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RESUMEN

La COVID-19 es la enfermedad causada por el nuevo coronavirus conocido como SARS-CoV-2. Cualquier persona, a cualquier edad,
puede enfermar de COVID-19 y presentar un cuadro grave o morir. Entre las complicaciones que pueden llevar a la muerte se encuentran
la insuficiencia respiratoria, el sindrome de dificultad respiratoria aguda, la septicemia y el choque septicémico, la tromboembolia y/o la
insuficiencia multiorganica, incluidas las lesiones cardiacas, hepaticas y renales. Las respuestas que han dado los diferentes paises al
enfrentamiento a la pandemia son muy diversas, algunas han sido tardias y otras limitadas, al margen de las orientaciones de los organis-
mos internacionales y del conocimiento cientifico producido hasta el momento. Es de interés de esta investigacion recabar la informacion
pertinente respecto a la influencia de la vitamina D respecto a la enfermedad COVID-19 a través de una revision bibliografica apoyada
en medios electronicos de valor cientifico académico como SCOPUS, PubMed, Biblioteca Cochrane y los repositorios derivados de
buscadores de trabajos de investigacién como Google Académico. Es bien conocido el efecto de una nutricién adecuada en el sistema
inmunitario y esta investigacion parte del principio de que la Vitamina D podria tener efecto protector en la infeccion por COVID-19 por sus
acciones inmunomoduladora, antiinflamatoria, antimicrobiana, reguladora del sistema renina-angiotensina-aldosterona, favorecedora de
la indemnidad del epitelio respiratorio y la homeostasis redox celular. Se puede asegurar que un esquema de tratamiento con dosis mas
altas de vitamina D podria usarse en pacientes con COVID-19 y deficiencia confirmada de esta vitamina. El objetivo es mantener las con-
centraciones de 25(0OH)D en plasma entre 40-60 ng/ml. Debido a que los niveles adecuados de VD se han asociado con disminucion de
la incidencia y severidad de varios virus respiratorios, herpes zoster, hepatitis, Epstein Barr, Ebola, virus de la inmunodeficiencia humana
y dengue, los datos encontrados demostrarian que la suplementacion con vitamina D podria mejorar los resultados de los marcadores
del sindrome de liberacién de citocinas que se elevan significativamente en pacientes infectados con SARS-COV-2 y tienen mas proba-
bilidades de volverse hipoxicos hasta requerir soporte ventilatorio en las unidades de cuidados intensivos. Sin embargo, son necesarios
mas estudios clinicos en pacientes para validar esto debido a que los estudios respecto al comportamiento de la enfermedad COVID-19
aun se desarrollan y por tanto se mantienen los estudios y hallazgos.

Palabras clave: Vitamina D, COVID-19, SARS-COV-2, sistema inmunitario, citocinas.
ABSTRACT

COVID-19 is the disease caused by the new coronavirus known as SARS-CoV-2. Anyone, at any age, can get sick with COVID-19 and
become seriously ill or die. Complications that can lead to death include respiratory failure, acute respiratory distress syndrome, sepsis
and septic shock, thromboembolism, and/or multi-organ failure, including cardiac, hepatic, and renal injury. The responses that different
countries have given to confronting the pandemic are very diverse, some have been late and others limited, regardless of the guidelines
of international organizations and the scientific knowledge produced to date. It is of interest to this research to collect relevant information
regarding the influence of vitamin D on COVID-19 disease through a bibliographic review supported by electronic media of academic sci-
entific value such as SCOPUS, PubMed, Cochrane Library and derived repositories. search engines for research papers such as Google
Scholar. The effect of adequate nutrition on the immune system is well known and this research is based on the principle that Vitamin D
could have a protective effect on COVID-19 infection due to its immunomodulatory, anti-inflammatory, antimicrobial, and regulatory actions
of the renin-angiotensin system. -aldosterone, favoring the indemnity of the respiratory epithelium and cellular redox homeostasis. It is safe
to say that a treatment scheme with higher doses of vitamin D could be used in patients with COVID-19 and confirmed deficiency of this
vitamin. The goal is to maintain plasma 25(0OH)D concentrations between 40-60 ng/mL. Since adequate levels of VD have been associated
with a decrease in the incidence and severity of various respiratory viruses, herpes zoster, hepatitis, Epstein Barr, Ebola, human immuno-
deficiency virus and dengue, the data found would show that supplementation with vitamin D could improve the results of cytokine release
syndrome markers that are significantly elevated in patients infected with SARS-COV-2 and are more likely to become hypoxic to the point
of requiring ventilatory support in intensive care units. However, more clinical studies in patients are necessary to validate this because the
studies regarding the behavior of the COVID-19 disease are still being developed and therefore the studies and findings are maintained.

Keywords: Vitamin D, COVID-19, SARS-COV-2, immune system, cytokines.
RESUMO

A COVID-19 ¢é a doenga causada pelo novo coronavirus conhecido como SARS-CoV-2. Qualquer pessoa, em qualquer idade, pode
adoecer com COVID-19 e ficar gravemente doente ou morrer. As complicagdes que podem levar a morte incluem insuficiéncia respirato-
ria, sindrome do desconforto respiratério agudo, sepse e choque séptico, tromboembolismo e/ou faléncia de mdltiplos érgédos, incluindo
leséo cardiaca, hepética e renal. As respostas que os diferentes paises tém dado ao enfrentamento da pandemia sdo muito diversas,
algumas tardias e outras limitadas, independentemente das orientagdes das organizagdes internacionais e do conhecimento cientifico
produzido até o momento. E de interesse desta pesquisa coletar informacoes relevantes sobre a influéncia da vitamina D na doenga
COVID-19 por meio de uma revisao bibliografica apoiada por meios eletronicos de valor cientifico académico como SCOPUS, PubMed,
Cochrane Library e repositérios derivados. motores de busca para trabalhos de pesquisa, como o Google Scholar. O efeito da nutrigéo
adequada no sistema imunolégico é bem conhecido e esta pesquisa se baseia no principio de que a vitamina D pode ter um efeito pro-
tetor na infeccdo por COVID-19 devido as suas agbes imunomoduladoras, anti-inflamatérias, antimicrobianas e reguladoras da renina
sistema -angiotensina. -aldosterona, favorecendo a indenizagao do epitélio respiratério e a homeostase redox celular. E seguro dizer que
um esquema de tratamento com doses mais altas de vitamina D poderia ser usado em pacientes com COVID-19 e deficiéncia confirmada
dessa vitamina. O objetivo € manter as concentra¢des plasmaticas de 25(0OH)D entre 40-60 ng/mL. Uma vez que niveis adequados de
VD tém sido associados a diminui¢ao da incidéncia e gravidade de varios virus respiratérios, herpes zoster, hepatite, Epstein Barr, Ebola,
virus da imunodeficiéncia humana e dengue, os dados encontrados mostrariam que a suplementagéo com vitamina D poderia melhorar
a resultados de marcadores da sindrome de liberagdo de citocinas que séo significativamente elevados em pacientes infectados com
SARS-COV-2 e sdo mais propensos a se tornarem hipdxicos a ponto de necessitarem de suporte ventilatério em unidades de terapia
intensiva. No entanto, mais estudos clinicos em pacientes sdo necessarios para validar isso, pois 0s estudos sobre o comportamento da
doenga COVID-19 ainda estdo sendo desenvolvidos e, portanto, os estudos e achados sdo mantidos.

Palavras-chave: Vitamina D, COVID-19, SARS-COV-2, sistema imunoldgico, citocinas.



INFLUENCIA DE LA VITAMINA D EN EL TRATAMIENTO DE LA COVID-19

Introduccion

La COVID-19 es la enfermedad causada por
el nuevo coronavirus conocido como SARS-
CoV-2. Sin embargo, cualquier persona,
a cualquier edad, puede enfermar de CO-
VID-19 y presentar un cuadro grave o0 morir.
(OMS, 2021). La manifestacién mas grave
en la Covid-19 es la neumonia que se ma-
nifiesta por fiebre, tos, disnea y opacidades
pulmonares bilaterales en la radiologia de
torax. El periodo de contagiosidad comien-
za alrededor de dos dias antes del inicio
de los sintomas, llega a su maximo el dia
de inicio y disminuye durante los siete dias
posteriores. Es muy improbable el contagio
luego de 10 dias de sintomas en casos de
infecciones no severas. Luego de la exposi-
cion, el periodo de incubacion es de hasta
14 dias, siendo de 4 a 5 dias para la mayor
parte de los casos. (Gil, y otros, 2021)

Entre las personas que desarrollan sinto-
mas, la mayoria (alrededor del 80%) se re-
cuperan de la enfermedad sin necesidad
de recibir tratamiento hospitalario. Alrede-
dor del 15% desarrollan una enfermedad
grave y requieren oxigeno y el 5% llegan a
un estado critico y precisan cuidados inten-
sivos. (OMS, 2021). En un estudio con més
de 70.000 casos la enfermedad fue leve en
81% (con neumonia leve o sin ella), mode-
rada en 14% (neumonia con hipoxemia) o
grave en 5% (insuficiencia respiratoria que
requiere ventilacion mecanica, shock o falla
multiorganica). La letalidad general fue de
2,3%, y de 49% entre los casos graves. (Gil,
y otros, 2021)

Entre las complicaciones que pueden llevar
a la muerte se encuentran la insuficiencia
respiratoria, el sindrome de dificultad res-
piratoria aguda, la septicemia y el choque
septicémico, la tromboembolia y/o la insufi-
ciencia multiorganica, incluidas las lesiones
cardiacas, hepaticas y renales. Rara vez, los
ninos pueden manifestar un sindrome infla-
matorio grave unas semanas después de la
infeccion. Algunas personas que han pade-
cido la COVID-19, tanto si han necesitado
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atencion hospitalaria como si no, siguen ex-
perimentando sintomas, entre ellos fatiga y
diversos sintomas respiratorios y neurologi-
cos (OMS, 2021)

Las respuestas que han dado los diferen-
tes paises al enfrentamiento a la pandemia
son muy diversas, algunas han sido tardias
y otras limitadas, al margen de las orienta-
ciones de los organismos internacionales y
del conocimiento cientifico producido hasta
el momento. A nivel mundial, hasta el 30 de
julio de 2020, se confirmaron 17 006 679 ca-
S0Ss con 666 864 fallecimientos y se avizora
gue la situacion sera mas dramatica, pues
los paises con menos recursos y sistemas
de salud publica precarios carecen de la ca-
pacidad para articular respuestas en corres-
pondencia con la magnitud e implicaciones
del problema. En la region de las Américas,
hasta el 30 de julio de 2020, hubo 9 169 607
casos confirmados con 351 391 fallecidos,
lo que representa el 53,9 % y el 52,69 % res-
pectivamente de las cifras globales. Los pai-
ses con mayor afectacion en Latinoamérica
son Brasil, Perd, Chile, México y Colombia;
pero la transmision sigue extendiéndose vy
aun esta lejos de alcanzar su pico, lo que
resulta alarmante. (Gispert Abreu & Caste-
lI-Florit Serrate, 2020)

La vitamina D (VD) es fundamental para la
salud ¢sea en todas las etapas de la vida,
desde el desarrollo fetal hasta la tercera
edad debido al rol que cumple en la ho-
meostasis del calcio (acciones esqueléticas
o clasicas). En los ultimos afos se ha repor-
tado que la VD también participa en la regu-
lacion de numerosos tejidos y 6rganos a tra-
vés de lo que se conoce como las acciones
extraesqueléticas o no clasicas de la VD.
Por sus acciones inmunomoduladora, anti-
inflamatoria, antimicrobiana, reguladora del
sistema  renina-angiotensina-aldosterona,
favorecedora de la indemnidad del epitelio
respiratorio y la homeostasis redox celular,
la VD podria tener efecto protector en la in-
feccion por COVID-19 (Seijo & Oliveri, 2020)
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Es de interés de esta investigacion recabar
la informacion pertinente respecto a la in-
fluencia de la vitamina D respecto a la enfer-
medad COVID-19.

Metodologia

La metodologia de la investigacion, es una
revision bibliografica apoyada en medios
electronicos de valor cientifico académico
como SCOPUS, PubMed, Biblioteca Co-
chrane y los repositorios derivados de bus-
cadores de trabajos de investigacion como
Google Académico, en donde se encontrd
una amplia variedad de articulos de inves-
tigacion que abordan la tematica estudia-
da, el objetivo es recopilar la mas relevante
de dichos autores para realizar una sintesis
completa que sirva de referencia cientifica
para conocer la influencia de la vitamina D
en el tratamiento de la COVID-19.

Resultados

Es bien conocido el efecto de una nutricion
adecuada en el sistema inmunitario, por lo
que una dieta variada y rica en ciertos nu-
trimientos como vitaminas A, C, E, D, zinc,
selenio, hierro, magnesio y acidos grasos
poliinsaturados (AGPI) omega-3 previene la
aparicion de las infecciones virales. (Romo,
Reyes, Janka, & Paloma, 2020)

La vitamina D es una vitamina liposoluble
gue actua como una hormona que intervie-
ne principalmente en el metabolismo ¢seo,
incrementando la absorcion intestinal de
calcio y la reabsorcion tubular de calcio en
el rindn, se ha postulado que se asocia con
beneficios en otras patologias como diabe-
tes, cancer y enfermedades cardiovascu-
lares, ya que algunos estudios han demos-
trado que posee un efecto antiproliferativo,
interviene en la diferenciacion celular, inhibe
la angiogénesis, estimula la produccion de
insulina e inhibe la de renina. Ademas de
las funciones endocrinas conocidas de la
vitamina D, recientemente se han descrito
algunas funciones en la modulacion del sis-
tema inmunitario y el efecto que genera en
diversas infecciones como antiinflamatorio

128

y protector ante la fibrosis. Se ha propuesto
y demostrado que la suplementacion de vi-
tamina D promueve la prevencion de infec-
ciones virales, especialmente la influenza y
hepatitis mediante la modulacion de tres me-
canismos: barreras fisicas, inmunidad natu-
ral celular e inmunidad adaptativa. (Romo,
Reyes, Janka, & Paloma, 2020)

La vitamina D es una hormona esteroidea,
producida de manera enddgena por el efec-
to de la radiacion ultravioleta en la piel o dis-
ponible a partir de fuentes alimenticias exo-
genas o suplementos dietéticos. La piel es
la principal fuente natural de sintesis de vi-
tamina D. La exposicion a los rayos ultravio-
leta (UV) de la luz solar y el calor, convierten
al 7-dehidrocolesterol (7-DHC) en previtami-
na D y posteriormente en vitamina D. Para
ejercer sus funciones bioldgicas, la vitamina
D debe primero activarse metabdlicamente,
por lo cual, la vitamina D3 unida a una pro-
teina trasportadora conocida como VDBP
(Vitamin D binding protein) viaja al higado
donde es hidroxilada para formar el meta-
bolito 25(0OH)D por accién de la enzima una
CYP2R1, 25-hidroxilasa. Posteriormente el
25(0OH)D es convertido en el metabolito hor-
monal 1,25(0OH)D 2(calcitriol) en los riflones
por accion de la enzima) (Pedreanez Santa-
na, Mufiéz Castelo, Tene Salcan, Cpngacha,
& Guillermo, 2021)

La vitamina D, por otra parte, modula la in-
munidad celular, especialmente disminu-
yendo la cascada de produccion de cito-
cinas proinflamatorias desencadenada por
el sistema inmunitario innato, reduciendo la
produccion del TNF-a y el INF-y; ademas,
incrementa la expresion de citocinas antiin-
flamatorias mediante la proliferacion de los
macrofagos. Adicionalmente, la vitamina D
incrementa la produccion de linfocitos Th2
(cooperadores) que indirectamente supri-
men la produccion de citocinas proinflama-
torias y ayuda en la produccion de anticuer-
pos por las células plasmaticas. A pesar de
que existen diferentes alimentos que contie-
nen vitamina D, generalmente no se obtie-
nen cantidades suficientes de esta vitamina
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de los alimentos o por la exposicion a la luz
solar, por lo que en muchas ocasiones se
requiere suplementacion. Las concentracio-
nes séricas de 25-hidroxivitamina D, 25(0OH)
D, se considera:normal, si se hallan entre
30-100 ng/ml, insuficiencia si estan entre
21- 29 ng/ml y deficiencia si son por algu-
nas semanas para incrementar rapidamente
las concentraciones de 25(OH)D en plasma,
continuando con una dosis de mantenimien-
to de 5,000 Ul/dia a manera de prevencion.
(Romo, Reyes, Janka, & Paloma, 2020)

En cuanto a su efecto sobre la barrera fisi-
ca, la vitamina D incrementa la expresion de
cadherinas, que son glicoproteinas trans-

membrana responsables de las uniones
célula-célula necesaria para mantener la
integridad de los tejidos animales. Por otra
parte la vitamina D ejerce un efecto inmuno-
modulador pudiendo disminuir la expresion
de genes proinflamatorios como (TNF-, IL-6,
IL-8, proteina quimiotactica de monocitos 1
(MCP-1) e IL-a12), principalmente a través
de la regulacion de la activacion del factor
de transcripcion NF-B. Tambien se ha im-
plicado en la regulacion de la produccion
excesiva de especies reactivas de oxigeno,
favoreciendo el aumento de los niveles de
glutation intracelular. (Pedreafiez Santana,
Mufiéz Castelo, Tene Salcan, Cpngacha, &
Guillermo, 2021)
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Imagen 1. Esquema de la accion de

Recuperado de: (Seijo & Oliveri, 2020)

Accion a nivel del monocito/macréfago,
las células dendriticas y los linfocitos T y
B

1. La VD estimula la respuesta inmune in-
nata. Las células de la estirpe monoci-
to/macrofago presentan receptores de
reconocimiento de patrones (PRR), que
al interactuar con patrones moleculares

asociados a patégenos (PAMP), des-

RECIMUNDO VOL.

la VD en la inmunidad innata y adaptativa.

encadenan respuestas que incluyen in-
duccioén de transcripcion para aumentar
la expresion del receptor de vitamina D
(VDR) vy la enzima activadora de la vi-
tamina D, la 1a-hidroxilasa (CYP27B1).
Esto aumenta su capacidad para meta-
bolizar 25-hidroxivitamina D3 (250HD) a
1,25-dihidroxivitamina D3 (1,25(0H)2D),
que estimula la sintesis de sustancias
antimicrobianas: catelicidina (CAMP),
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B-defensina 2 (DEFB4), nucleotide-pro-
teina 2 (NOD2), hepcidina (HAMP) (Seijo
& Oliveri, 2020)

2. La VD favorece los mecanismos de oxi-
dacion y disminuye produccion de cito-
quinas inflamatorias.

3. La 1,25(0OH)2D mejora la eliminacion de
patdégenos induciendo autofagia.

4. La VD favorece la integridad del epitelio
pulmonar.

5. La VD promueve la diferenciacion de cé-
lulas dendriticas (CD) inmaduras (iCD) a
maduras (MCD) y favorece la formacion
de CD con perfil tolerogénico.

6. LaVDregulalarespuestainmune adapta-
tiva. Cuando las células T se activan, ex-
presan VDR y responden a 1,25(0OH)2D
induciendo fenotipos Th2 y Treg y supre-
sion de fenotipos inflamatorios Th1y Th1

7. La 1,25(0OH)2D también puede actuar
sobre las células B con disminucion de
CD40 y modificacion fenotipica. (Seijo &
Oliveri, 2020)

La B-defensina catelicidina humana (LL37)
ejerce un efecto quimiotactico que puede
promover la apoptosis a través de la des-
polarizacion de la membrana mitocondrial
y la liberacion de citocromo ¢, después de
unirse al receptor del péptido formilo tipo -1
(FPRL1), expresado en células inmunitarias
como (neutrdéfilos, monocitos, macrofagos y
células T) atrayéndolas al sitio de la infec-
cion. El potencial antiviral de las catelicidi-
nas ha sido demostrado contra diferentes
virus respiratorios incluyendo, el virus de la
influenza y los rinovirus. La vitamina D posee
un papel relevante, no solo en las respues-
tas inmunitarias innatas sino ademas, en la
modulacion de las respuestas inmunitarias
adaptativas. Como se sabe, las respuestas
adaptativas son iniciadas por células pre-
sentadoras de antigenos, como las células
dendriticas, células B y los macréfagos, las
cuales son capaces de inducir un amplio re-
pertorio de respuestas, asi como la natura-
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leza y duracion de las mismas. (Pedreéafez
Santana, Mufiéz Castelo, Tene Salcan, Cpn-
gacha, & Guillermo, 2021)

El tipo de célula T activada (CD4 o CD8),
o dentro de la clase de células T colabora-
doras (Th1, Th2, Th17, Treg), depende del
contexto en el cual se presenta el antigeno,
la célula que lo presenta y su entorno. Se ha
descrito que el tratamiento de células den-
driticas con 1,25 (OH)D puede inducir la ge-
neracion de células T 2 reguladoras (Treg).
Las cuales son fundamentales para la in-
duccion de la tolerancia inmunitaria y proba-
blemente desempefien un papel clave en la
prevencion de la tormenta de citocinas aso-
ciada con la enfermedad respiratoria grave
causada por infecciones virales. (Pedreanez
Santana, Mufiéz Castelo, Tene Salcan, Cpn-
gacha, & Guillermo, 2021)
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Regubacion de la respuesta mflamatona
Regulation de la produccion de ROS
Incremento ¢n la expresion de caderma

i
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Imagen 2. Efecto de la vitamina D sobre respuesta inmunitaria.

Recuperado de: (Pedreanez Santana, Mufiéz Castelo, Tene Salcan, Cpngacha, & Guiller-

mo, 2021)

La forma metabdlicamente activa de la vita-
mina D, se une a su receptor nuclear (VDR)
para activar o suprimir genes relacionados
con la respuesta inflamatoria en diferentes
células del sistema inmunitario. La vitamina
D puede inducir la produccion de péptidos
antimicrobianos como la LL37 y defensina
beta. La LL37 a su vez puede actuar pro-
moviendo la apoptosis y la autofagia en cé-
lulas epiteliales de las vias aéreas. Asi como
la quimiotaxis de células inmunitarias. Esti-
mulos inflamatorios como la presencia de
patrones moleculares asociados a patoge-
nos (PAMs) pueden unirse a receptores de
reconocimiento (Receptores Toll y NOD) vy
estimular la expresion del VDR. La vitami-
na D también puede regular las respuestas
inmunitarias adaptativas, regulando los me-
canismos de presentacion antigénica y mo-
dificando el perfil de células T. (Pedreéafiez
Santana, Mufiéz Castelo, Tene Salcan, Cpn-
gacha, & Guillermo, 2021)
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La infeccion por coronavirus produce un
riesgo elevado de complicaciones y mor-
talidad una de las complicaciones mas fre-
cuentes es la hipertension arterial, y como
factor de riesgo relevante condujo a diferen-
tes especulaciones. (Mansur, y otros, 2020)

En este sentido, y con resultados provenien-
tes desde las ciencias basicas, se propuso
como hipotesis que los medicamentos que
bloguean al SRAA (inhibidores de la enzi-
ma convertidora de angiotensina [IECA] y
los blogueantes de receptores de angioten-
sina Il [BRA]) podrian aumentar el riesgo
para los pacientes con COVID-19. Esto se
fundamentaria en su mecanismo de accion,
que aumentaria la produccion de la enzima
convertidora de angiotensina tipo 2 (ECA2).
El trabajo experimental demostrd que el uso
de estos farmacos aumenta los niveles de
ECA2. ECA2 es el receptor al que los coro-
navirus, tanto el SARS-CoV como el SARS-
CoV-2 (COVID-19), se unen para ingresar a
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la célula. La hipodtesis planteada por los au-
tores y declarada nuevamente en una carta
editorial mas reciente es que el aumento de
ECA2 podria aumentar la carga viral, 1o que
a su vez explicaria el aumento de la morbi-
mortalidad. (Mansur, y otros, 2020)

Paralelamente, existe otra forma de contra-
rrestar la consecuente exaltacion del SRAA,
especialmente mediante la induccion de la
ECA2. Esto puede lograrse mediante la ad-
ministracion de dosis apropiadas de vitami-
na D. Existe abundante evidencia de que
la administracion de vitamina D atenua la
actividad del SRAA a nivel circulante, pero
notablemente mas a nivel tisular e intracelu-
lar. De esta manera, la vitamina D bloquearia
la cascada inflamatoria por reduccion de la
actividad del SRAA. (Mansur, y otros, 2020)

La vitamina D reduce la actividad de ECA y
aumenta la actividad de ECAZ2, lo cual tiene
un efecto protector a nivel pulmonar, restau-
rando el equilibrio ECA/ECAZ2. Esta restaura-
cion del equilibrio mediada por la vitamina
D ha resultado clave en la reduccion de los
eventos respiratorios en modelos experi-
mentales. Los bajos niveles de vitamina D
estan asociados con un aumento de las in-
fecciones respiratorias. En ensayos clinicos
controlados la administracion de vitamina D
también ha demostrado un efecto protector

sobre las infecciones en sujetos sanos y pa-
cientes con enfermedad pulmonar obstruc-
tiva cronica (EPOC). (Mansur, y otros, 2020)

Un esquema de tratamiento con dosis mas
altas de vitamina D podria usarse en pacien-
tes con COVID-19 y deficiencia confirmada
de esta vitamina, administrando de mane-
ra inicial 50,000 Ul dos veces a la semana,
continuando con 50,000 Ul por semana la
segunda y tercera semana de tratamiento
y dejando una dosis de mantenimiento de
1,500-2,000 Ul/dia en adultos. El objetivo es
mantener las concentraciones de 25(0OH)D
en plasma entre 40-60 ng/ml. (Romo, Reyes,
Janka, & Paloma, 2020)

La infeccion por COVID-19 se asocia a ma-
yor numero de complicaciones, internacion
y mortalidad, principalmente en pacientes
anosos, sujetos con enfermedades previas
cardiorrespiratorias, hipertensos, inmunosu-
primidos, pacientes con insuficiencia renal,
obesos y diabéticos. Es interesante destacar
que la mayoria de estas patologias de ries-
go presentan mayor prevalencia en sujetos
con deficiencia de VD. Los niveles adecua-
dos de VD se han asociado con disminucion
de la incidencia y severidad de varios virus
respiratorios, herpes zoster, hepatitis, Eps-
tein Barr, Ebola, virus de la inmunodeficien-
cia humanay dengue. (Seijo & Oliveri, 2020)
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Imagen 3. Efecto de la vitamina D sobre el sistema renina-angiotensina en la infeccion
por SAR-CoV-2.

Recuperado de: (Pedreanez Santana, Mufiéz Castelo, Tene Salcan, Cpngacha, & Guiller-

mo, 2021)
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Las reacciones inflamatorias locales o sisté-
micas pueden activar el SRA y la ECA, ge-
nerando asi angiotensina Il, que a través de
su receptor (AT1) es capaz de inducir dafio
pulmonar. Durante la invasion del SARS-
CoV-2, la ECA2 disminuye su expresion en
las células epiteliales alveolares de tipo Il, lo
gue genera una disminucion en la conver-
sion de Ang Il en Ang (1-7). Esto impide la
accion protectora de la Ang (1-7) al actuar
sobre su receptor (Mas R). El complejo for-
mado por 1,25(0H)2D/VDR es un potente
regulador negativo del sistema renina-an-
giotensina (SRA) que inhibe lareninay el eje
ECA/Angll/AT1R e induce la actividad del
eje ECA2/Ang-(1-7) / MasR. (Ang I: angio-
tensina I. Ang Il: angiotensina Il. Ang-(1-7):
angiotensina |-7. MasR, receptor acoplado
a proteina G Mas. AT1R y AT2R, receptor de
angiotensina Il 1y 2). (Pedreafiez Santana,
Mufidz Castelo, Tene Salcan, Cpngacha, &
Guillermo, 2021)

Los adultos mayores, experimentan una dis-
minucion de la funcion inmunitaria asociada
al envejecimiento, lo que contribuye a una
mayor susceptibilidad de estos pacientes
a las infecciones. Con la edad, el sistema
inmunitario parece mantener una condicion
de inflamacion leve pero sostenida. Por lo
tanto, la activacion de éste ante la infeccion
por SARS-CoV-2 puede aumentar exagera-
damente la amplitud de la respuesta y ge-
nerar una tormenta de citocinas. (Pedreafiez
Santana, Mufiéz Castelo, Tene Salcan, Cpn-
gacha, & Guillermo, 2021)

Lainsuficienciay la deficiencia de vitamina D
son comunes en los adultos mayores y esto
se ha asociado a un incremento de la morta-
lidad por enfermedades respiratorias en los
mismos, lo que respalda la hipdtesis de que
la suplementacion con vitamina D podria
ser util para limitar la carga de la pandemia
de COVID-19, particularmente en esta po-
blacion. Los principales hallazgos sugieren
que los adultos mayores con deficiencia de
vitamina D exhiben peores resultados ante
la COVID-19. Los marcadores del sindrome
de liberacion de citocinas se elevan signi-
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ficativamente en estos pacientes y tienen
mas probabilidades de volverse hipoxicos y
requerir soporte ventilatorio en las unidades
de cuidados intensivos. A la luz de los datos
disponibles hasta el momento, la suplemen-
tacion con vitamina D podria mejorar estos
resultados. Sin embargo, son necesarios
mas estudios clinicos en este grupo de pa-
cientes para validar esto (Pedreanez Santa-
na, Mufiéz Castelo, Tene Salcan, Cpngacha,
& Guillermo, 2021)

Conclusiones

Es bien conocido el efecto de una nutricion
adecuada en el sistema inmunitario y esta
investigacion parte del principio de que la
Vitamina D podria tener efecto protector en
la infeccion por COVID-19 por sus acciones
inmunomoduladora, antiinflamatoria, antimi-
crobiana, reguladora del sistema renina-an-
giotensina-aldosterona, favorecedora de la
indemnidad del epitelio respiratorio y la ho-
meostasis redox celular.

Se conoce que la vitamina D es una vitami-
na liposoluble y se sugiere se asocia con be-
neficios en otras patologias como diabetes,
cancer y enfermedades cardiovasculares.
En la actualidad se han puntualizado algunas
funciones en la modulacion del sistema inmu-
nitario y su efecto distintas infecciones como
antiinflamatorio y protector ante la fibrosis.

Se ha propuesto y demostrado que la su-
plementacion de vitamina D promueve la
prevencion de infecciones virales, especial-
mente la influenza y hepatitis mediante la
modulacion de tres mecanismos: barreras
fisicas, inmunidad natural celular e inmuni-
dad adaptativa por lo que ayuda en la pro-
duccioén de anticuerpos por las células plas-
maticas, ademas favorece la integridad del
epitelio pulmonar.

Se puede asegurar que un esquema de tra-
tamiento con dosis mas altas de vitamina D
podria usarse en pacientes con COVID-19
y deficiencia confirmada de esta vitamina.
El objetivo es mantener las concentraciones
de 25(0OH)D en plasma entre 40-60 ng/ml.
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Debido a que los niveles adecuados de VD
se han asociado con disminucion de la in-
cidencia y severidad de varios virus respi-
ratorios, herpes zoster, hepatitis, Epstein
Barr, Ebola, virus de la inmunodeficiencia
humana y dengue los datos encontrados
demostrarian que la suplementacion con vi-
tamina D podria mejorar los resultados de
los marcadores del sindrome de liberacion
de citocinas que se elevan significativamen-
te en pacientes infectados con SARS-COV-2
y tienen mas probabilidades de volverse hi-
poxicos hasta requerir soporte ventilatorio
en las unidades de cuidados intensivos. Sin
embargo, son necesarios mas estudios clini-
COS en pacientes para validar esto debido a
que los estudios respecto al comportamien-
to de la enfermedad COVID-19 aun se desa-
rrollan y por tanto se mantienen los estudios
y hallazgos.
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