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La deficiencia en vitamina D es un problema mundial, principalmente en pacientes de edad
avanzada; estos son los mas proclives a padecer los efectos fisiolégicos ocasionados por la
falta de dicha hormona.

Los cambios asociados al envejecimiento llevan inherente la pérdida cuantitativa y
cualitativa de masa muscular esquelética. Como consecuencia, existe un aumento de la
fragilidad de los pacientes y de pérdida en la velocidad de movimiento.

La vitamina D desempefia un papel esencial en la proliferacién y diferenciacién de las
fibras musculares, asi como asegura el mantenimiento de la funcién de estas.

Teniendo en cuenta que la ingestién de alimentos ricos en vitamina D y la exposicién a
radiacién solar ultravioleta en ancianos es cada vez menor, son una poblacién susceptible
de padecer las consecuencias de la atrofia de la masa muscular esquelética (sarcopenia).
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Vitamin D deficiency is a global problem, mainly in elderly patients; these are the most likely
to suffer from the physiological effects caused by the lack of this hormone.

The changes associated with aging carry inherent quantitative and qualitative loss of
skeletal muscle mass. As a result, there is an increase in the fragility of patients and loss
in the speed of movement.

Vitamin D plays an essential role in the proliferation and differentiation of muscle fibers,
as well as ensuring the maintenance of their function.

Considering that the intake of foods rich in vitamin D and exposure to ultraviolet sun
radiation in the elderly is decreasing, they are a population susceptible to suffering the
consequences of atrophy of skeletal muscle mass (sarcopenia).
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Fisiologia de la vitamina D

La vitamina D es una molécula hidréfoba liposoluble, con fun-
cién hormonal tras su metabolismo gracias a la accién de la
radiacién ultravioleta A (UVA) sobre la piel o su ingestién con la
dieta. El precursor biosintético de la hormona es el colesterol,
el cual es modificado mediante diferentes rutas metabdlicas a
vitamina D3 o colecalciferol. El ergocalciferol o vitamina D2 es
ingerida con la dieta en alimentos tales como huevos, pescados
grasos, leche o cereales™.

Tras la absorcién de la molécula a través de las vello-
sidades intestinales, la vitamina D2 es metabolizada en el
tejido epitelial a colecalciferol. Este metabolito se une a su
proteina de transporte en el torrente circulatorio: DBP (Vita-
min D-binding Protein). Una vez en la circulacién sistémica, el
dimero proteina-hormona es metabolizado en el tejido hepa-
tico por la accién de la enzima vitamina D-25-hidroxilasa, la
cual transforma el colecalciferol a otra molécula inactiva: el
calcidiol?. Tanto la vitamina D2 como la posible vitamina D3
ingerida siguen la misma ruta metabdlica. Consecutivamente,
el calcidiol es transportado al rifién, donde es metabolizado
a calcitriol, molécula biolégicamente activa, por la enzima
25-hidroxivitamin D-1-hidroxilasa (figura 1). Todo el proceso
estd regulado por diferentes sistemas endocrinos regidos por
la hormona paratiroidea (PTH) o por factores de crecimiento
de fibroblastos (FGF-23) en funcién de la biodisponibilidad de
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fosfato o calcio en sangre®. Ademas, las hormonas que tengan
impacto sobre la produccién de PTH pueden desempenar un
papel importante en la regulacién de la sintesis de calcitriol,
como, por ejemplo, estrégenos, calcitonina, glucocorticoides
o somatotropina®.

Asimismo, la vitamina D es capaz de autorregular su
metabolismo en funcién de la concentracién en suero de esta,
mediante la inhibicién enzimatica de la conversién a calcitriol
y la activacién de rutas de degradacién y la inhibicién de la
transcripcién del gen de PTH, ajustando su conversioén a cal-
citriol en funcién de la demanda®.

Una vez la molécula activa (calcitriol) se encuentra en
circulacién sistémica, es transportada a diferentes tejidos. En
el tejido diana, se une a los receptores nucleares especificos
de la vitamina D (VDR), formando heterodimeros con otras
macromoléculas relativas a la vitamina D. Dependiendo del
conjunto celular al que pertenezca el receptor las cascadas
de sefalizacién, iniciardn la expresién de diferentes genes
codificantes para proteinas funcionales; en el caso del tejido
muscular, la respuesta a la unién de calcitriol al receptor esta
condicionada por la edad, sexo y patologias del paciente®. Sin
embargo, existen procesos fisiolégicos normalizados regidos
por la accién de la vitamina D, como la absorcién de cal-
cio en el tejido gastrointestinal, la remodelacién del tejido
6seo, la supresién de la inflamacién por interaccién con la
interleukina-6 o la proliferacién y remodelacién de las fibras
musculares.
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Figura 1 - Metabolismo de la vitamina D tras su absorcion a través del tejido gastrointestinal y su sintesis en el epitelio.

(Modificado de refernecia 3).
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Figura 2 - Bucle de degeneracion de la musculatura esquelética exacerbada por la falta de una nutricién adecuada con

carencia de vitamina D. (Modificado de refernecia 3).

Importancia de la vitamina D en la funcidn del
musculo esquelético

La pérdida de masa muscular esquelética, principalmente la
atrofia de las fibras rapidas o fibras tipo II, limita la calidad de
vida del paciente anciano. La pérdida de fuerza, la reduccién
en la velocidad de movimiento y la limitacién de la capacidad
de reaccién ante un desequilibrio son las consecuencias méas
marcadas’. Del mismo modo, incrementa proporcionalmente la
dependencia fisica. Actividades diarias, como pudieran ser alzar
el cuerpo para alcanzar un objeto o afrontar unos escalones, se
convierten en una odisea. Por este motivo, es necesario el abor-
daje de esta patologia para reducir el riesgo de comorbilidad?.

El envejecimiento gradual de la poblacién mundial ha con-
formado un entorno propicio para el desarrollo de patologias
de cardcter crénico. Comorbilidades asociadas a la dependencia
fisica pueden condicionar la respuesta al tratamiento®. La prac-
tica de ejercicio fisico es un factor muy controvertido, pues la
reduccién de fibras musculares rapidas limita la capacidad de
realizarlo. En el caso de la sarcopenia, es elevado el riesgo de
ser ingresado o padecer delirium o un accidente’. En Italia en
2017 se determiné que alrededor del 36 % de la poblacién geria-
trica hospitalizada padecia sarcopenia, siguiendo los criterios
de diagnéstico establecidos por el Grupo Europeo de Trabajo
de la Sarcopenia en Personas Ancianas (EWGSOP1, European
Working Group o Sarcopenia in Older People). La definicién de sar-
copenia mas extendida es la establecida por EWGSOP1, que la
divide en tres categorias®®:

e Probable, cuando existe pérdida de fuerza muscular.
e Definida, si existe una pequeia pérdida tanto de masa
como de contraccién muscular (calidad y cantidad).

e Grave, asociada a una reduccién importante de la funcién
muscular por la pérdida exacerbada de tejido.

Abordaje de la sarcopenia con vitamina D

El abordaje de la sarcopenia se centra en la mejora del régimen
de vida del paciente atendiendo a la actividad fisica, habitos
de vida y nutricién; el Gltimo aspecto se considera el mas
relevante. Debe haber una correcta alimentacién que priorice
la ingestién de proteinas de alto valor biolégico y nutrientes
como la vitamina D2, La dieta supone casi el 90 % de la fuente
de la hormona. Aun asi, la prevalencia de déficit en vitamina
D en la poblacién mundial es elevada. Paises con gran canti-
dad de luz solar o acceso a dieta mediterrdnea no cubren las
demandas nutricionales. Pueden influir en esta carencia la
ausencia de alimentos ricos en ergocalciferol u otros condi-
cionantes de salud. Patologias como la enfermedad crénica o
la inflamacién del tejido gastrointestinal, determinan tanto
la sintesis de calcitriol como la absorcién de ergocalciferol. El
diagnoéstico de patologias similares es comun en la poblacién
anciana, asi como la disminucién de la exposicién solar. La
unioén del calcitriol al VDR se ve disminuida conforme avanza
la edad, ya que la expresién de este receptor nuclear es sus-
ceptible a cambios deletéreos asociados al envejecimiento;
teniendo en cuenta que la actividad bioldgica de la misma se
centra en la unién al receptor, la diferenciacién de tamafio de
las fibras musculares, el incremento de fuerza de contraccién
o el rendimiento fisico de la musculatura sufrirdn consecuen-
cias negativas (figura 2)*. El drea ocupada por masa muscular
funcional, principalmente fibras de contraccién rapida, dis-
minuye considerablemente®.
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La importancia de la vitamina D en la preservacién de la
funcién de la masa muscular radica en la regulacién de la
expresion de la folistatina, antagonista de la miostatina, y el
factor de crecimiento de la insulina 2 (IGF-2, Insulin Growth Fac-
tor). La actividad miogénica que genera el calcitriol es debida a
la induccién de la diferenciacién celular mediante la activacién
de diferentes factores de transcripcién. Del mismo modo, la
vitamina D esta implicada en el trasporte del calcio y fosfato
a través de la membrana celular, asi como del metabolismo
de los fosfolipidos que conforman la misma.

Diversos estudios prospectivos con poblacién anciana como
sujeto de estudio han demostrado que bajos niveles de vita-
mina D en la circulacién sistémica se relacionan con un mayor
indice de fragilidad y propensién a caidas!*. Aunque no existe
un consenso establecido, debido a la reduccién en la expre-
sién del receptor nuclear VDR la cantidad de vitamina D en
suero deberd ser superior en personas ancianas para ejercer la
misma accién biolégica. Los autores sugieren la necesidad de
concentraciones minimas en suero (50 nmol/L) en poblacién
anciana en general, mientras que en poblacién fragil debera
rondar los 75 nmol/L*. Otras intervenciones han demostrado
que la ingestién de la vitamina D debe ser sostenida en el
tiempo: un pico de toma de la hormona en un momento en
concreto no es suficiente para paliar la sintomatologia de su
deficiencia®. La ingestién ha de ser diaria, ya sea mediante
la dieta y la exposicién solar o mediante suplementacién en
caso de no llegar a los valores nutricionales de referencia®.

Conclusion

La vitamina D ha demostrado ser una molécula versatil por
su accién bioldgica en el organismo. Diversos estudios experi-
mentales y epidemiolégicos demuestran el papel fundamental
de la misma en la fisiologia humana. La importancia de su
seguimiento en la clinica, asi como el cribado de deficiencia
en personas ancianas supondrd una mejora en la calidad de
vida. Independientemente del tejido diana, ya sea muscu-
lar o esquelético, el papel fundamental que desempeiia este
nutriente es clave. La fisiologia muscular es compleja y todavia
se necesita mas investigacién para esquematizar todos los
procesos de degradacién proteolitica. Sin embargo, el abordaje
desde la perspectiva mas amplia es un buen comienzo para el
desarrollo de terapias mas especializadas en un futuro.
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