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Resumen

El objetivo de este estudio fue investigar la frecuencia del déficit de vitamina D en una poblacién

adulta de pacientes internados en una sala de clinica médica. Se evaluaron 60 pacientes inter-

nados entre los meses de octubre de 2013 y mayo de 2014. El nivel de 25 OH vitamina D, determinado por
electroquimioluminiscencia, se clasificé como suficiente (> 30 ng/ml) (GS), déficit leve a moderado (15 a 30 ng/ml)
(DL) y déficit grave (< 15 ng/ml) (DG). La edad media fue de 72.1 + 19.5 afos; 43 eran mujeres y 17 varones.
Presentaron valores normales de vitamina D el 5%, DL el 31.6% y DG el 63.3%. El DG se asocié con hipoal-
buminemia, comparado contra DL y GS (2.98 g/dl vs. 3.52 g/dl y 4.39 g/dl, respectivamente, p: 0.012) y con
menor calcemia (8.35 mg/dl con DG vs. 8.61 mg/dl con DL y 9.8 mg/dl con GS, p: 0.003). El grupo con DG se
asocié con mayor edad promedio, sexo femenino, mayores niveles de glucemia y de hemoglobina glicosilada,
mayor postracion e internaciones mas prolongadas, aunque la diferencia no fue estadisticamente significativa.
El déficit de vitamina D es muy frecuente en pacientes hospitalizados, en especial con hipoalbuminemia y con
bajos valores de calcio. Reconocer el diagndstico de esta condicion permitira mejorar el manejo de este déficit.
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Abstract Vitamin D deficit in hospitalized patients. We prospectively studied 60 consecutive patients in
order to evaluate the prevalence of vitamin D deficiency. All of them were inpatients, and were evaluated
from October 2013 through May 2014. Levels of 25 OH vitamin D were classified as sufficient (> 30 ng/ml), mild to
moderate deficiency (15 to 30 ng/ml) and severe deficiency (< 15 ng/ml). The mean age was 72.1 +19.5 years;
43 were females and 17 males. Five percent of the patients had normal values of vitamin D, 31.6% had mild to
moderate deficit and 63.3% had severe deficit of the vitamin. Severe deficit was associated with hypoalbumine-
mia, compared with mild to moderate deficit and with sufficient values (2.98 g/dl vs. 3.52 g/dl and vs. 4.39 g/d|,
respectively, p: 0.012) and low levels of serum calcium (8.35 mg/dl vs. 8.61 mg/dl and 9.8 mg/dl, respectively,
p: 0.003). Although there was a trend of low vitamin D levels with increasing age, female sex, immobilization,
higher levels of glucose and glycated haemoglobin, more duration of hospitalization, we didn’t find any statistically
significance difference between groups. Vitamin D deficiency is common in hospitalized patients. It correlates
with low levels of serum albumin and calcium. Improving diagnosis and recognition of this condition may enable
us to improve the management of this deficit.
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En los ultimos afios se ha producido un creciente in-
terés por la vitamina D, no solo por su importante papel
en el metabolismo mineral dseo, sino también por sus
efectos extra-6seos. La hipovitaminosis D es una situacion
prevalente en el mundo pero poco diagnosticada en la
practica clinica'3. Su deficiencia ha sido identificada en
distintas poblaciones como son los adultos mayores de 65
anos; ancianos institucionalizados, mujeres no internadas
adolescentes, pacientes postrados, obesos y personas
poco expuestas al sol*®.

Recibido: 10-XI11-2014 Aceptado: 14-1V-2015
Direccion postal: Dra. Paloma Ocampo, 62 Catedra de Medicina,
Hospital de Clinicas José de San Martin, Av. Cérdoba 2351, Piso 10,
1120 Buenos Aires, Argentina

e-mail: palomaocammpo @ hotmail.com

La prevalencia de hipovitaminosis D en pacientes
internados en una sala general ha sido menos estu-
diada. Los objetivos de este estudio fueron: 1- Estimar
la prevalencia de hipovitaminosis D en los pacientes
internados en una sala de clinica médica, y 2- Evaluar
si existe asociacion entre el déficit de vitamina D y otras
variables en internacion.

Materiales y métodos

Se realiz6 un estudio prospectivo, observacional, descriptivo,
y transversal sobre los pacientes internados en una sala de
Clinica Médica del Hospital de Clinicas José de San Martin,
Ciudad Auténoma de Buenos Aires, durante los meses de
octubre 2013 a mayo 2014. Se consignaron datos personales:
sexo (femenino/masculino), edad (anos). Antecedentes: pos-
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tracion o incapacidad para deambular en forma independiente,
internacién en una institucion geriatrica, historia de cancer y
diabetes. Datos de la internacion: diagnostico de internacion,
fecha de ingreso/egreso, dbito u egreso hospitalario.

Criterios de inclusién: pacientes de ambos sexos internados

en clinica médica.

Criterios de exclusion: a) pacientes con insuficiencia renal
cronica (definida como creatinina sérica mayor a 1.5 mg/dl),
presencia de hepatitis o cirrosis, enfermedad malabsortiva,
enfermedad inflamatoria intestinal, cirugia gastrica o intestinal
o hipertiroidismo o hipoparatiroidismo, b) pacientes en trata-
miento con alguna de las siguientes medicaciones: corticoides,
difenilhidantoina, carbamazepina, multivitaminicos, calcio o
vitamina D, c) pacientes que no firmen el consentimiento
informado.

Determinaciones de laboratorio: se realizaron dentro de
las primeras 24 horas de internacion las determinaciones de
250HD, calcemia, albuminemia, creatininemia, glucemia en
ayunas y HbA1c.

250HD total se midié por elecroquimioluminiscencia en
autoanalizador Cobas e411, Roche. Los valores fueron ex-
presados en ng/ml. Los coeficientes de variacion intra-ensayo
(CVi) e inter-ensayo (CVe) fueron de 5.0 y 8.8%.

Glucemia, calcemia, albuminemia, se determinaron por
métodos enzimaticos colorimétricos en un autoanalizador
Cobas 6000 c¢501 (Roche Diagnostics GmbH, Mannheim,
Germany). Los valores se expresaron en mg/dl, mg/dl, g/dl,
mg%, respectivamente. Los coeficientes de variacion intra-
ensayo (CVi) e inter-ensayo (CVe) fueron de 1.1y 2.2%, 2.7
y 3.5% y 1.0 y 2.5%, respectivamente.

HbA1c se midi6 por método inmunoturbidimétrico en un
autoanalizador Cobas 6000 c501 (Roche Diagnostics GmbH,
Mannheim, Germany). Los resultados se expresan en por-
centajes.

A los efectos del presente estudio, se dividié a la po-
blacién en tres grupos en base a los niveles de 250HD:
suficientes (> 30 ng/ml) (GS), déficit leve a moderado (entre
15y 30 ng/ml) (DL) y déficit grave (< 15 ng/ml) (DG).

Todos los sujetos incluidos dieron su consentimiento infor-
mado para la realizacion de los diferentes estudios, luego de
recibir la informacion correspondiente. Se respeté la Declara-
cion de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial en su ultima
version. Los distintos protocolos fueron aprobados por el
Comité de Etica del Hospital de Clinicas José de San Martin.

Para el analisis estadistico de los datos se utilizaron mé-
todos paramétricos o no-paramétricos segun su distribucion.
Para evaluar la distribucion de las variables se utilizé el test
de normalidad de Kolmogorov-Smirnov o Shapiro-Wilk. Las
variables continuas fueron comparadas usando Test T de
Student o Test U de Mann-Whitney segun la normalidad y la
relacién con las variables categodricas fue testeada usando el
test de chi cuadrado. A los efectos de analizar correlaciones
entre los diferentes parametros medidos se utilizé el test de
Spearman o Pearson, segun la distribucion de las variables.
Se consideraron estadisticamente significativos valores de
p < 0.05.

Resultados

En este trabajo se incluyeron 60 sujetos que cumplieron
con los criterios de inclusion. Las caracteristicas sociode-
mograficas y los parametros bioquimicos de la poblacion
estudiada se muestran en la Tabla 1. El 67% fueron
mujeres, con una edad media de 66 afios y promedio de
estadia hospitalario prolongado (12.3 dias). El 18.5% de
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TABLA 1.— Caracteristicas generales y valores bioquimicos
de la poblacion estudiada

N° Pacientes 60

Mujeres 43

Varones 17

Edad media 72.10 + 19.50
Dias de internacién 13.27 + 10.50
Obitos 5

Postrados 9

Geriatrico 4

Cancer 9

DBT 6

Vitamina D < 15 ng/ml 38

Vitamina D entre 15 y 30 ng/ml 19

Vitamina D > 30 ng/ml 3

Glucemia (mg/dl) 94 (77-238)
HbA1C (%) 1.76 + 3.25
Albuminemia (g/dl) 3.25 + 0.66
Calcemia (mg/dl) 8.49 + 0.65

Los datos se expresan como media + DS o mediana (rango) segun
la distribucion
DBT: Diabetes. Vit. D: Vitamina D. HbA1c: Hemoglobina glicosilada A1c

los sujetos tenia antecedentes de postracion, mientras
que el 16.9% se encontraba institucionalizado. La mor-
talidad hospitalaria fue del 9.2%.

La prevalencia de hipovitaminosis D alcanzé el 92.3%.
Segun los niveles de vitamina D, se encontraron 38 pa-
cientes con déficit grave (DG) (63.3%), 19 pacientes con
déficit leve a moderado (DL) (31.7%) y 3 con suficiencia
(GS) (5%) (Tabla1).

Las caracteristicas generales y los parametros bioqui-
micos al dividir a la poblacién en base a los niveles de
250HD se observan en la Tabla 2. El grupo con DG se
asocio al sexo femenino, mayor edad, mayores indices de
postracion e institucionalizacion e internacion prolongada.
Ademas el grupo con DG presenté valores de albumine-
mia y calcemia mas bajos (2.98 vs. 3.52'y 4.39 g/dl en DL
y GS respectivamente y 8.35 mg/dl vs. 8.61 y 9.80 mg/d|
en DL y GS respectivamente). También observamos que
la hipovitaminosis D se relacioné con valores medios de
glucemias en ayunas y HbA1C mayores: 94 mg/dl en DG
vs. 99 mg/dl en DL y 92 mg/dl en GS y HbA1C de 6.1%
en DG vs. 5.6% en DL y 5.6% en GS), sin significacion
estadistica (Tabla 2).

Si bien el diagndstico de diabetes (DBT) fue mayor en
la muestra correspondiente a hipovitaminosis, no tuvo
relacion aparente con los niveles de la misma. El grupo
con mayor diagnéstico de DBT fue el correspondiente a
DG cuando se lo compard con el grupo DLy S (6% vs.
5% vs. 3.3) mostrando como era de esperar los valores
mas elevados de HbA1C (6.1% vs. 5.6% vs. 5.6%, res-
pectivamente).
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TABLA 2.— Caracteristicas generales y valores bioquimicos al dividir la poblacion
en base a los niveles de 250HD

Grupo DG Grupo DL Grupo S
(n=38) (n=19) (n=23)

Mujeres (n) 29 13 1
Varones (n) 9 6 2
Edad (afos) 75.1 +18.8 67.4 +20.4 68 + 21.2
Dias de internacion 145+ 11.3 11.8 £9.2 7.0=+5.0
Mortalidad (%) 8.3 0 0
Postrados (%) 13.3 1.7 0
Geriatricos (%) 5.0 1.7 3.3
Cancer (%) 8.3 5.0 1.7
DBT (%) 6.0 5.0 3.3
Glucemia (mg/dl) 94 (77-214) 99 (78-238) 92 (86-99)
HbA1c (%) 6.10 = 1.92 5.60 + 0.81 5.60 + 0.12
Albuminemia (g/dl) 2.98 £ 0.54 3.52 £ 0.57 4.39 £ 0.27
Calcemia (mg/dl) 8.35 + 0.58 8.61 + 0.67 9.8 £ 0.10

DBT: Diabetes. HbA1c: Hemoglobina glicosilada A1c
Los datos se expresan como media + DS o mediana (rango) segun la distribucion

Al analizar las correlaciones entre los diferentes pa-
rametros medidos hallamos una correlacion positiva de
la Vitamina D con calcio y albumina (r = 0.57, p = 0.04;
r = 0.53, p=0.003, respectivamente). Por otra parte, los
valores de albumina fueron mas bajos y significativamente
diferentes entre los grupos DG vs. S (2.98 vs. 4.39 g/dI,
p =0.012).

Discusién

El déficit de vitamina D es una condicién frecuente y
se asocia con alta morbilidad'®. La hipovitaminosis D
ha sido identificada en distintas poblaciones, como son
adolescentes, mujeres embarazadas y en lactancia,
mujeres jovenes pre-menopausicas, postmenopausicas
y ancianos. Multiples investigaciones dan cuenta de su
prevalencia'# ® 1213,

La poblacion de pacientes hospitalizados, en cam-
bio, ha sido menos estudiada. La prevalencia de Hi-
povitaminosis D en nuestro estudio fue muy alta, del
92.3%, siendo leve el 31.7% y grave el 63.3%. Estos
valores son mayores que en otros informes. Carrillo
Esper encontré un déficit de vitamina D en el 79%
de pacientes internados en una unidad de cuidados
intensivos'®, mientras que Thomas y col. y Preamor y
col. informaron un 57% y un 77.8% de déficit en una
guardia médica general y en una sala de internacién
general, respectivamente? ',

La edad media de nuestros pacientes fue de 72 anos.
En concordancia con otros estudios, la edad fue inver-
samente proporcional a los niveles de vitamina D* 5 '3,

La hipovitaminosis resultd especialmente marcada
en el sexo femenino, siguiendo la tendencia de distintos
trabajos? 1% ' con valores de prevalencia del 97% vs. 88%
en varones. La hipovitaminosis en mujeres, a su vez,
fue casi el doble de las cifras encontradas en estudios
realizados en mujeres no internadas’.

Se observo correlacion estadisticamente significativa
entre los valores de vitamina D y calcemia: 9.8 mg/dI
(GS) vs. 8.61 mg/dl (DL) y 8.35 (DG) p: 0.012. Esto es
coincidente con datos de otros autores, que observaron
una hipovitaminosis grave (< 10 ng/dl) en aquellos con
menores niveles de calcio, calcio ionizado y fosforo y
mayores niveles de parathormona? 4% 1.

Otro hallazgo de nuestro estudio, en concordancia con
algunos estudios'" !¢, fue el relacionado con los niveles de
albumina plasmatica. Es bien conocida la asociacion de
hipoalbuminemia en pacientes criticamente enfermos?®,
no asi su correlacion al estatus de vitamina D.

Los pacientes con déficit grave de vitamina D tuvieron
menores niveles de albumina plasmatica en relacion a los
pacientes con déficit leve o sin hipovitaminosis, siendo
esta asociacion estadisticamente significativa.

Si bien las funciones de la albuimina plasmatica en
el organismo no son del todo comprendidas, estudios
sugieren un rol importante como predictor independiente
de mayor estadia hospitalaria, morbilidad y mortalidad®.

Otras variables predictoras de hipovitaminosis resul-
taron ser la postracion y la institucionalizaciéon, como fue
demostrado en el estudio de Melissa K'y col.28.

Respecto a la hipovitaminosis D y su valor prondstico
hospitalario, pareceria haber una correlacion inversa en-
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tre los valores de la vitamina D y los dias de internacion.
En este sentido, varias comunicaciones sugieren que la
internacion prolongada contribuye a una deficiencia de
vitamina D mas grave' 4,

Si bien el indice de mortalidad fue mayor en el grupo
con déficit grave de vitamina D, la diferencia no resultd
estadisticamente significativa.

Distintos protocolos han evaluado asociacion entre el
déficit de vitamina D y mayor incidencia de cancer?® 262,
Estudios in vitro demuestran un efecto anti-proliferativo,
pro-apoptoético e inhibidor de la migracion celular del cal-
citriol, la forma activa de la vitamina D328, Su deficiencia
se ha relacionado con mayor incidencia de cancer de
colon, mientras que la asociacién con cancer de prostata y
mama resulté menos consistente?”?. En nuestro estudio,
se observo mayor prevalencia de cancer en el grupo con
deficiencia de vitamina D, pero con un numero de casos
muy bajo que resultd sin significancia estadistica.

La hipovitaminosis D se ha correlacionado con diabetes
tipo 1y 2 en diferentes estudios' 2022, Si bien, los meca-
nismos involucrados en la funcién de la vitamina D y la
homeostasis de la glucemia no son del todo conocidos, se
ha demostrado en trabajos en animales®, un efecto directo
de la misma sobre la secrecion de insulina en la célula B
pancreatica. En este sentido, distintas investigaciones han
intentado establecer una asociacion entre los niveles séricos
de 250H vitamina D y el riesgo de desarrollar diabetes?' 22,

En nuestro trabajo los pacientes con deficiencia de
vitamina D tuvieron mayor prevalencia de DBT, valores
medios de glucemia en ayunas y HbA1c mayores. Si
bien estos datos no obtuvieron significacion estadistica
creemos se debe a un insuficiente numero de pacientes.
En este mismo sentido, en distintos estudios se observo
una relacion inversa entre los niveles de vitamina D y
los valores medios de glucemia en ayunas y HbA1¢'®20,
Zoppins y col. demostraron que los niveles altos de
HbA1c se asocian con la baja concentracion de 250HD
independientemente de la duracién de la diabetes y de
la presencia de nefropatia®.

Como conclusién de nuestro estudio y en concordancia
con la literatura, podemos afirmar que la hipovitaminosis
D resulta muy prevalente en la poblacion de pacientes
internados en sala general.

Se destaca la asociacion entre deficiencia de vitami-
na D y niveles de calcemia y albuminemia disminuidos.
Por otra parte, factores como el sexo femenino, la edad
avanzada, mayor estancia hospitalaria, la situacion de
postracion e institucionalizacion han sido predominantes
en el grupo con déficit grave. Mientras que, se observa una
tendencia inversa entre valores disminuidos de vitamina
D y mayor prevalencia de diabetes, valores de glucemia
en ayunas y HbA1C aumentados, que deberan ser objeto
de futuras investigaciones.

Conflicto de intereses: Ninguno para declarar
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La historia del IMRYD

Las primeras revistas publicaban articulos que llamamos “descriptivos”.

[...]: “primero vi esto y luego vi aquello”, o bien: “primero hice esto y luego hice aquello”. A menudo, las observaciones
guardaban un simple orden cronoldgico. Este estilo descriptivo resultaba apropiado para la clase de ciencia sobre
la que se escribia. De hecho, ese estilo directo de informar se emplea aun hoy en las revistas a base de “cartas”, en
los informes médicos sobre casos, [...] etc. Hacia la segunda mitad del siglo XIX, la ciencia empezaba a moverse de
prisa y de formas cada vez mds complicadas. Especialmente gracias a la labor de Louis Pasteur que confirmd la teoria
microbiana de las enfermedades y elabord métodos de cultivos puros para estudiar microorganismos, tanto la ciencia
como la informacion sobre la ciencia hicieron grandes adelantos. En esa época, la metodologia se hizo sumamente
importante. Para acallar a sus criticos, muchos de los cuales eran fandticos creyentes en la teoria de la generacion
espontanea, Pasteur considero necesario describir sus experimentos con exquisito detalle. Como los colegas razona-
blemente responsables de Pasteur pudieron reproducir sus experimentos, el principio de la reproducibilidad de los
experimentos se convirtio en dogma fundamental de la filosofia de la ciencia, y una seccion separada de métodos
condujo al formato IMRYD (Introduccion, Materiales y métodos, Resultados y Discusion), sumamente estructurado.

Robert A. Day. Cémo escribir y publicar trabajos cientificos. Publicacion Cientifica y Técnica N° 598
(32 Edicién en espariol) Washington DC: OPS/OMS, 2005, p 5-6
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