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Resumen

Introduccion. La enfermedad metabdlica ésea del
prematuro (EMOP) afecta, en particular, a menores
de 1.500 g y 32 semanas posmenstruales. ;Qué im-
portancia tiene la vitamina D (VD) en su profilaxis?

Objetivos. Conocer la dosificacion de VD que reci-
ben nuestros prematuros (alimentacion mas suple-
mentos vitaminicos), relacionarla con niveles de
calcidiol y riesgo de EMOP (fosfatasa alcalina > 500
UI/L y/o fésforo < 4,5 mg/dL) y entre todo ello, y es-
tado de nutricion.

Disefo. Retrospectivo en menores de 32 semanas,
distribuidos segun el peso adecuado o bajo. Se re-
cogieron dosis de VD y valores de fosfatasa alcali-
na, calcio, fosforo y 1-25-OH vitamina D, a los 15
dias y al mes de vida.

Resultados. La muestra inicial fue de 42 pacientes.
A los 15 dias, los de bajo peso para la edad gesta-
cional recibian menos VD (254,75 Ul frente a 445,13
Ul) y la fosforemia era también inferior (3,4 frente a
5,86 mmol/L). Al mes, con una muestra ya de 41, no

Correspondencia:

M.? Rosa Pérez-Piaya Moreno

Unidad de Neonatal, Hospital Universitario HM
Monteprincipe, Avda. Cardenal Herrera Oria 167, 14.° D,
28034, Boadilla del Monte, Madrid, Espafia

E-mail: mrperezpiaya@gmail.com

habia diferencias en ningun biomarcador. A los 15
dias, el 45,5% de los prematuros con calcidiol > 30
ng/mL (nivel éptimo) presentaba riesgo de EMOP
frente al 54,5% de los que tenian <30, sin significa-
cion. Al mes, llamativamente, pero también sin sig-
nificacion, el riesgo de EMOP era superior en el gru-
po de >30 ng/mL (33 frente a 26,6%). Dosis de VD
> 800 Ul (European Society for Paediatric Gastroen-
terology Hepatology and Nutrition) no aportaron
ventaja en la salud ésea.

Conclusién. No hallamos relacién entre aportes su-
boptimos de VD y niveles de 25-OH-vitamina D, o
parametros de osteopenia, excepto para el fosforo
a los 15 dias. Proponemos individualizar aportes,

¢Conocemos los verdaderos aportes de vitamina D,
a nuestros prematuros?
¢Cual es su influencia en su salud 6sea?

Recomendaciones dosis de
vitamina D para prematuros:
AAP: 400 Ul; ESPGHAN: 800-1000 Ul

Leche materna
+ Fortificante

@

20 UI/25 ml LM

N. Parenteral

160-200 Ul

Riesgo de EMOP:
Fostatasa Alcalina >500
y Fésforo <4,5 mg/d|

S

F. Prematuro Colecalciferol

40 UI/30 ml FP 400 Ul

Resumen gréfico
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determinando los niveles de calcidiol en analiticas
realizadas a nuestros prematuros.

Palabras clave: Enfermedad metabodlica osea. Pre-
maturidad. Pretérmino. Vitamina D.

Abstract

Introduction. Metabolic Bone Disease of Prematurity
(POMD) particularly affects children under 15009g
and 32 weeks postmenstrual. How important is
vitamin D (VD) in its prophylaxis?

Goals. Know the dosage of VD that our premature
babies receive (feeding plus vitamin supplements);
relate it to calcidiol levels and risk of EMOP (Alkaline
Phosphatase >500 IU/L and/or Phosphorus <4.5
mg/dL), and, among all this, and nutritional status.

Design. Retrospective in children under 32 weeks,
distributed according to adequate or low weight. VD
doses and values of Alkaline Phosphatase, Calcium,
Phosphorus and 25-hydroxyvitamin D3 were
collected at 15 days and 1 month of age.

Results. Initial sample of 42 patients. At 15 days,
those with low weight for gestational age received
less VD (254.75 IU vs 445.13 IU) and phosphoremia
was also lower (3.40 vs 5.86 mmol/L). After one
month, with a sample size of 41, there were no
differences in any biomarker. At 15 days: 45.5% of
premature babies with calcidiol > 30ng/mL (optimal
level) were at risk of EMOP compared to 54.5% of
those <30: without significance. At one month,
strikingly but also without significance, the risk of
EMOP is higher in the > 30ng/mL group (33% vs
26.6%). VD doses > 800 IU (ESPGHAN) did not
provide an advantage in bone health.

Conclusion. We found no relationship between
suboptimal VD intake and 25-OH-vitamin D3 levels
or osteopenia parameters, except for phosphorus at
15 days. We propose to individualize contributions,
determining calcidiol levels in analyzes performed
on our premature infants.

Key words: Metabolic bone disease. Prematurity.
Preterm. vitamin D.

Introduccion

El término vitamina D (VD) engloba un grupo de
compuestos liposolubles, cuya forma mas activa es
la 1-25-OH vitamina D,, y la mas detectada en la
circulacion, la 25-OH-vitamina D,. Intervienen en la
adecuada mineralizacion ¢sea: absorcion intestinal
de calcio, aposicion al hueso, y regulacion de la ac-
tividad osteobléastica y osteoclastica. Ademas, se

reconocen otras acciones beneficiosas sobre la sa-
lud muscular, inmunolégica, cardiovascular y de
prevencion del cancer”. Durante el Ultimo trimestre
de gestacion se produce el pico de transferencia
placentaria de calcio, fésforo y VD, por lo que el
muy prematuro (<32 semanas) sufre carencia de
estos factores implicados en la salud 6sea. Esta y
otras razones hacen de la enfermedad del metabo-
lismo 6seo un problema prevalente en esta pobla-
cion@d,

La enfermedad metabdlica 6¢sea del prematuro
(EMOP), antes llamada osteopenia del prematuro,
se caracteriza por una disminucion del nivel espe-
rado de mineralizacion ésea®, que, en su forma
mas grave, conduce al raquitismo. Las alteraciones
bioquimicas y hormonales mas importantes son la
elevacion de la fosfatasa alcalina (FAL), la disminu-
cion del fosforo (P) y el incremento de la parathor-
mona. No esté claro el papel protector de la VD ¥, y
se ha publicado que prematuros con EMOP esta-
blecida tienen niveles adecuados de VD®. Sin em-
bargo, un 23% de los < 1.500 g y un 55% de <
1.000 g desarrollarian este trastorno si no recibie-
sen suplementos apropiados de calcio (Ca), P y
VD®, Evaluamos el riesgo de EMOP determinando
periédicamente, en el suero, Ca, Ca*, Py FAL. La
calcemia suele ser normal por accion de la pa-
rathormona, y el Py la FAL quedan como verdade-
ros biomarcadores de la EMOP. Segun resultados
de densitometria 6sea”, la FAL muestra la mejor
correlacion: >500 Ul/L detecta riesgo de osteope-
nia (sensibilidad del 100% y especificidad del
>70%); >700 Ul/L se asocia a desmineralizacion
6sea; y >900 UI/L, junto con hipofosfatemia (<5,6
mmol/L), tiene sensibilidad diagnéstica del
100%©9,

En la actualidad, no existe consenso en cuanto a
las cantidades recomendables de vitamina D para
prematuros: 400 Ul para la Academia Americana de
Pediatria (AAP), 400-1.000 para la Sociedad de En-
docrinologfa y 800-1.000 Ul para la European So-
ciety for Paediatric Gastroenterology Hepatology
and Nutrition (ESPGHAN)"12. La VD suministrada
con la alimentacion varia con los dias, la condicion
clinica, y la diferencia de contenido y biodisponibili-
dad entre distintos tipos de nutricion (parenteral,
leche materna, fortificantes y férmula de prematu-
ro), asi que, en la mayorfa de las unidades neonata-
les se opta por dar un suplemento independiente,
entre 400 y 800 Ul, de colecalciferol. Tampoco la
concentracion recomendable de 25-OH-vitamina
D, en prematuros esta bien definida: minimo de 30
ng/mL para la ESPGHAN y de 20 ng/mL para la
AAPUO Finalmente, mientras que para algunos in-
vestigadores dosis mayores de colecalciferol (800
Ul frente a 400 Ul) mejoran los niveles en la sangre,
pero no la mineralizacion ésea a los tres meses®,
para otros si('®,
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Objetivos

e Saber si los prematuros de nuestras unidades
reciben cantidades apropiadas de VD: al me-
nos, 400 Ul.

e Relacionar la cantidad total de VD recibida (nu-
tricion parenteral [NP], férmula de prematuro,
fortificante de leche materna y complemento
vitaminico) con concentraciones plasmaticas:
optimo, >30 ng/mL; carencial, < 20 ng/mL.

e Relacionar niveles de 25-OH-vitamina D,, con
parametros bioquimicos de riesgo de EMOP®:
FAL > 500 UI/L y/o niveles de P < 4,5 mg/dL.

* Relacionar niveles de 25-OH-vitamina D, con el
estado de nutricion del prematuro, segin
peso y edad posmenstrual.

Poblacion y métodos

Es un estudio retrospectivo observacional, descrip-
tivo y analitico, entre el 1 de abril de 2020 y el 30 de
abril de 2022, sobre pretérminos < 32 semanas de
edad gestacional de dos maternidades de un gru-
po hospitalario. Se excluy6 a los prematuros con
patologia en el nacimiento o en los primeros dias
que impidiera progresar normalmente en la alimen-
tacion (por ejemplo, malformaciones congénitas
que requiriesen intervencion precoz y periodos lar-
gos de ayuno, enterocolitis necrotizante, etc.), y fa-
llecidos antes de la valoracion clinica de los 15 dias
de vida: cinco en total. La muestra final es de 42
pacientes (Tabla ).

A los 15 dias de vida, se clasificaron segun el peso
en el nacimiento: peso adecuado para la edad ges-
tacional (PAEG), si >p10, y bajo peso para la edad
gestacional (BPEG), si <p10. Al mes de vida, se
empled el peso en ese momento: >p10 correspon-
de a peso adecuado para la edad corregida (PAEC)

y <p10, a bajo peso para la edad corregida (BPEC).
Dada la vida media de la VD en la sangre, a los 15
dias escogimos el peso del nacimiento, porque
buena parte de su concentracion plasmatica pro-
viene del paso transplacentario (Figura).

En el nacimiento, 4 de los 42 prematuros (9,5%)
eran BPEG. Al mes de vida, ya eran 16 sobre 41
(39%) los que quedaban bajo el p10 para la edad
corregida (Tabla ).

Pretérminos
elegibles:
47

Descartados:
5
Muestra final: 42
Mujeres: 14
Varones: 28
15 dias 15 dias
BPEG: PAEG:
4 38
1 mes 1 mes
BPEC: PAEC:
16 26

BPEC: bajo peso para la edad corregida; BPEG:
bajo peso para la edad gestacional, PAEC: peso
adecuado para la edad corregida; PAEG: peso ade-
cuado para la edad gestacional.

Figura. Distribucion de pacientes de acuerdo con
su peso (adecuado o bajo), alos 15 diasy 1 mes de
vida.

Tabla |. Caracteristicas demogréficas de la poblacion a estudio, a los 15 dias y 1 mes de vida.

En el nacimiento

Al mes de vida

N =42 N =41
Sexo
Varones: 28 Varones: 28 Varones: 27
Mujeres: 14 Mujeres: 14 Mujeres: 14

Edad posconcepcional media (rango)

20° (256-319)

35' (29°-36%)

Peso: media (rango)

1.268,26 (790-1.740) g

1.748,05 (980-2.300) g

Bajo peso para la edad gestacional/corregida: n.° (%)

Peso adecuado para la edad gestacional/corregida: n.° (%)

4(9,52%)
38 (90,47%)

16 (39%)
25 (61%)

Peso adecuado a la edad gestacional (>p10); bajo peso para la edad gestacional (>p10); peso adecuado para la edad

corregida (>p10); bajo peso para la edad corregida (>p10).
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Se recogieron los valores de Ca, P, FAL y 25-OH-vi-
tamina D, a los 15 dias y al mes de vida, anotando
el peso y la edad posmenstrual o corregida. Ade-
mas, en cada uno de esos momentos, se registro:

e Tipoy cantidad de nutricion: parenteral, enteral
con férmula de prematuro o lactancia materna
con o sin fortificante.

e |acantidad de VD que recibe (Ul) de cualquier
procedencia:

1. Nutricion parenteral: solucion para perfusion
de vitaminas liposolubles (40 Ul de ergocal-
ciferol/mL); dosis de 4 mlL/kg de peso en
el nacimiento (minimo, 4 mL, y maximo, 10
mL). Esta cantidad permanece fija hasta la
retirada completa de la NP.

2. Fortificante de leche materna (20 Ul de cole-
calciferol/25 mL de leche materna).

3. Férmulas de prematuro (en torno a 40 Ul de
colecalciferol/30 mL de leche reconstituida).

4. Complemento vitaminico de administracion
enteral (colecalciferol). Comienza a admi-
nistrarse al suspender la NP: dosis inicial de
400 Ul, con posibles incrementos posterio-
res segun criterio clinico.

5. Leche materna no fortificada: cantidad de
VD insignificante y no contabilizada.

Plan de analisis estadistico

Se calcul6 la relacion entre variables continuas vy
cualitativas, mediante la t de Student para muestras
independientes, previo test de homogeneidad de va-
rianzas de Levene, cuando las variables eran de dis-
tribucion normal, y el test no paramétrico de la U de
Mann-Whitney en caso contrario. La asociacion entre
variables cualitativas se calculé mediante el test de

chi cuadrado o test exacto de Fisher, el mas adecua-
do a cada situacion. Se utilizé el programa SPSS sta-
distics Version 24; se considerd un nivel de alfa de
0,05 como significativo para todos los analisis.

Aspectos éticos y legales

Es una investigacion aprobada por el comité de éti-
ca de investigacion con medicamentos del grupo
hospitalario (21.01.1756-GHM). Se revisaron las
historias clinicas de los pacientes incluidos, de
acuerdo con la normativa del centro y la Ley de Pro-
teccion de Datos.

Resultados

Vitamina D recibida y niveles de calcidiol, calcio,
fésforo y fosfatasa alcalina (Tabla Il)

A los 15 dfas de vida, los prematuros con BPEG re-
cibfan significativamente menos VD que los de
PAEG: 254,75 Ul frente a 510,59 Ul (p = 0,038),
pero sus concentraciones de calcidiol no presenta-
ron diferencias (29,8 frente a 32,9 ng/mL). De los
cuatro pacientes con BPEG, tres recibian incluso
< 200 UlI, todos nutridos por via parenteral de forma
predominante. De ellos, dos pacientes tenian un
calcidiol inferior subdptimo, pero no carencial (21,8
y 25,3 ng/mL).

La fosforemia estuvo relacionada con el peso en el
nacimiento: 3,4 mmol/L en los de BPEG frente a
5,86 mmol/L en los de PAEG (p<0.01). No se obtuvo
esta relacion con el Ca ni con la FAL.

Al mes, tanto los de BPEC como los de PAEC reci-
bian cantidades de vitamina D > 400 Ul (753,9 para
los de PAEC frente a 775,6 para los de BPEC), y no
habia diferencias entre ellos ni en niveles de calci-
diol ni en perfil bioquimico 6seo.

Tabla Il. Determinaciones relativas a salud ¢sea y suplementacion con vitamina D,. Distribucion de los pa-
cientes segun el peso en el nacimiento y al mes (test U de Mann-Whitney).

PAEG BPEG p PAEC BPEC P

15 ddv 15 ddv 1 mes de vida| 1 mes de vida
25-OH-vitamina D, ng/mL (ps) 32,8 (8,1) 29,8 (11,6) 1 0,499 | 35,70(9,4) 34,47 (14,7) | 0,77
F.Alcalina UI/L (ps) 398,74 (169,9) | 375,15 (120,9) | 0,785 | 413,51 (143,6) | 416,52 (119,1) | 0,94
P mmol/l (ps) 5,86 (1) 3,40 (0,7) <0,01 5,99 (1,3) 6,08 (0,7) 0,79
Ca mmol/L (ps) 10,04 (0,6) 9,37 (0,8) 0,052 9,99 (0,5) 10,13(0,5) | 0,38
Suplementos de vitamina DUI 510,59 254,75 0,038 753,9 775,6 0,77

BPEC: bajo peso para la edad corregida; BPEG: bajo peso para la edad gestacional; ddv: dias de vida; OH-vitamina:
hidroxivitamina; PAEC: peso adecuado para la edad corregida; PAEG: peso adecuado a la edad gestacional.
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Concentracion optima de 25-OH-vitamina D,
(=30 ng/mL) y nutricion

De los 42 prematuros, a las dos semanas de edad
se obtuvieron 33 determinaciones de 25-OH-vitami-
na D,: 29 fueron PAEG, y cuatro, BPEG. De ellos, 18
(62,1%) y uno (25%), respectivamente, tuvieron va-
lores adecuados de VD, sin alcanzarse diferencia
significativa entre ellos. Al mes, de los 41 pacientes
aun ingresados (25 del grupo de PAEC y 16 del de
BPEC), se determind el calcidiol en todos. El 68%
de los de PAEC y el 50% de los de BPEC tenian ni-
veles > 30, sin diferencia estadistica.

Concentracion optima de 25-OH-vitamina D, y
riesgo de EMOP

A los 15 dias de edad, el 45,5% de los pacientes
con patrén bioquimico de riesgo de EMOP tenia cal-
cidiol > 30 ng/mL, y no existia relacion entre estos

Tabla Ill. Relacién entre los valores de 25-OH-vita-
mina D, y riesgo de enfermedad del metabolismo
6seo del prematuro (EMOP) a las 15 dias y 1 mes
(test exacto de Fisher).

Riesgo de | Sin riesgo p
EMOP de EMOP

15 dias de vida 'y 6 8
25-OH-vitamina D,
<30
15 dias de vida 'y 5 14
25-OH-vitamina D,
> 30

0,46
1 mes deviday 4 11
25-OH-vitamina D,
<30
1 mes deviday 8 16
25-OH-vitamina D,
>30

0,74

25-OH-vitamina: 25-hidroxivitamina.

niveles y la salud 6sea. Al mes de edad, el 33,3% de
los pacientes con calcidiol > 30 ng/mL tenia patrén
de riesgo de EMOP frente al 26,6% de los que tenian
niveles < 30, sin significacion (Tabla I11).

Calcidiol, riesgo de EMOP y dosis de colecalcife-
rol > 800 Ul al mes de vida

Al mes de vida, 24 pacientes recibian <800 Ul (me-
dia: 585,14 Ul), y 17, =800 Ul (media: 977,27 Ul). El
58,3% del primer grupo y el 68,7% del segundo al-
canzaban valores adecuados de calcidiol: 45,92
ng/mL y 42,95 ng/mL. El 37,5% de los prematuros
que recibian <800 Ul y un 20% de los que recibie-
ron >800 Ul presentaron patrén bioguimico de ries-
go de EMORP, sin significacion estadistica (Tabla V).

Discusion

La NP prolongada es un reconocido factor de ries-
go para la osteopenia del prematuro!’?, tanto por el
menor aporte de vitamina D como de P. A ello se
une el hecho de que la suplementacion oral, en
nuestros centros, no se comenzaba a la vez que la
nutricion enteral, sino hasta la retirada completa de
la parenteral. En nuestra muestra, los de BPEG, con
mas tiempo de nutricion parenteral, recibieron dosis
de VD muy inferiores a 400 Ul, pero no tenfan valo-
res plasmaticos inferiores a los de PAEG. La dosifi-
cacion de la VD es igualitaria para todos los recién
nacidos, no ajustada al peso!'®, de forma que la
tedrica infradosificacion podria no serlo si supiéra-
mos las Ul/kg de peso que necesita un prematuro.
Mientras desconozcamos este dato, es importante
adecuar la suplementacion a los niveles plasmati-
cos de 25-OH-vitamina D,. Respecto al perfil bio-
qguimico de riesgo de EMOP, sélo obtuvimos dife-
rencia significativa en la fosforemia a los 15 dias,
inferior en los de bajo peso, todos alimentados, pre-
ferentemente, de forma parenteral. Las caracteristi-
cas de solubilidad y precipitacion de la NP2 [imi-
tan, sobre todo, el aporte de fosforo.

Tabla IV. Al mes de vida: relacion entre suplementos altos de vitamina D y el riesgo de enfermedad del me-
tabolismo 6seo del prematuro (EMOP), y entre estos suplementos y los niveles en sangre de 25-OH-vitami-

na D, (test exacto de Fisher).

Riesgo de EMOP | Sin riesgo de EMOP| p 25-OH-vitamina | 25-OH-vitamina P
FAL > 500 /P <4,5 FAL <500/P > 4,5 D <30 D >30
Suplemento 3 12 6 11
de vitamina D
> 800 Ul
Suplemento 9 15 10 14
de vitamina D
< 800 UI
p=0,3 p=0,68
25-OH-vitamina: 25-hidroxivitamina; FAL: fosfatasa alcalina; P: fésforo.
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Debido a la conocida restriccion del crecimiento
posnatal’®® pasamos de un 9,5% de prematuros
con bajo peso a un 39% al mes de vida. Intuitiva-
mente, los pacientes con menor peso, por peor nu-
tricion durante la gestacion o los primeros dias de
vida, tendrian menores valores de calcidiol, pero ni a
los 15 dias ni al mes de edad se pudo demostrar
relacion entre ambas variables. A los 15 dias, el pe-
quefio tamafo de la cohorte de BPEG explicaria la
falta de significacion estadistica. Ademas, la VD en
la sangre tiene una vida media de 12-15 dias, por lo
que su nivel plasmatico a las dos semanas proviene,
en parte, de la recibida por paso transplacentario. El
déficit de VD en la gestante es un factor de riesgo
para alcanzar un nivel adecuado en el prematuro”,
pero también lo son la insuficiencia placentaria 'y la
menor duracion de la gestacion, y no tanto el peso
del neonato. En el intervalo de realizacion de nues-
tro estudio, en la mayor parte de las gestantes de
nuestros prematuros no se realizaron determinacio-
nes de calcidiol, por o que no ha sido posible esta-
blecer una relacion clara entre los niveles de las ma-
dres y los de los hijos. Al mes, la mayoria de los
prematuros no reciben NP y se alimentan con leche
materna fortificada y/o férmula para prematuros,
ambas con mayor contenido vitaminico; ademas, al
retirar la NP, indicamos suplementacion directa con
colecalciferol (empezando por 400 Ul). En este mo-
mento, en el grupo de PAEC, el 68% alcanzd niveles
optimos de calcidiol y, entre los de BPEC, los alcan-
z6 un 50%; so6lo un prematuro de un mes tuvo un ni-
vel carencial (<20 ng/mL) a pesar de recibir aporte
adecuado. Dado que la suplementacion con VD era
constantemente mas adecuada al mes de vida, se
esperaban mejores resultados en ambos grupos.

Se admite que el perfil bioquimico de riesgo de
EMOP se corresponde con FAL > 500 UI/Ly P < 4,5
mg/dL (Figueras-Aloy et al)?”, y el primer parametro
es el de mejor correlacion. Tedricamente, un buen
nivel de calcidiol en la sangre deberia asociarse a
mejor salud 6sea. En nuestra muestra, esto sucede
a los 15 dias: entre los pacientes con niveles 6pti-
mos de 25-OH-vitamina D,, el porcentaje de los que
tienen patréon de riesgo de EMOP es mucho menor
que el de los que tienen niveles subodptimos; sin
embargo, al mes, son llamativos unos resultados
contrarios. Ademas del tamafio muestral, otra expli-
cacion se halla en la limitada importancia de la VD
en la osificacion. Para Bronner et al®, la suplemen-
tacion con VD no aumentaria la absorcion de Cay P,
que tiene lugar, principalmente, por permeabilidad
intestinal. Si al mes de vida la mayorfa de los pa-
cientes tienen una alimentacion enteral completa en
cantidad, composicion, y aportes de calcio y fésfo-
ro, el principal factor negativo serfa la escasa movi-
lidad del prematuro. Montaner et al® tampoco en-
contraron relacion entre las concentraciones de
calcidiol en la sangre y la osteopenia.

No hay consenso en la cantidad de VD recomenda-
da para un prematuro extremo: 200-400 Ul/dfa para
la AAP y 800-1000 Ul para la ESPGHAN. Tampoco
esta definida la concentracion plasmatica ideal de
calcidiol: se recomienda >30 ng/mL en poblacion
adulta, pero no hay verdadera definicion de defi-
ciencia en prematuros!™. A la amplitud en el rango
de las dosificaciones recomendadas se une el he-
cho de que no se suelen sumar aportes provenien-
tes de fuentes alimentarias y suplementos vitamini-
cos puros. La frecuente mezcla de distintos tipos de
alimentacion, afadido a que, muchas veces, la
cantidad y la composicién prescritas no se corres-
ponden con lo que el paciente es capaz de comer
(problemas de tolerancia, fundamentalmente), difi-
culta el célculo exacto. Nosotros sumamos la VD
total aportada, lo mas aproximadamente posible, y
comprobamos que, frecuente y, a veces, inadverti-
damente, nuestros prematuros recibian, al mes, lo
que para la ESPGHAN serian cantidades 6ptimas
(>800 UN12. Tomando esta dosis como referencia,
analizamos los niveles en la sangre de calcidiol y
los parametros bioquimicos de riesgo de EMOP®),
comparando prematuros que recibian =800 Ul fren-
te a los que no alcanzaban esta dosis. Para ninguno
de los parametros se hallaron diferencias. Ander-
son-Berry et al® si que las encuentran: mayores
niveles de calcidiol y mejor densidad ¢sea. Estos
autores solo contabilizaban suplementos directos,
por lo que el total suministrado debia ser mucho
méas elevado. Natarajan et al® si suman las unida-
des en la alimentacion y en el suplemento indepen-
diente, y encuentran menos incidencia de déficit de
VD en el grupo de 800 Ul, pero no mejor densidad
6sea. Nuestro trabajo, considerando todas las for-
mas de administracion, no halla mejor perfil de me-
tabolismo 6seo en el grupo de mayor dosis. Por Ulti-
mo, sefialamos el insuficiente conocimiento sobre
la equivalencia entre el ergocalciferol (forma inclui-
da enla NP) y el colecalciferol (en férmulas de pre-
maturo, fortificantes y suplementos vitaminicos).
Segun un estudio en adultos, el primero es menos
efectivo para lograr subir la concentracion de calci-
diol plasmatico!™, mientras que las Recomendacio-
nes del Consenso Mundial sobre Prevencion y Tra-
tamiento del Raquitismo Nutricional establecen la
igualdad de ambas formas de VD®), Este aspecto
tiene menos importancia, pues, por via parenteral,
se administra significativamente menos VD que por
via enteral, lo que, por si solo, explica la diferencia
en estos niveles. Ademas, la suficiencia de vitamina
D en prematuros se ha tomado de estudios en adul-
tos, pero no existe una verdadera definiciéon de in-
suficiencia en esta edad que tenga en cuenta sus
funciones biolégicas en esta edad®".

Mejorariamos el estudio de la salud 6sea del prema-
turo midiendo la parathormona® y realizando den-
sitometria a partir de la edad de término. A pesar de
las dudas sobre la importancia de la VD en esta pa-
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tologia y de la idoneidad de una u otra dosificacion,
no se deben olvidar otros beneficios, como la dismi-
nucion del riesgo de sindrome de distrés respirato-
rio, que no ha sido objeto de nuestro estudio®.

Recientemente Yuet-Ling et al® han comunicado la
ausencia de relacion entre concentracion plasmati-
ca y aportes de VD en una cohorte de prematuros
de cualquier edad gestacional; no obstante, el tra-
bajo no resulta comparable, porque la edad a la
que se realizaron las evaluaciones analiticas es
muy superior a la de nuestros pacientes.

Las limitaciones del trabajo se deben a su caréacter
retroactivo, que motiva la pérdida de varias deter-
minaciones plasmaticas. Tampoco fue posible con-
tar con la valoracion de la concentracion plasmati-
ca de las madres, por no realizarse de manera
rutinaria. Asimismo, no se tuvieron en cuenta otros
factores que influyen en la correcta mineralizacion
6sea, como el empleo de diuréticos de asa o los
corticoides.

No podemos concluir que las suplementaciones de
vitamina D, mas elevadas, como las recomendadas
por la ESPGHAN, den lugar a un mejor perfil bioqui-
mico de metabolismo 6seo. No hay conocimiento
preciso de la cantidad de vitamina D, que ha de
recibir un prematuro, y tampoco de los niveles plas-
maticos adecuados y su trascendencia en su salud
0sea. Mientras se establecen los margenes de do-
sificacion segun el peso del paciente y la concen-
tracion en la sangre, al menos creemos necesario
determinar periddicamente la 25-OH-vitamina-D,
como parte del estudio de metabolismo ¢seo que
se realiza a nuestros prematuros. Asimismo, se de-
berian tener en cuenta todas las fuentes de aporte a
la hora de calcular la dosis total que queremos ad-
ministrarles.
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