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El impacto de la Vitamina D

Vitamina u Hormona?

Las vitaminas son anti-oxidantes o un cofactores
gue intervienen en reacciones enzimaticas y que
provienen principalmente de alimentos

Las hormonas regulan la expresion genética
activando o desactivando proteinas del
organismo
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Fuentes de Vitamina D

UVB 290-320 nm
e — | s/ cenit, >332 latitud Radiacion Solar (80%)
H .
Te 3000Ul 15’ piernas y brazos 2 a 3
/ I 49 s/polucién p y

U veces a la semana

7-Dehydrocholesterol

»Cholecalciferol (vitamin D-3)

Alimentos (20%)
100-200 Ul/dia =>'

U 25-Hydroxyvitamin D [25(0H)D]

25-hydroxyvitaminD-1-a-hydroxylase

1,25 di-hydroxyvitamin D[1,25(0H);D]

Conversion of 25(0H]D to 1,25(0H),D in the kidney is tightly regulated by PTH, calcium, and phosphorus levels

Bouvard B, 2011; Holick M, 2007



Ingesta de Vitamina D segun grupo etareo

Vitamina D (ug/d)

Mediana
Media
Desvio estandar

% Ingesta inferior a la
recomendacion
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Adoles-

RS0 centes VEIJIES Mujeres Adultos
5al12 19249
13a 18 lactantes mayores
anos :
anos

3.9 3.3 24 29 23

29 44 4.1 4 3.6

3.7 46 148 4.7 49
98, 1% 21,70% 91,7% 00.9% 93.4%

Fuente: elaboracion propia con datos de la 1° Encuesta Alimentaria Nutricional de la Ciudad de Buenos Aires.

Sélo en 10 al 15% del Ca se absorve en def. de Vit. D.

EL pAPEL DEL CALCIO Y LA VITAMINA D
EN LA SALUD OSEA Y MAS ALLA

Ricardo Uauy - Esteban Carmuega - José Belizan
(editores)



Ingesta de Vitamina D

Leche humana
5- 20 Ul/L

Formula fortificada
0-6 m: e/ 340-400 Ul
6-12 m: e/ 230-330 Ul

Leche de vaca sin fortificar
12-18m: 180 Ul

19-24m: 100 Ul :
25-30m: 80 UI

31-36: 50 Ul
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Factores asociados
a la produccion cutanea de Vitamina D

Cenit

Altura

Epoca del afio
Polucion

Edad

Pigmentacion de la piel
Protectores solares

Estilo de vida




Factores asociados
a la produccion cutanea de Vitamina D
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Importancia de la Vitamina D:
Algo de historia......

Raquitismo infantil

Sniadecki, Jedrzej
1768 — 1838
=)

Era Industrial:
Norte de Europa



Raquitismo

infantil

Mejoria con la exposicién solar

Huldschinsky, Kurt ]
La raza negra, mayor riesgo.

1883 -1941

Hess, Alfred Fabian
1875-1933



Recomendaciones oficiales para la
suplementacion de Vitamina D y la exposicion
solar de los ninos
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¥ help retain the peak of sunny sum-

mer energy—to help mailntain rugded
resistance all through Fall and Winter—
drink Scuvurrz, with Sussmxe YVivaws I,

As the summer sun heads south; as days
grow shorter and stormier—we get less and
less of sunshine's benefits. Likewise, our
ordinary foods are lacking in Sunshine
Vitamin D, so essential to robust vitality.

Bouvrrz, with Svssinse Virasnx D*, gives you
the sunny source of energy you need the

# Fack 0} oumye batily or qan
af BEWLITE cominiss 180
L A e
Frngmes D3 SN LITE bove-
w1t ywabd sme i v e
Frmba b o arioraiod doresify by
ks whiea vesled saye af the sea
Fos frnvam | wtaaasm [F, | Prosro

b L7, 5. Lereers Patear.)

WITH SUNSHINE VITAMIN-D
Made Milwaukee

Ceprrighs s, AR &

The Beer That

whole year around. Beer is good for you—
but Scwvrrz, with Sussamine Vivasis D, is extra
good for you. It has all the old-time Scicre
Fravor asp Bovouver brewed to mellow ripe
perfection under Precise Exzyume Cowraow,
with new health benefits . . . and at no in-
crease in price.

Deink Scuvive reﬂ_ulur]y——-@tury
day —for enjoyment —for energy.
Jos. Schilitz Brewing Company,
Milwaukee, Wisconsin.




Raquitismo nutricional:
enfermedad actual?

Hospitalisation for e s
childrenwith ricketsin | 9
England: a historical ™
perspective 2 o
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Figore: Aickets In children younger than 15 wears- age-standardised mbes FHW

Lancet. 2014 Feb 15;383(9917):597-8

Riesgo de raquitismo con valores < 34 nmol/L



Raquitismo nutricional:
enfermedad actual?

Low Calcium intake, or Pre-Rickets Rickets and
Low Vitamin D Early Osteomalacia Osteomalacia
No clinical signs No radiological signs Radiological and

Early biochemical signs  Early clinical signs clinical signs

Mature bone:
. Osteoid thickness T
' Mineralisation Lag Time T
| Growth plate:
RISK  pTH? ' Hypertrophic zone T
GHDUPSE Urine CafCrea L Mineralization ¥
i . Serum biochemistry: _
. APand PTHTT The dEBIDEE
. Phosphate or Calcium 4 wf'_" '_:dmiégir bl
. Urine biochemistry: 418
Calcium/Creatinine Ratio 4

Severity and duration of calcium deprivation



Global Consensus Recommendations on Prevention

and Management of Nutritional Rickets
J Clir Endocrinol Metab 101: 394-415, 2016

Niveles en sangre de 250HD Suplementacion

Suficiencia > 50 nmol/L 400 Ul desde el nacimiento
hasta los 12 meses

Insuficiencia 30-50 nmol/L independiente de cdmo se

alimente el lactante.
Deficiencia < 30 nmol/L

Mayores asegurar 600 Ul (IOM)

Embarazadas 600 Ul

Exposicion solar

No hay limite seguro para adquirir
suficiente Vit D sin riesgos de
cancer



REVIEW

The risks and benefits of sun exposure 2016

David G. Hoel?, Marianne Berwick®, Frank R. de Gruijl, and Michael F. Holick (°

Dermatoendocrinol. 2016 Oct
19;8(1):e1248325

Riesgos de

exposicion Déficit de Vit D
solar ‘
‘ Cancer colorectal
) Cancer de mama
Cancer Linfoma no-
de piel Hodgkin

Enf CV




Sunlight “D”ilemma: risk of skin cancer or
bhone disease and muscle weakness

; THE LANCET = Vol 357 = January 6, 2001
Michael F Holick

Vitamin [, Skin. and Bone Research Laboratory, Department of Medicine,
Boston University School of Medicine, Boston, MA 02118, USA.

«La deficiencia de Vit D causa raquitismo

o . «La exposicion de cara brazos
en los nifos y osteomalacia en los adultos,

, y manos por 5’ para tipo |l de
agrava la osteoporosis y aumenta la

. piel en primavera, verano y
debilidad muscular y el dolor. ’

: . otono seria suficiente».
Puede predisponer al crecimiento vy el

aumento de la actividad metastatica de los

principales canceres».
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Sunshine and vitamin D ~(D)-

Z IS

: : Lo Dis & 101190133 l '
Vrinda Saraff, Nick Shaw A%t 2eT0TE0-12
No existe un nivel sérico de Vit. D Es complejo hacer una unica
universalmente aceptado recomendacion para la
(< 25 nmol/L/ = 50 nmol/L) exposicion solar en diferentes

tipos de piel y diferentes

Todos los casos reportados de latitudes.
raquitismo fueron con valores < Al menos una exposicion de 15
34 nmol/L. Atapattu N, 2013. minutos de cara y brazos sin

proteccion solar.

Existe la necesidad de consumir
productos con suplementacion
de vit. D.



Vitamina D y embarazo

Menores niveles de Calcio en la embarazada
Mayor tasa de pre-eclampsia, parto prematuro y diabetes
mellitus.

Los RN de madres deficientes presentan alteraciones de la
mineralizacion osea

Los suplementos contienen entre 200 y 400Ul

Los neonatos tienen el 60-80% de la Vit D

de sus madres
SWS Study. J Bone Miner Res 2010 (25); 14-19



Vitamin D in Fetal Development:
Findings From a Birth Cohort Study

Prue H. Hart, PhD® Robyn M. Lucas, MBChERY, John P Walsh, MBBS™, Graeme R Zosky, PhD*®, Andrew J0. Whitchouse, Phi®
Kun Zhu, PhDF, Karina L. Allen, PRO* Merci M. Kusel, MBRS®, Denise Anderson, MBiostat®, Jenny A Mountain, MBA®

PEDIATRICS Volume 135; number 1, Jaruary 2015

The Raine Study

901 madres
Dosaje de vit D a las 18 semanas.
36% de deficiencia (< 50 nmol/L)

Menor desarrollo pulmonar a los 6 aifos
Dificultades en el lenguaje a los 5 anos

Menor pico de masa dsea a los 20 afos



Estado nutricional de vitamina D en madres
>/ . .
_— vy neonatos de Ushuaia y Buenos aires.

Oliveri MB, Mautalen CA, Alonso A, Velazquez H,
Trouchot HA, Porto R, Martinez L, Barata AD.

Medicina (Buenos Aires) 53:315-320, 1993.

Cuando se consideraba un nivel menor de 8 ng/ml como
deficiencia, hallando que el 62 % de las madres de Ushuaia 'y
el 24 % de las de Buenos Aires estaba por debajo de ese nivel,
considerado ahora como déficit muy severo y posible
“productor de osteomalacia”.
El promedio de 25 OH Vit D fue 6,3 ng/ml en Ushuahiay
14,4 ng/ml en Buenos Aires.



Masa 6sea a lo largo de la vida.
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Principales determinantes
del pico de masa oOsea.

Nutricion
Calcio
Proteinas

Vitamina D

Habitos

GENETICA

l

mmd Pico de masa dsea

Factores

Mecanicos
Act. Fisica
Peso
Tejido muscular

Estado Hormonal




Sun exposure behavior, seasonal vitamin D deficiency
and relationship to bone health in adolescents

Mark D. Farrar', M. Zulf Mughal®, Judith E. Adams®, Jack Wilkinson®,
Jacqueline L. Berry®, Lisa Edwards', Richard Kift®, Elizabeth Marjanovic’,
Andy Vail*, Ann R, Webb®, and Lesley E. Rhodes’
J Clin Endocrinol Metab 2016 Aug;101(8):3105-13.
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Vitamina D: No solo salud osea

Salud Mental
P
Depresién

Alt desarrollo

Enfermedad

metabolica Enfermedad
Diabetes |
Sindrome metabdlico puimonar
Asma
Infec. viral
Enfermedad Funcién pulmonar
digestiva

Enf hepatica crénica

Enf. de Crohn Enfermedad
Cardiovascular
Otras Hipertension
Infeccidén

Cancer Enfermedad o6sea
Enf. Autoimmune .
Raquitismo
Osteoporosis

El VDR se halla en los nucleos de todos los tejidos

del sistema inmune de todos los tejidos Adaptado de Holick, 2008



Prevencion de enfermedades de acuerdo a los niveles de Vitamina D
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Areas en las que se ha demostrado
beneficios asociados a la Vitamina D:

Infecciones respiratorias (TBC, neumonias)

Inmunidad
Asma, Eczema (déficit en el embarazo >niveles de IgE)

Enfermedades autoinmunes (Esclerosis multiple, Diabetes
Tipo |, Enfermedad de Crohn, artritis reumatoide)

Riesgo cardiovascular

Fuerza muscular



Efectos de la Vitamina D
sobre la funcion pulmonar

Disminucion de los episodios y la
gravedad de la enf. viral

Actividad anti-microbiana
Efecto anti-inflamatorio

Reduccion del numero de
exacerbaCioneS en FQ Belderbos, et al. 2011, Karatekin, etal. 2009,

Ginde, et al. 2009, Urashima, et al. 2010,
McNally, et al. 2009, Yim, et al. 2007,
Sagel SD, 2005, Song Y, et al. 2007



25(0H) D (nmol/1)

150 -

100
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Vitamin D deficiency in childhood obesity is associated
with high levels of circulating inflammatory mediators, and low

insulin sensitivity

M Reyman'#®, AA Verrijn Stuart*®, M van Summeren®, M Rakhshandehroo®, R Nuboer®, FK de Boer®, HJ van den Ham’,
E Kalkhoven®, B Prakken' and HS Schipper'”

*P = 0.0001
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Obese Healthy controls
n=64 n=32

25(0H)D (in)sufficient:
- Insufficient (37.5-50 nmoll)
- Sufficient {z 50 nmol/l)

25{0H)D deficient:
= 37.5 nmaoll

Vitamin D Status and Cardiometabolic Risk Factors in

International Journal of Obesity (2014) 38, 46-52

the United States Adolescent Population

Pediatrics 2009;124:e37 1—e379



@ DEFICIENCIA DE VITAMINA D

E HIPERTENSION ARTERIAL EN
NINOS OBESOS

60,00%

50,00%

40,00%

30,00% - o Seriel

20,00% -+ S0,00—

10,00%

0,00%

Normal Deficiente Insufciente

VITAMINAD
i

HTA

*P 0,61

CONCLUSIONES
Mas del 80% de la poblacion obesa estudiada presenta valores bajos de 25(0OH)D3.
Existiria una tendencia de que a menor valor de 25(0OH)D3 mayor grado de HTA diastdlica.
Sera necesario realizar estudios posteriores con mayor numeros de casos.

Herndndez J, 2016



Vitamin D status, cardiometabolic, liver and mental health status in obese youth

attending a Pediatric Weight Management Centre.

MacDonald K'. Godziuk K, MA_ Kin. CSEP. Yap J*, MD. FRCPC LaFrance R*. MD.
FRCPC, Ansarian. M°, MD. FRCPC, Hagqg AM°. MD, FRCPC. Mager DR ' PhD,

Journal of Pediatric Gastroenterology and Nutrition Publish Ahead of Print

DOI: 10.1097/MPG.0000000000001598

Conclusions: Obese children had a hugh prevalence of witD deficiency. particularly those at nisk

for hypertension. reduced insulin sensitivity and central obesity.



Diabetes Tipo I:
Su incidencia segun latitud

Diabetes incidence rate per 100,000
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Intake of vitamin D and risk of type 1 diabetes: a birth-cohort
study

Hypponen, E.; Laara, E.; Reunanen, A.; Jarvelin, M.R.;
Virtanen, S.M.
Lancet 200" "L—ﬁ 1gfsaggel‘éa—{thar both

These mfections trigger the «

excess pro-nflammatory cw

10366 lactantes recibieron 2000Ul de Vit. D vitamin D intake during preg
. ~ . thus supporting aspects of thy
durante el primer ano de vida.

Fueron seguidos hasta los 31 afos.
Hubo una reduccion del 78% en el riesgo de
desarrollar Diabetes Tipo | (reduccion de

citoquinas pro-inflamatorias y auto-anticuerpos A

LAPL

para células Beta)
2000 1U/d : RR 0-22 (0-05—0-89) vs. baja o nula
suplementacion: RR 3-0 (1:0-9-0)

then followed for the next 31 years. These children had a 7!



Artritis Reumatoidea:
Su incidencia segun latitud (USA, 2010)

Environ Health
Perspect 2010; 118:957-61



effects of vitamin D?

Modulation of the immune system
by UV radiation: more than just the

Nat Rev Inmun. Vol. 11 Nr. 9 Pdgina: 584 - 596
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Prue H. Hart*, Shelley Gorman* and John J. Finlay-Jones*

Tabls 1| Effects of UV radiation on immune responses in human skin

Mediator

Yitamin D

cis-urocanic acid
DMA damags

Mitrig pgide and reactive
Quyigen specie:

Energy and growth
factorsin skin cells

Peripheral 2ensory nenes
and neuropeptide:

Effect of UV radiation on
mediator

Levels increazsd

Levels increazed
Levels increazed

Production increased

Levels depleted

Increassd stimulation of sensory
nerves and increased production

af neuropeptids:

Evidence for contribution of mediator to UV-mediated response

Topical 1,25(0H),03 application reduced recall immune responses™
Topical application of vitamin D analogue reduced contact hypsrsensitivity
response™

Topical cis-urocanic acid reduced sensitization to the hapten DNCB™

Lipazomes containing endenucleasas reversed LV-induced suppression of contact
hypersansitivity™

Gireen tea palyohenolz, which help to repair DNA damage, reduced contact
hyperensitivity responzes to DNCE'™®

Nitric axide inhibitor reversed UN-induced suppression of recall responses ta nickel™

Micotinamide supplementation protected against the reduced delayed-tvps
hyperssnsitivity induced by UVE, UVA and solar-simulated UV radiation™

Capzaicin reversed LV-induced suppreszion of recall responses 1o tuberculin
purified protein derivative™

1.25(0H I]Eii, 1,25-dihydroxyvitamin 03; DNCE, L4-dinitrochlorobenzene; UV, ultraviclet.



Deficiencia de Vitamina D

En Europa:

Los paises nordicos reportan deficiencia en el 30%
de los adolescentes

Francia 10-40% de nifnos y adolescentes
Grecia entre 15-18 ainos 47% y entre 13-14 ainos 14%

UK 10% e 11 y 14 afios.



Deficiencia de Vitamina D:
Argentina

Ninos y adolescentes:

Zona Sur (55°-42°): 9,3-14,1 ng/ml
Zona Centro (34°): 20,2 ng/ml
Zona Norte (26°): 19,6 ng/ml

Current accepted definitions of various Vitamin D levels include

>150 ng/mL Toxicity

100 ng/'mL Maximum upper limit
40-70 ng/mL Ideal range

>30 ng/mL Sufficient
21-29 ng/mL Insufficient

<20 ng/mL Deficient




ENNYS

Encuesta Nacional
de Nutricién y Salud

. Distribucion proporcional de nifios y nifias de 6 a 23 meses segun categorias de de 25-HO

vitamina D serica. Region Patagonia. L A BT o . = 18 ]
. Distribocion de 25-HO vitamina D serica, segun provincia y mes de relevamiento.
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Cuadro N° 55 Distrib______ __ __ O vitamina D serica, segun provincia y mes de relevamiento.
Provincia Mes de Media IC al 95%:
relevamiento {ng/mL}
Chubut Octubre 68 448 8.2
MNeuguen Octubee .2 193 .2
Santa Cruz Noviembre 2710 42 k]
Rio Megro Noviembre 13 atl 4 329
T del Fuego Diciembre 321 298 M3
La Pampa Diciembre 320 299 7

« Deficiencia: vitamina D < 11 ng/mL (CDC Vitamin D Expert Panel)
« Insuficiencia: Vitamina D entre 11 y 20 ng/mL
+ Valores éptimos > 30 ng/mL



Nutritional Rickets and Osteomalacia in the Twenty-first
Century: Revised Concepts, Public Health,
and Prevention Strategic-

Suma Uday' - Wolfgang Hiogler'
Curr Osteoporos Rep (2017) 15:293-302

Recomendaciones:

400Ul para todos los ninos sin considerar el modo de
alimentacion

600Ul para embarazadas junto con acido félico y Hierro
600Ul para grupos de riesgo: piel oscura, limitaciones en

la exposicion solar, movilidad restringida, dietas pobres
en vitamina D
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