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Papel de las vitaminas D, E y K

en el manejo o prevencion de enfermedad hepética, cardiovascular o cancer. La vitamina K podria ser importante en
la salud Gsea, sobre otras condiciones clinicas.

Palabras clave: vitamina D, vitamina E, vitamina K, enfermedad, dosis, ingesta, huesos, cancer, enfermedades
cardiovasculares, sistema musculoesquelético.

Function of vitamins D, E and K in Special Conditions: Health and
Disease

Abstract

Background: There are energy and nutrient recommendations for a healthy population; however, important functions
in different health situations are attributed to nutrients such as vitamins D, E, K, E and K. Objective: To explore the
effectiveness of dietary doses and supplements of vitamins D, E and K in special conditions of health and disease. Ma-
terials and Methods: A document search was carried out in the PubMed, Scopus, Sciencedirect, Lilacs, Scielo and
Ebsco databases, and in specialized texts using keywords: “vitamin D”, “vitamin E”, “vitamin K”, “Health”, “disease”,
“nutritional recommendations”. Results: There is a significant number of studies and systematic reviews that contrib-
ute to the evidence and discussion regarding effect, dose and time, which yielded both positive and null outcomes.
Conclusion: The effects of dietary vitamin D in bone health are well documented and its supplementation accom-
panied by calcium is indicated in population groups at risk for osteoporosis, but not in other clinical conditions. There
is insufficient evidence on the benefits of vitamin E in the management or prevention of liver disease, cardiovascular
disease, or cancer. Vitamin K could be important in bone health, over other clinical conditions.

Keywords: Vitamin D, Vitamin E, Vitamin K, Disease, Dose, Intake, Bones, Cancer, Cardiovascular Disease, Musculo-
skeletal System.

INTRODUCCION

Los requerimientos nutricionales son un conjunto
de valores de referencia establecidos por impor-
tantes entidades y organizaciones sanitarias que
especifican las necesidades de energia y nutrien-
tes, consideradas como Optimas o suficientes
para mantener un buen estado de salud y pre-
venir el desarrollo de diferentes enfermedades,
tanto por exceso como por deficiencia (1). Estos
requerimientos pueden diferir segun el pais y la
institucion que los establece. En Colombia, se
cuenta con las Recomendaciones de Ingesta de
Energia y Nutrientes (RIEN), que sirven de guia
durante la planificacién dietética de los individuos
y grupos segun su etapa de la vida y sexo (2).
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Recientemente se ha despertado un interés
por profundizar en los nutrientes; es el caso de
algunas vitaminas liposolubles como la D, la K
y la E, debido a su importancia para la salud y
su relacion con diferentes funciones biol6gicas
que antes fueron menos estudiadas. En el caso
de la vitamina D, reconocida principalmente
hasta hace unas décadas por su relacion con
el metabolismo del calcio y el fésforo (3), en la
actualidad se vincula con funciones en la salud
cardiovascular (4), la reduccién del riesgo de
cancer (5), la depresion (6), entre otras. También
se ha reportado la participacion en la funcién
inmunoldgica de la vitamina E (7), ademas de su
accién antioxidante; asi mismo, a la vitamina K,
conocida por su rol en la coagulacion sanguinea
(8), se le atribuye una funcion en la salud 6sea



(9), en la salud cardiovascular (10) y en la regula-
cion de la glucosa (11). Las recomendaciones de
estas vitaminas segun las RIEN se encuentran
en la Tabla 1(2).

Adicional al reconocimiento del rol de los nutrien-
tes mencionados en multiples enfermedades,
se hace necesario conocer las dosis suminis-
tradas segun las investigaciones, ya que en la
actualidad las recomendaciones en diferentes
condiciones de salud no estan plenamente esta-
blecidas y los avances en estos campos son de
utilidad en la préactica clinica diaria. Por lo tanto,
el objetivo de la presente revision narrativa fue
explorar el efecto de dosis dietarias y de suple-
mentos de las vitaminas D, E y K en condiciones
especiales de salud y enfermedad.

MATERIALES Y METODOS

Para dar cumplimiento al objetivo propuesto, se
realizd una busqueda de articulos de investiga-
cion y de revisiones sistematicas en las bases
de datos PubMed, Scopus, ScienceDirect, Lilacs,
SciELO y Ebsco, a partir de palabras clave como
“vitamina D”, “vitamina E”, “vitamina K", “salud”,
“enfermedad” y “recomendaciones nutricionales”.
Entre los criterios de inclusion se tuvieron en
cuenta articulos en inglés y en espafol y biblio-
grafia de preferencia de los ultimos cinco afos,
aunque no se descartaron publicaciones pre-
vias que suministraran informacion importante
a la presente revision. Respecto a los criterios
de exclusion, no se tuvieron en cuenta estudios
realizados en modelos celulares o animales, ni
aquellas investigaciones o revisiones que no pre-
sentaran las dosis ni el tiempo de intervencién.

Tabla 1. Requerimientos diarios de vitamina D, E, K para la poblacion colombiana

Grupo Edad Vitamina D (Ul) Vitamina E (E o-T) * Vitamina K (pg)
Lactantes 0-6 meses 400 2,7 2,0
7-12 meses 400 2,7 2,5
Nifios y nifias 1-3 afios 600 5 25
4-8 afos 600 5 35
Hombres 9-13 afos 600 10 45
14-18 afios 600 10 55
19-30 afios 600 10 70
31-50 afios 600 10 70
51-70 afos 600 10 70
+70 afos 800 10 70
Muijeres 9-13 afos 600 7,5 45
14-18 afios 600 7,5 55
19-30 afos 600 7,5 60
31-50 afios 600 7,5 60
51-70 afios 600 7,5 60
+70 afios 800 7,5 60
Embarazo <18y mas afios 600 7,5 60
Lactancia <18y mas afios 600 7,5 60

Ul = unidades internacionales.
E o-T = equivalentes de a-tocoferol.
Hg: microgramo.

Fuente: tomado de recomendaciones de Ingesta de Energia y Nutrientes (RIEN) para la poblacién colombiana (2).
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La bibliografia encontrada a partir de los criterios
de seleccion fue revisada por todos los autores y
posteriormente la informacién fue extraida teniendo
en cuenta la condicién de salud estudiada, la dosis
reportada y el tipo de estudio.

RESULTADOS

A continuacién, se presenta una descripcion breve
de cada uno de los nutrientes, y la relacion de
estos en determinadas condiciones clinicas. En las
tablas 2, 3y 4 se describen los efectos de la suple-
mentacion o ingesta de los nutrientes de interés
sobre las condiciones de salud, teniendo en cuenta
el tiempo y dosis utilizadas, respectivamente.

Vitamina D

Mas que un nutriente, la vitamina D es considerada
una hormona liposoluble (12); esta vitamina se
encuentra en dos formas principales: la vitamina
D, o ergocalciferol, que se obtiene principalmente
de alimentos de origen vegetal como los hongos
y las levaduras, y la vitamina D, o colecalciferol,
que se encuentra naturalmente en el pescado azul
y en el aceite de higado de bacalao, entre otros
alimentos.

Esta ultima, ademas de que se obtiene de la dieta,
también puede ser sintetizada de forma endogena
por medio de un metabolito intermedio sintetizado
en el higado a partir del colesterol, llamado 7-dehi-
drocolesterol, que posteriormente se deposita en
la piel y se convierte en D, en una reaccion catali-
zada por la luz ultravioleta. Una vez sintetizada, la
vitamina D, sale de la piel y pasa al torrente san-
guineo.

Cuando ambas fuentes de esta vitamina, tanto
la exdgena como la endogena, llegan al higado,
se produce la primera hidroxilacién en la posicion
25 de la molécula mediante la enzima 25-hidroxi-
lasa, que da lugar a la produccion de la 25(0H D,

106 Vol 24, N 1, enero-junio de 2022

también conocida como calcidiol 0 25 hidroxicole-
calciferol, que es la forma circulante de la vitamina
D, con una vida media de dos a tres semanas.
Esta llega al rifidn unida a la proteina transporta-
dora de vitamina D y alli se produce la segunda
hidroxilacion en la posicion 1 de la molécula
mediante la enzima 1a.-hidroxilasa, lo que da lugar
a la forma metabdlicamente activa, conocida como
1o, 25-dihidroxicolecalciferol o calcitriol, con una
vida media de 4 a 6 h (13). La 1a - hidroxilacién
también se presenta en lugares diferentes al rifion,
tales como los macrofagos alveolares, los osteo-
blastos, los nodos linfaticos, la placenta, el colon,
las mamas y los queratinocitos. El calcitriol ejerce
su funcién a través de un receptor de vitamina D
que se expresa universalmente en células nuclea-
das (14).

Teniendo en cuenta que la vitamina D cumple
funciones tanto esqueléticas como extraesqueléti-
cas, esta vitamina ha despertado un interés en las
ultimas décadas por su funcion en la prevencion
o tratamiento de diferentes enfermedades (15). A
continuacion, se resume la evidencia en cuanto a
las dosis utilizadas de la vitamina D en diferentes
enfermedades y condiciones de salud (Tabla 2).

Vitamina D y salud dsea

La vitamina D desempefia una funcién esencial
en la regulacion del metabolismo del calcio y el
fosfato, y en el mantenimiento de un esqueleto
mineralizado saludable. Es probable que debido a
esta importante funcién que desempefa su defi-
ciencia es la causa mas comun de raquitismo y
osteomalacia (13).

Esta bien documentado que el riesgo de fractu-
ras osteoporéticas aumentan con la edad entre
las personas mayores de 50 afios (16); por
tanto, la suplementacién con vitamina D y calcio
es ampliamente recomendada por el personal



médico, con el fin de prevenir y tratar dichas
condiciones; sin embargo, se han encontrado
resultados inconsistentes.

Bischoff-Ferrari et al. (17) mostraron una asocia-
cién positiva entre niveles mas altos de 25(0OH)D
en suero y una mayor densidad mineral 6sea;
ademas, algunos estudios de revision (18) y
metaanalisis (19,20) encontraron una eficacia de
los suplementos de vitamina D para prevenir la
osteoporosis y sus complicaciones. Por el con-
trario, una revision sistematica y metaanalisis del
2014 que evalud la eficacia de los suplementos
de vitamina D sobre la densidad mineral 6sea no
encontré un beneficio significativo en cuatro de
las &reas en las que se midi6 la densidad mine-
ral 6sea, solo mostré un pequeno beneficio en el
cuello femoral, por lo que los autores sugieren que
“Parece inadecuado continuar con el uso gene-
ralizado de vitamina D para la prevencién de la
osteoporosis en adultos que viven en comuni-
dades sin factores de riesgo especificos para la
deficiencia de vitamina D” (21, p. 146).

Asi mismo, el Grupo de Trabajo de Servicio Pre-
ventivo de Estados Unidos declard la falta de
evidencia de la suplementacion diaria de al menos
400 Ul de vitamina D, y de por lo menos 1000 mg
de calcio para la prevencién primaria de fracturas
en mujeres posmenopausicas no institucionaliza-
das (22), posicion que fue ratificada posteriormente
en el 2018 (23). A su vez, otra revision sistematica
y un metaandlisis tampoco observaron un efecto
de la vitamina D para la prevencion de fracturas
o0 caidas (24); sin embargo, trabajos posteriores
reportaron nuevamente el efecto de la suplemen-
tacion de vitamina D en combinacion con calcio
sobre la disminucion del riesgo de fracturas o cai-
das (25-27).

Vitamina D y salud cardiovascular

Existen varias razones por las que la vitamina D
se ha relacionado con la salud cardiovascular y
el riesgo de enfermedades cardiovasculares, la
mayoria de ellas se deben a la expresion del recep-
tor de vitamina D en todo el sistema cardiovascular
(28). Se ha descrito que este receptor disminuye la
presion arterial mediante la regulacion a la baja del
sistema renina-angiotensina-aldosterona, inhibe
la proliferacion de las células de musculo liso vas-
cular, disminuye la inflamacién y a su vez inhibe
la proliferacién de citosinas proinflamatorias (29).
También se ha expuesto que la vitamina D dismi-
nuye los niveles de hormona paratiroidea, la cual
se ha postulado como vasculotéxica, por lo que
reducirla podria ejercer efectos positivos sobre la
presion arterial (30).

Esta nocidn estd respaldada por evidencia epi-
demiologica que ha demostrado una asociacion
inversa entre los niveles de 25(0H)D con el nimero
total de eventos cardiovasculares, como accidente
cerebrovascular, infarto al miocardio, cardiopatia
isquémica, entre otros (31). Estos hallazgos han
sido consistentes con otros metaanalisis (32,33).

En contraste con estos metaandlisis, principal-
mente de estudios prospectivos (31-33) y con los
mecanismos biologicos descritos anteriormente
(28-30), algunos ensayos aleatorios controlados
(34,35) y metaanalisis (29,30,36) realizados han
obtenido diferentes resultados, desde efectos
nulos (29,30,34,35), principalmente, hasta efectos
positivos sobre la presidn arterial (36).

Vitamina D e incidencia y mortalidad por cancer

En 1980, se propuso por primera vez que la
vitamina D tenia propiedades anticancerigenas
y se plante6 la hipbtesis de que esta reducia el
riesgo de incidencia y mortalidad por céncer.

Perspectivas en Nutricion Humana 1 07
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Tabla 2. Efectos de la suplementacion o ingesta de los nutrientes de interés sobre las condiciones de salud

Sistema/enfermedad y evidencia Informacion sobre el estudio

Sistema dseo, riesgo de caidas y de fracturas

La suplementacion con dosis mayores de 700 Ul/dia de vitamina D acompafiada
de suplementos de calcio tiene un pequefio efecto en la densidad mineral dsea y
en la reduccion del riesgo de fracturas y caidas. Se requieren estudios adicionales
en bebés, nifios, mujeres premenopausicas y diversos grupos raciales. En la
mayoria de los estudios, los efectos de la vitamina D no pudieron separarse del
calcio.

Revision, Cranney et al. 2007 (18).

La suplementacion con dosis = 800 Ul de vitamina D fue favorable para la prevencion ~ Metaanalsis, Bischoff-Ferrari et al.
de fracturas de cadera y no vertebral en personas mayores de 65 afios. 2012 (19).

La suplementacion de vitamina D acompafiada con calcio redujo en un 15 % el

riesgo de fracturas totales y en un 30 % el de fracturas de cadera. Metaandlisis, Weaver et al. 2016 (20)

Dosis inferiores a 800 Ul de vitamina D por dia representé un beneficio pequefio

. A L " Metaanalisis, Reid IR et al. 2014 (21)
en el cuello femoral. No se informé ningun efecto en ningun otro sitio.

La suplementacion diaria de 400 Ul o menos de vitamina D, y 1000 mg o menos
de calcio no son dosis suficientes para la prevencion primaria de fracturas en
mujeres posmenopausicas no institucionalizadas.

U.S. Preventive Services Task Force,
Moyer et al. 2013 (22).

La suplementacién con vitamina D no previene el riesgo de caidas en adultos U.S. Preventive Services Task Force,
mayores de 65 afios que viven en comunidad. 2018 (23).

La suplementacién con vitamina D no previene fracturas o caidas ni tiene
efectos clinicamente significativos sobre la densidad mineral 6sea. Existe poca
justificacion para usar suplementos de vitamina D para mantener o mejorar la
salud musculoesquelética.

Revision sistematica, metaandlisis,
analisis secuencial de ensayos,
Bolland et al. 2018 (24).

La suplementacion con 10-20 pg (400 UI-800 Ul) de vitamina D combinada con
800-1200 mg/dia de calcio demostré una disminucion del riesgo de fractura totaly ~ Metaanélsis, Yao P et al. 2019 (25)
de fractura de cadera entre un 6-15 % y un 16-30 % respectivamente.

El suplemento de vitamina D redujo el riesgo de caidas en un 5,4 % y solo cuando Revisién y metaanalsis,
se acompani¢ de suplemento de calcio redujo el riesgo de fracturas en un 11 %. Thanapluetiwong et al, 2020 (26)

Fracturas osteoporoéticas, especialmente en mujeres posmenopausicas

La suplementacion con 700-800 Ul de vitamina D, combinada con calcio

durante periodos de seguimiento que variaron entre 3 y 84 meses mostr6 una

disminucion en la incidencia de fracturas totales, en el riesgo de fractura de Metaanalsis, Li S et al. 2020 (27)
cadera y en fracturas no vertebrales en un 15, un 19 y un 16 % respectivamente,

especialmente en mujeres posmenopausicas.

Prevencion de enfermedad cardiovascular

108

La evidencia clinica actual no respalda los beneficios cardiovasculares de la

» - . . " Revision, Pilz et al. 2016 (28).
suplementacion con vitamina D con las dosis comunmente utilizadas.

La vitamina D no redujo la cardiopatia coronaria ni el accidente cerebrovascular con
dosis diarias de entre 400-4800 UI, semanales de hasta 100 000 Ul y anuales de hasta
500 000 Ul con una duracién media de 2,6 afios.

Revision y metaandlisis. Nudy et al.
2020 (29).

La suplementacion con vitamina D es ineficaz como agente para reducir la presion
arterial y, por lo tanto, no debe usarse como agente antihipertensivo con dosis diarias
de entre 200-7000 Ul, semanales de hasta 50 000 Ul y mensuales de hasta 100 000
Ul durante un seguimiento que vari6 entre cinco semanas-18 meses.

Revision, Beveridge et al. 2015 (30).
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En un seguimiento que varié de 1,3 a 32 afios se encontré una asociacion (no lineal)
inversa significativa entre la 25(0H)D sérica inicial y los eventos de ECV totales, asi Metaanalisis, Zhang et al. 2017 (31).
como la mortalidad por ECV.

Con una mediana de seguimiento de 21 afios se encontré que la disminucién gradual
de los niveles plasmaticos de 25-hidroxivitamina D se asocié con un aumento gradual
de cardiopatia isquémica, infarto de miocardio y muerte prematura.

Metaanalisis, Brandum-Jacobsen et al.
2012 (32).

Un estado mas bajo de vitamina D se asocié con un mayor riesgo de accidente

o ) . Metaanalisis, Zhou et al. 2018 (33).
cerebrovascular isquémico, pero no con el accidente cerebrovascular hemorragico.

No se encontr6 un efecto significativo con dosis diarias de 2000 Ul de vitamina D,

durante una mediana de seguimiento de 5,3 afios. ECA, Manson et al. 2019 (34).

No hubo efecto sobre la prevencion de la enfermedad cardiovascular con una
suplementacion de vitamina D, mensual en altas dosis (una dosis inicial de 200 000 Ul ECA, Scragg et al. 2017 (35).
y en los meses posteriores de 100 000 Ul) durante una mediana de 3,3 afios.

La suplementacion de vitamina D, diaria a una dosis > 800 Ul/dia durante < seis

meses puede reducir significativamente la presion arterial sistolica y la presion arterial Metaanalisis, Golzarand et al. 2016
diastdlica en sujetos sanos y pacientes con hipertension arterial, pero no en sujetos (36).

con sobrepeso y obesidad, o cuando se administra con calcio.

Incidencia y mortalidad por cancer

En ocho estudios prospectivos se encontrd una asociacion inversa entre los niveles
circulantes de 25(0H)D y el cancer colorrectal, con una asociacion mas fuerte para el Metaanalisis, Lee et al. 2011 (39).
cancer de recto que el de colon.

Se encontré una relacion inversa consistente entre niveles séricos de
25-hidroxivitamina D y cancer colorrectal. No se encontr6 asociacion para el cancer de  Metaandlisis, Gandini et al. 2011 (40).
mama y de préstata.

Por cada aumento de 20 nmol/L de 25(0OH)D a nivel sérico se encontré una
disminucion del riesgo de incidencia de cancer en un 7 %y el riesgo de mortalidad por Metaanalisis, Han et al. 2019 (41).
cancer en un 2 % durante un periodo de seguimiento que vari6 de 4,3-28 afios.

No se encontr6 evidencia que sugiera que los suplementos por si solos reducen la
incidencia o la mortalidad por cancer con una mediana de seguimiento entre 1,5a6,2  Metaanalisis, Gouldo et al. 2018 (42).
anos.

No se observaron efectos significativos en cuanto a la incidencia de cancer con dosis
de 400-1100 Ul/dia vitamina D durante un seguimiento de 2-7 afios. Se observé una
disminucion significativa de la mortalidad total por cancer con dosis entre 400-833 Ul/
dia vitamina.

Metaanalisis, Keum et al. 2014 (43).

Depresion

Dosis de 1200, 2800 y 5000 Ul diarias de vitamina D, no reportaron reducciones
significativas en los sintomas de depresién durante un seguimiento que vari entre ECA, Wk et al. 2017 (44).
3-12 meses.

Dosis de = 800 Ul/dia durante 4-6 semanas o una dosis parenteral tnica de 300 000
Ul de vitamina D junto con el inicio del tratamiento antidepresivo. Su administracion es
probablemente beneficiosa hasta que haya un cambio en el estado de vitamina D del
paciente (de deficiente o insuficiente a normal).

Revision, V M et al. 2020 (45).

No se observé una reduccion significativa de la depresion después de la
suplementacion de 70 mg de vitamina D, 2800 U, en comparacion con el placebo en ECA, Hansen et al. 2019 (46).
una intervencion de 12 semanas en personas de 18 a 65 afos.

Perspectivas en Nutricion Humana 1 09
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No se observé ningln efecto sobre los sintomas depresivos después de la
suplementacion de 1200 Ul/dia de vitamina D, durante 12 meses en adultos mayores.

Se encontraron efectos favorables en el tratamiento de la depresion con dosis =800
Ul de vitamina D diarias durante un rango de seguimiento de cinco dias-2 afios.

ECA, de Koning et al. 2019 (47).

ECA, Spedding et al. 2014 (48).

Dosis diarias de hasta 5000 Ul, semanales de hasta 50 000 Ul y anuales de hasta

500 000 Ul durante periodos desde cinco dias hasta cinco afios no mostraron

evidencia sobre la mejora de sintomas depresivos.

ECA, Gowda U et al. 2015 (49).

Dosis diarias de 1500 Ul (junto con 20 mg/ dia de fluoxetina), semanales de 50 000 U,

y dosis Gnicas de 150 000 y 300 000 UI de vitamina D, con un rango de seguimiento
de entre 8-52 semanas encontro un impacto favorable en las calificaciones de

depresion mayor.

ECA, Vellekkatt F et al. 2019 (50).

Se describié ademas que las tasas de mortalidad
por cancer de colon eran més bajas en los estados
ubicados en climas soleados que en los estados
ubicados en climas relativamente mas oscuros
(87); posteriormente, en modelos celulares y ani-
males se demostré que el calcitriol participa en
diversas vias que pueden afectar la progresion
del cancer (38). Adicionalmente, existe evidencia
epidemiolégica que demuestra una asociacion
inversa entre los niveles circulantes de 25(0OH)D
con un menor riesgo de cancer colorrectal (39);
sin embargo, estas asociaciones no parecen ser
consistentes con los otros tipos de cancer (40).

Cuando hablamos especificamente de la inciden-
cia y la mortalidad por cancer, hay varios estudios
que han evaluado este aspecto y han encontrado
resultados tanto positivos (41) como nulos (42),
y hallazgos que respaldan Unicamente un efecto
positivo sobre la mortalidad por cancer y no sobre
la incidencia (43).

Vitamina D y depresion

Son diversas las razones fisiologicas por las
que la vitamina D puede influir en el estado de
animo, entre ellas esta la capacidad de atrave-
sar la barrera hematoencefélica en su forma
activa como calcitriol uniéndose a sus recepto-
res de vitamina D ubicados en &reas del cerebro
involucradas con la depresion; también tiene
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la capacidad de actuar sobre el &cido y-amino
butirico y participa a su vez en procesos como
la sintesis de dopamina y norepinefrina, ya que
puede aumentar la expresion de genes que codi-
fican la tirosina hidroxilasa en el paso limitante de
la sintesis de estos neurotransmisores (44).

Debido a estos mecanismos bioldgicos, el con-
sumo y la suplementacién de esta vitamina ha
sido ampliamente investigada para conocer la
eficacia sobre trastornos neuroldgicos, principal-
mente la depresion. Sin embargo, al igual que en
la mayoria de las condiciones descritas anterior-
mente, los resultados son inconsistentes. Una
revision que incluy6 61 articulos de estudios de
diferente naturaleza reporté una relacion entre la
vitamina D y la depresion, aunque la direccionali-
dad de esas asociaciones varia dependiendo del
tipo de estudio y del control de los factores de
confusién. La evidencia combinada de los estu-
dios reportados como controlados aleatorizados
sugieren beneficios terapéuticos de la suplemen-
tacion con vitamina D en la depresion clinica, en
lugar de la subsindromica (45).

No obstante, para determinar si esta asociacion
es causal, se han disefiado diferentes ensayos
clinicos (44,46,47) y posteriormente revisiones
sistematicas y metaanalisis de ensayos clinicos



(48-50) que reflejan hallazgos mixtos, tal y como
se describen en la tabla 2.

Vitamina E

La vitamina E esta compuesta por ocho moléculas
lipofilicas a.—, p—, y—, d— tocoferol y tocotrienol
(51). Las principales fuentes dietéticas de vitamina
E son de origen natural, siendo la forma o.-tocoferol
mas abundante en diversos frutos secos, semillas,
algunos cereales, aceite de palma y aceite de sal-
vado de arroz, aceite de coco, manteca de cacao,
soya, cebada y germen de trigo, y hortalizas como
aguacates, aceitunas y legumbres (52). La reco-
mendacion de ingesta dietaria para la poblacion
colombiana esta estimada actualmente para las
personas sanas (Tabla 1).

La vitamina E es un nutriente al cual se le atri-
buye la capacidad de prevenir la lipoxigenacion,
modular respuestas celulares, incluida la supervi-
vencia, la inflamacion, la migracion, la secrecion y
la inmunidad (53,54). La actividad biolégica de la
vitamina E se ha relacionado con diversas enfer-
medades como el cancer, enfermedades 0Oseas,
cardiovasculares, oculares, inflamatorias, alérgi-
cas y neuroldgicas, asi como diabetes (52).

Inflamacion, enfermedades hepaticas y
vitamina E

Publicaciones recientes proponen como enfoque
terapéutico prometedor el uso de los metabolitos
de la vitamina E para el tratamiento de enferme-
dades inflamatorias como el higado graso no
alcohdlico, por lo que explorar opciones como
el compuesto activo de la vitamina E, conocido
como metabolito de cadena larga, derivado del
metabolismo hepatico del a-tocoferol resulta pro-
metedor (53,55).

Un ensayo controlado aleatorizado (56) y una revi-
sion sistematica con metaanélisis (57) coinciden

en que, al hablar concretamente de inflamacion
aguda y cronica, el uso de a-tocoferol como anti-
oxidante, que favorece la reduccion de especies
reactivas de oxigeno, condujo a una disminucién
en los niveles de transaminasas, asi como a una
mejora en la histologia hepética. En la tabla 3 se
describen los principales hallazgos encontrados
con respecto a esta condicion de salud.

Enfermedades cardiovasculares y vitamina E

Revisiones del tema han descrito el papel regula-
dor de la vitamina D en el sistema cardiovascular
(58). Un estudio demostré que niveles bajos de
vitamina E sérica se relacionan con un aumento
de la circunferencia de la cintura, el peso, los nive-
les de colesterol y triglicéridos (59). Asi mismo,
se encontraron estudios cuyos resultados fue-
ron contradictorios (51,60) y otros que asociaron
positivamente la suplementacion de vitamina E,
particularmente en cuanto a mejoras en los perfi-
les lipidicos, infarto al miocardio y eventos de tipo
cardiovascular (61-63) (Tabla 3).

Neurodegeneracion y vitamina E

El cerebro es especialmente vulnerable a las
especies reactivas de oxigeno debido a neuronas
que poseen niveles relativamente bajos de anti-
oxidantes enddgenos para hacer frente a su alta
actividad metabdlica. Este déficit de antioxidantes
da como resultado dafo oxidativo a los principales
componentes celulares con niveles elevados de
marcadores inflamatorios que resultan en apoptosis
celular neuronal (64), es por ello que diversos estu-
dios han investigado el rol que tiene la vitamina E
en enfermedades neurodegenerativas relaciona-
das con el estrés oxidativo, como la enfermedad
del Alzheimer, en la que se encontré tanto efectos
positivos (65) como negativos (66) (Tabla 3).
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Tabla 3. Efectos de la suplementacion con vitamina E sobre varias condiciones de salud

Sistema/enfermedad y evidencia Informacién sobre el estudio

Enfermedad hepatica

400 Ul/dia de vitamina E con una duracién de tres meses tuvo efectos positivos en el

tratamiento de la enfermedad de higado graso no alcohélico con mejoria de las pruebas ECA, Anushiravani et al. 2019

de la funcion hepatica (aspartato aminotransferasa y alanina aminotransferasa). (56).
La suplementacion de vitamina E entre rango de 600UI/d-888 Ul/dia durante un seguimiento
de cinco meses a 2,5 afios normaliza los niveles séricos de aminotransferasa y fosfatasa Metaanalisis, Amanullah et al.
alcalina en adultos. Solo uno de los cuatro ECA realizados en nifios mostré mejoria 2019 (57).
significativa en las funciones hepéticas con el uso de vitamina E.

Enfermedad cardiovascular
La suplementacion con 300-720 mg/dia de vitamina E durante un seguimiento de cuatro Revision, Ziegler et al. 2020
a 12 semanas en pacientes hipertensos no mostré efecto sobre la presion arterial. (51).

Los valores de vitamina E se correlacionaron negativamente con IMC, peso,
circunferencia de cintura y cadera, brazo medio y presion arterial sistolica; ademés, hubo
una fuerte correlacion negativa con colesterol total, triglicéridos y LDL.

Estudio randomizado, Barzegar-
Amini et al. 2019 (59).

La suplementacion con < 400 mg/dia de vitamina E durante una exposicion < 8
semanas disminuy0 la presion arterial sistélica. Dosis =400 mg/dia no mostraron
efectos significativos.

Metaanalisis, Emami et al. 2019
(60).

La suplementacion con 40-500 mg/dia de tocotrienoles durante un tratamiento de cuatro Revision, Wong et al. 2020 (61)
semanas a 18 meses mejord los perfiles de colesterol total, TG, HDL y LDL. ' g ' ’
Un rango de 400 Ul a 800 Ul/dia de vitamina E con un seguimiento que oscilé entre 0,5y Metaanalisis, Loffredo et al.
9,4 afios podria disminuir el infarto de miocardio, dosis mas bajas resultaron ineficaces. 2015 (62).

La suplementacion con 800 Ul de a-tocoferol/dia durante un promedio de 519 dias (10 a Revision, Bessell et al. 2015
763 dias) redujo en un 46 % el riesgo de padecer eventos cardiovasculares. (63).

Neurodegeneracién/enfermedad de Alzheimer

2000 Ul/dia a-tocoferol durante dos afios retarda el deterioro funcional en pacientes con

enfermedad de Alzheimer. ECA, Dysken et al. 2014 (65).

Dosis entre rangos de 800 a 2000 Ul/dia entre 6 y 48 meses no reportaron asociacion con el

riesgo de padecer enfermedad de Alzheimer. Revision, Wang et al. 2021(66).

Céancer

Un aumento de 2 mg/dia de vitamina E durante 6-7 afios disminuy6 en un 5 % el riesgo de

padecer céncer de pulmén. Revision, Zhu et al. 2021 (67).

Dosis de vitamina E 400 mg/ 2 dias de a-tocoferol por ocho afios no redujo el riesgo de

) . . Revision, Yang et al. 2020 (68).
cancer en especial el de préstata.

El consumo alto de alimentos fuentes de vitamina E durante un periodo > dos afios no tuvo Metaanélisis, Leng et al. 2019
un efecto significativo sobre el riesgo de cancer de ovario. (69).

El consumo de ai-tocoferol de 200-1600 mg/dia durante un periodo > cinco afios no redujo la  Revisién, Constantinou et al. 2020
incidencia de padecer cancer de mama, pulmon y colon. (70).

112 Vol. 24, N.° 1, enero-junio de 2022



Cancer y vitamina E

Los tocotrienoles han mostrado actividades inhibi-
torias en lineas celulares cancerosas. Ademas de
este nutriente, se ha correlacionado con propieda-
des antioxidantes que en consecuencia generan
una disminucion de las especies reactivas de oxi-
geno, las cuales se asocian con un mayor riesgo
de padecer cancer. A pesar de esto, solo una
revision publicada en 2017 asoci6 positivamente
la suplementacién con esta condicion (67); por el
contrario, la mayoria de los resultados han sido
contradictorios (68-70). (Tabla 3)

Vitamina K

La vitamina K es de tipo liposoluble, se puede
encontrar de tres formas, como vitamina K, 0 filo-
quinona, que se encuentra presente en alimentos
de hojas verdes (col, lechuga, acelga, perejil, bro-
coli, repollo) y en aceites vegetales (soya, oliva,
canola); vitamina K, o menaquinona, que esta
en alimentos como las carnes magras, higado
y alimentos fermentados (71); y la vitamina K; o
menadiona, que se encuentra de forma sintética.
En la tabla 1 se describe la ingesta recomendada
de este nutriente para individuos sanos y por
rango de edad.

La vitamina K es un cofactor necesario para la
enzima y-glutamil carboxilasa, que se encarga
de catalizar la carboxilacion del aminoécido &cido
glutdmico, el cual le da la habilidad de unir iones
de calcio. Esta modificacion postraduccional se
encuentra en ciertas proteinas que participan en
la coagulacion sanguinea tales como los facto-
res de coagulacion Il (protrombina), VII, IX 'y X,
la proteina Z, proteinas C y S; ademas, también
pertenece al grupo de proteinas menos estudia-
das que hacen parte de la formacion esquelética
y prevencion de calcificacion de tejido blando
(72), razén por la que se ha venido estudiando en

algunas condiciones de salud en las que se ven
involucradas en estos procesos. A continuacion se
describiran estos aspectos.

La vitamina K y la salud cardiovascular

La vitamina K es un nutriente importante para la
sintesis de proteinas GLA, las cuales protegen
de forma efectiva los vasos sanguineos y pueden
prevenir la calcificacién dentro de la pared vas-
cular (73); por lo que se ha venido investigando
la asociacion que tiene la suplementacién o la
ingesta de vitamina K en la salud cardiovascular.
Algunos articulos arrojaron resultados contradic-
torios (74,75); un ensayo observacional (76) y
una revision (77) demostraron efectos positivos.
(Tabla 4).

La vitamina K y el metabolismo dseo

En los dltimos afos, se ha destacado el rol de la
vitamina K en el metabolismo 6seo, ademés se
sugiere que esta vitamina podria tener un efecto
importante para la prevencion de la osteoporosis
y el riego de fracturas. Esto sustentado en su par-
ticipacion como cofactor de la enzima y-glutamil
carboxilasa, necesaria para la activacion de la
proteina osteocalcina, que participa en la sintesis
y regulacion de la matriz 6sea (78). Dos revisiones
(79,80), un metaanalisis (81) y un estudio aleatori-
zado controlado (82) encontraron efectos positivos
sobre la salud dsea; otros estudios sugieren que, a
pesar de la asociacion de la vitamina K con menor
riesgo de fracturas, no hay suficiente evidencia
para recomendar su suplementacion rutinaria en
mujeres posmenopausicas (83,84) (Tabla 4).

La vitamina K y la diabetes

Se ha venido estudiando la funcion que tiene la
vitamina K en la regulacién de la glucosa y su
implicacion en la reduccion del riesgo de dia-
betes y mejora en la sensibilidad a la insulina.
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Los mecanismos descritos 1o relacionan con
un efecto insulinotrépico, modificaciones pos-
traduccionales de proteinas dependientes de
vitamina K o efectos antiinflamatorios (85,86).

Sin embargo, se requieren mas estudios que cla-
rifiquen este mecanismo. Los estudios revisados
arrojaron efectos nulos (85) y positivos (87,88)
(Tabla 4).

Tabla 4. Efectos del consumo o suplementacion con vitamina K sobre varias condiciones de salud

Sistema/enfermedad y evidencia

Informacién sobre el estudio

Salud cardiovascular

La suplementacion de 100 pg/dia de vitamina K, durante 6 meses y 1 mg/dia de
vitamina K, durante tres afios no tuvo relacion con un efecto beneficioso en la
arterosclerosis.

El consumo de 500 pg/dia a 2 mg/dia de vitamina K, durante un rango de seguimiento
de seis meses a tres afios no arrojé resultados significativos sobre la progresion de
calcificacion de las arterias coronarias.

Una suplementacion de vitamina K, (menaquinona-7) con rangos entre 180 y 360 pg/
dia durante 12 semanas mostré resultados no significativos sobre la presion arterial y los
niveles de los lipidos.

La ingesta de 90 pg/dia de vitamina K para las mujeres y 120 pg/dia para hombres con
un seguimiento de 13,3 afios disminuye en un 22 % el riesgo de morir por enfermedad
cardiovascular en pacientes con enfermedad renal cronica.

La vitamina K puede ser indicador de una dieta saludable, se requieren ensayos clinicos
para aclarar el efecto de la vitamina K independientemente de una dieta saludable.

La suplementacion de 90-1000 pg/dia de vitamina K, +10 pg/dia - 320 Ul de vitamina D
con un seguimiento de nueve meses a tres afios mantiene las caracteristicas de la pared
vascular de la arteria carétida.

Salud 6sea/ riesgo de fracturas

Las proteinas dependientes de la vitamina K juegan un papel clave en importantes
procesos fisiologicos distintos de la coagulacion sanguinea. Todos los datos
actualmente disponibles sugieren que la ingesta de vitamina K es demasiado baja para
soportar completamente las diversas funciones extrahepaticas de las proteinas GLA.
Ademas, la especificidad de tejido de la vitamina K y K, parece ser diferente. Los
autores sugieren doblar las recomendaciones de vitamina K y que se debe dar mas
énfasis a la vitamina K,.

5 mg/dia de vitamina K, y 180 pg/dia vitamina K, durante un periodo de tres a cuatro
afios disminuye el riesgo de tener fracturas en mujeres posmenopausicas.

> 45 mg/dia de vitamina K, durante un periodo > dos afios mostré efectos protectores
sobre la densidad mineral 6sea.

Dosis de vitamina K, de 100 pg a 5 mg/dia y dosis de vitamina K, de 180 pg a 45 mg/
dia durante un afio disminuyen el riesgo de fracturas vertebrales.

Un aumento de 50 pg/dia de vitamina K durante 10 afios disminuyd en un 3 % el riesgo
de fracturas totales.
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Revision, Vlasschaert et al.
2020 (74).

Revision, Vlasschaert et al.
2020 (74).

Revision, Hartley et al. 2015 (75).

Estudio cohorte, observacional,
Cheung et al. 2015 (76).

Revision, van Ballegooijen et al.
2017 (77).

Revision, Vermeer et al. 2011
(78).

Revisién, Palermo et al. 2017
(79).

Revision, Fusaro et al. 2017
(80).

Metaanalisis, Mott et al. 2019
(81).

ECA, Sim et al. 2020 (82).



Los estudios epidemiolégicos sugieren que una dieta rica en vitamina K se asocia con

un menor riesgo de fracturas de cadera en hombres de edad avanzada y mujeres. Los
autores concluyen que en la actualidad no hay suficiente evidencia para recomendar el
uso rutinario de suplementos de vitamina K para la prevencion de la osteoporosis y las
fracturas en mujeres posmenopausicas.

Las diferencias en los hallazgos de los diversos estudios sobre el efecto de la vitamina K
enla DMO y en las fracturas pueden explicarse por las diferentes formas de vitamina K
utilizadas, por la ingesta subyacente de vitamina K de cada uno de los grupos, por el nivel
de ingesta de calcio y vitamina D en cada uno de los grupos. No hay suficiente evidencia
para recomendar el uso rutinario de suplementos de vitamina K para la prevencion de la
osteoporosis y las fracturas en mujeres posmenopausicas.

Diabetes/resistencia a la insulina

No mostr6 ningun efecto significativo de la suplementacién con vitamina K en la glicemia e

Revisién, Hamidi et al. 2013
(83)

Revisién, Diaz M. 2015 (84).

Revisién, Shahdadian et al.

insulina en ayunas ni en la resistencia a la insulina.

90 pg/dia de vitamina K, y 1000 pg/dia de vitamina K, durante cuatro semanas mejoro la

sensibilidad a la insulina.

Un aumento de 10 ug/dia de vitamina K, durante 10,3 afios disminuy6 en un 7 % el riesgo

de diabetes.

2018 (85).

Revision, Ho et al. 2020 (87).

Revision, Li et al. 2018 (90) (88).

DISCUSION

En esta revisidn narrativa se hizo una exploracion
del efecto de diferentes dosis de vitamina D, E y
K en algunas condiciones de salud (salud 6sea,
enfermedad cardiovascular, cancer, enfermeda-
des neuroldgicas, entre otras). En lo que concierne
a la vitamina D y a la salud 6sea, las recientes
investigaciones, principalmente revisiones  sis-
teméticas y metaanalisis, han abordado esta
cuestién, debido a los resultados mixtos de dife-
rentes estudios y considerando la importancia de
obtener resultados mucho mas sélidos que arrojen
luz sobre diferentes aspectos metodolégicos rele-
vantes para el avance cientifico y la mejora de las
recomendaciones disefiadas en guias para la prac-
tica clinica. Estas recomendaciones tienen que ver
con los efectos de diferentes tipos de vitamina D
(colecalciferol y ergocalciferol), dosis y frecuencia
(diaria, semanal, mensual). Por ello, al analizar en
general la evidencia disponible hasta el momento,
el rango de dosis que mostré mayor eficacia en
la mejora de la salud 6sea (caidas, fracturas) fue
de 400-800 Ul de vitamina D al dia; esto esta res-

paldado por varios metaandlisis (20,25,26). Sin
embargo, este efecto solo fue observado cuando
la vitamina D se acompafaba con calcio (25,27)
0, en su defecto, los resultados de la combinacion
de ambos producian resultados mas potentes que
con la vitamina D sola, principalmente en la pre-
vencion y reduccion del riesgo de fractura (20,26).

Probablemente estos hallazgos son consecuen-
cia de la sinergia que pueden ejercer estos dos
nutrientes, en los cuales la vitamina D, al mejorar
la absorcion del calcio, podria contribuir a poten-
ciar los efectos en la salud 6sea. Adicionalmente,
un hallazgo muy comun en estos metaandlisis fue
una mayor eficacia de la vitamina D, (colecalcife-
rol) sobre la vitamina D, (26); sin embargo, no se
justifica el uso generalizado de suplementos de
vitamina D para la prevencion de la osteoporosis
en adultos que viven en comunidades sin factores
de riesgo para la deficiencia de vitamina D (21).

En contraparte con los efectos observados de la
vitamina D en la salud ésea, la evidencia cientifica
aln no justifica el uso de esta vitamina para mejo-
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rar la salud cardiovascular, pues a pesar de que
se ha encontrado una asociacion inversa entre
los niveles de 25(0OH)D y el numero total de even-
tos cardiovasculares (31), la mayoria de ensayos
aleatorios y metaanalisis muestran efectos nulos.
Estos efectos pueden explicarse en parte por la
influencia de diferentes factores, como los nive-
les basales de 25(0OH)D, ya que algunos de los
hallazgos positivos reportados en la literatura se
han visto principalmente en personas mayores de
50 afios, quienes probablemente debido a su edad
tengan concentraciones menores de 25(OH)D,
lo que los hacen mas proclives a obtener bene-
ficios de la suplementacion con vitamina D.

Asi mismo, parece contradictorio el hecho de que
en personas con sobrepeso y obesidad no se
haya encontrado un efecto en este estudio (36),
teniendo en cuenta que este tipo de poblacion
también suele cursar con niveles mas bajos de
25(OH)D en suero; sin embargo, es posible que,
a diferencia de personas mayores, la suplemen-
tacion necesaria para obtener un efecto deseado
sobre la salud cardiovascular deba ser con dosis
mas altas, sobre todo porque estos sujetos suelen
presentar resistencia a la vitamina D y un “secues-
tro” alto de vitamina D por parte del tejido adiposo,
principalmente por su mayor tamafio, que final-
mente desencadena la disminucién de estos
niveles (36). Estas menores concentraciones en
personas mayores o con sobrepeso y obesidad son
confirmadas por otros autores (29). Otros posibles
factores que probablemente median estos hallaz-
gos son la frecuencia de las dosis con las que se
suplementan, que pueden resultar siendo mas
ineficaces cuando son intermitentes y no diarias,
y el estilo de vida de la poblacion investigada, que
puede generar confusiones en los resultados (35).

En cuanto a la vitamina D y el cancer, de manera
similar, los criterios de exclusién de participantes
con mayor riesgo de deficiencia de vitamina D
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—aquellos con valores < 25-30 nmol/L de 25(0H)D,
periodos de seguimientos cortos e insuficientes,
la inclusion de estudios que no evaluaran como
resultado principal la mortalidad o la incidencia de
cancer (42), el anlisis de la vitamina D junto a
otros suplementos como el calcio (43) y el anali-
sis de poblaciones muy heterogéneas (41)— son
probablemente algunas de las razones que expli-
can en parte los resultados mixtos encontrados.
Aun asi el resultado mas consistente es el efecto
positivo sobre la mortalidad por cancer, el cual
presenta una disminucion significativa con dosis
entre 400-833 Ul/dia vitamina D (43), resulta
insuficiente la disponibilidad de informacién para
establecer dosis dptimas frente a la mortalidad
total por cancer. Adicionalmente, queda por
investigar los efectos de esta vitamina en diferen-
tes tipos de cancer y posteriormente determinar
las respectivas dosis necesarias para tal efecto.

Asi, analizando las inconsistencias encontradas
en relacion con la depresion y la suplementacion
de vitamina D, los niveles séricos de vitamina D
al inicio del estudio son un determinante clave
de los resultados, pues a pesar de que Gowda
et al. (49) informaron que no se encontraron
reducciones significativas en la depresion con la
suplementacion, no descartaron la posibilidad de
que los niveles basales suficientes de vitamina
D sérica, en conjunto con los bajos niveles de
depresion como caracteristica de la poblacion
incluida en la mayoria de estudios abarcados en
este metaanalisis, influyeran en los resultados. Lo
anterior porque, como bien se concluyé en otro
metaanalisis, considerar estudios que evallen a
sujetos con deficiencia de vitamina D al inicio del
estudio (< 20 ng/ml), a quienes se les suministrd
las dosis suficientes de vitamina D para garantizar
la correccién de la deficiencia al final de estudio,
puede ser tan eficaz como la terapia farmacold-
gica antidepresiva. Por tanto, parece probable
que sean aquellas personas con deficiencia de



vitamina D y un nivel de depresién alto quienes
se beneficien mayormente de la suplementacion
(45,48). No obstante, es prudente resaltar que
en algunos estudios se informaron problemas
metodoldgicos, como un tamafio de muestra
insuficiente (46,50) o la falta de evaluacion de
los sesgos de publicacion (48), por lo que estos
hallazgos deben ser considerados, en el mejor de
los casos, como provisionales. Sin embargo, con-
siderando la relevancia de la salud mental, vale la
pena hacer estudios con un mejor disefio sobre la
funcién que pudiera tener en esta vitamina en una
respuesta a un problema de nuestra poblacion.

Por otro lado, la vitamina E ha sido revisada por
sus funciones fisioldgicas o biolégicas menciona-
das anteriormente, razén por la cual se ha venido
investigando sobre sus efectos en las condiciones
de salud como las enfermedades hepaticas. De
acuerdo con los articulos revisados, Anushiravani
et al. (56) y Amanullah et al. (57) mostraron efec-
tos positivos tanto en nifios como en adultos sobre
las pruebas hepaticas; sin embargo, en ambos las
dosis y duracion del tratamiento fueron variables,
razon por la cual se requiere seguir estudiando
acerca del efecto de la suplementacion en el
higado graso no alcohdlico, por la importancia de
evitar la inflamacion lobular y el dafio hepatocelu-
lar que pudieran llevar a fibrosis y cirrosis hepatica.

Asi mismo, en relacion con la suplementacion de
vitamina E sobre los efectos en enfermedades de
tipo cardiovascular, estos se asociaron positiva-
mente con la presién arterial, reduccion de niveles
lipidicos, infarto al miocardio y la probabilidad de
padecer algun tipo de evento cardiovascular, los
cuales corresponden a dos metaanalisis (60,62)
y dos revisiones (61,63), en las que los partici-
pantes de los estudios eran adultos tanto sanos
como aquellos que presentaran alguna condicion
de salud: diabetes, hipertension, higado graso,
sindrome metabdlico, angina espastica corona-

fia, entre otros. Una revisién publicada en el afio
2020, en la cual los estudios incluidos fueron
tomados de ensayos clinicos acerca de la suple-
mentacion de la vitamina E (300-720 mg/d) en la
hipertension, no mostré una reduccién significa-
tiva sobre la presion arterial (51), ni en los estudios
que tuvieron efectos positivos ni en los negativos.
En las enfermedades de tipo cardiovascular, se
podria coincidir en que tenian una variabilidad alta
en el rango de dosis, duracién y lugar donde se
realizaron los estudios.

En las enfermedades de tipo neurodegenerativo,
se encontraron resultados contradictorios, pues
en una revision sistematica publicada reciente-
mente (66) se demostro que la suplementacion de
vitamina E (800 a 2000 Ul/d) no tendria asociacién
con la enfermedad de Alzheimer. Sin embargo, la
calidad general de la evidencia fue baja, debido
a las limitaciones metodolégicas, y arroj6 resulta-
dos inconsistentes hasta la fecha. Por otro lado,
un ensayo aleatorizado controlado demostr6 que
dosis especificamente de a-tocoferol (2000 Ul/d)
tenia efectos positivos en pacientes con enfer-
medad de Alzheimer leve a moderada (65). No
obstante, el tamafo de la muestra de este estudio
fue limitado y los participantes pertenecian a dis-
tintas etnias.

Los estudios sobre la vitamina E en relacién con
el cancer han mostrado una amplia variedad de
dosis de vitamina E en su forma a-tocoferol; aun-
que fue comln que dosis méas bajas a 400 Ul de
vitamina E resultaran ineficaces (68,70). No hubo
consenso en cuanto a las opiniones de los efectos
del consumo de vitamina E en combinacion, pues
faltan estudios sobre las interacciones nutriciona-
les y de medicamentos.

Respecto a la vitamina K, esta es un nutriente
necesario para la funcion de proteinas carboxila-
das, debido a la enzima dependiente de vitamina
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K por la que participa en la inhibicion de la calcifi-
cacion de los vasos sanguineos. Sin embargo, en
los estudios recolectados en esta revision no se
observé que la suplementacion sola de las dife-
rentes fuentes de vitamina K (K1 y/o K2) tuviera
resultados positivos en la arterosclerosis, en nive-
les lipidicos ni en calcificacion vascular (74,75).
Aunque el riesgo de sesgos en ambos articulos
fueron bajos, las dosis y la duracién utilizadas
fueron variables; ademas, en ambos, la poblacion
intervenida tenia alguna enfermedad de base,
rasgo por el cual se sugiere seguir estudiando la
suplementacion de este nutriente sobre la salud
cardiovascular y en especial en pacientes sanos.
Porotrolado, tanto el consumo de este nutriente por
medio de fuentes dietarias (76) como la suplemen-
tacion combinada con la vitamina D (77) generaron
efectos positivos sobre la salud cardiovascular,
pues un consumo de 90 ug /d de vitamina K en
las mujeres y 120 pg /dia en los hombres redujo
en un 22 % el riesgo de morir por eventos de tipo
cardiovascular (76). A pesar de ello se debe acla-
rar que en este estudio no se tuvo en cuenta que
los alimentos fuentes de vitamina K también con-
tienen otro tipo de nutrientes que podrian ayudar a
contribuir sobre este efecto. El estilo de vida tam-
bién influyd en estos resultados, pues estilos de
vida mas sanos ayudan a tener una buena salud.

Por otro lado, la suplementacién de este nutriente
encontro efectos beneficiosos sobre la salud 6sea,
aspecto que concuerda con la funcién de la vita-
mina K sobre el metabolismo 6seo. Una revision
(79) y un metaandlisis (81) coincidieron en que
suplementaciones de vitamina K, de 180 ug dismi-
nuyen el riesgo de fracturas. Un ensayo controlado
aleatorizado informé que el consumo de vitamina K
disminuye en un 3 % el riesgo de fracturas (82) y
que la suplementacion de vitamina K se asocié
con un efecto positivo en la densidad mineral 6sea
(80). La mayoria de estos estudios intervinieron a
mujeres debido a que es la poblacion que presenta
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mayor riesgo; los articulos revisados tuvieron un
riesgo de sesgo alto y una amplia heterogeneidad.

Finalmente, dos articulos de revision correla-
cionaron positivamente la suplementacion de
vitamina K con una mejor respuesta de la insu-
lina (87) y disminucion de padecer diabetes tipo 2
(88). En ambos estudios se asociaron dichos
efectos con la accion de la vitamina K sobre las
modificaciones postraduccionales de las protei-
nas, funciones antinflamatorias y la actividad de
la osteocalcina sobre el metabolismo de la glu-
cosa. Por su parte, los estudios informaron una
reduccion en el IMC, factor coadyuvante para
disminuir el riesgo de padecer diabetes. Aunque
los efectos fueron positivos, es importante seguir
investigando sobre esta condicion de salud y la
suplementacion de la vitamina K, ya que las dosis,
la duracién, la edad y el sexo fueron variables.

En conclusion, existe una clara evidencia de que
la vitamina D y su accién conjunta con el calcio
son estrategias dietarias o de suplementacion
para grupos poblacionales con riesgo de osteo-
porosis. Asimismo, se han encontrado resultados
significativos con la ingesta de vitamina K, tanto
de origen dietario como con el uso de suple-
mentos, en mujeres adultas con riesgo de esta
enfermedad. Adicionalmente, se empieza a tener
evidencia prometedora del uso de la vitamina K en
la mejora de la regulacion de la glucemia; sin
embargo, su rol para prevenir o0 manejar la enfer-
medad cardiovascular en poblacién sana adn
esta por definirse. Por otro lado, no hay certeza
en el uso de suplementos de vitamina E como
coadyuvantes en los tratamientos de la enfer-
medad hepética, la enfermedad cardiovascular
y los diversos tipos de cancer, pese a que se
han encontrado algunas asociaciones positivas.

Es evidente entonces que aun existen grandes
vacios en la literatura cientifica que no permi-
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ten establecer para estas vitaminas las dosis o
cantidades dietarias de consumo estandar que
garanticen su eficacia; por tanto, se requieren mas
estudios de intervencion que exploren el efecto de
diferentes dosis sobre estas condiciones, teniendo
en cuenta la homogeneidad de la poblacién, pero,
sobre todo, prestando especial atencion en la cali-
dad metodologica. Esto, finalmente, proporcionara
una visién mas clara y una mayor comprension de
lafuncion de estas vitaminas en dichas situaciones,
y permitird a los sanitarios utilizar nuevas herra-
mientas dietarias o suplementarias en la practica
clinica diaria con sus pacientes, que a su vez favo-
rezcan la recuperacion, el tratamiento y en el mejor
de los casos la prevencion de la enfermedad.
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