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RESUMEN 

ANTECEDENTES. La enfermedad cardiovascular (ECV) es la primera causa de muerte en 

México y en el mundo. La enfermedad arterial coronaria (EAC)-forma más frecuente de la 

ECV- se caracteriza por la obstrucción de las arterias coronarias, proceso conocido como 

aterosclerosis, en cuyo desarrollo y progresión interactúan el medio ambiente, las 

alteraciones metabólicas y la carga genética. Además de los factores de riesgo 

cardiovascular (FRC) establecidos, también se han reportado asociaciones de la deficiencia 

de vitamina D con eventos cardiovasculares. La vitamina D participa en la mineralizacion 

osea y la homeostasis del calcio, sin embargo se reconoce que tiene multiples funciones 

no esqueleticas y algunas de ellas relacionadas con la aterosclerosis y la ECV. 

JUSTIFICACION. La deficiencia de vitamina D es una condición de alta prevalencia en las 

regiones más alejadas del ecuador,  sin embargo se han reportado frecuencias altas en 

poblaciones de territorios con más exposición a la luz solar. En México, la deficiencia de 

vitamina D (<30 ng/mL) tiene una prevalencia de ≈30%. Recientemente se han confirmado 

hallazgos de reportes previos sobre la asociación de la deficiencia de vitamina D con la 

mortalidad general y cardiovascular. En nuestro país, no se han realizado estudios que 

hayan analizado la relación del estado de la vitamina D con la EAC. OBJETIVO GENERAL. 

Investigar la asociación de la deficiencia  de vitamina D con la enfermedad arterial 

coronaria en población adulta mexicana. MATERIAL Y METODOS.  El estudio se realizó en 

sujetos participantes del proyecto Genética de la Enfermedad Aterosclerosa (GEA). Se llevó 

a cabo un estudio de casos y controles, que incluyó 250 pacientes con EAC, con 250 

sujetos control, pareados por edad±1 año, sexo e  IMC±1.0 kg/m2. La EAC se definió por 

historia personal de infarto al miocardio, angioplastia, cirugía de revascularización y 

estenosis coronaria ≥al 50% determinada por angiografía. En los sujetos control, se 

demostró la ausencia de EAC clínica y subclínica, por historia personal negativa de infarto 

al miocardio y calcio arterial coronario= 0 unidades agatston, a través de una tomografía 

axial computada con multidetector. A todos los participantes se les aplicaron cuestionarios 

estandarizados para obtener datos de FRC,  uso de medicamentos, actividad física, uso de 

alcohol, tabaquismo y consumo de vitamina D. Se midieron variables bioquímicas, 
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antropométricas y la tensión arterial. La vitamina D se cuantificó en todos los participantes 

por el método de quimioluminiscencia y la deficiencia de la misma se consideró cuando as 

concentraciones fueron menores a 30 ng/mL. RESULTADOS. Se estudiaron 500 sujetos 

(82% hombres), con edad promedio de 53±6.1 años e IMC de 28±3.5 kg/m2. La deficiencia 

de vitamina D fue de 16% en los pacientes con EAC y de 21.8% en el grupo control. Los 

pacientes con EAC mostraron concentraciones significativamente menores de colesterol 

total, C-HDL, C-LDL, apoB y menor consumo de vitamina D; por el contrario, la 

concentración de insulina y HOMA-RI fueron significativamente mayores, en comparación 

con el grupo control. Los valores de proteína C reactiva (PCR) no fueron diferentes entre 

los dos grupos, en contraste, la concentración de adiponectina fue más alta en el grupo 

control. Como era de esperarse, la proporción de participantes tratados con estatinas fue 

significativamente más alta en los pacientes con EAC (91.2% vs 6.8%). El tabaquismo y 

consumo de alcohol fueron 10 puntos porcentuales más altos en el grupo control (p<0.01). 

Los resultados mostraron, después de ajustar por los factores de riesgo cardiovascular  

convencionales (hipertensión, índice CT/C-HDL >4.5 y tabaquismo actual) y los factores de 

riesgo no convencionales (HOMA-RI elevado, PCR elevada, hipoadectinemia y apoB), que 

la deficiencia de vitamina D disminuye significativamente en 55% el riesgo para EAC (RM 

0.45 [0.22 - 0.94], p 0.03). Este resultado se explica porque la proporción de participantes 

con la deficiencia vitamínica fue significativamente más alta en el grupo control. Sin 

embargo, después de realizar un análisis con ajuste por las variables que fueron 

significativamente diferentes en el análisis bivariado (uso de estatinas, colesterol total, 

HOMA-RI, adiponectina, tabaquismo, uso de alcohol e ingesta de vitamina D) no se 

encontró asociación  entre la deficiencia de vitamina D y la presencia de enfermedad 

arterial coronaria (RM 1.09 [0.26-4.54], p 0.90). Posteriormente se analizaron factores que 

pudieron haber influido en la concentración de vitamina D; se observó que el uso de 

estatinas incrementa las concentraciones de 25-OH-D (=0.13, p=0.007), mientras que el 

uso de alcohol las disminuye ((= -0.08, p=0.08). CONCLUSIONES. No se observó 

asociación de la deficiencia de vitamina D con enfermedad arterial coronaria, ni con los 

factores de riesgo coronario. Sin embargo, la alta prevalencia de deficiencia de esta 
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vitamina en población mexicana, fue similar a la reportada en otros países.  En los 

pacientes con EAC, la concentración de vitamina D fue mayor que en los controles, por lo 

que los resultados sugieren que el tratamiento con estatinas y la menor proporción de 

consumo de alcohol, pudieran ser las explicaciones para las concentraciones más altas de 

25-OH-D encontradas en los pacientes con EAC. La asociación entre deficiencia de 

vitamina D y la enfermedad coronaria es un tema muy controversial y hasta el momento 

presente no existe una conclusión definitiva. 
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I. MARCO TEORICO 

1.1  Enfermedad cardiovascular 

a. Prevalencia  

La Enfermedad Cardiovascular (ECV) es una condición que afecta a las arterias que 

suministran sangre al corazón, al cerebro o a las regiones periféricas del cuerpo. Entre las 

de fisiopatología común se encuentra la enfermedad arterial coronaria (EAC), la 

enfermedad vascular cerebral (EVC) y la enfermedad arterial periférica (EAP)1, que se 

caracterizan por el desarrollo y progresión de la aterosclerosis. 

La ECV es la primera causa de  muerte en el mundo2, representa hasta 7,253,824 

muertes por año3 y las proyecciones para el año 2030  muestran que continuará en el 

primer lugar4. En América Latina (AL) es también la primera causa de mortalidad y se 

considera que debido a los cambios demográficos, económicos y sociales5 el incremento 

puede superar el 60% para el año 2020. En México, aun cuando por muchos años fue 

considerada una enfermedad muy poco frecuente, en los últimos años la prevalencia ha 

crecido considerablemente y para el año 2011 ya ocasionaba 105,710 muertes por año y se 

constituyó como la primera causa de muerte 6. 

La EAC, es la forma más frecuente de ECV, con una mortalidad ajustada de 64 por 

cada 100 000 habitantes en toda AL. En México la tasa total (hombres y mujeres) es aún 

mayor con 77.8 por cada 100 000 habitantes; 99.8 x 100 000 habs en el caso de los 

hombres y 60.3 x 100 000 habs en las mujeres7. 

 

b. Factores de riesgo coronario 

La EAC se caracteriza por la obstrucción de las arterias coronarias, proceso 

conocido como aterosclerosis, que es complejo y multifactorial, en cuyo desarrollo y 

progresión interactúan el medio ambiente, las alteraciones metabólicas y la carga 

genética8. Entre los principales factores de riesgo tradicionales para aterosclerosis se 

encuentra la edad, el sexo masculino, tabaquismo, elevación de la tensión arterial (TA), del 

colesterol total (CT), colesterol de lipoproteína de baja densidad (C-LDL)  y los triglicéridos 

(TG), así como niveles bajos de colesterol de las lipoproteínas de alta densidad (C-HDL)9. 
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La tabla 1 muestra los factores de riesgo tradicionales y emergentes. 

 

Tabla 1. Factores de riesgo para aterosclerosis 

1os factores convencionales 2os factores convencionales Factores emergentes 

Sexo (hombres) Síndrome metabólico. Apolipoproteína B 

Apolipoproteína A-I 

Edad Diabetes mellitus y glucosa 

de ayuno alterada. 

Triglicéridos, lipoproteínas 

remanentes ricas en 

triglicéridos 

Historia familiar de 

enfermedad cardiovascular 

prematura 

 LDL pequeñas y densas, LDL 

oxidadas 

Colesterol no HDL 

Colesterol total y  C-LDL 

elevados, C-HDL bajo 

 Lipoproteína (a) 

Hipertensión  Homocisteína 

Tabaquismo  Proteína C reactiva elevada 

Sobrepeso/Obesidad  HDL pequeñas y densas 

Adaptado de Fruchart, et al. New Risk Factors for Atherosclerosis and Patient Risk Assessment (2004) 

 

 Además de los factores de riesgo cardiovascular establecidos, se ha puesto interés 

en  otros que han sido propuestos a partir de estudios epidemiológicos, como la 

deficiencia de  vitamina D. 

 

1.2         VITAMINA D 

a. Metabolismo 

La vitamina D, más que una vitamina es una prohormona, que se conoce tanto por 

su participación en la mineralización ósea, como en la homeostasis del calcio.  Se 

encuentra en la naturaleza en dos formas: ergocarciferol o vitamina D2 y colecalciferol o 

vitamina D3
10. Las fuentes principales de obtención son la exposición solar (≈90%) y la 

dieta/suplementos (≈10%)11.La radiación solar ultravioleta (UVB) favorece la conversión del 

7-dehidrocolesterol presente en la piel a previtamina D3, la cual se transforma 

rápidamente en vitamina D3; la exposición a la luz solar degrada el exceso de vitamina D3 

en subproductos inactivos y evita la intoxicación12.Por otro lado, la vitamina D proveniente 
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de la dieta, se incorpora a los quilomicrones,  y una vez  en la circulación se une a la 

proteína transportadora de vitamina D.  En el hígado la 25 vitamina D-hidroxilasa la 

convierte a 25(OH)D (calcidiol), la forma más abundante de vitamina D circulante 11. 

Únicamente después de la conversión de 25(OH) D en 1,25(OH)2D3 (calcitriol), en el túbulo 

proximal del riñón y otros tejidos, se activa el receptor de vitamina D (VDR) presente en el 

núcleo de la célula.  La hormona paratiroidea (PTH) y los niveles en suero de calcio y 

fósforo regulan la  producción renal de 1,25(OH)2D3(figura 1). 

 

 

Figura 1. Representación esquemática de la biosíntesis de la vitamina D. 

 

 

Tomada de Is vitamin D deficiency a new risk factor for cardiovascular disease? Mandarino,N.R., (2015). 

 

 

Radiación 

ultravioleta 

Riñón 

 

Hígado 

Tejido 
blanco 

Ingesta dietética. Pescado, carnes, 
alimentos fortificados y 

suplementos 

 

Piel 

 



 
 

López Bautista Fabiola 
11 

b. Clasificación del estado de vitamina D 

Hasta el momento no existe consenso para la clasificación del estado de vitamina 

D. Los puntos de corte han sido propuestos por el Instituto de Medicina (Institute of 

Medicine-IOM) 13 y por la Sociedad de Endocrinología (The Endocrine Society)14se muestran 

en las tablas 2 y 3, respectivamente. 

 

Tabla 2. Clasificación del estado de vitamina D – Instituto de Medicina 

 

Concentración 25 (OH)D Clasificación 

≤10 ng/mL Deficiencia 

11-20 ng/mL Insuficiencia 

>20 ng/mL Óptimo 

A. Catharine Ross, Christine L. Taylor, Ann L. Yaktine, and Heather B. Del Valle, Editors; Committee to Review 

Dietary Reference Intakes for Vitamin D and Calcium; Institute of Medicine. (2011) 

 

 

Tabla 3. Clasificación del estado de vitamina D –Sociedad de Endocrinología 

 

Holick. J Clin Endocrinol Metab, July 2011, 96(7):1911–1930 

 

 

Sin embargo, a partir de resultados de estudios epidemiológicos se ha establecido 

que  el valor sérico necesario para inhibir a la hormona paratiroidea en humanos es de más 

de 30 ng/mL, de tal manera que esta representa la concentración óptima para la salud 

ósea15,16, y no así para el resto de las enfermedades relacionadas con las concentraciones 

de 25-OH-D,  para las cuales no se ha establecido un punto de referencia de 

concentraciones de riesgo. 

 

 

Concentración 25 (OH)D Clasificación  

< 30 ng/mL Deficiente  

≥30 ng/mL Óptimo  
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c. Factores de riesgo para hipovitaminosis D 

El consumo insuficiente en la dieta y la disminución en la síntesis cutánea por  

exposición inadecuada a luz solar, son las causas más comunes de deficiencia de vitamina 

D 11, sin embargo, una amplia variedad de factores y condiciones clínicas se han 

encontrado asociadas a concentraciones bajas en suero; la obesidad y el envejecimiento 

son las más frecuentes.  

En sujetos con obesidad,  la vitamina D ingerida o sintetizada en la piel es diluida 

en la gran masa adiposa y se ha sugerido que este mecanismo explica el estado de 

concentraciones bajas de vitamina D 17. Por otro lado, el envejecimiento se acompaña de 

disminución en piel del precursor 7-dehidrocolesterol y menor síntesis de la vitamina D18.  

Entre las causas asociadas a la absorción reducida  de la vitamina D también se 

encuentra la absorción deficiente de grasa en pacientes con síndromes intestinales de 

malabsorción o aquellos en quienes se ha realizado cirugía bariátrica, debido a que la 

vitamina D es liposoluble19. 

Los valores bajos de la vitamina D son también consecuencia de pérdidas excesivas 

en la orina  del complejo 25, hidroxi vitamina D (25(OH) D3) y su proteína transportadora. 

Algunos medicamentos como las estatinas, antirretrovirales, los glucocorticoides y los 

anticonvulsivantes pueden resultar en deficiencia de vitamina D, mediada por la conversión 

de la 25(OH)D3 y la forma activa (1,25(OH)D3), al producto inactivo ácido calcitroico11. 

 

 

d. Efecto de la deficiencia de Vitamina D en la salud 

La vitamina D tiene una participación fundamental en el mantenimiento del 

metabolismo del calcio y la mineralización ósea adecuada, por lo que, los trastornos en el 

sistema músculo esquelético son las secuelas de la deficiencia de vitamina D mejor 

estudiadas. Cuando hay deficiencia de vitamina D, la absorción intestinal de calcio 

disminuida conduce a menor concentración del calcio sérico, lo cual, a su vez, estimula la 

secreción de la (PTH) que para mantener las concentraciones normales de calcio 

circulantes moviliza el calcio óseo11. 
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Por otro lado, el hiperparatiroidismo secundario activa los osteoclastos, aumenta la 

resorción ósea y disminuye la densidad mineral de los huesos con la consecuente aparición 

de osteopenia y osteoporosis20. La deficiencia de vitamina D también produce alteraciones 

en la función y coordinación muscular que se manifiesta en debilidad y tendencia a caídas 

frecuentes que, en conjunto con la desmineralización ósea, favorece la recurrencia de 

fracturas21.  

Por otro lado, se ha reconocido que la vitamina D, además de su participación en la 

salud ósea, también se asocia con reducción del riesgo de esclerosis múltiple, diabetes 

mellitus (DM), cáncer y ECV22. 

 

 

e. Deficiencia de vitamina D, el proceso ateroscleroso y la enfermedad 

cardiovascular 

Las funciones no calcemicas de la vitamina D y que están relacionadas con el 

proceso ateroscleroso se muestran en la figura 2. En las células musculares lisas, la 

concentración normal de vitamina D, disminuye  la proliferación y migración de las células 

e incrementa la elastogénesis y viabilidad de las fibras musculares cardiacas, para así evitar 

la calcificación. En las células endoteliales cuando existen concentraciones séricas 

suficientes de 25-OH-Dse reduce el estrés oxidativo y la migración y proliferación de 

macrófagos. En el riñón, concentraciones suficientes de 25-OH-D, actúan como regulador 

endocrino negativo del sistema renina-angiotensina-aldosterona, principal regulador de la 

tensión arterial. El sistema inmune produce menos citocinas proaterogenicas (IL-6, IL-12, 

IL-17 Y TNF-α). El páncreas mejora la producción de insulina y hay mayor sensibilidad a la 

insulina en el tejido muscular y en el adiposo. Además, en el perfil de lípidos se observan 

concentraciones más altas de C-HDL y menores de TG y C-LDL23. 

 

 

 



 
 

López Bautista Fabiola 
14 

Figura 2.  Efecto de la vitamina D en el proceso ateroscleroso 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Tomada de Role of Vitamin D in Atherosclerosis.  Kassi, E., (2011) 

EC: Células endoteliales;  VSMC: Células del músculo liso vascular; RAAS: Sistema renina 

angiotensina aldosterona. 
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II. MARCO DE REFERENCIA 

 

Se ha mostrado que las concentraciones bajas de la 25-OH-D se asocian con varios 

factores de riesgo para aterosclerosis, tales como la obesidad general, definida de acuerdo 

al índice de masa corporal (IMC) y la obesidad abdominal definida de acuerdo a 

circunferencia de cintura24. En forma similar, se ha observado asociación con diabetes, 

hipertensión, dislipidemia25,26,27,28,29, síndrome metabólico 30,31 y elevación de la proteína C 

reactiva (PCR) 32 e interleucina 10 (IL-10) 33,34. Sin embargo, solo las relaciones con 

obesidad y triglicéridos elevados se han observado de manera consistente 25,35,36, mientras 

que las asociaciones con los otros factores han sido controversiales 29,37,38,39,40,41,42.  

Varios estudios han investigado la relación de la vitamina D con factores de riesgo 

cardiovascular y las diferentes expresiones de la aterosclerosis.  Previamente se ha descrito 

que  la morbi-mortalidad por ECV varia con la estación del año, siendo menor durante el 

verano 43. En ese mismo estudio se mostró que esta morbi-mortalidad es mayor en 

regiones alejadas del ecuador. Otros estudios han informado asociaciones de la deficiencia 

de vitamina D con eventos cardiovasculares20,  infarto del miocardio18,44 y mortalidad 

cardiovascular y no vascular32,45,46. Adicionalmente se ha mostrado que la deficiencia de 

vitamina D se asocia a mayor prevalencia de EAC asintomática47,48, de enfermedad vascular 

periférica 49 y a un incremento en el grosor de la íntima media de la arteria carótida30,50,51. 

Por el contrario,  otros estudios no han encontrado asociación entre la deficiencia de esta 

vitamina y la enfermedad cardiovascular52–55, por lo que no está bien definido si las 

concentraciones de 25-OH-D se asocian con las diferentes expresiones de la aterosclerosis.  
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III. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

Los resultados de estudios transversales que han investigado la relación de la 

deficiencia de vitamina D con la enfermedad cardiovascular no han sido consistentes, 

mientras unos apoyan la asociación, otros no la han encontrado. La discrepancia en los 

resultados podría deberse a diferencias en el tipo de población estudiada, la selección de 

los sujetos, método de cuantificación de vitamina D, puntos de corte para definir el estado 

de vitamina D y a los estudios utilizados en el diagnóstico de EAC.  Por lo tanto, en el 

momento actual, no está aclarada  la relación entre la deficiencia de vitamina D y la EAC.   

 

IV. PREGUNTA DE INVESTIGACIÓN 

¿La enfermedad arterial coronaria en población adulta mexicana se asocia con la 

deficiencia de vitamina D? 

V. JUSTIFICACIÓN 

La deficiencia de vitamina D es una condición de alta prevalencia en los países del 

hemisferio norte que están más alejados del ecuador11,56, pero también es frecuente en 

poblaciones de territorios con más luz solar, como la mexicana57. 

En México, la deficiencia de vitamina D (<30 ng/mL) tiene una prevalencia de 

≈30%57 y la enfermedad cardiovascular es la primera causa de muerte, por lo que, 

consideramos de gran relevancia estudiar la asociación entre la deficiencia de vitamina D y 

la EAC, con el fin de identificar otros factores de riesgo y ampliar las alternativas de 

prevención de los problemas cardiovasculares. 

 

VI. HIPÓTESIS  

En comparación con los sujetos control, la deficiencia de vitamina D, será 

aproximadamente 14.4%58 más alta en los sujetos con enfermedad arterial coronaria. 
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VII. OBJETIVOS 

 

Objetivo general 

 Investigar la asociación de la deficiencia  de vitamina D con la enfermedad arterial 

coronaria en población adulta mexicana. 

Objetivos específicos 

 Conocer las características clínicas y bioquímicas de los sujetos con y sin  EAC. 

 Determinar si la deficiencia de vitamina D se asocia con la EAC, con factores de 

riesgo cardiovascular convencionales (sexo, edad,  hipertensión arterial, dislipidemia 

y  tabaquismo) y con factores de riesgo cardiovascular no convencionales 

(resistencia a la insulina, PCR, adiponectina y apolipoproteína B). 

 Analizar si algunos factores de riesgo cardiovascular participan como mediadores de 

la asociación entre 25(OH) D y enfermedad arterial coronaria. 

 

 

VIII. METODOLOGIA 

a) Universo de estudio 

El presente es parte del proyecto Genética de la Enfermedad Aterosclerosa (GEA), 

que es un estudio de cohorte prospectiva, actualmente en curso en el departamento de 

Endocrinología del Instituto Nacional de Cardiología “Ignacio Chávez”, el cual fue diseñado 

para investigar las bases genéticas y metabólicas que se asocian al desarrollo de EAC en 

población mexicana. El proyecto  GEA se está desarrollando cuidadosamente, para 

caracterizar a los sujetos con EAC y a los sujetos sin EAC. El grupo de pacientes se ha 

conformado con sujetos provenientes de la consulta externa y del departamento de 

Hemodinamia del Instituto,  se han incluido  pacientes con diagnóstico de EAC estable, 

definida por historia personal de infarto al miocardio, angioplastia o cirugía de 

revascularización.  Para el grupo control se han reclutado sujetos de población abierta que 

han acudido por invitación a través de medios escritos. El proyecto GEA ha sido aprobado 

por los comités de investigación y ética del instituto  y todos los participantes han firmado 

carta de consentimiento informado.   
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b) Diseño 

CASOS Y CONTROLES pareado 

Los grupos fueron caracterizados en función de la presencia o ausencia de EAC, 

característica esencial de este tipo de diseño epidemiológico.  

Las variables de pareamiento fueron edad±1 año, sexo e IMC±1 kg/m2. 

 

 

c) Criterios de inclusión y exclusión  

 

CASOS: 

Criterios de inclusión: 

 ≥ 40 años 

 Sujetos con EAC, definida por: 

- Historia personal de infarto al miocardio 

- Angioplastia 

- Cirugía de revascularización  

- Estenosis coronaria ≥al 50% determinada por angiografía  

 

 

Criterios de exclusión  

 Evento cardiovascular agudo en los 3 meses previos 

 Insuficiencia cardiaca congestiva 

 Diabetes mellitus  

 Enfermedad hepática, renal u oncológica 

 Distiroidismo no tratado 

 Tratamiento con corticosteroides 

 Uso de suplementos de vitamina D3 
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CONTROLES 

Criterios de inclusión: 

 ≥ 40 años 

 Calcio arterial coronario = 0.0  U.A. determinado a través de tomografía 

axial computada con multidetector.  

 

Criterios de exclusión:  

 Diabetes mellitus 

 Historia de trastornos hepáticos, renales u oncológicos 

 Problemas tiroideos 

 Tratamiento con corticosteroides 

 Uso de suplementos de vitamina D3 

 

 

 

d) Tamaño de muestra 

El tamaño de muestra se estimó a través de la fórmula de diferencia de proporciones: 

 

 

Considerando datos del artículo Associations between vitamin D and cardiovascular 

outcomes; Tehran Lipid and Glucose Study58. 

Dónde:  

p1: proporción de deficiencia de vitamina D en los casos= 68.25% 

p2: proporción de deficiencia de vitamina D en los controles= 53.8% 

Zα unilateral= 0.05 

Z= poder de 90% = 1.28 

n=  198.9 
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Sin embargo, al considerar las covariables, se recalculó el tamaño de muestra, con 

la fórmula de Freeman59,60, considerando las variables de estudio y sus categorías. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

e) Descripción de procedimientos 

  

 Recolección de datos 

A todos los participantes se les aplicaron cuestionarios estandarizados para obtener 

información  demográfica, actividad física, consumo de alcohol, uso de medicamentos, 

dieta habitual durante el año previo y actividad física. El consumo de vitamina D se obtuvo 

a través de una frecuencia de consumo de alimentos, diseñada y validada por el Instituto 

Nacional de Salud Pública, con una r ajustada de 0.50 61. La cantidad consumida por día se 

calculó por medio del programa “sistema de evaluación de hábitos nutricionales y 

consumo de nutrimentos (SNUT)” 62. La actividad física se cuantificó mediante un 

cuestionario que proporciona información sobre la frecuencia, intensidad y duración de la 

actividad física 63.  

 

 

 

Formula Freeman 

n= 10*(k+1) 

Dónde: 

K= número de variables independientes 

 

n=10* (23+1)= 

240 
 

Se incluyeron 250 sujetos por cada grupo. 
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 Mediciones antropométricas 

El peso se midió en una báscula calibrada y la talla utilizando un estadímetro de 

pared SECA 222(Hamburgo, Alemania). El IMC se calculó con la fórmula peso kg/talla m2. 

La circunferencia de cintura se midió con una cinta métrica de fibra de vidrio, en el punto 

medio de la distancia entre la parte inferior de la última costilla y la cresta iliaca. La tensión 

arterial se midió en posición sedente, después de por lo menos cinco minutos de reposo 

utilizando un esfigmomanómetro digital WelchAllyn, series 52000 (SkaneateiesFails, N.Y., 

E.U.A.), y el promedio de las dos últimas de tres mediciones consecutivas se utilizó en el 

análisis. 

 

 Análisis bioquímico 

En ayuno de 12 horas y después 15 minutos de reposo en posición sedente, se 

colectaron 45 ml de sangre venosa en tubos de EDTA y en tubos sin anticoagulante. 

Después de centrifugar en frio, el plasma y el suero se dividieron en 16 alícuotas. A las 

alícuotas de plasma se añadieron inhibidores de proteasas (Aprotinina100 KIU/ml, 

Benzamidina 1 mm).  Todas las alícuotas se almacenaron a -70 °C.  Los lípidos, 

lipoproteínas y glucosa fueron cuantificadas en muestras frescas. Las determinaciones de 

colesterol total (CT), triglicéridos y glucosa en plasma, se realizaron en un autoanalizador 

Hitachi 902 (Hitachi LTD Tokio, Japón), utilizando estuches enzimáticos comerciales (Roche 

Diagnostics, Mannheim Alemania y WakoChemicals, E.U.A.). El C-HDL se determinó 

mediante un método enzimático homogéneo (Roche Diagnostics, Mannheim Alemania)64. 

El C-LDL fue calculado con la fórmula de Friedewald modificada por De Long65. Las 

concentraciones de apolipoproteína B (apo B) se determinaron por inmunonefelometría 

(BN Pro Specnephelometer, DadeBchringMarburg GMBH, Ge.). En el laboratorio de 

endocrinología, la precisión y exactitud de las determinaciones de lípidos, son evaluadas 

periódicamente por el Centro para el Control y Prevención de Enfermedades Atlanta, GA 

(CDC, por sus siglas en inglés). Las concentraciones de insulina en suero se determinaron 

por radioinmunoanálisis (Millipore Cat#HI-14K, Billerica, MA). Se estimó la resistencia a la 

insulina empleando el modelo de homeostasis (HOMA-RI)66.La proteína C reactiva (PCR) se 
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cuantificó por inmunonefelometría (BN Pro SpecNephelometer, 

DadeBehringMarburgGmbH, Ge). La concentración de adiponectina se determinó por 

inmunoensayo (Quantikine. ELISA, R&D Minneapolis, USA). La concentración de 25(OH)D 

se cuantificó por quimioluminiscencia (Architect plus CI8200), que tiene una buena 

correlación (r=0.90) 67, comparado con la cromatografía liquida por espectrometría de 

masas (LC-MS), que es el “gold standard”. 

 

 Estudio de Tomografía axial computada 

La tomografía axial computada (TAC) es un método validado para cuantificar el 

calcio arterial coronario (CAC)68. Se utilizó un tomógrafo multidetector de 64 canales 

(SomatomSensation, 64, Forcheim, Alemania) y las imágenes fueron interpretadas por un 

médico radiólogo con amplia experiencia en este tipo de estudios.   

 

f) Clasificación de las variables 

Variable dependiente.  Enfermedad Arterial Coronaria. 

Se definió como la manifestación clínica de obstrucción de las arterias coronarias y 

se consideró con base en la historia de eventos clínicos de etiología aterosclerosa, como: 

Infarto al miocardio, angioplastia, cirugía de revascularización y estenosis coronaria ≥al 

50% determinada por angiografía. 

Variable independiente. Deficiencia de vitamina D.  

Las concentraciones séricas de 25-OH-Dse categorizaron en concentraciones normales 

o deficientes (leve y moderada), de acuerdo a los puntos de corte establecidos por el 

Institute of Medicine de EUA, puntos de corte que también han sido utilizados por el 

Instituto Nacional de Salud Pública (INSP)57. 

1. Normal ≥20 ng/mL 

2. Deficiente <20 ng/mL 
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Covariables. 

Se consideró la edad en años, genero, IMC (desnutrición ≤18.5 kg/m2, peso normal 

18.5–24.9 kg/m2, sobrepeso 25.0-29.9 kg/m2, obesidad ≥30.0 kg/m2).La dislipidemia se 

definió de acuerdo a los siguientes puntos de corte: hipercolesterolemia>200mg/dl, valor 

bajo de C-HDL elevado en hombres ≤40 mg/dl y en mujeres  ≤ 50mg/dl, C-LDL >130 

mg/dl, hipertrigliceridemia≥150 mg/dl, y/o cuando el individuo se encontraba en 

tratamiento regulador de lípidos 69,70; o bien con el índice aterogénico (CT/C-HDL>4.5)71.La 

hipertensión arterial (HTA) se definió con cifras ≥140/90 mg/dl o uso de medicamentos 

antihipertensivos, 70.La glucosa en ayuno de 100 a 125 mg/dl se consideró como glucemia 

de ayuno alterada, mientras que los valores ≥126 mg/dl o el tratamiento con 

hipoglucemiantes definieron la presencia de diabetes mellitus72. 

La PCR se consideró anormal cuando los valores fueron ≥3 mg/L. Los puntos de 

corte para HOMA-RI y adiponectina se obtuvieron de una submuestra de sujetos del 

estudio GEA, sin obesidad y con valores normales en lípidos, glucosa y tensión arterial; se 

consideró HOMA-RI elevado cuando el valor fue ≥3.38  en hombres y ≥3.66 en mujeres. La 

hipoadectinemia se definió por valores inferiores a ≤11.7µg/mL en hombres y ≤18.17 

µg/mL en mujeres. Tabaquismo actual se consideró cuando el sujeto había fumado en el 

año previo y el uso de alcohol en los 6 meses previos, a la inclusión en el estudio. La 

actividad física total por día y el consumo de vitamina D se consideraron como variables 

continuas. 

Las estaciones se clasificaron de acuerdo a las fechas establecidas para el 

hemisferio norte: Primavera: 21 marzo-20 junio, Verano: 21 junio-20 septiembre, Otoño: 21 

septiembre-20 diciembre e Invierno: 21 diciembre-20 marzo. 

 

g) Consideraciones éticas 

Este estudio fue considerado de riesgo mínimo de acuerdo al reglamento de la Ley 

General de Salud en Materia de Investigación para la Salud, artículo 17 parte II. Se obtuvó 

el consentimiento informado de todos los participantes. El proyecto fue aprobado por los 

comités de investigación y ética del Instituto Nacional de Cardiología. 
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h) Análisis estadístico  

Las variables se presentan como media ± DE, mediana (RIC, rango intercuartilico) o 

porcentaje. La comparación de los  grupos se realizó con las pruebas estadísticas t-

Student, U de Mann-Whitney y Chi2, según correspondiera. Se usó el análisis de regresión 

logística condicionado (debido al pareamiento por edad, sexo e IMC). La regresión 

logística simple y múltiple se realizaron para evaluar la relación  entre la deficiencia de 

vitamina D y la EAC con ajuste de acuerdo a tres modelos. El primero incluyó a los factores 

de riesgo convencionales (HTA, índice CT/C-HDL >4.5 y tabaquismo actual), el segundo 

incluyó los factores de riesgo no convencionales (HOMA-RI elevado, PCR elevada, 

hipoadectinemia y apo B) y el tercer modelo fue la suma del modelo 1 + modelo 2. 

Adicionalmente, se realizó un análisis de regresión logística múltiple condicionado, en el 

que se construyeron modelos con las variables que fueron estadísticamente diferentes en 

el análisis bivariado y que no tuvieran colinealidad. 

Análisis complementarios 

Se compararon las variables por grupo, que se relacionan con el cambio en las 

concentraciones de 25-OH-D y que han sido descritas en la literatura (población total, 

grupo con EAC y grupo control).  La concentración de vitamina D se muestran como 

mediana (RIC), de acuerdo a sexo, grupo de edad, uso de alcohol, tabaquismo, categoría 

de IMC, uso de estatinas y estación de muestreo; la comparación se realizó empleando las 

pruebas de U de Mann-Whitney y Kruskal-Wallis, según fue el caso. Se realizó una 

correlación de Spearman de la concentración de vitamina D con el  índice de actividad 

física y otra con el consumo de vitamina D. Debido a que tanto el empleo de estatinas 

como el uso de alcohol tuvieron efecto sobre las concentraciones de 25-OH-D, se realizó 

un análisis de regresión lineal simple y múltiple, la última, ajustada por sexo, categoría de 

edad, tabaquismo, categoría de IMC, actividad física total,  estación de muestreo e ingesta 

de vitamina D. 

Los valores de p<0.05 fueron considerados estadísticamente  significativos. Los análisis 

estadísticos se realizaron con el paquete estadístico STATA, Special Edition, versión 12. 
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IX. RESULTADOS  

Se estudiaron 250 pacientes con EAC y 250 sujetos control, pareados por edad, 

sexo e IMC,  cuyas características se muestran de acuerdo a la presencia o ausencia de 

EAC, en la tabla 1. En la población total, 82% fueron del género masculino, la media de 

edad fue de 53 años, y el IMC de ≈28 kg/m2. En pacientes con EAC, la concentración de 

colesterol total, C-HDL, C-LDL, apoB y el consumo de vitamina D de la dieta, fueron 

significativamente menores en comparación con el grupo control (p<0.05). Por el 

contrario, la concentración de insulina y el valor de HOMA-RI fueron significativamente 

mayores (p<0.005). En los parámetros relacionados con el perfil de inflamación, los valores 

de PCR no fueron diferentes entre los dos grupos, pero se observó que la concentración 

de adiponectina fue más alta en el grupo control de manera estadísticamente significativa 

(p 0.007). La proporción de participantes tratados con estatinas fue significativamente más 

alta en los pacientes con EAC (91.2% vs 6.8%; p<0.001). El tabaquismo y consumo de 

alcohol-independientemente de la cantidad ingerida- fueron 10 puntos porcentuales más 

altos en el grupo control (p<0.01). 

La concentración de vitamina D en el grupo de EAC fue significativamente más alta 

en comparación con el grupo control (27.1 ng/mL vs 24.3 ng/mL, p<0.001) La  prevalencia 

de insuficiencia de vitamina D (<30 ng/mL) resultó mayor en los sujetos control (79.2% vs 

66%, p 0.13), al igual que la prevalencia de deficiencia (<20 ng/mL) (21.2% vs 16%, p=0.13). 

El muestreo se realizó de manera proporcional en cada estación del año (p=0.20) con el fin 

de controlar el efecto de la variación en las concentraciones de 25-OH-D circulante 

producido por la exposición en las diferentes estaciones. El resto de las variables fueron 

similares en ambos grupos. 
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Tabla 1. Características de la población de estudio  de acuerdo a la presencia de 

Enfermedad Arterial Coronaria 

  
GRUPO CON EAC GRUPOCONTROL 

 
n: 250 n: 250 p  

Parámetros clínicos 

Sexo(H)  n/% 206/82.47 206/82.47 0.99 

Edad (años) 53.30±6.08 53.58±6.21 0.61 

IMC (kg/m
2
) 28.04±3.50 27.95±3.58 0.78 

TAS (mmHg) 114.5 (106-123.5) 113.2 (105.5-122) 0.47 

TAD (mmHg) 72 (65.5-77.5) 71 (66.5-76.5) 0.83 

Parámetros bioquímicos     

Colesterol total (mg/dl) 163.7 (139.8-195.0) 187.0 (164.5-209.0) <0.001 

Triglicéridos (mg/dl) 159.5 (116.0-208.0) 160.6 (113-233.7) 0.77 

C-HDL (mg/dl) 38.1 [32.0- 45.2] 40.3 [34.0- 49.0] 0.01 

C-LDL (mg/dl) 97.8 [76.0- 118.2] 114.2 [93.2-135.4] <0.001 

Glucosa (mg/dl) 89.5 [84- 95] 90 [85- 95] 0.95 

Insulina (U/L) 18.2  [14.5- 26.4] 16.6 [12.3- 23.1] 0.002 

HOMA-RI 4.0 [3.1- 6.0] 3.6 [2.63- 5.26] 0.003 

apoB (mg/dl) 80.0 [65.0- 103.0] 96.5 [77.0- 116.0] <0.001 

Biomarcadores de inflamación     

Adiponectina (µg/ml) 5.1 [3.3 - 8.2] 6.1 [3.8- 10.1] 0.007 

PCR (mg/L) 1.11 [.62- 2.22] 1.24 [.64- 2.48] 0.37 

Uso de estatinas  (n/%) 228/91.2 17/6.8 <0.001 

Hábitos de riesgo 
   

Tabaquismo (n/%) 30/12 57/22.8 0.001 

Uso de alcohol (n/%) (168/72.1)  (205/82.6) 0.006 

Actividad física 7.9±1.2 7.9±1.2 0.70 

Vitamina D       

Vitamina D sérica (ng/mL) 27.8 ± 7.9 25.0 ±6.7 <0.001 

Estado de vitamina D  
   

≤10 ng/mL 0/0 1/0.4 - 

<20 ng/mL 40/16 52/21.8 0.13 

<30 ng/ml 165/66 198/79.2 0.001 

Consumo de vitamina 

D(UI/día) 
129.6 [88.1-219] 158.9 [102.3-249.1] 0.01 

Estación de muestreo       

     Primavera (n/%) 56/22.4 50/20 

0.20 
     Verano (n/%) 74/29.6 74/29.6 

     Otoño (n/%) 71/28.4 90/36.0 

     Invierno(n/%) 49/19.6 36/14.4 

Los datos se muestran como media ± DE y mediana (RIC).  p sig<0.05:  t-student, U de Mann-Whitney y Chi2 

IMC, Índice de masa corporal; TAS, Tensión arterial sistólica; TAD, Tensión arterial diastólica; C-HDL, Colesterol 

de las lipoproteínas de alta densidad; C-LDL, Colesterol de las lipoproteínas de baja densidad, HOMA-RI, 

Modelo homeostático de resistencia a la insulina; apo B, Apolipoproteína B; PCR, Proteína C reactiva. 
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Figura 1. Prevalencia de anormalidades metabólicas en los pacientes con EAC y en el grupo 
control

Grupo EAC

Grupo Control

La prevalencia de los factores de riesgo cardiovascular por grupo de estudio se 

muestra en la figura 1. La HTA, mostró una prevalencia significativamente más elevada en 

los pacientes (65.6% vs 20%, p<0.001), mientras que, el C-LDL elevado fue más prevalente 

entre los controles (30.4% vs 19.2%, p 0.004). El resto de las anormalidades fue similar en 

ambos grupos, pero cabe destacar que estas tuvieron prevalencias altas; el C-HDL bajo 

tuvo una prevalencia de 62.4% vs 55.6%, la hipertrigliceridemia fue de 54.4% vs 56% y la 

glucosa de ayuno alterada de 15.2% vs 14%, en el grupo de EAC y en el grupo control, 

respectivamente. 

HTA: Hipertensión; HTG: hipertrigliceridemia 

Para conocer la asociación independiente de la deficiencia de vitamina D con la 

EAC y factores de riesgo, convencionales y no convencionales, se realizó un análisis de 

regresión logística condicionado (tabla 2). Los resultados mostraron con el ajuste 

completo (modelo 3), que la deficiencia de vitamina D disminuye significativamente en 

55% el riesgo para EAC (RM 0.45 [0.22 - 0.94], p 0.03). Este resultado se explica porque la 

proporción de participantes con la deficiencia vitamínica fue significativamente más alta en 

el grupo control. 

 

 

p  0.9 

p  0.9 

p<0.001 

p 0.004 

         p   0.1 

p  0.7 

p  0.7 
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Tabla 2. Asociación de la deficiencia de 25-OH-D y la Enfermedad Arterial Coronaria 

 

RM (IC 95%) p 

Deficiencia de 25-OH-D (<20 ng/mL) 0.68  [0.42 - 1.10] 0.12 

Modelo 1 0.56 [0.29 - 1.07] 0.08 

Modelo 2 0.60 [0.36 - 1.02] 0.06 

Modelo 3 0.45 [0.22 - 0.94] 0.03 

Valores expresados en RM (IC 95%). Análisis multivariado de regresión logística condicionada 

Modelo 1: Deficiencia de vitamina, hipertensión, CT/C-HDL y tabaquismo actual. 

Modelo 2: Deficiencia de vitamina D, HOMA-RI elevado, PCR >3, Hipoadectinemia, y apo B.  

Modelo 3: Modelo 1 + Modelo 2. 

 

Debido a los resultados contradictorios, se realizó adicionalmente un análisis 

multivariado de regresión logística condicionado (tabla 3), en el que se ajustó por las 

variables que mostraron ser significativamente diferentes en el análisis bivariado. Los 

resultados no mostraron asociación entre la deficiencia de vitamina D y la EAC (1.09 [0.26-

4.54], p 0.90). 

Tabla 3. Asociación de la deficiencia de 25-OH-D y la enfermedad arterial coronaria 

 
RM (IC 95%) p 

Deficiencia de 25-OH-D (<20 ng/mL) 0.68  [0.42 - 1.10] 0.12 

Modelo 1 0.85 [0.28- 2.55] 0.78 

Modelo 2 0.72 [0.22-2.27] 0.57 

Modelo 3  0.74 [.23-2.24] 0.65 

Modelo 4 1.09 [0.26-4.54] 0.90 

Valores expresados en RM (IC 95%).  Análisis multivariado de regresión logística condicionada 

Modelo 1: Deficiencia de vitamina D y estatinas 

Modelo 2: Modelo 1 + colesterol total 

Modelo 3: Modelo 2 + HOMA-RI y adiponectina  

Modelo 4: Modelo 3 + tabaquismo,  uso de alcohol e ingesta de vitamina D 
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Análisis complementarios 

Se realizaron análisis adicionales, con el fin de conocer los factores que pudieron 

haber influido en la concentración de vitamina D, en ambos grupos (tabla 4, figura 2 y 3). 

En la población total, las concentraciones de 25-OH-D fueron significativamente 

mayores en los que no consumían alcohol y en aquellos que estaban en tratamiento con 

estatinas. No se observó diferencia de acuerdo a sexo, grupo de edad, tabaquismo, IMC, 

estación de muestreo, actividad física e ingesta de vitamina D de la dieta. 

Tabla 4. Concentración de 25-OH-D (ng/mL) de acuerdo a variables moduladoras 

Variable Población 

total 

p Grupo EAC p Grupo  

Control 

p 

Sexo 

Hombres 25.7 [21.0-31.1] 0.7 27.3 [21.7-32.2] 0.9 24.4 [20.7-29.4] 0.6 

Mujeres  25 [22.1-29.9] 25.5 [22.9-32.9] 24.1 [20-28.6] 

Grupo de edad 

40-49 26.4 [21.8-31.3] 

0.42 

27.5 [23.1-32.4] 

0.31 

25.2 [21.3-30] 

0.25 50-59 25.1 [21.2-30.1] 26.1 [21.9-31.2] 24.1 [20.7-29.2] 

+60 24.6 [20.3-31.7] 30.1 [21.9-34.9] 22.6 [20.1-28.1] 

Uso de alcohol 

Si 25 [20.7-30.6] 

0.02 

25.9 [20.9-32.4] 

0.02 

24.3 [20.3-39.6] 

0.99 No 26.8 [22.5-31.4] 28.6 [24.6-34.3] 24.1 [20.8-28.3] 

Tabaquismo 

Si 25.2 [20.7-29.6] 

0.5 

27.1 [23.1-31.4] 

0.9 

24.8 [20.1-29.1] 

0.8 No 25.4 [21.3-31] 27.05 [21.9-33.3] 24.2 [20.7-29.6] 

IMC 

Peso normal 25.3 [21.8-30.4] 

0.7 

27.9 [23.1-34.3] 

0.6 

24.3 [21.3-26.8] 

0.7 

sobrepeso 25.7 [21.2-31.2] 27.1 [21.9-33.2] 24.4 [20.8-29.8] 

Obesidad 25 [20.3-30.6] 26.5 [21.2-31.8] 24.5 [19.7-28.3] 

Uso de estatinas 

Si 27 [22-32.8] 

0.0002 

27.1 [22.2-33.2] 

0.3 

24 [19.1-28.5] 

0.5 No 24.6 [20.7-29.6] 25.4 [20.7-31.4] 24.5 [20.7-29.1] 

Estación de muestreo 

Primavera 26.5 [21.1-31.2] 

0.3 

28.1 [23.8-33.6] 

0.03 

23.2 [19.9-28.5] 

0.43 
Verano 25.3 [21.4-30.9] 26.1 [21.9-33.5] 24.8 [21.1-30.3] 

Otoño 24.5 [20.7-30] 24.2 [20.4-31.1] 24.6 [20.8-29.1] 

Invierno 25.9 [21.5-31.7] 29 [24.7-35.2] 24.1 [19.8-25.9] 

Valores expresan mediana (RIC). p sig<0.05  U de Mann-Whitney  y  Kruskal -Wallis 
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Figura 2.Correlación entre la actividad física y la concentración de25-OH-D

 

 

Figura 3. Correlación entre ingesta de vitamina D y la concentración de 25-OH-D
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Después de conocer las variables que se relacionaron con concentraciones 

significativamente diferentes entre los grupos, para evaluar el comportamiento de la 

concentración de 25-OH-D de acuerdo a uso de alcohol y tratamiento con estatinas, se usó 

un análisis de regresión lineal simple (tabla 5).  

Se observó que el uso de estatinas incrementa significativamente la concentración 

de vitamina D y explica 16% de la variación (p<0.001), en contraste, el uso de alcohol la 

disminuye significativamente y explica el 9% de las concentraciones bajas de 25-OH-D 

(p=0.03). Sin embargo después de realizar el análisis multivariado con ajuste por el resto 

de las variables descritas en la literatura como modificadoras de las concentraciones de 25-

OH-D, solo las concentraciones altas de 25-OH-D por el uso de estatinas permanecen 

significativas (=0.13, p=0.007), mientras que efecto del uso de alcohol en la disminución 

de las mismas se atenúa ((= -0.08, p=0.08).En la población de estudio, la pravastatina es 

la estatina usada con mayor frecuencia, seguida de atorvastatina, simvastatina y 

rosuvastatina (tabla 6) 

 

Tabla 5. Análisis de regresión lineal de los factores asociados con la concentración de 

25-OH-D. 

 

 SIMPLE MULTIVARIADO* 

 
b  p b  p 

Uso de estatinas 2.51 0.16 <0.001 2.0 0.13 0.007 

Uso de alcohol -1.70 -0.09 0.03 -1.49 -0.08 0.08 

Valores expresados como coeficientes b y  

Análisis regresión simple y análisis de regresión multivariado (ajustado por sexo, categoría de edad, 

tabaquismo, categoría de IMC, actividad física total,  estación de muestreo e ingesta de vitamina D) 

* R2= 0.03. 
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Tabla 6. Uso de estatinas por grupos de estudio 

 

Grupo con EAC 

n: 228 

Grupo Control 

n: 16 
p 

Pravastatina 83(36.4) 7(43.7) 0.59 

Atorvastatina 50(21.9) 5(31.2) 0.36 

Simvastatina 50(21.9) 2(12.5) 0.53 

Rosuvastatina 43(18.8) 2(12.5) 0.74 

Simvastatina + Ezetimibe 2(0.88) 0 0.99 

Datos presentados porcentajes  p sig<0.05: Prueba de Fisher. 
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X. DISCUSIÓN 

Los resultados del presente estudio no mostraron asociación entre la deficiencia de 

vitamina D y la presencia de enfermedad arterial coronaria bien documentada mediante 

estudio clínico, de laboratorio y de gabinete. De hecho, los datos mostraron que en 

comparación con el grupo control, los pacientes con EAC tuvieron valores medios más 

altos de vitamina D y menor prevalencia de la deficiencia de esta vitamina. Una posible 

explicación para estos hallazgos es la observación de que el consumo de estatinas y la 

abstinencia en la ingestión de alcohol aumentaron en 16% y en 9%, respectivamente, la 

concentración circulante de vitamina D en los pacientes. El estudio también mostró que los 

valores bajos de vitamina D no se asociaron con factores de riesgo coronario. Por tanto los 

resultados no confirmaron la hipótesis del trabajo, en la que se postuló la asociación de la 

deficiencia de la vitamina D con la EAC.  

Es importante señalar que después de ajustar por los factores que mostraron 

diferencia significativa entre el grupo control y el grupo de EAC, en el presente estudio no 

se observó asociación de la deficiencia de vitamina D con la EAC. Este hallazgo es 

consistente con lo encontrado por otros autores 48,53–55.  Sin embargo, el análisis de 

regresión logística condicionado ajustado por factores de riesgo, convencionales y no 

convencionales,  que se realizó para investigar la asociación entre la deficiencia de 

vitamina D y la EAC, mostró contra lo esperado, que la deficiencia de la vitamina se asoció 

independiente y significativamente con la disminución del riesgo para EAC. Este hallazgo 

es similar únicamente con lo reportado por Lai y cols.52 en una población con VIH, en la 

que la razón de momios ajustada en los sujetos con vitamina D entre 10 ng/mL  y 20 

ng/mL, mostró un riesgo 47% menor para la presencia de CAC (RM 0.53 [0.33-0.85]). En 

contraste,  otros estudios observacionales  han mostrado asociación entre la deficiencia de 

vitamina D y la presencia de EAC clínica58,73,74 y subclínica51,52,75,76. Sin embargo, estos 

estudios no han sido conducidos en sujetos aparentemente sanos de población abierta, 

sino que se han realizado en muestras de pacientes con VIH52,75,  con diabetes 51,73,76,77, con 

excreción elevada de albumina 77, o de edad mayor a 65 años48, condiciones todas ellas 
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frecuentemente asociadas a cardiopatía coronaria, por lo que a pesar del ajuste de los 

resultados por diferentes factores, es posible la persistencia de sesgos en los hallazgos. 

En otro estudio, de casos y controles, en el que se incluyeron tanto pacientes con 

enfermedad coronaria como pacientes con enfermedad vascular cerebral, la deficiencia de 

25-OH-D, definida por concentraciones inferiores a 15 ng/mL, mostró alta prevalencia en  

pacientes (68%) y en controles (54%), y se encontró asociada a la presencia de la 

enfermedad cardiovascular 58. En ese estudio, los autores no especifican si en el grupo 

control se descartó la enfermedad aterosclerosa subclínica. De manera similar, en 1370 

sujetos de 45 a 84 años, de los cuales  394 cursaban con insuficiencia renal crónica, Boer y 

cols. 54 reportaron deficiencia de vitamina D (<15 ng/mL) en  73.2% de la población y su 

relación modesta pero independiente con la prevalencia de CAC (RR 1.06 [1.00-1.13], 

p=0.06).  En contraste, Lim y cols. 48 , informaron que en 921 sujetos mayores de 65 años, 

la deficiencia de vitamina D (<30 ng/mL), observada en 94% de la población estudiada, no 

se asoció con estenosis o con la calcificación de las arterias coronarias. En un estudio 

realizado en 387 sobrevivientes del primer infarto al miocardio, con sus respectivos 387 

controles, pareados por edad y sexo, la deficiencia de vitamina D (<30 ng/mL) encontrada 

en 80% de los pacientes y 75% del grupo control, no mostró asociación con la cardiopatía 

coronaria 53. Por lo anotado, se puede concluir que los estudios observacionales que han 

investigado la relación entre la deficiencia de vitamina D y la enfermedad cardiovascular no 

han mostrado consistencia en los resultados.  Las discrepancias entre los hallazgos  de los 

diferentes estudios pudieran ser debidas a las importancias diferencias en las 

características de las  poblaciones estudiadas y en los puntos de corte utilizados para 

definir la deficiencia de vitamina D. 

Los resultados del presente  muestran concentraciones más bajas de 25-OH-D,  

comparados con el INSP que reportan una concentración media de  39 ± 15.6 ng/mL y  

una prevalencia de concentraciones alteradas (<30 ng/mL) de ≈30%,  con una proporción 

mayor en el D.F., y en la zona sur de México (39.8% y 41%) 57.  Mientras que en nuestra 

población total de estudio,  la media fue de 26.4 ± 7.5 ng/mL y la prevalencia de 

concentraciones alteradas (<30 ng/mL)  de 72.6%.  Es interesante, que la deficiencia sea 
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≈40% más alta en nuestra población. Esta diferencia en parte pudiera estar dada por el 

método de cuantificación de vitamina D, ya que el empleado en la determinación en 

nuestra muestra es más preciso.  Pero, a pesar de ello, los resultados obtenidos coinciden 

con lo reportado por otros países, entre algunos de ellos esta Korea48, EUA 55 y Suecia 53, 

que han presentado deficiencia (<30 ng/mL) en 94%, 78% y 75-80%, respectivamente. 

 

Por otro lado,  a diferencia de lo observado en el presente trabajo, ningún estudio 

previo  ha reportado concentraciones más altas de vitamina D en la poblacion con EAC 

(clinica o subclinica) en comparacion con el grupo control.  

Algunos estudios han descrito factores que influyen sobre la concentración 

circulante de vitamina D 78,79.  En nuestro estudio se realizaron analisis complementarios 

con el objeto de identificar la posible participacion de estos factores. En la población total 

no se observó influencia del género, edad, consumo de tabaco, IMC, estación del año en 

que se realizó el muestreo y actividad física sobre las concentraciones de 25-OH-D. Sin 

embargo, el tratamiento con estatinas y el no consumo de alcohol se asociaron con valores 

más altos de vitamina D. En el grupo EAC la estación del año  en que se obtuvó la muestra 

y también el no consumo de alcohol se encontraron asociados con la concentración de 

vitamina D. La síntesis de vitamina D está regulada por la exposición solar, que varía por 

estación del año. Se ha descrito que en invierno las concentraciones de 25-OH-Dson más 

bajas por la menor exposición solar 1. En nuestro estudio los valores más altos en el grupo 

EAC se observaron en los participantes cuya muestra se obtuvó en invierno seguidos por 

los estudiados en primavera. En el estudio de Elizondo-Montemayor y cols., realizado en 

población mexicana, tampoco se encontró relación entre la actividad física (indicador 

indirecto de la exposición solar) y la concentración de vitamina D80. 

La obesidad es otro factor consistentemente asociado con las concentraciones 

bajas de 25-OH-D79,80. Es interesante, que a pesar de la alta prevalencia de exceso de peso 

(sobrepeso y obesidad; 79.8%) en la población estudiada, los valores de vitamina D son 

más altos tanto en pacientes como en controles, que los informados en otras poblaciones 

52,53,58,75. El género femenino también  incrementa el  riesgo para deficiencia/insuficiencia 
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de vitamina D81.  No obstante, la mediana en la población total de estudio,  por sexo fue 

similar (25.7  vs  25.0 ng/mL, p=0.7) y consistente con lo publicado por Mitineen y cols.79 

(23.2 ng/mL en hombres y 22.8 ng/mL en mujeres). También, se ha reportado que 

conforme avanza la edad disminuye la concentración de vitamina D79; este fenómeno no se 

observó en nuestra población. En el presente trabajo, tanto en la población total como en 

el grupo con EAC, el consumo de alcohol se asoció con concentraciones significativamente 

menores de 25-OH-D lo que coincide con la observación de que los sujetos con consumo 

mayor de 20 gramos de alcohol al día tienen concentraciones menores de 25-OH-D82. 

Se ha informado que el uso de estatinas es un factor que influye de manera 

independiente en las concentraciones de 25-OH-D. El 91.2% de los pacientes estudiados 

en el presente trabajo se encontraban en tratamiento con alguna estatina. Sus valores de 

vitamina D fueron significativamente más altos que los observados en el 8.8% de los 

pacientes sin estatinas y en los participantes del grupo control. Esta observación confirma 

los resultados de estudios que han mostrado que la lovastatina83, simvastatina84, 

atorvastatina85y rosuvastatina86, incrementan significativamente las concentraciones de 

25-OH-D.  Además, se ha reportado que los sujetos con uso continuo de estatinas cursan 

con valores circulantes más altos de 25-OH-D y presentan menor riesgo de tener 

concentraciones inferiores a 20 ng/mL87.  No se tiene certeza  del mecanismo mediante el 

cual las estatinas incrementan los niveles circulantes de esta vitamina.  

La aterosclerosis es una enfermedad que cursa con inflamación, reflejada por 

concentraciones altas de biomarcadores como la PCR. En nuestro estudio no se encontró 

diferencia significativa con los valores de PCR al comparar los pacientes coronarios con los 

sujetos del grupo control. La posible explicación de esta observación está dada por el 

efecto reductor que el uso de estatinas ejerce sobre los marcadores de inflamación 88. 
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XI. FORTALEZAS 

 

1. Los grupos de estudio estuvieron bien caracterizados. El grupo de pacientes estaba 

recibiendo tratamiento farmacológico adecuado y a diferencia de estudios previos, 

se tuvo la certeza de que el grupo control no presentaba aterosclerosis subclínica. 

2. En la población total estudiada, no se incluyeron sujetos con diabetes, debido a 

que esta enfermedad es un factor altamente confusor para la EAC. 

3. El punto de corte para definir deficiencia de vitamina D fue el usado también  por 

el INSP para definir deficiencia severa y moderada (<30 ng/mL), con el fin de tener 

comparabilidad en los resultados. 

 

XII. CONCLUSIONES  

En este trabajo no se encontró asociación entre la deficiencia de vitamina D y la presencia 

de enfermedad arterial coronaria. 

No se observaron asociaciones entre las concentraciones de 25-OH-D y los factores de 

riesgo coronario. 

Las concentraciones de 25-OH-D en la población estudiada fueron más altas en 

comparación con las observadas en otras poblaciones. 

Igualmente, la alta prevalencia de deficiencia de esta vitamina en población mexicana, fue 

similar a la reportada en otros países.  

 En los pacientes con EAC, la concentración de vitamina D fue mayor y la prevalencia de un 

estado de deficiencia de esta vitamina fue menor, que en sus controles pareados por 

género, edad e IMC. 

Los resultados sugieren que el tratamiento con estatinas y el menor consumo de alcohol, 

pudieran ser las explicaciones para las concentraciones más altas de 25-OH-D encontradas 

en los pacientes con EAC. 
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La asociación entre deficiencia de vitamina D y la enfermedad coronaria es un tema muy 

controversial y hasta el momento presente no existe una conclusión definitiva. 

 

XIII. LIMITACIONES 

1. Debido al carácter transversal del estudio, no se puede establecer causalidad. 

2. La medición de vitamina D se realizó en una sola ocasión, sin embargo, se cuido 

que la inclusión de los sujetos fuera proporcional en cada estación del año. 

3. Los pacientes tratados con estatinas no podían ser excluidos. 

4. Debido al diseño del  proyecto del cual parte el presente, no se obtuvieron datos 

de uso de bloqueadores solares y horas de exposición al sol. 

 

 

XIV. RECOMENDACIONES 

Un estudio de individuos con aterosclerosis subclínica, identificada por la presencia de 

calcio en las arterias coronarias o por aumento en el grosor de la intima media de arterias 

carótida, y sin tratamiento con múltiples fármacos, pudiera ser de utilidad para identificar 

la posible participación de los valores bajos de vitamina D en fases tempranas del proceso 

ateroscleroso. 
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