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RESUMEN

Introduccion: El Lupus Eritematoso Sistémico (LES) es una enfermedad inflamatoria, sis-
témica asociada a factores genéticos, ambientales, hormonales e inmunolégicos. Entre
los factores hormonales, la vitamina D tiene un papel importante debido a sus acciones
en diversos procesos fisiolégicos del organismo y el sistema inmune. Esto determina la
importancia de su déficit en los pacientes con diagnoéstico de LES .

Objetivos: Determinar la prevalencia del deficit e insuficencia de vitamina D en pacientes
con LES en seguimiento en el departamento de Reumatologia del Hospital de Clinicas.
Metodologia: Estudio observacional, analitico basado en el registro de datos epidemiolo-
gicos (i.e. sexo y edad), clinicos (i.e. tratamiento con suplementos) y en la determinacion
de concentraciones de vitamina D y parametros del metabolismo fosfocélcico de pacientes
con diagnodstico de LES. Se define como déficit de vitamina D a valores menores de 30 ng/
dl. El dosaje de vitamina D se realizé por quimioluminiscencia con ARCHITEC. Este estudio
constituye un andlisis preliminar que forma parte de un proyecto apoyado por el CONACYT
sobre el papel de la vitamina D en pacientes con LES.

Resultados: Se incluyeron a 77 pacientes, de los cuales el 94,8 % (73/77) fueron del sexo
femenino. El promedio de edad de los pacientes al momento del estudio fue de 28,9 + 8,2
afnos. La totalidad de los pacientes recibian suplementos de calcio asociado a vitamina D.
El129,8% (23/77) de los pacientes presentd déficit de vitamina D, siendo el valor de la media
de la concentracion de la misma de 32,2 + 13,4 ng/ml. El 94,8 % (73/77) de la poblacion
presenté una calcemia normal y el total de la poblacién presenté una fosforemia normal.
En cuanto al dosaje de PTH, se constaté que el 27,3% (21/77) presentd valores altos de
la PTH.

Conclusién: En esta cohorte de pacientes con LES se observé un porcentaje importante
de pacientes con déficit de vitamina D a pesar de ser pacientes que recibian suplementos.
Este es un andlisis preliminar que forma parte de un proyecto que estudia el papel de la
vitamina D en el LES y que servira de base para crear recomendaciones sobre el uso de
suplementos de esta vitamina como parte del arsenal terapéutico de esta enfermedad.
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ABSTRACT

Introduction: Systemic Lupus Erythematosus (SLE) is a systemic inflammatory disease
associated with genetic, environmental, hormonal and immunological factors. One po-
ssible factor is the deficiency of vitamin D. Vitamin D is a hormone that has a significant
number of functions and actions in various physiological processes in the body and has
a very important role in the immune system. Therefore prevalence of vitamin D deficiency
has been linked to the severity of autoimmune diseases such as SLE.

Objectives: To determine the prevalence of insufficiency and deficit of vitamin D in patients
with SLE at follow up in the Rheumatology Department at the “Hospital de Clinicas”.
Methods: Observational Trial, analytically based on the record of epidemiological data
(i.e. sex and age) and clinical ( i.e. treatment with supplements) and the determination of
concentrations of vitamin D and the phospho-calcium metabolism parameters of patients
diagnosed with SLE. A vitamin D deficiency is determined as values less than 30 ng /dl.
The dosage of vitamin D was performed by chemiluminescence with ARCHITEC. This trial
is a preliminary analysis that is part of a project supported by CONACYT on the role of
vitamin D in patients with SLE.

Results: We included 77 patients, of whom 94.8 % (73/77) were female. The average age of
patients at the time the study was 28.9 + 8.20 years. All patients received calcium supple-
ments associated with vitamin D. 29.87 % (23/77) of patients had a deficiency of vitamin D,
the average value of the concentration thereof 32.2 + 13.40 ng /ml. 94.8 % (73/77) of the
population had normal serum calcium and the total population had a normal phosphore-
mia. As for the dosage of PTH, it was found that 27.3 % (21/77) have high values of PTH.
Conclusion: In this cohort of patients with SLE, a significant percentage of patients with
vitamin D deficiency was observed, despite their receiving supplements. This is a prelimi-
nary analysis that is part of a project studying the role of vitamin D in SLE and as a basis
to create recommendations on the use of vitamin supplements as part of the therapeutic
arsenal for this disease.

INTRODUCCION

El Lupus Eritematoso Sistémico (LES) es una en-
fermedad autoinmune, sistémica, que afecta al tejido
conectivo, a la piel, a los vasos sanguineos, y a los
6rganos internos’. Su patogenia es compleja, mul-
tifactorial, en la que algunos factores ambientales y
hormonales actian como gatillo en individuos gené-
ticamente predispuestos y despiertan una respuesta
inmune aberrante?. Es mas frecuente en mujeres en
una proporcion de 9:1.2 Presenta un gran espectro de
manifestaciones clinicas que pueden variar desde un
leve compromiso hasta una afeccion de érganos blan-
cos que ponen en peligro la vida®.

El Lupus Eritematoso Sistémico precisa de un am-
plio arsenal terapéutico y su manejo no solo incluye
a las intervenciones farmacolégicas sino que también
debe considerarse los aspectos como los habitos die-
téticos y otros factores ambientales®.

La complejidad del LES y la importancia que el am-
biente tiene en esta patologia ha llevado a expertos al
estudio del papel que cumple la vitamina D en estos
pacientes. La vitamina D es en un compuesto liposolu-
ble de origen vegetal (vitamina D2 o ergocalciferol) o
animal (vitamina D3 o colecalciferol).

El papel que cumple en el metabolismo y homeos-
tasis del calcio y fésforo ha sido reconocido durante
décadas®. Sin embargo, el descubrimiento de la fun-
cion de la vitamina D en el sistema inmunitario por la
existencia de receptores de la vitamina D (VDR) en va-
rios tejidos y células, estimula a la investigacion sobre
la influencia de las concentraciones de la vitamina D
en pacientes con enfermedades autoinmunes como el
LESBEJO,H_
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Actualmente existe evidencia de la influencia de vi-
tamina D en la patogénesis de enfermedades autoin-
munes, infecciosas, neoplasicas, cardiovasculares; y
en el metabolismo ¢seo”8%,

Considerando que la fuente principal de esta vita-
mina es la exposicion solar, y que justamente esto esta
limitado en pacientes con LES en este trabajo se tiene
por objetivo conocer la prevalencia del déficit de esta
vitamina en pacientes con LES, atendidos en el Depar-
tamento de Reumatologia del Hospital de Clinicas. Es-
tos son los primeros resultados de un proyecto apoyado
por el CONACYT en la convocatoria PROCIENCIA 2013.

METODOLOGIA

Disefio del estudio: Estudio observacional des-
criptivo realizado en el Departamento de Reumatolo-
gia del Hospital de Clinicas entre noviembre del 2015
a marzo del 2016.

Pacientes: Se incluyeron a todos los pacientes con
diagnéstico de LES mayores de 18 afios de ambos
sexos que acuden a consultas externas de Reumato-
logia, que acepten por medio de la firma del consenti-
miento informado, participar del estudio.

Variables analizadas: Este estudio forma parte de un
proyecto financiado por el CONACYT en el que se uti-
liza un cuestionario epidemiolégico y clinico extenso
sobre variables clinicas del LES y sobre diferentes as-
pectos relacionados con la Vitamina D. Para este ana-
lisis en particular se consideraron solo algunas de las
variables epidemiolégicas (i.e. sexo y edad), clinicas
(i.e. tratamiento con suplementos de calcio y/o vitami-
na D) y de laboratorio (i.e. determinacién de concen-
traciones de vitamina D y parametros del metabolismo
fosfocalcico).

Dosaje de Vitamina D: A todos los pacientes incluidos
selestomd unamuestra de sangre de 10 cc por puncion
venosa, en ayunas. La muestra fue procesada en
el Laboratorio CURIE, donde para la determina-
cion del dosaje de vitamina D se utilizd la técnica
de quimioluminiscencia con ARCHITEC siguien-
do protocolos de trabajo previamente establecidos.
Se considero valores de insuficiencia de vitamina D a
valores de menores de 30 ng/dl y de déficit a valores
menores de 20 ng/dl

Analisis estadistico: Para el analisis descriptivo de
las variables continuas se utilizd las medias con sus
desvios estandar respectivos y para las dicotémicas
las frecuencias y porcentajes.

RESULTADOS

Se incluyeron a 77 pacientes con diagnoéstico de
LES entre los meses de noviembre del 2015 a marzo
del 2016, de los cuales 92,32 % (71/77) eran de sexo
femenino. El valor de la media de la edad de los paci-
entes al momento del estudio fue de 28,9 + 8,20 afios.
La totalidad de los pacientes recibian suplementos de
calcio asociado a vitamina D ademas del tratamiento
especifico para la enfermedad de base. En cuanto al
dosaje de vitamina D, el valor de la media de la con-
centracion de vitamina D hallado en estos pacientes
fue de 32,2 + 13,40 ng/ml. Se observé que el 12,98 %
presento insuficiencia de Vitamina D, el 30 % presenté
deficiencia, y un 57 % presento valores suficientes de
vitamina D, tal y como se puede apreciar en la tabla 1.

Tabla 1 Concentraciones de Vitamina D en pacientes con Lupus Erite-
matoso Sistémico.

VITAMINA D n %
< 20 (ng/ml) 10 12,98

21-29,9 (ng/ml) 23 29,87

30 - 40 (ng/ml) 27 35,06
> 40 (ng/ml) 17 22,07

En relacion a los demas parametros del metabo-
lismo fosfo-calcico, el 94,8 % (73/77) de la poblacion
presentd calcemia normal, soélo el 5% presentd hipo-
calcemia leve, y ninguno presentd hipercalcemia en
esta cohorte. Eltotal de la poblacion presento fosfore-
mia normal. En cuanto al dosaje de PTH, se constat6
que el 27,3 % (21/77) presento valores altos de PTH.

DISCUSION

Este estudio es el primero que se realiza en el Para-
guay sobre la situacion de la vitamina D en pacientes
con LES y corresponde a un analisis preliminar de un
proyecto apoyado por el CONACYT sobre la influencia
de la vitamina D en la actividad del LES.

En nuestra cohorte se observd una relacion entre
el sexo femenino: masculino de 9:1 lo cual concuerda
con la distribuciéon por sexo en el LES descrita en la
literatura'®. El promedio de edad hallado; de 28,9 +
8,20 afos; también coincide con el promedio de edad
de pacientes con LES™.

En cuanto al metabolismo fosfocélcico se observé
en esta cohorte que la totalidad de los pacientes pre-
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sentd fosforemia normal y solo en un 5 % se observéd
alteracion en la calcemia; esto podria estar influencia-
do por el hecho de que la totalidad de la cohorte estu-
diada se encontraba recibiendo suplementacion con
calcio, lo cual concuerda con el estudio realizado en
pacientes brasileros con diagnéstico de LES, donde el
77 % de la poblacion estudiada se encontrabarecibien-
do suplemento de calcio™.

El diagndstico de la deficiencia de vitamina D se
realiza por medio de la medicion de los niveles séricos
de 25 (OH) D, pero no hay consenso en cuanto a los
valores de referencia en individuos latinoamericanos.
Varios expertos han acordado definir la deficiencia
de vitamina D, como los niveles séricos de 25 (OH)
D inferior a 20 ng/ml (50 nmol/L). Se establece que la
insuficiencia de vitamina D ocurre cuando los niveles
de suero son entre 21y 29 ng/mL. Se define como sufi-
ciente los niveles de vitamina D igual a o mayor a 30
ng/ml (75 nmol/L).

Se cree que los valores mas altos no tienen bene-
ficio adicional en los individuos®. Sin embargo, la 6p-
tima concentracion de 25 (OH) D necesarios para el
buen funcionamiento del sistema inmunolégico no ha
sido bien definida.

En esta cohorte se encontré un déficit de vitamina D
en el 30 % de los pacientes con LES, hallazgo similar
en el estudio realizado en Brasil, donde el 37,7 % de
los pacientes con LES presentd déficit de vitamina D
con un valor de la media de la concentracion de 35
+ 9 ng/ml; similar al obtenido en esta cohorte. El 8,2 %
de los pacientes brasileros presentaron insuficiencia
en los valores de vitamina D, en nuestra cohorte se ob-
servo esto en un 13 % de los pacientes. Es interesante
resaltar la similitud de esta cohorte y el estudio brasi-
lero, principalmente por las caracteristicas climaticas
similares que se registran en esta area del continente,
donde los rayos UVB son altamente eficaces para pro-
ducir vitamina D021,

Varios estudios han reportado en todo el mundo
que la deficiencia de vitamina D es mas frecuente en-
tre las pacientes con LES que en la poblacion general?!
Una posible explicacion de esto es la recomendacion
universal de fotoproteccién para estos pacientes.
Ademas, muchos farmacos, tales como los glucocorti-
coides e hidroxicloroquina, podria interferir con el me-
tabolismo de la vitamina D y determinar los cambios en
los niveles séricos de 25 (OH) vitamina D?.

La deficiencia de vitamina D ademas tiene una aso-
ciacion con la actividad de la enfermedad, las tasas de
cronicidad y algunas manifestaciones clinicas del LES.

Sin embargo, existen discrepancias entre las diferen-
tes poblaciones estudiadas??42°,

Los investigadores han tratado de establecer la
prevalencia de la deficiencia de vitamina D y su im-
portancia en diversos aspectos clinicos de la enferme-
dad; tales como la actividad, el dafio cronico asociado
con la enfermedad, la clinica y los parametros de labo-
ratorio; sin embargo aun no se ha establecido con cla-
ridad el papel que presenta el déficit de vitamina D en
pacientes con LES. En nuestra cohorte se puede ob-
servar un porcentaje importante de déficit de vitamina
D, y es motivo de seguir estudiando a fin de aclarar la
influencia de la vitamina D en la fisiopatologfa de las
enfermedades autoinmunes y en especial en el LES.

CONCLUSION

Podemos concluir que en esta cohorte de pacien-
tes con LES se observd un porcentaje importante de
pacientes con déficit de esta vitamina a pesar de ser
pacientes que recibian suplementos, y a pesar de la
condicién geogréfica de nuestro pais. Este es un ana-
lisis preliminar que forma parte de un proyecto que
estudia el papel de la vitamina D en el LES que servira
de base para crear recomendaciones sobre el uso de
suplementos de esta vitamina como parte del arsenal
terapéutico de esta enfermedad.
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