailandia)

Kinshasa (Rep Democratica del Congo) 4°N Sungai Bahu 4.25°N
(Brunei)

Alalu (Uganda) 3.6°N Bandos (Islas  4.28°N

Mandera (Kenia) 3.93°N Maldivas)
Abacola 6.1°N
Wewa (Sri
Lanka)

Aba Gobe (Etiopia) 3.7°N

Aadan Wayax (Somalia) 4.2°N

Fuente: www.tutiempo.net/Tierra/
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El riesgo de melanoma y el fotoenvejecimiento prematuro han hecho mas
consciente a la humanidad del cuidado temprano de la piel mediante el uso de
bloqueadores y pantallas solares. Estudios han mostrado que la concentracion
sérica promedio de 25 (OH) D es mucho menor en usuarios con proteccién
prolongada al sol que en los sujetos control (40 vs 91 nmol /ml) (12) Entre los
objetivos de healthy people 2010 se encuentra aumentar el nUmero de personas
que utilicen al menos una de las siguientes medidas para prevenir el cancer de
piel: evitar la luz solar entre 10 a.m. y 4p.m. utilizar vestimenta que proteja del sol
cuando estén expuestos y el uso de productos con factor protector solar de al
menos 15 para evitar fuentes artificiales de luz o luz ultravioleta(5). Estas
recomendaciones ampliamente socializadas en los medios de comunicacion
consiguen una limitacién de la luz solar como fuente principal para la sintesis de la
vitamina D, conscientes de ello, algunos paises han enriquecido algunos alimentos
esenciales con esta hormona a fin de evitar las consecuencias de la
hipovitaminosis.

En Brasil, Bandeira et al, encontraron entre 250 mujeres postmenopausicas una
prevalencia de déficit de vitamina D del 30% en mujeres entre 50 y 60 afios (7). En
un estudio conducido por Levis en poblacion adulta del sur de la Florida en
invierno y verano encontraron que en el verano la prevalencia de déficit entre
hombres fue del 28% y en mujeres del 10% y en el invierno del 39 y 40%
respectivamente, vale la pena destacar que el 97% de los estudiados consumian
suplementos vitaminicos.(8)

En un estudio trasversal de 224 mujeres de la ciudad de Buenos Aires en el afio
2009, Arévalo et al encontraron una prevalencia de deficiencia del 26.8%
clasificaron como valores 6ptimos por encima de 30ng/ml, deficiencia de 20 a
30ng/ml e insuficiencia por debajo de 20ng/ml, al comparar las pacientes que se
encontraban en los distintos grupos encontraron diferencias significativas entre las
variables: edad, peso, actividad fisica, calcemia, exposicion solar y estado
posmenopausico (9)

Un Estudio reciente publicado en Pediatrics encontré bajas concentraciones de
Vitamina D en 559 adolescentes que vive en ambientes soleados durante todo el
afo en Estados Unidos a una latitud de ~33°N, encontrando insuficiencia en el
56.4% (<30ng/ml) y Deficiencia en el 28.8% (<20ng/ml) particularmente en jévenes
de raza negra, (13)

El Dr. Gregorio Riera Espinoza realiz6 un estudio para determinar los valores de
referencia de Vitamina D en 36 mujeres premenopausicas con densidad mineral
O0sea normal, entre 31-50 afios en Venezuela, la media fue de 52.86 *
24.28ng/ml. (14) El mismo autor en el afio 2008 publica que en Venezuela existe
una prevalencia de déficit de Vitamina D (< 30 ng/ml) de 43%.
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En Chile se comparé mujeres pre y postmenopausicas encontrando déficit de
Vitamina D en un 42% en la poblacién Postmenopausica con exposicién normal al
sol (15).

En un reciente estudio realizado por R. Rizzoli y colaboradores (Int J Clin Pract
August 2006) evaluaron los diferentes factores de riesgo para un inadecuado nivel
de vitamina D en diferentes latitudes. Agruparon cinco regiones: Europa (Suecia,
Reino Unido, Alemania, Holanda, Francia, Suiza, Hungria y Espafia); Medio
Oriente (Turquia y Libano), Asia (Corea del Sur, Japon, Tailandia y Malasia);
Latinoamérica (México, Brasil y Chile) y la Region del Pacifico: Australia. Un total
de 2606 mujeres participaron en el estudio y a un 99.3% se les realizaron los
niveles de 25 (OH) Vitamina D, con promedio de edad de 67.1 afos. 85.4% con
indice previo de T < -2.5 en uno o mas sitios. 77.6% reportaron estar tomando
medicacion para la osteoporosis (farmacoldgica) o calcio o Vitamina D y el 22.4%
sin tratamiento. Tuvieron en cuenta la latitud (ecuatorial vs. no ecuatorial),
presencia de estaciones, raza, indice de masa corporal elevado (>30 kg/m2),
suplemento de Vitamina D (<400 Ul diariamente y ninguna), salud en general,
ausente discusion con el médico sobre la importancia de la Vitamina D y la salud
0sea, nivel educacional, exposicion al sol, tonos de piel, ausencia de viajes a
areas soleadas en el ultimo mes(16)

Todos estos factores, excepto el nivel educacional, exposicion al sol y tono de piel
tuvieron una significante asociacion con insuficientes niveles de Vitamina D. En 11
de 14 ciudades no ecuatoriales se observé un modesto incremento de los niveles
insuficientes de Vitamina D durante el invierno. Sin embargo, cuando se
compararon las estaciones (invierno vs verano vs sin estaciones), no se observo
diferencia entre verano e invierno. Estas regiones tienen un riesgo elevado al
compararlo con ciudades ecuatoriales (sin estaciones).

Este estudio permite identificar que la raza, alto indice de masa corporal, vivir en
regiones no ecuatoriales, suplemento insuficiente de Vitamina D (< 400 Ul dia),
precaria salud general, ausencia de discusion con el médico sobre la importancia
de Vitamina D y baja exposicion al sol, estan asociados con niveles insuficientes
de Vitamina D (<30 ng/ml) (16).

Un estudio realizado por el Instituto Nacional de Salud de Colombia y otras
entidades, sobre los factores de riesgo para Osteoporosis y Osteopenia en 707
mujeres con antecedentes de cirugia, fracturas, enfermedades y uso de medicinas
en Bogota, en una consulta para DMO encontré una prevalencia de DMO normal
(n=84) de 15.6%, DMO compatible con Osteoporosis (n=186) 32.3 % y DMO
compatible con Osteopenia (n=298) 51.8%. Este estudio concluyo que la fractura
considerada en forma global tiene asociacion con la Osteoporosis especialmente
la fractura de cadera y columna Lumbar (17)
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Cuadro 2. Prevalencias hipovitaminosis

Bello Buenos Madrid, Barcelona, 18 Paises de, Europa, Asia, Venezuela
Horizonte, Aires, Espafia Espafia Latinoamérica (México,
Brazil Argentin Brazil y Chile) “LIPS”
a
Titulo Prevalencia | Déficit de | Alta Prevalencia The Prevalence of vitamin D | Vitamin D
, Vitamina | prevalenciade | de inadequacy amongst women | deficiency in
deficiencia D en deficiencia de hipovitaminosi | with _ ' _ postmenopaus_al
e mujeres vitamina D en zonDsulfan una Os.tdeop(.)r|05|_s. Ian |nt(te.rnatt.|onal \évstir;;pnorosswnh
: P . epidemiological investigation.
insuficienci | adultas mujeres reumatolégica in Venezuela
ade de la postmenopaus
Vitamina D | Ciudad icas de una
y de consulta de
correlacion | Buenos reumatologia
con PTH, Aires Evaluacion de
Marcadore dos pautas de
sde prescripcion
remodelaci de vitamina D.
6n Osea y
DMO en
pacientes
ambulatorio
S.
Latitud 19°S 34°S 40° México Brazil Chil 1-2°N
e
19°N 19°S 34°S
Publica Arq Bras Medicina Revista REEMO 2003 Journal of International Abstracts / Bone
do Endocrinol | , Buenos | Espafiola de Medicine 2006 44 (2009)
Metab Aires Cardiologia 8?;83)%05'5 Int
2008 2009 2000 (Suppl. 2):5469-
470
Muestra 180 224 171 802 Mexico Brazil Chil 70
e
149 151 115
Inclusié Consulta Consulta Consulta enfermedades Dx Osteoporosis, Postmenopausal
n Endocrinol de Reumatologia | reumatolégica Postmenopausia, Osteoporosis
ogia medicina S
Punto 32ng/ml 20-30 <10, <15, <20 16ng/ml <9, <15, <20, <25y <30 <30,<10
de corte
Media 38.23ng/ml | 29.02ng/ Calcidiol México Brazil Chil 32.2
VD mL 13ng/mL e
26.2ng/mL | 32.6ng/ | 30.2
ng/
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mL mL

Prevale 42.4% Déficit <10 35.3% 29.7% México Brazil Chil <30:43%
ncia leve 20- <15 64.1% e
30ng/ml: <2087.1% <10:6%
29.9%
Déficit <30ng/ML (Inadequacy)
Grave
<20ng/ml 67.1% 42.4% 50.4

: %
26.8%

3.2.2 Fisiopatologia del déficit de vitamina D

La deficiencia de vitamina D produce absorcién inadecuada de Ca®" y fosfato. El
decremento subsecuente del Ca®" plasmatico estimula la secrecién de hormona
paratiroidea, que act(ia para restituir el Ca** plasmatico a expensas del hueso; las
concentraciones plasméaticas de fosfato permanecen por debajo de lo normal
debido a la accién fosfaturica de la hormona paratiroidea circulante aumentada. En
nifios, un resultado es la falta de mineralizacion del hueso y la matriz de cartilago
recién formado, lo cual suscita el defecto del crecimiento conocido como
raquitismo. Como consecuencia de calcificacion inadecuada, los huesos de
individuos con raquitismo son blandos, y la tensién propia de la carga del peso
corporal da lugar a las deformidades caracteristicas (1).

En adultos, la deficiencia de vitamina D origina osteomalacia, que se caracteriza
por acumulacion generalizada de matriz 6sea submineralizada. La osteomalacia
grave puede relacionarse con dolor 6seo e hipersensibilidad extremos. Es
caracteristico que haya debilidad muscular, en particular de los musculos
proximales grandes. No se entiende por completo su base, pero puede deberse a
hipofosfatemia y accién inadecuada de la vitamina D sobre los musculos. La
deformidad macroscépica de los huesos sélo aparece en etapas avanzadas de la
enfermedad. Las concentraciones circulantes de 25-hidroxicolecalciferol por
debajo de 8 ng/ml son altamente predictivas de osteomalacia (1)
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3.3 OSTEOPOROSIS

La conferencia de consenso llevada a cabo por el Instituto Nacional de Salud de
los Estados Unidos (NIH), definié la osteoporosis como un trastorno esquelético
caracterizado por deterioro en la resistencia 0sea, lo cual predispone a una
persona a mayor riesgo de fractura (17). La resistencia del hueso depende tanto
de la calidad como de la densidad. La calidad ésea se refiere a la arquitectura, el
recambio, el dafo y la mineralizacion. La densidad 0sea se expresa en gramos de
mineral por area de superficie (g/cm2) o volumen (g/cm3) y en una persona esta
determinada por el pico de masa 6sea, la cual se alcanza alrededor de los 30 afios
de edad, y por la cantidad de pérdida de hueso que se presenta con la edad, la
deficiencia de hormonas sexuales, carencias nutricionales y otros factores (17)

Aunque no hay ninguna medida exacta de la resistencia 0sea, la densidad mineral
0sea (DMO) se utiliza con frecuencia como una medida aproximada y representa
aproximadamente el 70% de la resistencia 6sea (18).

En 1994, La Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) defini6 osteoporosis como
una DMO de 2,5 desviaciones estandar (DE) por debajo (T score < -2,5 DE) de la
DMO promedio de la poblacion adulta joven sana, osteopenia (baja masa 6sea) se
definio como la disminucion de la DMO de 1 a 2,5 DE por debajo (T-score entre -
1,0 y -2,5 DE) de la DMO promedio de la poblacién adulta joven sana(19). Ver
Cuadro 4.

Cuadro 3. Diagnéstico de Osteoporosis segun OMS Basado en DMO y T-score

Normal DMO no mayor de 1 DS por debajo del
promedio de la poblacion joven normal
Osteopenia DMO entre 1 y 2.5 DS por debajo del
promedio de la poblacién joven normal
Osteoporosis DMO de 2.5 o0 mas DS por debajo del
promedio de la poblacion joven normal
Osteoporosis establecida DMO de 2.5 o0 mas DS por debajo del

promedio de la poblacién joven normal,
junto con la presencia de 1 o mas
fracturas

24



3.3.1 Clasificacion

La osteoporosis se clasifica en primaria y secundaria. La primaria a su vez se
divide en idiopatica e involutiva. La osteoporosis idiopatica ocurre en nifios
(osteoporosis juvenil) y en el adulto joven. La osteoporosis involutiva es
parcialmente idiopética ya que los mecanismos por los cuales el envejecimiento
produce pérdida de hueso no estan bien claros y se divide en tipo | o
posmenopausica, la cual se presenta en mujeres con edades entre 51 y 75 afios
de edad caracterizada por una pérdida rapida de hueso llamada osteoporosis
acelerada o de alto recambio y tipo Il o senil en mayores de 75 afos, se
caracteriza por pérdida de hueso trabecular y cortical, pero de forma no acelerada
(20). La osteoporosis secundaria es causada por otras enfermedades como
desdrdenes endocrinos, genéticos, gastrointestinales, etc., o por medicamentos,
con mayor frecuencia en mujeres premenopausicas y en hombres, pero no es
exclusiva de estos grupos (21,22); hasta en el 30% de las mujeres
posmenopdausicas se han encontrado diferentes condiciones que favorecen la
pérdida de hueso (23). La administracion de glucocorticoides exdgenos es la
causa mas comun de osteoporosis secundaria.

3.3.2 Osteopenia

La osteopenia se define como un valor de DMO situado entre 1y 2,5 desviaciones
estandar por debajo de la DMO de los sujetos jovenes, un indice T entre 1y 2,5
(Grafico. 1). Estos puntos de corte que definen los umbrales de osteopenia y
osteoporosis fueron establecidos para las mujeres posmenopausicas. Aplicarlos
en hombres y mujeres premenopausicas podria necesitar mas estudios. (OMS
1994), (Ver grafico 1).

Se piensa en la osteopenia como un estadio previo a la osteoporosis, en el que se
puede intervenir con éxito y evitar las fracturas patoldgicas e incluso con el
manejo adecuado, volver a niveles de densidad mineral 6sea normal.

Grafico 1. Representacion esquematica de la evolucion de la densidad mineral
Osea (DMO) con la edad, y umbrales diagnosticos de osteoporosis y osteopenia.

DMO
(g/cm=)

Osteoporosis

20 50 60
Edad (anos)

Tomado de http://www.scribd.com/doc/4324845/osteopenia
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Recientemente se ha hecho publica una nueva escala de calculo del riesgo de
fractura a 10 afios: el FRAX. Esta herramienta valora la edad, el sexo, el indice de
masa corporal (a partir del peso y la talla),el antecedente de fractura personal y de
fractura del fémur en alguno de los progenitores, el habito tabaquico actual, el
tratamiento con corticoides sistémicos, la presencia de artritis reumatoide, la
existencia de causas de osteoporosis secundaria, el habito enolico y, de forma
opcional, el valor del indice T del cuello del fémur medido mediante densitometria
O0sea de rayos X de doble energia (DXA, dual X-ray absorptiometry). A partir de
estos parametros, un algoritmo permite calcular el riesgo absoluto de fractura del
fémur proximal o de cualquier otra fractura osteoporética mayor (de vertebra,
tercio distal del radio, humero y fémur proximal) en los siguientes 10 afios (24).

Figura 2. Herramienta de valoracion de riesgo de fractura desarrollada por la
Organizacion Mundial de la Salud

Pais: Columbia Nombrel/lD: Zobre los Factores de riesgo (i)

Cuestionario: 10. dsteoporosis Secundaria = Mo Si
1. Edad (entre 40-90 afios ) o fecha de nacimiento 11, Alcohol, 3 o mas dosiz por dia = Mo si
Edad: Fecha de Macimiento: 12, DhAD de Cuello Femoral
~ " o Seleccione D¥A | »
2 Sexo Haormbre mAujer BaGEr Calcular
2. Peso (ko)
4. Estatura (crm)
5. Fractura Previa = Mo Si
G. Padres con fractura de cadera = Mo Si
7. Furmador Activo = Mo Si
5. Glucocoricoides = Mo Si
9. Artritis Reurnatoide = Mo Si

Tomado: www.sheffield.ac.uk/FRAX/

La técnica utilizada para la determinacion cuantitativa de 25 OH Vitamina D3 fue la
de “ECLIA” inmunoensayo de electroguimioluminiscencia, test inmunologico in-
vitro para ser utilizado en inmunoanalizadores Elecsys y Cobas-e de Roche (26).
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4. PROPOSITO

El proposito de este estudio fue establecer la prevalencia y analizar los factores
asociados a la deficiencia de vitamina D en un grupo de mujeres que asisten a un
instituto endocrinolégico en Bogota, una ciudad que por su latitud no se esperaria
gue existiera alta prevalencia de dicha deficiencia pero que por su altitud vale la
pena estudiar, ya que no se encuentran disponibles aun estudios poblacionales en
la literatura.

Nos propusimos realizar una aproximacion inicial al problema de carencia de
vitamina D, buscando la informacién donde se encuentra disponible, teniendo en
cuenta que su medicidon no es un examen de rutina y se realiza en situaciones
especificas.

Trabajar con los diferentes puntos de corte que se han reportado en la literatura,
para conocer la situacibn de nuestra poblacion al compararnos con estudios
latinoamericanos que han estudiado poblaciones con similares caracteristicas.

De este estudio observacional exploratorio se espera realizar futuros estudios
donde se pueda evaluar los niveles de vitamina D en mujeres de Bogota.

27



5. OBJETIVOS

5.1 Objetivo General

Determinar la prevalencia y los factores asociados a hipovitaminosis D en mujeres
en un instituto endocrinologico en la ciudad de Bogota.

5.2 Objetivos Especificos

1. Caracterizar socio-demograficamente la poblacién a estudiar

2. Determinar la prevalencia de hipovitaminosis D, en esta muestra.

3. Explorar los factores asociados a hipovitaminosis D, en esta muestra

4. Describir la relacion entre los niveles de vitamina D presentes en esta muestra
y los niveles de hormona paratoidea, TSH y Densidad mineral 6sea.
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6. METODOLOGIA
6.1 Disefio
Estudio observacional, descriptivo, transversal, con caracter exploratorio, analitico
6.2 Poblacion y muestra

La poblaciéon que tuvo en cuenta este estudio fueron mujeres que acudieron a
consulta por medicina especializada en el instituto endocrinolégico EndoCare, de
Bogota, creado desde 2003 para la prestacion de servicios de salud integrales de
endocrinologia y prevencion del riesgo cardiovascular, con énfasis en
investigacion clinica, enfocados en la promocion de estilos de vida saludable, el
cual maneja un volumen de 6000 consultas afio (25)

Se consideré como muestra, aquellas mujeres que acudian a consulta de control
de patologias endocrino metabdlica o remitida por sospecha de osteoporosis a
quienes se les solicito medicion de niveles sanguineos de 25 hidroxi vitamina D.
Los valores de los exdmenes de laboratorio se tuvieron en cuenta en base a la
fecha de la vitamina D y hasta 3 meses antes de la toma de este, los demas
valores no fueron tenidos en cuenta. Ver Grafico 2.

Grafico 2. Seleccién de Casos.

231 DATOS DE
MEDICIONES DE
VITAMINA D

196 MUIJERES 35 HOMBRES

Seleccidn de datos de la primera
medicion

168 REGISTROS

Exclusidn 8 menores de edad, 2
extranjeros, 2 registros inconsistentes

156 HISTORIAS
CLINICAS
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6.3 Criterios de Inclusién y exclusion

6.3.1

Al

6.3.2

N

Criterios de Inclusion:

Pacientes femeninas atendidas en Endocare.

Tener historias clinicas en formato electrénico con resultados de
250HVitaminaD tomada en el Laboratorio de Investigacion Hormonal,
con técnica de electroquimioluminiscencia en el periodo de 1 de mayo
del 2005 a 1 de mayo del 2010.

Residir en el area metropolitana de Bogota DC

Criterios Exclusion:

Historias clinicas con antecedentes y exploracion fisica incompleta.
Pacientes menores de edad.

Pacientes extranjeras

Registros inconsistentes (duplicidad de datos)

6.4 Variables

6.4.1 Clasificacion de Variables:

e Variables Independientes: Datos antropométricos, antecedentes
patoldgicos, alérgicos, quirurgicos, traumaticos, ginecoldgicos,
farmacoldgicos y socio-culturales.

Resultados de laboratorios e imagenologicos

e Variable Dependiente: Nivel de vitamina D

Cuadro 4. Manual de variables
NIVEL
TIPO NOMBRE INDICADOR CODIGO MEDICION
: T Cuantitativa
Dependiente glveles Vitamina ng/ml Razon
o 1=menor a 30 o
Dependiente }sl(ljtamma D Corte ng/mL ﬁgr?]liléagllva
2 = mayor/igual a
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NIVEL

TIPO NOMBRE INDICADOR CODIGO MEDICION
30 ng/mL
Independiente |Motivo Consulta ﬁgﬁ'ﬁﬁgﬂva
_ AfRoS Cuantitativa
Independiente |[Edad Cumplidos Razon
Independiente [Peso Kilogramos ggigﬂtat'va
Cuantitativa
Independiente |Talla Metros Razon
: Indice de Masa 2 Cuantitativa
Independiente Corporal Peso/Talla Razén
. Estrato Cualitativa
Independiente | <, i conomico ordinal
Independiente | Profesion ﬁggliﬁaatllva
1.Primaria
incompleta
2.Primaria
completa
3.Bachillerato T
Independiente |Nivel educativo incompleto OCrlé?rl]I;?tlva
4.Bachillerato
completo
5.Técnico
6. Profesional
7. Posgrado
0= Hogar
1=Finanzas y
Clasificacion gﬂ@i'gfg{gg"’”
Internacional Naturales
odc%paciones Zzgziiellr'l]?:ias Cualitativa
Independiente |Ocupacion de la - '
s sociales, nominal
organizacion |0 G0
internacional E=Arte. cultura
del —\ent
. 6=Ventas y
trabajo servicios
7= Explotacion
primaria
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TIPO

NOMBRE

INDICADOR

CODIGO

NIVEL

MEDICION
8= Operadores de
equipos
9= Procesamiento
y ensamble
. , .. Cuantitativa
Independiente [NUmero de hijos Razén
1= casada
2=Soltera L
Independiente |Estado civil 3=Viuda ﬁgﬂlitnaéllva
4=Separada
5= Union libre
1 = Edad Fértil
2 = Peri B
; . Cualitativa
Independiente |Status Menstrual gninopausm Nominal
Postmenopausia
Independiente | Diagnostico Cual_itativa
nominal
) o 0= No Cualitativa
Independiente |Hipotiroidismo 1= Sj Nominal
. Antecedente Cualitativa
Independiente patoldgicos nominal
. Antecedente Cualitativa
Independiente Quirdrgico nominal
. Antecedente Cualitativa
Independiente alérgico nominal
. p . 0=No Cualitativa
Independiente |Patologia de piel 1=Si Nominal
Independiente Familiar con 0=No Cualitativa
cancer 1=Si Nominal
. . 0=No Cualitativa
Independiente | Tabaquismo 1=Si Nominal
. Consumo de 0=No Cualitativa
Independiente alcohol 1=Si Nominal
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TIPO

NOMBRE

INDICADOR

CODIGO

NIVEL

MEDICION
: Suplemento de 0=No Cualitativa
Independiente calcio 1=Si Nominal
Independiente |[Consumo de 0=No Cualitativa
Bifosfonatos 1=Si Nominal
1=Sedentarismo
2= Actividad en
Independiente - - tiempo libre Cualitativa
Actividad Fisica 3=Entrenamiento |Nominal
fisico
4=Atleta de fondo
i pg/ml Cuantitativa
Independiente |PTH Razon
. - Cuantitativa
Independiente |Creatinina mg/dl Razén
. Cuantitativa
Independiente | TSH miU/mL Razon
. NUmero de Cuantitativa
Independiente Caidas Caidas Razon
Numero de , o
Independiente |fracturas nggtwl:arrgsde Cuantitativa
no vertebrales
DMO columna,
- cuello femoral, 3 Cuantitativa
Independiente antebrazo 33% g/cm razon
y ultradistal
. Desviaciones Cuantitativa
Independiente | T-Score Estandar Intervalo
) C Cuantitativa
Independiente |Calcio l6nico mmol/I Razon
. . Cuantitativa
Independiente |Calcio Total mg/dl Razon
. Cuantitativa
Independiente | TGO IU/mL Razon
; Cuantitativa
Independiente | TGP IU/mL Razon
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TIPO

NOMBRE

INDICADOR

CODIGO

NIVEL

MEDICION
nmol

Independiente | Pirilinks cl?rlzgt/i?\mgl ggf;g:]itativa
Independiente |Fosforo mg/d| g;ﬁgﬂtaﬂva
Independiente |Medicamentos (N:gﬁliitr%ilva
Independiente |Corticoides (1)2 Sl\ilo CN:g?rlliitna;ilva
Independiente éietlrji?ri?atoidea (fis“fo ﬁgﬁﬁgva
Independiente|Frax mayor Cuantitativa
Independiente |Frax de cadera Cuantitativa
Independiente g)xsigoporosis cl)zsl\ilo (NZS?Aiitna;ilva
Independiente Sesrti?eorﬁ)(?a:oss 228’\:0 Cngc’ralrlliitnaatlilva
Independiente |Osteopenia cl)z S’\ilo (N:gﬁliitr%ilva
Independiente S;fﬁgg{ggis (1)28'\:0 Cngcr'iTiiitnaatlilva
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6.5 Fuentes de informacién y técnicas de recoleccion

Con previa autorizacién del Instituto de Endocrinologia Endocare y La Universidad
del Rosario, los investigadores recolectaron la informacion necesaria de las
Historias Clinicas en formato electrénico, garantizando la confidencialidad, la ética
y el respeto en todos los procesos de manipulacién y analisis, incluyendo los
resultados. Incluimos el primer valor de 25 OH Vitamina D3, igualmente los valores
de laboratorio registrados en la fecha de la Vitamina D, en su defecto antes de los
3 meses, otros datos no se tendran en cuenta para el analisis.

6.6 Calidad del dato, control de sesgos y errores

Se utilizaron fuentes secundarias que fueron las Historias Clinicas electrénicas
propiedad del Instituto de Endocrinologia EndoCare que cumplieran con los
criterios de inclusion y exclusion. Los datos de los pacientes fueron trasladados
del archivo de historias clinicas consignadas en formato LOTUS a una base en el
mismo programa en los computadores del instituto Endocare, que contenia todas
las variables de interés, que fue exportado a Excel para que fuera compatible con
el programa estadistico SPSS, el director cientifico, autorizé el traslado de esta
base de datos en Excel v 2007 a la universidad del Rosario para su analisis en el
programa estadistico SPSSv17.

La base de datos se trasladé en una memoria USB en formato de solo lectura para
evitar que se corrompiera la informacion, quedando una copia de seguridad en el
instituto. Los outputs de los analisis fueron guardados en una memoria para ser
entregados a Endocare para su custodia.

Los datos fueron registrados por las investigadoras, en parejas, en las cuales
habia siempre una médica y se verificaron los datos escogiendo al azar el 20 % de
los registros, para controlar errores de digitacion.

La Historia Clinica Electronica completa, es aquella que registra todas y de
manera adecuada los datos que se describen en el manual de Variables.

Las pacientes incluidas en el estudio se practicaron tanto los examenes de
laboratorio como la densitometria en el mismo laboratorio.

Los investigadores tuvieron en cuenta la presencia del Sesgo de Seleccion, para
ello, en todo momento se describe la poblacién y la muestra a estudio.

En el registro de datos se consignaron las iniciales de las pacientes, Unicamente
para hacer control del dato.
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Tabla 1. Control de Sesgos.

Sesgo Estrategia

Sesgo de seleccién En este estudio exploratorio, se intento tomar la
totalidad de mujeres que se realizaron mediciones
de vitamina D en un periodo de 5 afios, los
criterios de exclusion tenian por objetivo limitar la
poblacion a mujeres adultas residentes en Bogota

Sesgo de informacion Los datos se recolectaron de las historia clinica de
endocare en los computadores propios del instituto
en un formato de Lotus y luego fueron guardados
en el programa Excel 2007 para poderlos exportar
al SPS version 17 propiedad de la universidad del
Rosario

Sesgo de observador Tomado de fuentes secundarias, los datos de las
historias clinicas se interrogo al responsable de la
consignacion original en caso de encontrar siglas o
datos confusos.

6.7 Plan de analisis

Posterior a la exportacion de los datos desde su fuente original a un archivo de
Excel, se realizo el ingreso de los datos al programa estadistico SPSS Version 17
de la Universidad del Rosario, se llevo a cabo un analisis descriptivo de los datos
a través de frecuencias para las variables categéricas y medidas de tendencia
central y de dispersion para las variables cuantitativas.

Posteriormente se realizo un analisis bivariado previa verificacion de la distribucion
normal de los datos para las variables que por plausibilidad biol6gica existio
interés en observar relacion. Se hizo un analisis de contingencia con pruebas de
Chi cuadrado o test de Fisher segun la distribucion de los datos.

Se analiz6 a través de correspondencias multiples la relacion entre las variables
categodricas relevantes y los niveles de vitamina D.
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6.8 Aspectos éticos

El Ministerio de Salud, segun resolucion 8430 de 1993 sobre normas cientificas,
técnicas y administrativas para la investigacion en salud en Colombia, en su
articulo 11 clasifica la investigacion en humanos en tres categorias: Investigacion
sin riesgo, investigacion con riesgo minimo e investigacion con riesgo mayor que
el minimo.

El presente trabajo se puede considerar sin riesgo, dado que se tomé informacion
de las Historias clinicas del Instituto de Investigacién Endocrinoldgica y Prevencion
Metabdlica ENDOCARE, contando con la autorizacion del Director Cientifico
Doctor Eric Hernandez-Triana; sin realizar intervenciones. En todo momento se
mantuvo la confidencialidad de identidad de los pacientes por parte de los
investigadores, asegurando que solo se usaron con fines investigativos.

6.9 Apropiacion social del conocimiento

Los resultados obtenidos en el presente estudio se redactaran brevemente en
formato poster para que se encuentre disponible para los profesionales de salud
del instituto Endocare y la poblacion de pacientes que acuden a este.
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7. RESULTADOS

Se incluyeron un total de 156 mujeres, todas ellas atendidas en el mismo instituto
endocrinoldgico a quienes se le habian solicitado mediciones Unicas o multiples de
vitamina D, en la mayoria de los casos asociado a mediciones de calcio, PTH,
pirilinks, fosfatasa alcalina 6sea especifica, fosforo, realizados bajo la misma
técnica en el mismo laboratorio, igualmente la densitometria 6sea fue realizada en
la misma institucién. En los casos que se realizaron varias mediciones a la misma
paciente se considero el primer resultado de vitamina D. igualmente el registro de
diagnésticos y antecedentes consignados correspondié a los registrados en la
consulta en que se solicitaron los laboratorios.

Se tomaron diferentes puntos de corte para revisar la prevalencia de déficit de
vitamina D en esta muestra para comparar con estudios similares revisados
encontrando que para el punto de corte 15ng/ml la prevalencia fue de: 6.4%, para
el corte en 20ng/ml la prevalencia estuvo en: 31.4%.

Se decidi6 analizar la muestra tomando como punto de corte 30ng/ml de 25-
hidroxi vitamina D, dado que es el valor que se ha tomado como minimo aceptable
para la poblacion latinoamericana, con el cual, en esta muestra se encontré una
prevalencia de hipovitaminosis D de 76.9%.

En la tabla 2 se detallan los datos del analisis descriptivo de las variables de
caracterizacion. La edad media de las pacientes fue 59.4 afios, con una
desviacion estandar de 11.82, el 34.6 % pertenece a estrato 4, el 35.3% eran
sedentarias. El 56.4 % tenian diagnostico de hipotiroidismo y el 87.8% son
postmenopausicas. El 49.4% tenian diagnéstico de osteopenia segun OMS
Basado en DMO y T-score.

La vitamina D no se comporta como una variable normal, por lo que se calcula el
valor de la mediana que fue de 22.68ng/ml con rango intercuartilico de 11.05,
Como vemos este valor se encuentra por debajo de lo que se ha considerado
como minimo de suficiencia de 25 hidroxi vitamina D, la mediana de los niveles de
paratohormona en esta poblacion fue de 48.89 pg/ml + 23.64 este valor de
tendencia central se encuentra dentro de los limites normales establecidos para la
medicion de esta hormona que son de 15 a 65pg/dl En la tabla 3 se muestran las
medianas de los datos de laboratorio.
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Tabla 2. Caracterizacion pacientes endocrinolégica y vitamina D

Edad 156 59.39 + 11.82 (26-84)
Peso (KQ) 156 60.21 + 10.31 (38.2-96)
Talla (m) 156 155.74 + 7.38 (134-173)
IMC(Kg/m?) 156 24.58 + 4.72 (Me, RIQ)
Con tres hijos 32 20.5%

Escolaridad Profesional 71 45.5%

Escolaridad Técnica 30 19.2%

Estrato 4 54 34.6%

Estrato 5 36 23.1%

Estrato 6 38 24.4%

E. Civil Casada 84 53.8%

Ocupacion Hogar 61 39.1%

Habito de Fumar 21 13.5%

Sedentarismo 55 35.3%

Actividad Fisica en tiempo libre 50 32.1%

Consumo de Alcohol 98 62.8%

Peso Normal 78 50%

Sobrepeso 65 42%

Diagnostico Hipotiroidismo 88 56.4%

Patologias de piel 10 6.4%

Antecedente Familiar Cancer 36 23.1%

Antecedentes Familiar Fractura 8 5.1%

Suplementos de Calcio 107 68.6%

Ingesta Bifosfonatos 27 17.3%

Estado Postmenopausia 137 87.8%

Antecedentes de 1 fractura 16 10.3%

Sin fracturas previas 135 86.5%

Vitamina D <30 120 76.9%

Vitamina D =30 36 23.1%

Osteopenia 77 49.4%

Osteoporosis 63 40.4%

DS: Desviacion Estandar
RIQ: Rango intercuartilico.
Me: Mediana
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Tabla 3. Resultados de Laboratorio

Vitamina D (ng/mL) 22.68 + 11.05
PTH (pg/mL) 48.89 +23.64
Pirilinks (nmolDPD/nmolcreatinina) 8.10 + 3.88

Fosfatasa Alcalina Osea (IUIL) 27.29 +21.59

Calcio I6énico (mmol/L) 1.25 +0.08
Creatinina (mg/dL) 0.76 +£0.21
TSH (miu/mL) 1.81 +2.39
TGO (lUL) 23 +6
TGP (UIL) 21 +13
Fosforo (mg/dL) 3.59 +0.70

RIQ: Rango intercuartilico.
Me: Mediana

El 91.1% de las pacientes que se realizaron medicién de niveles de vitamina D se
realizaron también densitometria mineral 6sea, entre estas pacientes se observé
que el valor mediano de la T score de cuello femoral, util para predecir el riesgo de
fractura a 10 afios fue de -1.5 *+ 1.2, valor que corresponde, segun la clasificacion
de OMS, a osteopenia, La probabilidad mediana de esta muestra de sufrir fractura
de cadera en 10 afios fue de 0,6%. Ver tabla 4.

Tabla 4. Resultados Densitometrias y FRAX

DMO Columna (g/ cmd) 0.96 + 0.19
DMO Cuello (g/cm?3) 0.79 = 0.17
DMO Radio 33 (g/cm3) 0.57 £0.14
DMO Radio Ultradistal (g/cm3) 0.35 £0.09
T Score Columna -1.72 £1.40
T Score Cuello -15 £1.2
T Score Radio 33 -1.0 £1.6
T Score Radio Ultradistal -1.20+£2.3
Z Score Columna -0.7 +1.47
Z Score Cuello -0.4 £1.10
Z Score Radio 33 -1.7 £1.8
Z Score Radio Ultradistal -0.2 £21
Frax Mayor (%) 36 24
Frax Cadera (%) 0.7 %£1.2

RIQ: Rango intercuartilico.
Me: Mediana
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Tabla 5. Variables caracterizacion segun niveles de Vitamina D

Edad 58.6+11.37 60.6 + 13.4 0.996
Peso (Kg) 60+10.5 59.4+9.6 0.636
Talla (m) 156+7.2 154+7.5 0.169
IMC(Kg/m2) 24.5 (RIQ4.72) 24.6(RIQ5.43) 0.724
Con tres hijos 20.8% 11.1% 0.188
Escolaridad Profesional 47.5% 18.9% 0.0026
Escolaridad Técnica 21.7% 11.1% 0.158
Estrato 4 36.7% 27.8% 0.325
Estrato 5 21.5% 27.8% 0.445
Estrato 6 5.8% 19.4% 0.029
E. Civil Casada 55.8% 47.2% 0.363
Ocupacién Hogar 32.5% 61.1% 0.0020
Habito de Fumar 14.2% 11.1% 0.847
Sedentarismo 35% 36.1% 0.9
Actividad Fisica en tiempo libre  31.7% 33.3% 0.85
Consumo de Alcohol 36.7% 38.9% 0.80
Peso Normal 51.7% 44 4% 0.447
Sobrepeso 40.8% 47.2% 0.49
Diagnéstico Hipotiroidismo 60% 44.4% 0.098
Patologias de piel 8.3% 0% 0.160
Antecedente Familiar Cancer 21.7% 27.8% 0.44
Antecedentes Familiar Fractura 6.7% 0% 0.24
Suplementos de Calcio 72.5% 55.6% 0.054
Ingesta Bifosfonatos 15% 25% 0.16
Estado Postmenopausia 86.7% 91.7% 0.60
Antecedentes de 1 fractura 9.2% 13.9% 0.612
Sin fracturas previas 87.5% 83.3% 0.715
Osteopenia 51.7% 41.7% 0.29
Osteoporosis 38.3% 47.2% 0.34
Osteoporosis establecida 6.7% 13.9% 0.302

RIQ: Rango intercuartilico.
Me: Mediana

En la tabla 5 se comparan los grupos resultantes de establecer un punto de corte
en la vitamina D en 30 ng/ml. Llama la atencién la proporciéon de pacientes con
escolaridad profesional en el grupo de hipovitaminosis que fue de 47.5%
comparado con 18.9% en el grupo de suficiencia (p: 0.0026), en el grupo de
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hipovitaminosis el 32.5% de las pacientes se dedicaba al hogar comparado con un
61.1% en el otro grupo (p: 0.0020)

Ninguna de las pacientes del grupo de suficiencia de vitamina D presento
antecedente de patologias en piel ni antecedente familiar de fractura. En el grupo
de hipovitaminosis D hubo una mayor proporcion de pacientes que consumian
calcio, 72.5% comparado con 55.6% (p: 0.054)

Al comparar los 2 grupos con respecto a los resultados de los paraclinicos, no se
observan diferencias relevantes. Ver tabla 6y 7.

Tabla 6. Resultados de Laboratorio segun niveles de Vitamina D.

PTH(pg/mL) 44.89 +21.72 45175+ 31.1 0.226
TSH(mIU/mL) 1.89 £ 242 1.78 + 217 0.878
Pirilinks(nmolDPD/nmolcreatinina) 8.065 + 4.2 835 + 3.2 0.173
Fosforo(mg/dL) 36 £ 0.74 3.55 £ 0.69 0.625
Calcio I16nico(mmol/L) 1.26 + 0.08 1.25 + 0.09 0.473

RIQ: Rango intercuartilico.
Me: Mediana

Tabla 7. Resultados de densitometria ésea segun niveles de vitamina D

DMO Columna(g/cm?) 0.96 £0.19 0.98 £0.19 0.562
DMO Cuello(g/em?) 0.8 +0.16 0.76 £ 0.16 0.340
DMO Radio 33(g/cm3) 0.57+0.14 0.58 +0.13 0.654
DMO Radio Ultradistal(gcm?  0.35 + 0.09 0.36 = 0.08 0.287
T Score Columna -1.75+1.4 -1.66 1.4 0.927
T Score Cuello -1.5+1.3 -1.7 £1.2 0.644
T Score Radio 33 -09+1.3 -1.3 £1.1 0.127
T Score Radio Ultradistal -1.2+2.2 -1.15+ 2.7 0.657
Frax Mayor (%) 49 +3.9 58 +£53 0.802
Frax Cadera(%) 06 £1.7 1.1 £1.3 0.320

RIQ: Rango intercuartilico.
Me: Mediana
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Analisis Bivariado.

Tabla 8. Correlacion entre Vitamina D

DMORad33(g/cm?) -0.165 0.084
IMC (Kg/m?) 0.026 0.745
PTH(pg/mL) -0.069 0.432
TSH(mIU/mL) -0.020 0.814
FRAX Mayor (%) 0.105 0.234
FRAX Cadera(%) 0.137 0.118
Calcio I6nico (mmol/L) -0.012 0.884
Pirilinks(nmoIDPD/nmolcreatinina)  0.003 0.974
T Cuello -0.180 0.037
DMOCuello(g/cm?) 0.170 0.049

Origen: Coeficiente de Correlacién de Spearman

Tabla 9. Resultados tablas de contingencia y Variables relevantes Vitamina D
punto de Corte < 20, 20 - 30, >30 ng/ml

Hipotiroidismo 0.059
Alteraciones en la piel 0.128
Antecedentes Familiares Cancer  0.079
Antecedentes Familiares Fractura 0.29

Tabaquismo 0.868
Ingesta de Suplementos de Calcio 0.16
Ingesta de Bifosfonatos 0.39
Menopausia 0.0048
Actividad Fisica 0.77
Osteoporosis 0.218
Clasificacion de Peso 0.87
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Tabla 10. Resultados tablas de contingencia y Variables relevantes Vitamina D
punto de corte < 30 - = 30 ng/ml

Vitamina D <30 - 230 ng/ml

Variables categoéricas Valor p
Hipotiroidismo 0.099
Alteraciones en la piel 0.118

Antecedentes Familiares Cancer 0.225
Antecedentes Familiares Fractura 0.199

Tabaquismo 0.932
Ingesta de Suplementos de Calcio 0.055
Ingesta de Bifosfonatos 0.374
Menopausia 0.651
Actividad Fisica 0.886
Osteoporosis 0.342
Clasificacion de Peso 0.748

Se exploré la correlacion entre los niveles séricos de vitamina D y DMO radio 33,
IMC, PTH, TSH, Frax Mayor, Frax Cadera, Calcio Iénico, Pirilinks, T Cuello y DMO
cuello, utilizando el coeficiente de correlacion de Spearman, encontrando que
existe una correlaciéon muy débil con las variables T score Cuello cuyo coeficiente
de correlacion fue -0.180 (p: 0.037) y DMO Cuello con un coeficiente de 0.170 (p:
0.049). Ver tabla 8.

Se exploré la relacién de la variable Vitamina D categorizada de acuerdo al punto
de corte < 20, 20 - 30, >30 ng/ml con las variables categéricas: Hipotiroidismo,
Alteraciones en piel, antecedentes familiares de cancer y fractura, tabaquismo,
etilismo, ingesta de suplementos de calcio, bifosfonatos, menopausia, actividad
fisica, Osteoporosis, Clasificacion de peso, a través de la construccién de tablas
de contingencia, encontrando solo relacién con la variable menopausia con una p
de 0.0048, no se realiz0 regresion logistica dado que solo 1 variable fue
significativa. Ver Tabla 9. Posteriormente se exploro la Vitamina D categorizada
con el punto de Corte <30 - 2 30 ng/ml y las variables anteriormente mencionadas
sin encontrar ninguna relacion. Ver Tabla 10.
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7.1 Correspondencias multiples

Se realizé un analisis de correspondencias multiples en el que se subclasificé la
hipovitaminosis en dos grados, insuficiencia, que corresponde a niveles entre 20 y
29.9ng/ml de 25 hidroxi vitamina D y deficiencia que abarca los niveles por debajo
de 20 ng/ml con el fin de explorar cuales de los factores incluidos en el estudio se
relacionaban mas con cada uno de estos escenarios.

En cuanto a la caracterizacion de los niveles de suficiencia de vitamina D, se
puede afirmar que la deficiencia estd mas relacionada con tener hipotiroidismo y
osteopenia, las pacientes con insuficiencia se relacionan mas con posmenopausia
e ingesta de calcio. Y la suficiencia no se relaciona con ninguna de las
caracteristicas consideradas como factores de riesgo. Ver grafico 3.

Grafico 3. Correspondencias multiples
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8. DISCUSION

Con el desarrollado de técnicas para evaluar los niveles de Vitamina D en
sangre, se ha despertado nuevamente el interés por las consecuencias de la
carencia de Vitamina D que habia estado silenciosa desde el descubrimiento
de esta hormona hace 30 afios. En las diferentes investigaciones que
involucran la Vitamina D se le ha relacionado no solo con patologias como la
osteoporosis y el Raquitismo sino también con algunas enfermedades
autoinmunes; cancer, tuberculosis, enfermedad cardiovascular, dolor crénico,
diabetes, esclerosis multiple; algunos mecanismos de accion de la Vitamina D
en el organismo no estan bien definidos, es mucho lo que esté por investigar
aun (3).

La prevalencia de deficiencia de Vitamina D en nuestra muestra con un punto
de corte < 30ng/mL fue de 76.9%, comparado con el 43% reportado por el Dr.
Riera en Venezuela. El Estudio Multinacional de Lips del afio 2006 report6 para
México 67.1% y Brasil 42.4% con el mismo punto de corte. (Ver cuadro 2).
Estos paises tienen una exposicion al sol durante todo el afio. Estos estudios
se realizaron también en mujeres adultas con patologias endocrino
metabdlicas o reuméticas debido a que la valoracion cuantitativa de los niveles
séricos de vitamina D implica un costo de aproximadamente 75USD por
medicion, por lo que la realizacion de un estudio poblacional necesita recursos
econdmicos importantes. La prevalencia encontrada en el presente estudio
puede estar explicada por las caracteristicas geogréficas de la Ciudad de
Bogota; dado que su altitud limita la exposicion solar en su poblacion
residente. En Colombia aun no hay resultados acerca de estudios de Vitamina
D para realizar comparaciones acerca de esta prevalencia encontrada.
Observamos que existe una alta prevalencia en esta muestra, probablemente
debido a que estas pacientes tienen patologias cronicas, entre las que
mencionamos osteoporosis (38.3%), postmenopausia (86.7%) y otras, el
64%de estas pacientes viven en estratos 4, 5y 6 por lo que la carencia de
vitamina D en esta muestra no se explica facilmente por problemas de
seguridad alimentaria. Desde el 2003 se concluyd en un estudio por la Dra.
Guevara que existe la necesidad de realizar una medicion poblacional de
Vitamina D; a la fecha no se han publicado resultados de estudios al respecto.

Se esperaba encontrar una relacién inversa y fuerte entre los niveles de
Vitamina D y PTH, pero tal relacion no se presentd, probablemente esto se
debe a que el 72.5% de las pacientes consumen crénicamente calcio, esto
hace que los niveles séricos de calcio nunca sean tan bajos como para
estimular la liberacion de hormona paratiroidea, de existir esta relacion
hubiésemos calculado un punto de corte para definir carencia, al no encontrarla
tomamos los puntos de corte descritos en la literatura
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En nuestro estudio los niveles de Vitamina D variaron entre 7.63 ng/ml y 61.51
ng/ml, con una mediana de 22.68 en la ciudad de Bogoté con latitud 4° Norte;
en Bello Horizonte, Brasil con una latitud 19° Sur, los niveles de Vitamina D
variaron de 11 a 76.3 ng/ml en los 132 pacientes incluidos en la muestra con la
mediana de 34.3, en este estudio se excluyeron los pacientes que estaban
consumiendo suplementos de vitamina D, se incluyeron hombres, los analisis
de correlacion se realizaron con una n menor debido a que no todos los
pacientes tenian la serie de laboratorios completos y tampoco se encontraron
las relaciones esperadas, salvo por el hallazgo de la relacion entre la Vitamina
Dy la PTH con una p: 0.001 y un coeficiente de correlacion inverso moderado
de — 0.416.

En otros estudios revisados se encontré relacion entre la Variable Vitamina D
y variables como actividad fisica, edad, peso, PTH, calcemia, exposicion solar
y estado postmenopausico; en nuestro estudio encontramos relacién con la
variable postmenopausia (p: 0.0048) cuando clasificamos la Vitamina D en los
grupos Suficiencia, Deficiencia e Insuficiencia pero con ninguno de los otros
factores mencionados anteriormente; la diferencia en estos resultados se
puede deber a que en esta muestra el 56.4 % de las pacientes estaba en
control de Hipotiroidismo y se encontraban polimedicadas. Los datos fueron
tomados de Historias clinicas en donde no se encontraban registros de
exposicion solar, seria de gran importancia realizar en Bogota un estudio en
donde se tenga en cuenta los factores que afectan los niveles de Vitamina D
como la exposicién solar, el uso de blogueador solar, la dieta y la vestimenta.

En conclusién se encontrd una prevalencia alta de hipovitaminosis D (76.9%) y
una relacion significativa entre insuficiencia y menopausia, teniendo en cuenta
que no existen estudios en Bogota de hipovitaminosis D, se sugiere la
realizacion de estos.

Con la base de datos creada se realizard una segunda fase en la que se
recogeran datos de habitos alimenticios y de exposicion solar, y se depurara la
muestra para excluir pacientes con hiperparatiroidismo, ingesta de corticoides y
bifosfonatos, para realizar un nuevo calculo de prevalencia ampliando el
tamafio de muestra.
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Anexo 1. Presupuesto

10.ANEXOS

RUBROS TOTAL
Asesoria metodologica y cientifica $ 800.000
Materiales (Papeleria y material de $ 450.000
oficina)
Material Bibliografico $ 300.000

TOTAL

$ 1.550.000
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Anexo 2. Cronograma

Etapas y Actividades

Revision Bibliografica y
Elaboracion de la
propuesta de
Investigacion.

Anteproyecto

Reunion de
Investigadores para
estandarizacion de
procedimientos de
Protocolo

Presentacion y
evaluacion del protocolo
en

Recoleccion de datos.

Digitacion y Analisis de

Datos —
Preparacion de Informe
Final —

Presentacion Informe
Final y Publicacion

Preparacion Divulgacién
de los Resultados
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