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RESUMEN

Objetivo: sistematizar literatura cientifica actualizada que permita identificar el rol de
la deficiencia de vitamina D en el desarrollo de preeclampsia. Metodologia: revision
bibliografica entre los afios 2015-2025. Se realizo una busqueda de articulos
cientificos obtenidos en bases de datos como PUBMED, SCIELO y SCOPUS, para
luego realizar una detallada busqueda y seleccion de articulos basado en las
directrices el método PRISMA, tras aplicacion criterios de inclusion y exclusién, se
seleccionaron 12 articulos para el analisis final. Resultados: segun variados estudios
se logro identificar que existe una asociacion entre la deficiencia de vitamina D y el
desarrollo de preeclampsia. Conclusiones: se destaca que la hipovitaminosis D
podria considerarse un factor de riesgo relevante y modificable para el desarrollo de
preeclampsia, debido a sus mecanismos vasculares, endocrinos e inmunolégicos. Se
recomienda continuar con estudios longitudinales y clinicos que permitan establecer

una relacion causal y fortalecer estrategias preventivas en el control prenatal.

Palabras clave

(Vitamina D, Embarazo, Preeclampsia y Déficit de vitamina D)



ABSTRACT
Objective: To systematize updated scientific literature that allows the identification of
the role of vitamin D deficiency in the development of preeclampsia. Methodology: A
bibliographic review covering the years 2015-2025 was conducted. A search for
scientific articles was performed in databases such as PUBMED, SCIELO, and
SCOPUS, followed by a detailed screening and selection process based on the
PRISMA method guidelines. After applying inclusion and exclusion criteria, 12 articles
were selected for the final analysis. Results: According to various studies, an
association between vitamin D deficiency and the development of preeclampsia was
identified. Conclusions: It is highlighted that hypovitaminosis D could be considered
a relevant and modifiable risk factor for the development of preeclampsia, due to its
vascular, endocrine, and immunological mechanisms. It is recommended to continue
with longitudinal and clinical studies to establish a causal relationship and strengthen

preventive strategies in prenatal care.

Keywords

(Vitamin D, Pregnant, Preeclampsia and Vitamin D deficiency)



GLOSARIO

Preeclampsia: Trastorno hipertensivo del embarazo caracterizado por presion
arterial elevada y proteinuria.

Sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA): Mecanismo hormonal
clave para la regulacion de la presion arterial y el equilibrio de liquidos en el
cuerpo. Su alteracién puede generar vasoconstriccion y desequilibrio de
liquidos materno-fetales.

Mineralocorticoides: Hormonas producidas por las glandulas suprarrenales
que regulan el equilibrio de sodio y agua en el cuerpo, influyendo en la presién
arterial.

Proteinuria: Presencia de proteinas en la orina, indicador de dafio renal o
complicaciones en el embarazo, como la preeclampsia.

Hipovitaminosis D: Deficiencia de vitamina D en el organismo, que puede
afectar la funcion 6sea, inmunoldgica y cardiovascular.

Ergocalciferol (vitamina D2): Forma de vitamina D proveniente de la ingesta
dietética, absorbida principalmente en el intestino delgado.

Colecaliciferol (vitamina D3): Forma de vitamina D sintetizada en la piel
mediante la exposicién a la radiacion ultravioleta.

Pre-colecalciferol: Metabolito intermedio de la vitamina D formado en la piel
antes de convertirse en colecalciferol.

Renina: Enzima liberada por los riniones que inicia la cascada del sistema

renina-angiotensina-aldosterona, influyendo en la presién arterial.

10.Angiotensina Il: Hormona que provoca vasoconstriccion y estimula la

liberacion de aldosterona, participando en la regulacion de la presién arterial.

11.Aldosterona: Hormona que favorece la retencion de sodio y agua,

contribuyendo al aumento de la presion arterial.

12.Fatiga: Sensacion de cansancio extremo que puede ser consecuencia de

deficiencia de vitamina D.

13.Raquitismo / Osteomalacia: Trastornos éseos causados por deficiencia de

vitamina D; raquitismo en nifilos y osteomalacia en adultos.



14.HELLP: Sindrome grave caracterizado por Hemdlisis, Elevaciéon de enzimas
hepaticas y Bajo recuento de plaquetas, asociado a la preeclampsia.

15.Epigastralgia: Dolor localizado en la regién superior del abdomen, que puede
indicar preeclampsia severa.

16.Nuliparas: Mujeres que nunca han tenido un parto.

17.Nivel sérico: Concentracién de una sustancia (como vitamina D) medida en la
sangre.

18. Trombocitopenia: Disminucion del numero de plaquetas en la sangre.



INTRODUCCION

La vitamina D es una hormona multifuncional, liposoluble, que interviene en la
homeostasis del calcio y en diversas funciones fisiologicas del organismo, entre ellas
se encuentra principalmente en el sistema renina-angiotensina-aldosterona, el cual es
un mecanismo clave para la regulacion y equilibrio de los liquidos del cuerpo (Ajabshir
et al.,, 2014). Cuando este se altera genera un exceso de hormonas como los
mineralocorticoides causando vasoconstriccion, alteracion del sistema nervioso

simpatico y desequilibrio de liquidos maternos-fetales (Bikle, 2025).

La preeclampsia se podria considerar es una de las principales causas de
morbimortalidad materna, la prevalencia a nivel mundial es del 6 al 30% y en Chile es
entre el 7 y 10%, siendo este un factor preocupante de mortalidad materna, fetal y
neonatal (Bertoglia et al., 2010) donde cada ano se registran alrededor de 46.000
muertes maternas y 500.000 muertes fetales o neonatales debido a este trastorno
(Cresswell et al., 2025).

Esta patologia al ser especifica del embarazo se puede caracterizar por trastornos
hipertensivos durante la segunda mitad de la gestacion que puede o no estar asociada

a proteinuria. (Henderson et al., 2017)

En la actualidad se han realizado diversos estudios de suplementacion prenatal con
diferentes vitaminas con el objetivo de quizas poder prevenir patologias obstétricas
entre esas como lo es la preeclampsia (Serrano et al., 2018). Sin embargo, no se han
podido encontrar resultados satisfactorios en la busqueda. Un nutriente que puede ser
objeto de interés y que adquiere mas protagonismo es la vitamina D (Gonzalez et al.,
2021).

Los niveles séricos de vitamina D pueden verse disminuido durante la gestacién
debido a la alta demanda nutricional durante el embarazo, sin embargo, pueden existir
mujeres que pueden no satisfacer los valores de esta vitamina. (Figueiredo et al.,

2018). Esto se considera preocupante debido a la Encuesta Nacional de Salud, (2017)



que el estado insuficiente de vitamina D es muy comun en la poblacion gestante y se

podria considerar un problema de salud publica. (Maldonado, 2023)

Es por lo que, a partir de los antecedentes tedricos expuestos anteriormente, asi como
del analisis critico nos hemos planteado la siguiente pregunta de investigacion; ¢La
deficiencia de Vitamina D podria ser considerado un factor de riesgo para el desarrollo

de Preeclampsia?

ROL DE LA MATRONERIA

Los y las matronas/es cumplen un rol fundamental en la promocién y prevencion de la
salud de la gestante y su hijo/a. En este contexto, resulta relevante identificar nuevos
factores de riesgos asociados a la preeclampsia, entre ellos la hipovitaminosis D, que

sera el foco central de la presente investigacion.

La preeclampsia constituye una de las principales causas de la morbimortalidad
materno-fetal a nivel mundial (Gonzalez et al., 2021). Su prevalencia varia entre 6% y
30% a nivel global, y entre un 7-10% en nuestro pais (Bertoglia et al., 2010). A pesar
de los avances en la atencion basada en la obstetricia, sigue siendo un desafio la

prediccion, prevencion y tratamiento de esta patologia.

Dentro de nuestras funciones como profesionales de la salud se encuentra la pesquisa
de patologia durante el embarazo, su seguimiento en los controles prenatales y la
identificacion de factores de riesgos que puedan afectar a las gestantes. La deficiencia
de la vitamina D se presenta como un aspecto relevante, ya que, al realizar la
correccion de sus niveles, podria disminuir las complicaciones asociadas a la
preeclampsia. De esta forma, es responsabilidad del/la matrén/a educar a la usuaria
en practicas que aporten a la mantencion de niveles adecuados de vitamina D, por
ejemplo, una exposicion al sol apropiada y segura, como también el consumo de

alimentos ricos en este nutriente.

Por ende, el estudio de la relacién entre hipovitaminosis D y preeclampsia, es de gran
importancia para salud publica (Bodnar et al.,, 2007), para asi fortalecer el rol
preventivo de la matroneria, aportando evidencia que permita realizar mejoras en las

estrategias de atencion y promocion de la salud materno-fetal.



Como profesionales del area de la salud, el principal objetivo es brindar una atencion
integral y humanizada a las gestantes, velando por el bienestar materno-fetal en las
etapas del embarazo, parto y puerperio. En este contexto, resulta fundamental el
reforzar la prevencion y deteccién temprana de patologias obstétricas que representan
un alto riesgo, como lo es la preeclampsia, una de las principales causas de
morbimortalidad materna y perinatal a nivel mundial como a nivel nacional, lo que

refuerza la necesidad de mejorar las estrategias de prevencion y pesquisa.

Uno de los factores mas relevantes es la deficiencia de la vitamina D, frecuente
durante la gestacion, debido a la alta demanda fisiolégica. Esta vitamina participa en
funciones esenciales como la regulacion de presién arterial, la funcion placentaria y el
equilibrio inmunolégico (Holick, 2017). Motivo por el cual es necesario indagar la
hipovitaminosis D como un posible factor de riesgo para la aparicion de preeclampsia,
con el propdsito de fortalecer la pesquisa y prevencién durante los controles
prenatales, mejorar la educacion a las gestantes y entregar herramientas practicas

que contribuyan a la reduccién de las complicaciones en el embarazo.



MARCO TEORICO

En Chile existen 8,9 millones de mujeres (51,1% de la poblacion total) para el afio
2017 segun el CENSO (Censo 2017), lo cual era destacable que solamente el 13%
de las mujeres en edad fértil presentaban los niveles suficientes de vitamina D (>30
ng/ml) mientras que el 70% restante presentaba una deficiencia de esta misma
(Encuesta Nacional de Salud [ENS], 2017). Ademas, diversos estudios han
demostrado que la deficiencia de vitamina D durante el embarazo esta relacionada
con un mayor riesgo de desarrollar preeclampsia (Kumari et al., 2017). Esto se debe
a que la vitamina D influye en el sistema inmunoldgico, la funcién de la placenta y el
equilibrio de calcio en el cuerpo, todos factores que pueden afectar el curso del

embarazo. (Carvajal et al., 2023).

PREECLAMPSIA

La preeclampsia es una patologia que se desarrolla durante el embarazo, la cual si no
se controla adecuadamente podria ocasionar complicaciones muy graves tanto como
para la madre, como para el feto (National Institute of Child Health and Human
Development [NICHD], 2018). Esta patologia se caracteriza por una presion arterial
elevada con valores mayores a 140 mmHg presion sistélica y sobre 90 mmHg presion
diastdlica en 2 tomas separadas por 6 horas, se asociada también a presencia de
proteinuria mayor a 30 mg en una muestra aislada o 300 mg/dL en la muestra de 24
horas (Ministerio de Salud [MINSAL], 2015).

Se puede diagnosticar preeclampsia sin proteinuria asociada, pero teniendo presente
criterios de severidad: trombocitopenia (<100.000), epigastralgia o dolor en el

hipocondrio derecho y creatinina sérica >1.1mg/dl. (Henderson et al., 2017).

Esta condicién aun no tiene un origen definido y se manifiesta en gestantes con mas
de 20 semanas de edad gestacional. Su prevalencia varia dependiendo el pais, y
representa una causa significativa de morbimortalidad materno-fetal, con tasas de

mortalidad que alcanzan entre el 18% y el 27% a nivel mundial. (Gonzalez et al., 2021).
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RIESGOS MATERNOS Y FETALES ASOCIADOS A PREECLAMPSIA

Los riesgos asociados a la preeclampsia son diversos y pueden generar
complicaciones para la madre y el feto, dentro de las complicaciones maternas se

puede mencionar:

¢ Desprendimiento prematuro de placenta normoinserta.
¢ Insuficiencia cardiaca y edema pulmonar agudo.

e insuficiencia renal.

e Dafio hepatocelular (HELLP y hematoma subcapsular).
e Coagulacion intravascular diseminada.

e Accidente vascular encefalico.

e Eclampsia.

e Muerte.
Por otro lado, las consecuencias fetales son las siguientes:

e Prematurez.
e Retraso de crecimiento intrauterino.
e Muerte fetal in Gtero.

e Muerte neonatal.

(Ministerio de Salud [MINSAL], 2015).

VITAMINA D

La vitamina D o 25(OH)D corresponde a una vitamina liposoluble que se encuentra en
el organismo principalmente en dos formas: ergocalciferol (vitamina D2) y
colecalciferol (vitamina D3). La vitamina D2 proviene de la ingesta dietética a nivel
del intestino delgado, mientras que la vitamina D3 se sintetiza en la piel a partir del 7-
dehidrocolesterol, mediante la exposicidn a radiacién ultravioleta en el rango de 280-
320 nm. Este proceso fotodependiente provoca la apertura del anillo B7-
dehidrocolesterol y da origen al pre-colecalciferol, el cual posteriormente se
transforma, a través de un mecanismo termosensible, en colecalciferol, que constituye

el metabolito activo de la vitamina D. (Holick, 2017)
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La vitamina D se encuentra ampliamente distribuida en diversos tejidos y células del
organismo, participando en multiples procesos fisioldgicos. Entre sus funciones mas
relevantes se incluye la regulacion de los niveles séricos de calcio y fésforo,
fundamentales para la homeostasis mineral y la salud 6sea. Asimismo, se ha
propuesto que la vitamina D ejerce un papel modulador en la prevencion o evolucion
de distintas enfermedades cronicas, tales como cancer, diabetes mellitus tipo 2,

obesidad, hipertensién arterial y preeclampsia, entre otras condiciones. (Holick, 2017)

Ademas, la vitamina D es un nutriente esencial, cuyas funciones son facilitar la
absorcidon del calcio en el cuerpo, aportando a la osificacion de los huesos y al
mantenimiento de una buena salud ésea. Ademas de actuar a nivel de distintos
sistemas, como el inmunitario y muscular. (Christakos et al., 2019)

Uno de los mecanismos en los que la vitamina D participa es en la regulacion de la
presion arterial, esto por su capacidad de inhibir la transcripcién del gen de la renina,
que forma parte del sistema renina-angiotensina-aldosterona. Este se activa cuando
la presion arterial desciende, haciendo que los rifiones liberen esta enzima. Lo que
desencadena una cascada de reacciones que concluyen con la produccion de la
angiotensina |Il, la cual provoca vasoconstriccion y estimula la liberacion de
aldosterona. Esta ultima es quien favorece la retencién de sodio y agua, asi

contribuyendo finalmente a un aumento de la presion arterial. (Ajabshir et al., 2014).

Sin embargo, este mecanismo, conocido como renina-angiotensina-aldosterona se ve
alterado por el déficit de vitamina D. En condiciones normales, la vitamina D inhibe la
liberacion de renina, lo que contribuye a mantener la presion arterial a niveles
adecuados. Cuando ocurre una deficiencia de esta vitamina, la inhibicidén no ocurre,
lo que provoca un aumento en los niveles de la renina, activando en exceso la cascada
hormonal, ya nombrada, asi culminando en un alza de presion arterial. (Castro et al.,
2015).

A lo anteriormente expuesto se pueden considerar como consecuencias de la
deficiencia de vitamina D: la fatiga (Nowak et al., 2016), raquitismo y osteomalacia
(Johnson, 2024).
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La presente revision se considera pertinente debido a una aumentada prevalencia de
la preeclampsia como causa de morbimortalidad materna. Esta patologia es atribuible
a un serio problema de salud publica afectando a una gran cantidad de mujeres
gestantes.

En este contexto, la revision bibliografica esta centrada en identificar de qué manera
la hipovitaminosis D influye en la fisiopatologia de la preeclampsia durante el periodo
gestacional, ya que la vitamina D podria participar como una variable modificable.

La investigacién busca aportar a la comprension de la fisiopatologia implicada en la
preeclampsia, considerando la vitamina D como un regulador de la presién arterial y
del sistema renina-angiotensina-aldosterona.

Este estudio radica en la posibilidad de que los hallazgos de la revision sistematizada
y analizada criticamente puedan contribuir y orientar a futuras investigaciones y
estrategias de prevencion durante el control prenatal, enfocadas en la monitorizacién
y correccion de las deficiencias nutricionales durante la gestacion con la finalidad de

disminuir la presencia de preeclampsia.

OBJETIVOS
Objetivo general:

Sistematizar informacion actualizada que busque identificar el impacto de la
deficiencia de Vitamina D sobre el desarrollo de Preeclampsia en mujeres

embarazadas.
Objetivos especificos:

1. Describir la prevalencia actual de deficiencia de Vitamina D y Preeclampsia.

2. ldentificar los factores de riesgo que se han ido asociando con la
Preeclampsia y deficiencia de Vitamina D.

3. Explicar como la deficiencia de Vitamina D se asocia a algunos mecanismos

de la Preeclampsia
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DISENO METODOLOGICO

La metodologia para poner en practica el estudio consistio en la revisidn bibliografica
en base a articulos cientificos en las diferentes bases de datos utilizadas, con la
finalidad de recolectar informacion acerca de la deficiencia de Vitamina D vy
Preeclampsia durante la gestacion. Para su elaboracion, se han seguido las directrices
de la declaracion PRISMA para la correcta realizacion de revisiones sistematicas.
(Urrutia G, Bonfilll 2013)

Los criterios de seleccion utilizados para la revision bibliografica fueron la busqueda

en las siguientes bases de datos: PubMed (https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/), Scielo

(https://scielo.org/es/) y Scopus (https://www.scopus.com/home.uri). Donde se

utilizaron articulos y revisiones publicadas dentro de un periodo de 10 anos (2015-
2025) en idioma inglés y espafiol, ademas de utilizar los siguientes descriptores con
ambos idiomas: “Vitamin D”, “Vitamin D deficiency’, “Hypovitaminosis D7,

“Preeclampsia”, “Pre-eclampsia”, “hypertension in pregnancy”, “newborn”, “neonate”,

“‘infant”. Se aplicaron operadores booleanos AND, OR, NOT.

Las combinaciones que fueron escogidas para aplicar en las distintas bases de datos

fueron:

En espanol:

1. “vitamina D” OR “deficiencia de vitamina D” OR “hipovitaminosis D”.

2. “vitamina D” OR “deficiencia de vitamina D” OR *“hipovitaminosis D” AND
“‘preeclampsia” OR “pre-eclampsia” OR “hipertension en el embarazo”.

3. “vitamina D” OR “deficiencia de vitamina D” OR “hipovitaminosis D” AND
“preeclampsia” OR “pre-eclampsia” OR “hipertension en el embarazo” AND
NOT “recien nacido” AND NOT “neonato” AND NOT "infante”.
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En ingles:

1. “Vitamin D” OR “vitamin d deficiency” OR “hypovitaminosis D”.

2. “Vitamin D” OR “vitamin d deficiency” OR “hypovitaminosis D” AND
“‘preeclampsia” OR “pre-eclampsia” OR “hypertension in pregnancy”.

3. “Witamin D” OR “vitamin d deficiency” OR “hypovitaminosis D” AND
“preeclampsia” OR “pre-eclampsia” OR “hypertension in pregnancy” AND NOT
“‘newborn” AND NOT “neonate” AND NOT "infant”.

Palabras Claves:

e Vitamin D.

¢ Vitamin D deficiency.
e Pre-eclampsia.

e Preeclampsia.

e Hypertension in pregnancy.

Para la obtencion de datos mas precisa y relacionado con el objetivo de investigacion

se aplicaron los siguientes criterios:

Criterios de inclusion:

e Afos: 2015 a 2025.

¢ Sin limites geograficos.

e |diomas: inglés y espafiol.
e Femenino.

¢ Articulos originales.

Criterios de exclusion:

e Articulos que incluyan a recién nacidos.

¢ Articulos que traten de pacientes neonatos.

e Articulos que hablen de infantes.

¢ Atrticulos que hablen sobre alguna deficiencia de otra vitamina.

e Articulos repetidos.
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e Tesis y opiniones.
e Articulos de anos anteriores al 2015.

e Articulos que en su titulo y abstracto no tenga relacién con el tema.

A continuacién, en la Figura 1 se muestra un diagrama de flujo de la busqueda,

identificacion y selecciéon de estudios.

Figura 1. Diagrama de metodologia de revision bibliografica

Buscador: Inglés / espaiiol PubMed Scielo Scopus

(vitamin D) OR (vitamin D deficiency) OR ‘ ‘ ‘

(hypovitaminosis D) /

(Vitamina D) O {Deficiencia de vitamina D) ) 120.563 1.417 383.751
0O (hipovitaminosis D)

AND Preeclampsia OR pre-eclampsia OR

hypertension in  pregnancy [ Y ) 74.640 34 18.338
Preeclampsia OR  pre-eclampsia OR

hipertension en embarazo

NOT (newborn) NOT (neonate) NOT 51.999
(infant) / NOT (recien nacido} NOT ) ) 11 7.548
(neonato) NOT (infante)
Publication Date: Since 2015 /
Fecha publicacidn: Desde 2015 ) 18.303 3 4.944
Langua_ge: English —WSpanish !/ ) 17.874 9 4.776
Lenguaje: Ingles - Espafiol

Figura N°1: Flujograma o Diagrama para el trabajo “Rol de la Vitamina D en el
desarrollo de Preeclampsia: Revision Bibliografica (2015-2025)”. Resultados de
la busqueda realizada el dia 28-06-2025 por tres operadores distintos en cada base
de datos (Pubmed, Scielo y Scopus), utilizando los descriptores vy filtros
seleccionados. Fue revisado y comprobada la busqueda de revision bibliografica
donde se obtuvo como resultado final el total de 22.659 articulos.

En la Figura 2 se resume la aplicacién de cada filtro, el tamafio muestral asociado a
la implementacion de cada criterio de busqueda y los resultados finales para la

obtencién de los estudios seleccionados, utilizando el método PRISMA.
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Figura 2. Diagrama de flujo PRISMA en cuatro niveles

N° de registros identificados
(n=22.659)
Pubmed (n=17.874)
sciele (n=9)

Scopus (n=4.776)

Eliminados tras leer titulo

( —) ‘ (n=19.057)

Registros cribados
' Eliminados por duplicado
(n=2)

(n=3600)
p S

Identificacion

Cribado

Excluidos:
E Registros seleccionados para q * Abstract sin relacién con el tema (1482)
z evaluar su elegibilidad * Por tratarse de otra especie (430)
o
=

{n=53) Por no tratar de mujeres (4)

¥

Estudios seleccionados para la

[ ]
* Por no ser fuentes primarias (1630)
¢ Falta de relevancia del tema en el articulo (1)

revision sistematica Excluidos manualmente
(n=12) —) (n=41)

Inclusion

Figura N°2: Flujograma o Diagrama para el trabajo “Rol de la Vitamina D en el
desarrollo de Preeclampsia: Revision Bibliografica (2015-2025)”. Cribado y
resultados de la busqueda utilizando diagrama de flujo PRISMA, donde se muestra la

identificacion y seleccion de articulos.

En la busqueda bibliografica se identificaron 22.659 articulos, de los cuales fueron
excluidos los articulos que no cumplian con los filtros aplicados, resultando un total de
3.600 articulos.

A partir de los 3.600 articulos seleccionados para evaluar su elegibilidad, se
descartaron 1482 ya que el resumen no tenia relacién con el tema, 430 articulos por
tratarse de otra especie, 4 por no tratar sobre mujeres, 1.630 por no ser fuentes
primarias y 1 por falta de relevancia del tema en el articulo quedando un total de 53
articulos. Finalmente, tras una revision manual de estos 53 articulos totales, 12
cumplieron con todos los criterios de inclusién y fueron seleccionados para la revision

sistematica.
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ANALISIS DE LOS RESULTADOS

Para esta revision bibliografica se analizaron diversos datos cientificos, donde se logro
identificar los hallazgos relevantes para la investigacion y la asociacion entre la

vitamina D y la preeclampsia

Los resultados se presentan en funcion a los objetivos especificos establecidos y
expuestos con anterioridad. Cada categoria incluye una tabla resumen de los

articulos.

La tabla numero 1 agrupa los 2 articulos seleccionados que responden al objetivo
especifico numero 1, donde se habla de la prevalencia de deficiencia de vitamina D y

preeclampsia en la actualidad.

Como punto de inicio un estudio de casos y controles realizado en Brasil por Mayrink
et al. en el ano 2024. La investigacion incluyé una muestra de 1.200 mujeres nuliparas
sanas reclutadas provenientes de diversos centros de atencion prenatal, de las cuales
87 desarrollaron preeclampsia durante el embarazo. Las participantes fueron
evaluadas entre las semanas 19 y 21 de gestacion, donde se midieron los niveles

séricos de 25-hidroxivitamina D3 [25(OH)D3] y la ingesta alimentaria de esta.

Los resultados evidenciaron que los niveles séricos de 25(OH)D3 y la ingesta
alimentaria no mostraron diferencias significativas, incluso al comparar variables como
la etnia u otras caracteristicas maternas. Tampoco se logré establecer una relacién
directa entre los niveles séricos de 25(0OH)D3 y su ingesta diaria. A pesar de ello, el
estudio entrega informacién relevante sobre la prevalencia de deficiencia de
25(0OH)D3 y la incidencia de preeclampsia, que alcanzo6 un 7,5% dentro de la muestra

total.

Este estudio contribuye al objetivo con datos recientes sobre ambas condiciones en
la poblacién gestante, permitiendo dimensionar su frecuencia en un contexto actual.
No obstante, presenta limitaciones debido a su disefio observacional, ya que la falta
de control sobre variables ambientales, como la exposicion solar y las actividades
rutinarias de las gestantes, podria haber influido en los niveles de sintesis cutanea de
25(0OH)D3. Aun asi, el tamano muestral y la inclusién de participantes provenientes
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de distintos centros fortalecen la validez externa de los hallazgos y otorgan fuerza a

las conclusiones presentadas.

En contraste, el segundo estudio fue una cohorte prospectiva realizada en Estados
Unidos por Baca et al., llevada a cabo entre 1999 y 2010 y publicada en 2016. La
investigacion incluyéd a 12.861 mujeres embarazadas en su segundo trimestre,
residentes en la ciudad de Pittsburgh. De este grupo, 2.327 fueron escogidas al azar
y se integraron 650 casos confirmados de preeclampsia, conformando un total de
2.977 participantes. A todas las mujeres se les extrajo una muestra de sangre para
determinar la concentracion sérica de 25(OH)D3, realizandose posteriormente un

seguimiento hasta el parto para evidenciar la aparicién de preeclampsia.

Los resultados mostraron que las gestantes con niveles bajos de 25(OH)D3
presentaron un riesgo significativamente mayor de desarrollar preeclampsia en
comparacion con aquellas que mantenian concentraciones adecuadas, lo que
respalda la hipotesis de que la deficiencia de 25(OH)D3 constituye un factor de riesgo
importante. Los niveles promedio de 25(0OH)D3 fueron de 64,6 nmol/L en mujeres
sanas y de 57,8 nmol/L en aquellas con preeclampsia, evidenciandose hipovitaminosis

en el 21% de las participantes.

Este estudio aporta evidencia sélida sobre la relacion entre la deficiencia de 25(0OH)D3
y la preeclampsia, demostrando su prevalencia y su potencial en la clinica. Sin
embargo, presenta limitaciones relacionadas con la generalizacion de los resultados,
dado que fue realizado en una unica ciudad y no se evaluaron factores como dieta,
exposicidén solar ni uso de suplementos, los cuales podrian haber influido en los
niveles séricos de 25(0OH)D3. Aun asi, el disefo prospectivo y el tamafo muestral
confieren una adecuada representatividad y permiten establecer una relacién temporal
clara entre la deficiencia de 25(OH)D3 y el desarrollo posterior de preeclampsia,

fortaleciendo la validez de sus conclusiones.
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Tabla N°1 Resumen de articulos analizados, sus resultados y conclusiones para

responder al objetivo numero 1: “Describir la prevalencia actual de deficiencia

de Vitamina D y Preeclampsia.”

Titulo

Autor

Ao y Pais

Tipo de
estudio

Muestra

Resultados

Conclusiones

increases the risk off
severe and mild
preeclampsia.

escogio al azar 2327
gestantes mas 650 casos
de
adicionales. Dejando un
total de 2977.

Are  vitamin  D|Mayrink et|Brasil, 2024.|Caso-control{Se  reclutaron  1.200|Los niveles séricos del|Se logré establecer
lintake and serum al. mujeres nuliparas sanas.|25(0OH)D3 y la ingestajuna incidencia de
levels in the mid- De ellas, 87 desarrollaronfalimenticia no variaron|preeclampsia de 7,5%
[trimester of| preeclampsia durante ellde forma significativajen el estudio.
pregnancy embarazo (casos).lentre las semanas 19 y
lassociated with Posteriormente, sel21 de gestacién [No se logro establecer
preeclampsia? selecciond un numero[Tampoco variaron defuna relacion entre los
Results from a| igual de controles (87)forma significativa al[niveles — séricos de
Brazilian emparejados 1:1 por edad|comparar por|vitamina D'y la ingesta|
multicenter cohort. y centro de atencién. Deletnicidad. dietaria de  (“6-7

esta manera, la muestra mg/dia).

final del estudio estuvo

compuesta por 174

gestantes.
Low maternal 25-|Baca et al. 2016, Estudio |De 12.861 embarazadasja media de 25(OH)D en|A medida que
hydroxyvitamin D Estados cohorte |en Pittsburgh entre 1999|las mujeres gestantesjaumenta la
concentration Unidos. y 2010, de las cuales se|sin preeclampsia fue de|concentracién de 25-

64,6 nmol/L, mientras
que las mujeres con

preeclampsialpreeclampsia tuvieron

57,8 nmol/L.

El 21% de las mujeres
del subcohorte
presentaron
hipovitaminosis
D(<50nmol/L).

hidroxivitamina D en
sangre el riesgo de
|preeclampsia
disminuye, teniendo
una estabilizacion
alrededor de los
50nmol/L.

La incidencia de
preeclampsia en el
estudio fue de un 21%
de la muestra del
subcohorte.

La tabla numero 2 agrupa los 5 articulos seleccionados que responden al objetivo

especifico numero 2, en donde se habla de cudles son los factores de riesgo

asociados a la preeclampsia y la deficiencia de vitamina D.
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El primer estudio fue un caso-control desarrollado en Colombia por Serrano et al.
(2018), cuyo objetivo fue analizar la relacién entre los niveles de 25(OH)D3 y el riesgo
de desarrollar preeclampsia. La investigacion incluyd 1.013 mujeres con diagndstico
de preeclampsia y 1.015 mujeres sin la patologia, a quienes se midieron las
concentraciones séricas de 25(0OH)D3 mediante muestras sanguineas. Se definieron
tres categorias: suficiencia (=30 ng/mL), insuficiencia (21-29 ng/mL) y deficiencia (<20

ng/mL).

Los resultados demostraron que las concentraciones de 25(OH)D3 fueron
significativamente menores (<30 ng/mL) en mujeres con preeclampsia temprana,
tardia o con sindrome de HELLP, en comparaciéon con el grupo control. Ademas, el
52% de las mujeres con preeclampsia presentaron deficiencia de 25(OH)D3, junto con
una menor edad gestacional al parto y una mayor frecuencia de antecedentes

familiares de preeclampsia.

Este estudio respalda la hipotesis de que la insuficiencia de 25(OH)D3 constituye un
posible factor de riesgo para la aparicion de preeclampsia. Aunque los autores
recomiendan realizar investigaciones adicionales para explicar los mecanismos
bioldgicos involucrados, sus hallazgos contribuyen directamente al objetivo propuesto,
al evidenciar una relacion significativa entre la hipovitaminosis D y la patologia

hipertensiva del embarazo.

Por otro lado, un segundo estudio de caso-control, realizado por Ahenkorah et al.
(2024) en Ghana, reclut6 a 162 gestantes en total, de las cuales 62 tenian diagndstico
de preeclampsia y 100 mujeres normotensas. Se determinaron los niveles séricos de
25(0OH)D3, considerando como deficiencia concentraciones inferiores a 20 ng/mL, y
se evaluo la presencia de polimorfismos en el gen del receptor de vitamina D (SNPs
FOK1y Bsm1).

Los resultados evidenciaron niveles significativamente mas bajos de 25(0OH)D3 en el
grupo con preeclampsia, con un riesgo tres veces mayor de desarrollar la enfermedad
en mujeres con deficiencia de vitamina D. Asimismo, el genotipo «bb» de la variante

Bsm1 se asocio a un efecto protector frente a la preeclampsia.
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Este estudio contribuye al objetivo al demostrar que la deficiencia de vitamina D actua
como factor de riesgo, mientras que ciertas variaciones genéticas como el genotipo
de «bb» pueden desempeiar un rol protector. Sin embargo, la investigacion presenta
limitaciones, como el tamafno muestral reducido y el hecho de haberse realizado
exclusivamente en mujeres de nacionalidad Ghanesas con embarazos unicos, lo que
excluye gestaciones multiples o mujeres extranjeras. Ademas, no se consideraron
factores ambientales como la exposicion solar, la dieta o la suplementacion, variables
que influyen directamente en los niveles de 25(0OH)D3, donde los mismos autores
reconocen que en el estudio realizado se requiere una muestra mas grande para lograr

confirmar la relacion entre el receptor de vitamina D y el riesgo de preeclampsia.

Continuando con la evidencia, Monika et al. llevaron a cabo un estudio prospectivo
observacional en el Government Medical College y Rajindra Hospital de Patiala, India,
entre mayo de 2018 y abril de 2019. En este se evalud la relacion entre los niveles
séricos de 25(0OH)D3 y calcio con la presencia de preeclampsia, asi como su impacto
en los resultados maternos y perinatales. Se incluyeron 80 gestantes con embarazos
unicos, divididas en dos grupos: 40 con preeclampsia y 40 con embarazos normales.
Los resultados mostraron niveles significativamente mas bajos de 25(0OH)D3 y calcio
en el grupo con preeclampsia. Ademas, se observd una correlacion negativa entre los
niveles de 25(0OH)D3 y calcio con la presion arterial, lo que indica que menores
concentraciones se asocian a valores tensionales mas elevados. Las mujeres con
preeclampsia presentaron también peor prondstico obstétrico y neonatal, incluyendo
menor edad gestacional, menor peso al nacer y mayor frecuencia de parto por cesarea

y complicaciones perinatales.

Este estudio refuerza la relacidén entre la deficiencia de 25(OH)D3 y calcio con la
aparicion de preeclampsia, sugiriendo que la suplementacion de estos micronutrientes
podria tener un efecto protector y preventivo. Ademas, identificando ambos como
factores de riesgo modificables y respaldando la incorporacién del control del estado

de 25(0OH)D3 y calcio dentro de estrategias de salud materna.

En la misma linea, un estudio de cohorte retrospectivo desarrollado en China por
Xiaoyan Han y Hua Yang (2023-2024) evalu6é el valor predictivo de distintos
biomarcadores inflamatorios y angiogénicos en la severidad de la preeclampsia. La
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muestra incluy6 457 gestantes, clasificadas segun criterios del American College of
Obstetrics and Gynecology en grupos control, preeclampsia leve y severa. Se
analizaron los niveles de Factor de Crecimiento Placentario (PIGF), 25(OH)D3 vy el
valor pan inmune de inflamacion (PIV), junto con parametros hematoldgicos y clinicos
registrados entre la semana 16 y 20 de gestacion. Ademas, se excluyeron mujeres
con hipertension preexistente, enfermedades metabdlicas o inmunoldgicas y

embarazos con malformaciones fetales.

Los resultados mostraron que las mujeres con preeclampsia severa presentaron
niveles significativamente mas bajos en el Factor de Crecimiento Placentario (PIGF)
y 25(0OH)D3, ademas de un pan inmune inflamacion (PIV) mas elevado. Estos
parametros se identificaron como predictores independientes de preeclampsia severa.
La investigacion demuestra que niveles reducidos de 25(OH)D3, junto con
alteraciones en marcadores inflamatorios y angiogénicos, incrementan el riesgo de
desarrollar preeclampsia severa, por lo que se refuerza la relevancia de analizar estos

marcadores en la evaluacion prenatal.

No obstante, el estudio reconoce limitaciones, como su realizaciéon en un solo centro

y con una poblacion especifica, lo que restringe la generalizacion de los resultados.

Finalmente, un estudio prospectivo de caso-control realizado en Corea del Sur por
Cho et al. (2022) exploré el papel de los biomarcadores de transporte de 25(0OH)D3
en la fisiopatologia de la preeclampsia. El estudio incluyé 55 mujeres embarazadas,
17 con diagnostico de preeclampsia y 38 con embarazos normales. Se compararon
las concentraciones de diversos biomarcadores vinculados a la biodisponibilidad y
transporte de la 25(0OH)D3, encontrando niveles significativamente menores en las

pacientes con preeclampsia.

Estos resultados sugieren que las alteraciones en las proteinas transportadoras de
vitamina D podrian desempefiar un papel relevante en el desarrollo de la enfermedad,
al modificar la cantidad de 25(OH)D3 disponible para los tejidos. Aporta asi un enfoque
novedoso que amplia la comprension de los mecanismos genéticos y metabdlicos

implicados en la preeclampsia.
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Este estudio aporta al objetivo presente ya que confirma que existen alteraciones en

los biomarcadores de la 25(OH)D3 en mujeres con preeclampsia. Entre sus

limitaciones se destacan el bajo tamano muestral y la ausencia de control sobre

factores de confusidn, como exposicion solar, indice de masa corporal o edad

materna, los cuales influyen en los niveles séricos de 25(OH)D3. Sin embargo, el

estudio contribuye a identificar que el riesgo de preeclampsia no depende

exclusivamente de la cantidad de 25(OH)D3 circulante, sino también de su transporte

y aprovechamiento celular.

Tabla N°2 Resumen de articulos analizados, sus resultados y conclusiones para

responder al Objetivo numero 2: “Identificar los factores de riesgo que se han

ido asociando con la Preeclampsia y deficiencia de Vitamina D.”

Autor | Anoy Pais | Tipo de Muestra Resultados Conclusiones
estudio

Vitamin D|Serrano et 2018, Caso-controljUn estudio que se realiz6|El 52% de las mujeresfTras el analisis de los
deficiency and pre- al. Colombia. en 8 ciudadesfcon preeclampsialresultados, sugieren
leclampsia in| colombianas donde que|presentaron que las

Colombia: PREVitD midio la concentracién de|deficiencia de vitaminajconcentraciones
Study. 25-hidroxivitamina D|D. El grupo de mujeres|maternas bajas de
(25(0OH)D) mediante|lque tenia la patologial25(0H)D aumentan el
cromatografia liquida-Jarrojé que sus niveles|riesgo de
espectrometria de masas|de 25(0OH)D fueron|preeclampsia esto no
en tandem de 2028|inferiores a los dellpodria indicar una
mujeres de las cualesjgrupo control. Dandofasociacion causal, por
1013 eran mujeres conflos resultados de: <30|lo que se necesitan
preeclampsia (caso) vyJng/mL (caso) y enl|estudios adicionales|
1015 mujeres sinjcomparacion con loslpara confirmar una
preeclampsia (control). |controles que obtuvojrelacion causal
~34 ng/mL.|definitiva entre
Obteniendo un mayorfconcentraciones  de
riesgo de preeclampsiajvitamina D y

en grupos con lajpreeclampsia

deficiencia de vitaminajmediante futuros

D. ensayos clinicos.
Ahenkorah 2024, Estudio caso|Este estudio se realizd en|Se demostré que las|Este estudio muestra
Interplay between| ¢t g, Ghana. y control. [el hospital Kumasi South,|mujeres conjuna asociacion entre la
vitamin D status, Ghana, donde se|preeclampsia tuvieron|deficiencia de
vitamin D receptor recopilaron datos clinicosjniveles mas bajos dejvitamina D y resigo de
ene variants and y obstétricos, ademas sejvitamina D. La|preeclamsia entre
preeclampsia risk in tomaron muestras deldeficiencia de estajmujeres  ghanesas.
Ghanaian women: sangre para analisis de|vitamina se asocié a unjAun asi, se encontrd
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A case-control vitamina D ylriesgo 3 veces mayor aluna relacién donde Ila
|study. genotipificacion de las|desarrollar variante del gen VDR
variantes VDR Fokl y|preeclampsia. En|“bb” de Bsm1 reduce
Bsml mediante PCR yJcuanto al Gen VDR, ellel riesgo de desarrollar
PCR-RFLP. Aquilgenotipo "bb" de Bsm1|preeclampsia.
participaron 162 mujeres,|se relacioné con menor
de las cuales 62 tenian|riesgo de preeclampsia
preeclampsia(caso) y 100y no se encontré una
mujeres sanas (control). |asociacion entre
genotipos  fokl |
preeclampsia.
SERUM 25 (OH)|Monika et| 2024, India.| Estudio |[Se llevo a cabo con 40[El grupo de gestantes|Los bajos niveles
VITAMIN D AND al. observacion |mujeres embarazadas quejcon preeclampsia tuvo|séricos de 25(OH)D
CALCIUM  LEVELS al se dividi6 en 40 que|niveles séricos deftuvieron una relacién
AND ADVERSE prospectivo ftenian preeclampsia yjvitamina D de 22,30 #fsignificativa con el
IMATERNAL  AND otro grupo de 40 conl6,11 ng/ml y en elldesarrollo de
PERINATAL gestantes normotensas. [grupo de gestantes|preeclampsia.
OUTCOMES IN| normotensas de 36,68JAdemas, se pudo
PREGNANCY + 9,34 ng/ml, con p =|relacionar el
INDUCED 0,016, mecanismo de accion
HYPERTENSION. Por su parte ellde la vitamina D y su
coeficiente deflabor en la regulaciéon
correlacion de Pearson|de la presidn arterial.
fue -0,753 para la
relacidn entre vitamina
D sérica y presion
arterial sistdlica, y el
mismo  valor  para
vitamina D sérica ]|
presion arterial
diastélica, con p =
0,001.
Evaluation off Han & |2025, China.| Estudio de |Estudio retrospectivo con|Los casos severos|L os niveles bajos de
placental growth| Yang. cohorte |457 embarazadas en|mostraron niveles mas|factor de crecimiento
actor, Vitamin D, retrospectiv fhospital, dividido en|bajos de PIGF (~ 12.5|placentario (PIGF)y de
and systemic o control (n=217),|pg/mL) y de vitamina Djvitamina D, junto con
inflammatory index preeclampsia leve|(~ 8.4-18.4 ng/mL,un indice inflamatorio
as predictive (n=101) y preeclampsialdependiendo del|sistémico elevado
biomarkers for severa (n=67). Ademas,|grupo) comparado con|(PIV), se asociaron de
preeclampsia cohorte de validacién con|controles. manera
severity: al 72 personas. independiente con un
retrospective mayor  riesgo  de
cohort study. desarrollar
preeclampsia severa.
Serum Vitamin D| Cho et al. |2022, Corea| Estudio |55 pacientes|Al comparar|Los niveles del
Biomarkers in del Sur. | prospectivo lembarazadas, de ellas 17jconcentraciones de|Biomarcador VDBP
Pregnant Women con preeclampsia y 38|biomarcadores deffueron

with Preeclampsia:
A Prospective Pilot
Study.

gestantes con embarazo
normal.

vitamina D en ambos
grupos se encontré que
los niveles de 25(0OH)D
fueron mas bajos en el
grupo con
preeclampsia. En
cuanto a los niveles del
biomarcador VDBP,

significativamente
mayores en el grupo
con preeclampsia,
sugiriendo que podria
estar asociado a la
patologia.

Sin  embargo, los
niveles de 25(0OH)D
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estos también fueron
mas altos en el grupo
con preeclampsia.

aunque fueron
mayores en las
gestantes sin
preeclampsia no fue
una diferencia

significativa por lo que
no se pudo establecer

una relacion.

La tabla numero 3 agrupa los 5 articulos seleccionados que responden al objetivo
especifico numero 3, en donde se menciona como la deficiencia de vitamina D se

asocia a mecanismos relacionados con el desarrollo de preeclampsia.

El primer estudio corresponde a una investigacion de casos y controles realizada en
Brasil por Ribeiro et al. (2021), cuyo propoésito fue analizar la modulacion de la
25(0OH)D3 en los linfocitos T durante la gestacion, especificamente los perfiles
antiinflamatorios y reguladores implicados en la preeclampsia. Se incluyeron 40
mujeres embarazadas, de las cuales 20 presentaron preeclampsia y 20 eran

normotensas, clasificadas segun edad gestacional.

Los resultados evidenciaron que los niveles plasmaticos de 25(OH)D3 fueron
significativamente menores en el grupo con preeclampsia, lo que sugiere una relacion
directa entre la deficiencia de 25(0OH)D3 y alteraciones en la modulacién inmunolégica
materna. Esta deficiencia favorece un estado proinflamatorio que podria aumentar la

susceptibilidad al desarrollo de la enfermedad.

A pesar de su valiosa contribucion, el estudio presenta limitaciones importantes, como
el reducido tamafio muestral, que limita la validez estadistica, y la falta de control sobre
factores externos, tales como la exposicion solar, el indice de masa corporal o la
suplementaciéon nutricional, que podrian influir en los niveles de 25(OH)D3. No
obstante, los hallazgos respaldan la hipotesis de que la insuficiencia de esta vitamina
altera mecanismos inmunoldgicos clave, promoviendo condiciones inflamatorias que
contribuyen al desarrollo de la preeclampsia. Ademas, presenta una causal relevante
de morbilidad y mortalidad materno fetal.
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De manera complementaria, Malm et al. llevaron a cabo un estudio de casos y
controles en el sur de Suecia, en el que se incluyeron 296 mujeres con diagndstico de
preeclampsia y 580 controles. Se analizaron muestras de suero obtenidas entre las
semanas 12 y 14 de gestacion, recolectadas entre los afios 1999 y 2009, para

determinar las concentraciones séricas de 25(OH)D3.

Los resultados obtenidos mostraron que las mujeres con preeclampsia y recién
nacidos antes de las 34 semanas o pequefos para la edad gestacional presentaron
niveles significativamente mas bajos de 25(0OH)D3 en comparacion con las mujeres
sin la enfermedad. En cambio, en los casos de preeclampsia con recién nacidos de

término, no se observaron diferencias relevantes en los niveles de 25(0OH)D3.

El estudio se relaciona con el presente objetivo, al demostrar que la deficiencia de
25(0OH)D3 durante las etapas tempranas del embarazo se asocia a un desarrollo de
preeclampsia. Esta investigacion presenta limitaciones relacionadas con la falta de
control de variables como la suplementacion o la exposicion solar y con el hecho de
que los resultados provienen exclusivamente de una poblacion sueca, lo que puede
restringir la generalizacién de los datos. Sin embargo, destaca por su sélido disefio
metodoldgico, la obtencidn de muestras antes de la aparicion clinica de la enfermedad

y su gran tamafio muestral, lo que refuerza la validez de sus conclusiones.

En el mismo ambito, Benachi et al. (2020) desarrollaron un estudio de casos y
controles anidado en cohorte, realizado en seis centros hospitalarios de Francia y
Bélgica. La investigacion incluyé a 402 gestantes, de las cuales 83 desarrollaron
preeclampsia y 319 mantuvieron embarazos normales. A todas se les determinaron
los niveles séricos de 25(OH)D en el primer y tercer trimestre de embarazo, con el
objetivo de evaluar la posible relacion entre el estado 25(OH)D3 y el riesgo de

preeclampsia.

Los resultados mostraron que no existieron diferencias significativas en los niveles de
25(OH)D3 durante el primer trimestre entre ambos grupos. Sin embargo, en el tercer
trimestre, las mujeres que no desarrollaron preeclampsia presentaron

concentraciones significativamente mas altas de 25(OH)D3, y aquellas que
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mantuvieron niveles adecuados durante toda la gestacion mostraron un menor riesgo

de desarrollar la enfermedad

Este estudio aporta evidencia relevante al objetivo, ya que se sugiere que la 25(0OH)D3
podria desarrollar un papel modulador en procesos fisiopatoldégicos de la
preeclampsia, como la funciéon inmunoldgica materno-fetal, la regulacién génica
dependiente del receptor de 25(0OH)D3 y la adecuada placentacion. Por lo tanto,
mantener niveles adecuados de esta vitamina durante el embarazo podria contribuir
a prevenir alteraciones en la perfusion placentaria y en la respuesta inflamatoria,
factores considerados clave en el inicio de la preeclampsia. Sin embargo, presenta
limitaciones metodoldgicas, ya que no controlé factores externos como la exposicion
solar ni la dieta, y la suplementacion rutinaria con 25(OH)D3 en la mayoria de las
participantes podria haber reducido las diferencias entre grupos. Pese a ello, su
disefo prospectivo, la inclusién de mediciones en dos trimestres y el emparejamiento

riguroso fortalecen la calidad y confiabilidad de los resultados obtenidos.

A diferencia de los estudios observacionales anteriores, Ali et al. (2019) realizaron un
ensayo clinico aleatorizado abierto en Arabia Saudita, en el que participaron 179
gestantes con deficiencia de 25(0OH)D3 (<25 nmol/L). Las participantes fueron
asignadas a dos grupos que recibieron distintas dosis de suplementacion: 400 Ul/dia
y 4000 Ul/dia, respectivamente, con seguimiento hasta tres meses posparto. De las

179 mujeres iniciales, 164 completaron el estudio.

Los resultados evidenciaron que el grupo que recibié 4000 Ul/dia presenté una menor
incidencia de preeclampsia y restriccion del crecimiento intrauterino, ademas de
alcanzar niveles séricos significativamente mas altos de 25(OH)D3 a diferencia del
grupo que recibié 400 Ul/dia. Por lo que se confirma una relacion dosis-dependiente
entre la suplementacién y la reduccién del riesgo de complicaciones durante el

embarazo.

Este estudio respalda de manera contundente el papel preventivo de la 25(OH)D3 en
la fisiopatologia de la preeclampsia, al demostrar que la correccién de la deficiencia
mediante dosis adecuadas puede disminuir el riesgo de su desarrollo. No obstante, al

tratarse de un ensayo abierto, existe posibilidad de sesgo de observacion, y su
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realizacion en un unico centro limita la generalizacion de los resultados. Aun asi, su
diseno aleatorizado, la evaluacion clinica y bioquimica sistematica y el seguimiento

prolongado hasta el posparto, otorgando una elevada validez interna.

Por ultimo, Caccamo et al. (2020) llevaron a cabo un estudio de casos y controles en
Italia con el objetivo de evaluar la relacion entre los niveles de 25(0OH)D3 vy los
polimorfismos del gen del receptor de vitamina D (VDR) en la hipertension gestacional.
Participaron 185 mujeres embarazadas, de las cuales 116 presentaron hipertension
gestacional y 69 permanecieron normotensas. Se obtuvieron muestras de sangre y
orina durante el tercer trimestre para determinar las concentraciones séricas de

25(0OH)D3 y la presencia de variantes genéticas del VDR.

Los resultados revelaron una elevada prevalencia de deficiencia de 25(OH)D3 en
todas las participantes, siendo significativamente mas pronunciada en las mujeres con
hipertension. Ademas, el haplotipo VDR FF/bB se asocié con un mayor riesgo de
desarrollar preeclampsia, mientras que los niveles normales de 25(OH)D3 se
identificaron como un factor protector. Estos hallazgos sugieren una posible

interaccidn entre factores genéticos y metabdlicos en el desarrollo de la enfermedad.

El estudio contribuye al objetivo planteado ya que respalda la hipotesis de que las
variaciones genéticas en el receptor de 25(0OH)D3 pueden generar alteraciones en la
respuesta al Calcitriol, afectando mecanismos importantes en la regulacion del
sistema renina-angiotensina-aldosterona, la angiogénesis placentaria y la funcion
endotelial materna. Aunque el estudio se limita por su muestra proveniente de un unico
centro y la falta de control de factores ambientales, destaca por la evaluacion genética
de polimorfismos del receptor de vitamina D como la medicién de esta vitamina,
aportando evidencia completa sobre la relacion entre ambos factores. Ademas, el uso
de técnicas moleculares y bioquimicas validadas refuerza la confiabilidad de los

resultados.
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Tabla N°3 Resumen de articulos analizados, sus resultados y conclusiones para

responder al objetivo numero 3: “Explicar como la deficiencia de Vitamina D se

asocia a algunos mecanismos de la Preeclampsia.”

Titulo

Autor

Ao y Pais

Tipo de
estudio

Muestra

Resultados

Conclusiones

Vitamin D| Ribeiro et |2021, Brasil.| Ensayo [Se estudiaron a 40|Las concentraciones della preeclampsia se
modulates the al. Clinico |mujeres embarazadas, dejvitamina D  fueronfasocia con un perfil
ranscription ellas 20 gestantes tenianjsignificativamente mas|inflamatorio elevado y
actors of T cell preeclampsia y las otrasjbajas en mujeres confbajos  niveles de
subsets to anti- 20 eran normotensas, las|preeclampsia. Lajvitamina D, mientras
inflammatory and cuales se agruparon segun|expresién de genes|que la suplementacién
regulatory profiles edad gestacional. asociados alo tratamiento con
in preeclampsia. inflamacion: T-bet,Jvitamina D puede

RORyt, RUNX1 e IL-23R|modular la

fueron inflamacion y

significativamente aumentar la respuesta

mayor en el grupo defreguladora del sistema

mujeres conjinmune.

preeclampsia,

comparadas con las

mujeres normotensas.

La vitamina D

plasmatica se

correlaciono

negativamente con los

factores inflamatorios

(T-bet, RORyt, RUNX1)

v positivamente con los

factores

antiinflamatorios/regul

adores (GATA-3, FoxP3|

y VDR).
[Maternal serum| Malm et 2023, Casoy [Se incluyeron un total defEn el estudio sellos niveles bajos de
vitamin D level in| al. Suecia. control |876 mujeres embarazasjobservo que lasjvitamina D se
early pregnancy de las cuales 296 son|mujeres confasociaron con la
and risk for casos de preeclampsia y|preeclampsia de iniciojpreeclampsia en
preeclampsia: Al 580 embarazadas sanasftemprano o cuyos hijosjmujeres con

case-control study
lin Southern
Sweden.

(controles) escogidas alleran PEG mostraronjpreeclampsia de inicio

azar, cuyos hijos eran

adecuados para la edad|bajas de vitamina D,hijos nacieron PEG, se

gestacional.

concentraciones mas|
mientras que aquellas|
con preeclampsia de
inicio tardio tendieron
a tener valores mas
altos. Al categorizar los|
niveles de vitamina D

en cuartiles se
identifico que
pertenecer al cuartil

emprano O Ccuyos
necesitan mas
estudios antes de

poder recomendar la|
suplementacién  con
vitamina D durante el
embarazo.
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mas alto se asocia a un

menor riesgo de
desarrollar
preeclampsia
temprana y/o PEG,
mientras que con

preeclampsia tardia se|
observé una tendencia
a tener mayor riesgo en
un cuartil intermedio.

Relationship
between vitamin D
status in pregnancy
land the risk for
preeclampsia: Al
nested case-control
[study.

Benachi et
al.

2020,
Franciay
Bélgica.

Casoy
control
anidado

402 mujeres en total de
cuales 89 son mujeres con
preeclampsia (casos) |
319 sin  preeclampsia
(controles).

Se encontré que en el
|primer trimestre los
niveles de vitamina D
25(0OH)D fueron
similares entre casos vy
controles (20.1 vs 22.3
ng/mL) donde no
existid una asociacion
significativa entre
déficit de vitamina D y
riesgo de preeclampsia.

En cambio, en el tercer|
trimestre se encontrd
que las mujeres con un
nivel adecuado de
vitamina D (> o = 30
ng/mL) tuvieron un
menor riesgo de
preeclampsia. En el
analisis combinado se
pudo evidenciar que
mujeres con niveles
suficientes en ambos
trimestres tuvieron
menor riesgo de
desarrollar
preeclampsia.

Tras el estudio no se
encontrdé una relacién
significativa entre el
déficit de vitamina D y
el riesgo de
preeclampsia en el
primer trimestre. Por|
otro lado, al mantener
adecuados niveles de
vitamina D
particularmente en el
tercer trimestre y de
forma sostenida en el
embarazo se pudo
asociar a un menor
riesgo de desarrollar
preeclampsia.

Finalmente, tener
niveles adecuados de
vitamina D puede
tener un rol protector,
aunque se deben
realizar estudios para
determinar el mejor
momento y la dosis a
suplementar.

Effect of vitamin D3
|supplementation in
pregnancy on risk
of pre-eclampsia -
Randomized
controlled trial.

Ali et al.

2019, Arabia
Saudita.

Ensayo
controlado
aleatorizado

179 mujeres entre
octubre de 2012 y octubre
de 2015 incluyeron edad
materna de 20 a 40 afos,
embarazo Unico,
embarazo de bajo riesgo y
gque tuvieran niveles
séricos de vitamina D
inferior a <25 nmol/L.

G1l: Suplemento con

400Ul de vitamina D3

G2: Suplemento con 4000
Ul de vitamina D3.

Se encontrd que el G2
reporto menos eventos
|de preeclampsia
durante el periodo de

estudio a comparacion
del G1 lo que
represento una

|reduccion de riesgo de
16,3%. Como también
se evidencio una
mejora significativa en
el nivel sérico de Ia
vitamina D en el G2
respecto al G1.

Tras el estudio se
concluyé que una
dosis diaria de 4000 Ul
de vitamina D reduce

el riesgo de
preeclampsia en
gestantes con
deficiencia de
vitamina D. Se
|[recomienda la
deteccion de la
|deficiencia de
vitamina D3 y su
tratamiento para
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La reduccion del riesgo
relativo para alcanzar la
suficiencia de vitamina
D antes del parto fue
significativamente alta
con el G2.

Como también el riesgo
de RCIU se redujo en un
43% en el grupo G2.

obtener resultados
obstétricos favorables.

Role of Vitamin-D
Receptor (VDR)
single nucleotide
polymorphisms in
|gestational
hypertension
development: Al
case-control study.

Caccamo
et al.

2020, ltalia.

Estudio caso
y control

185 mujeres
embarazadas, 116 con
hipertensién gestacional
(casos) y 69 gestantes
normotensas (controles).

Se observoé una
hipovitaminosis D
mayor en las gestantes
con preeclampsia,
siendo de un 81% de
los casos.

El haplotipo VDR FF/bB|
se vio fuertemente
relacionado a las
gestantes con
preeclampsia,
encontrandose en el
92% de las
embarazadas con
hipovitaminosis D.

|La  deficiencia de
vitamina D se asocio
con un riesgo casi tres
veces mayor de tener
preeclampsia durante
el embarazo, mientras
que los niveles
normales de vitamina
D resultd tener un
efecto protector.

Ademas, se encontrd
una relacion entre la
preeclampsia y el
haplotipo VDR FF/bB.
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DISCUSION

La preeclampsia es un trastorno hipertensivo del embarazo que presenta un riesgo
critico de morbi-mortalidad materna y perinatal, durante este periodo, tanto la madre
como el feto presentan una alta vulnerabilidad debido a las alteraciones placentarias

y mecanismos de regulacion endotelial.

La revision de la literatura disponible y el analisis de los resultados obtenidos permiten
identificar una asociacién relevante entre los niveles séricos de vitamina D y la
aparicion de preeclampsia, destacando su rol como un posible factor de riesgo
modificable. Los estudios analizados coinciden en sefalar que los niveles insuficientes
de esta vitamina durante la gestacion podrian asociarse a un mayor riesgo de
desarrollar la patologia. Asimismo, se ha observado que concentraciones adecuadas
podrian ejercer un efecto protector, reduciendo el riesgo y severidad de la
preeclampsia, o que evidencia la importancia de su evaluacion y mantenimiento

durante la gestacién para una evolucién materno-fetal favorable.

Los autores Serrano et al. (2018) en su estudio sobre la deficiencia de vitamina D y
preeclampsia en Colombia, evidencian una asociacion significativa entre la
disminucién de niveles séricos de vitamina D y un mayor riesgo de desarrollar
preeclampsia aportando informacién valiosa para la poblacion latinoamericana. Este
resultado menciona que la deficiencia de vitamina D podria desempefiar un papel
fundamental en la disfuncién endotelial y la activaciéon del sistema renina-
angiotensina-aldosterona. Asimismo, Wei et al., (2012) estudio prospectivo-
longitudinal realizado en Canada, menciona en sus resultados que las mujeres
embarazadas que presentaban niveles bajos de vitamina D durante el tercer trimestre
incrementaba el riesgo de preeclampsia, permitiendo establecer una relacion temporal
mas solida entre los niveles de vitamina D y la aparicion de la preeclampsia. Ambos
estudios coinciden que una deficiencia de vitamina D constituye un factor de riesgo

fundamenta para la preeclampsia.

Por otro lado, los autores Mayrink et al., (2024). En su estudio sobre si los niveles de
vitamina D en el segundo trimestre de embarazo estan asociados con la preeclampsia,
la cohorte fueron 1200 mujeres nuliparas donde la incidencia de preeclampsia fue de

7.5%. Mientras que datos globales proporcionados por la Organizacion Mundial de la
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Salud (OMS) indican que la preeclampsia afecta entre el 2% y el 8% de los embarazos
a nivel mundial lo que destaca la necesidad de investigaciones adicionales para
comprender mejor los factores de riesgo asociados a esta condicidn como lo es la

geografia, la exposicion al sol, la dieta y suplementacion.

Los autores Malm et al. (2009), en un estudio de caso y control realizado en Suecia,
evidenciaron que las mujeres con preeclampsia de inicio precoz o con recién nacidos
pequefios para la edad gestacional presentaron niveles significativamente mas bajos
de vitamina D en comparacion con mujeres sin la enfermedad. Por su parte, Ali et al.
(2014) en un ensayo clinico aleatorizado desarrollado en Arabia Saudita, demostraron
que las gestantes que recibieron suplementacion alta de vitamina D (4000 Ul diario)
tuvieron una menor incidencia de desarrollar preeclampsia y restriccion del
crecimiento intrauterino, en comparacion a aquellas que recibieron dosis bajas (400
Ul diario), evidenciaron una relacion dosis-dependiente entre los niveles de vitamina

D y el riesgo de desarrollar preeclampsia.

En base a las investigaciones, los estudios de Serrano et al. (2018) en Colombia y
Baca et al (2016) en Estados Unidos, coinciden en que un déficit de vitamina D se
asocia de forma significativa a una mayor incidencia de preeclampsia. Ambos estudios
con disefio prospectivo y de gran tamafo muestral, entregan evidencia de que la
deficiencia de vitamina D constituye un factor de riesgo modificable. De igual forma,
Ahenkorah et al. (2024) en Ghana y Monika et al. (2024) en India observaron que las
embarazadas con preeclampsia presentan concentraciones mucho menores de
vitamina D, ademas se asocia con mayor presion arterial y diferentes resultados

perinatales adversos.

Por otro lado, Ribeiro et al. (2021) en Brasil se enfoca en una perspectiva mas
inmunolégica donde se demuestra que la deficiencia de vitamina D se relaciona a un
perfil inflamatorio alterado en los linfocitos T, lo que podria contribuir a la disfuncion
endotelial observada en la preeclampsia. De forma complementaria la investigacion
de Malm et al. (2023) en Suecia, se identificd que niveles bajos de vitamina D en
mujeres con preeclampsia y recién nacidos de bajo peso o pretérmino, en especial
cuando la muestra se obtenia de forma temprana en el embarazo, se refuerza la idea

de que el momento de medicion es crucial.
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Aun asi, se obtuvieron resultados no consistentes, como Mayrink et al (2024) en Brasil
y Benachi et al. (2020) en Francia y Bélgica no hallaron asociaciones significativas
entre la deficiencia de vitamina D y la preeclampsia, lo que podria asociarse a factores
externos, como lo son la exposicion solar, diferencias en la dieta o el trimestre en que
se realiza la medicion de esta vitamina. Ya que en el estudio de Benachi se destaco
que las diferencias aparecian en el tercer trimestre de gestacion, esto sugiere que los
niveles de vitamina D pueden variar en el embarazo y que su rol protector depende

de los adecuados niveles de esta vitamina durante el embarazo.

En otras investigaciones Cho et al. (2022) en Corea del Sur y Caccamo et al. (2020)
en ltalia, se inclinaron por area molecular, analizaron los polimorfismos del gen
receptor de vitamina D (VDR). Entre sus resultados se indica que la aparicion de
preeclampsia no se asocia unicamente a niveles séricos, sino que también a la
capacidad genética para transformar y utilizar la vitamina D, lo que podria explicar la
variabilidad entre distintas poblaciones. En esta misma linea, Han y Yang (2023) en
China combinaron marcadores angiogénicos e inflamatorios con niveles de vitamina
D, donde se observa que la deficiencia se asocia a las formas severas de la

enfermedad, se respalda un modelo fisiopatolégico multifactorial.

Por ultimo, Ali et al. (2019) en Arabia Saudita realizaron un ensayo clinico en el cual
se demostrd que la suplementacion con dosis altas de vitamina D (4.000 Ul/dia) redujo
de forma significativa la incidencia de preeclampsia y restriccion de crecimiento
intrauterino. Lo que es un hallazgo experimental que otorga un respaldo al papel
protector de la vitamina D y nos muestra la relevancia de su suplementacion

controlada durante el embarazo.

Lo revisado anteriormente sugiere que la evaluacién y correccién de la deficiencia de
vitamina D durante la gestacion podria ser una estrategia preventiva eficaz para
reducir la incidencia y prevalencia de preeclampsia ademas de complicaciones
materno-fetales. En este contexto, se vuelve una tarea esencial que en los controles
prenatales se pueda integrar la pesquisa de factores de riesgo asociados a

hipovitaminosis D, reconociendo su impacto en la salud de la embarazada.
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En la practica clinica, esto podria traducirse como la implementacion de una
evaluacion inicial del estado nutricional y riesgo del déficit de vitamina D, a través de
herramientas como encuestas dirigidas o cuestionarios. Estas evaluaciones deberian
considerar elementos como habitos alimentarios, exposicion solar, indice de masa
corporal, edad materna o zona del pais donde reside. Esta propuesta de pesquisa
permitiria identificar de forma temprana gestantes con mayor riesgo de deficiencia, asi
poder orientar a la solicitud de examenes especificos como la medicién de niveles

séricos de vitamina D y aplicar intervenciones oportunas a cada caso.

De igual forma, se propone incorporar protocolos personalizados de suplementacion
ajustados a la necesidad de cada gestante, considerando caracteristicas individuales
como dieta, exposicion solar, estacidon del afo y edad materna. La personalizacion de
la suplementacion permitiria optimizar la absorcion y aprovechamiento de la vitamina
D, mejorando la prevencion de preeclampsia y otras complicaciones asociadas al

embarazo.

Se recomienda realizar estudios longitudinales que incluyan poblaciones mas
diversas, donde se integren diferentes variables ambientales, genéticas vy
nutricionales. Esto con el objetivo obtener informacion mas completa para establecer
protocolos de seguimiento y suplementacion basados en evidencia, fortaleciendo asi
la atencion integral en controles prenatales y contribuyendo al bienestar materno-fetal

a nivel poblacional.

En concordancia con esta necesidad, los resultados de la Encuesta Nacional de Salud
(ENS) 2016-2017, realizada por el Ministerio de Salud de Chile, evidencian la
relevancia de profundizar en esta problematica. Dicho estudio evalud los niveles
séricos de 25-hidroxivitamina D en mujeres en edad fértil (15 a 49 afios), determinando
que un 16% presentaba deficiencia severa (con concentraciones inferiores a 12
ng/mL). Ademas, cerca del 70% de las participantes presenté valores por debajo de
los niveles 6ptimos (< 29 ng/mL), lo que demuestra una elevada prevalencia de

insuficiencia y deficiencia de esta vitamina a nivel nacional.

La matroneria, como disciplina preventiva e impulsora del bienestar materno-fetal,

desempenia un rol activo en la educacion de las gestantes sobre la importancia de una
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adecuada exposicidn solar, una alimentacion rica en vitamina D y una buena
adherencia a suplementacion cuando sea indicada. Por todo
esto, la evidencia revisada permite sustentar intervenciones concretas en la atencion
primaria de salud, contribuyendo a disminuir o controlar factores de riesgo para el

desarrollo de preeclampsia y, asi, mejorar los resultados perinatales.
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LIMITACIONES

A lo largo de la revision bibliografica se lograron identificar diversas limitaciones. Una
de las principales fue la baja cantidad de estudios realizados en Chile y Latinoamérica,
lo que dificulto comprender con mayor precision lo que sucede en la regién y limité la

comparacion con otros paises.

Ademas, la barrera idiomatica se considerd una limitacion, ya que la mayoria de los
articulos disponibles se encontraban en inglés, lo que restringié el acceso a

investigaciones en idioma espanol y a fuentes locales.

Otra dificultad evidenciada dentro de los estudios analizados fue la existencia de
diferencias metodoldgicas entre ellos, dado que se utilizaban distintos métodos,
tamanos de muestrales y diferentes edades gestacionales, lo que dificultd la

comparacion directa de los resultados.

Finalmente, se observd que existe escasa cantidad de estudios que realizan
seguimiento de la gestante durante el embarazo, lo que permitiria comprender de
mejor manera como afectan los niveles de vitamina D durante la gestacion.
Considerando las limitaciones mencionadas anteriormente, se evidencia la necesidad
de continuar con investigaciones futuras que permitan aumentar el numero de
estudios, incorporando factores de riesgo como la genética, el ambiente y la

alimentacion, los cuales podrian influir en la salud materna y neonatal.
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CONCLUSION

Respecto a la revision bibliografica presente sobre el impacto de la deficiencia de 25-
hidroxivitamina D sobre el desarrollo de Preeclampsia en mujeres embarazadas y
analizando la evidencia publicada entre el afo 2015-2025, se concluye que la
hipovitaminosis D es una condicion que engloba a la poblaciéon gestante a nivel
mundial, la cual sugiere una prevalencia significativa de preeclampsia dentro de la
bibliografia revisada, pudiendo ser la deficiencia de 25-hidroxivitamina D un posible
hallazgo en las mujeres que desarrollan la patologia hipertensiva durante la gestacion.
Ademas, factores como la etnia, el origen geografico, la exposicion solar, la dieta,
entre otros influyentes en la captacion de la vitamina D podria aumentar o disminuir la

susceptibilidad a la patologia.

La bibliografia analizada demuestra que la deficiencia de vitamina D se asocia a
mecanismos fisiopatoldgicos de la preeclampsia a través de: la disfuncion vascular
debido al sistema renina-angiotensina-aldosterona, la alteracion angiogénica e
inflamatoria debido a que una hipovitaminosis D promueve un perfil proinflamatorio
evidenciado por la modulacién alterada de linfocitos T, ademas se podria determinar
que la hipovitaminosis D no solo depende de la concentracion sérica, sino también de
variantes genéticas como lo son las proteinas transportadores (VDBP) y su receptor

(VDR) lo cual implicaria una susceptibilidad individual al riesgo de preeclampsia.

La identificacién de la vitamina D como un posible factor de riesgo modificable abre
nuevas oportunidades para fortalecer los programas de salud materna en nuestro
pais. Su incorporacién dentro de las actividades del control prenatal podria contribuir
de manera significativa a reducir la morbimortalidad materna y fetal, promoviendo una
atencion mas integral, preventiva y basada en la evidencia. Es por esto, que abordar
la deficiencia de vitamina D es una estrategia relevante dentro de las politicas publicas
de salud, al permitir intervenciones tempranas orientadas a mejorar los resultados

perinatales.

Para finalizar, se requiere el desarrollo de investigaciones complementarias, que
incluyan estudios longitudinales y ensayos clinicos en la poblacién
chilena, que permitan establecer con mayor claridad la relacion causal entre

hipovitaminosis D y preeclampsia, asi como la eficacia de una incorporacion de la
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suplementacion prenatal. Estas acciones contribuiran a consolidar el rol de la
matroneria en la salud publica materna, promoviendo estrategias preventivas con un

enfoque de atencion basado en la evidencia y centrado en la mujer.
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