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K Los niveles de vitamina D 25(0OH)D
del recién nacido dependen de los depdsitos
maternos, presentando mayor riesgo de
hipocalcemia, raquitismo e infecciones du-
rante el primer afio de vida si existe déficit. El
objetivo del estudio fue analizar los niveles
de 25(0OH)D en sangre de corddn umbilical y
determinar si existe una relacién con
factores nutricionales, socioeconémicos y

clinicos de las mujeres gestantes. La elevada
prevalencia de deficiencia de vitamina D en
sangre de cordon umbilical al final de la
gestacion, y en consecuencia en los recién
nacidos tras los meses de invierno, asociada
con factores sociodemograficos de nuestro
entorno, hace plantearnos la necesidad de
realizar programas efectivos durante el
embarazo de profilaxis con vitamina D.
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Resumen

Fundamentos: Los niveles de
vitamina D (25(OH)D) del recién nacido
dependen de los depdsitos maternos,
presentando mayor riesgo de hipocalcemia,
raquitismo e infecciones durante el primer
afio de vida si existe déficit. Recientemente
se han publicado estudios que muestran una
alta prevalencia de deficiencia de vitamina D
en mujeres gestantes. El objetivo del estudio
fue analizar los niveles de 25(OH)D en sangre
de corddn umbilical y determinar si existe
una relacion con factores nutricionales,
socioeconomicos y clinicos de las mujeres
gestantes.

Métodos: Entre marzo y mayo de
2013 se selecciondé a 99 gestantes del
Hospital del Mar (Barcelona), en las que se
determinaron las concentraciones de
25(0OH)D y parathormona en sangre de
corddén umbilical. Se recogieron datos de la
historia clinica y se realizd una encuesta
sobre ingesta de vitamina D y calcio asi como
de exposicion solar. Se realizd el analisis
estadistico mediante el programa SPSS. Las
comparaciones se realizaron mediante test
de Kruskal-Wallis y U de Mann-Whitney,
aplicando correccién por comparaciones
multiples de Bonferroni. Se considero
estadisticamente significativa una p<0,05 y
de 0,0083 para comparaciones multiples.

Resultados. El valor medio de
25(0OH)D en sangre de cordon fue 10,416,1
ng/ml. El 94% de las mujeres presentaron
niveles de 25(0OH)D en sangre de corddn <20
ng/ml. La ingesta de vitamina D y calcio
fueron adecuadas en 92%, aunque la
exposicion solar resulté deficitaria en 47%.
Se encontro una correlacién entre niveles de
25(0OH)D e ingesta de vitamina D (p<0,033) y
calcio (p<0,005), exposicion solar (p<0,001),

etnia (p<0,001), fototipo cutdneo (p<0,001)
y uso de indumentaria tradicional (p<0,001).

Conclusiones. Existe una elevada
prevalencia de déficit de vitamina D en
sangre de cordon umbilical tras los meses de
invierno. Los niveles de 25(0OH)D mas bajos
se observaron en etnia indopakistani,
fototipo oscuroy baja exposicion solar.

Palabras clave: Déficit de
Vitamina D. Embarazo. Grupos étnicos.
Hormona paratiroidea. Recién nacido.
Sangre fetal. Vitamina D.

Introduccion

El impacto del déficit de vitamina D
durante la gestacién, tanto en la salud
materna como en la neonatal, ha atraido
mucho interés en los ultimos afios. Se ha
sugerido que mantener adecuados niveles
de vitamina D en la mujer durante el
embarazo es de vital importancia para la
salud esquelética y extraesquelética de
ambos, madre y recién nacido (1-2). Estos
dependen exclusivamente de los depdsitos
de vitamina D de la madre para asegurar un
nivel adecuado de vitamina D al nacer.
Durante el embarazo el calcio se transporta
activamente a través de la placenta de la
madre al feto para asegurar el crecimiento
esquelético, mientras que la 25(OH)D se
difunde facilmente a través de la placenta y
se almacena en el feto para iniciar el
metabolismo de la vitamina D en el neonato,
siendo la homeostasis del calcio fetal y el
desarrollo esquelético intradtero indepen-
diente del estado de vitamina D. Es tras el
nacimiento que esta asume su papel
regulador del metabolismo célcico y del
desarrollo esquelético (3).

La correlacion entre los niveles
de 25(OH)D en sangre materna y en sangre
de corddn esta bien demostrada (6-14),
siendo los niveles en sangre de corddn de
aproximadamente un 80% de la sangre
materna y en el recién nacido un 60-75% de
los niveles maternos. Esta correlacién
parece perderse cuando existe una
hipovitaminosis materna, siendo los niveles
en sangre de cordon incluso mas elevados
que los maternos (5,7,8). Estos hallazgos
podrian reflejar un esfuerzo por parte de la
unidad fetoplacentaria para cubrir las

necesidades del recién nacido. Aun asi, los
ultimos estudios sugieren que para un
andlisis exhaustivo del estado de vitamina D
se deberian determinar las distintas formas
de vitamina D incluyendo los epimeros, asi
como su proteina transportadora, un
parametro significativo de la dinamica de la
vitamina D durante el embarazo (9).

Dado que la 25(0OH)D tiene una vida
media corta (2-3 semanas), las concen-
traciones de vitamina D en el recién nacido
disminuyen rapidamente durante el periodo
neonatal a no ser que la provea una fuente
exoégena. Asi, si el estado de vitamina D
materno es pobre, las bajas concentraciones
de 25(0H) D en el recién nacido disminuyen
rapidamente al rango de deficiencia,
pudiendo dar lugar a hipocalcemia o
raquitismo durante el periodo neonatal
(3,7).

Ademas los depdsitos insuficientes
de vitamina D en la madre hacen que los
niveles en leche materna sean también
bajos, lo que hace que la lactancia materna
exclusiva aumente el riesgo de déficit de
vitamina D en el lactante (10,11).

El mejor indicador del estado de
vitamina D es la concentracion sérica de
25(0OH)D, ya que no esta regulada y refleja
tanto la ingestion como la sintesis cutanea
de vitamina D. Sin embargo no hay un
consenso absoluto de cudl debe ser el valor
normal de vitamina D. Actualmente, como
resultado de numerosos estudios, la
mayoria de autores estan de acuerdo en
considerar valores de déficit los inferiores a
20 ng/ml, insuficientes entre 20-30 ng/mly
suficientes por encima de 30 ng/ ml (12).
Existe mdas controversia con los niveles de
vitamina D en las mujeres gestantes, siendo
desconocidos los niveles éptimos durante la
gestaciéon (1,2) y en sangre de corddn
umbilical, tomandose como referencia los
mismos que en la poblacién adulta.

En los ultimos afios se han publicado
varios estudios que muestran una alta
prevalencia de deficiencia de vitamina D en
mujeres gestantes (4-5,13-17).

El déficit de vitamina D durante el
embarazo se ha relacionado con efectos
adversos durante la gestacién (1), inclu-
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yendo la diabetes mellitus gestacional, el
aumento del nimero de cesdreas (18,19)y
del riesgo de preeclampsia (20). Sobre el
recién nacido, los niveles bajos de vitamina
D durante el periodo fetal y neonatal se han
asociado con raquitismo, retraso del
crecimiento fetal (1,21,22), osteopenia,
alteraciones de la osificacion fetal,
craneotabes, hipocalcemia, debilidad
muscular, tetania, enfermedades cardiacasy
mayor incidencia de infecciones durante la
infancia (1,2,23,25). Nuevas evidencias
apuntan a que su déficit crénico aumenta el
riesgo de algunos tipos de cancer, enfer-
medades cardiovasculares, alteraciones del
desarrollo cognitivo (23), reduccién de la
masa mineral ésea (24) y enfermedades
autoinmunes o de disfuncién del sistema
inmunitario (diabetes mellitus tipo 1, artritis
reumatoide, enfermedad inflamatoria
intestinal y esclerosis multiple) (2,25,26),
por lo que la deficiencia de vitamina D
durante la gestacion podria incrementar la
susceptibilidad a dichas enfermedades,
aunque se necesitan mas estudios para
clarificar las repercursiones de los niveles de
vitamina D prenatales (27).

En el ser humano, la principal fuente
de vitamina D es la sintesis cutanea por la
accion de laradiacion ultravioleta B (UVB), la
cual representa aproximadamente el 80-
90% de las necesidades del organismo. El
resto proviene de una aportacion exégena a
través de alimentos como el pescado, la
yema de huevo o alimentos enriquecidos
con la vitamina. Por lo que una radiacion
solar inadecuada reduce la sintesis de
vitamina D. Esta sintesis depende de
factores como la edad, el grado de
pigmentacion cutdnea, el de exposicion
solar, el uso de protectores solares o la
cantidad de luz UVB que llega a la superficie
terrestre, la cual se afecta por la estacion del
afio, lahora del dia, lalocalizacion geogréfica
y lacontaminacién (3,28).

En 2010 El Institute of Medicine
(IOM) (29) establecié que 600 Ul/dia de
ingestién de vitamina D seria adecuada
durante el embarazo y la lactancia, aunque
el Comité de Nutricion de la American
Academy of Pediatrics sugiere que se
deberia recomendar una ingestidn superior
(1.000 UIl) para mantener niveles de
suficiencia de vitamina D tanto en la mujer

embarazada como en el recién nacido (11).
Aun asi, segun una revision Cochrane
reciente se deben realizar mds estudios para
evaluar el papel de los suplementos de
vitamina D durante el embarazo y saber la
dosis segura y efectiva y el régimen de
suplementacion (1-2).

El objetivo de este estudio fue
analizar los niveles de 25(0OH)D en sangre de
corddén umbilical y determinar si existe una
relaciéon con los factores nutricionales,
socioeconomicos y clinicos de las mujeres
gestantesy sus recién nacidos.

Sujetosy Métodos

Entre marzo y mayo del 2013 se
selecciond a las mujeres gestantes que
dieron a luz en el Hospital del Mar de
Barcelona, situado a una latitud de 41223'N.
El estudio fue aprobado por el Comité Etico
de Investigacion Clinica del Parc de Salut Mar
y se respetaron los acuerdos de la
Declaracién de Helsinki.

De 284 mujeres que dieron a luz en
el periodo de estudio, participaron vy
firmaron el consentimiento informado 99.

Se revisaron las historias clinicas de
las madres y sus recién nacidos recogiendo
datos sobre tipo de parto, complicaciones
durante la gestacion, edad  gestacional,
sexo, datos antropométricos al nacimiento,
puntuacion de Apgar y morbilidades
acompafantes.

Ademas se identificaron los foto-
tipos cutaneos maternos siguiendo la
clasificacion propuesta por Fitzpatrick (30).
Se analizd laingestidn de calcio, vitamina Dy
exposicion solar mediante la encuesta de
Garabédian (31). La exposicion solar se
puntué de 0-9 considerandose deficitaria
niveles inferiores a 4, media 4-7 y satis-
factoria>7.

Se obtuvieron muestra de sangre de
corddn, que fue recogida inmediatamente
tras su clampaje. El suero se almacend a -
182C protegido de la luz hasta el momento
del analisis. Posteriormente se deter-
minaron los niveles de 25(OH)D (LIAISON®
25 OH Vitamin D Total Assay) y PTH
(LIAISON® N-TACT® PTH Il Assay) en el

laboratorio del Hospital Vall d'Hebron.

Los niveles de 25(0OH)D se defi-
nieron como déficit grave los inferiores a 10
ng/ml, déficit moderado entre 10 y 20
ng/ml, insuficiencia niveles de 21-29 ng/mly
suficiencia niveles>30ng/ml (12).

El andlisis estadistico se realizd
mediante el programa SPSS. Los datos
descriptivos se presentan como valor
absoluto y porcentaje para las variables
cualitativas y como media y desviaciones
estdndar para las cuantitativas. Las
comparaciones de las variables cuantitativas
entre los diferentes grupos étnicos se realizd
mediante la dupla de estadigrafos no
paramétricos de Kruskal-Wallisy U de Mann-
Whitney, aplicando correccién por
comparaciones multiples de Bonferroni.
Para las demas variables dicotomicas se
utilizé el test de U de Mann-Whitney. Para
correlacionar las diferentes variables
cuantitativas se utilizé el coeficiente de
correlacion de Spearman. Se consideraron
estadisticamente significativos los valores
de p<0,05. En las comparaciones multiples
por etnia este valor se fijé en 0,0083, seguin
formulacién de Bonferroni.

Resultados

Se recluté un total de 99 mujeres
gestantes. Sus caracteristicas se recogen en
latabla 1.

Las determinaciones de ingestion de
calcio y vitamina D, la exposicién solar asi
como los nivelesde 25(0OH)Dy PTH en sangre
de corddén en el total de la poblacién y
agrupados por etnias se presentan en la
tabla 2.

El nivel medio de 25(0OH)D en sangre
de corddn fue de 10,4%6,1 ng/ml, con un
rango desde indetectable (<4 ng/ml) hasta
44,1 ng/ ml (tabla 2). En el 57% de las
muestras existia un nivel inferior a 10 ng/ml,
en el 37 % el nivel estuvo entre 10-20 ng/ml,
enel5%entre21y29ng/mlyel 1% presentd
niveles superioresa30ng/ml (tabla3).

Por lo tanto, el 94% de las muestras
presentaron valores inferiores a 20 ng/ml de
25(0OH)D, considerados como deficientes en
sangre periférica. Las diferencias fueron
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multiples se encontré una significacion estadistica al comparar el
grupo indopakistani con el caucdsico (p<0,001).
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En cuanto a la exposicion solar (tablas 2 y 4) el 47,5% de la
poblacién fue deficiente, 22,2% tuvo una exposicion media y 30,3%
satisfactoria. La exposicion solar varié por etnias (p<0,001), siendo las
mas expuestas la caucdsica, con una puntuacion de 5,4+2,6, seguida
de la sudamericana (4,5+2,5) y otras (3,4%2,5) y finalmente la
indopakistani 1,9+1,5. Al realizar la comparacién por grupos existian
diferencias significativas al comparar la etnia indopakistani con la
caucdsicay la sudamericana (p<0,001). El 12,1% de la poblacion vestia
indumentaria tradicional, llevando un estilo de ropa cubierto (cabeza
y brazos), presentando todas ellas déficit de vitamina D.

Se encontrd una correlacion entre los niveles de 25(0H)D y la
ingesta de vitamina D (p=0,033) y calcio (p=0,005), la exposicién solar

(p<0,001), el fototipo cutdneo (p<0,001) y el uso de indumentaria
tradicional (p<0,001).

No se encontrd correlacion entre los niveles de 25(0OH)D vy la
ingestion de polivitaminicos (contenido de vitamina D 200 Ul) (p=0,09)
ni téxicos durante el embarazo (p=0,31), enfermedad crénica
(p=0,93), complicaciones (p=0,78), tipo de parto (p=0,63), pérdida
del bienestar fetal (p=0,65), antropometria al nacimiento (p=0,6),
edad gestacional (p=0,9) ni riesgo de infeccién (p=0,86). Si que se
encontraron unos niveles mdas bajos de 25(OH)D en las mujeres
multiparas (p<0,001) o en las que habian presentado abortos previos
(p=0,006). No existieron diferencias entre grupos étnicos en las
distintas variables analizadas.

Discusion

Los resultados de este estudio revelan unos bajos niveles de
vitamina D en sangre de cordén umbilical en una regiéon soleada de
Europa que presenta una ingestion moderada de alimentos con
vitamina D. Estos resultados reflejan datos previos de déficit e
insuficiencia de vitamina D en otros paises de Europa y América (4-
5,13-17,32), que han mostrado también un gran porcentaje de niveles
subdptimos en mujeres embarazadas y sus recién nacidos. Este déficit
es muy variable de unos estudios a otros, desde el 20% de déficit de
vitamina D (5), hasta un 90% en Turquia (4). Nuestro estudio muestra
que el déficit de vitamina D es comun tras el invierno en nuestro
entorno, siendo de los porcentajes mas altos encontrados en la
literatura.

Los porcentajes de concentraciones de 25(OH)D en suero
fueron inferiores a 20 ng/ml casi en la totalidad de los casos. Los
valores de corte utilizados para definir el estado de vitamina D en
poblacion general adulta podrian no reflejar exactamente el nivel de
vitamina D durante el embarazo (1,2) y en sangre de cordodn. Sin
embargo, dado que no hay un nivel de corte definido para niveles en
sangre de cordon, se utilizé el de la poblacién general como se sugiere
enlaliteratura.

El consumo inadecuado de calcio o vitamina D durante la
gestacion, el estilo de vestir cubierto, el color oscuro de piel, el
invierno, la contaminacidn, la evitacion de la exposicion solar, el uso de
cremas de proteccién solar o la ausencia de alimentos enriquecidos
con vitamina D y la falta de suplementos se han mostrado como los
principales factores maternos de déficit de vitamina D (3,29).

En nuestro estudio, la ingestion de vitamina D y calcio es
adecuada en la mayoria de las mujeres pero, aun asi, se detecta un
déficit muy elevado de 25(OH)D, por lo que es obvio que la sintesis
cutdnea de vitamina D es la principal fuente de vitamina D del
organismo y que aparentemente la exposicion solar recibida en
nuestro entorno durante el invierno, ya sea por el estilo de vida, las
pocas horas pasadas en el exterior, el uso de proteccion solar, la
contaminacién de areas industrializadas o el estilo de vestir no es
suficiente para cubrir las necesidades de vitamina D durante el
embarazo.
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Una de las limitaciones de nuestro
estudio es que no refleja las diferencias
estacionales, ya que se llevé a cabo en
primavera y, como se ha demostrado en
otros estudios, los valores de vitamina D
varian con la estacion del afio, con lo que
seguramente encontrariamos niveles mas
elevados tras los meses de verano (3,23,33),
razén por la cual seria necesario nueva
recogida de muestras a lo largo de todo el
afio para determinar si existen diferencias
estacionales.

Ademds debemos poner especial
interés, como hemos observado en nuestro
estudio, en el caso de parte de la poblacién
inmigran- te que ademds de tener un
fototipo cutdaneo mas oscuro y mayor déficit
de ingestién de calcio, tienen un estilo de
vestir tradicional que cubre gran parte del
cuerpo debido a sus principios étnicos y
religiosos, lo que puede resultar en una
restriccion mas acentuada de la sintesis de
vitamina D (4-5,17,33,34).

En nuestra investigacién no se

observa relacidn entre las concentraciones
de 25(0OH)D vy la edad, tipo de parto,
ganancia ponderal y los pardmetros
antropométricos al nacimiento, de forma
similar a otros estudios realizados (4-5).
Aunque si que en algin estudio se ha
comprobado que con un déficit grave de
vitamina D los recién nacidos pueden
presentar menor longitud, peso y perimetro
craneal (1). También se ha visto que la
obesidad materna se correlaciona con
niveles mas bajos de vitamina D en recién
nacidos (35). En nuestro caso no la
encontramos, aunque podria ser que al
presentar la mayoria unos niveles bajos de
25(0OH)D no se pudo comparar con recién
nacidos con niveles adecuados de 25(0OH)D.

Tampoco se observa correlacién con
los niveles de parathormona (PTH) en sangre
de corddn umbilical. En estudios en los que
se han determinado también niveles de PTH,
tampoco se ve una elevacion junto al déficit
de vitamina D (5,34), lo que podria significar
que durante la gestacion los niveles de PTH
no dependen delos de vitaminaD.

Mﬂ?
Electroforesis Totalmente Automatizada
Gel de Agarosa

Si se revelan valores mas bajos de
25(0OH)D en las mujeres multiparas o con
abortos previos, lo que coincide con un
estudio realizado en Estados Unidos en el
que las concentraciones de 25(0OH)D se
correlacionaban inversamente con la
paridad (33).

La hipdtesis es que el aumento de las
necesidades de vitamina D durante el
embarazo podria deteriorar el estado
suboptimo de las madres y la multiparidad
podria Illevar a una incapacidad para
recuperar los niveles de vitamina D entre
embarazos. Sin embargo los hallazgos de
otros estudios similares (4-6) no son
consistentes.

Como hemos comentado, el paso
transplacentario de 25(OH)D es la Unica
fuente de vitamina D para el feto. Un déficit
materno durante la gestacion conlleva bajas
reservas en el recién nacido, por lo tanto las
mujeres embarazadas necesitan tener
niveles adecua- dos de vitamina D en el
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momento de dar a luz para asegurar unos
niveles suficientes de esta vitamina a sus
hijos, por lo menos durante las primeras
semanas o meses de vida, dado que la
lactancia materna y la evitacion de la
exposicion solar en recién nacidos
normalmente hace que no obtengan unos
niveles adecuados de dicha vitamina. En
nuestro estudio no hemos podido
documentar las consecuencias clinicas de
este déficit en el recién nacido, por lo que se
requeririan otros que estudien la asociacidn
de dicho déficit con las consecuencias
clinicas, tanto a corto como a largo plazo.

La elevada prevalencia de defi-
ciencia de vitamina D en sangre de corddn
umbilical al final de la gestacion, y en
consecuencia en los recién nacidos tras los
meses de invierno, asociada con factores
sociodemograficos de nuestro entorno, hace
plantearnos la necesidad de realizar
programas efectivos durante el embarazo de
profilaxis con vitamina D, aunque serian
necesarios mas estudios para determinar
cual seria el tipo de actuacion mas adecuada.

En conclusion, el déficit de vitamina
D presenta una fuerte correlacién con la
escasa exposicion solar, el origen étnico
indopakistani, asi como con el fototipo
cutdneo oscuro, por lo que se deberia
considerar a estas mujeres como grupo de
riesgo y realizar un control mds exhaustivo
durante sus gestaciones.
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