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RESUMEN

La influencia de la hipovitaminosis D en la mujer post-menopdausica constituye un tema
de gran importancia por las implicancias en el metabolismo fosfo-calcico y su posible
asociacion en el desarrollo de otros tipos de patologias. Es por eso que el presente
estudio tiene por objetivo conocer la prevalencia de la hipovitaminosis D en una poblacién
de mujeres post-menopausicas y su asociacion con los cambios en el metabolismo
fosfocalcico y con el desarrollo de la osteoporosis. Se incluyéd 67 mujeres post-
menopausicas procedentes de una consulta ambulatoria de reumatologia. Se
consideraron las siguientes variables clinicas (i.e. edad, peso), laboratorio (i.e.
concentraciones de calcio, fosforo y PTH) y la presencia o ausencia de osteopenia u
osteoporosis. El valor de la media de la edad de las pacientes fue de 66 + 11,29 afos y
las concentraciones de vitamina D inferior a 30 ng/ml se observd en 50 (74,6%)
pacientes. La osteopenia u osteoporosis se observé en una parte importante de nuestros
pacientes. No se observé una correlacidon significativa entre las concentraciones de
vitamina D y las concentraciones de calcio y fosforo. Se observd una correlacion negativa
en relacién a las concentraciones de PTH (P= 0,049). Las pacientes con osteoporosis u
osteopenia presentan con frecuencia hipovitaminosis D. Es por eso que existe la
necesidad de realizar una deteccion y tratamiento temprano a fin de evitar las graves
complicaciones que podrian acompafar a la pérdida de densidad ésea en este grupo de
pacientes.
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ABSTRACT

The influence of vitamin D deficiency in postmenopausal women is a major issue for the
implications in the phospho-calcium metabolism and their possible association in the
development of other pathologies. This study aimed to determine the prevalence of
hypovitaminosis D in a population of postmenopausal women and its association with
changes in the phospho-calcium metabolism and the development of osteoporosis. We
included 67 postmenopausal women from a rheumatology outpatient clinic. We
considered the following clinical variables (ie age, weight), laboratory (ie concentrations
of calcium, phosphorus and PTH) and the presence or absence of osteopenia or
osteoporosis. The value of the mean age of patients was 66 £ 11.29 years and we
observed vitamin D concentrations below 30 ng / ml in 50 (74.6%) patients. Also, we
found osteopenia or osteoporosis in an important part of our patients but did not find a
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significant correlation between the concentrations of vitamin D and calcium and
phosphorus concentrations. We found a negative correlation in relation to the
concentrations of PTH (P = 0.049). Patients with osteoporosis or osteopenia frequently
present hypovitaminosis D and because of this, there is a need for early detection and
treatment to prevent the serious complications that could accompany the loss of bone
density in these patients.

Keywords: vitamin D, postmenopausal, osteoporosis.

INTRODUCCION

La vitamina D tiene un papel central en el metabolismo del calcio, por lo que el aporte
adecuado, ya sea a través de la dieta o por sintesis cutanea en respuesta a la luz solar,
es esencial para la salud durante toda la vida. La hormona paratiroidea o parathormona
(PTH) regula la produccién de 1,25 dihidroxivitamina D y la formacién de la forma activa
de la vitamina D necesaria para la homestasis del calcio.

Una deficiencia grave de vitamina D conduce al desarrollo de la osteomalacia en adultos
y raquitismo en los nifios. La insuficiencia crénica de vitamina D conduce a un
hiperparatiroidismo secundario con aumento del recambio 6seo, pérdida progresiva del
hueso y el aumento del riesgo de las fractura por fragilidad (1, 2).

La prevalencia de la deficiencia de vitamina D en la poblaciéon general y en especial en
las mujeres post-menopausicas es considerable, por lo que es considerada actualmente
como un importante problema de salud publica. Esta deficiencia podria tener
consecuencias importantes no sélo para la salud 6sea, sino que, posiblemente podria
tener un papel en las enfermedades autoinmunes, neopldsicas, infecciosas vy
cardiovasculares (2-4).

En un estudio epidemioldgico que incluyé 2.606 mujeres post-menopausicas de 55
centros de referencia de 18 paises del mundo, incluyendo Ameérica Latina, se observod
que las concentraciones bajas en suero de 25 (OH) D fue un hallazgo frecuente en las
mujeres osteopordticas post-menopausicas, a pesar de la importancia reconocida de la
vitamina D en el tratamiento de esta enfermedad. En este estudio se observd que
aproximadamente el 64% de las mujeres post-menopausicas y con osteoporosis tenian
en suero concentraciones de 25 (OH) D inferior a 30 ng/ml con un valor de la media de
29,6 ng/ml. En Brasil, por ejemplo, el 42,4% y en México aproximadamente el 67% de
las pacientes tenian niveles de 25 (OH) D <30 ng/ml (4).

Esto coincide con otro estudio que incluyé 178 mujeres post-menopausicas, que observo
que el 85% de las mujeres incluidas tenian valores de vitamina D menos de 30 ng/ml y
que el 25% de estas pacientes tenian el diagndstico de osteoporosis. En este estudio la
presencia de hipovitaminosis estuvo asociada a un aumento en el riesgo de fracturas
vertebrales (5). Asi también en otro estudio se observd que la prevalencia de fracturas
vertebrales puede predecir mas fracturas vertebrales (6), fracturas de fémur (7) e
incrementar la mortalidad durante la siguiente década (8,9).

La influencia de la hipovitaminosis D en la mujer post-menopdausica constituye un tema
de gran importancia no solo por las implicancias en el metabolismo fosfocalcico y su
posible asociacion con el desarrollo de fracturas osteopordticas sino que por la posible
influencia en el desarrollo de otros tipos de patologias (i.e. cardiovasculares). Es por eso
que en el presente estudio se estableci® como objetivo, en primer lugar, conocer la
prevalencia de la hipovitaminosis D en una poblacion de mujeres post-menopausicas y
en segundo lugar su asociacién con los cambios en el metabolismo fosfocalcico y con el
desarrollo de la osteoporosis.

METODOLOGIA
Se incluyé de forma consecutiva a 67 mujeres postmenopausicas que acudieron a una
consulta ambulatoria de reumatologia de la Facultad de Ciencias Médicas de la
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Universidad Nacional de Asuncién y que contaban con al menos una determinacion de
vitamina D. Se realiz6 la revision retrospectiva de las historias clinicas considerando las
variables clinicas (i.e. edad, peso), de laboratorio (i.e. concentraciones de calcio, fosforo y
PTH) y la presencia o ausencia de osteoporosis diagnosticada por densitometria désea
(DMO).

Se considerd como punto de corte para definir hipovitaminosis D a valores < 30 ng/ml.
La presencia de osteoporosis y osteopenia se definié segun los criterios de la WHO (World
Health Organization) que considera un T score < —2.5 desvio estandar (DE) en la cadera
o columna vertebral lumbar como osteoporosis.

Para el analisis de las variables cuantitativas se utilizé la media y el desvio estandar
(DE) y para las variables cualitativas la frecuencia y el porcentaje.

Para el andlisis de correlaciéon entre las concentraciones de la vitamina D y los otros
parametros de laboratorio (i.e. concentracion de calcio en suero) se utilizd el test de
correlacion de Pearson.

Para el analisis estadistico se utilizd el programa Excel version 07 y el paquete
estadistico SPSS version 11.1.

RESULTADOS

Se registraron 67 pacientes post-menopdausicas procedentes de una consulta
ambulatoria de reumatologia, con un valor de la media de la edad de 66 + 11,29 afios.
Se constatd concentraciones de vitamina D inferior a 30 ng/ml en 50 (74,6%) de los 67
pacientes estudiados. La media del valor de la vitamina D fue de 23 £ 9,15 ng/ml, los
demas valores de los parametros de laboratorio registrados se observan en la tabla 1.

Tabla 1. Concentraciones de los parametros de laboratorios analizados

Parametros de LAB N Minimo Maximo Media Desv. tip.
VITD (ng/ml) 67 8,00 45,00 23,19 9,15
CA (mg/dI) 56 7,20 10,50 9,15 0,66
P (mg/dI) 44 2,50 6,40 3,81 0,63
PTH (pg/ml) 45 4,00 140,00 36,64 23,87

En relacion a la densitometria 6sea en 55 pacientes se observd una osteopenia vy
osteoporosis de la columna vertebral en el 11/55 (20%) y el 20/55 (36,36%) de los
pacientes respectivamente y una osteopenia y osteoporosis de cuello de fémur en el 7/55
(12,72%) y 33/55 (60%) de los pacientes estudiados.

De los pacientes con Osteoporosis de columna vertebral, 7/11 (63,63%) de los
pacientes tenian concentraciones de vitamina D inferiores a 30 ng/ml y de los pacientes
con osteoporosis en cuello de fémur 5/7 (71,42%) de los pacientes tenian
concentraciones de vitamina D inferiores a 30 ng/ml.

En el analisis de correlacion, no se observd una correlacion estadisticamente significativa
entre las concentraciones de vitamina D en relacién con el calcio (P= 0,48) y con el
fésforo (P= 0,13). Se observd una correlacién negativa estadisticamente significativa
entre las concentraciones de vitamina D y las concentraciones de PTH (P= 0,049) (figura
1).



Aquino Ay col.: 42-44 42

50
a
401 O
a
a
a_o
a
30 -

VITD

R2 =0.0868

0 20 40 60 80 100 120 140 160

PTH

Figura 1. Correlacion entre las concentraciones de vitamina D y PTH

DISCUSION

La hipovitaminosis D en mujeres post-menopausicas se observa con relativa frecuencia,
sobre todo en mujeres con el diagnédstico de osteoporosis, a pesar de la importancia
reconocida de esta vitamina en el tratamiento de esta enfermedad (4). En este estudio
hemos observado que mas del 70% de mujeres postmenopausica tenian concentraciones
inferiores a 30 ng/ml de 25 (OH) vitamina D.

La concentracién de vitamina D en sangre tiene un efecto sobre la absorcién intestinal
del calcio y el fosforo. En el presente estudio se analiz6 la correlacién existente entre la
concentracion de esta vitamina y estos nutrientes, no obstante contrariamente a lo que
podriamos esperar no hemos observado una correlacion significativa, esto podria
explicarse porque las concentraciones de estos nutrientes podrian estar influenciadas por
otros factores y no solo las concentraciones de vitamina D (i.e. aporte en la dieta) o por
los valores de la PTH.

La accion de la vitamina D se produce en gran medida a través del metabolito activo
producido en una segunda etapa por un proceso de hidroxilacion que se realiza en los
rifiones y que es estrechamente regulada por la PTH, el calcio y el factor de crecimiento
de fibroblastos hueso-23 (FGF-23). Los niveles de PTH aumentan, tal y como lo hemos
observado en nuestro estudio, en respuesta a la deficiencia de la vitamina D. No obstante
esta correlacion no se ha observado de forma consistente en otros estudios, por lo que
las mediciones séricas de PTH podrian no ser Utiles para monitorizar los valores de
vitamina D en suero (10).

En relaciéon a la densidad mineral dsea, en nuestro estudio hemos observado que un
26% de las pacientes post-menopausicas con déficit de vitamina D presentaban datos
densitométricos compatibles con osteoporosis en cadera, en columna o en ambas zonas.

Las personas mayores, especialmente las mujeres post-menopdusicas son mas
susceptibles a la osteoporosis debido a la deficiencia de estréogeno que promueve la
resorcion oOsea y la ingesta inadecuada de calcio (Ca) y vitamina D, que son
imprescindibles para proteger la salud ésea (11).

En los pacientes que son deficientes en vitamina D, se absorbe solo el 15% del calcio de
la dieta, mientras que en personas que no son deficientes en vitamina D se absorbe entre
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el 30 al 80% de calcio de la dieta. Actualmente estd demostrado que la deficiencia de
vitamina D se asocia a la pérdida 6sea acentuada, lo que conduce a la osteoporosis y a un
mayor riesgo de fracturas osteoporéticas (12-14). El conocimiento sobre los mecanismos
por los cuales la vitamina D regula el metabolismo éseo, asi como sus actividades
extraesqueléticas diferentes, es cada vez mayor.

Durante los ultimos 20 afios, numerosos genes candidatos para la osteoporosis se han
examinado (i.e. gen que codifica la PTH, el receptor de estrégeno, receptor de la
calcitonina, los receptores del antagonista de la IL-1... etc ). En los Ultimos afios el
estudio de los mecanismos moleculares de accién de la vitamina D ha despertado un
importante interés, en particular el estudio del gen que codifica los receptores de la
vitamina D por lo que se ha convertido en uno de los genes candidatos mas ampliamente
examinados en la osteoporosis (15).

El riesgo de fractura a lo largo de la vida de un paciente con osteoporosis es de
aproximadamente un 40%. Se ha podido observar en varios estudios una asociaciéon
entre la hipovitaminosis D con las fracturas en la osteoporosis con o0 sin
hiperparatiroidismo (16-18). La relacién entre la hipovitaminosis D y la fractura de cadera
ha demostrado que las concentraciones disminuidas de vitamina D en suero son un factor
de riesgo independiente relevante para la fractura de fémur (17, 18). De hecho, un 50%
de las pacientes que presentan una fractura osteoporotica de cadera en EEUU tienen
valores de vitamina D mas bajos que 30 ng/ml (16). No obstante esta asociaciéon no ha
sido observada en otros estudios publicados (19).

Una fractura osteoporotica y la consiguiente pérdida de movilidad y autonomia a
menudo representan para el paciente una importante disminucién en la calidad de vida.
Ademas, las fracturas osteopordticas de la cadera y la columna vertebral tienen una tasa
de mortalidad de hasta el 20% a los 12 meses, debido a que requieren hospitalizacién y
aumentan el riesgo de desarrollar complicaciones médicas, como infecciones respiratorias
o enfermedad tromboembdlica debido a la inmovilizacion crénica (20)

Es por eso que el estudio de los factores de riesgo (i.e. hipovitaminosis D) son de suma
importancia a fin evitar estas complicaciones en la mayoria de las veces prevenibles con
un tratamiento y un seguimiento adecuado por parte del médico. En nuestro estudio,
debido a la escasa poblacién analizada no se ha podido analizar esta asociacién y
tampoco hemos realizado un seguimiento de nuestros pacientes analizando la asociacién
de la hipovitaminosis D con el riesgo de fracturas. No obstante es importante considerar
estos primeros resultados que serviran de base a futuros estudios que analicen el déficit
de vitamina D y su asociacion con la osteoporosis vy las fracturas.
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