
 

 

 

 

 

 

Efectividad del cribado universal de 

hiperparatiroidismo secundario al 

déficit de vitamina D 
 

Effectiveness of universal screening for secondary 

hyperparathyroidism due to vitamin D deficiency 

 

 

 

Autor: 

Pablo Bajén Pellejero 

Directora: 

Dra. María Luisa Bernal Ruiz 

Codirectora: 

Dra. Marta Fabre Estremera 

Universidad de Zaragoza, Facultad de Medicina 

Curso académico 2022 – 2023 

Trabajo Fin de Grado 



Efectividad del cribado universal de hiperparatiroidismo secundario al déficit de vitamina D | Pablo Bajén Pellejero 

 

Índice 

Índice de abreviaturas ………………………………………………………………… I 

Resumen ………………………………………………………………………………. II 

Abstract ………………………………………………………………………………. III 

1. Introducción ………………………………………………………………………… 1 

1.1. Fisiología de la vitamina D ……..…………………………………………… 1 

1.2. Valores de referencia de la vitamina D ………...…………………………….. 4 

1.2.1. 25(OH)D como marcador plasmático de la vitamina D …………. 4 

1.2.2. Cálculo de los valores de referencia para la                                      

vitamina D ………………….……………………………………...........  5 

1.2.3. Determinación de los valores de referencia para la vitamina D según 

la bibliografía existente ……………………………………….………… 6 

1.2.4. Estudio de los valores de referencia de la población zaragozana del 

Sector Sanitario III perteneciente al Hospital Clínico Universitario Lozano 

Blesa .....................………....…….………………………...…..............  11 

1.2.5. Demanda de cuantificación de la vitamina D …………………... 13 

1.3. Hiperparatiroidismo secundario al déficit de vitamina D ………...………… 15 

2. Hipótesis y objetivos ……………………….……………………………………… 18 

2.1. Hipótesis de trabajo ……………………………………………………........ 18 

2.2. Objetivos del estudio …...…………………………………...……………… 18 

3. Material y métodos …………………………………………………………….….. 19 

3.1. Diseño del estudio ….………………………………………………………. 19 

3.2. Variables analizadas ..………………………………………………………. 20 

3.3. Análisis de los datos …..……………………………………………………. 21 

3.4. Consideraciones éticas ……………..………………………………………. 21 



Efectividad del cribado universal de hiperparatiroidismo secundario al déficit de vitamina D | Pablo Bajén Pellejero 

 

4. Resultados …………………………………………………………………………. 23 

4.1. Estudio del cribado universal de hiperparatiroidismo secundario al déficit de 

vitamina D …………………………………………….………………………… 23 

4.1.1. Costes derivados del estudio ………………………………….… 26 

4.2. Estudio de la modulación de la demanda de cuantificaciones                                     

de 25(OH)D …………………………………………………………………….. 26 

5. Discusión …………………………………………………………………………… 29 

5.1. ¿Existe realmente un déficit de vitamina D? ……………………………….. 29 

5.2. Cribado de hiperparatiroidismo secundario al déficit de vitamina D …...….. 30 

5.3. Reglas de modulación de la demanda de determinaciones de 25(OH)D ….... 32 

5.4. Limitaciones del estudio y futuras direcciones ……………..…….………… 32 

6. Conclusiones ……………………………………………………………………….. 34 

7. Bibliografía ………………………………………………………………………… 35 

ANEXOS ……………………………………………………………………………... 41 

Anexo I. Dictamen favorable por parte del Comité de Ética de la Investigación de 

la Comunidad Autónoma de Aragón …………………………………………..... 41 

Anexo II. Acuerdo de confidencialidad y de finalidad de uso en estudios de 

investigación del Hospital Clínico Universitario Lozano Blesa………...……….. 42  



Efectividad del cribado universal de hiperparatiroidismo secundario al déficit de vitamina D | Pablo Bajén Pellejero 

 

I 

 

Índice de Abreviaturas. 

VD: Vitamina D. 

UVB: Radiación Ultravioleta B. 

DBP: Proteína de Unión a la Vitamina D. 

25(OH)D: 25-hidroxicolecalciferol. 

CYP2R1: 25-hidroxilasa. 

1,25(OH)2D: Calcitriol o                       

1,25-dihidroxicolecalciferol. 

CYP27B1: 1α-hidroxilasa. 

PTH: Hormona Paratiroidea. 

FGF23: Factor de Crecimiento 

Fibroblástico 23. 

VDR: Receptor Nuclear de Vitamina D. 

RXR: Receptor de Ácido Retinoico. 

RANK: Receptor Activador del Factor 

Nuclear κ B. 

VR: Valores de Referencia. 

ELISA: Enzyme – Linked 

ImmunoSorbent Assay. 

IFCC: Federación Internacional de 

Química Clínica y Medicina de 

Laboratorio. 

CLSI: Instituto de Estándares Clínicos y 

de Laboratorio. 

IOM: Instituto de Medicina. 

DRI: Ingesta Dietética de Referencia. 

EAR: Requerimiento Promedio 

Estimado. 

RDA: Ingesta Diaria Recomendada. 

UI: Unidades Internacionales. 

IOF: Fundación Internacional de 

Osteoporosis. 

SEEN: Sociedad Española de 

Endocrinología y Nutrición. 

GRADE: Grading of 

Recommendations, Assessment, 

Development, and Evaluation. 

SEIOMM: Sociedad Española de 

Investigación Ósea y del Metabolismo 

Mineral. 

HCULB: Hospital Clínico Universitario 

Lozano Blesa. 

HPTs: Hiperparatiroidismo secundario. 

CaSR: Receptor de Detección del 

Calcio. 

FGFR1: Receptor 1 del Factor de 

Crecimiento de Fibroblastos. 

TFG: Trabajo Fin de Grado. 

MAP: Médico de Atención Primaria. 

HCE: Historia Clínica Electrónica. 

VRC: Valor de Referencia del Cambio o 

Delta – Check. 

NHC: Número de Historia Clínica. 

CEICA: Comité Ético de la 

Investigación de la Comunidad 

Autónoma de Aragón. 

CIOMS: Consejo de Organizaciones 

Internacionales de Ciencias Médicas. 

OMS: Organización Mundial de la 

Salud. 

ACIS: Agencia Gallega para la Gestión 

del Conocimiento en Salud. 

EFLM: Federación Europea de Química 

Clínica y Medicina de Laboratorio. 



Efectividad del cribado universal de hiperparatiroidismo secundario al déficit de vitamina D | Pablo Bajén Pellejero 

 

II 

 

Resumen. 

Introducción: La vitamina D desempeña un papel fundamental en la homeostasis 

fosfocálcica. Tras su síntesis en la piel por acción directa de la radiación solar, se 

metaboliza en el hígado y en los riñones, convirtiéndose en su forma activa, el calcitriol. 

A nivel mundial, se ha observado una alta prevalencia del déficit de vitamina D, así como 

un aumento en la demanda de su cuantificación. La concentración sérica de 25-

hidroxicolecalciferol es el indicador más empleado del nivel de vitamina D en el 

organismo. El establecimiento de valores de referencia para la vitamina D es un tema en 

debate y se han propuesto diferentes rangos según la concentración óptima de 25-

hidroxicolecalciferol. El hiperparatiroidismo secundario se produce debido a la 

hipersecreción de la paratohormona como respuesta a niveles bajos de calcio, fósforo y/o 

vitamina D, por lo que su prevención y control son esenciales para manejar esta patología. 

Objetivos: Evaluar la efectividad del cribado universal de hiperparatiroidismo 

secundario al déficit de vitamina D mediante la ampliación analítica de calcio, fosfato y 

paratohormona. Evaluar la modulación de la demanda de vitamina D en el Hospital 

Lozano Blesa. 

Material y métodos: Se han realizado dos estudios. Uno para evaluar la implantación y 

eficacia del cribado universal de hiperparatiroidismo secundario al déficit de vitamina D 

y otro para evaluar la modulación de la demanda de determinaciones de 25-

hidroxicolecalciferol. 

Resultados: Se incluyeron 13498 peticiones de 25-hidroxicolecalciferol con déficit de 

vitamina D, de las cuales 145 presentaban niveles elevados de paratohormona. La 

aplicación de las reglas de modulación de la demanda de 25-hidroxicolecalciferol supuso 

un ahorro de 39869,01€. 

Discusión: El incremento en las determinaciones de vitamina D se debe a la controversia 

para establecer valores de referencia en la población general. Cada laboratorio debería 

establecer sus propios valores de referencia para la población a la que atiende. El cribado 

universal de hiperparatiroidismo secundario al déficit de vitamina D no resulta costo-

efectivo, pero la medición de marcadores del metabolismo óseo es fundamental para 

detectar este tipo de complicaciones. La implantación de reglas para gestionar las 

solicitudes de cuantificación de 25-hidroxicolecalciferol genera ahorros significativos 

para el laboratorio clínico. 

Palabras clave: Vitamina D; Valores de referencia; 25(OH)D; Déficit de vitamina D; 

Hiperparatiroidismo secundario; Costo – efectividad; Modulación de la demanda. 
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Abstract. 

Introduction: Vitamin D plays a fundamental role in phosphocalcic homeostasis. After 

synthesis in the skin through direct action of solar radiation, it is metabolized in the liver 

and kidneys, converting into its active form, calcitriol. Worldwide, a high prevalence of 

vitamin D deficiency has been observed, as well as an increase in the demand for its 

quantification. The serum concentration of 25-hydroxycholecalciferol is the most widely 

used indicator of vitamin D levels in the body. The establishment of reference values for 

vitamin D is a debated topic, and different ranges have been proposed based on the 

optimal concentration of 25-hydroxycholecalciferol. Secondary hyperparathyroidism 

occurs due to the hypersecretion of parathyroid hormone in response to low levels of 

calcium, phosphorus, and/or vitamin D, making prevention and control essential in 

managing this pathology. 

Objectives: Evaluate the effectiveness of universal screening for secondary 

hyperparathyroidism due to vitamin D deficiency through expanded analysis of calcium, 

phosphate, and parathyroid hormone. Assess the modulation of vitamin D demand at 

Lozano Blesa Hospital. 

Materials and methods: Two studies were conducted. One to evaluate the 

implementation and effectiveness of universal screening for secondary 

hyperparathyroidism due to vitamin D deficiency, and another to evaluate the modulation 

of the demand for 25-hydroxycholecalciferol determinations. 

Results: A total of 13498 requests for 25-hydroxycholecalciferol with vitamin D 

deficiency were included, of which 145 presented elevated levels of parathyroid hormone. 

The application of modulation rules for 25-hydroxycholecalciferol demand resulted in 

savings of 39869,01€. 

Discussion: The increase in vitamin D determinations is due to the controversy 

surrounding the establishment of reference values in the general population. Each 

laboratory should establish its own reference values for the population it serves. Universal 

screening for secondary hyperparathyroidism due to vitamin D deficiency is not cost-

effective, but measuring markers of bone metabolism is crucial in detecting such 

complications. The implementation of rules to manage requests for quantification of 25-

hydroxycholecalciferol generates significant savings for the clinical laboratory. 

Keywords: Vitamin D; Reference values; 25(OH)D; Vitamin D deficiency; Secondary 

hyperparathyroidism; Cost – effectiveness; Demand modulation. 
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1. Introducción. 

El término vitamina D (VD) fue acuñado por McCollum et al. en 19221 para sugerir la 

existencia de una vitamina que estaría involucrada en la regulación del depósito de calcio 

en el organismo. En las últimas décadas se ha generado un interés creciente por la VD 

debido a su posible relación en numerosas patologías de diferente naturaleza como son el 

raquitismo, la osteomalacia, la esclerosis múltiple, la diabetes o enfermedades 

cardiovasculares2,3. 

En este sentido, se ha señalado una elevada prevalencia de hipovitaminosis a nivel 

mundial no solo en países con una exposición solar reducida4-8, sino también en latitudes 

con una mayor exposición como la Cuenca del Mediterráneo9, lo que ha provocado una 

ingente demanda de determinaciones de VD en los laboratorios clínicos. Al mismo 

tiempo, a pesar del aumento exponencial del número de determinaciones, existe cierta 

controversia a la hora de establecer los valores de referencia para la VD. 

1.1. Fisiología de la vitamina D. 

La VD (Figura 1), también conocida como calciferol, está esencialmente representada por 

dos compuestos liposolubles: vitamina D2 (ergocalciferol) y vitamina D3 

(colecalciferol)4,7,10,11. 

Durante la exposición a la radiación solar, el 7-dehidrocolesterol contenido en la dermis 

y epidermis de la piel se convierte en previtamina D3, la cual se transforma 

inmediatamente en vitamina D3 por un mecanismo termodependiente. 

La principal fuente de VD, en sus dos formas esenciales, es la exposición a la radiación 

ultravioleta B (UVB) procedente del Sol12. Sin embargo, también existen otras fuentes 

naturales de VD a través de la ingesta de una serie de alimentos, como el aceite de hígado 

de bacalao, pescados azules como las sardinas, el atún o el salmón, la yema de huevo, 

champiñones o el hígado de algunas carnes, aunque todos ellos suponen una fuente muy 

reducida de VD11. En consecuencia, los alimentos enriquecidos con ergocalciferol o 

colecalciferol suponen una fuente alternativa viable y ampliamente practicada en algunas 

regiones9,10. 

La vitamina D2 y D3 procedente de la dieta, se incorpora a los quilomicrones y es 

transportada a través del sistema linfático hasta la circulación sanguínea. Por otro lado, 
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tanto la VD sintetizada a través de la piel como la ingerida por la dieta, puede ser 

almacenada para su posterior uso en el tejido adiposo4,10. 

Una vez que la VD llega a la circulación, esta es transportada mediante la proteína de 

unión a la VD (DBP) y viaja hasta el hígado para sufrir su primera hidroxilación, 

convirtiéndose en el metabolito 25-hidroxicolecalciferol (25(OH)D) por acción del 

enzima 25-hidroxilasa (CYP2R1)13. La 25(OH)D se trata de un metabolito inactivo, por 

lo que vuelve a la circulación sanguínea para ser transportado nuevamente por la DBP 

hasta su próxima estación, los riñones. Este metabolito unido a la DBP es la forma 

circulante principal de la VD y, por ello, es el más empleado para medir el estado y nivel 

de VD de un individuo en la clínica diaria4,10. Sin embargo, otros autores consideran que, 

si bien el 90% de la 25(OH)D viaja unida a la proteína transportadora, es el restante 10% 

que no lo hace el que podría tener una medida verdaderamente real del estado de VD en 

el organismo7,14-16. 

Una vez alcanzados los riñones, se lleva a cabo la segunda hidroxilación y síntesis del 

metabolito activo de la VD, el 1,25-dihidroxicolecalciferol (1,25(OH)2D), también 

denominado calcitriol. Este proceso es llevado a cabo por la 1α-hidroxilasa (CYP27B1)17 

y está estrechamente regulado por los niveles de calcio y fosfato en sangre a través de la 

hormona paratiroidea (PTH) y el factor de crecimiento fibroblástico 23 (FGF23)10. De 

esta manera, se constituyen los principios fisiológicos básicos del sistema endocrino de 

la VD, el cual ejerce un papel esencial en el mantenimiento de la homeostasis de calcio y 

fósforo en el organismo. 

La 1,25(OH)2D regresa una vez más a la circulación y viaja unida a la DBP hasta las 

células diana, las cuales absorben el metabolito activo y se une al receptor nuclear de VD 

(VDR), formando el complejo 1,25(OH)2D-VDR. Dicho complejo heterodimeriza con el 

receptor de ácido retinoico (RXR) y actúa como un factor de transcripción al unirse a 

secuencias promotoras de los genes diana que se pretende codificar. La presencia de 

CYP27B1 y VDR en la mayoría de los tejidos del cuerpo, son las que ponen de manifiesto 

la posible implicación de la VD en numerosas patologías7,11. 

Tal y como se ha mencionado anteriormente, la función principal de la VD es la elevación 

de los niveles plasmáticos de calcio y fosfato necesarios para la mineralización de los 

huesos18,19, manteniendo así su homeostasis11. Para poder llevar a cabo dicha función, es 

esencial que la VD se convierta en su forma activa (calcitriol o 1,25(OH)2D) y, debido a 
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su síntesis y papel endocrino, en la actualidad, la mayoría de los autores consideran a la 

vitamina como una hormona7,10,20,21. 

 

 

 

Figura 1. Representación esquemática de la síntesis y metabolismo de la vitamina D para funciones 

esqueléticas y no esqueléticas. Imagen tomada de Hossein-nezhad y Holick, 201322. 
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De esta manera, el calcitriol eleva los niveles plasmáticos de calcio a su rango adecuado 

mediante tres mecanismos diferentes. Mediante el primer mecanismo, el calcitriol 

estimula la absorción intestinal de calcio, especialmente en el duodeno y en el yeyuno, y, 

de forma indirecta, la absorción de fosfato. A través del segundo mecanismo, el cual 

requiere de la colaboración de la PTH22, el calcitriol induce la formación y la activación 

de osteoclastos, cuya función es movilizar el calcio óseo a la circulación para su posterior 

uso. Esta acción del calcitriol se activa por medio de la secreción del receptor activador 

del factor nuclear κ B (RANK), el cual es el responsable de la osteoclastogénesis y la 

resorción ósea24. Finalmente, mediante el tercer mecanismo, el calcitriol junto con la PTH 

estimula la reabsorción de calcio por el túbulo distal de la nefrona renal, asegurando la 

retención de calcio por el riñón cuando este sea necesario10. 

En este sentido, a través de dicho sistema endocrino de la VD, el calcio, el fosfato sérico, 

el FGF23 y otros factores pueden aumentar o disminuir la producción renal de 

1,25(OH)2D, mientras que, por otro lado, el calcitriol regula su propia síntesis y 

disminuye la síntesis y secreción de PTH mediante un proceso de retroalimentación4. 

1.2. Valores de referencia de la vitamina D. 

Como se ha mencionado en líneas anteriores, pese al creciente estudio de la VD, el 

establecimiento de los valores de referencia (VR) para un adecuado nivel de la hormona 

en el organismo es un motivo de debate. 

1.2.1. 25(OH)D como marcador plasmático de la vitamina D. 

El parámetro más ampliamente utilizado como indicador del estado de suficiencia de VD 

de un individuo es la concentración sérica de 25(OH)D4-6,8,10,20,25-27, debido a que es el 

metabolito circulante de mayor concentración gracias a que dispone de una vida media 

que dura de dos a tres semanas, mientras que otros metabolitos como el 1,25(OH)2D tan 

solo disponen de una vida media de horas7,11. 

No obstante, existen diversos autores que consideran que la medición total del metabolito 

25(OH)D no representa el verdadero estado corporal de la VD7,14-16. De acuerdo con la 

hipótesis de la hormona libre sostenida por estos autores, el 10% del metabolito que no 

es transportado por la DBP es el mejor marcador del estado hormonal en el organismo, 

como consecuencia de que la actividad biológica de una hormona se ve influida por su 

concentración no ligada a proteínas plasmáticas. Este pequeño porcentaje es transportado 
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en gran medida unido a la albúmina, debido a su elevada concentración en sangre, 

mientras que menos del 0,1% de la 25(OH)D total circula en forma libre, no ligada (Figura 

2). La suma del 25(OH)D libre y la fracción unida a la albúmina se denomina 25(OH)D 

biodisponible, ya que la unión a la albúmina es de baja afinidad y permite que el 25(OH)D 

esté disponible para producir sus efectos biológicos16. 

 

 

 

Figura 2. Representación gráfica y esquemática de las formas de transporte circulatorio de la 25(OH)D 

total. Imagen tomada de Quesada y Heureux, 201916. 

 

Existen diferentes métodos para poder cuantificar la 25(OH)D no ligada a proteínas: de 

manera directa, basado en la técnica ELISA14, e indirecta. Si bien la medición directa 

puede tener cierto interés como herramienta de cuantificación, parece que no existe una 

concordancia entre estos dos métodos de análisis15. 

Sin embargo, a pesar de la utilidad y especificidad que poseería el análisis de la 25(OH)D 

no ligada a proteínas, la medida del 25(OH)D total es el indicador establecido en la 

práctica clínica actual del estado de VD corporal7, considerándose una concentración 

óptima aquella que es capaz de mantener las concentraciones de PTH, calcio y fosfato 

dentro de los rangos fisiológicos. 

1.2.2. Cálculo de los valores de referencia para la vitamina D. 

Un aspecto fundamental a la hora de determinar los VR de un parámetro concreto es el 

método que se empleará para su cálculo. Si bien existe controversia en la determinación 
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de los VR para la VD, su método de cálculo no está exento de ella, incrementado más si 

cabe la fluctuación que rodea a su definición. 

El intervalo de referencia se define como aquel que determina los VR para el diagnóstico 

clínico a partir de pruebas de laboratorio, proporcionados a partir de muestras de una 

población de referencia sana, utilizando para ello métodos estadísticos directos o 

indirectos. Sin embargo, el método de cálculo para los intervalos de referencia de la VD 

se encuentra actualmente en debate. 

Por un lado, los métodos de estimación más aceptados son los basados en métodos 

estadísticos directos y no paramétricos28,29, que consisten en seleccionar una muestra 

estadísticamente significativa de la población de referencia a la que determinaremos el 

parámetro a estudio, asignando los percentiles 2,5 y 97,5 de la distribución como los 

límites del intervalo de referencia. De esta manera, obtendríamos el valor de VD 

correspondiente al 95% de la población sana, excluyendo los extremos de la población de 

referencia30. 

Por otro lado, en la actualidad, y como consecuencia del gran volumen de datos 

disponibles en los laboratorios junto con el desarrollo de métodos estadísticos basados en 

big data, los métodos indirectos están siendo aplicados para la estimación de intervalos 

de referencia de diversos parámetros clínicos, como es el caso de la VD. Estos métodos 

se basan en seleccionar los resultados del parámetro a estudio, de acuerdo con unas reglas 

predeterminadas, de una base de datos en la cual el análisis de los resultados se registra 

independientemente del estado de salud de las personas31, es decir, sin tener en cuenta si 

existe o no un déficit de VD. 

Teniendo en cuenta lo mencionado sobre estas líneas, la Federación Internacional de 

Química Clínica y Medicina de Laboratorio (IFCC, por sus siglas en inglés) y el Instituto 

de Estándares Clínicos y de Laboratorio (CLSI, por sus siglas en inglés) aconsejaron que 

cada laboratorio estableciera sus propios VR empleando un método validado y una 

población representativa28,29. 

1.2.3. Determinación de los valores de referencia para la vitamina D según la 

bibliografía existente. 

Considerando a la 25(OH)D como el parámetro principal de medición de los niveles 

plasmáticos de VD, la gran variabilidad existente de rangos de normalidad entre los 
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diferentes laboratorios y sociedades científicas de referencia hace realmente complejo 

determinar un valor óptimo para el correcto estatus de VD en el organismo. 

En este sentido, el Instituto de Medicina de EE. UU. (IOM, por sus siglas en inglés) 

propone valores para la población general sana superiores a los 20 ng/mL, considerando 

como niveles óptimos para mantener las concentraciones de PTH, calcio y fosfato dentro 

de los rangos fisiológicos al intervalo comprendido entre 20 y 50 ng/mL10. De esta 

manera, el déficit de VD podría definirse como valores plasmáticos de 25(OH)D 

inferiores a 20 ng/mL, incluyendo escalas de mayor a menor severidad dentro de este 

rango (Tabla 1). 

Tabla 1. Valores de referencia para la vitamina D según el Instituto de Medicina de EE. UU. Adaptada de 

De la Puente et al., 20207. 

 

Concentración plasmática 

de 25(OH)D (ng/mL) 

 

Estado de salud 

 

Estado de VD 

 

< 12 
Asociado con deficiencia de vitamina D, lo que 

provoca raquitismo en bebés y niños y 

osteomalacia en adultos. 

 

Déficit severo 

 

12 – 20 
Generalmente se considera insuficiente para la 

salud en general en individuos saludables. 

 

Déficit moderado 

 

20 – 50 
Generalmente se considera adecuado para la 

salud ósea y en general en individuos 

saludables. 

 

Niveles adecuados 

 

> 50 
La evidencia emergente vincula posibles efectos 

adversos a niveles tan altos, especialmente > 60 

ng/mL. 

Niveles inadecuados/ 

Toxicidad 
 

 

Para poder comprender los conceptos de “déficit” o “inadecuado”, es necesario conocer 

cómo se han definido los VR del IOM y lo que reflejan. El IOM desarrolló estos rangos 

de estado de VD, denominados Ingesta Dietética de Referencia (DRI, por sus siglas en 

inglés), para referirse a la variabilidad de las necesidades nutricionales de VD entre 

personas, siguiendo una distribución poblacional normal. Para poder establecer estos VR, 

los DRI incluyen, por un lado, el Requerimiento Promedio Estimado (EAR, por sus siglas 

en inglés) para la VD, que refleja la mediana de la distribución de necesidades más 

probable para la población, mientras que la Ingesta Diaria Recomendada (RDA, por sus 

siglas en inglés) refleja el requerimiento estimado para personas en el extremo superior 

de la distribución10. 

De esta manera, el IOM estableció sus VR en base a los requerimientos nutricionales que 

cubren las necesidades de la mayoría de la población y, al mismo tiempo, de aquellos que 
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tienen mayor demanda de VD. El EAR correspondería, por tanto, a la ingesta necesaria 

para alcanzar las necesidades de VD en el 50% de la población, mientras que el RDA 

refleja la ingesta necesaria para cubrir las necesidades de VD en el 97,5% de la población. 

Sin embargo, el origen esencial de la controversia que existe a la hora de definir los VR 

para la VD nace de la aplicación incorrecta de los conceptos de EAR y RDA, 

considerando a este último como el punto de corte para establecer los niveles óptimos de 

VD32. Mediante este enfoque se clasificaría incorrectamente como “déficit” al 97,5% de 

la población cuyas necesidades de VD están satisfechas, creando así la apariencia de una 

pandemia por hipovitaminosis D. 

 

 

 

Figura 3. Distribución de las necesidades dietéticas de vitamina D en una población sana (A). 

Desplazamiento hacia arriba en la distribución que se requiere para alcanzar la concentración de 

25(OH)D en suero vinculada a la RDA en el 97,5% de la población (B). Imagen tomada de Manson et al., 

201632. 

 

Siguiendo esta estela, el IOM también establece la dosis de VD recomendada para 

mantener las concentraciones de PTH, calcio y fosfato dentro de los rangos fisiológicos, 



Efectividad del cribado universal de hiperparatiroidismo secundario al déficit de vitamina D | Pablo Bajén Pellejero 

9 

 

necesarios para conservar la salud ósea. En consecuencia, el EAR se establece en 400 

Unidades Internacionales (UI) por día para personas de uno a setenta años y 600 UI por 

día para personas mayores de setenta años, lo que corresponde a concentraciones de 

25(OH)D en suero de 16 ng/mL32, mientras que las RDA son de 600 UI por día para 

personas de uno a setenta años y de 800 UI por día para personas mayores de setenta 

años6,32, lo que corresponde a concentraciones de 25(OH)D en suero de 20 ng/mL. 

Cabe destacar que tanto el EAR como la RDA suponen una mínima o casi nula exposición 

al Sol, principal fuente de VD. Por ello, hay que tener en cuenta que los niveles de 

25(OH)D en plasma también se ven influidos por el origen étnico, la edad, la ubicación 

geográfica, la temporada de muestreo y la tecnología empleada para su medición33. 

Por otro lado, estos VR establecidos por el IOM no son aceptados universalmente34. En 

2011, la Sociedad de Endocrinología de EE. UU. publicó una guía en la que definía la 

insuficiencia de VD al intervalo comprendido entre 21 y 29 ng/mL, como rango en el cual 

se produce un aumento de la absorción de calcio y una disminución de los niveles de PTH 

hasta un umbral de VD de 30 ng/mL35, previniendo la aparición de enfermedades 

asociadas11. De esta manera, el déficit de VD podría definirse como valores plasmáticos 

de 25(OH)D inferiores a 20 ng/mL, mientras que valores por encima de los 30 ng/mL se 

considerarían óptimos para mantener la homeostasis de calcio y fósforo en el organismo4. 

En la Tabla 2 pueden verse reflejados los VR para la VD propuestos por la Sociedad de 

Endocrinología de EE. UU. 

Tabla 2. Valores de referencia para la vitamina D según la Sociedad de Endocrinología de EE. UU. 

Tomada de Estremera MF et al., 202236. 

 

Concentración plasmática de 25(OH)D (ng/mL) Estado de vitamina D 
 

< 20 

 

Deficiencia 
 

21 – 29 

 

Insuficiencia 
 

30 – 150 

 

Niveles adecuados 
 

> 150 

 

Niveles inadecuados/ Toxicidad 
 

 

Otros laboratorios relevantes, como la Clínica Mayo, consideran el rango óptimo de VD 

plasmática para mantener la homeostasis de calcio y fosfato en el organismo en una 

población sana al intervalo comprendido entre 25 y 80 ng/mL. En la Tabla 3 se muestran 

las concentraciones establecidas por los laboratorios de la Clínica Mayo para la 25(OH)D 
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plasmática, las cuales representan valores de toma de decisiones clínicas que se aplican a 

personas de todas las edades, más que como unos VR basados en la población. 

Tabla 3. Valores de referencia para la vitamina D según los laboratorios de la Clínica Mayo. Tomada de 

Kennel et al., 201025. 

 

Concentración plasmática de 25(OH)D (ng/mL) Estado de vitamina D 

 

< 10 

 

Deficiencia severa 
 

10 – 24 

 

Deficiencia leve – moderado 
 

25 – 80 

 

Niveles adecuados 
 

> 80 

 

Posible toxicidad 
 

 

De esta manera, según la Clínica Mayo, niveles inferiores a 25 ng/mL constituyen un 

déficit leve – moderado de VD que podrían asociarse a hiperparatiroidismo secundario 

y/u osteoporosis, mientras que niveles por debajo de 10 ng/mL constituyen un déficit de 

mayor gravedad que podría asociarse a osteomalacia en los adultos y al raquitismo en la 

edad pediátrica26. 

Otras sociedades científicas internacionales como la Fundación Internacional de 

Osteoporosis (IOF, por sus siglas en inglés) considera como deseables en toda la 

población niveles de 25(OH)D en plasma superiores a los 30 ng/mL, especialmente en la 

población anciana37, mientras que considera como insuficientes niveles comprendidos 

entre 20 y 30 ng/mL. De esta manera, establece como déficit de VD niveles de 25(OH)D 

en plasma inferiores a los 20 ng/mL (Tabla 4). 

Tabla 4. Valores de referencia para la vitamina D según la Fundación Internacional de Osteoporosis. 

Tomada de Gómez de Tejada et al., 201138. 

 

Concentración plasmática de 25(OH)D (ng/mL) Estado de vitamina D 

 

< 20 

 

Deficiencia 
 

20 – 30 

 

Insuficiencia 
 

> 30 

 

Niveles adecuados 
 

 

En nuestro país, la Sociedad Española de Endocrinología y Nutrición (SEEN) no ha 

establecido sus propios VR para la población española, pero sí que sugiere unos niveles 

de 25(OH)D superiores a 30 ng/mL para mantener las concentraciones de PTH, calcio y 
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fosfato dentro de los rangos fisiológicos, mientras que considera como insuficientes 

niveles comprendidos entre 20 y 10 ng/mL y como déficit de VD valores inferiores a los 

10 ng/mL39. Por otro lado, también sugiere una ingesta mínima diaria de 600 a 1000 UI 

en menores de setenta años, mientras que en mayores de setenta años la ingesta mínima 

diaria sugerida para conservar la salud ósea es de 800 UI, aunque para conseguir 

concentraciones adecuadas de 25(OH)D pueden llegar a ascender hasta las 1500 o 2000 

UI. Sin embargo, todas las recomendaciones anteriores se expresaron en base al sistema 

GRADE (Grading of Recommendations, Assessment, Development, and Evaluation) 

para establecer la fuerza de las recomendaciones y el grado de evidencia, siendo estas 

mismas clasificadas como “sugerencias” (nº 2), recomendaciones de carácter débil, y de 

muy baja evidencia (⊕) o de evidencia baja (⊕⊕)40. En la Tabla 5 pueden verse 

reflejadas las sugerencias de concentración de 25(OH)D sérica, así como de la ingesta 

diaria de VD con su clasificación basada en el sistema GRADE. 

Tabla 5. Sugerencias de los niveles de concentración de 25(OH)D en plasma y de ingesta diaria de 

vitamina D según la Sociedad Española de Endocrinología y Nutrición basadas en el sistema GRADE. 

 

Sugerencia de concentraciones séricas de 

25(OH)D (2⊕) 

Sugerencia de ingesta diaria de vitamina D 

(2⊕⊕) 

30 – 50 ng/mL para conseguir los beneficios que 

aporta la vitamina D 

600 UI en personas < 70 años 

800 UI en personas > 70 años 
 

 

Otras sociedades españolas como la Sociedad Española de Investigación Ósea y del 

Metabolismo Mineral (SEIOMM), considera como válidos los valores de 25(OH)D en 

plasma establecidos por la IOF (Tabla 4)37. 

1.2.4. Estudio de los valores de referencia de la población zaragozana del Sector 

Sanitario III perteneciente al Hospital Clínico Universitario Lozano Blesa. 

Teniendo en cuenta lo descrito por la bibliografía, a modo de síntesis, parece 

comprensible señalar que la mayoría de las sociedades científicas consideran como VR 

aquellos niveles de concentración de 25(OH)D con los que mantener suprimida la 

secreción de PTH. Estos valores se encuentran cercanos o superiores a los 30 ng/mL, si 

bien el nivel máximo deseable es tan controvertido como el déficit en sí. 

En este sentido, siguiendo los consejos de la IFCC y el CLSI mencionados 

anteriormente28,29, y dada la elevada demanda y cuantía de las determinaciones de 
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25(OH)D realizadas en los laboratorios clínicos, el Hospital Clínico Universitario Lozano 

Blesa (HCULB) de Zaragoza, España, llevó a cabo un estudio con el objetivo de poder 

establecer sus VR para la población a la que le daban servicio, el Sector Sanitario 

Zaragoza III, entre dos temporadas de muestreo, verano e invierno, y entre sexos36. 

Para poder definir sus VR, llevaron a cabo mediciones de 25(OH)D en plasma mediante 

métodos directos e indirectos. A través de los métodos indirectos llevaron a cabo un 

estudio retrospectivo con una muestra de pacientes mayores de dieciocho años, con 

niveles normales de PTH (15 – 65 ng/L) y tomando como referencia la primera 

determinación de 25(OH)D entre el mes de enero de 2017 y el mes de mayo de 2019, 

ambos incluidos. A través de los métodos directos se realizó un estudio prospectivo con 

una muestra de pacientes voluntarios entre dieciocho y sesenta y cinco años con 

concentraciones dentro del intervalo de referencia para PTH, calcio y fósforo en suero 

durante los meses de agosto de 2019 y febrero de 2020, ambos incluidos36. En la Tabla 6 

pueden observarse los resultados obtenidos de este estudio. 

Tabla 6. Resultados comparativos entre métodos directos e indirectos, con valores de verano e invierno y 

sexo, en el estudio realizado por el Hospital Clínico Universitario Lozano Blesa. Tomada de       

Estremera MF et al., 202236. 

 

 Métodos directos Métodos indirectos 

ng/mL Mediana p 2,5 (IC) p 97,5 (IC) Mediana p 2,5 (IC) p 97,5 (IC) 

 

VD 

 

21,35 
9,00  

(5,7 – 9,5) 

41,25  

(38,40 – 51,50) 

 

18,50 
5,60 

(5,36 – 5,80) 

57,25 

(55,30 – 60,10) 

Hombres 20,30   17,61   

Mujeres 23,30   18,90   

VD 

invierno 

 

17,00 
7,42  

(3,86 – 8,24) 

34,58  

(30,60 – 51,40) 

 

15,70 
5,34 

(5,00 – 5,51) 

55,14  

(53,10 – 58,10) 

Hombres 16,85   14,35   

Mujeres 18,10   16,20   

VD 

verano 

 

24,40 
13,30 

(10,00 – 13,60) 

44,10 

(38,90 – 66,00) 

 

21,00 
6,07 

(5,75 – 6,74) 

59,77 

(47,80 – 62,40) 

Hombres 22,45   20,70   

Mujeres 27,55   21,20   
 

 

En base a estos resultados, los VR estimados por el HCULB para la población del Sector 

Sanitario Zaragoza III, tanto por métodos directos como indirectos, permiten establecer 

como niveles óptimos valores de VD más cercanos a los laboratorios de la Clínica Mayo, 
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niveles plasmáticos de 25(OH)D superiores a los 20 ng/mL36 (Tabla 3). Al mismo tiempo, 

se pudo observar que no existían diferencias significativas entre sexos, pero sí que existía 

una diferencia estacional significativa. 

Con estos nuevos valores a su disposición, la definición de déficit de VD reduciría el 

número de pacientes que requieren suplementación y monitorización mediante 

determinaciones de VD, ofreciendo un nuevo enfoque clínico para pacientes con 

hipovitaminosis D que se ajustase mejor a esta nueva definición, así como un nuevo 

marco de reglas con el que poder modular la demanda de cuantificaciones una vez 

aplicados los nuevos VR36. 

1.2.5. Demanda de cuantificación de la vitamina D. 

Como se ha ido mencionando a lo largo de estas páginas, la elevada prevalencia de déficit 

de VD provoca una suplementación y cuantificación de la vitamina acorde con dicha 

prevalencia. En un metaanálisis de artículos europeos, Hilger et al. describieron la 

presencia de concentraciones de 25(OH)D inferiores a 30 ng/mL hasta en el 88% de las 

muestras evaluadas, de las cuales el 37% presentaban valores por debajo de los 20 ng/mL 

y hasta un 7% tenían valores inferiores a 10 ng/mL41. A pesar de que existen estudios que 

demuestran la eficacia de la suplementación con VD a pacientes con osteoporosis o 

fracturas óseas42, no existe suficiente evidencia científica de sus efectos beneficiosos en 

individuos sanos con niveles fisiológicos de PTH y calcio. 

Por otro lado, el cribado poblacional de déficit de VD no está justificado en la población 

general, encontrándose indicado únicamente en pacientes en riesgo de hipovitaminosis D 

(menopausia, insuficiencia renal, obesidad, ancianos…) o en pacientes en los que exista 

un mayor riesgo de hipercalcemia e hipercalciuria (enfermedad inflamatoria intestinal, 

enfermedades hepáticas y renales, bypass gástrico, hiperparatiroidismo primario…)43, 

delimitando así el número de determinaciones realmente necesarias y adecuando la 

demanda de las mismas. 

En este contexto de elevada prevalencia de déficit de VD, el HCULB no ha sido inmune 

a la gran cantidad de peticiones de cuantificación de 25(OH)D, llegando a incrementar 

sus cifras en los últimos años de una forma exponencial, tal y como se muestra en la 

Figura 436, con los costes directos e indirectos que ello conlleva. 
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Figura 4. Número de determinaciones vitamina D/año en el Hospital Clínico Universitario Lozano Blesa 

desde el año 2015 al año 2021, ambos incluidos. Adaptada de Estremera MF et al., 202236. 

 

Llegados a este punto, teniendo en cuenta este escenario de suplementación y 

cuantificación de 25(OH)D como consecuencia de la elevada prevalencia de 

hipovitaminosis D, es necesario mencionar los conceptos de coste y de coste – efectividad. 

En cuanto al primero de ellos, hace referencia al valor monetario o a los recursos 

necesarios para producir o adquirir un producto, mientras que el coste – efectividad se 

emplea para evaluar y comparar diferentes opciones o alternativas en función de su 

relación coste – beneficio. 

En este sentido, tras estimar sus propios VR para el Sector Sanitario Zaragoza III36, y en 

base a las recomendaciones de las guías clínicas44,45, el HCULB estableció en junio de 

2022 una serie de reglas para la modulación de la demanda de las determinaciones de VD 

que llegasen al laboratorio clínico. Las reglas formuladas son: 

• Peticiones procedentes de Atención Primaria: rechazar determinaciones de 

25(OH)D con valores previos superiores a 10 ng/mL en el último año. 

• Peticiones procedentes de Atención Especializada: rechazar determinaciones de 

25(OH)D con valores previos superiores a 10 ng/mL en los últimos tres meses. 
 

Con la definición de los VR de VD para el área sanitaria del hospital, junto con estas 

nuevas pautas de modulación de la demanda de determinaciones sobre la mesa, el 

HCULB pretende evitar, por un lado, la administración innecesaria de suplementos de 
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VD y, por otro lado, las nuevas determinaciones innecesarias y la cuantificación de 

25(OH)D de seguimiento oportunas, aplicando así el concepto de coste – efectividad, lo 

que supondría un ahorro considerable para el hospital. 

1.3. Hiperparatiroidismo secundario al déficit de vitamina D. 

El hiperparatiroidismo secundario (HPTs) es una complicación originada como 

consecuencia de otra afección (especialmente descrito en insuficiencia renal crónica)46, 

cuya patogenia se inicia con la hipersecreción de PTH como un mecanismo 

compensatorio metabólico de un déficit de calcio, fósforo y/o VD47. 

La disminución de los niveles plasmáticos de calcio y/o VD, combinada con el aumento 

de la concentración extracelular de fosfato, generan un desequilibrio en la homeostasis 

del metabolismo de calcio y fósforo y, como consecuencia, se produce una proliferación 

celular de la glándula paratiroidea. De esta manera, en el HPTs estarían implicados, por 

tanto, la hipersecreción de PTH, la hiperplasia de la glándula paratiroides y, además, una 

serie de mecanismos genéticos que modularían dicho proceso47. 

En este sentido, el calcio actúa sobre las células principales de la paratiroides mediante el 

receptor de detección del calcio (CaSR), mientras que la VD lo hace mediante el VDR. 

Por otro lado, el FGF23 se une y activa al receptor 1 del factor de crecimiento de 

fibroblastos (FGFR1) de las células principales, cuya función solo es posible si se expresa 

en conjunto con la proteína transmembrana Klotho, formando el complejo receptor 

Klotho-FGF (Figura 5)48, configurando así los mecanismos genéticos que modulan el 

proceso y sus factores reguladores. 

Como consecuencia de este engranaje, concentraciones reducidas de calcio y/o VD 

conllevan una disminución en la expresión génica de CaSR y VDR respectivamente, 

mientras que FGF23 tiende a aumentar. Al mismo tiempo, el aumento de FGF23 en 

plasma genera una disminución de la expresión de 1α-hidroxilasa (CYP27B1) renal, 

exacerbando el déficit de VD y actuando como un promotor adicional de HPTs, tal y como 

se muestra en la Figura 648. 
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Figura 5. Representación esquemática de la interacción entre los diferentes factores reguladores de la 

secreción de PTH en la homeostasis fosfocálcica. Imagen tomada de Cunningham et al., 201148. 

 

Por lo tanto, cambios de VD, calcio y/o FGF23 a nivel plasmático, generan anomalías en 

la expresión génica de las células principales de la paratiroides, provocando la hiperplasia 

de la glándula y su consecuente hipersecreción de PTH, que conducen a un desequilibrio 

en la homeostasis de calcio y fósforo47. 

 

 

Figura 6. Representación esquemática de la interacción entre los diferentes factores reguladores de la 

secreción de PTH ante un fallo de la homeostasis fosfocálcica. Imagen tomada de Cunningham et al., 

201148. 

 

De esta manera, el déficit de VD, ya sea debido a una reducción a la exposición solar y 

síntesis a través de la piel, a una reducción en la dieta o como complicación de una 
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patología asociada, genera un desequilibrio en estos mecanismos reguladores49 y, como 

consecuencia de todo ello, la prevención y el control del déficit de VD ha cobrado una 

enorme importancia como factor protector del HPTs50. Comprender los mecanismos 

moleculares subyacentes a esta patología resulta fundamental para el desarrollo de 

estrategias de determinación analítica y terapéuticas más efectivas y específicas en el 

manejo del HPTs al déficit de VD. 
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2. Hipótesis y objetivos. 

De acuerdo con la información desarrollada previamente, hemos considerado una 

hipótesis de estudio para la cual nos hemos planteado una serie de objetivos con los que 

contrastarla. 

2.1. Hipótesis de trabajo. 

La realización del cribado universal de HPTs al déficit de VD en pacientes con VD menor 

a 10 ng/mL, mediante la ampliación analítica de calcio, fosfato y PTH, puede 

proporcionar una mejor precisión del índice beneficio/riesgo en la población a estudio, 

así como un manejo más eficiente de los recursos con los que cuenta el Sistema Nacional 

de Salud. 

2.2. Objetivos del estudio. 

2.2.1. Objetivo principal. 

El objetivo central de este Trabajo Fin de Grado (TFG) es evaluar la implantación del 

cribado universal de HPTs al déficit de VD en pacientes con VD menor a 10 ng/mL, 

mediante la ampliación analítica de calcio, fosfato y PTH. 

2.2.2. Objetivos secundarios. 

• Determinar la efectividad del cribado universal de HPTs al déficit de VD. 

• Evaluar la modulación de la demanda de la VD en el HCULB. 
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3. Material y métodos. 

3.1. Diseño del estudio. 

Para comprobar la hipótesis y estimar los objetivos planteados, se han llevado a cabo dos 

estudios consecutivos y complementarios entre sí. En el primero, se ha evaluado la 

implementación y eficacia del cribado universal de HPTs al déficit de VD a través de un 

estudio observacional y retrospectivo desde enero de 2020 hasta diciembre de 2022, 

siguiendo criterios de inclusión y exclusión específicos. En el segundo se ha valorado la 

modulación de la demanda de análisis de 25(OH)D entre enero de 2021 y marzo de 2023, 

observando las determinaciones realizadas y rechazadas según las reglas de modulación 

de la demanda establecidas por el HCULB. 

Para estudiar la implantación y efectividad del cribado universal de HPTs al déficit de 

VD, se ha realizado un estudio observacional de cohortes retrospectivo de las peticiones 

de concentración de 25(OH)D en el HCULB, perteneciente al Sector Sanitario Zaragoza 

III, desde enero del año 2020 a diciembre del año 2022, ambos incluidos, y empleando 

para ello los VR establecidos por el propio HCULB36. 

En este estudio se han incluido todos aquellos pacientes a los que se les realizó la 

determinación analítica de 25(OH)D recogidos en la base de datos del HCULB y que 

cumplían con los siguientes criterios de inclusión y exclusión: 

• Criterios de inclusión: 

o Paciente mayor de dieciocho años. 

o Determinaciones analíticas de 25(OH)D solicitadas por parte de la 

Atención Primaria (Centros de Salud y Consultorios) desde enero del año 

2020 hasta diciembre del año 2022, ambos incluidos. 

o Primera determinación analítica de seguimiento del nivel de 25(OH)D en 

los pacientes a estudio desde enero del año 2020 hasta diciembre del año 

2022, ambos incluidos. 

o Pacientes a los que se les haya solicitado una ampliación analítica de 

calcio, fosfato y PTH desde enero del año 2020 hasta diciembre del año 

2022, ambos incluidos. 

• Criterios de exclusión: 

o Pacientes menores de dieciocho años. 
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o Pacientes con analíticas duplicadas desde enero del año 2020 hasta 

diciembre del año 2022, ambos incluidos. 

o Determinaciones analíticas de 25(OH)D iguales o superiores a 10 ng/mL. 

o Determinaciones analíticas de calcio superiores a 8.6 mg/dL. 

o Determinaciones analíticas de PTH inferiores a 65 ng/L. 

 

En el segundo estudio, para evaluar la modulación de la demanda de las determinaciones, 

se ha realizado un análisis retrospectivo de las peticiones de cuantificación de 25(OH)D 

solicitadas al HCULB entre enero de 2021 y marzo de 2023, ambos incluidos, 

agrupándolas por trimestres y en determinaciones realizadas o rechazadas según las reglas 

de modulación de la demanda indicadas anteriormente en la Introducción. 

3.2. Variables analizadas. 

• Variable principal: 

o Concentración plasmática de 25(OH)D (ng/mL) 

• Variables secundarias: 

o Edad del paciente en la fecha de la primera determinación analítica de 

25(OH)D. 

o Sexo masculino o femenino. 

o Concentración plasmática de calcio (mg/dL) tras la primera determinación 

analítica de 25(OH)D. 

o Concentración plasmática de PTH (ng/L) tras la primera determinación 

analítica de 25(OH)D. 

o Ampliación de fosfato tras la primera determinación analítica de 

25(OH)D. 

o Registro de episodio de déficit de VD por parte del Médico de Atención 

Primaria (MAP) en la Historia Clínica Electrónica (HCE) del paciente tras 

la primera determinación analítica de 25(OH)D. 

o Registro del tratamiento con suplementación oral en pacientes con déficit 

de VD tras la primera determinación analítica de 25(OH)D. 

o Registro del seguimiento analítico del paciente y fecha de la nueva 

determinación de 25(OH)D. 

o Delta – Check o Valor de Referencia del Cambio (VRC), definido como 

la diferencia entre dos resultados consecutivos de la misma prueba que 
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podría reflejar un cambio en el estado de salud del paciente51,52. Cuando 

la diferencia entre dos resultados consecutivos de la misma prueba para el 

mismo individuo es mayor que el VRC calculado, podría indicar un 

cambio en el estado de salud de este. 

 

3.3. Análisis de los datos. 

Para el análisis de los datos de este estudio se ha utilizado la herramienta informática 

Excel 2022, aprovechando las ventajas de su amplio conjunto de funciones y capacidades 

de cálculo, mientras que para el análisis estadístico de los datos se ha empleado el 

software SPSS versión 20.0: 

• Las variables han sido descritas utilizando medidas descriptivas como frecuencia, 

porcentajes, mínimos, máximos, percentiles, medianas y rangos intercuartílicos, 

múltiplos de la mediana, medias, intervalos de confianza al 95% y desviaciones 

estándar, según ha sido el caso. 

• El análisis de las variables que han tomado valores cuantitativos se ha realizado 

aplicando el test de la t de Student para muestras independientes o el análisis de 

varianza, si se cumplía la hipótesis de normalidad. Si no se cumplía, se han 

utilizado pruebas no paramétricas como la U de Mann – Whitney o el test de 

Kruskal – Walls. 

• El análisis de regresión se ha empleado para estudiar si existía una relación entre 

las variables cuantitativas y, para conocer la fuerza de la relación, se ha utilizado 

el coeficiente de correlación. 

3.4. Consideraciones éticas. 

Una vez obtenida la información y los datos, estos fueron seudonimizados por la Doctora 

Marta Fabre Estremera, con una numeración creada mediante la multiplicación del 

Número de Historia Clínica (NHC) y el número de petición del paciente. El resultado no 

permitía la identificación de manera directa del NHC del paciente, de tal manera que la 

Doctora Marta Fabre Estremera ha sido la única con acceso a los datos identificativos de 

los pacientes, mientras que, la Doctora María Luisa Bernal Ruiz y yo mismo (Pablo Bajén 

Pellejero), hemos tenido acceso únicamente a los datos seudonimizados de los mismos. 

Debido a que la confidencialidad de los pacientes ha sido protegida, no se ha solicitado 

consentimiento informado. 
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Como medidas de seguridad de la información, se ha utilizado un ordenador corporativo 

del Servicio de Bioquímica Clínica del HCULB para exportar en un Excel encriptado el 

listado de los pacientes tratados con VD desde el año 2020 al 2022, ambos incluidos. Ese 

mismo Excel encriptado se ha utilizado para completar los datos del estudio y, 

posteriormente, se han eliminado todos los datos identificativos de los pacientes. 

Los investigadores del estudio se han comprometido a mantener la confidencialidad de 

los datos personales de los pacientes y a usarlos de forma anónima según reglan las 

normas de la Universidad de Zaragoza en la realización de un TFG. Se ha firmado un 

compromiso de datos seudonimizados que se ha presentado al Comité de Ética de la 

Investigación de la Comunidad Autónoma de Aragón (CEICA) junto con una memoria 

del proyecto. 

El trabajo ha sido aprobado por el CEICA, comunicando el dictamen favorable para la 

realización de este TFG, a fecha del 22 de marzo del 2023, tal y como queda reflejado en 

el primer Anexo de este trabajo. 

Por otro lado, también se comunicó el dictamen favorable para la realización de este TFG, 

a fecha del 24 de febrero del 2023, por parte de la dirección del HCULB, tal y como se 

puede observar en el Anexo final de este trabajo. 

Con esto se ha realizado el estudio cumpliendo lo establecido en la Ley Orgánica 15/1999 

de Protección de Datos de Carácter Personal; el Real Decreto 957/2020, de 3 de 

noviembre, por el que se regulan los estudios observacionales con medicamentos de uso 

humano; y de acuerdo a las recomendaciones establecidas en las normas de buena práctica 

clínica de la Declaración de Helsinki y del Consejo de Organizaciones Internacionales de 

Ciencias Médicas (CIOMS) en colaboración con la Organización Mundial de la Salud 

(OMS). 
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4. Resultados. 

4.1. Estudio del cribado universal de hiperparatiroidismo secundario al déficit de 

vitamina D. 

En este estudio se incluyeron un total de 146863 peticiones procedentes de Atención 

Primaria que incluían la determinación de 25(OH)D entre los meses de enero de 2020 y 

de diciembre de 2022, ambos incluidos, tras excluir analíticas duplicadas. De estas, 13498 

determinaciones (9,19% del total de peticiones estudiadas) contaban con unos valores 

inferiores a 10 ng/mL, por lo que se ampliaron las determinaciones de calcio, fosfato y 

PTH. Se detectaron 254 peticiones de calcio con valores iguales o inferiores a 8,6 mg/dL, 

145 de los cuales mostraron además unos valores de PTH iguales o superiores a 65 ng/L 

(Figura 6). Por consiguiente, el 1,07% de las determinaciones con valores de 25(OH)D 

inferiores a 10 ng/mL fueron sugestivas de HPTs al déficit de VD, las cuales suponen el 

0,1% de las peticiones estudiadas. 

 

 

Figura 6. Diagrama de flujo aplicado para realizar el cribado universal de hiperparatiroidismo secundario 

al déficit de vitamina D. 
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A continuación, se estudiaron las edades y el sexo de las determinaciones incluidas en las 

peticiones estudiadas y se compararon con la muestra final de peticiones con PTH igual 

o superior a 65 ng/L (Tabla 7). La variable edad fue descrita utilizando la media de cada 

grupo con su desviación estándar, al tratarse de una variable cuantitativa, mientras que el 

sexo fue descrito como porcentaje, al considerarse una variable cualitativa. 

Tabla 7. Comparación de las edades y el sexo de las 146863 peticiones estudiadas frente a las 145 

peticiones con PTH ≥ 65 ng/mL. 

 

 Peticiones estudiadas 

(146863) 

Peticiones con PTH ≥ 65 ng/L 

(145) 

p 

Edad 67,27 ± 21,17 80,53 ± 16,80 0,001 

Sexo masculino 30% 31,05% 0,51 

Sexo femenino 70% 68,95% 0,50 
 

 

Posteriormente, se revisó la HCE de los 145 pacientes con determinaciones de PTH igual 

o superior a 65 ng/L. De estos, 100 pacientes recibieron suplementación como 

tratamiento, pero 18 de los mismos no tenían abierto un episodio de Atención Primaria 

sobre su déficit de VD, mientras que 82 así lo tenían reflejado en su HCE. De los pacientes 

que recibieron tratamiento para la hipovitaminosis D y que disponían de episodio de 

Atención Primaria registrado en la HCE, 69 tuvieron, además, un seguimiento analítico y 

a 65 de estos se les registró la nueva determinación de VD en la HCE. 

Para continuar con un estudio más exhaustivo de la muestra analizada, de los 65 pacientes 

a los cuales se les había administrado tratamiento de la hipovitaminosis D quedando 

reflejado en la HCE, y que, siguiendo las recomendaciones de la Agencia Gallega para la 

Gestión del Conocimiento en Salud (ACIS) sobre monitorización en Atención Primaria, 

habían recibido seguimiento analítico y registrado su nueva determinación, se 

seleccionaron aquellos pacientes cuyo seguimiento se había desarrollado a lo largo de un 

año máximo. De esta manera, 54 de los 65 pacientes recibieron monitorización durante 

un año como máximo (Tabla 8), un 37,24% de las determinaciones con PTH igual o 

superior a 65 ng/L. 

En el intento de conocer si el tratamiento con suplementación oral tuvo un impacto en los 

niveles de 25(OH)D de los 54 pacientes seleccionados, se llevó a cabo el cálculo de la 

Delta Check o VRC51,52 para la VD. 
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Tabla 8. Resultados obtenidos tras aplicar las recomendaciones de la Agencia Gallega para la Gestión del 

Conocimiento en Salud sobre monitorización en Atención Primaria, la diferencia entre la determinación 

de 25(OH)D actual y la anterior y su comparación con el Valor de Referencia del Cambio para la vitamina 

D de cada uno de los pacientes.

 

25(OH)DAn 

 

25(OH)DAc 
Diferencia 

Ac - An 

9,31 6,23 -3,08 

6,03 3,00 -3,03 

4,88 3,64 -1,24 

7,78 6,60 -1,18 

6,87 6,31 -0,56 

6,46 7,66 1,20 

4,00 5,31 1,31 

7,36 9,18 1,82 

3,33 5,54 2,21 

3,30 5,62 2,32 

3,00 5,72 2,72 

9,94 12,70 2,76 

8,51 11,60 3,09 

3,61 6,98 3,37 

6,85 10,40 3,55 

6,13 9,94 3,81 

5,32 9,19 3,87 

3,40 7,67 4,27 

7,08 11,40 4,32 

4,90 10,10 5,20 

7,65 13,10 5,45 

5,67 11,40 5,73 

9,65 17,10 7,45 

5,79 16,70 10,91 

5,36 16,80 11,44 

5,69 17,20 11,51 

4,89 17,30 12,41 

 

25(OH)DAn 
 

25(OH)DAc 
Diferencia 

Ac - An 

3,70 16,30 12,60 

9,59 22,30 12,71 

3,00 16,40 13,40 

5,44 22,40 16,96 

4,61 22,40 17,79 

8,35 26,50 18,15 

8,31 26,60 18,29 

7,02 25,90 18,88 

6,77 26,00 19,23 

8,20 31,80 23,60 

9,11 33,20 24,09 

5,43 29,80 24,37 

6,48 31,40 24,92 

7,72 32,70 24,98 

8,00 33,00 25,00 

7,75 34,30 26,55 

6,64 37,10 30,46 

8,88 40,50 31,62 

9,21 41,60 32,39 

3,19 41,10 37,91 

9,62 58,20 48,58 

4,74 54,50 49,76 

6,10 58,30 52,20 

5,29 61,10 55,81 

9,67 15,70 62,35 

9,06 78,50 69,44 

6,81 81,50 74,69 

Para realizar el cálculo de la Delta Check o VRC para la VD, la fórmula empleada fue: 

∆ 𝐶ℎ𝑒𝑐𝑘 = 𝑉𝑅𝐶 = 2
1

2⁄ × 𝑍 × (𝐶𝑉𝐴
2 + 𝐶𝑉𝐼

2)
1

2⁄  

Donde 𝑍 es 1,96 (si empleamos una confianza del 95%), y 𝐶𝑉𝐴 y 𝐶𝑉𝐼 para la VD es 1,5 y 

4,2, respectivamente, de acuerdo con los datos aportados por la Federación Europea de 

Química Clínica y Medicina de Laboratorio (EFLM, por sus siglas en inglés)53, dando 

lugar a una VRC para la VD de 12,36. 
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Tras aplicar este cálculo, podemos observar que de los 54 pacientes que recibieron 

monitorización durante un año como máximo, 28 obtuvieron una diferencia superior a 

VRC (filas en verde de la Tabla 8), lo que podría indicar un cambio en el estado de salud 

de estos pacientes. 

4.1.1. Costes derivados del estudio. 

Los costes se pueden clasificar esencialmente en costes directos, que son aquellos que 

pueden asignarse de una forma inequívoca al objetivo del coste y, de lo contrario, 

hablaremos de costes indirectos. 

En cuanto a los primeros, a lo largo del desarrollo de este estudio, se han producido una 

serie de costes de laboratorio directos derivados principalmente de la ampliación analítica 

empleada para el cribado de HPTs al déficit de VD, mediante las determinaciones de 

fosfato, calcio y PTH, recogidos en la Tabla 9. 

Tabla 9. Cálculo del costo de las ampliaciones analíticas de fosfato, calcio y PTH realizadas en aquellos 

pacientes con 25(OH)D < 10 ng/mL. 

 

   Determinación 

Fosfato Calcio PTH 

Nº de 

determinaciones 

 

 13498 

Coste por 

determinación 

 

0,035€ 
 

0,040€ 
 

0,521€ 

Coste directo total 472,43€ 539,92€ 7032,46€ 

Coste total de las 

determinaciones 

 

   8044,81€ 

 

 

Por otro lado, se deben de tener en cuenta los costes indirectos como son los recursos 

humanos involucrados en la realización de las cuantificaciones, el coste del equipamiento 

involucrado en las determinaciones y del equipamiento general, los recursos humanos 

relacionados con la Atención Primaria que asiste al paciente y anota en la HCE, etc., 

dando lugar a una serie de gastos que no se reflejan en el cálculo de costes de las 

ampliaciones analíticas y que, sin embargo, suponen un consumo adicional de recursos a 

tener en cuenta. 

4.2. Estudio de la modulación de la demanda de cuantificaciones de 25(OH)D. 

Al analizar los datos obtenidos de las peticiones de cuantificación de 25(OH)D solicitadas 

al HCULB entre enero de 2021 y marzo de 2023, ambos incluidos, se observó que en el 
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año 2021 el porcentaje de rechazados se mantuvo constante a lo largo de los cuatro 

trimestres del año (Tabla 10). 

Tabla 10. Peticiones de cuantificación de 25(OH)D solicitadas al Hospital Clínico Universitario Lozano 

Blesa, porcentaje de rechazos y ahorro económico generado durante el año 2021. 

 

 Nº peticiones 

rechazadas 

Nº peticiones 

cuantificadas 

Total de 

peticiones 

% peticiones 

rechazadas 

Ahorro 

económico 

Enero – Marzo 830 17703 18533 4,48% 2016,90€ 

Abril – Junio 930 19387 20317 4,58% 2259,90€ 

Julio - Sept 743 17344 18087 4,11% 1805,49€ 

Oct – Dic 679 18994 19673 3,45% 1649,97€ 
 

 

En el año 2022, se evidenció un incremento importante del porcentaje de peticiones 

rechazas de 25(OH)D a partir del segundo trimestre, coincidiendo con la aplicación de 

las nuevas reglas de modulación de la demanda establecidas por el HCULB (Tabla 11). 

Tabla 11. Peticiones de cuantificación de 25(OH)D solicitadas al Hospital Clínico Universitario Lozano 

Blesa, porcentaje de rechazos y ahorro económico generado durante el año 2022. 

 

 Nº peticiones 

rechazadas 

Nº peticiones 

cuantificadas 

Total de 

peticiones 

% peticiones 

rechazadas 

Ahorro 

económico 

Enero – Marzo 874 21256 22130 3,95% 2123,82€ 

Abril – Junio 2551 18316 20867 12,23% 6198,93€ 

Julio - Sept 4462 13385 17847 25,00% 10842,66€ 

Oct – Dic 4514 15213 19727 22,88% 10969,02€ 
 

 

Durante el primer trimestre del año 2023 se mantuvo la misma tendencia de peticiones 

rechazadas, tal y como se muestra en la Tabla 12. 

Tabla 12. Peticiones de cuantificación de 25(OH)D solicitadas al Hospital Clínico Universitario Lozano 

Blesa, porcentaje de rechazos y ahorro económico generado durante el primer trimestre del año 2023. 

 

 Nº peticiones 

rechazadas 

Nº peticiones 

cuantificadas 

Total de 

peticiones 

% peticiones 

rechazadas 

Ahorro 

económico 

Enero – Marzo 4880 17938 22818 21,39% 11858,40€ 
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En la Figura 7 puede observarse de forma gráfica el número de determinaciones de 

25(OH)D cuantificadas por el HCULB durante el periodo de estudio junto con el número 

de peticiones rechazadas en ese mismo periodo, agrupadas por trimestres y años. 

 

 

Figura 7. Gráfica comparativa entre el número de determinaciones de 25(OH)D rechazadas y 

cuantificadas por el Hospital Clínico Universitario Lozano Blesa durante el periodo de estudio. 

 

Puede advertirse el incremento de peticiones rechazadas tras la aplicación de las reglas 

formuladas por el HCULB a partir del segundo trimestre del año 2022. Teniendo en 

cuenta el coste de cada determinación de 25(OH)D, el ahorro económico del laboratorio 

ha sido de 39869,01€ en los últimos cuatro trimestres gracias a las pautas de modulación 

aplicadas. Al mismo tiempo, cabe mencionar que el número de peticiones rechazadas 

antes de aplicar las reglas de modulación de la demanda se debieron a situaciones 

relacionadas con las condiciones de extracción de la muestra, por tratarse de peticiones 

duplicadas o mal indicadas. 
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5. Discusión. 

5.1. ¿Existe realmente un déficit de vitamina D? 

Como se ha ido exponiendo a lo largo de estas páginas, el número de determinaciones de 

vitamina D (VD) ha experimentado un incremento exponencial a lo largo de los últimos 

años como consecuencia de alzar al déficit de VD a la categoría de pandemia4,32,41. Este 

excesivo trabajo de cuantificación, así como su consideración pandémica, tienen su 

principal origen en la controversia generada a la hora de establecer unos valores de 

referencia (VR) para la VD sistematizados para toda la población. Sin embargo, las 

propias circunstancias que rodean a la síntesis corporal de VD dificulta dicha tarea, ya 

que las condiciones para su producción dependen de elementos como la latitud, la 

protección dermatológica, la hora de exposición y la longitud de onda de la radiación 

ultravioleta del Sol12,54, la temporada del año, el puesto de trabajo5, etc. 

Como consecuencia del aparente déficit de VD que padece la población general, la 

suplementación oral se ha convertido en la principal herramienta terapéutica para tratar 

esta condición55. Sin embargo, si los VR no mostrasen una realidad objetiva del nivel 

plasmático de VD óptimo para mantener la homeostasis de calcio y fósforo, una parte de 

la población tratada estaría expuesta a cantidades superiores a las necesarias, llegando a 

producir toxicidades56. 

Como ya se ha mencionado anteriormente, la fuente del conflicto para establecer los VR 

de la VD gira en torno a los umbrales sugeridos como normales y, concretamente, al punto 

de corte para definir un déficit de VD. En este contexto, el IOM trató de delimitar la 

población sana teniendo en cuenta el Requerimiento Promedio Estimado (EAR) como 

punto de corte y a la Ingesta Diaria Recomendada (RDA) como la ingesta mínima 

necesaria para cubrir las necesidades nutricionales de VD del 97,5% de la población10. 

Lejos de esclarecer el problema, publicaciones posteriores tomaron a la RDA como punto 

de corte para definir al déficit de VD y, al ser la ingesta necesaria para que la mayoría de 

la población tenga niveles óptimos de 25(OH)D en plasma, se estableció un punto de 

corte centrado en el 97,5% de la población32, creando un statu quo de hipovitaminosis D. 

Por otro lado, a pesar de la ausencia de consenso firme sobre el marcador ideal para la 

cuantificación plasmática de la VD, la mayoría de las publicaciones y de los autores están 

de acuerdo en considerar al 25(OH)D total, unido y no unido a proteínas transportadoras, 
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como el parámetro más accesible y preciso para medir el nivel de VD en sangre, ya que 

refleja el aporte tanto de la dieta como de la síntesis dérmica57. 

Debido a las características especiales que involucran a la síntesis de la VD y la dificultad 

de que unos VR sirvan de parámetro en diferentes localizaciones, una solución adecuada 

para establecer las concentraciones óptimas de 25(OH)D, con las que mantener las 

concentraciones de PTH, calcio y fosfato dentro de los rangos fisiológicos, es que cada 

laboratorio determine sus propios VR para la población específica a la que da servicio28,29. 

De esta manera, se puede considerar que las condiciones biofísicas por las cuales se 

produce la VD en el ser humano estarían mejor contempladas, despejando de una forma 

más precisa el debate en torno a los VR. 

El HCULB, consciente del problema para aplicar unos VR adecuados, y en base a las 

recomendaciones del CLSI e IFCC28,29, estableció sus propios valores según la población 

a la que da servicio36. Los niveles de VD óptimos para la población del Sector Sanitario 

Zaragoza III son niveles plasmáticos de 25(OH)D superiores a los 20 ng/mL, similares a 

los de la Clínica Mayo (Tabla 3)25,36. 

5.2. Cribado de hiperparatiroidismo secundario al déficit de vitamina D. 

Una de las complicaciones asociadas al déficit de VD es el hiperparatiroidismo 

secundario (HPTs). La patogenia del HPTs se inicia con la hipersecreción de PTH como 

mecanismo compensatorio metabólico del desequilibrio en la homeostasis de calcio y 

fósforo, como consecuencia de un déficit de VD47. Por ello, la medición del calcio, fosfato 

y PTH tiene un peso específico y determinante en aquellos pacientes con niveles de 

25(OH)D inferiores a 10 ng/mL. 

En esta investigación se ha llevado a cabo un estudio orientado a comprobar si, a través 

de la ampliación analítica de calcio, fosfato y PTH en determinaciones de 25(OH)D 

inferiores a 10 ng/mL, podemos reconocer a aquellos pacientes susceptibles de padecer 

un HPTs mediante los métodos señalados en páginas anteriores. 

De acuerdo con los datos obtenidos en este estudio, tan solo el 1,07% de los pacientes 

con determinaciones de 25(OH)D inferiores a 10 ng/mL eran susceptibles de desarrollar 

un HPTs al déficit de VD. Teniendo en cuenta el coste directo de las ampliaciones 

analíticas de calcio, fosfato y PTH (Tabla 9), un cribado universal no resultaría costo – 

efectivo para un porcentaje tan disminuido de pacientes. No obstante, este resultado pone 
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de manifiesto que la ampliación analítica de estas determinaciones se puede considerar 

una herramienta fundamental para el cribado de HPTs al déficit de VD. 

Además, como puede observarse en la Tabla 7, la media de edad del grupo de peticiones 

estudiadas es considerablemente inferior a la del grupo de peticiones con PTH igual o 

superior a 65 ng/L, lo que puede sugerir que el HPTs al déficit de VD podría estar ligado 

a un contexto de pluripatología asociado a la edad más que al propio déficit de VD58. Por 

otro lado, el porcentaje de hombres y de mujeres incluidos en el estudio es prácticamente 

el mismo para ambos grupos, con un porcentaje mayor de mujeres que de hombres en las 

dos categorías. Estos datos podrían estar explicados por la asociación del déficit de VD 

con patologías como la osteomalacia, la osteoporosis o la esclerosis múltiple, cuya 

incidencia es mayor en mujeres que en hombres59. 

Por otro lado, de acuerdo con los resultados obtenidos al aplicar el parámetro Delta – 

Check o Valor de Referencia del Cambio (VRC), como índice de cambio en el estado de 

salud del paciente51,52,60, tan solo 28 de las 145 determinaciones con niveles de PTH 

iguales o superiores a 65 ng/L han mostrado una diferencia de resultados entre las 

determinaciones de 25(OH)D superior a este indicador (filas en verde de la Tabla 8), 

evidenciando un cambio en el estado de salud de los pacientes51,52. 

Sin embargo, con los datos de los que disponemos, no podemos determinar que un cambio 

en el estado de salud de los pacientes implique necesariamente que nos encontramos ante 

resultados beneficiosos para los mismos. Una diferencia en la cuantificación de los 

niveles de 25(OH)D, tras la suplementación terapéutica, superior al VRC, nos indica por 

un lado la concentración de 25(OH)D en sangre pero no la verdaderamente biodisponible 

para el desempeño de sus acciones y, por otro lado, no advierte de que esa diferencia 

pueda suponer una hipervitaminosis D. 

Aclarar esta cuestión requiere de un seguimiento terapéutico exhaustivo por parte del 

Médico de Atención Primaria (MAP) y, en cualquier caso, no ha sido objeto de estudio 

de este TFG. 
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5.3. Reglas de modulación de la demanda de determinaciones de 25(OH)D. 

Como se ha discutido previamente, la consecuencia directa de estimar unos VR u otros, 

junto con la consideración de la hipovitaminosis D como una pandemia, es la elevada 

cantidad de peticiones de cuantificación de 25(OH)D que se solicitan a los laboratorios 

clínicos, incluido el laboratorio del HCULB36.  

Para poder gestionar el coste derivado de estas solicitudes, en esta investigación se ha 

llevado a cabo un estudio orientado a comprobar si, a través de la aplicación de las reglas 

establecidas por el HCULB basadas en las recomendaciones de las guías clínicas44,45, 

podemos modular la demanda de determinaciones de 25(OH)D que llegan al Servicio de 

Bioquímica Clínica del HCULB. 

Como puede observarse en las Tablas 11 y 12 y en la Figura 7, se pone de manifiesto que, 

por un lado, rechazar las peticiones procedentes de Atención Primaria de determinaciones 

de 25(OH)D con valores previos superiores a 10 ng/mL en el último año y, por otro lado, 

rechazar las peticiones procedentes de Atención Especializada de determinaciones de 

25(OH)D con valores previos superiores a 10 ng/mL en los últimos tres meses, supone 

un ahorro económico directo considerable. 

De esta manera, queda patente que la gestión de las peticiones de cuantificación de 

25(OH)D tiene una impronta importante en el gasto directo del laboratorio clínico, 

manifestando la necesidad de que existan una serie de pautas de modulación de dicha 

demanda. 

5.4. Limitaciones del estudio y futuras direcciones. 

Una de las limitaciones de este estudio es el método empleado para calcular los VR. En 

el intento de seleccionar una muestra estadísticamente representativa de la población 

objeto de estudio, se han excluido de la misma a los límites inferior y superior del 

intervalo designado como de referencia, asumiendo así que la población que se encuentra 

en dichos extremos no es sana o válida para calcular los VR de la VD. 

Además, este estudio se ha visto obstaculizado por otra limitación, el acceso a los posibles 

VR que otros hospitales a nivel nacional hayan establecido o calculado. Esta restricción 

a la información ha sido francamente importante, ya que no nos ha permitido contrastar 

los VR establecidos por el HCULB con los de otros sectores sanitarios españoles. Este 

punto de vista habría sido interesante para poder determinar si los diferentes VR 
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calculados esbozan un perfil similar en distintas localizaciones dentro de nuestro país, 

estimando unos VR para la población española y, posteriormente, poder compararlos con 

valores internacionales. 

Otra limitación importante que ha experimentado este estudio ha sido el desconocimiento 

de los motivos que han llevado al MAP a no continuar con el seguimiento de una gran 

cantidad de nuestra muestra poblacional, ya que tan solo el 37,24% de los pacientes con 

niveles de PTH iguales o superiores a 65 ng/L han recibido un seguimiento completo de 

su evolución clínica y analítica durante un año. A lo largo del estudio, hemos podido 

observar cómo desde la Atención Primaria se suplementaba con VD a un gran número de 

pacientes de nuestra muestra para, posteriormente, pedir un seguimiento analítico que no 

quedaba registrado en la Historia Clínica Electrónica (HCE). De esta manera, se han 

llevado a cabo determinaciones seriadas de 25(OH)D que, aparentemente, no han sido de 

utilidad, preguntándonos si realmente ese gasto directo e indirecto es costo – efectivo. 

Por otro lado, no disponemos de un conocimiento más profundo del verdadero cociente 

costo – efectividad de la monitorización del paciente al cual sí se le ha registrado su 

seguimiento en la HCE, porque no contamos con los costes indirectos generados. 

Futuros estudios deberían ir encaminados a solventar dichas limitaciones para poder 

disponer de un conocimiento más detallado de los pacientes con HPTs al déficit de VD. 

Por ejemplo, tomar como referencia un Centro de Salud en el que se monitorizara de 

forma exhaustiva la suplementación oral con VD del paciente y se recogiese en su HCE, 

mientras que el HCULB podría monitorizar el seguimiento analítico mediante la 

ampliación analítica de calcio, fosfato y PTH, aplicando las reglas de modulación de la 

demanda de determinación de 25(OH)D. 
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6. Conclusiones. 

En base al análisis de los datos obtenidos en nuestros estudios y teniendo como punto de 

referencia los objetivos planteados para esta investigación, podemos extraer las siguientes 

conclusiones: 

1. La implantación del cribado universal de hiperparatiroidismo secundario al déficit 

de vitamina D, mediante la ampliación de marcadores de metabolismo óseo por 

parte del laboratorio, no es costo – efectiva. 

2. La incorporación de reglas de modulación de la demanda de las cuantificaciones 

de 25-hidroxicolecalciferol que llegan al laboratorio clínico, proporciona un 

ahorro económico para el Sistema Nacional de Salud sin perjuicio para los 

pacientes. 
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