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En los últimos años, se le han atribuido numerosas acciones extraesqueléticas a la 

vitamina D; gran parte por el descubrimiento de la presencia de su receptor y de su 

enzima activadora en diferentes tejidos. Es por esto que se relaciona su deficiencia con 

enfermedades autoinmunes, infecciones, patologías cardiovasculares y reproductivas, 

entre otras.

El objetivo de este trabajo fue realizar una revisión de diferentes estudios publicados en 

revistas científicas que evaluaron y compararon el estatus de los niveles de vitamina D y 

su intervención en tratamientos reproductivos, para lograr establecer recomendaciones 

de su medición y eventual suplementación.
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In recent years, numerous extraskeletal actions have been attributed to vitamin D; 

largely due to the discovery in different tissues of the presence of its receptor and its 

activating enzyme. This is why its deficiency is related to autoimmune diseases, 

infections, cardiovascular and reproductive pathologies, among others.

The objective of this work was to carry out a review of different studies published in 

scientific journals that evaluated and compared the status of vitamin D levels and its 

intervention in reproductive treatments, in order to establish recommendations for its 

measurement and eventual supplementation.
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INTRODUCCION
La vitamina D (VD), incluida dentro del grupo de las vitaminas 

liposolubles, es considerada actualmente una prohormona. Sus 

acciones se dividen en acciones clásicas, las que intervienen en 

la homeostasis del fósforo y calcio; y acciones no clásicas 

mediadas por la presencia de receptores de vitamina D y su 

enzima convertidora, en una amplia variedad de células, 

sugiriendo que también juega un papel muy importante en 

diferentes procesos fisiológicos y de diferenciación y 

proliferación celular con un importante rol en el sistema 
(1).inmune, sistema cardiovascular y reproductivo entre otros

Al llegar a la célula diana, la VD se disocia de su proteína 

transportadora (PBVD) y se une a su receptor VDR (miembro 

de la familia de receptores nucleares de hormonas 

esteroides/tiroideos) donde puede ejercer una respuesta no 

genómica, o bien, transportarse al núcleo y ejercer un efecto 
(1).genómico

Dicho receptor posee una amplia distribución en diferentes 
(2,3)tejidos del organismo  entre los que se encuentran endometrio, 

ovario, trompas de Falopio, placenta y decidua lo que sugiere un 
(4)importante rol en la fisiología reproductiva

Diversos estudios sugieren que el déficit de VD afecta 

principalmente la motilidad de los espermatozoides a través de 

un mecanismo relacionado con el calcio, y por otro lado, 

afectaría los niveles de testosterona total y libre y la función 

espermática, mientras que otros estudios difieren con estos 
(2,5,6,7)resultados . En mujeres con síndrome de ovario poliquístico 

(SOP) se observó que la suplementación aumentó los niveles 

séricos de VD, mejorando la calidad ovárica y eventualmente 

aumentando la tasa de embarazos en la fertilización in vitro 

(FIV) y en la inyección intracitoplasmática de espermatozoides 
(8)(ICSI) .

Vitamina D y medicina reproductiva

La infertilidad es un problema de salud pública, que afecta a 

millones de parejas en todo el mundo con consecuencias 

psicológicas, médicas y económicas. Se define como la 

imposibilidad de lograr un embarazo luego de 12 meses de 
(9)mantener relaciones sexuales sin protección.

En un estudio de revisión, Várbíró et al., informó acerca de la 

influencia de la VD en protocolos de fertilidad, particularmente 

en FIV, tanto en mujeres saludables como en mujeres con SOP; 

encontrando que la VD influye en los resultados de la FIV 

debido a la presencia de VDR en órganos reproductores 

femeninos y masculinos y además la existencia en el hipotálamo 

del gen Pit-1 que lleva un promotor de VDR que juega un rol 

importante en el desarrollo de la adenohipófisis y en la 
(10)activación de la hormona de crecimiento y la prolactina.

Diversas sociedades de endocrinología han postulado que el 

déficit de VD posee una amplia distribución global y podría 

constituir un problema de salud. Es por ello que han realizado 

consensos para establecer sus rangos de referencias normales 

definidos como: Deficiencia con una 25(OH)VD <20 ng/ml; 

Insuficiencia con una 25(OH)VD entre 21-29 ng/ml y 
(12,13Suficiencia con una 25(OH)VD mayor o igual a 30 ng/ml ).

La deficiencia de VD posee una alta prevalencia entre mujeres 

infértiles. Un estudio transversal en centros de reproducción 

italianos informó que a lo largo de un año el 6.5% de la 

población presentó niveles séricos de VD inferiores a 10 ng/ml, 

el 40.1% por debajo de 20 ng/ml y el 77.4% por debajo de 30 
(11,12,13)ng/ml . Otros estudios retrospectivos de cohorte en 2 

centros de reproducción alemanes obtuvieron resultados 

similares; el centro 1 halló un 98,2% de pacientes con niveles de 

deficiencia o insuficiencia de VD mientras que el centro 2 
(14)reportó un 81.3% de pacientes con niveles inadecuados .

La relación entre VD y FIV puede ser explicada, en parte, por la 

etnia. Se observó que mujeres del sur de Asia que tenían bajos 

niveles de VD obtenían resultados de FIV poco exitosos 

comparados con mujeres caucásicas. Otros estudios, 

demuestran lo contrario, mujeres del este asiático, con VD 

elevadas tuvieron FIV no exitosas. Esta discrepancia sugiere 

que estos resultados se encuentran relacionados, con los niveles 

de VD y además con su proteína de transporte, debido a que en 

los diferentes grupos étnicos existen polimorfismos para el gen 

de VDBP resultando en una variación en la afinidad de dicha 

proteína por la VD y en consecuencia influye sobre la fracción 
(15)biodisponible.

Un estudio de cohorte prospectivo midió los niveles de VD en el 

líquido folicular de mujeres que realizaban ciclos de FIV, y 

encontraron que las pacientes que presentaban altos niveles de 

VD en el líquido folicular tenían mayor probabilidad de 
(16)implantación y embarazo clínico.

Vitamina D en hombres y resultados de tratamientos de 

reproducción asistida

La mayoría de estudios de niveles de VD y reproducción en 

hombres se enfocan en la asociación con la calidad espermática, 

y solo unos pocos en resultados de tratamientos de 

reproducción. 

Blomberg et al realizaron un estudio con 1427 hombres 

infértiles donde observaron que la motilidad espermática, la 

relación Testosterona/Estradiol, y los niveles de SHBG eran 

significativamente inferiores en hombres infértiles con 

deficiencia de VD comparándolos con hombres infértiles que 

poseían niveles adecuados de la misma. Otros estudios 

confirman que hombres infértiles con deficiencia de VD tienen 
(17,18)peor calidad espermática .

Un estudio italiano de parejas infértiles con inducción de 

ovulación y relaciones programadas, dividió a los participantes 

en dos grupos, según el nivel de VD en hombres y compararon la 

calidad espermática y los embarazos resultantes. A pesar de no 

observar diferencias en la calidad espermática de ambos grupos; 

la tasa de embarazo y de nacimientos por pareja por ciclo fue 

significativamente más alta en las parejas con niveles normales 
(19).de VD que en las parejas con niveles bajos

En un estudio controlado y aleatorizado, se dividió a los 

pacientes deficientes de VD y baja calidad espermática en 2 

grupos de forma aleatoria. El grupo 1 recibió 300000 UI de 

colecalciferol inicialmente más 1400 UI de colecalciferol y 500 

mg de calcio diarios por 150 días, y el otro grupo recibió 
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placebo. Se obtuvo como resultado que, la suplementación no 

mejoró significativamente la calidad espermática ni la tasa de 
(20)nacidos vivos entre ambos grupos , con lo cual se concluyó 

que se requieren más estudios aleatorios, randomizados y 

controlados para determinar si la suplementación juega un rol 

positivo en la capacidad reproductiva masculina.

Vitamina D en mujeres y resultados de tratamientos de 

reproducción asistida

Los efectos de la VD en mujeres y su relación con los resultados 

de tratamientos de reproducción asistida son altamente 

controvertidos. El primer estudio prospectivo de cohorte que 

investigó la relación entre los niveles de VD y los resultados de 

fertilización in vitro fue realizado por Ozkan et al en 2010. Este 

grupo midió los niveles de VD en suero y líquido folicular en 84 

mujeres infértiles y observaron la relación con los embarazos 

resultantes. Ellos hallaron una correlación positiva significativa 

entre los niveles séricos y del líquido folicular de 25(OH)VD 

(r=0.94, p=0.001), demostrando que las mujeres con niveles 

más elevados de VD tenían más probabilidades de embarazo. 

Los investigadores concluyeron que la suplementación con 

vitamina D puede aportar potenciales beneficios en el éxito de 
(21)parejas que se somete a tratamientos reproductivos.

Otros investigadores llegaron a conclusiones similares en 

diferentes poblaciones de diferentes países y regiones, 

indicando que las mujeres infértiles que realizaron programas 

de FIV o ICSI tienen menores tasas de embarazo si tienen 
(22)(23)(24)deficiencia de VD .

Un metaanálisis reciente que incluye 11 estudios transversales, 

concluye que los niveles de VD en mujeres guardan relación con 

los resultados de los tratamientos de reproducción y que niveles 

suficientes de la misma pueden incrementar la probabilidad de 
(25)éxito del tratamiento .

Rudick et al. encontraron que la deficiencia de VD en mujeres 

receptoras disminuyó la tasa de embarazos, mientras que la 

deficiencia de VD en mujeres donantes de óvulos no la afectó, 

sugiriendo que la VD tiene influencia sobre el endometrio y no 
(22)así sobre la calidad del ovocito . Por el contrario, Fabris et al 

demostraron que los niveles de VD de mujeres receptoras no se 
(26,27)relacionaban con la tasa de embarazos . Las diferencias entre 

ambos pueden deberse a los diferentes criterios de inclusión-

exclusión de los estudios. Específicamente el grupo de Fabris 

excluyó pacientes con endometriosis grado III y IV, SOP, 

hidrosalpinx, anormalidades uterinas congénitas o adquiridas y 

azoospermia, mientras que Rudick no los excluyó. Además, en 

el estudio de Fabris los pacientes con suficiencia de VD eran 

pocos (15.3%), no así en el de Rudick (35.4%), dato que puede 

influir en la calidad y reserva ovárica, llevando a resultados 

clínicos distintos. 

Por otra parte, un estudio transversal de 517 pacientes de los 

EEUU demostró que los niveles de VD en líquido folicular y 

esperma no se relacionan con la tasa de embarazos en pacientes 
(28)que recibían transferencia embrionaria . Otro estudio 

(29)prospectivo transversal  y un estudio controlado aleatorizado 
(30)iraní  confirman que el nivel sérico de vitamina D materna no 

se asocian a la tasa de éxito en transferencia de embriones 

congelados.

En un estudio multicéntrico de mujeres con SOP, el nivel de VD 

se identificó como potencial predictor independiente de 

embarazo en mujeres en inducción de ovulación. En dicho 

estudio, los niveles mayores de 45 ng/ml tenían una mejor 

probabilidad de nacimiento vivo por receptividad endometrial 

aumentada, mientras niveles menores a 20 ng/ml podían dañar 
(31)la respuesta de inducción a la ovulación .

CONCLUSION
Por todo lo expuesto anteriormente se deduce que, todavía falta 

mucho camino por recorrer en la búsqueda de una asociación 

directa entre los niveles de VD y su implicancia en los 

protocolos de fertilidad. Si bien se encontraron estudios donde 

la suplementación de la misma podría generar resultados 

positivos en tratamientos de FIV o ICSI, o sobre patologías 

como el SOP y la endometriosis, algunos otros no obtuvieron 

resultados claros del posible efecto beneficioso de la 

suplementación. Lo mismo ocurrió al evaluar las alteraciones 

en la espermatogénesis y la calidad del semen en hombres con 

problemas de fertilidad. Todo esto, supone un gran desafío para 

poder establecer recomendaciones de su medición y 

suplementación en protocolos de fertilidad, debido 

principalmente, a las diferencias de etnias, los diferentes 

métodos de medición, las dosis y tipos de fármacos 

administrados y la falta de consenso en el valor de referencia 

apropiado de VD para las patologías reproductivas, observadas 

en los trabajos mencionados. A esto, se suma una variable más a 

tener en cuenta, su biodisponibilidad, ya que ésta se encuentra 

influenciada por los diferentes polimorfismos observados en su 

proteína de transporte, sus receptores (cantidad de los mismos y 

distribución) y su enzima activadora.

Se concluye así que, si bien los resultados son prometedores, 

todavía hacen falta estudios prospectivos, randomizados y 

controlados contra placebo para establecer la necesidad de 

suplementar con VD en tratamientos de fertilidad, y de ser así, 

establecer qué niveles serían los adecuados para obtener dichos 

beneficios.
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