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3Qué se sabe del tema que trata este estudio?

La deficiencia de vitamina D puede agravar la evolucién de nifios
con enfermedades respiratorias crénicas, favoreciendo infecciones
y afectando el desarrollo y crecimiento pulmonar. Se han descrito
prevalencias en torno a 30-40% en nifios con enfermedades respi-
ratorias agudas.

:Qué aporta este estudio a lo ya conocido?

Se reporta 39% de deficiencia/insuficiencia de vitamina D en nifios
con enfermedades respiratorias crénicas hospitalizados de modo
prolongado, casi todos suplementados previamente. La menor do-
sis de vitamina D fue el inico factor asociado, justificindose la mo-
nitorizacién de 250Hvitamina D para ajustar la suplementacion.

Palabras clave:
Vitamina D;

Resumen

Los ninos con enfermedades respiratorias crénicas (ERC) tienen alto riesgo de deficiencia de vita- Enfermedades

mina D, la cual puede agravarse en aquellos hospitalizados de forma prolongada, grupo en que se ~ Respiratorias Crénicas;
desconoce su prevalencia. Objetivo: determinar el estado de vitamina D en nifios con ERC hospita- ~ Hospitalizacion
lizados de forma prolongada y explorar factores de riesgo. Pacientes y Método: Estudio transversal ~ Prolongada;

realizado en nifos con ERC del Hospital Josefina Martinez, presentes entre septiembre y diciembre ~ Pediatria

de 2012. Se registraron datos demograficos, tiempo de hospitalizacion, antropometria, exposicién
solar, suplementacion y aporte dietario de vitamina D. Se midié 25-Hidroxivitamina D (25(OH)D)
en ng/mL, y se definié: suficiencia (> 30), insuficiencia (20 a 30) y deficiencia (< 20). Resultados:
Se estudiaron 41 pacientes, 56,1% hombres, con edad mediana de 31 meses (rango: 5 a 146). 51,2%
tenia ademds enfermedad neuroldgica, 61% eutrdficos y 58,5% sin exposicion solar. 90,2% recibia
suplementacién de vitamina D: 65,8% con 400 y 24,4% con 800 Ul/dia. La concentracién promedio
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de 25(OH)D fue 31,02 £ 6,82 ng/mL. 61% tenia suficiencia, 34,1% insuficiencia y 4,9% deficiencia
de vitamina D. Los pacientes que recibian 800 Ul/dia de Vitamina D tuvieron mayor 25(OH)D que
aquellos con menor dosis (p = 0,032), sin existir asociacion entre 25(OH)D vy sexo, edad, estado nu-
tricional, funcién motora, exposicion solar, uso de anticonvulsivantes ni tiempo de hospitalizacién.
Conclusiéon: Esta muestra de nifios con ERC y hospitalizacién prolongada presenté alta frecuencia
de estado sub-6ptimo de vitamina D a pesar de recibir suplementacion preventiva, lo cual justifica su
adecuada monitorizacién y dosificacion.

Abstract Keywords:

Vitamin D;
Children with chronic respiratory diseases (CRD) are at high risk of vitamin D deficiency, which can ~ Chronic Respiratory
be aggravated in those hospitalized for prolonged periods, a group with unknown prevalence. Ob-  Diseases;
jective: to determine the vitamin D status and the risk factors in children with CRD hospitalized for Prolonged
prolonged periods. Patients and Method: Cross-sectional study carried out at the Hospital Josefina Hospitalization;
Martinez from September to December 2012, in children with CRD. We registered demographicand ~ Pediatrics

anthropometry data, hospital length of stay, sun exposure, supplementation, and dietary intake of
vitamin D. 25-Hydroxyvitamin D (25(OH)D) was measured in ng/mL, defining as sufficiency (> 30),
insufficiency (20-30), and deficiency (< 20). Results: 41 patients were studied, 56.1% were boys, with
amedian age of 31 months (range 5 to 146). 51.2% had a neurological disease, 61.0% were eutrophic,
and 58.5% had no sun exposure. Most of the patients (90.2%) received vitamin D supplementation:
65.8% received 400 IU/day and 24.4% received 800. The mean concentration of 25(OH)D was 31.02
+ 6.82 ng/mL, therefore, 61% had sufficiency, 34.1% insufficiency, and 4.9% deficiency. Patients
receiving 800 IU/day had higher 25(OH)D concentrations than those with lower doses (p = 0.032),
showing no association between 25(OH)D and sex, age, nutritional status, motor function, sun ex-
posure, length of stay, or anticonvulsants use. Conclusion: This group of children with CRD and
prolonged hospitalization had a high prevalence of suboptimal vitamin D status, despite receiving
preventive supplementation, thus justifying an adequate monitoring and dosage adjustment.

Abreviaturas nido la deficiencia como 25(OH)D < 20 ng/mL, insufi-
ciencia entre 21 y 29 ng/mL y suficiencia > 30 ng/mL®®,
25(0H)D: | 25-Hidroxivitamina D plasmatica. El ser humano ingiere la vitD en alimentos y su-

AAP: Academia Americana de Pediatria. plementos, pero principalmente la sintetiza en for-
ERC: Enfermedades Respiratorias Crénicas. ma endoger{al/, proceso ql.le se inicia en la ple¥ por. la

: — transformacioén de 7-dehidrocolesterol a previtamina
GFMCS: Gross Motor Function Classification System.

D; producto de la exposicidn solar, en particular por

OMS: Organizacion Mundial de la Salud. radiacién ultravioleta. La pigmentacion cutdnea, el uso
RIC: Rango intercuartilico. de bloqueadores solares, la hora del dia, la estacion del
ul: Uriidedks (fiamacdtenales. afio, la latitud y superficie expuesta son factores que
VitD: Vitamina D. influyen en este proceso. La previtamina D se hidroxila
en el higado (25(OH)D) y posteriormente en los rifio-

nes, originando el compuesto activo: 1,25(OH)vitD?.
Introduccién La principal funcién de la vitD es regular el me-

tabolismo del calcio y fésforo, siendo esencial para la

En el mundo existe alta prevalencia de deficiencia
de vitamina D (vitD), afectando a 9% de la poblacién
pedidtrica de Estados Unidos y 10%-30% en paises eu-
ropeos'?. En preescolares mexicanos 24% tiene insu-
ficiencia de vitD y en la zona austral chilena (latitud
sur mayor 40°) estos llegan a presentar 64% de defi-
ciencia®’.

El estado de vitD se estima en base a la concentra-
cién plasmadtica de 25-Hidroxivitamina D (25(OH)D),
segun la cual diferentes sociedades cientificas han defi-

salud 6sea. Sin embargo, se han planteado numerosos
efectos extradseos, y asociacion de su deficiencia a en-
fermedades autoinmunes, cardiovasculares, neurold-
gicas, oncoldgicas, alergias alimentarias®'?, enfermeda-
des respiratorias crénicas (ERC) y asma bronquial'**>.
Participa ademads en la inmunidad innata, posee efecto
antimicrobiano y regula procesos inflamatorios, ha-
biéndose reportado una relacién inversa entre 25(OH)
D e infecciones respiratorias altas'®y directa con la
funcién pulmonar, de modo que los pacientes con
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ERC pueden ser mds susceptibles al dafio por déficit
de vitD'7'8, En ratones, se ha demostrado que esta de-
ficiencia produce dano histolégico, menor tamafio y
volumen pulmonar, evidencia del efecto directo sobre
el desarrollo del sistema respiratorio’.

El ano 2002 en Chile se reportaron bajas concen-
traciones de 25(OH)vitD, con 22 + 7 ng/mL en nifios
sanos de 2 a 18 anos con densitometria ¢sea normal.
En ninos con enfermedades crénicas con sospecha de
osteopenia, 32% tuvo 25(OH)vitD menor a 14 ng/mL
y 20% present6 efectivamente osteopenia?®?'. Grupos
de expertos recomiendan suplementar con 400 UT de
vitD al dfa a todos los lactantes hasta el afio de vida®®
y con 800 a 1.000 UI a los grupos de riesgo*, teniendo
presente que el exceso de vitD puede provocar hiper-
calcemia, hipercalciuria y litiasis renal®.

En pacientes con ERC, la escasa exposicién solar, la
baja ingesta de vitD, la suplementacién insuficiente, la
malnutricién y algunos firmacos (anticonvulsivantes,
glucocorticoides) afectan negativamente el estado de
vitD®!*2b22 E] hospital Josefina Martinez corresponde
a un centro de transicién al hogar, donde permane-
cen hospitalizados nifios con ERC con el fin de recibir
una rehabilitacién integral e interdisciplinaria durante
periodos mayores a dos meses*. Estos pacientes reci-
ben suplementacién de 400 Ul/dia de Colecalciferol
y si adicionalmente presentan limitacién severa de la
movilidad reciben 800 UI. Aunque existe informacion
sobre el estado de vitamina D en nifios asmaticos o
con infecciones respiratorias agudas, se desconoce la
situacién en pacientes pedidtricos con ERC y hospi-
talizacién prolongada, situacién que puede agravar la
deficiencia de esta. El objetivo de este estudio fue de-
terminar el estado de vitamina D en nifios con ERC
hospitalizados de forma prolongada y explorar factores
de riesgo conocidos que se asocian a su deficiencia.

Pacientes y Método

Disefio

Se realizé un estudio descriptivo, transversal, en el
Hospital Josefina Martinez, donde ingresan nifios con
ERC procedentes de las unidades de neonatologia y de
cuidado intensivo de los hospitales del sistema publico
de salud, para realizar su transicion al hogar. En su ma-
yoria corresponde a poblacién pedidtrica vulnerable,
que requiere de una rehabilitacién integral y multidis-
ciplinaria. El hospital estd localizado en la zona suro-
riente de Santiago, zona central de Chile.

Pacientes

Se trata de una muestra por conveniencia, consti-
tuida por los pacientes que se encontraban hospitaliza-
dos entre los meses de septiembre y diciembre de 2012,
periodo de primavera en el hemisferio sur. Se excluye-
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ron los nifos con hospitalizacién menor a dos meses,
con insuficiencia renal o hepdtica, infecciones intercu-
rrentes o sindrome de malabsorcién.

Variables analizadas

Se registré la edad, sexo, enfermedad de base, tiem-
po de hospitalizacién a la fecha de la extraccién de la
muestra sanguinea, examen fisico completo y evalua-
cién antropométrica con curvas de referencia OMS
2006 para los menores de 5 anos y OMS 2007 para los
mayores de 5 anos*?. En los menores de 5 anos se cla-
sificé el estado nutricional segiin puntaje z para Peso/
Talla (zP/T) y en los mayores, segin puntaje z de in-
dice de masa corporal (zIMC), definiéndose con estos
puntajes: Eutrofia (>-1y <+1), malnutricién por exce-
s0 (2+1), y malnutricién por déficit (<-1). Se calcul6 el
indice Talla/Edad expresado como zT/E.

Se considerd la exposicién solar (UVB) como pre-
sente si el nino salfa durante un periodo mayor a 30
minutos de su sala de hospitalizacién al jardin, patio de
juegos, o si asistia a jardin infantil o al colegio. Se con-
sider6 como exposiciéon ausente si el nifo salia un pe-
riodo menor o si no salia de las dependencias interiores
del hospital. Ello se constaté en la hoja de registro de
enfermeria de cada paciente.

Se registr6 la dosis de suplementacion y el aporte
dietario de vitD, considerdndose la suma de ambos
como la ingesta total diaria de vitD. Se registré ademds
el uso de otros suplementos y/o medicamentos.

El grado de movilidad se establecié segun la clasi-
ficacién de la funcién motora gruesa (GMFCS) para
nifos con Pardlisis Cerebral”, adaptada como sigue:
Nivel I-II: Realiza hitos motores y tiene un grado de
funcionalidad con marcada independencia. Nivel III-
IV: Realiza hitos motores, pero con retraso en la fun-
cionalidad y limitacién para el desplazamiento. Nivel
V: Es completamente dependiente, sin realizar activi-
dades motoras funcionales voluntarias, pasa la mayor
parte del dia en su cama.

Analisis de laboratorio

Se realiz6 una toma de muestra de sangre en ayu-
nas que fue procesada en el Laboratorio Clinico de la
Pontificia Universidad Catoélica de Chile, acreditado
por la norma internacional ISO 15189. Se midieron:
25(OH)D (Ensayo quimio luminiscente competitivo
“250H Vitamin D Total Assay”, con equipo DiaSorin
LIAISON), Hormona Paratiroidea intacta (PTH, con
inmunoensayo electro quimio luminiscente, equipo
Molecular Analytics, Roche), calcemia (Método co-
lorimétrico), fosfemia (reaccién de Molibdato UV) y
fosfatasas alcalinas (Método enzimatico colorimétri-
o), los tres ultimos con equipo Cobas 8.000, Roche-
Hitachi. De acuerdo a recomendaciones internaciona-
les, se consideraron los siguientes puntos de corte de
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25(OH)D para determinar el estado de vitD: Deficien-
cia: < 20 ng/mL, Insuficiencia: entre 21-29 ng/mL y
Suficiencia: > 30 ng/mL".

Analisis estadistico

Se calcul6 un tamano muestral de 41 pacientes en
base a una frecuencia de insuficiencia/deficiencia de vi-
tamina D de 39%2"%, con un error absoluto de 15%. Se
cred una base de datos en Excel 2007 (Microsoft Corpo-
ration), para su analisis posterior con el programa Mi-
nitab 17®. Se realiz estadistica descriptiva con medias o
medianas segin la distribucién de las variables (test de
Anderson Darling), al igual que se compar6 subgrupos
con T Student y ANOVA (para 25(OH)VD) o pruebas
no paramétricas, Mann Whitney y Kruskall Wallis (para
edad, tiempo de hospitalizacién). Las proporciones se
compararon mediante Chi2. Se efectud test de Spear-
man y de regresion linear simple para evaluar la asocia-
cion entre 25(OH)VD vy los diferentes factores numéri-
cos. El nivel de significacion requerido fue p < 0,05.

Aspectos éticos

Se respetaron las normas internacionales para in-
vestigacion biomédica en seres humanos. El proyecto
fue aprobado por el Comité de Etica Cientifica del Ser-
vicio de Salud Metropolitano Sur Oriente (resolucién
n° 2.886). Los padres o tutores legales firmaron un do-
cumento de consentimiento informado.

Resultados

Caracteristicas generales

Se reclutaron 41 pacientes, 56% hombres, con me-
diana de edad de 31 meses, correspondiendo a 29,3% los
menores de 2 afios, 36,6% los entre 2 y 4 anos y 34,1%
los mayores de 4 anos, sin diferencia segin sexo. Sus ca-
racteristicas se describen en la tabla 1. En los diagnosti-
cos respiratorios de base predoming el dafio pulmonar
crénico post-infeccioso y 34,1% requeria apoyo ventila-
torio prolongado por insuficiencia respiratoria crénica
o patologia de la via aérea. Los pacientes tenian un tiem-
po de hospitalizacién con mediana de 20 meses, rango
de intervalo de confianza (RIC): 11;39.

Estado nutricional

En 58,54% de los nifios el estado nutricional era
normal; 31,7% presentaba sobrepeso u obesidad y
2,4% desnutricion, en 70% la estatura fue normal. Las
medianas de los indices antropométricos fueron para
zT/E de -1,45 (-5,84 a 1,92), zP/T 0,25 (-2,7 a 2,86) y
zIMC 0,41 (-2,83 a 2,35), sin diferencia segun sexo.

Exposicion solar

24/41 pacientes (58,5%) no tenian exposicién solar
y 17 pacientes (41,5%) tenian exposicion diaria mayor
a 30 minutos.
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Suplementacion e ingesta de vitD en la dieta

37/41 pacientes (90,4%) recibian suplementacién
con vitD, de los cuales 27 (73%) recibian 400 Ul/dia
y 10 (27%) 800 Ul/dia. Solamente 4/41 (9,76%) no la
recibian, por tener deambulacién normal y asistir a un
centro educacional fuera del hospital. Los pacientes
con GMFCS V recibian mayor suplementacién con
vitD que aquellos con mayor funcién motora gruesa
(Chi% p = 0,001).

El tiempo de suplementacion equivalia al de la hos-
pitalizacién, puesto que se habia iniciado a su ingreso
al hospital. No hubo diferencias en 25(OH)D de acuer-
do al tiempo de estadia.

Las férmulas ldcteas eran la principal fuente de vitD
en la dieta, a través de la cual los pacientes recibian una
mediana de 345 Ul/d{a (rango: 0 a 1.004 Ul/dia). Si se
sumaba la suplementacién, su ingesta diaria total era
de 818 + 258,8 Ul/dia.

Estado de vitD

En la tabla 2 se muestra la ingesta diaria total de
vitD, 25(OH)D vy los principales resultados de los exd-
menes de laboratorio relacionados, en el grupo total y
sin diferencias segun sexo. El calcio plasmdtico estaba
dentro de rango normal en todos los pacientes, 82,93%
tenia fosfatasas alcalinas normales y 90,24% de parato-
hormona normales. Los 2 pacientes con deficiencia de

Tabla 1. Caracteristicas de 41 niflos con enfermedad respiratoria
cronica y hospitalizacién prolongada

Caracteristica Resultado
Edad en meses, Mediana (RIC) 31(18,5; 50)
Sexo masculino, n (%) 23 (56)

Tiempo de hospitalizacién en meses, Mediana (RIC) 20(11; 39)

Diagnostico Displasia Broncopulmonar 9(21,9)
respiratorio, N (%) pafo pulmonar crénico 18 (43,9)
Insuficiencia respiratoria cronica 12 (29,3)
Patologia de la via aérea 2 (4,9)
Enfermedad Ausente 20 (48,8)
neurolégica, n (%) gnfermedad neuromuscular 15 (36,6)
Paralisis cerebral 6(14,6)
Funcién motora [yl 13 (31,7)
gruesa*, n (%) I_Iv 13(31,7)
V 15 (36,6)
Tratamiento anticonvulsivante, n (%) 11 (26,8)

RIC: rango de intervalo de confianza. *GMFCS (Gross motor function
classification system) adaptado: Nivel I-Il: Realiza hitos motores y tiene
un grado de funcionalidad con marcada independencia. Nivel Ill-IV: Rea-
liza hitos motores, pero con retraso en la funcionalidad y limitacion para
el desplazamiento. Nivel V: Es completamente dependiente, sin realizar
actividades motoras funcionales voluntarias, pasa la mayor parte del
dia en su cama.
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Tabla 2. Ingesta de vitamina D y principales resultados de los examenes de laboratorio relacionados al estado de vitamina D,
en 41 niios con enfermedad respiratoria cronica y hospitalizacion prolongada

Total Mujeres Hombres p*
n (%) 41 (100) 18 (43,9) 23 (56,1) -
Suplementacion vitD (Ul/dia)? 458,5 + 229 444,4 + 233 469,6 + 230 0,70 ¢
VitD en alimentacién (Ul/dia)? 359,6 + 239 393,6 + 267 333,0+ 216 0,44 ¢
Ingesta total vitD (Ul/dia)? 818,1 + 259 838,1 + 300 802,6 + 227 0,67°¢
25(0OH)D (ng/ml)? 31,02 +6,8 31,29 + 7,06 30,8 +6,78 0,82°¢
Calcio plasmatico (mg/dl)? 9,97 £ 0,45 10,08 + 0,39 9,88 + 0,48 0,16¢
Fosforo plasmatico (mg/dL)° 4,9 (4,6;5,4) 5,2 (4,6;5,6) 4,9 (4,7;5,3) 0,44
Fosfatasas alcalinas (mg/dl)? 245,7 £ 69,9 246,1 + 67,6 245,3 + 73,2 0,93

Parathormona (pg/ml)° 24,5 (20,8;31,9)

26,3 (21,7;42,8)

23,1 (20,7;27,7) 0,21

VitD: vitamina D. 25(0OH)D: 25- hidroxivitamina D plasmatica. *Promedio + desviacién estandar. ®"Mediana (rango intercuartilico). “Test de

Student para muestras independientes. d: Test Mann-Whitney.

5%

34%

61%

= Deficiencia Insuficiencia Suficiencia

Figura 1. Estado de vitamina D en 41 nifios con enfermedades respiratorias
crénicas y hospitalizacion prolongada, segin concentracion plasmatica de
25-hidroxivitamina D. 25-hidroxivitamina D (25(0OH)D). Deficiencia: < 20 ng/

mL, Insuficiencia: entre 21-29 ng/mL y Suficiencia: > 30 ng/mL®.

vitD presentaron calcemia, fosfatasas alcalinas y para-
tohormona normales, aunque fésforo plasmatico bajo.
La distribucién porcentual segtin el estado de vitD se
describe en la figura 1: 39% de los pacientes tuvieron
valores sub-6ptimos de vitD (insuficiencia o deficien-
cia). Solamente dos presentaron deficiencia: uno se en-
contraba postrado, no tenia exposicion solar y recibia
800 Ul/dia de suplementacién de vitD y el otro tenia
deambulacién normal, exposicién solar y no recibia
suplementacién con vitD.

Factores asociados al estado de vitD

La figura 2 muestra que entre los nifios que reci-
bian suplementacién de vitD oral, aquellos con 800
Ul/dia tenian mayor 25(OH)D que los con 400 Ul/dia
(p =0,032). Tenian suficiencia de vitD 60% de los pa-
cientes que recibian 400 UI, vs. 80% de los suplemen-
tados con 800 UI (Chi* p =0,2).

40
38
3 36
£
W
=
é’ 34
g 32
wn
(o]
Figura 2. Concentracion plasmatica de 25-hi- 30
droxivitamina D segun la dosis de suplementacién
con colecalciferol, en 41 nifos con enfermedades 28
respiratorias crénicas y hospitalizacion prolongada.
25(0OH)VD: 25-hidroxivitamina D. *Test ANOVA (IC
95%), p = 0,032, entre el grupo suplementado con
400 vs. 800 Ul/dia.

400 800
Dosis de suplementacién vitamina D (Ul/dia)
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Tabla 3. Factores no asociados al estado de vitamina D en 41 nifos con enfermedad respiratoria crénica y hospitalizacion

Figura 3. Asociacion entre la concentra-
cion plasmatica de 25-hidroxivitamina D y
la edad, en 41 pacientes pediatricos con
enfermedades respiratorias cronicas y hospi-
talizacion prolongada. 25(0OH)VD: 25-hidro-
xivitamina D. Ecuacion de 25(0OH)D = 33,70-
0,06778 x Edad. R*: 7,5% (p = 0,08).

prolongada

Factor Deficiencia/insuficiencia Suficiencia p

Edad en meses, Mediana (RIC) 35,5 (24,7, 64) 29,0 (15;49) 0,36"

Sexo (%) Mujeres 38,9 61,1 0,99%
Hombres 39,1 60,9

Diagnostico de base DBP 33,3 66,7 0,13%
DPC 72,2 27,8
IRC 66,7 33,3

Estado nutricional (%) MD 40 60 0,88%
Eutrofia 42 58
ME 33 67

GMFCS (%) Lyl 46 54 0,79%
Iy IV 38 62
V BS 67

Exposicién solar (%) Si 33 66,7 0,37%
No 47 52,9

Uso anticonvulsivante Si 36 64 0,8%
No 40 60

Estadia en meses, Mediana (RIC) 15 (11;63) 24 (6;39) 0,7

Estado vit D segiin 25(0H)D; deficiencia: < 20 ng/mL, insuficiencia: entre 21-29 ng/mL y suficiencia: > 30 ng/mL. DBP: displasia broncopul-
monar, DPC: dafo pulmonar crénico, IRC: Insuficiencia respiratoria crénica. MD: Malnutricién por déficit (desnutricion + riesgo a desnutrir),
ME: Malnutricion por exceso (Sobrepeso + obesidad). GMFCS: Gross Motor Function Classification System. #Test de Mann Whitney. 4Chi?.

Como se observa en la figura 3, en relacién a la
edad, se encontré una tendencia no significativa de
asociacion inversa (p = 0,08).

No se encontré asociacion entre el estado de vitD
y el sexo, patologia respiratoria, estado nutricional,
funcién motora, exposicién solar, uso de anticonvul-
sivante, tiempo de suplementacién con vitD o de hos-
pitalizacién (tabla 3).

Discusién

Este estudio describe una alta frecuencia de esta-
do subdptimo de vitD (39%) en un grupo de ninos
con hospitalizacién prolongada por enfermedades
respiratorias cronicas, a pesar de que 94% recibia su-
plemento de vitD, siendo este aporte el tinico factor
asociado a la concentraciéon de 25(OH)D. Correspon-
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de a un grupo de pacientes de alto riesgo, en quienes
el bajo nivel de vitD puede afectar la evolucién de su
enfermedad, dada su influencia en la funcién pulmo-
nar y en la respuesta inmunoldgica frente a las infec-
ciones!>!71,

Se ha reportado insuficiencia de vitD en diferen-
tes poblaciones de nifios con enfermedades cronicas:
en un estudio local, 32% presentaron insuficiencia de
vitD?!. Esta situacién es comparable a la encontrada en
el presente trabajo, de 34% insuficiencia y 5% deficien-
cia, similares a un estudio sueco, con 39% y 6% respec-
tivamente en nifos con sibilancias, versus 24% y 3% en
los controles sanos?. Por otro lado, otros estudios no
han reportado diferencias en preescolares asméticos vs.
sin asma®.

La alta frecuencia encontrada es llamativa porque
94% de los pacientes recibian suplementacién con
vitD. Confirmamos que la dosis de suplementacién
era insuficiente, puesto que los pacientes que recibian
800 Ul/dia tenian mayor 25(OH)D que los que eran
suplementados con 400 Ul/dfa, y que hubo normaliza-
cién de 25(OH)D en 11 pacientes con insuficiencia que
pudieron ser controlados posteriormente al aumento
de la dosis (datos no mostrados). Sin embargo, debe
considerarse que 60% de los nifios con 400 UT tenfan
suficiencia de vitamina D.

El estado sub6ptimo de vitD en este grupo debe
considerarse en contexto de la alta prevalencia de esta
deficiencia en poblacién pedidtrica en Chile, siendo
una minoria aquella derivada de pacientes con enfer-
medades crénicas como los aqui estudiados. Debido a
que la principal fuente de vitD es la sintesis cutinea
mediada por la radiacién solar, la deficiencia es ma-
yor a mayores latitudes, tanto norte como sur, y varia
segun la estacién del ano®’'. En la zona austral se ha
reportado deficiencia de hasta 96,3%%, el presente es-
tudio se realiz6 en la zona central de Chile y en periodo
de inicio de la primavera.

El estado de vitD es muy importante en estos ninos,
puesto que puede afectar la funcién pulmonar debido
a su edad y condiciones generales. En nifos con asma
se ha planteado que el mecanismo seria la induccién de
resistencia a corticoides por parte de la vitD, asi como
también reduciria la proliferacién del musculo liso, la
respuesta inflamatoria y la secrecién de remodelado-
res y de mediadores de fibroblastos®®. En adultos, se
ha observado una relacién significativa entre 25(OH)
D y pruebas de funcién pulmonar' y, por otro lado,
con efecto protector de la inmunidad, modulando los
efectos de citoquinas a través de distintas células del
sistema inmune.

Destaca la ausencia de otros marcadores de defi-
ciencia de vitD y osteopenia, como son la hipocalce-
mia, hipofosfemia, aumento de PTH o FA, lo cual con-
cuerda con otros estudios, sin colaborar en identificar
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a los nifios con deficiencia de vitD y no justificarse su
medicién de rutina.

La tendencia encontrada de una asociacién inversa
entre 25(OH)D vy la edad de los pacientes concuerda
con otros reportes, en los que se adjudica al mayor re-
querimiento de vitD hacia la pubertad por crecimiento
acelerado especialmente en hombres, a la mayor adhe-
rencia a la suplementacién de vitD en los menores, o
al menor nimero de consultas y solicitud de 25(OH)
D en los mayores*. En nuestro estudio correspondi6
a que estos ultimos requerian dosis mayores de suple-
mentacion, lo cual refuerza la necesidad de su adecua-
da monitorizacién y ajuste.

En estos pacientes hospitalizados no existe la baja
adherencia a la suplementacién a largo plazo, aspecto
gravitante en los ambulatorios” y muy frecuente en la
poblacién general. La adherencia deficiente en contex-
to de la alta prevalencia del déficit, justifica la fortifi-
cacién con vitD de alimentos de consumo extendido
como ldcteos y harina, estrategia aprobada reciente-
mente en Chile*.

No se encontré diferencia por sexo en 25(OH)D,
habiéndose descrito menores valores en mujeres que
en hombres®, ni tampoco asociacién con la menor
funcién motora, exposicion solar o uso de anticonvul-
sivantes, todos factores de riesgo para la deficiencia de
vitD, posiblemente por encontrarse la mayoria con su-
plementacién previa y por el tamafio de esta muestra,
calculado para detectar prevalencia de la deficiencia y
no para diferencias entre estos grupos.

A pesar de presentar esta muestra 31,7% de so-
brepeso u obesidad, no hubo asociaciéon de ambos
con 25(OH)D. El exceso de peso es un factor de ries-
go de deficiencia de vitD, cuyo mecanismo subya-
cente no esta claro; se ha planteado que la vitD se
deposita y queda “secuestrada” en el tejido adiposo.
Ademis, los nifos con obesidad pueden tener me-
nor exposiciéon solar y bajo consumo de alimentos
fortificados. La relacion entre obesidad y deficiencia
de vitD se ha descrito en muestras de mayor tamano
y edad**!, lo cual puede influir en nuestros resulta-
dos. También puede considerarse que una propor-
cién importante tenfa dafio neurolégico que puede
condicionar menor peso por disminucién de la masa
magra debido a atrofia muscular. En estos pacientes,
una mayor masa grasa no determina un aumento del
P/T o IMC, parametros que definen la obesidad y el
sobrepeso. La medicién de pliegues cutdneos y pe-
rimetro braquial permiten estimar la masa grasa y
magra, pero en el presente estudio no se incluyeron
dichas mediciones.

La principal fortaleza de este estudio, es que descri-
be el estado de vitD en pacientes pedidtricos con enfer-
medades respiratorias crénicas graves hospitalizados
por periodos prolongados, que considerd la ingesta to-
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tal y la suplementacion estable y segura de vitamina D,
asi como la medicion estandarizada de 25(OH)D. Sin
embargo, tiene como limitacién un tamano muestral
que aunque es adecuado, lo es con un elevado error ab-
soluto. Otras limitaciones son: el no haberse registrado
el uso de bloqueador solar, ni en forma mds precisa la
exposicion solar.

Podemos concluir que los nifios con enfermedad
respiratoria crénica con hospitalizacién prolongada
presentan una alta frecuencia de déficit o insuficien-
cia de vitamina D, aun recibiendo la suplementa-
cién recomendada para la poblacién general. En esta
muestra el estado de vitD se asoci6 solamente a la
dosis de suplementacién de vitD, pero no a otros fac-
tores de riesgo descritos. Recomendamos suplemen-
tar a todos y monitorizar 25(OH)D en este grupo de
riesgo, al menos anualmente, ajustando la suplemen-
tacién para posibilitar un mejor estado de vitD, lo
cual puede redundar en una mejor evolucién de su
enfermedad y respuesta inmune frente a las infeccio-
nes. Se requieren estudios prospectivos, con mayor
tamafio muestral, seguimiento posterior a la suple-
mentacion y evaluaciéon de su impacto en la funcién
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