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RESUMEN

Introduccion: La vitamina D es una vitamina liposoluble y un modulador esencial
del metabolismo del calcio en nifios y adultos. En el recién nacido prematuro y en el
neonato con peso bajo se relaciona con la osteopenia de la prematuridad que es una
enfermedad multifactorial, en la ingesta inadecuada de calcio y fésforo mas un estado
inadecuado de vitamina D. Es probable que el 55% de los recién nacidos con peso inferior
a 1000 gr y 23% con peso menor a 1500 gr tengan una mineralizacion 6sea disminuida

secundaria a parto prematuro.

Objetivo: Investigar lo niveles de vitamina D en recién nacidos menores de 1500 gr

atendidos en el hospital de la mujer Puebla.

Material y Métodos: Se trata de un estudio piloto, observacional, descriptico
transversal homodemico, durante el periodo marzo 2022 a agosto 2022, se incluyeron a
todos los recién nacidos con peso menor a 1500 gr, independiente de su edad gestacional
y género, dentro de los primeros 3 dias de vida. Se incluyeron 38 bebés que cumplieron
con los criterios de inclusién, previo consentimiento informado, se registraron datos del
recién nacido, incluyendo peso, talla, via de nacimiento, APGAR, capurro, antecedente de
preeclampsia. Se indentificaron los niveles séricos de 25 hidroxivitamina D a fin de
clasificarlos en suficiencia, insuficiencia, deficiencia y deficiencia intensa. Se analizaron y
describieron las variables demograficas y sus divisiones, se analizaron numéricamente,
minimo, maximo, promedio y desviacion estandar, se analizaron en programa SPSS

version 25

Resultados: Se encontré que el 2.6% presentaron niveles suficientes, 23.1 %
insuficiencia, 63.2% deficiencia y 13.2 deficiencia intensa, no se encontro relacion de los
niveles de vitamina D con preeclampsia, pero si se relaciondé con menor edad gestacional.
El nivel promedio de vitamina D fue de 26.8 ng/dl, por lo que el 97.4% de los RN

presentaron algun grado de deficiencia o insuficiencia.

Conclusiones: Los niveles mas bajos de vitamina D se asociaron fuertemente a
menor edad gestacional, el peso mayor no se relaciond con niveles suficientes de vitamina

D, tomando el peso bajo como factor contribuyente a la deficiencia de vitamina D.
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INTRODUCCION

La vitamina D es una vitamina liposoluble y un modulador esencial del metabolismo
del calcio en nifios y adultos, durante el embarazo, los niveles séricos de 1,25(0OH)2D3
maternos se incrementan progresivamente durante toda la gestacion y para el tercer
trimestre pueden alcanzar hasta el doble debido a la necesidad de calcio, este incremento
en la demanda de vitamina D es necesaria mantener la salud materna y el crecimiento
esquelético del feto, por lo que no es de extranarse que la deficiencia materna de vitamina

D conlleva a deficiencia en el feto y en el recién nacido.

La homeostasis de la vitamina D en la interfaz materno-fetal-neonatal se asocia con
el cruce transplacentario de 25 (OH)2D, de la expresion placentaria y la produccion de
1(OH) y 1,25 (OH)2D. El papel de la vitamina D en el recién nacido prematuro y en el
neonato con peso bajo se relaciona con la osteopenia de la prematuridad o enfermedad
O0sea metabdlica de la prematuridad, que es una enfermedad multifactorial, en la ingesta
inadecuada de calcio y fésforo mas un estado inadecuado de vitamina D, el 80% del calcio
y fésforo retenido durante la gestacion se adquiere en el tercer trimestre de la gestacion,
es probable que el 55% de los recién nacidos con peso inferior a 1000 gr y 23% con peso
menor a 1500 gr tengan una mineralizacion 6sea disminuida secundaria a parto prematuro.
Las concentraciones de vitamina D de la madre son las responsables de la cantidad de
vitamina D del feto y del recién nacido porque el feto recibe todo el apoyo de vitamina D

de la madre.

La importancia de la vitamina D en el desarrollo éseo fetal se evidencia en los casos

notificados de raquitismo congénito debido a una deficiencia materna grave de vitamina D.
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ANTECEDENTES GENERALES

El parto pretérmino y aquellos con bajo peso, resulta un desafio clinico en la
medicina perinatal, la mortalidad es alta en este grupo y la misma prematuridad es un factor
de alto riesgo para deficiencia y discapacidad que repercuten familiar y socialmente. Los
cambios en las practicas y asistencia, asi como los avances en cuidados obstétricos y
neonatales han permitido la supervivencia de neonatos cada vez mas inmaduros (1). Otro
factor importante es identificar los recién nacidos pequenos para edad gestacional, ya que
también son un grupo de riesgo de morbimortalidad neonatal. Se define como recién
nacido pequefo para edad gestacional a aquel que presenta una talla y/o peso al

nacimiento menor de 2 desviaciones estandar o P3 para la edad gestacional (2).

El aporte de nutrientes en el feto va a depender siempre del estado nutricional
materno, del desarrollo placentario y del flujo fetoplacentario, dentro de factores
destacados para un peso bajo, encontramos la asociacién del embarazo con hipertension
arterial grave y el antecedente de hijo previo con peso bajo para edad gestacional (2).
Durante los periodos criticos del desarrollo del feto existen condiciones desfavorables que
inducen una programacion adaptativa, preservando el desarrollo cerebral a expensas de
otros érganos y tejidos, higado, musculo y tejido adiposo, que son ademas, reguladores
del metabolismo de los hidratos de carbono, o que ocasiona resistencia hormonal multiple,
principalmente en el eje insulina - Factor de crecimiento insulinico tipo 1durante el periodo
prenatal y en el postnatal en el eje hormona de crecimiento - factor de crecimiento

insulinico tipo 1. (2—4).

Los recién nacidos con peso bajo, presentan complicaciones a corto plazo que
llevan a la mortalidad, dentro de estas podemos mencionar Sindrome de dificultad
respiratoria, sepsis, hemorragia pulmonar, hemorragia intraventricular, mientras que en la
morbilidad a corto plazo podemos encontrar retinopatia del prematuro, displasia
broncopulmonar, enterocolitis necrosante, leucomalacia periventricular y osteopenia del

prematuro. (5)

-Requerimientos de minerales 6seos
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La osteopenia y el raquitismo en los recién nacidos prematuros se asocia
principalmente a una retencion inadecuada de calcio y fosforo que permita satisfacer las
necesidades de crecimiento éseo, esta retencion inadecuada puede ser por baja ingesta,
baja eficiencia de absorcidon o un aumento en la secrecion y excrecion en la orina, sudor y
heces, en los recién nacidos pretérmino, se asocia principalmente a una baja ingesta de
minerales En los neonatos prematuros sanos, la absorcion de calcio promedia alrededor
del 50% de la ingesta de la leche humana fortificada como de la férmula para prematuro,
la absorcion de fosforo suele ser mayor, 80% aproximadamente. Aunque la ingesta de
minerales 6seos sea adecuada, aun existe el riesgo de osteopenia del prematuro en lo
neonatos con peso menor a 1000 gr. Ya que estos neonatos pueden desarrollar una
deficiencia grave de minerales necesarios al inicio de la vida postnatal y, cuando ocurre el
crecimiento 6seo rapido, presenta disminucion en la mineralizacion y por consiguiente
fracturas. Los recién nacidos que reciben nutricion parenteral dependen de la
concentracion de calcio y fosforo en la infusibn para obtener minerales necesarios,
alrededor del 60 al 80% de la cantidad total de minerales transferidos por la placenta
durante el tercer trimestre pueden ser proporcionados por la nutricion parenteral, esta
cantidad es suficiente para prevenir osteopenia del prematuro, raquitismo en los recién
nacidos. Se necesita una cantidad adecuada de vitamina D para llevar a cabo la absorcion
transcelular activa del calcio, el adecuado aporte de vitamina D se valora mediante la

evaluacion de la concentracion sérica de 25-hidroxivitamina D (6,7)
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ANTECEDENTES ESPECIFICOS

La vitamina D, es un conjunto de dos vitaminas, la vitamina D2 o ergocalciferol y
vitamina D3 o colecalciferol, son vitaminas liposolubles, para su activacién se requieren de
procesos interorganicos, es decir una sintesis interna que lleve a cabo la regulacion del
proceso metabdlico fosfocalcico, por lo que se puede considerar hasta cierto punto una

prohormona.(1)

La vitamina D es liposoluble se puede encontrar de forma enddgena y exégena, la
forma enddgena, colecalciferol (D3), se sintetiza en la piel por acciéon de la radiacién
ultravioleta B (UVB) que produce fotdlisis del 7-dehidrocolesterol y es la principal fuente de
vitamina D. el ergocalciferol se obtiene de la dieta, se absorbe en el duodeno y yeyuno.
Los dos tipos de vitamina D sufren 2 hidroxilaciones, una en higado que origina 25-
hidroxivitamina D (25 (OH)D) o calcidiol y la segunda a nivel renal, en el tubulo renal,
mediante la 1a hidroxilasa que da lugar al 1,25-dihidroxivitamina D (1,25(OH)D) o calcitriol
que es 10 veces mas potente que el calcidiol pero con un concentracion 1000 veces
inferior. La hidroxilacién es activada por la parathormona y la calcitonina y se inhibe por

las cifras plasmaticas de calcio, fésforo y la propia 1,25 (OH)D (1).

Los dépositos de vitamina D en el neonato se obtienen mediante el paso
transplacentario de la madre, con una duracion de aproximadamente ocho semanas
después del parto, la semivida de la 25 (OH)D sérica es de 1 a 3 semanas, un recién
nacido de término, hijo de madre con una cantidad adecuada de vitamina D puede tener
un abastecimiento de hasta 8 a 12 semanas. Cuando existe deficiencia de vitamina D los
valores de calcio ionizado estimulan la secrecion de hormona paratiroidea que va aumentar
la reabsorcion de calcio en los tubulos renales e incrementa la activada de la 12-hidroxilasa
que por consiguiente incrementa la sintesis de 1,25 dihidroxivitamina D (1,25(OH)2-D. El
incremento de la PTH también provoca pérdida de fésforo por la orina, que hace fracasar
la apoptosis de los condrocitos hipertrofiados, con hinchazén y desorganizacion de la placa
de crecimiento, y la disminucidn de calcio que por consiguiente disminuye la mineralizacion
0sea, el fracasa y el retraso de la calcificacion de la osteoide conducen a osteomalacia en

los huesos maduros.(2)(3)
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Ingesta baja de vitaminaD ~ — Déficit de vitamina D materno <«— Faltade sol
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La 25-(OH)D cruza la placenta, y el nivel en sangre del cordén depende del estatus
materno, que se halla en un 60-85% del valor de la madre. Si la madre tiene deficiencia,
también el feto. Hay estudios que han mostrado la prevalencia de déficit en embarazadas
de todo el mundo. En Argentina, Oliveri estudié, en 1993, a madres de Ushuaia y Buenos
Aires. El promedio de esta fue 6,3 ng/ml y 14,4 ng/ml, respectivamente. Otros estudios

hallaron en otros paises valores cercanos a 20 ng/ml o disminuidos.(3)
-Embarazo y vitamina D

La homeostasis de la vitamina D en la interfaz materno-fetal-neonatal se asocia con
el cruce transplacentario de 25 (OH)2D, de la expresion placentaria y la produccion de
1a(OH) y 1,25 (OH)2D. La produccion local de 1,25 (OH) 2D puede causar efectos
inmunosupresores esenciales para la invasion trofoblastica adecuada, la induccion de la
tolerancia inmunitaria de la implantacion, la modulacién del desarrollo fetal-placentario y el
mantenimiento exitoso del embarazo. En mujeres embarazadas, el nivel de 1,25 (OH) 2D
suele aumentar por encima de los valores normales en adultos, lo que puede ser
importante para la disponibilidad adecuada de calcio para el crecimiento esquelético
fetal.(4) En el embarazo normal, los niveles séricos de 1,25(0OH)2D3 (calcitriol) maternos
se incrementan progresivamente desde el primer trimestre hasta alcanzar el doble en el
tercer trimestre y hacia el tercer trimestre debido al incremento de la necesidad de calcio,

la produccién de vitamina D se vuelve crucial para la salud materno fetal. (5)
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La deficiencia materna de vitamina D es un problema de salud publica con un 5-
50%, su deficiencia durante el embarazo puede ocasionar retraso en el crecimiento fetal
que puede persistir en la vida posterior, mayor riesgo de acortamiento de la gestacion,
preeclampsia y diabetes gestacional. De acuerdo con la Encuesta Nacional de Evaluacién
de la Salud y la Nutricion en los Estados Unidos, el consumo promedio de vitamina D

durante el embarazo (dieta y suplementos) puede ser tan bajo como 200 Ul por dia.(4)

Los factores de riesgo mas relacionados a la deficiencia de vitamina D durante el
embarazo son mujerea con nivel socioecondmico bajo, mujeres con poca exposicion al sol,
mujeres con mas de dos gestas, embarazos en invierno, consumo deficiente de huevo,

indice de masa corporal elevado, deficiencia de suplementacion de vitamina D. (4)(6)(7)

En un estudio realizado en Centro Hospitalario Pererira Rossell se encontré la

siguiente relacion entre la deficiencia de vitamina D y los principales factores de riesgos:(8)

Caracteristicas de la poblacion
Edad materna: mediada | 25 (17-42%)
Edad gestacional: mediana | 34 (26-41%)
Raza | Blanca 56 (78.9%)
Negra 4 (5.6%)
Mestiza 11 (15.5%)
IMC | Obesas (>30): 19 (26.8%)
Sobrepeso (25-29): 19 (26.8%)
Normal (18-25): 33 (46.5%)
Aporte diétetico de vitamina D | Adecuado: 2 (2.8%)
Inadecuado: 69 (97.2%)
Estacion del afio de la extraccion | Verano: 3 (4.2%)
Primavera: 0
Otofo: 13 (18.3%)
Invierno: 55 (77.5%)
Exposicion solar programada (dias de playa en | Nunca 27 (38.0%)

ultimo afio
<5 dias: 21 (29.6%)
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5-10 dias: 9 (11.4%)
>20 dias: 12 (16.9%)
Uso de protector solar | Si: 30 (42.2%)
No: 41 (58.8%)
Horas diarias al aire libre | 3 o <h/dia: 60 (84.5%)

4 0 >h/dia: 11 (15.5%)

-Suplementacion de vitamina D

Algunos estudios definen deficiencia de vitamina D como la concentracién de 25-
(OH)D en suero menor a 50nmol/l y la deficiencia borderline como concentracion entre 50
y 75 nmol/L. Otros estudios han demostrado que la PTH comienza a aumentar a niveles
de 25 (OH) D por debajo de 31 ng/ ml. La absorcién maxima de calcio se produce a niveles
de 25 (OH) D superiores a 32 ng / ml. Existe consenso entre la mayoria de los expertos en
que los niveles de 25 (OH) D = 32 ng / ml reflejan niveles éptimos, 20-31 ng / ml son
insuficientes y <20 ng / ml indican niveles deficientes de vitamina D en mujeres

embarazadas.(4)(9)

La sociedad de endocrinologia de estados unidos sugiere complementar con al
menos 600 Ul / dia de suplementos de vitamina D para las mujeres durante el embarazo
y hasta 1500-2000 Ul / dia para mantener los niveles de 25 (OH) D en sangre por encima
de 30 ng / ml. Merewood y sus colegas sugirieron que la ingesta prenatal regular de 400
Ul / dia de vitamina D es adecuada y mantiene la 25 (OH) D sérica en mas de 20 ng / ml

en aproximadamente el 70% de las mujeres.(4) (9)
-Vitamina D y Preeclampsia

La fetopatia por preeclampsia es un conjunto de alteraciones observadas en el
recién nacido, de madre con diagnostico de preeclampsia o eclampsia, puede tener
manifestaciones relacionadas al crecimiento intrauterino, alteracién de la homeostasis de

la vida fetal, durante el trabajo de parto o en la etapa neonatal.

La preeclampsia es una enfermedad exclusiva del embarazo que se caracteriza por

hipertension (incremento sostenido en la presién arterial >140/90mmHg) de reciente inicio
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y proteinuria (>300mg en 24 horas o >1gr/L) después de la semana 20 de gestacion. (5),
que afecta entre el 3 y el 10 % de las mujeres gestantes a nivel mundial, es responsable
del 18 % de la mortalidad materna en los Estados Unidos. (10). En México se estima que

8% de las mujeres embarazadas cursan con algun grado de preeclampsia-eclampsia.(11).

La vitamina D actua a través de su receptor que es un receptor esteroideo, el cual
se puede localizar en 37 tejidos diferentes incluida la placenta y decidua. Se ha observado
que la vitamina D influencia la expresion del VEGF, y las concentraciones séricas de
25(0OH)D3 y de 1,25(0OH)2D3 estan reducidas en etapas tempranas del embarazo en
mujeres que posteriormente desarrollaron preeclampsia, resultado de una produccidn
deficiente de este metabolito por la placenta, por lo que se ha sugerido que un adecuado

nivel de vitamina D podria ayudar a prevenir la preeclampsia.(5)

La asociacion de la 25-hidroxivitamina D con la preeclampsia se debe a que el
calcidiol puede actuar regulando la invasion trofoblastica y la angiogénesis de la placenta,
ademas de ejercer sus reconocidas propiedades antiinflamatorias. La deficiencia de
calcidiol puede predisponer a una invasion anormal del trofoblasto, a la reduccién de la
perfusion placentaria y, por tanto, a la consiguiente cascada de eventos que conducen a

la preeclampsia.(12)
-Vitamina D en el recién nacido

El papel de la vitamina D en recién nacido prematuro y en el neonato con peso bajo
se sigue investigando, estos bebés tienen riesgo de enfermedad 6sea de la prematuridad
que se describe con muchos nombres: raquitismo de la prematuridad, osteopenia de la
prematuridad o enfermedad 6sea metabdlica de la prematuridad, que es una enfermedad
multifactorial, en la cual hay una ingesta inadecuada de calcio y fésforo y un estado basal
inadecuado de vitamina D, el 80% del calcio y fésforo retenido durante la gestacion se
adquiere en el tercer trimestre de la gestacion, es probable que el 55% de los recién nacido
con peso inferior a 1000 gr y 23% con peso menor a 1500 gr tengan una mineralizacién
osea disminuida secundaria a parto prematuro. Las concentraciones de vitamina D de la
madre son las responsables de la cantidad de vitamina D del feto y del recién nacido

porque el feto recibe todo el apoyo de vitamina D de la madre. La 25 (OH) D materna
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atraviesa facilmente la placenta y ya en la semana 24 de gestacion es metabolizada a 1,25
(OH) D por los rifiones fetales para la accion endocrina y por otros tejidos para la accion
paracrina. Al nacer, el estado de la 25-(OH)D en suero del recién nacido es del 50% al
70% de las concentraciones de 25 (OH) D en suero materno, una relacion que es cierta
para los recién nacidos a término y prematuros. La importancia de la vitamina D en el
desarrollo 6seo fetal se evidencia en los casos notificados de raquitismo congénito debido

a una deficiencia materna grave de vitamina D.(13)

El papel de la 25 (OH) D sérica como marcador del estado de la vitamina D ha sido
ampliamente discutido, hasta el momento no hay recomendaciones para el cribado de
rutina del nivel de 25-(OH) D en recién nacidos prematuros o nacidos a término sanos, la
25-(OH) D no es necesariamente un marcador de la funcién fisiolégica de la vitamina D,
ya que no es la forma activa principal de la vitamina D. En la literatura se han descrito
diferentes valores de 25-(OH) D sérica como “inadecuados” o “deficientes”. Sin embargo,
el nivel sérico adecuado indicado por el IOM y posteriormente por la American academy of
Pediactrics es de al menos 20 ng/ml, valor que se puede utilizar para los recién nacidos

pretérmino o de término. (14)

Un estudio realizado por Tomas Metejek y cols, realizado en Europa central
demostré una prevalencia muy alta de deficiencia de vitamina D (<50 nmol/L) en mujeres
embarazadas (71,3%) y en la sangre del cordon umbilical de sus bebés de muy bajo peso
al nacer (91,5%). La prevalencia global de concentraciones de 25 (OH) D <50 nmol / L fue
del 54% entre las mujeres embarazadas y del 75% entre los recién nacidos, mientras que
el 18% de las mujeres embarazadas y el 29% de los recién nacidos tenian concentraciones
<25 mmol / L, un umbral identificado como indicativo de un mayor riesgo de raquitismo
nutricional. La investigacion muestra una fuerte asociacion entre la 25-(OH) D materna y
del cordon umbilical y que la deficiencia de vitamina D de la mujeres durante la gestacion,
provocan deficiencia de esta vitamina en los recién nacidos pretérmino y de muy bajo peso
al nacer, la OMS no recomienda la suplementacién con vitamina D a las mujeres gestantes,
sin embargo complementar con un dosis unica de vitamina D o en dosis continuas aumenta
la 25 hidroxivitamina D sérica a término y puede reducir el riesgo de bajo peso al nacer,

nacimiento pretérmino e incluso preeclampsia.(15)

10
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JUSTIFICACION Y PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La deficiencia de vitamina D es considerada un problema de salud publica, los
neonatos con bajo peso, hijos de madres con factores de riesgo incluida la preeclampsia,
tienen un riesgo incrementado de fragilidad 6sea y problemas autoinmunes. Los neonatos
con peso muy bajo tienen mayor riesgo de deficiencia de vitamina D debido a la alta
prevalencia de deficiencia de vitamina D durante el embarazo asi como de otro factores
asociados. En estados unidos se ha reportado una prevalencia de déficit de vitamina D del
5 al 50% en las madres y un 54% en los neonatos, en la comunidad hispana, el 30% de
las madres cursa con deficiencia de vitamina D. En México, un estudio realizado en el
Hospital Universitario de Nuevo Ledn, estudio a 194 pacientes, de las cuales sélo el 13%
tuvo valores normales de vitamina D, 26% presentaron insuficiencia y 61% deficiencia, aun
mas relevante, los hijos de estas madres, solo el 2% presentaron insuficiencia y el 98%
presentd deficiencia, de este 98%, el 66% presentd deficiencia severa con valores de
vitamina D menor de 11 ng/ml, la medicion de vitamina D en neonatos de muy bajo peso,
nos permitira conocer la incidencia y obtener cuales son lo valores con los cuales cursan

y preveer el riesgo de osteopenia del prematuro.

Sabiendo que en instituciones publicas aproximadamente el 11.7% de todos los
nacimientos corresponden a recién nacidos con bajo peso, y que nuestra institucion tiene
aproximadamente 6000 nacimientos por ano, tenemos que aproximadamente 700 recién
nacidos son de bajo peso, y tomando en cuanto que en la poblacion mexicana no hay un
estandar de suplementacion con vitamina, es de esperarse que la mayoria de estos recién
nacidos curse con deficiencia de vitamina D, lo que pone a esta poblacion en riesgo de
desarrollar complicaciones, dentro de las cuales, la osteopenia del prematuro es de las
mas frecuentes. Por lo que al contar con dicha informacién se podria llegar a implementar

suplementacién en aquellos neonatos que ameriten manejo.

¢Cuadles son los niveles de vitamina D en recién nacidos menores de 1500 gr

nacidos en el Hospital de la Mujer Puebla?
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OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Investigar niveles de vitamina D en recién nacidos menores de 1500 gr. atendidos

en el Hospital de la Mujer Puebla durante el periodo marzo 2022 a agosto 2022

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1) Investigar las principales variables demograficas de los recién nacidos cémo:
género, via de nacimiento, peso, talla, APGAR, estado nutricional,

antecedente de enfermedad hipertensiva materna.
2) Realizar correlaciones en busqueda de factores de riesgo

12
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MATERIAL Y METODOS

Se realizé estudio piloto analitico, observacional, transversal, prospectivo y
homodemico. Este estudio se llevd a cabo en el Hospital de la mujer Puebla en el periodo
de marzo 2022 a agosto 2022. Bajo la tutoria de las doctoras Claudia Carrillo Gonzalez
endocrinologa pediatra, asesora experta y Dra. Lorena Padilla Martinez, maestra en
ciencias médicas e investigacion, asesora metodologica. Se incluyo a los recién nacidos
con peso menor de 1500 gr independientemente de su edad gestacional y género, dentro
de los primero 3 dias de vida, se excluyeron a aquellos con malformaciones mayores, que
hayan ameritado transfusion de hemoderivados en el primer dia de Vvida,
hemodinamicamente inestables durante los primero 3 dias de vida y en los que el familiar

no acepto realizar el estudio de laboratorio.

Se tomaron como variables el sexo, edad gestacional, estado nutricional, APGAR,
antecedente materno de enfermedad hipertensiva inducida por el embarazo, atencedente
de preeclampsia, via de nacimiento, niveles séricos de vitamina d, para lo cual se realizd
toma de muestra sanguinea, en tubo amarillo con un volumen aproximadamente de 2.5 a
3 ml de sangre, la cual se proceso en laboratorio particular, utilizando espectrometria de
masa, y para clasificarlos en suficiencia, insuficiencia, deficiencia y deficiencia intensa se
tomo la calsificacion de la sociedad pediatrica de endocrinologia de la siguiente manera:
suficiencia 50 a 250 ng/ml, insuficiencia 37.5 a 50 ng/ml, deficiencia menor a 37.5 ng/ml y

deficiencia intensa menor a 12.5 ng/ml.

La informacion se recopild en la hoja de datos, posteriormente fueron capturados
en hoja de excel y se analizaron en el programa SPSS version 25, se utilizd estadistica
descriptiva parametrica y se asumid una distribucion normal de los datos. En variables
numeéricas reportaron valor minimo, maximo, promedios y desviacion estandar, t de
Student para diferencia de promedios, para variables nominales Chi cuadrada,
correlaciones, considerandose el limite maximo de significacion aceptado en todo el

calculo estadistico del 95% (p igual o menor de 0.05 se considera estadisticamente
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significativo). Posteriormente los resultados fueron plasmados en graficas y tablas para su

divulgacion.

El presente estudio de investigacion siguid los lineamientos éticos establecidos por
lo principios basicos de la declaracion de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial,
informe Belmont, Ley General de salud en materia de investigacion para la salud y el

Reglamento para la investigacion en seres humanos capitulo VI (articulo 59 y 60) .

Se define riesgo de investigacion, segun lo citado en el articulo 17 de la ley general
de salud en materia de investigacion a la probabilidad de que el sujeto de investigacion
sufra algun dafo como ocnsecuencia inmediata o tardia del estudio. Se clasifica el riesgo
de investigacion en 3 categorias: 1. investigacion sin riesgo, 2. investigacion con riesgo
minimo, 3. investigacion con riesgo mayor al minimo. Dentro de esta clasificacion nuestro
trabajo de investiacion se encuentra en la categoria 2, ya que el riesgo se presentaba por
la toma de muestra sanguinea y al ser un estudio es prospectivo se firmé hoja de

consentimiento informado de hospitalizacion y donde se senalé la toma de laboratorio.

14
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RESULTADOS

38 recién nacidos fueron ingresados al estudio, la distribucion por sexo fue

predominante recién nacidos de género masculino 71.1% (27/71) (Ver gréfico 2).

Masculino -~ 71.1%

Femenino — 28.9%

0 5 10 15 20 25 30

Grdfico 2. Distribucién por sexo

En cuanto a la via de nacimiento, observamos que de los 38 recién nacidos el 84.2%

se obtuvieron por via abdominal (32/38) (Ver grafico 3)
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Grdfico 3. Via de nacimiento
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De los rangos de edad gestacional, la edad mas frecuente estuvo entre 28 a 30.6
SDG con 55.3% de los recién nacidos, mientras que el rango menos frecuente fuel el de
37 a 38.6 SDG con 2.6%. (Ver grafico 4)

25

55.3%

20

36.8%

15

10

5.3%
5 2.6%

|

28a30.6 SDG 31a33.6SDG 34a36.6 SDG 37a38.6 SDG

Grdfico 4. Edad gestacional

En cuanto al rango de peso, se clasificd en aquellos menores de 1000 gr, con 13.2%
(5/38) recien nacidos y de 1000 a 1500 gr con 86.8% (33/38) (Ver grafico 5).
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Menores de 1000 gr. 1000 a 1500 gr

Grdfico 5. Edad gestacional

16



Vitamina D en recién nacidos <1500 gr.

El estado nutricional, se dividié en peso bajo con 31.6% (12/38) y peso adecuado
con 68.4% (26/38), sin tener recién nacidos con peso grande para la edad. (Ver gréfico 6).
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Grdfico 6. Estado nutricional

El antecedente de preeclampsia se reportd sélo en un 26.3% (10/38) (Ver gréfico 7)
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El 40% de los recién nacidos menores de 1000 grs tuvieron antecedente de
preeclampsia, sin embargo no se encontré diferencia estadisticamente significativa con los

recién nacidos de 1000 a 1500 grs (p valor 0.8).

Cuadro 1. Tabla cruzada antecedente de preeclampsia y rangos de peso

<1000 grs 1000 a 1500 grs Total
Madre Sl n 2 8 10
con % 40.0% 24.2% 26.3%
preeclampsia NO n 3 25 28
% 60.0% 75.8% 73.7%
Total n 5 33 38
% 100.0% 100.0% 100.0%

Andlisis estadistico chi cuadrada P = 0.8

El 33.3% de los recién nacidos con peso bajo tuvieron antecedente de
preeclampsia, no se encontré diferencia estadisticamente significativa (p valor 0.5) (Ver

cuadro 2).

Cuadro 2. Tabla cruzada antecedente de preeclampsia y estado nutricional

Peso bajo  Peso adecuado Total
Antecedente de Sl n 4 6 10
preeclampsia % 33.3% 23.1% 26.3%
NO n 8 20 28
% 66.7% 76.9% 73.7%
Total n 12 26 38
% 100.0% 100.0% 100.0%

Andlisis estadistico chi cuadrada p = 0.50
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La enfermedad hipertensiva inducida por el embarazo se reportd en 18.4%, seguida

de la preeclampsia en un 7.9%.

30

68.4%

25

20

15

10

18.4%

7.9%

2.6% 2.6%

Sin patologia Hipertensién crénica Hipertension Preeclampsia Sx. HELLP
Gestacional

Grdfico 8. Enfermedad hipertensiva inducida por el embarazo
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NIVELES DE VITAMINA D EN RECIEN NACIDOS MENORES DE 1500
GRAMOS

Los niveles de vitamina D, se calsificaron de la siguiente manera: Deficiencia
intensa: < 12.5 ng/ml, deficiencia: <37.5 ng/ml, insuficiencia 37.5 a 50 ng/ml y suficiencia

de 50 a 250. ng/ml. Obteniendose la siguiente distribucion. (Ver grafico 9).

suficiencia [[]- 26%

wutcenia. [N =

O T ——
oendenciamersa - 52+

Grdfico 9. Niveles de vitamina D

Unicamente un 2.6% de los recién nacidos muestreados presentaron valores de
vitamina D en rangos suficientes, en el 63.2% se reportaron valores deficientes y el

13.2% present6 deficiencia intensa.

20



Vitamina D en recién nacidos <1500 gr.

CORRELACION ENTREL EL ANTECEDENTE DE PREECLAMPSIA Y
NIVELES DE VITAMINA D EN EL RECIEN NACIDO

No se encontro relacion entre valores bajos de vitamina D en el recién nacido y el

antecedente de preeclampsia materna (p=0.3)

Cuadro 3. Tabla cruzada rangos de vitamina D y antecedente de preeclampsia

Sl NO Total
Deficiencia n 2 3 5
intensa % 20.0% 10.7% 13.2%
Deficiencia n 5 19 24
Niveles de
Vitamina D % 50.0% 67.9% 63.2%
Insufiencia n 2 6 8
% 20.0% 21.4% 21.1%
Suficiencia n 1 0 1
% 10.0% 0.0% 2.6%
Total n 10 28 38
% 100.0% 100.0% 100.0%

Andlisis estadistico chi cuadrada P = 0.3

No se observo relacion entre el antecedente de preeclampsia y los niveles bajos de

vitamina D.

Cuadro 4. Estadisticas de grupo

Antecedente de Desv. Desv. Error
preeclampsia n Media Desviacion promedio
NIVEL DE VITAMINA D Sl 9 31.0556 13.87566 4.62522
NO 28 25.4468 10.97427 2.07394

Andlisis estadistico t Student
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De igual forma no se encontré relacion entre el peso para la edad es decir el estado
nutricional del recién nacido y sus niveles de vitamina D (p =0.25), ya que practicamente

el 63.2% presentd niveles deficientes.

Cuadro 5. Tabla cruzada rangos de vitamina D y estado nutricional

Peso bajo Peso adecuado Total
Deficiencia intensa n 0 5 5
% 0.0% 19.2% 13.2%
Deficiencia n 10 14 24
Rangos de
% 83.3% 53.8% 63.2%
Vitamina D
Insufiencia n 2 6 8
% 16.7% 23.1% 21.1%
Suficiencia n 0 1 1
% 0.0% 3.8% 2.6%
Total n 12 26 38
% 100.0% 100.0% 100.0%

Andlisis estadistico chi cuadrada  p = 0.25

El 40% de los recién nacidos de peso muy bajo, es decir los menores de 1000 grs
presentaron deficiencia intensa en comparacion con el 9.1% de los 1000 a 1500 grs, sin
embargo, no se encontro diferencia estadisticamente significativa (p = 0.21) el 60 y 63.6%

de estos mismo recién nacidos presenté rangos deficientes de vitamina D

Cuadro 6. Tabla cruzada rangos de vitamina D y peso al nacimiento

<1000 grs 1000 a 1500 grs Total
Deficiencia intensa n 2 3 5
% 40.0% 9.1% 13.2%
Deficiencia n 3 21 24
Rangos de
. . % 60.0% 63.6% 63.2%
vitamina D
Insufiencia n 0 8 8
% 0.0% 24.2% 21.1%
Suficiencia n 0 1 1
% 0.0% 3.0% 2.6%
Total n 5 33 38
% 100.0% 100.0% 100.0%

Andlisis estadistico chi cuadrada p = 0.21
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Los recién nacidos con deficiencia intensa de vitamina D fueron menores de 31
SDG, llama la atencion que el unico recién nacido con reporte suficiente de vitamina D
también es menor de 31 SDG, no se encontré diferencia estadisticamente significativa (p
valor 0.58).

Cuadro 7. Tabla cruzada rangos de vitamina D y edad gestacional

28 A 30.6 SDG 31 A 33.6 SDG 34 A 36.6 SDG 37 A 38.6 SDG Total
Deficiencia intensa n 5 0 0 0 5
% 23.8% 0.0% 0.0% 0.0% 13.2%
Deficiencia n 10 11 2 1 24
Rangos de % 47.6% 78.6% 100.0% 100.0% 63.2%
vitamina d
Insufiencia n 5 3 0 0 8
% 23.8% 21.4% 0.0% 0.0% 21.1%
Suficiencia n 1 0 0 0 1
% 4.8% 0.0% 0.0% 0.0% 2.6%
Total n 21 14 2 1 38
% 100.0% 100.0% 100.0% 100.0% 100.0%

Andlisis estadistico chi cuadrada p = 0.58

En la anlitica descriptiva observamos que la media de la edad gestacional fue de 31.3 SDG
y peso de 1207.7 gr, la media de niveles de vitamina D fue de 26.8 correspondiente a

deficiencia, valor maximo de 52.3 y minimo de 7.8 con desviacion estandar de 11.7

Cuadro 8. Estadisticos descriptivos

n Minimo Maximo Media Desv. Desviacién

Edad gestacional 38 27.4 38.2 31.3 2.1

Peso 38 850 1470 1207.7 177.0

Talla 38 34 42 38.3 21
APGAR minuto 38 2 8 6 14
APGAR 5 minutos 38 6 9 8 .79

Nivel de vitamina d 38 7.81 52.30 26.8 11.7

n valido (por lista) 38
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DISCUSION

Se sabe que la deficiencia de vitamina D tanto en la embarazada como en el recién
nacido es considerado un problema de salud publica, esto debido a que durante la
gestacion no existe una suplementacién que llegue a cumplir los requerimientos minimos
necesarios para regular el metabolismo fosfocalcico. (16), recordemos que el déposito de
vitamina D en el neonato se obtiene directamente del paso transplacentario de la madre,
por lo que estudios, como el de Tomas Metejek y cols, que demostraron prevalencias
muy altas de deficiencia de vitamina D en mujeres embarazadas lo hicieron también en
muestra de sangre de cordén umbilical (15), en Estados Unidos la deficiencia de vitamina
D se observa de un 5 hasta un 50% de las mujeres embarazadas (16), en otros estudios
llevados a cabo en Espafia, reportaron hasta un 60.8% de casos con niveles por debajo
de 20 ng/ml (17), estudios realizados en Argentina, también describieron prevalencias de

hasta 96%, con valores de corte entre 10 y 15 ng/ml, (18).

De todos los estudios internacionales podemos afirmar qué si la madre tiene
deficiencia, también el feto. esto, es consecuencia del paso transplacentario de 25 (OH)
D, al nacer, el estado de la 25 (OH) D en el recién nacido es del 50 al 70 de las
concentraciones de 25 (OH) D en suero materno, relacién que es muy notoria en los recién
nacidos pretérmino (13), si bien, no hay recomendaciones muy especificas sobre el cribado
de rutina, tampoco hay un clasificacion exacta de valores de 25 (OH) D en la poblacion
neonatal, principalmente en el grupo pretérmino, en la literatura podemos encontrar
diferentes valores de 25 (OH) D, los cuales pueden variar dependiendo de si se habla de
nutricion o si se utilizan como medida de clasificacién para ciertas patologias, por lo que
para realizar este estudio, se tomd en cuenta la escala de la Sociedad pediatrica de
endocrinologia que clasifica los niveles de vitamina D en deficiencia intensa <12.5 ng/ml,
deficiencia <37.5 ng/ml, insuficiencia 37.6 a 50 ng/ml y suficiencia 50 a 250 ng/ml (2). Los
valores empleados en la mayoria de los estudios en comparacion con la escala empleada
en este estudio, no varian mucho, la mayoria de los estudios concuerda que un valor por
arriba de 50 ng/ml se podria considerar normal, y ser como punto de cohorte para continuar

con el resto de la clasificacion.
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Este estudio piloto, se evidencio que 97.4% de los recién nacidos presentan valores
bajos de vitamina D, de estos, el 21.1% presentan insuficiencia, 63.2% deficienciay 13.2%
deficiencia intensa, unicamente el 2.6% se reportd con valores dentro de la suficiencia, lo
cual coincide con la literatura internacional y con otros estudios realizados en nuestro pais
uno por el Hospital universitario de Nuevo Ledn y otro por la Benemérita universidad de
Puebla. Estudios de prevalencia en estados unidos reportan hasta 54% de los neonatos
con algun tipo de deficiencia de vitamina D, en la comunidad hispana hasta un 30%. En
Méexico, el estudio realizado en el Hospital Universitario de Nuevo Ledn, que estudio a 194
pacientes reporta una prevalencia de insuficiencia de vitamina D del 2% y un 98% de
deficiencia, de este, el 66% con deficiencia severa. (19), en nuestro estado, un estudio
realizado en el afno 2021, muestra un similitud de los resultados obtenidos, ellos
encontraron que de su muestra, unicamente el 6.5% de los recién nacidos contaba con
valores normales de vitamina D, 50% presentaron deficiencia, 38.7% insuficiencia y 4.8%
deficiencia severa (20). Estos hallazgos hacen notar la importancia de una adecuada
suplementacién durante la gestacion, la cual es muy deficiente en nuestro pais, ya que

como lo mencionamos previamente, si la madre tiene deficiencia el neonato la tendra.

El nivel promedio de vitamina D en nuestro estudio fue de 26.8 ng/ml, de acuerdo al
instituto de Medicina de Estados Unidos, niveles de 25 (OH) D de 20 a 32 ng/ml se
consideran deficientes, por lo que la mayoria de nuestra muestra, con un 63.2% se
encuentra con deficiencia, este grupo fue conformado por recién nacidos pretérmino de 31
a 33.6 SDG, con peso entre 1000 y 1500 gr, no se han encontrado valores de cohorte de
vitamina D para estandarizar a este grupo de poblacion, por o que nos basamos en la
literatura para poder clasificar a estos grupos de edad, que tienen la peculiaridad de
estancia intrahospitalaria prolongada, factores agregados como sepsis, cardiopatias,
ventilacion mecanica, enterocolitis, mismos que favorecen la aparicion de osteopenia del

prematuro. Por lo que en ellos la alimentacion y suplementacién juega un papel importante.

En cuanto a la relacion de la deficiencia de vitamina D y la preeclampsia, sabemos

que la produccion de 25 (OH) D3 y 1,25 (OH) 2 D3 se disminuyen en etapas tempranas

25



Vitamina D en recién nacidos <1500 gr.

del embarazo, disminuyendo la produccion del metabolito por la placenta, este grupo de
mujeres, tiene alto riesgo de desarrollar preeclampsia, ya que el calcidiol regula la invasién
trofoblastica y la angiogénesis de la placenta (5). Multiples estudios han relacionado la
deficiencia de vitamina D materna con la presencia de preeclampsia, ya que la vitamina D
es un modulador de la respuesta inflamatoria, un estudio de cohorte realizado en china
demostré que la deficiencia de vitamina D a las 23-28 SDG se asocio fuertemente con la
probabilidad de preeclampsia y la concentracion sérica de 25 (OH) D fue significativamente
menor en la embarazadas que luego desarrollaron preeclampsia (21). En nuestro pais el
8% de las mujeres cursan con algun grado de preeclampsia-eclampsia, en nuestro estudio,
se observo que solo en 26.3% contaban con antecedente de preeclampsia, no se observo
relacidon entre los niveles bajos de vitamina D con el antecedente de preeclampsia, con un

valor de p de 0.3, sin embargo, esto puede deberse al tamafo de la muestra.

En México no se cuenta con una guia o politica para la suplementacion de vitamina
durante la gestacion, tampoco tenemos dosis o0 aportes establecidos para el manejo, los
estudios en nuestro pais son escasos y ello favorece que no se logre normar la
suplementacién, ni el tamizaje ni el manejo tanto en las embarazadas con en los recién
nacidos, los resultados obtenidos en este estudio nos demuestra la alta prevalencia de
deficiencia de vitamina D en un grupo no muy estudiado, que se asocia principalmente al
bajo peso y a la prematurez, y aunque no se lograron evidenciar complicaciones
inmediatas en el recién nacidos, las complicaciones tardias, que estan bien descritas no

se eximen de su aparicion.
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CONCLUSIONES

El 97.4% de los recién nacidos menores de 1500 gramos muestreados en este
estudio presenté algun grado de deficiencia de vitamina D, lo cual es alarmante

ya que esta Unidad recibe hasta un 19% de recién nacidos prematuros por afo.
El promedio de vitamina D en los recién nacidos de este estudio fue de 26.8 ng/dl.

Dentro de los grados de deficiencia de vitamina D, un 13.2% de los recién nacidos

en este estudio piloto presentaron deficiencia intensa.

No se encontré relacion entre el grado de deficiencia de vitamina D en los recién

nacidos hijos de madre preeclamptica.

Existe cierta tendencia en el grado de deficiencia intensa de vitamina D a menor
edad gestacional, sin embargo se requiere de mayor numero de muestra para

poder demostrar la relacién.

Con este estudio se puede comprobar que la deficiencia de vitamina D en menores
de 1500 grs es cercana al 100%, los que nos compromete a realizar estudios en

recién nacidos incluso mayor peso y edad gestacional.

Es necesario complementar con vitamina D a las madres gestantes para prevenir

la deficiencia de vitamina de en el recién nacido principalmente prematuro.
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DEBILIDADES Y FORTALEZAS

Es el primer estudio en esta unidad que aborda niveles de vitamina D, es un estudio
piloto, con pocos pacientes, pero los resultados son valiosos, ya que nos permitié conocer
realmente como se encuentran los niveles de vitamina D en los recien nacidos de nuestra
poblacién, ya que en la literatura no hay valores de referencia para este grupo etareo.
También nos permitio iniciar suplementacion de vitamina D de manera temprana, pero ya
basada en los niveles obtenidos y posteriormente dar seguimiento por parte de la consulta
externa de endocrinologia.

Desafortunadamente la medicion serica de niveldes de vitamina D no se encuentra
disponible en nuestra unidad hospitalaria, como para realizar a todos los recien nacidos de
nuestro hospital, independientemente del peso y edad gestacional al nacimiento o dar
seguimiento a los casos con deficiencia o insuficienca, el estudio fué financiado por los
familiares.
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ANEXOS

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

Nombre: FN:
Sexo: Capurro: Peso:
Talla: APGAR:

Via de nacimiento:

Madre con Enfermedad hipertensiva del embarazo: SI / NO

Hipertension crénica: Preeclampsia: Sx HELLP:

Fecha de toma de muestra:

Laboratorio: Fecha de resultado:

Resultados:
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