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RESUMEN

Introduccion: la vitamina D posee una funcion pleiotrépica en el ser humano, de modo
que su deficiencia puede generar enfermedades autoinmunes como la artritis
reumatoide, lo que podria desempefiar algun rol en su patogenia. El objetivo principal
fue hallar relacion entre niveles séricos de vitamina D y el grado de actividad de la
artritis reumatoide, siendo los objetivos secundarios hallar relacion segun edad, sexo,
tiempo de enfermedad y presencia de otras enfermedades asociadas.

Materiales y métodos: estudio prospectivo observacional y transversal, la muestra
estuvo conformada por 92 pacientes con artritis reumatoide segin ACR/EULAR 2010
con edades entre 16-75 afios, las variables fueron 2: nivel sérico de 25-hidroxi-vitamina
D en nmol/L (normal: > 100, insuficiente: 100-50, deficiente: < 50) y grado de actividad
de artritis reumatoide segin DAS 28 (alto: > 5.1, moderado: 5.1-3.2, leve: 3.2-2.6,
remision: < 2.6). La vitamina D se midi6 mediante radioinmunoanalisis y el DAS 28 se
calculd con proteina C reactiva, nimero de articulaciones dolorosas e inflamadas y
escala visual del dolor. Los datos se ingresaron en el paquete estadistico SPSS v20 y se
usaron las pruebas Chi Cuadrado y coeficiente de correlacion de Pearson para relacionar
las 2 variables con una P < 0.05

Resultados: se hallé una relacion estadisticamente significativa (P = 0.0001) entre
niveles séricos de vitamina D y grado de actividad de AR, ademas se encontré una
correlacion negativa moderada (ry, = -0.53) indicando una perfecta relacion inversa
entre las 2 variables. Hubo mayor asociacion estadistica de dicha relacién para sexo
femenino, edad mayor a 60 afios, tiempo de enfermedad mayor a 1 afio y presencia de
otras enfermedades asociadas.

Conclusiones: hay relacion definitiva entre niveles séricos de vitamina D con el grado
de actividad de artritis reumatoide, siendo la deficiencia e insuficiencia altamente
prevalente en este tipo de pacientes.

Palabras clave: vitamina D, artritis reumatoide, DAS 28.

SUMMARY

Introduction: vitamin D has a pleotropic function in humans, so that its deficiency can
generate autoimmune diseases such as rheumatoid arthritis, which may play a role in its
pathogenesis. The main objective was to find a relationship between serum vitamin D
levels and the degree of activity of rheumatoid arthritis, the secondary objectives being
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to find relationship between age, sex, time of illness and presence of other associated
diseases.

Materials and methods: prospective observational and cross-sectional study, the sample
consisted of 92 patients with rheumatoid arthritis according to ACR / EULAR 2010
with ages between 16-75 years, the variables were 2: serum level of 25-hydroxy-vitamin
D in nmol / L (normal:> 100, insufficient: 100-50, deficient: <50) and degree of activity
of rheumatoid arthritis according to DAS 28 (high:> 5.1, moderate: 5.1-3.2, mild: 3.2-
2.6, remission: <2.6) Vitamin D was measured by radioimmunoassay and DAS 28 was
calculated with C-reactive protein, number of painful and inflamed joints and visual
pain scale. The data were entered in the SPSS v20 statistical package and the Chi
Square and Pearson correlation coefficients were used to relate the 2 variables with a P
<0.05

Results: a statistically significant relationship (P = 0.0001) was found between serum
vitamin D levels and AR activity level, and a moderate negative correlation was found
(rxy = -0.53) indicating a perfect inverse relationship between the 2 variables. There
was a greater statistical association of relationship with the female sex, age over 60
years, disease time over 1 year and presence of other associated diseases.

Conclusions: there is a definitive relationship between vitamin D levels and the degree
of activity of rheumatoid arthritis, being the deficiency and insufficiency prevalent in
this type of patients.

Key words: vitamin D, rheumatoid arthritis, DAS 28.

INTRODUCCION

Actualmente se conoce que la vitamina D posee una funcion pleiotropica dentro del
cuerpo humano, pues actia como prohormona, hormona, inmunomodulador,
antioxidante, antiinflamatorio e inmunosupresor (1), esto es gracias a la presencia de
receptores localizados en diversas lineas celulares como son macrofagos, linfocitos,
sinoviocitos, condrocitos, etcétera (2). Ademas, se ha demostrado que la administracion
de vitamina D puede inhibir de forma efectiva la autoinmunidad incluso cuando los
niveles de 25-hidro-vitamina D fueron adecuados (3). También se conoce que la
deficiencia de vitamina D puede aumentar el riesgo de padecer diversas enfermedades
autoinmunes, incluida la artritis reumatoide (AR) de elevada actividad (4, 5), existiendo
ademas numerosos estudios que relacionan la suplementacion de vitamina D con la
mejoria de la fuerza muscular, estado de animo, mejoria cognitiva y del dolor en estos
pacientes (6, 7, 8).

Aunque la etiologia de la AR sigue siendo un misterio, una variedad de estudios
sugieren que una mezcla de factores ambientales y genéticos son responsables, siendo
necesaria una contribucion de cualquiera de los dos, pero no es suficiente para explicar
exactamente la patogenia de esta entidad. Esta claro que tanto factores genéticos como
ambientales influyen en la prevalencia de enfermedades autoinmunes, por lo tanto, el
hecho de que la vitamina D haya sido implicada como un factor en varias enfermedades
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autoinmunes sugiere que esta biomolécula podria ser uno de los factores que, entre
otros, normalmente participan en el control de autotolerancia (1).

Hay multiples trabajos publicados que informan niveles séricos descendidos de 25-
hidroxi-vitamina D en pacientes con alteraciones autoinmunes, incluida la AR (7, 8,
10), por lo tanto, la vitamina D podria ser un factor ambiental relacionado con la
patogenia de esta enfermedad, ademas, en varios estudios se ha demostrado niveles
bajos de vitamina D en pacientes con un alto grado de actividad de AR (13).

En base a toda la evidencia existente, la vitamina D es conocida como uno de los
factores que contribuyen a la patogénesis de la AR, pues ya se expuso que varios
estudios muestran relacion inequivoca entre niveles séricos de 25-hidro-vitamina D y
grado de actividad de la AR y se sugiere que esta biomolécula puede usarse para
controlar tal enfermedad (1, 14). La mayoria de los estudios de cohortes indican que el
bajo consumo vitamina D se acomparia de una mayor incidencia de esta enfermedad (8,
17), aunque también es cierto que ningun otro confirma la existencia de esta relacion (7,
19). Ademas, los resultados de la mayoria de los analisis para encontrar la relacion entre
el nivel de vitamina D y la actividad de la AR muestran relacion inversamente
proporcional entre vitamina d y grado de actividad (20, 21, 22, 23, 24, 25), sin embargo,
no todos los estudios aprueban este hallazgo (10, 26, 27). Un problema que detiene este
tema de estudio son los factores de confusion, entre dichos factores esta la presencia de
mayor destruccién Gsea en pacientes con mayor actividad de enfermedad, que se
acompafia de aumento de PTH con la consecuente inhibicion de la produccion de
calcitriol, ademas, los pacientes con AR agresiva puede estar menos expuestos a la luz
solar debido a su limitaciones funcionales, otro punto capital es el uso simultaneo de
farmacos que alteran la actividad y la historia natural de la enfermedad (corticoides,
DMARD), alterando también los niveles de vitamina D, que no se aborda en algunos
estudios. En 2 estudios se informa que el porcentaje de deficiencia de vitamina D (por
debajo de 50 nmol/L) en pacientes con artritis reumatoide oscila entre 45-50%, una cifra
extremadamente elevada (29, 30).

Por el contrario, también hay informacion de primer nivel donde se ha demostrado que
la vitamina D estimula macréfagos para secretar factor de necrosis tumoral alfa (31),
quedando en evidencia que la suplementacion con vitamina D no suprime la enfermedad
(32), no existiendo relacion alguna entre niveles séricos de 25-hidroxi-vitamina D y
grado de actividad de la artritis reumatoide (33). Podemos concluir que actualmente hay
controversia y falta de consenso sobre los efectos de la vitamina D sobre la historia
natural de la AR (34).

Por todo lo mencionado, nos planteamos la pregunta sobre una relacién existente entre
niveles séricos de vitamina D y grado de actividad de la artritis reumatoide en pacientes
atendidos en consultorios externos de nuestro hospital de servicio.

Contando con los conocimientos actuales acerca de los efectos de la vitamina D en la
artritis reumatoide se justifica realizar un trabajo de investigacion en nuestra institucion
para demostrar la relacion entre niveles séricos de 25-hidroxi-vitamina D y grado de
actividad de la artritis reumatoide en pacientes con AR atendidos en nuestro hospital.
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El objetivo principal fue hallar la relacién entre el nivel sérico de vitamina D y el grado
de actividad de la artritis reumatoide, los objetivos especificos fueron medir dicha
relacion a edad, sexo, tiempo de enfermedad de la artritis reumatoide y presencia de
otras enfermedades existentes.

MATERIALES Y METODOS
Tipo de investigacion: observacional, prospectivo y transversal.

Poblacion y muestra: La poblacion fue de 336 pacientes con diagndstico definitivo de
AR, atendidos en turno diurno de consultorios externos de reumatologia durante los
meses de verano (enero y abril) del 2018. Para el calculo de la muestra se usé la formula
de Murray para un grado de confiabilidad del 95% (Z = 1.96), una proporcion esperada
de respuesta del 80% (p = 0.8), una proporcién no esperada de respuesta del 20% (q =
0.2) y una precision del 5% (d = 0.05), con ello la muestra arroj6 90 pacientes y se logré
seleccionar 92 pacientes para el presente trabajo de investigacion, quienes aceptaron ser
parte del estudio.

Criterios de elegibilidad: Los criterios de inclusién fueron pacientes con edad entre 16 y
75 afios con diagndstico definitivo de artritis reumatoide segin los criterios
ACR/EULAR 2010 que aceptaron ser parte del estudio, se excluyeron a aquellos
pacientes con las siguientes caracteristicas: tratados con suplementos de vitamina D,
enfermedad renal crénica estadio 5, hiperparatiroidismo, IMC > 40 Kg/m?
enfermedades granulomatosas cronicas, enfermedades malabsortivas, inflamatorias o
reseccion parcial del tubo digestivo, tratamiento con anticonvulsivantes o azoles,
pacientes mayores de 75 afios y aquellos pacientes que no desearon ser parte del
estudio.

Operacionalizacion de variables: se operacionalizaron 2 variables: variable
independiente: niveles séricos de 25-hidroxi-vitamina D medida en nanomoles por litro,
cuyos valores se dividen asi: normal (>100 nmol/L), insuficiencia (100-50 nmol/L) y
deficiencia (< 50 nmol/L), variable dependiente: grado de actividad de artritis
reumatoide, cuyo calculo se realizd usando el score DAS28, categorizandose de la
siguiente modalidad: actividad alta (> 5.1), actividad moderada (5.1-3.2), actividad leve
(3.2-2.6) y remision (<2.6).

Instrumentos y recoleccién de datos: para la recoleccion de informacion se cre6 un
anexo en donde se recolect6 los datos de sexo, edad, tiempo de enfermedad de artritis
reumatoide, tratamiento actual con DMARD vy existencia de otras enfermedades, para
medir el grado de actividad de artritis reumatoide se usé un contador digital del score
DAS-28 usando proteina C reactiva expresada en mg/L, escala analdgica visual (EVA)
del 10 al 100, y examen fisico contando 28 articulaciones dolorosas e inflamadas. Todos
los pacientes fueron sometidos a medicion cuantitativa de 25-hidroxi-vitamina D en
sangre por método de radioinmunoanalisis expresado en nanomoles/L.

Procesamiento de datos y analisis estadistico: los datos fueron ingresados y procesados
en el software Stadistic Package Social Sciences (SPSS) para Windows version 20, se
usoé la prueba Chi Cuadrado para el analisis estadistico de 2 variables cuantitativas de
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intervalo, se us6 ademas el coeficiente de correlacion de Pearson para hallar una posible
relacion inversa de las 2 variables en estudio, las diferencias se consideraron
estadisticamente significativas con un P < 0.05. Aspectos éticos: para el presente
estudio se solicitd permiso escrito y aprobacion a la comision de ética local.

RESULTADOS

El promedio de edad fue de 53 afios, la relacion mujeres/hombres fue abrumadora
(10/1), el promedio del tiempo de enfermedad de artritis reumatoide fue de
aproximadamente 4 afios (2 afios con 9 meses en varones y 3 afios con 9 meses en
mujeres), 27 pacientes no presentaban otra enfermedad asociada, ademas se hallé que 8
pacientes no estaban siendo tratados con farmacos antirreuméaticos modificadores de
enfermedad al momento del estudio. El grado de actividad predominante de artritis
reumatoide fue el moderado (n = 32, % = 35). El valor promedio de vitamina D en el
estudio fue de 61.74 nmol/L (nivel insuficiente), por otro lado, 48% de la muestra tuvo
niveles deficientes (< 50 nmol/L), otro 43% tuvo niveles insuficientes (50-100 nmol/L)
y solo un 9% llegd a tener niveles normales (> 100 nmol/L).
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Tabla N°1: Relacion entre Niveles Séricos de Vitamina D y Grado de actividad de la AR. Hospital Lazarte. Enero—Abril 2018.

Grado de Actividad de Artritis Reumatoide (DAS-28)

Niveles Séricos Vit D Remision (< 2.6) Bajo (2.6 - 3.2) Moderado (3.2 - 5.1) Alto (>5.1) Total
ni % ni % ni % ni %

Normal (>100) 4 50.0 1 12.5 3 37.5 0 0.0 8

Insuficiencia ( 50 - 100) 15 37.5 9 225 14 35.0 2 5.0 40

Deficiencia (< 50) 6 13.6 2 4.5 15 34.1 21 47.7 44

Total 25 27.2 12 13.0 32 34.8 23 25.0 92

X* =28.766 P =0.0001 'y =-0.53

Tabla N°2: Relacion entre Niveles Séricos de Vitamina D y Grado de actividad de AR segun Edad. Hospital Lazarte. Enero — Abril 2018.

Grado de Actividad de Artritis Reumatoide (DAS-28)

Edad  Niveles Séricos VitD  Remision (< 2.6)  Bajo (2.6 - 3.2) 'zgozder;“ig’ Alto (> 5.1) Total X2 P
ni % ni % ni % ni %

<= 60 afios Normal (>100) 4 57.1 1 143 2 28.6 0 0.0 7 28367 0.0001
Insuficiencia (50 - 100) 10 40.0 8 320 5 20.0 2 8.0 25
Deficiencia (< 50) 2 8.3 0 0.0 8 33.3 14 583 24
Total 16 286 9 161 15 268 16 286 56

>60afios Normal (>100) 0 0.0 0 0.0 1 1000 0 0.0 1 8.408 0.2007
Insuficiencia (50 - 100) 5 33.3 1 6.7 9 60.0 0 0.0 15

Revista Peruana de Reumatologia. Vol. 24 Num. 3 (2018) | Pagina 22



Deficiencia (< 50) 4 20.0 2 10.0 7 35.0 l 35.0 20
Total 9 25.0 3 8.3 17 47.2 7 19.4 36

Tabla N°3: Relacidn entre Niveles Séricos de Vitamina D y Grado de actividad de AR segun Sexo. Hospital Lazarte. Enero — Abril 2018.

Grado de Actividad de Artritis Reumatoide (DAS-28)
Moderado

Sexo Niveles Séricos Vit D Remision (< 2.6) Bajo (2.6 - 3.2) (3.2-5.1) Alto (>5.1) Total X2 P
ni % ni % ni % ni %

Masculino ;%ng'c'enc'a (50- 0 0.0 0 0.0 1 1000 0 0.0 1 3429 0330
Deficiencia (< 50) 2 28.6 1 143 1 143 3 42.9 7
Total 2 25.0 1 125 2 25.0 3 375 8

Femenino Normal (>100) 4 50.0 1 12.5 3 37.5 0 0.0 8 30.300 0.000
;%S&;f'c'enc'a (50- 15 385 9 23.1 13 33.3 2 51 39
Deficiencia (< 50) 4 108 1 27 14 378 18 48.6 37
Total 23 27.4 11 131 30 357 20 23.8 84

Tabla N°4: Relacion entre Niveles Séricos de Vitamina D y Grado de actividad de AR segin Tiempo de Enfermedad. Hospital Lazarte. Enero —
Abril 2018.

Grado de Actividad de Artritis Reumatoide (DAS-28)

Tiempode .. - . - : Moderado )
Enfermedad Niveles Sericos VitD  Remision (< 2.6) Bajo (2.6 - 3.2) (3.2-5.1) Alto (>5.1) Total X P
ni % ni % ni % ni %
<=1Anio Normal (>100) 3 75.0 0 0.0 1 25.0 0 0.0 4 4.344  0.630
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Insuficiencia ( 50 -

100) 3 30.0 2 20.0 3 300 2 20.0 10
Deficiencia (< 50) 3 273 1 9.1 4 364 3 27.3 11
Total 9 36.0 3 12.0 8 320 5 200 25
>1Afo  Normal (>100) 1 25.0 1 25.0 2 500 0 0.0 4 30.368  0.000
Insuficiencia (50 - 12 40.0 7 23.3 11 367 0 0.0 30
100)
Deficiencia (< 50) 3 9.1 1 3.0 11 333 18 545 33
Total 16 23.9 9 13.4 24 358 18 269 67

Tabla N°5: Relacion entre Niveles Séricos de Vitamina D y Grado de actividad de AR segln otras comorbilidades. Hospital Lazarte. Enero —

Abril 2018.

Grado de Actividad de Artritis Reumatoide (DAS-28)

Remision (<

Moderado

Comorbilidades Niveles Sericos Vit D 2.6) Bajo (2.6 - 3.2) (3.2-5.1) Alto (>5.1) Total X P
ni % ni % ni % ni %
Sipresenta  Normal (>100) 2 50.0 0 0.0 2 50.0 0 0.0 4 21.625 0.0014
'lr(‘)%“)f'c'enc'a (50- o 321 6 214 13 464 0 00 28
Deficiencia (< 50) 5 15.2 2 6.1 11 33.3 15 455 33
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Total 16 246 8 123 26 400 15 231 65
No presenta_ Normal (>100) 2 500 1 20 1 250 0 00 4 12.239 0.0569
'1r(‘)‘°g‘)ﬁ‘:ie”"ia (50- 6 500 3 250 1 8.3 2 167 12
Deficiencia (< 50) 1 91 0 00 4 364 6 545 11
Total o 333 4 148 6 222 8 296 27

Grafico N°1: se puede observar la tendencia de los niveles de vitamina D a dispersarse hace los puntos (grados) de mayor actividad. Hospital

Lazarte. Enero — Abril 2018.
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La Tabla 1 muestra relacion existente entre los niveles séricos de 25-hidroxi-vitamina D
y el grado de actividad de la artritis reumatoide, hallando una asociacién
estadisticamente muy significativa entre ambas (X? = 28.76, P = 0.0001), si bien es
cierto que hay relacion definitiva entre niveles bajos de vitamina D en todos los grados
de actividad, dicha relacion es mas fuerte en pacientes con alto grado de actividad, al
poseer menores niveles de vitamina D que el resto. Ademas, se calcul6 el coeficiente de
correlacion de Pearson de las 2 variables, hallandose r,, = -0.53 (correlacion negativa
moderada), lo que indica una perfecta relacion inversa entre ambas variables.

Las siguientes tablas muestran la relacion entre vitamina D y grado de actividad de la
artritis reumatoide en cuanto a edad, sexo, tiempo de enfermedad y presencia de
enfermedades asociadas, encontrandose en todas ellas una relacion estadisticamente
significativa (P < 0.05).

La Tabla 2 muestra la relacion entre niveles de vitamina D y grado de actividad de
artritis reumatoide segun edad, existiendo asociacion estadisticamente significativa en
los pacientes menor o igual a 60 afios (X? = 28.37, P = 0.0001), sin embargo, dicha
relacién no fue significativa en aquellos mayores de 60 afios (X* = 8.41, P = 0.2).

En la Tabla 3 se puede ver la relacion entre vitamina D y grado de actividad con
respecto al sexo, hallando una relacion muy significativa y estrecha en el sexo femenino
(X? = 30.3, P = 0.000), no asi en el sexo masculino, cuya relacién no fue
estadisticamente significativa (X* = 3.43, P = 0.330).

La Tabla 4 muestra la relacion entre vitamina D y grado de actividad respecto al tiempo
de enfermedad de la artritis reumatoide, hallando una relacién estadisticamente mucho
mas significativa en pacientes con un tiempo de enfermedad > 1 afio (X? = 30.37, P =
0.000) que aquellos con tiempo de enfermedad < 1 afio (X = 4.35, P = 0.63).

La Tabla 5 describe la relacion entre vitamina D y grado de actividad respecto a la
presencia de enfermedades asociadas (osteoartritis: 28, osteoporosis: 26, HTA: 12, DM:
8, hipotiroidismo: 6, fibromialgia: 4, ERC grado 3: 2, sin comorbilidades: 27)
hallandose relacion estadisticamente significativa mucho mayor en el grupo con
comorbilidades asociadas (X* = 21.63, P = 0.0014) que en el grupo sin enfermedad
asociada (X?=12.24, P = 0.057).

La Grafica 1 muestra un diagrama de dispersion entre las 2 variables en estudio, donde
se puede ver la predominancia de niveles bajos de vitamina D en pacientes con alto
grado de actividad de la AR.

DISCUSION

Nuestro estudio demuestra en forma concluyente una relacién inversa entre los niveles
séricos de 25-hidroxi-vitamina D y el grado de actividad de la artritis reumatoide,
inclusive aquellos pacientes con elevada actividad (DAS 28 > 5.1) tuvieron niveles méas
bajos de vitamina D que aquellos con actividad moderada o leve.

Los resultados hallados en este estudio concuerdan con la mayoria de trabajos similares
al nuestro: en un gran estudio transversal, Rossini y col. hallaron valores de 25-hidroxi-
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vitamina D muy inferiores en pacientes con actividad elevada de AR, que respondieron
mal al tratamiento y con peor capacidad funcional (30). Gheita T. y col. demostraron la
relacion inversa entre niveles séricos de vitamina D y grado de actividad de la AR,
ademas que los niveles de vitamina D ascendian conforme habia mejoria en el score
DAS-28 (36). Reid D. y col. hallaron que los niveles

séricos de vitamina D disminuyen drasticamente en fases agudas de pacientes con AR,
por ende, concluyen que la actividad de la enfermedad genera de por si disminucion de
niveles séricos de vitamina D (35). Turhanoglu A. y col. revelaron que habia relacion
inversa entre niveles de vitamina D con DAS-28, proteina C reactiva y grado de
discapacidad, sin embargo, no se relacioné el uso de DMARD con dichas caracteristicas
(21). Para finalizar los trabajos que concluyen de manera idéntica al nuestro,
reportamos el extenso metaanalisis de Jin L. y col. quienes seleccionaron 24 trabajos
con 3489 pacientes y concluyen que hay relacion entre niveles séricos de vitamina D y
grado de actividad en pacientes con AR, sin embargo, recomiendan estudios mayores y
mejor controlados para validar los hallazgos (46).

Por otro lado, hay autores que no hallaron ninguna relacién entre vitamina D y grado de
actividad de la AR: Hagen y col. no hallaron relacién alguna entre niveles séricos de
vitamina D y grado de actividad de AR, sin embargo, un pequefio grupo de pacientes
con deficiencia severa de vitamina D tuvieron altos grados de actividad de AR (9).
Yazmalar L. y col. no hallaron ninguna relacion entre vitamina D y grado de actividad
de la AR, sin embargo, se pudo observar que la mayoria de pacientes tuvo niveles
séricos normales de vitamina D (11). Braun-Moscovici Y. y col. concluyeron que a
pesar del uso de DMARD no hay relacion alguna entre niveles de vitamina D y grado
de actividad de AR (27). Baker J. y col. tampoco hallaron relacién alguna, sin embargo,
en tal estudio hubo 2 grupos de pacientes con AR: uno con niveles normales y otro con
niveles bajos de vitamina D (28). Por Gltimo, el estudio japonés TOMORROW (estudio
prospectivo de 10 afios que inici6 en 2010 con 208 pacientes con AR) no encontro
relacion alguna entre niveles séricos de vitamina D y grado de actividad (43).

Existen 2 estudios realizados en Peru relacionados con niveles de vitamina. Sotelo W. y
Calvo A. en su trabajo “niveles de vitamina D en mujeres postmenopdusicas con
osteoporosis primaria” incluyeron 40 mujeres postmenopausicas mayores de 45 afos
con diagnostico de osteoporosis primaria atendidas en consulta externa de reumatologia
del hospital Cayetano Heredia de Lima, demostraron que el 95% de su muestra
arrojaron deficiencia e insuficiencia de vitamina D (12), por otro lado, Vidal L. y
colaboradores, llevaron a cabo un trabajo sobre niveles de vitamina D en una poblacion
del cono sur de Lima conformada por 43 mujeres mayores de 50 afios, los resultados
fueron mas que concluyentes: el 100% de la muestra tuvo niveles deficientes e
insuficientes de vitamina D, asi como niveles bajos de vitamina D se asociaba a menor
velocidad de la marcha (15).

Nuestro trabajo arrojoé una relacion existente entre vitamina D y grado de actividad de la
AR mucho mayor en pacientes menores o igual a 60 afios que en mayores de 60 afios.
Holick M. y col. sugirieron que la edad no se correlaciona significativa con niveles
séricos de vitamina D en pacientes con AR (40), mientras que Aletaha D. y col.
mostraron menores niveles séricos de vitamina D en pacientes jovenes con relacion a
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los mas adultos con AR (41), por dltimo, Fransen J. y col. destacaron una relacién
directa entre nivel sérico de vitamina D y pacientes jovenes con AR (42).

En cuanto al sexo, nuestro estudio hallé una relacion entre niveles de vitamina D y
grado de actividad de AR mucho mas marcada en mujeres que hombres, esto concuerda
con otros estudios. Tofanello E. y col. midieron los niveles de vitamina D en ancianos
de ambos sexos con AR, observandose niveles mas bajos en el sexo femenino,
expresados clinicamente en forma de caminata lenta y fuerza muscular disminuida (16).

Nuestro trabajo hallé una relacion entre niveles de vitamina D y grado de actividad de
AR mucho mayor en pacientes con mas de 1 afio de evolucién que aquellos con 1 afio o
menos de AR. Esto concuerda con los hallazgos de Patel S. y col. quien demostré los
niveles de vitamina D eran méas descendidos en pacientes con AR de mas de 1 afio que
aquellos con 4 meses de enfermedad (20).

En base a la demostrada asociacion de vitamina D y grado de actividad de la AR
actualmente ya se conoce el efecto benéfico de dar suplementos de vitamina D a
pacientes con dicha entidad, es asi que Andjelkovic Z. y col. demostraron que indicar
suplementos de vitamina D reduce la gravedad de los sintomas en pacientes con AR
(39).

Nuestro estudio tuvo algunas limitaciones. Primero: no se tuvo un grupo control de
pacientes sanos para medicion y posterior comparacion de niveles séricos de vitamina D
con los pacientes con AR, sin embargo, Turhanoflu A. y col. demostraron que no hay
diferencias entre niveles séricos de vitamina D en pacientes sanos de aquellos con
reumatismos (21). Segundo: se midié a la vitamina D solo una vez y en libre horario,
cuando se tiene conocimiento que los niveles de vitamina D tienen un comportamiento
circadiano y varian en el transcurso del dia (siendo elevados en el dia y normal o
descendidos el tiempo restante). Tercero, nuestro estudio se ejecuté en meses de verano
(enero-abril 2017) en nuestra ciudad la cual estd cercana al Ecuador terrestre,
sabiéndose que la exposicion solar es la mejor medida para elevar los niveles de 25-
hidroxi-vitamina D y que la radiacién solar puede generar aproximadamente 20.000 Ul
de vitamina D diarios usando trajes cortos con eritema minimo resultante sobre la piel
(18), en contraposicion de lo anterior, Leventis P. y col. demostraron que no hay
evidencia de relacion entre temporada y aparicion de AR, pero si puede haber influencia
en el grado de actividad con relacion a la estacion (38). Por ultimo, no se consideré el
tratamiento con DMARD o corticoides como un factor de variacion en los niveles de
vitamina D en pacientes con AR, sin embargo, Oelzner P. y col. informaron que la
relacién entre vitamina D y grado de actividad de AR no se afectaba con el uso de
corticoides (22). Otro autor, Zhou C. y col. evitaron enrolar pacientes con AR en
tratamiento con corticoides y antipaltdicos debido a que aumentan el metabolismo de la
vitamina D (37). Vale sefialar que dos autores: Hasan E. y Welsh P, publicaron sendos
trabajos donde concluyen que los niveles séricos de vitamina D no se vio afectado con
la administracion de rituximab o Adalimumab en pacientes con AR (44, 45). Podemos
asumir que hubo factores de confusion en este estudio como lo son falta de un grupo
control, uso de esteroides, uso de DMARD vy la radiaciéon solar.
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CONCLUSIONES

La deficiencia e insuficiencia de vitamina D es altamente prevalente en pacientes con
AR. Hay relacion definitiva entre niveles séricos de 25-hidroxi-vitamina D y grado de
actividad en pacientes con artritis reumatoide. Hay mayor relacion en sexo femenino,
mayores de 60 afios, tiempo de enfermedad mayor a 1 afio y presencia de otras
enfermedades. Se requieren estudios con criterios de exclusion méas controlados con
diferentes métodos de evaluacion para evitar factores de confusion.

Se recomienda dar suplementos de vitamina D podria reducir la gravedad de los
sintomas en pacientes con AR, sin embargo, queda la interrogante de la cantidad de
dosis (fija o variable) de vitamina D segun el nivel sérico y el grado de actividad para
cada paciente. La vitamina D podria usarse como marcador de actividad y de respuesta
al tratamiento en pacientes con AR. Es necesario implementar un sistema de prevencion
y tratamiento con vitamina D sintética basado en sus niveles séricos y el grado de
actividad en pacientes con AR.
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