Citar como:

Lopera-Quintanilla MT, Tapia
C, Pardo A. Frecuencia de
insuficiencia/deficiencia de
vitamina D y factores asociados
en pacientes con insuficiencia
renal crénica en diélisis. Rev
Méd Hered. 2025; 36(3): 193-200.
DOI: 10.20453/rmh.v36i3.5984

Recibido: 13/11/2024
Aceptado: 12/06/2025

Declaracién de financiamiento
y de conflictos de intereses:

El estudio fue financiado por

los autores; declaran no tener
conflictos de interés alguno.

Contribucién de autoria:
MTLQ: Concepcidn y disefio

del estudio, adquisicién e
interpretacién de los datos,
redaccién del trabajo, aprobacién
de la versién final, capacidad

de responder sobre todos los
aspectos del articulo. CTZ:
Concepcién y disefio del estudio,
analisis e interpretacién de

los datos, revision critica de

la redaccidn, aprobacién de

la redaccién final, capacidad

de responder sobre todos los
aspectos del articulo. APV:
Disefio del estudio, adquisicion
e interpretacién de resultados,
redaccién del trabajo, aprobacién
de la versién final, capacidad

de responder sobre todos los
aspectos del articulo.

Correspondencia:

Maria Teresa Lopera Quintanilla.
Direccién Postal: Alberto del
Campo 107, Dep. 302, San Isidro,
Lima.

Teléfono: 957872009

&3 teresalopera@gmail.com

Articulo de acceso abierto,
distribuido bajo los términos de
la Licencia Creative Commons
Atribucién 4.0 Internacional.

© Los autores
© Revista Médica Herediana

INVESTIGACION ORIGINAL / ORIGINAL RESEARCH

DOTI: https://doi.org/10.20453/rmh.v3613.5984

Frecuencia de insuficiencia/
deficiencia de vitaminaDy
factores asociados en pacientes
con insuficiencia renal crénica
en dialisis

Frequency of Vitamin D Insufficiency/Deficiency and Associated

Factors in Adult Patients with Chronic Kidney Disease (CKD) on
Dialysis

Maria T. Lopera-Quintanilla*<(), Carlos Tapia'** (), Anselma Pardo'*

! Centro Nacional de Salud Renal, EsSSALUD. Lima-Pert.
* Especialista en Nefrologia

b Magister en Epidemiologia Clinica

¢ Doctor en Medicina

RESUMEN

Objetivo: Determinar la frecuencia de insuficiencia/deficiencia de vitamina D en
pacientes con Enfermedad Renal Crénica (ERC) en didlisis, y los factores clinico-
epidemiolégicos asociados. Material y métodos: Estudio observacional, descriptivo
de corte transversal en adultos con ERC en didlisis mds de 6 meses. Se midié la
concentracién de 25-hidroxivitamina D (vitamina D) y los niveles de albtimina,
hemoglobina, calcio, fésforo, parathormona, fosfatasa alcalina, e indice de masa
corporal (IMC) durante 6 meses previos al dosaje de vitamina D. Resultados: Se
incluyeron 332 pacientes, 76,51% presenté insuficiencia/deficiencia de vitamina D.
En el analisis bivariado la dialisis peritoneal [Mann — Whitney, Z =8,9; (p = 0,000)],
el sexo femenino [Mann — Whitney, Z =2,5; (p = 0,0127)] y la etiologia diabética
[Mann - Whitney, Z =3,725; (p = 0,002)] se asociaron significativamente a niveles
menores de vitamina D; el tiempo en didlisis [Spearman, r= 0,22, (p = 0,0001)],
IMC [Spearman, r= 0,1695, (p = 0,0112)] y la albamina [Spearman, r= 0,3275,
(p = 0,0000)] se correlacionaron significativamente. En el anélisis multivariado, la
didlisis peritoneal [t = - 5,33 (IC 95%: - 20 - -9), p = 0,000] y la etiologia diabética
[t = - 2,6 (IC 95%: - 8,4 — -1,16), p = 0,01] se asociaron con niveles més bajos
de vitamina D y la hipoalbuminemia (< 3,7 g/dl) [t = 3,71 (IC 95%: 3,5 - 11,6)
p = 0,000] correlacioné débil pero significativamente. Conclusién: La frecuencia
de insuficiencia/deficiencia de vitamina D en los pacientes en didlisis es alta y se
asocia con didlisis peritoneal, diabetes mellitus e hipoalbuminemia.

PALABRAS CLAVE: Insuficiencia renal crénica, didlisis, vitamina D,
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SUMMARY

Objective: To determine how often vitamin D insufficiency or deficiency occurs in
patients with CKD on dialysis and to identify related clinical and epidemiological
factors. Methods: This was an observational, descriptive, cross-sectional study
involving adults with CKD on dialysis for over 6 months. Measurements included
serum 25-hydroxyvitamin D, albumin, hemoglobin, calcium, phosphorus,
parathyroid hormone, alkaline phosphatase, and body mass index (BMI) over the
past 6 months. Results: Of 332 patients, 76.51% had vitamin D insufficiency or
deficiency. Bivariate analysis revealed that peritoneal dialysis, [Mann-Whitney
Z =8.9; (p = 0.000)], female sex, [Mann-Whitney, Z =2.5; (p = 0.0127)], and diabetic
etiology, [Mann-Whitney, Z =3.725; (p = 0.002)] were significantly linked to lower
vitamin D levels. Additionally, time on dialysis [Spearman, r= 0.22, (p = 0.0001)],
BMI [Spearman, r= 0.1695, (p = 0.0112)], and albumin levels [Spearman, r= 0.3275,
(p = 0.0000)] showed significant correlations with vitamin D status. In multivariate
analysis, peritoneal dialysis [t = - 5.33 (IC 95%: - 20 - -9), p = 0.000] and diabetic
etiology [t=-2.6 (IC95%: - 8.4 —-1.16), p = 0.01] were associated with lower vitamin
D levels, while hypoalbuminemia (<3.7 g/dL) demonstrated a weak but significant
association [t = 3.71 (IC 95%: 3.5 - 11.6) p = 0.000]. Conclusion: The frequency of
vitamin D insufficiency/deficiency in dialysis patients is high and is associated with

peritoneal dialysis, diabetes mellitus, and hypoalbuminemia.

KEYWORDS: Chronic Kidney Insufficiency, dialysis, vitamin D.

INTRODUCCION

La enfermedad mineral ésea es una complicacién
frecuente en el paciente con enfermedad renal crénica
(ERC) que incrementa en forma significativa el riesgo
de fracturas, lamortalidad, los eventos cardiovasculares
y la progresién de enfermedad @?. Se caracteriza
por anomalias bioquimicas como hipocalcemia,
hiperfosfatemia, incremento de paratohormona vy
déficit de vitamina D, alteraciones dseas, asi como
calcificaciones vasculares y de tejidos blandos. Las
calcificaciones vasculares tienen como consecuencia
rigidez vascular, hipertension arterial, hipertrofia del
ventriculo izquierdo e incremento de la mortalidad
cardiovascular. ®

En la ERC hay alteraciones del metabolismo de la
vitamina D como son la deficiencia de vitamina
D inactiva (calcidiol o 25-hidroxivitamina D),
deficiencia de vitamina D activa (calcitriol o
1,25-dihidroxivitamina D), asi como resistencia al
calcitriol. ¥

La deficiencia de calcidiol es debida a disminucién
de precursores de vitamina D, colecalciferol vy
ergocalciferol (falta de exposicién a la luz solar y
disminucién de sintesis enddgena), asi como la
hiperpigmentacién del paciente renal que disminuye
la sintesis cutdnea. Por otro lado, la restriccién en
la dieta y la disminucién de la absorcién intestinal
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de vitamina D provocada por la uremia, asi como
la pérdida de proteina transportadora de vitamina
D (proteinuria), contribuyen a la disminucién de
calcidiol en el paciente renal. La deficiencia de calcitriol
se debe a la disminucién de calcidiol y a la reduccién
en la produccién renal de la 1-alfa-hidroxilasa, enzima
que cataliza la conversién de calcidiol en calcitriol y
es suprimida por la hiperfosfatemia, acidosis, uremia
y Factor de Crecimiento de Fibroblastos (FGF-23).
Por ultimo, en el paciente con ERC hay pérdida de los
receptores de vitamina D y por lo tanto disminucién
de la unién de Vitamina D a sus receptores que se

conoce como resistencia a la vitamina D. %7

Teniendo en cuenta que la 25-hidroxivitamina D
puede ser convertida en 1,25-dihidroxivitamina D en
otros 6rganos ademds del rifién, como son prostata,
mama, colon, y macréfagos, los niveles de calcidiol

son relevantes en el paciente con ERC a pesar de la
suplementacién con vitamina D activa o calcitriol. ©

No hay consenso en la definicién de deficiencia
de vitamina D; sin embargo, la definicién mais
ampliamente aceptada por diferentes expertos es
que se denomina insuficiencia si la concentracién en
sangre de 25-hidroxivitamina D est4 entre 20 y 30 ng/
ml, deficiencia cuando la concentracién es menor de
20 ng/ml, y deficiencia severa cuando es menor de 10
ng/ml. ©)
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En nuestro pais no se mide rutinariamente la
concentracién de vitamina D en los pacientes con
ERC en didlisis, por lo que determinar la frecuencia
del déficit de vitamina D y los factores que se asocian
a ella permitird implementar las medidas terapéuticas
necesarias.

El objetivo de nuestro estudio fue determinar la
frecuencia de insuficiencia/deficiencia de vitamina D
en los pacientes con ERC 5 en didlisis crénica, asi como
los factores epidemiolégicos y clinicos relacionados.

MATERIAL Y METODOS

Estudio observacional, descriptivo, de corte transversal
en pacientes adultos con enfermedad renal crénica en
programa de dialisis créonica.

Se incluyeron a todos los pacientes mayores de 18
afios en dialisis por al menos 6 meses. Se excluyeron
a pacientes transeuntes, pacientes transitorios y
pacientes que no tenian exdmenes de laboratorio
de control (hematolégico y metabdlico) de los 6
meses previos al dosaje de vitamina D. Se recolectd
la informacién de las variables epidemioldgicas y de
laboratorio del sistema SGD v 2.5 del Centro Nacional
de Salud Renal: edad en aos, sexo, etiologia dela ERC,
tiempo en didlisis en meses, modalidad de didlisis; la
concentracién sérica de vitamina D, y el promedio de
albimina (g/dl), hemoglobina (g/dl), calcio (mg/dl),
fésforo (mg/dl), paratohormona (pg/ml), fosfatasa
alcalina (UI/1), IMC (kg/m?), en los 6 meses previos al
dosaje de vitamina D.

La vitamina D se determiné mediante el método de
electroquimioluminiscencia y se definié como valor
normal la concentracién de vitamina D > 30 ng/ml,
insuficiencia entre 20 y 30 ng/ml, deficiencia < 20 ng/
ml y deficiencia severa < 10 ng/ml.

El andlisis estadistico se realizé con STATA versién
15 con licencia personal del investigador CTZ.
La asociacién de wvariables cuantitativas clinico-
epidemiolégicas con los niveles de vitamina D
se realiz6 mediante coeficiente de correlacién de
Spearman y prueba de Mann-Whitney. Se hizo el
analisis multivariado mediante el modelo lineal y en el

que ademis se verificaron los supuestos de linealidad,
normalidad, homogeneidad e independencia.

El estudio fue evaluado y aprobado por el Comité
de Investigacién y FEtica del Instituto Nacional
Cardiovascular “Carlos Alberto Peschiera Carrillo”
(INCOR). El estudio no requirié consentimiento
informado ya que se trabajé con datos existentes
en el registro de la historia clinica. Se codificaron
los resultados a fin de proteger la privacidad y
confidencialidad de los participantes.

RESULTADOS

Se estudiaron 332 pacientes con enfermedad renal
crénica en didlisis. Las caracteristicas demograficas y
clinicas de la poblacién de estudio se pueden apreciar
en la tabla 1.

El 23,49% de los pacientes con ERC en diilisis
tuvieron niveles de vitamina D 230 ng/ml, el 33,73%
tuvieron insuficiencia, el 30,72% deficiencia y el
12,05% deficiencia severa de vitamina D. La media
de vitamina D fue 24 * 13,5 (minimo 5,66 ng/ml y
maximo 70 ng/ml).

En el andlisis bivariado se encontré que la didlisis
peritoneal [Mann-Whitney, Z =8,9; (p = 0,000)], el
sexo femenino [Mann-Whitney, Z =2,5; (p = 0,0127)]
y la etiologia diabética [Mann-Whitney, Z =3,725;
(p = 0,002)] se asociaron estadisticamente con niveles
menores de vitamina D, ademds se evidencié que los
niveles de vitamina D correlacionaron significativamente
con el tiempo en didlisis [Spearman, r= 0,22,
(p = 0,0001)], con el nivel de albiumina [Spearman,
r=0,3275, (p = 0,0000)] y con el indice de masa corporal
[Spearman, r= 0,1695, (p = 0,0112)].

Las variables edad actual, niveles de hemoglobina,
niveles de paratohormona intacta (PTHi), niveles de
calcio sérico, niveles de fésforo sérico y los niveles
de fosfatasa alcalina no se asociaron a los niveles de
vitamina D en sangre (tablas 2 y 3).

En el andlisis multivariado, la didlisis peritoneal, la
etiologia diabética y los niveles bajos de albumina
se asociaron con niveles més bajos de vitamina D en
sangre en los pacientes en dialisis (tabla 4).

Rev Méd Hered. 2025; 36(3): 193-200 | 195



Lopera-Quintanilla MT et al.

Tabla 1. Caracteristicas demograficas y clinicas de la poblacién de estudio.

Variable Resultado
Edad (afios) 54,90 + 14,86
Sexo

Femenino 129 (38,9%)

Masculino 203 (61,1%)
Tiempo en hemodialisis (afios) 11,07 + 8,99
Etiologia de la ERC

Diabetes Mellitus 20,9%

No Diabetes 79,1%
Modalidad de dialisis

Hemodidlisis 286 (86,1%)

Didlisis Peritoneal

46 (13,9%)

Calcio* (mg/dl) 8,68 + 0,61 mg/dl
< 8,5 mg/dl 41,7%
8,5-10,2 mg/dl 57,3%
>10,2 mg/dl 1%

Fésforo* (mg/dl) 5,0 £ 1,24 mg/dl
<2,7 mg/dl 3,2%
2,7-5,0 mg/dl 46,3%
> 5,0 mg/dl 50,5%

Paratohormona“* (pg/ml) 511,23 +491,81
<130 pg/ml 12,9%
130-585 pg/ml 59,0%
> 585 pg/ml 28,1%

Hemoglobina* 11,04 1,01
<10 gr/dl 7,4%
10-12 gr/dl 69,7%
>12 gr/dl 22,9%

Fosfatasa alcalina* 164,14 +148,28
<50U/1 0,4%
50-160 U/1 75,1%
>160 U/1 24,5%

Albumina* 391+0,39
<37 gr/dl 24,8%
>3,7 gr/dl 75,2%

Indice de masa corporal (kg/m?) 24,48 + 4,95

*Promedio de los valores de los dltimos seis meses.
ERC: Enfermedad renal crénica.
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Tabla 2. Media de vitamina D segtn tipo de terapia de reemplazo renal, sexo y etiologia. Analisis bivariado.

Variable Media (IC 95%) P
Tipo de TRR 0,0000
Hemodialisis 26 ng/ml (24,6 - 27,7)

Dialisis Peritoneal

10.7 ng/ml (9,3 - 12,1)

Sexo 0,0277
Femenino 22 ng/ml (19,8 - 24,2)
Masculino 25.3 ng/ml (23,4 - 27,2)

Etiologia 0,0006
DM tipo 2 20.3 ng/ml (17,3 - 23,2)
No DM tipo 2 26.3 ng/ml, 24,5 - 28,0)

TRR: Terapia de reemplazo renal

Tabla 3. Correlacién entre nivel de vitamina D y tiempo en didlisis, edad actual, IMC, valores promedio de
PTHi, calcio, fésforo, fosfatasa alcalina, albimina y hemoglobina.

Factor de asociacién Coeficiente de correlaciéon rho* Valor p
Tiempo en dialisis 0,2187 0,0001
Edad actual (afos) -0,1358 0,0133
PTHi** 0,1090 0,0553
Fosfatasa Alcalina -0,0303 0,6210
Calcio sérico*™* -0,0785 0,1686
Fésforo sérico** 0,0547 0,3378
Albumina sérica** 0,3275 0,0000
Hemoglobina** 0,0604 0,2889
IMC** 0,1695 0,0112

* Coeficiente de correlacién de Spearman )

% promedio. PTHi: Paratohormona intacta; IMC: Indice de masa corporal.

Tabla 4. Analisis multivariado. Modelo final.

Variable Coeficiente Error estindar T P IC 95%
Tipo de TRR -14,70 2,77 -5,33 0,00 -20,20 - -9,32
Etiologia DM 2 -4,78 1,84 -2,60 0,01 -8,39 - -1,17
Promedio albimina 7,57 2,04 3,71 0,00 3,56 - 11,58

TRR: Terapia de reemplazo renal; DM2: diabetes mellitus 2

DISCUSION

Este estudio se realiz6 para determinar la frecuencia de
insuficiencia/deficiencia de vitamina D en pacientes en
dialisis crénica. Esta informacién permitira ampliar el
panorama sobre las alteraciones metabdlicas presentes
en esta poblacién y abordar integralmente el manejo
de la enfermedad mineral dsea.

El promedio del nivel de vitamina D en sangre fue
de 24,8 ng/ml; el 76,5% de los pacientes evaluados
cursé con insuficiencia, 42,8% con deficiencia y 12,1%
con deficiencia severa. Este hallazgo es similar a lo
reportado en Estados Unidos donde se encontré 78%
de pacientes con niveles por debajo de 30 ng/ml "%, y
79% en Canad4 "V, asf como un estudio de Argentina
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en el que se reporta que el 87% de pacientes cursé con
insuficiencia/deficiencia . En nuestra poblacién de
pacientes prevalentes en didlisis, encontramos que la
dialisis peritoneal, la etiologia diabética y los niveles
de albimina se asocian a insuficiencia/deficiencia de
vitamina D.

La hipovitaminosis D asociada a didlisis peritoneal,
confirma lo descrito en estudios previos "%, La
dialisis peritoneal convencional remueve vitamina
D, aproximadamente entre 75 000 y 90 000 ng por
ciclo ®); la remocién crénica causada por la didlisis
peritoneal implica una necesidad de suplementacién
periddica que atin no esté bien establecida y no se lleva
a la practica en nuestra poblacién. En hemodialisis
convencional de bajo y alto flujo, la remocién de
vitamina D es baja ya que es altamente lipofilica;
en el plasma circula unida a la proteina de unién
a la vitamina D; solo la hemodiélisis de alto cut-off
que remueve moléculas de mayor tamafo, remueve
vitamina D. (9

En la cohorte del Hospital General de Toronto de 35
pacientes en hemodiélisis convencional convertidos
por seis meses a hemodidlisis nocturna, se obtuvo
mayor remocién de fosfato y un incremento
estadisticamente significativo de los niveles de
vitamina D de 2,69 (0,9-8,9) en HD convencional a
10,78 pg/ml (1,2-20,4) en HD nocturna (p=0.005),
sin suplementacién de vitamina D; este incremento
paraddjico se asocia probablemente a la disminucién
de la uremia asociada a mayor dosis de didlisis. *”

La deficiencia de vitamina D estd presente en
todas las fases de la diabetes mellitus tipo 2 ¥, La
deficiencia de vitamina D promueve el desarrollo de la
enfermedad renal diabética, la resistencia a la insulina,
la injuria podocitaria, la respuesta inflamatoria y la
alteraciéon del eje renina-angiotensina-aldosterona
19 Los niveles de vitamina D son menores conforme
disminuye la tasa de filtrado glomerular y aumenta la
tasa de albuminuria . Nuestros resultados confirman
la relacién entre diabetes mellitus y dafio renal, en el
extremo final del espectro. Cabe destacar que nuestra
poblacién tiene menor frecuencia de diabetes mellitus
(20,9%) en comparacién con la poblacién de pacientes
en hemodidlisis a nivel nacional en EsSalud, 34,5%. 2"

En nuestros pacientes prevalentes en hemodiilisis,
los niveles de albtimina debajo de 3,7 gr/dl estin
relacionados con deficiencia de vitamina D lo que
concuerda con el estudio de Bahn et al. " que utiliz6
una cohorte de pacientes incidentes en hemodialisis
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para determinar las caracteristicas clinicas que
permitan predecir la deficiencia de vitamina D,
encontrando que todos los que tenian albimina
menor de 3,1 gr/dl en invierno tenian deficiencia de
vitamina D. La albtimina refleja el estado nutricional
y por lo tanto niveles bajos de albumina se podrian
correlacionar con ingesta baja de alimentos ricos en
vitamina D. Ademds, los niveles bajos de albumina
podrian influir en la disminucién en la capacidad de
transporte de vitamina D, la cual en su mayoria circula
unida a proteinas. Por dltimo, puede ser influido por
la pérdida de proteinas que ocurre tanto por la orina
en el sindrome nefrético y la pérdida de proteinas en
la didlisis peritoneal. ?>%

En nuestro estudio no se encontré asociacién entre
el déficit de vitamina D y anemia en pacientes en
hemodiilisis, este hallazgo difiere de los estudios de
Kim et al. ?¥ y el de Kiss et al. ®. En el primero, se
estudiaron 410 pacientes en hemodialisis que fueron
sometidos a trasplante renal, encontrando asociacién
entre niveles de vitamina D menor a 10ng/ml y anemia,
edad y dosis incrementada de agente estimulante
de eritropoyesis en el anilisis multivariado. En el
segundo, se estudié una cohorte de 142 pacientes
en hemodiilisis, encontrando en la regresién lineal
multivariable que la concentracién de vitamina D
correlaciona significativamente con la concentracién
de hemoglobina y la dosis de agente estimulante de
eritropoyesis. Es importante tener en cuenta que en
el estudio de Kim et al. ?¥, el promedio de Hb fue de
9,9 £1,9 gr/dl, en el de Kiss et al. ® 10,4+1,4 gr/dl y
en nuestra cohorte una media de 11,04 + 1,01 gr/dl y
solo 7,4% de pacientes tenia la hemoglobina menor
a 10 gr/dl, haciendo que nuestros hallazgos no sean
comparables a los ya descritos.

Se desconocen los valores previos de vitamina D en esta
poblacién y no se tiene registro de las intervenciones
terapéuticas previas; esto limita el anilisis de los
factores asociados. Existe sesgo de seleccién ya que la
poblacién del Centro Nacional de Salud Renal tiene
menor prevalencia de diabetes mellitus tipo 2 y de
anemia en comparacién con la poblacién de pacientes
en didlisis de EsSalud, otra limitacién de este estudio
es la falta de la dosis de eritropoyetina en el andlisis.
Como estrategia de mitigaciéon de las limitaciones
asociadas al tipo de estudio (observacional), se utiliz6
el ajuste estadistico (analisis de regresion).

En conclusién, en nuestros pacientes con ERC en
dialisis existe una alta frecuencia de insuficiencia y
deficiencia de vitamina D, siendo la didlisis peritoneal,
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la diabetes mellitus y la hipoalbuminemia factores
independientes relacionados.

En base a estos resultados se recomienda incluir el
dosaje de vitamina D como parte del protocolo de
control de los pacientes en terapia de sustitucién renal
para poder realizar la deteccién de esta alteracion e
implementar el tratamiento necesario.
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