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Las piezas del puzle de la “vitamina” D 
empiezan a encajar: da a los que necesitan
The pieces of the “vitamin” D puzzle begin to fit: give it to those 
who need it

En este número de Nutrición Hospitalaria Carlos H. Orces y Enrique López-Gavilánez comunican los determinan-
tes de la suplementación con “vitamina” D entre los adultos mayores norteamericanos y su efecto en los niveles 
de 25(OH)D de acuerdo a la densidad ósea a partir de los datos del National Health and Nutrition Examination 
Survey (1), evidenciando que la mayoría de sujetos no alcanzaron el requerimiento promedio estimado (EAR) para 
la “vitamina” D solo con alimentación. La mitad de los pacientes encuestados tomaban suplementos de “vitamina” 
D con una gran relación socio-económico-cultural, haciendo disminuir significativamente la prevalencia de ingesta 
inadecuada de dicha suplementación. Su trabajo nos acerca a un tema de palpitante actualidad, la necesidad o 
no de suplementación con “vitamina” D.

Desde su descubrimiento, la administración de suplementos de “vitamina” D en forma de aceite de hígado de 
bacalao, colecalciferol (“vitamina” D

3
) o ergocalciferol (“vitamina” D

2
), para curar o prevenir el raquitismo nutricional 

endémico no admite discusión. Sin embargo, “paradójicamente” el raquitismo por deficiencia en “vitamina” D y/o calcio 
continúa siendo endémico en muchos países del mundo con elevada prevalencia aún en países occidentales, sobre 
todo entre población emigrante, hecho que podría prevenirse mediante una estrategia adecuada de suplementación (2).

El colecalciferol en realidad no es una ““vitamina”” D porque puede ser sintetizada en la piel por acción de los 
rayos UVB, manteniendo esta nomenclatura tan solo por tradición histórica. Se trata de un nutriente umbral del 
sistema endocrino de la “vitamina” D (SEVD), comparable al yoduro en las hormonas tiroideas (3). El colecalciferol 
es totalmente inactivo y requiere hidroxilarse primero en el hígado a 25-hidroxivitamina D

3
, 25OHD

3
 o calcifediol, 

hidroxilación mediada principal pero no exclusivamente por el gen CYP2R1. Su medición en sangre la empleamos 
para evaluar el estatus nutricional del sistema. El calcifediol es sustrato para sintetizar 1α,25-dihidroxivitamina D

3
 

[1,25(OH)
2
D

3
] o calcitriol, síntesis mediada por el gen CYP27B1. Es la forma hormonalmente activa del sistema 

(semejante a la T
3
 en las hormonas tiroideas) con una alta afinidad por su receptor nuclear (VDR), que activa 

o reprime más de 300 genes en el ser humano. Se inactiva en otros metabolitos como el 24R, 25(OH)
2
D

3
 (en 

semejanza con la T3 reversa) mediada por el gen CYP24A1. El VDR y las enzimas para la activación y catabo-
lismo de la “vitamina” D se expresan en la mayoría de células y tejidos del organismo con múltiples acciones 
extraesqueléticas además de las consabidas y tradicionales esqueléticas (3). 

En lo que va de siglo, las publicaciones sobre diferentes aspectos del SEVD se han multiplicado exponencial-
mente, confirmando su papel en la homeostasis del calcio y en el mantenimiento de la integridad del esqueleto. 
Numerosos estudios epidemiológicos asocian un estatus deficiente en “vitamina” D con riesgo de padecer 
enfermedades crónicas como enfermedades infecciosas, autoinmunes, cardiovasculares, neurológicas o cáncer 
y en última instancia, con un mayor riesgo de mortalidad (3). 

Esta información motivó la creencia generalizada entre especialistas, medios de difusión, pacientes y población 
general de que el tratamiento indiscriminado con “vitamina” D a la mayoría de la población constituía una opción 
terapéutica adecuada y deseable por sus beneficios para la salud, generando múltiples hipótesis y cerca de 3.000 
ensayos clínicos aleatorizados (ECA) registrados en el NIH TrialNet (4).

Un metaanálisis extenso que revisó 81 ECA y 53.537 pacientes concluyó que la suplementación con “vitamina” 
D no tiene efectos significativos en fracturas, caídas o densidad mineral ósea (5). Varios ECA que han analizado 
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e d i t o r i a lvariables importantes óseas y extra óseas, han sugerido que los efectos de la “vitamina” D son triviales o inexistentes, 
generando una gran controversia. La administración de “vitamina” D en los ensayos VIDA y VITAL no parece tener un 
efecto protector frente a caídas o fracturas (6), enfermedades cardiovasculares (7,8), cáncer (8,9), en la progresión de 
prediabetes a diabetes (10), ni mejora el pronóstico de pacientes ingresados en unidades de cuidados intensivos (11). 

En base a estos resultados y a su impacto en los medios, médicos y pacientes podrían equivocadamente 
concluir que se puede dejar de prescribir o tomar suplementos de “vitamina” D, ya que no tienen efectos benefi-
ciosos para la salud. Este es un mensaje potencialmente peligroso, dada la elevada prevalencia de deficiencia de 
“vitamina” D en todo el mundo y también en España (10). Las conclusiones del metaanálisis de Bolland y cols., 
(5), deben interpretarse con mucha cautela, porque tiene limitaciones intrínsecas o incluso errores conceptuales 
graves en la selección de los estudios incluidos. De hecho, los autores excluyeron ECA que utilizaron suplementos 
combinados de calcio y “vitamina” D e incluyeron estudios de muy corta duración y con dosis altas en bolo que 
aumentan el riesgo de caídas y fracturas. Además, la mayoría de los estudios incluidos seleccionaron pacientes 
con niveles basales promedio de 25(OH)D esencialmente normales (5).

Los ensayos descritos (6-10) que descalificaban acciones óseas y extra óseas de la “vitamina” D también 
seleccionaron pacientes con niveles basales promedio de 25(OH)D esencialmente normales, emplearon dosis 
muy elevadas (11) o fueron de muy corta duración para el objetivo propuesto (9), mientras que en análisis post-
hoc de estos estudios en sujetos con deficiencia de “vitamina” D sugiere resultados de salud beneficiosos (10). 

Probablemente, la disponibilidad de 25(OH)D en los grupos de control por encima del umbral de acción del 
nutriente pueda explicar que haya respuestas biológicas similares en los grupos de control y de intervención ya 
que un nutriente umbral proporciona beneficios hasta que se alcanzan niveles nutricionalmente suficientes, por 
encima de los cuales no se consigue ningún beneficio adicional (13).

Ergo, un enfoque práctico para nuestros pacientes sería administrar suplementación con calcifediol o colecalciferol 
a los pacientes que la necesitan (deficitarios) (4) y mantener niveles séricos de 25(OH)D entre 20 y 50-60 ng/ml (14), 
ya que niveles más altos son innecesarios puesto que estarían por encima del umbral nutricional y podrían favorecer 
efectos secundarios potencialmente negativos. Siempre es necesario indicar un aporte adecuado de calcio (4).
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