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Resumen

Introduccion y objetivos: conocer la situacion en la que
se encuentran los pacientes con fibrosis quistica en rela-
cion con sus niveles de vitamina D y su asociacién con las
colonizaciones pulmonares cronicas.

Material y métodos: estudio multicéntrico transversal.
Participaron 12 hospitales nacionales. De noviembre a
abril del 2012 al 2014 se incluyeron 377 pacientes con fi-
brosis quistica. Se consideraron insuficientes niveles de
vitamina D < 30 ng/ml. Presentar al menos dos cultivos
positivos en el ultimo aifio fue considerado un criterio de
colonizacion croénica.

Resultados: los pacientes tenian una mediana de edad
de 8,9 afos (2 meses—20 afos). Un 65% presentaban
niveles insuficientes de vitamina D. Se observé una co-
rrelacion inversa entre edad y niveles de vitamina D
(r=-0,20 p <0,001). Los diagnosticados por cribado eran
mas jovenes y tenian niveles de vitamina D mas altos.
Los niveles de vitamina D presentaron una correlacion
inversa con el nimero de colonizaciones pulmonares
(r =-0,16 p = 0,0015). Ajustando por edad, funcién pan-
credtica y diagnostico mediante cribado, la colonizacion
por S. Aureus en menores de seis afos y por Pseudomonas
sp. en los mayores de esa edad, incrementaban el riesgo
de presentar niveles insuficientes de vitamina D: OR 3,17
IC95% 1,32-7,61) (p=0,010) y OR 3,77 (IC95% 1,37-
10,37)(p = 0,010), respectivamente.
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VITAMIN D AND CHRONIC LUNG
COLONIZATION IN PEDIATRIC AND YOUNG
ADULTS CYSTIC FIBROSIS PATIENTS

Abstract

Introduction and objectives: evaluate vitamin D status
and its association with chronic lung colonisation in Cys-
tic Fibrosis patients.

Material and methods: descriptive cross-sectional mul-
ticenter study. From November 2012 to April 2014, at 12
national hospitals, 377 patients with Cystic Fibrosis were
included. Vitamin D levels < 30 ng/ml were classified as
insufficient. Chronic colonisation was considered if they
had at least two positive cultures in the past year.

Results: the median age was 8.9 years (2 months to 20
years). 65% had insufficient levels of vitamin D. There
was an inverse correlation between age and vitamin D
levels (r =-0.20 p < 0.001). Those diagnosed by screening,
were younger and had higher levels of vitamin D. There
was an inverse correlation between the number of coloni-
sations and vitamin D levels (r =-0.16 p = 0.0015). Adjus-
ting for age, pancreatic status and diagnosis by screening,
colonization by S. aureus in <6 years and Pseudomonas sp.
in > 6 years, increased the risk of insufficient levels of vi-
tamin D: OR 3.17 (95% CI 1.32 to 7.61) (p = 0.010) and
OR 3.77 (95% CI 1.37 to 10, 37) (p = 0.010), respectively.
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Conclusiones: a pesar de una suplementacion adecua-
da, mas de la mitad de nuestros pacientes no alcanzan
niveles optimos de vitamina D. La colonizacion cronica
por Pseudomonas sp. en escolares y adolescentes y por
S. Aureus en lactantes y preescolares se asocia de forma
independiente con la deficiencia de vitamina D.

(Nutr Hosp. 2015;32:1629-1635)
DOI1:10.3305/nh.2015.32.4.9503
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Abreviaturas

FQ: Fibrosis Quistica.

IMC: Indice de masa corporal.

IP: Insuficiencia pancredtica exocrina.

SP: Suficiencia pancredtica exocrina.

MD: Mediana.

RI: Rango intercuartilico.

SAMR: Staphylococcus Aureus resistente a Meticilina.
VDBP: Proteina transportadora de vitamina D.

Introduccion

La deficiencia de vitamina D en pacientes con Fibro-
sis Quistica (FQ) es muy frecuente. Entre un 40 y 90%
tienen niveles séricos insuficientes de 25 OH vitamina
D (<30 ng/ml)'?, siendo un 15-20% los que presentan
déficit grave, con cifras por debajo de 15 ng/ml*. Son
multiples los factores que explican esta circunstancia:
ingesta insuficiente de vitamina D, menor absorcion
debido a la insuficiencia pancredtica, alteraciones en
la hidroxilacién hepdtica, disminucién de la proteina
trasportadora de la vitamina D asi como disminucion
de la sintesis por menor exposicién solar?.

No existe un consenso sobre cudl es el tratamien-
to mds adecuado cuando los pacientes presentan
niveles deficientes de vitamina D. A igualdad de
dosis, la vitamina D3 (colecalciferol) comparada
con la vitamina D2 (ergocalciferol) tiene un ma-
yor efecto sobre los niveles séricos y ademds dicho
efecto es mds prolongado en el tiempo®®. Existen
distintas pautas de administracién (diaria, en bolos
semanales o mensuales, pauta stoss...), sin embargo
no existe evidencia suficiente para recomendar una
u otra pauta’s®.

Estudios recientes sugieren que la vitamina D pue-
de tener un rol en el crecimiento y desarrollo pul-
monar. Segtin los datos del NHANES III los adultos
jovenes con niveles elevados de vitamina D tienen
mejor funcién pulmonar®. En nifios sanos la deficien-
cia de vitamina D se ha asociado con un incremento
del riesgo de presentar infecciones virales asi como,
infecciones respiratorias severas'®. Un estudio alea-
torizado controlado con placebo en nifios escolares

Conclusions: despite adequate supplementation, more
than half of our patients did not achieve optimal levels of
vitamin D. Regardless of age, diagnosis by screening or
pancreatic status, chronic colonization by Pseudomonas
sp. in children and adolescents and S. Aureus in infants
and preschoolars increases the risk of developing vita-
min D deficiency in these patients.

(Nutr Hosp. 2015;32:1629-1635)
DOI:10.3305/nh.2015.32.4.9503
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demostré como el tratamiento con vitamina D dismi-
nuia la incidencia de infeccion por gripe durante el
periodo epidémico'’.

Basdndose en las gufas actuales, se disefié un estu-
dio transversal con el objetivo de conocer el estatus
de la vitamina D en pacientes pedidtricos y adultos
jovenes con FQ en nuestro pafs, asi como describir la
asociacion entre dicha vitamina y las colonizaciones
pulmonares cronicas en estos pacientes.

Material y métodos

Estudio multicéntrico descriptivo y transversal. Del
1 de noviembre de 2012 al 30 de abril del 2014 durante
los meses de noviembre a abril, se incluyeron pacien-
tes con FQ menores de 21 afios en 12 hospitales uni-
versitarios nacionales.

Cada paciente se identificé con un cédigo asignado
al hospital y al caso, registrandose su fecha de naci-
miento, sexo, raza, el estudio genético del gen CFTR,
asf como, si habfan sido diagnosticados mediante cri-
bado neonatal.

Los investigadores obtuvieron directamente de cada
paciente, descalzo y en ropa interior, el peso y talla
matutinos mediante instrumentos con precision de 50
gry 0,5 cm respectivamente, calculando el indice de
masa corporal (IMC). Todos los datos somatométricos
fueron tipificados (z-score) segun las referencias de la
Fundacién Orbegozo'. El estado nutricional de cada
paciente se clasificd, segtn los criterios consensuados
por las sociedades Norteamericana y Europea de FQ.
Asi, se consideraron desnutridos los pacientes meno-
res de 18 afios que presentaron un IMC <Percentil 10
(equivalente a z-score de -1,28) y los adultos que pre-
sentaron un IMC<19 kg/m2!314,

La funcién pancredtica se estudié mediante la deter-
minacion de los niveles fecales de Elastasa-1 (E-1). Se
consideraron insuficientes pancredticos (IP) a aquellos
con concentracion menor de 200 pg/g .

La dosis diaria que recibian los pacientes de vitami-
nas D se cuantificé en forma de Ul/dia y los niveles
de vitamina D en forma de 25 OH vitamina D sérico.
Niveles de 25 OH vitamina D menores de 30 ng/ml se
consideraron insuficientes °.
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Tabla I
Principales caracteristicas y datos antropométricos
de los 377 pacientes analizados

Item Valor
Sexo 173 (45,9%) F; 204 (54,1%) M
Edad (Mediana
(Rango Intercuartilico))
Raza
Caucdsica 358 (95%)
Magrebi 5 (1%)
Arabe 4 (1%)
Otras 10 3%)
Grupos edad
Menores de 2 afios 50 (13%)
Entre 2 y 10 afios 165 (44%)
Mayores de 10 afios 162 (43%)
Mutacién CFRT
Homocigoto Delta F 116 31%)
Heterocigoto Delta F 188 (50%)
Otras mutaciones 73 (19%)
Suficientes pancredticos 86 (23%)
Cribado neonatal 184 (49%)

IMC (Mediana
(Rango Intercuartilico))

Menores de 18 afios

Adultos (>=18 afios)

-0,37 (-0,08 - 0,16) z score
20 (18,1 - 22,) kg/m?

Estado nutricional
Desnutridos 29 (8%)

Normonutridos 346 (92%)

Las secreciones respiratorias se obtuvieron median-
te cultivo de esputo convencional. En aquellos pacien-
tes en los que no se pudo conseguir espontdneamente,
la muestra se obtuvo mediante exudado naso-faringeo
(<6 afos) o esputo inducido con suero salino hiperto-
nico (>6 afos). Se considerd colonizacion crdnica si
durante el afio previo, se obtuvieron al menos 2 culti-
vos positivos del mismo germen separados al menos
un mes'’.

Los datos recogidos fueron exportados a un pro-
grama estadistico de manejo de datos (STATA ver-
sion 13.0). Se aplicaron técnicas estadisticas bdsicas
del andlisis descriptivo para el estudio. Se utilizaron
pruebas de correlacién de Pearson y de Spearman para
analizar el comportamiento conjunto de las variables
cuantitativas. Se aplicaron pruebas t de dos colas para
comparacién de medias de 2 grupos, asi como ANO-
VA de un factor y pruebas post-hoc de Bonferroni para
la comparacién de medias de tres o mds grupos. Para

comparacién de proporciones se utilizaron pruebas de
Chi cuadrado. Para analizar la asociacién entre vitami-
na D y colonizaciones pulmonares se realizé un andli-
sis de regresion logistica con ajuste multivariante. En
el caso de que algunas de las variables incumplieran
alguno de los requisitos de normalidad, fueron aplica-
das pruebas no paramétricas. Las diferencias se consi-
deraron estadisticamente significativas cuando sus ni-
veles de significacidn presentaron valores de p < 0,05.

Resultados

Se reunié un grupo de 377 pacientes con FQ de en-
tre 0 y 21 afios de edad, mediana (Md) 8,9. En la Tabla
I se recogen las principales caracteristicas y datos an-
tropométricos de los 377 pacientes analizados.

El 9% de los pacientes, todos ellos suficientes pan-
credticos, no recibfan suplementacién diaria con vi-
tamina D. En aquellos que si la recibian, la mediana
de dosis fue de 900 Ul/dia de vitamina D [Rango In-
tercuartilico (RI) 666 -1600 Ul/dia]. Atendiendo a las
recomendaciones de la gufa Europea de FQ, un 47%
recibia dosis adecuadas de vitamina D, un 49% do-
sis superiores y el 4% inferiores a las recomendadas.
Utilizando el documento de consenso de la Fundacion
Norteamericana de FQ, estos porcentajes fueron res-
pectivamente del 47, 30 y 21 %.

Los niveles de vitamina D se encontraban entre 8 y
72 ng/ml con una Md de 26 ng/ml (RI 20-32,5 ng/ml).
El 65% tenian niveles insuficientes y en un 23% de los
casos, eran inferiores a 20 ng/ml.

Se observé una correlacion inversa entre la edad
y los niveles de vitamina D (r=-0,20 p<0,001). Los
mayores de 10 afios tenfan niveles mds bajos: 25,2
(IC95% 23,6-26,7) ng/ml que aquellos entre 2-10
afios: 28,4 (IC95% 26,9-30,0) ng/ml (p=0,012) y que
los menores de 2 afios: 30,2 (IC 95% 27,3-33,2) ng/ml
(p=0,007). Los diagnosticados mediante cribado neo-
natal eran mds jovenes: 7,1 (IC95% 6,4-7,8) afios vs
10,9 (IC95% 10,3-11,7) afios (p<0,001) y tenian nive-
les mds altos de vitamina D: 28,5 (IC95% 26,9-30,0)
ng/ml vs 26,1 IC95% 24,7-27,5) ng/ml (p=0,027). La
proporcién de pacientes con niveles insuficientes de
vitamina D fue menor en los suficientes pancredticos
(SP): 53% vs 68% (p=0,011).

El 61% de los pacientes tenfan al menos coloniza-
cién cronica por un gérmen. El gérmen mas frecuen-
temente aislado fue S. Aureus en 118 ocasiones (28%)
seguido de Pseudomonas sp. en 76 pacientes (18%) y
S. Aureus resistente a Meticilina (SAMR) en 52 pa-
cientes (12%). En los menores de 6 afios, el 43% no
estaba colonizado y los gérmenes mds frecuentemente
aislados fueron: S.Aureus en 34 pacientes (27%), se-
guido de Pseudomonas sp. y SAMR en 11 pacientes
(9%) y Haemophilus influenzae en 8 pacientes (6%).
En los mayores de 6 afios, el 19% no estaba coloniza-
do y los gérmenes mads frecuentes fueron S. Aureus en

Vitamina D y colonizaciones pulmonares
crénicas en pacientes pedidtricos y adultos
jovenes con fibrosis quistica
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VITAMINA D SEGUN EL NUMERO DE COLONIZACIONES PULMONARES
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Fig. 1.—Niveles de vitamina D segiin el niimero de colonizacio-
nes pulmonares. Jonckheere-Terpstra test (p=0,0004).

84 pacientes (28%) seguido de Pseudomonas sp. en 65
pacientes (22%) y SAMR en 41 pacientes (14%).

Se encontro una correlacion inversa entre el nimero
de colonizaciones y los niveles de vitamina D (r=-0,16
p=0,0015) (Figura 1). Los colonizados por Pseudomo-
nas sp. y S. Aureus tenfan niveles mds bajos que los
no colonizados: 24,1 (IC95% 22,1-26,2) ng/ml y 25,0
(IC95% 23,4y 26,5) ng/ml vs 29,9 (IC95% 27,7-31,7)
ng/ml (p=0,001). (Figura 2).

Ajustando por edad, funcién pancredtica y diagnos-
tico mediante cribado, la colonizacién por S. Aureus
en los < 6 afos y por Pseudomonas sp. en los > 6 afios,
incrementaban el riesgo de presentar niveles insufi-
cientes de vitamina D: OR 3,17 (IC95% 1,32-7,61)
(p=0,010) y OR 3,77 (IC95% 1,37-10,37) (p=0,010),
respectivamente.

Discusion

En nuestro estudio hemos demostrado como a pesar
de recibir una suplementacion segin las recomenda-
ciones actuales, un elevado porcentaje de pacientes
con FQ mantienen niveles insuficientes de vitamina D.
La edad, la funcién pancredtica, el tipo de diagnostico,
asi como las colonizaciones pulmonares constituyen
factores modificadores de los niveles séricos de vita-
mina D en estos pacientes.

— Estatus de vitamina D en Fibrosis Quistica.

La deficiencia de vitamina D en pacientes con FQ
es muy frecuente. Rovner? en 101 pacientes entre 8 y
25 afos de raza blanca que recibfan una suplementa-
cion diaria de 800 UI, encontré un 7% de pacientes
con valores por debajo de 11 ng/ml y hasta un 90% con
niveles insuficientes (< 30 ng/ml). Asimismo, observé
que los valores de vitamina D en verano eran mds altos
que en invierno y primavera. Green' en 262 pacien-
tes con FQ menores de 21 afios observé como entre

Fig. 2.—Niveles de vitamina D en los pacientes segiin que ger-
men colonice la via respiratoria inferior.

el 50 y 86% tenfan niveles insuficientes de vitamina
D. Nuestros datos muestran una ligera mejorfa (mds
del 60% de los pacientes tenfan niveles insuficientes y
una de cada cuatro tenfan niveles por debajo de 20 ng/
ml), mas si tenemos en cuenta que se obtuvieron en los
meses con menor exposicidn solar. Sin embargo estos
resultados siguen siendo claramente insuficientes.

Todos los IP y mds de la mitad de los SP recibian su-
plementacion con vitamina D. La practica totalidad de
nuestros pacientes recibian al menos la dosis recomen-
dada segun las guia Europea (entre 400 y 800 Ul/dia)
y hasta el 50% recibian dosis superiores. Parece obvio
que las recomendaciones de dicha guia se han quedado
obsoletas y son insuficientes para alcanzar el objetivo
marcado desde la Fundacién Norteamericana (30 ng/
ml). Por este motivo, algunos centros han cambiado
su politica de suplementacién y comienzan a utilizar
dosis de hasta 4000 Ul/d{a de vitamina D, observando
un importante incremento de sus niveles séricos'®. En
el ultimo documento de consenso sobre el diagnostico
y tratamiento de la deficiencia de vitamina D publi-
cado recientemente por la Fundacion Norteamericana
de FQ se recomienda una pauta diaria de Vitamina D3
mds alta que en las gufas publicadas anteriormente
(400-2000 Ul/Dfa), modificando la dosis administrada
segun los niveles séricos de 25 OH vitamina D. Sin
embargo, se desconoce la eficacia de esta pauta en los
pacientes con FQ'S.

— Vitamina D y estado nutricional.

El estado nutricional de los pacientes con FQ ha me-
jorado en las dltimas décadas. La utilizacién de un so-
porte nutricional mds agresivo basado en el incremento
del aporte caldrico (desde el 120-150% en situacion de
estabilidad clinica hasta el 200% en las fases de infec-
cion broncopulmonar), asi como los avances en la su-
plementacion enzimdtica y la implementacion del cri-
bado neonatal, han contribuido a la mejora del estado
nutricional de estos pacientes. Siguiendo esta linea, en
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nuestro estudio unicamente un 8% cumplian criterios
de desnutricién. Al igual que sucede en otras series, no
hemos encontrado relacién entre el estado nutricional
de los pacientes y sus niveles de Vitamina D.

— Vitamina D en pacientes diagnosticados por cri-
bado.

La implementacion del cribado neonatal ha supues-
to un cambio en el tratamiento y en el prondstico de
estos pacientes. Se ha demostrado que los diagnosti-
cados mediante cribado tienen entre otros, mejor es-
tado nutricional, funcién pulmonar, menores tasas de
hospitalizacién y mayor supervivencia a largo plazo®.

Varios estudios han analizado el estatus vitaminico
de los pacientes diagnosticados mediante cribado neo-
natal**. Al diagnostico entre el 25-40% tenian niveles
de vitamina D por debajo de 20 ng/ml y hasta el 90%
tenfan niveles insuficientes. Sin embargo tras 2 afios
de seguimiento, mas del 50% alcanzaban niveles 6p-
timos de vitamina D, por lo que la respuesta a la su-
plementacion parece mds adecuada en estos pacientes.
Estos resultados son concordantes con los de nuestro
estudio, donde los niveles séricos de vitamina D fue-
ron mejores en los diagnosticados mediante cribado.
Un seguimiento mds estrecho, la menor evolucién de
la enfermedad y el inicio precoz de la suplementacion
enzimdtica y vitaminica®' podrian justifican los mejo-
res resultados en los diagnosticados mediante cribado.

— Vitamina D y edad.

A medida que aumenta la edad se produce una pér-
dida progresiva de la funcion pulmonar y aumenta de
forma considerable el estrés oxidativo en estos pacien-
tes. Por otra parte, en algunas series publicadas, la ad-
herencia al tratamiento no llega al 50% y este hecho es
todavia mds acusado para los suplementos vitaminicos
en los pacientes adolescentes y adultos?>?. Estas cir-
cunstancias junto con la menor edad de los pacientes
diagnosticados mediante cribado, pueden explicar el
estatus de la vitamina D de los pacientes mds jovenes y
la relacién inversa entre los niveles séricos de vitamina
D y la edad en nuestro estudio.

— Vitamina D y funcién pancredtica.

A pesar de recibir suplementacién con enzimas pan-
credticas y vitaminas liposolubles, los pacientes con IP
tienen disminuida la capacidad de absorcion de ercol-
ciferol, asf como la hidroxilacion hepdtica de vitamina
D?*%. Por estos motivos los niveles séricos de dicha vi-
tamina suelen ser estar disminuidos en estos pacien-
tes. En nuestro caso, como cabia esperar, el estatus
de la vitamina D fue mejor en los SP. Sin embargo,
Ilama la atencién la elevada proporcién de pacientes
con niveles insuficientes de vitamina D en este grupo.
Debemos recordar que aunque la absorcion de grasas
esté conservada en los SP, su funcién pancredtica no

es completamente normal®. Por otra parte, éste ha-
llazgo también podria explicarse por la ausencia de
suplementacién con vitamina D en un porcentaje no
desdefiable de pacientes (el 35% de los SP no recibian
suplementacidn con vitaminas). A pesar de tener mejor
pronostico y presentar formas clinicas menos agresi-
vas, si tenemos en cuenta las connotaciones negativas
a largo plazo de presentar niveles insuficientes de vita-
mina D, quizd deberia plantearse una suplementacion
especifica para los SP, asi como insistir en la impor-
tancia del chequeo periddico del estatus vitaminico en
estos pacientes.

— Vitamina D y colonizaciones pulmonares.

En los dltimos afios se ha estudiado la asociacién
entre los niveles de vitamina D con las infecciones y
colonizaciones pulmonares en pacientes con FQ . Mc-
Cauley? en un estudio retrospectivo longitudinal de
130 nifios entre 6 y 18 afios observé como la tasa de
ingresos por sobreinfeccion pulmonar era mayor en los
pacientes entre 15 y 18 afios con niveles de vitamina D
inferiores a 20 ng/ml. Sin embargo no encontré dife-
rencias en la incidencia de primoinfeccion por Pseudo-
mona, aunque la mayoria de los pacientes del estudio
ya estaban colonizados y por lo tanto el tamafio mues-
tral era insuficiente para dicho andlisis. En pacientes
adultos con FQ, la administracion de 250.000 UI de
vitamina D tras presentar una hospitalizacion por so-
breinfeccion pulmonar, disminuye la tasa de ingreso y
la necesidad de antibioterapia intravenosa durante al
menos un afio?’.

Nuestros datos sugieren asociacién entre los niveles
de vitamina D y la colonizacién crénica en los pacien-
tes con FQ. Los niveles de vitamina D eran inferiores
en los pacientes colonizados y existia una correlacion
inversa entre el nimero de colonizaciones y los niveles
séricos de dicha vitamina. Los pacientes colonizados
por Pseudomonas sp y S. Aureus tenfan niveles de vi-
tamina D mds bajos que los no colonizados. Estos re-
sultados se asemejan a los publicados por Simoneau?
en un estudio transversal de 148 nifios entre 10 meses
y 12 afos, donde observé como la proporcion de co-
lonizacién por Pseudomonas sp era superior en los pa-
cientes con niveles insuficientes de vitamina D.

A la hora de analizar la asociacién entre la vitamina
D y las colonizaciones pulmonares, debemos tener en
cuenta que los gérmenes que colonizan las vias respi-
ratorias inferiores de estos pacientes, varian a lo largo
de la su enfermedad. De esta forma, la colonizacién
por Pseudomonas sp se inicia desde edades tempranas,
pero no es hasta la edad escolar cuando su aislamiento
es exponencial, mientras que en el periodo preescolar
y lactante predominan el S. Aureus y el Haemofilus
influenzae®. Por este motivo, realizamos un andlisis
estratificado por edad y ajustado por factores de con-
fusién y modificadores como la funcién pancredtica y
el diagnostico mediante cribado, observando como la
colonizacion crénica por S Aureus en los menores de 6
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afios, asi como la colonizacién crénica por Pseudomo-
nas sp en los nifios mayores de 6 afios incrementaban
hasta 3 veces el riesgo de tener niveles insuficientes de
vitamina D.

Estos resultados sugieren que la vitamina D puede
tener un papel en el desarrollo de infecciones y coloni-
zaciones pulmonares en pacientes con FQ. Para buscar
una explicacion plausible a estos resultados, debemos
revisar los mecanismos moleculares y la accién inmu-
nomoduladora que ejerce la vitamina D sobre distintos
mediadores celulares y moleculares implicados en la
respuesta inflamatoria frente a diversos estimulos™®. La
expresion de la proteina transportadora de vitamina D
(VDBP), tiene un importante efecto sobre la activacion
de sustancias proinflamatorias en los pacientes con
FQ como son los neutrdfilos y macréfagos. EI VDBP
promueve el reclutamiento de neutrdfilos y su efecto
quimiotdctico a través de la activacion de los facto-
res del complemento C5, contribuye a la activacion de
los macréfagos®'*2. Niveles elevados de VDBP en el
esputo de pacientes con bronquiectasias sin FQ, se co-
rrelacionan con niveles elevados diversos mediadores
inflamatorios como mieloperoxidasa , elastasa , IL8 e
IL1g*. Shah * y cols observaron como el tratamien-
to con vitamina D previene la actividad de la cascada
inflamatoria C5/VDBP sugiriendo un mecanismo que
podria reducir el reclutamiento de neutrofilos en la via
aérea. Finalmente se ha demostrado la asociacion entre
la expresion de polimorfismos del gen del receptor de
la vitamina D como el Fok-Iy el Tag-I con el aumento
del riesgo de infecciones de vias respiratorias®.

Nuestro estudio supone una de las series mds am-
plias publicadas hasta la fecha que analiza el estatus de
la vitamina D en pacientes con FQ, asi como el primero
en analizar la asociacion entre la vitamina D y las co-
lonizaciones pulmonares estratificando por edades. A
pesar de los resultados, somos conscientes de las limi-
taciones metodoldgicas del mismo. El cardcter trans-
versal impide conocer si la vitamina D es realmente
causa o consecuencia de la colonizacién pulmonar
crénica en estos pacientes. El cardcter multicéntrico,
si bien es necesario para obtener un tamafio muestral
suficiente en enfermedades de baja prevalencia como
la FQ, junto con la recogida retrospectiva de los datos,
puede provocar sesgos a la hora de analizar las dosis y
los niveles de vitamina D, debido a la falta de un proto-
colo comtin de suplementacion para todos los centros.
Sin embargo, todos los pacientes recibian dosis dentro
de las recomendaciones actuales para esta enferme-
dad. A pesar de incluir centros de distintas latitudes,
el hecho de obtener los niveles séricos de vitamina D
durante el mismo periodo de tiempo (otofio-invierno),
disminuye pero no elimina el efecto modificador de la
exposicidn solar sobre dicha vitamina.

En resumen, a pesar de la suplementacion adecua-
da, una gran cantidad de pacientes con FQ siguen sin
alcanzar el niveles 6ptimos de vitamina D. Existe una
asociacion significativa e independiente entre los ni-
veles de vitamina D y las colonizaciones pulmonares

cronicas en estos pacientes, aunque debido al disefio
transversal de nuestro trabajo, no podemos concluir
una relacion causa efecto entre ambos pardmetros.
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