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$Qué se sabe del tema que trata este estudio? $Qué aporta este estudio a lo ya conocido?
Se sabe que los menores de un afio tienen riesgo de deficiencia de Este estudio aporta una alternativa de suplementacién de vitamina
vitamina D (VD), por lo cual se suplementan con dosis diarias de D durante el primer afio de vida, con dosis tinica de 100.000 UI
400 UI de VD todo el primer afio de vida; sin tener una adherencia oral, pudiéndose administrar en un centro médico, mejorando la
del 100%. adherencia.
Resumen Palabras clave:
Vitamina D;

El primer afio de vida es un periodo de riesgo de deficiencia de vitamina D (VD). La administracién ~ Deficiencia;
de 400 UI diarias de VD no tiene una adherencia del 100%, en cambio dosis tnicas de 100.000 Ul de ~ Lactantes;
VD oral son seguras en recién nacidos. Objetivo: Comparar el efecto de la suplementacién oral de VD~ raquitismo;
en dosis unica de 100.000 UI al mes de edad vs dosis diarias de 400 UT sobre las concentraciones séri- nutriciéon
cas de VD, a los 6 meses de vida. Sujetos y Método: Ensayo clinico aleatorizado, sin enmascaramien-

to. Se incluyeron 84 lactantes sanos de 1 mes de vida, asignados al azar al grupo de estudio (GE) que

recibié una dosis unica de VD de 100.000 UI oral o al grupo control (GC), que recibi6 dosis diarias

de VD de 400 UI oral del 1¢ al 6* mes de vida. A los 6 meses de edad se determing la concentracién

sérica de VD. Resultados: 65 lactantes terminaron el estudio, 36 en GE y 29 en GC. No se encontrd

deficiencia de VD. La insuficiencia de VD fue de 5,5% y 6,8% en el GE y GC, respectivamente. La

concentracion sérica de VD a los 6 meses de vida, fue de 38,8 + 5,2 ng/ml y 39,7 + 6,3 ng/ml para GE

y GG, respectivamente (NS). Conclusiones: La suplementacién con 100.000 UI de VD tnica al mes

de edad logra concentraciones séricas de VD a los 6 meses de vida, similares a dosis diarias de 400 UI

de VD, del 1 al 6'° mes.
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Abstract Keywords:
Vitamin D;
Infants are a group at risk of vitamin D (VD) deficiency. The administration of 400 IU of VD per day ~ Infant;
during the first year of life does not achieve 100% adherence. A single dose of 100,000 TU of oral VD ~ Deficiency;
is safe in newborns. Objective: To compare the effect of oral administration of VD between a single ~ Rickets;
dose of 100,000 IU at one month of age vs daily doses of 400 IU on serum concentrations of VD, at 6  Nutrition

months of age. Subjects and Method: Randomized clinical trial, without masking. 84 healthy infants
were included at 1 month of age, randomized to the study group (SG) receiving a single oral dose of
100,000 IU or to the control group (CG), who received daily oral doses of VD of 400 IU from the Ist
to the 6th month of life. At 6 months oflife, the serum concentration of VD was determined. Results:
65 infants completed the study, 36 in SG and 29 in CG. No VD deficiency was found. VD insufficient
was 5.5% and 6.8% in the SG and CG, respectively. The serum concentration of VD at six months of
age was 38.8 £ 5.2 ng/ml and 39.7 £ 6.3 ng/ml for the SG and CG, respectively (NS). Conclusions:
Supplementation of 100,000 IU of VD at one month age achieves serum concentrations of VD at 6
months of life similar to the administration of daily doses of 400 IU of VD from the 1st to the 6th

month.

Introducciéon

La vitamina D (VD) estd involucrada en multiples
funciones en el organismo. Ademds de la salud 6sea y
prevencién de raquitismo en nifnos, estd su rol en la
inmunidad innata y adquirida con la posible dismi-
nucién del riesgo de infecciones respiratorias, de algu-
nos cénceres y en algunas enfermedades autoinmunes
como la diabetes tipo 1'%

Entre los factores que influyen en la deficiencia de
VD se encuentran el estado nutricional general (des-
nutriciéon u obesidad), los primeros anos de vida, en-
vejecimiento, la coloracién oscura de la piel, la inges-
ta insuficiente de VD, la exposicion solar reducida y
la lactancia materna prolongada®*. El primer afio de
vida es una etapa de riesgo de deficiencia de VD por las
reservas insuficientes que puede aportar la madre du-
rante el embarazo®, la poca cantidad de VD en la leche
materna y la poca exposicién solar de los nifios a esta
edad, debiendo asi suplementarse durante los prime-
ros doce meses de vida®.

Los reportes de déficit de VD en lactantes son va-
riables ya que van a depender de la ubicacion geogra-
fica del lugar de estudio, el estado nutricional de VD
en la madre, el tipo de alimentacién que recibe el nifio
y la administracién de suplementacién de VD duran-
te el primer afo. La prevalencia de déficit de VD en
el primer ano de vida en ninos alimentados con leche
materna que reciben la suplementacion oral de VD con
400 UI diaria, flucttia entre 15% a 33%”%. Cuando se
consideran el tipo de alimentacién y la administracién
de suplementacién de VD, el déficit puede ir desde
64% en los nifios con leche materna exclusiva sin su-
plementacién hasta 6% en los que reciben sélo formu-
la adaptada y estdn suplementados’.

En Chile no se cuenta con informacién acerca de la
prevalencia de déficit de VD durante el embarazo o el
primer afo de vida.

La suplementacién de VD en Chile, se inici6
en la década de los noventa, inicialmente admi-
nistrando una dosis dnica de VD oral de 600.000
UI (15 mg de colecalciferol) en el primer y sexto
mes de vida; lo cual se asoci6 a efectos adversos
en relacién con el metabolismo del calcio’, com-
promiso de talla y aumento de la presion arterial'?,
cambiando luego la dosis a 300.000 UI'. Poste-
riormente de acuerdo a las recomendaciones de la
Academia Americana de Pediatria, se comienza a
suplementar con 400 Ul de VD al dia, via oral, todo
el primer afio de vida'

El problema que surge con la suplementacién
diaria es la adherencia tanto de las madres a admi-
nistrar un medicamento por todo un ano, como del
personal de salud en la entrega y recordatorio en
cada control. Ante esta dificultad, han surgido nue-
vos estudios de suplementaciéon en recién nacidos,
con dosis unica de VD de 50.000 a 150.000 UI las
cuales han mostrado ser seguras sin reportar efec-
tos secundarios ni rangos de concentraciones de 25
hidroxivitamiena D (250HVD) téxicos luego de su
administraciéon'>", al igual que estudios en otras
edades pedidtricas'".

No hay estudios de costos realizados entre ambas
formas de suplementacion (diaria vs tGnica) en el pri-
mer ano de vida.

El objetivo fue comparar el efecto de la suple-
mentacién oral de VD en dosis tnica de 100.000 Ul
al mes de edad vs dosis diarias de 400 UI, sobre las
concentraciones séricas de VD a los 6 meses de vida
en lactantes sanos de Santiago de Chile.
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Sujetos y Método

Se realizé un ensayo clinico aleatorizado, sin en-
mascaramiento, al cual se ingresaron 84 lactantes sanos
(42 por grupo), entre el 15 de agosto de 2015y el 15 de
julio de 2016, que asistian a control sano en el Centro
de Salud Familiar (CESFAM) Padre Vicente Irarrdza-
val, Santiago (Latitud 33°S). Se incluyeron recién naci-
dos a término entre 25 y 45 dias de vida, alimentados
con leche materna exclusiva o predominante, que tu-
viesen aprobacién de los padres o representante legal
mayor de edad a través del consentimiento informado
escrito.

Se excluyeron los nifos con enfermedad crénica de
base, piel fototipo VI (descendencia afroamericana) y
producto de embarazo gemelar. Ademas de aquellos
que durante el estudio iniciaron con formula lictea
adaptada mayor a 150 ml/dia en lactantes menor de 3
meses 0 300 ml/dia en lactantes entre 3 y 6 meses.

Los participantes fueron asignados a cada grupo de
forma aleatoria a través de bolsa negra. En el grupo es-
tudio (GE) se incluyo a los lactantes que se les adminis-
tré por parte del médico, al momento del ingreso, una
dosis tnica de VD de 100.000 UI oral y, en el grupo
control (GC), a los lactantes que se les recetaban dosis
diarias orales de VD de 400 UL

Se calcul6 un tamano de muestra de 35 lactantes
por grupo, considerando una deficiencia de VD de
20% en el grupo control vs un 0% en el grupo estudio
con un error alfa de 0,05 y un poder de 80%. Se asumi6
una pérdida durante el estudio de 20%, por lo que se
recluté un total de 42 participantes por grupo.

Hubo tres encuentros presenciales: al momento del

84 lactantes
15/08/15 al 15/07/16 l

—

42 Grupo
Control

|

2/13: Formula exclusiva
durante el seguimiento

|

|<— Exclusion —>|

|

1/6: Formula exclusiva
durante el seguimiento

5/13: No asiste
4/13: No comunicacion

1/13: Traslado fuera de

1/13: Toma de muestra fallida

Perdl_da_s en
seguimiento

Santiago

|

3/6: No asiste
1/6: No comunicacién
1/6:Toma de muestra fallida

|

Figura 1. Descripcion de la poblacién seleccionada.
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ingreso, a los 3 y 6 meses de vida. A los 2, 4, y 5 meses se
realizé contacto via telefénica. Se manejé un solo for-
mulario de recolecciéon de datos para cada participan-
te. A los 6 meses de vida se tomo la muestra sanguinea,
en ayunas de 4 horas para realizar la determinacién
cuantitativa de 250HVD sérica por radio-inmunoen-
sayo (DiaSorin, Saluggia, Italia), la cual fue procesada
en el Laboratorio de Micronutrientes del Instituto de
Nutricién y Tecnologia de los Alimentos (INTA), Uni-
versidad de Chile, Santiago.

A partir de los 6 meses, luego de la toma de muestra
sanguinea a los nifios GE, se les indicé tomar las dosis
diarias de VD de 400 Ul, al igual que el GC hasta el ano
de edad.

Se defini6 el estado nutricional de VD a través de
las concentraciones séricas de 250HVD definiéndose
como deficiencia concentraciones inferiores a 20 ng/
mL (< 50 nmol/L), insuficiencia entre 20 y 30 ng/mL
(50-75 nmol/L) y suficiencia sobre 30 ng/mL (> 75
nmol/L)>.

Los datos recolectados fueron organizados en una
base en el programa Excel office y posteriormente se
analizé en el programa STATA 13. La base de datos fue
manipulada solo por la investigadora principal. Se ana-
liz6 la distribucion de las variables con el test Shapiro-
Wilk y segtin su distribucion, se utilizaron las pruebas
estadisticas correspondientes. De esta forma las varia-
bles normales se expresaron en media y desviacion es-
tandar y las de distribucién asimétrica como medianas
y rangos intercuartilicos. Para comparar se utilizaron
las pruebas t de Student, Chi cuadrado y exacto de Fis-
her.

Este estudio fue presentado y aprobado por el Co-
mité Etico Cientifico del Servicio de Salud Metropoli-
tano Central, Santiago.

Resultados

Concluyeron el estudio 65 lactantes: 29 del grupo
control (GC) y 36 del grupo estudio (GE), siendo la
pérdida de 31% (13/42) en el GC y 14% (6/42) en el
GE. Si bien la pérdida en el GC fue mayor al 20%, no
habia diferencias en las caracteristicas de los nifios(as)
perdidos en el seguimiento y los que finalizaron. La fi-
gura 1 muestra las causas de la perdida.

De los 65 lactantes, 31 eran de sexo masculino,
10/29 en GCy 21/36 en GE. La media de edad gesta-
cional fue de 38,9 £ 0,9 semanas y al nacer los lactantes
tuvieron un peso de 3.464 + 445 gy talla de 50,1 + 1,9
cm. La edad media materna fue de 28,2 = 6,4 afos y la
media de edad de los lactantes al ingreso al estudio fue
de 33 £ 4 dias de vida. Al comparar las caracteristicas
generales de los lactantes y sus madres no se encontra-
ron diferencias entre GE y GC (tabla 1).
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Tabla 1. Caracteristicas generales de la poblacion

Variable Grupo control Grupo estudio Valor p*
n: 29 n: 36
Sexo masculino 10 21
Edad gestacional (DE) 38,7 (1,0) 39(0,9) NS
Edad ingreso dias (DE) 32,8 (4,4) 33,3 (4,7) NS
Peso al nacer g (DE) 3394,4 (485,4) 3520,9 (408) NS
Talla al nacer cm (DE) 50,1 (2,1) 50,1 (1,7) NS
Lactancia exclusiva a los 3 meses 25/29 23/36 NS
Lactancia exclusiva a los 6 meses 20/29 16/36 NS
Edad de la madre anos (DE) 28,7 (6,5) 27,9 (6,3) NS
Vitamina D en gestacion 4/29 0/29 =

*Test de Fisher.

La prevalencia de lactancia materna exclusiva a los
6 meses de vida en todos los lactantes fue de 55,3%,
siendo en el GC de 68,9% y en el GE de 44,4% (NS). 2
Los porcentajes de lactancia materna exclusiva a los 3
meses de edad fueron de 86% para GCy 64% en GE
(NS). 2

No se detectaron diferencias al comparar las con-
centraciones de 250HVD entre los lactantes que reci-
bieron lactancia materna exclusiva hasta los 6 meses de
edad y los que no (38,7 £ 6,2 ng/ml y 39,9 £ 5,0 ng/ml,
respectivamente). o

La concentracién de 250HVD a los 6 meses de vida
fue de 39,7 + 6,3 ng/ml y 38,8 £ 5,2 ng/ml para GC

Frecuencia n/100
(0]

y GE respectivamente, sin diferencia estadistica entre ° . ‘ ‘
ellas (figura 2). No se encontré deficiencia de VD a los 20 30 40 50
6 meses de vida en ninguno de los grupos. Se report6 Concentracion 250HVD ng/m

insuficiencia de VD en el GC de 6,8% (2/29) y en el
GE de 5,5% (2/36), sin diferencia entre ellos. En nin-
guno de los grupos hubo concentraciones de 250HVD
por encima de los rangos de toxicidad la concentraciéon

mdxima en cada grupo fue de 50,1 ng/mLy 48,5 ng/mL Figura 2. Comparacion de la concentracion sérica de 250HVD entre ambos
en GCy GE, respectivamente (tabla 2). grupos.

Grupo Control Grupo Estudio

Tabla 2. Comparacion de las concentraciones séricas de 250HVD entre ambos grupos

Concentraciéon de 250H VD Grupo control Grupo estudio Valor p*
n: 29 n: 36

Media (ng/ml) (DE) 39,7 (6,3) 38,8 (5,2) NS

Valor minimo - méximo (ng/ml) 23,2 -50,1 25,1-48,5

> 30 ng/ml (suficiencia) 27/29 34/36

20 - < 30 ng/ml (insuficiencia) 2/29 2/36

< 20 ng/ml (deficiencia) 0 0

*T-student.

ebitoriaL_qiku 687
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De los 29 lactantes del grupo control el 76% tuvie-
ron un cumplimiento > 90% en la administracién de la
VD durante todo el estudio.

Al comparar el estado nutricional entre grupo con-
trol y grupo estudio no hubo diferencias entre ellos.

Discusion

En Chile se carece de datos del estado nutricional
de VD en lactantes. Hay algunos estudios realizados en
otras edades pedidtricas, donde la deficiencia e insufi-
ciencia es alta. En prescolares de Coyhaique (45°S) se
reportd una deficiencia de 65,5% y una insuficiencia de
17,3%'8. En escolares en Santiago (33°S), una deficien-
cia de 19,7% y una insuficiencia de 49%; y en Punta
Arenas (53°S) 96,3% de deficiencia y 3,7% de insufi-
ciencia'®?.

En este trabajo se encontré que la mayoria de los
lactantes suplementados logran concentraciones de
VD suficientes. La dosis tinica de 100.000 UT de VD en
el primer mes de vida es efectiva para suplementar la
cantidad necesaria de VD los primeros 6 meses de vida
y lograr concentraciones de 250HVD suficientes a esa
edad. No se encontré deficiencia de VD a los 6 meses
de vida con esta dosis y la insuficiencia fue de tan solo
5,5%, ambos resultados mejores a los reportados por
los trabajos donde se han usado dosis de 50.000 UTI
unicas en el primer mes de vida. Este resultado se ha-
bia planteado como esperado por los investigadores
ya que se usé el doble de la dosis. En Tijuana, Méxi-
co (32°N), con dosis de 50.000 UI en recién nacidos,
no encontraron déficit de VD a los seis meses de vida,
aunque tuvieron un 36% de insuficiencia’>. Cuando
se us6 la misma dosis de 50.000 UI en recién nacidos
de Melbourne, Australia (37°S), encontraron un défi-
cit de VD de 11% a los 4 meses de vida; los datos de
insuficiencia no fueron reportados en este trabajo'.
La diferencia en los resultados de estos dos estudios
que usaron la misma dosis, podria ser por la diferen-
cia en latitudes, lo que hace pensar que posiblemente
las dosis de 100.000 UI no sélo sean suficientes para
prevenir el déficit e insuficiencia de VD en lactantes
en latitudes cercanas a 33°, sino también en latitudes
mayores.

Por toda la importancia de la VD en el cuerpo hu-
mano, y especialmente en los momentos de la vida
de crecimiento acelerado como lo es el primer afo
de vida, el objetivo es lograr una cobertura completa
y una adherencia del 100% a la administracién de las
dosis de VD.

Los estudios reportan una adherencia en la formu-
lacién de VD entre 36% y 89%'* por parte del per-
sonal de salud y en la administracién por parte de los
padres entre 8,5%* y 60%?>. La efectividad de las do-
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sis diarias de 400 UI se comprobé una vez mds en este
trabajo. Asi mismo se mostraron las dificultades para
obtener una adherencia completa. Durante el tiempo
del trabajo se hizo énfasis a las madres, a través de los
encuentros o las llamadas telefénicas, sobre la adminis-
tracion diaria de las vitaminas; sin embargo, la adhe-
rencia observada fue de 76%. En un trabajo realizado
también en Santiago, en consultorios donde se realizé
educacién previa sobre la suplementacién de VD, la
adherencia fue del 68,9%?, similar a este trabajo. Lo
anterior lleva a pensar que si estos son los reportes en
medio de intervenciones de investigacion, en condicio-
nes habituales la adherencia puede ser mucho menor.

Teniendo en cuenta esta problematica en la adhe-
rencia a dosis diarias, hay algunos paises como Nueva
Zelanda que brindan la opcién de suplementacién con
150.000 UI de VD tnica en el primer aio de vida, en
caso que la adherencia a la administraciéon de 400 Ul de
VD diarias sea baja*.

En este sentido, este estudio podria ser un primer
paso para una futura intervencién de salud publica,
abriendo las puertas asi a futuros estudios de efectivi-
dad, en que se compare el efecto de la administracién
diaria de vitamina D en condiciones habituales de ad-
ministracién vs la administracién en dosis tinica masi-
va en lactantes sanos.

Por otro lado, en los lactantes de este estudio, no
se encontraron concentraciones séricas de 250HVD
>100 ng/mL (250 nmol/L), las cuales han sido asocia-
das con algunos efectos adversos como hipercalcemia®.
La méxima concentracién de 250HVD reportada en
este estudio en los lactantes con dosis tinica fue de 48,5
ng/mL, lo que estd acorde con otros estudios, donde
dosis de 100.000 UI de VD entran en el rango de segu-
ridad. Sin embargo, aunque todo indica que dosis de
100.000 UI de VD son seguras, se requieren mds estu-
dios dirigidos a evaluar posibles efectos secundarios de
esta dosis en lactantes. En este estudio no se realizaron
muestras sanguineas seriadas de las concentraciones
de 250HVD y metabolismo 6seo, teniendo en cuenta
la dificultad de obtener muestras en lactantes sanos, lo
cual hubiera permitido saber el peak médximo de con-
centracion de 250HVD y evaluar efectos secundarios.

Hasta ahora los estudios no permiten saber la du-
racién del efecto de la dosis tnica de 100.000 UI de
vitamina D pues, incluyendo el nuestro, el corte se ha
hecho a los 4 0 6 meses de vida, por lo que se desco-
noce si se requiere mas de una dosis Gnica durante el
primer afio para asegurar concentraciones optimas de
250HVD hasta el afio de vida.

Dentro de las debilidades de este estudio estd la
pérdida en el seguimiento mayor del 20% en el grupo
control, lo cual se aminora al no encontrar diferencias
en las caracteristicas de los lactantes perdidos en el se-
guimiento y los que finalizaron el estudio.
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Asi mismo, no se contd con medidas basales de
concentraciones séricas de 250HVD por la dificultad
de tomar muestras de sangre en el primer mes de vida
de lactantes sanos. Sin embargo, se traté de aminorar
este hecho al no tener diferencias entre los grupos en
las variables medidas y al excluir nifos que tuvieran
riesgo de tener concentraciones menores desde el na-
cimiento como son: descendencia afroamericana (piel
fototipo VI), prematuro, gemelar o con enfermedad de
base.

En conclusién de este trabajo, se puede plantear
que la dosis de 100.000UI de VD en el primer mes de
vida es una buena opcién en diferentes latitudes, no
s6lo para prevenir la deficiencia sino también la insu-
ficiencia de VD principalmente cuando hay dificulta-
des en la adherencia pues la dosificacién unica, al ser
administrada directamente en la consulta, asegura una
adherencia de 100%.

Este es un estudio inicial luego del cual podrian
plantearse estudios posteriores para evaluar efectos se-
cundarios a las dosis altas de VD y costo-efectividad de
ambos tipos de suplementacion.

Responsabilidades Eticas

Proteccion de personas y animales: Los autores decla-
ran que los procedimientos seguidos se conformaron
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dica Mundial y la Declaracién de Helsinki.

ARTICULO ORIGINAL

Confidencialidad de los datos: Los autores declaran
que han seguido los protocolos de su centro de trabajo
sobre la publicacién de datos de pacientes.

Derecho a la privacidad y consentimiento informa-
do: Los autores han obtenido el consentimiento in-
formado de los pacientes y/o sujetos referidos en el
articulo. Este documento obra en poder del autor de
correspondencia.

Conflicto de intereses

Los autores declaran no tener conflicto de intereses.

Agradecimientos

Al personal del CESFAM Padre Vicente Irarrdzaval,
quienes permitieron llevar a cabo en sus instalacio-
nes este proyecto. A la memoria del profesor Dr. Car-
los Castillo Durén, quien hizo parte de la creacién de
este proyecto y estuvo involucrado hasta el final. A la
Dra. Luz Dary Manriquez y Dra. Sthepanie Camilie-
ri, quienes ayudaron a recolectar los datos. A Vanessa
Lagos, enfermera, quien se encarg6 de tomar las mues-
tras sanguineas. A Karen Miranda, tecnélogo médico,
quien se encargé de procesar las muestras. A todas las
madres que aceptaron que sus hijos hicieran parte de
la investigacion.

Referencias 6.  Cediel G, Pacheco-Acosta ], Castillo- 11. Harnot J, Verma S, Singhi S, Sankhyan
Duran C. Deficiencia de vitamina D en la N, Sachdeva N, Bharti B. Comparison of
1. Bikle D. Nonclassic Actions of Vitamin D. practica clinica pediatrica 300,000 and 600,000 IU oral vitamin-D
J Clin Endocrinol Metab 2009;94:26-34. . Arch Argent Pediatr 2018;116:e75-e81. bolus for vitamin-D deficiency in young
2. Zepeda], Centeno D, Fuentes C, 7. Gordon C, Feldman H, Sinclair L, et al. children. Indian J Pediatr. 2017;84:111-16.
Bustos R. Vitamina D y enfermedades Prevalence of vitamin D deficiency among 12. Perrine C, Sharma A, Jefferds M, Serdula
respiratorias pedidtricas. Rev Chil Pediatr healthy infants and toddlers. Arch Pediatr M, Scanlon K: Adherence to vitamin D
2019;90:94-101. Adolesc Med 2008;162:505-12. recommendations among US infants.
3. Saggese G, Vierucci F, Prodam F, et al. 8. Mansbach J, Ginde A, Camargo C. Serum Pediatrics 2010;125:627-32.
Vitamin D in pediatric age: consensus 25-hydroxyvitamin D levels among US 13.  Moodley A, Spector S. Single high-dose
of the Italian Pediatric Society and children aged 1 to 11 years: Do children vitamin D at birth corrects vitamin D
the Italian Society of Preventive and need more vitamin D? Pediatrics deficiency in infants in Mexico. Int ] Food
Social Pediatrics, jointly with the Italian 2009;124:1404-10. Sci Nutr 2015;66:336-41.
Federation of Pediatricians. Ital J Pediatr. 9. Zeghoud F, Ben-Mekhbi H, Djeghri N, 14. Huynh ], Lu T, Liew D, et al. Vitamin D
2018;44:51. Garabedian M. Vitamin D prophylaxis in newborns. A randomised controlled
4. Michel H, Olabopo F, Wang L, Nucci during infancy: comparison of the long- trial comparing daily and single oral
A, Greenspan SL, Rajakumar K. term effects of three intermittent doses bolus vitamin D in infants. Paediatr Child
Determinants of 25-Hydroxyvitamin D (15,5, or 2.5 mg) on 25-hydroxyvitamin Health 2017;53:163-69.
Concentrations in Infants and Toddlers. D concentrations. Am J Clin Nutr 15. Tau C, Ciriani V, Scaiola E, Acufa M.
Curr Nutr Food Sci 2015;11:124-30. 1994:60:393-6. Twice single doses of 100,000 IU of
5. Grant CC, Stewart AW, Scragg R, et al. 10. Lagomarsino E, Arnaiz P, Vial P, et al. vitamin D in winter is adequate and safe

Vitamin D during pregnancy and infancy
and infant serum 25-Hydroxyvitamin D
concentrations. Pediatrics 2014;133:e143-
53.

Efecto de dos formas de suplementacién
de vitamina D en el crecimiento y
metabolismo 6seo del lactante. Rev Chil
Pediatr 1996;67:219-23.

for prevention of vitamin D deficiency in
healthy children from Ushuaia, Tierra Del
Fuego, Argentina. J Steroid Biochem Mol
Biol 2007;103:651-4.

689

ebitoriaL_qiku



ARTICULO ORIGINAL

16.

17.

18.

19.

690

Oliveri B, Cassinelli H, Mautalen C,
Ayala M. Vitamin D prophylaxis

in children with a single dose of

150000 IU of vitamin D. Eur ]
ClinNutr. 1996;50:807-10.

Le Roy C, Meierc M, Wittingd S, Pérez-
Bravo F, Solanog C, Castillo-Duran C.
Efecto de la suplementacién con vitamina
D en monodosis en nifios con paralisis
cerebral. Estudio preliminar controlado
y aleatorizado. Rev Chil Pediatr.
2015;86:393-8.

Le Roy C, Gonzalez J, Pérez-Bravo F,
Castillo-Durén C. Estado nutricional
de vitamina D en preescolares chilenos
de zonas australes. Rev Med Chile
2013;141:435-41.

Lépez T, Garcia D, Angel B, et al.
Asociacion del polimorfismo Fok I del
gen del receptor de vitamina D (VDR)

ebitoriaL_qiku

20.

21.

22.

23.

con concentraciones plasmaticas del
factortransformador de crecimiento e

interfer6n gamma en la diabetes mellitus 24.

tipo 1. Med Clin (Barc) 2008;130:81-4.
Brinkmann K, Le Roy C, Iniguez G,
Borzutzky A. Deficiencia severa de
vitamina D en niflos de Punta Arenas,

Chile: influencia de estado nutricional en 25.

la respuesta a suplementaci6n. Rev Chil
Pediatr 2015;86:182-8.

Sherman E, Svec R. Barriers to vitamin
D supplementation among military
physicians. Mil Med 2009;174:302-7.
Taylor J, Geyer L, Feldman K. Use

of supplemental vitamin D among 26.

infants breastfed for prolonged periods.
Pediatrics 2010;125:105-11.

Pludowski P, Socha P, Karczmarewicz
E, et al. Vitamin D supplementation
and status in infants: A prospective

Vitamina D - J. Pacheco-Acosta et al

cohort observational study. ] Pediatr
Gastroenterol Nutr. 2011;53:93-9.
Arancibia M, Reyes ML, Cerda J.
Adherencia a la suplementacién con
vitamina D y factores determinantes de
ella, durante el primer afio de vida. Rev
Chil Pediatr 2014;85:428-36.
Holmlund-Suila E, Viljakainen

H, Hytinantti T, Lamberg-Allardt

C, Andersson S, Mikitie O. High-
dosevitamin D intervention in infants-
effects on vitamin D status, calcium
homeostasis, and bone strength. J Clin
Endocrinol Metab 2012;97:4139-47.
Munns C, Zacharin M, Rodda C,

et al. Prevention and treatment of
infant and childhood vitamin D
deficiency in Australia and New Zealand:
a consensus statement. Med ] Aust.
2006;185:268-72.



