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RESUMO
A vitamina D é um pré-hormônio essencial na homeostase do cálcio e no metabolismo ósseo que pode ser 
obtida pela síntese na pele, por exposição solar, e por meio de alimentos, como peixes gordurosos. Após ser 
sintetizada ou ingerida, passa por processos de hidroxilação no fígado e nos rins, formando calcitriol, a forma 
ativa da vitamina. A vitamina D influencia a absorção de cálcio e tem impacto no sistema imunológico.

A deficiência de vitamina D é comum, especialmente em idosos, pessoas com baixa exposição ao sol e naquelas 
com doenças osteometabólicas. A hipovitaminose D está associada a condições como osteoporose, osteomalácia 
e aumento de risco de quedas e fraturas. Pacientes com doenças renais crônicas são particularmente suscetíveis, 
uma vez que essa condição afeta a síntese e a função da vitamina D.

A literatura médica tem discutido sobre os níveis ideais de vitamina D, assim como sobre a população alvo para 
sua suplementação. A Endocrine Society sugere que indivíduos saudáveis entre 19 e 74 anos não necessitam de 
suplementação ou testes frequentes de 25(OH)D, a menos que apresentem fatores de risco.

A suplementação empírica de vitamina D é recomendada especialmente para idosos acima de 75 anos, devido 
à sua eficácia em reduzir a mortalidade e o risco de fraturas. Pacientes com doenças osteometabólicas, como 
osteoporose, devem dosar a 25(OH)D e suplementar, se necessário. A administração de grandes doses intermi-
tentes pode levar a alguns riscos, como aumento de quedas e fraturas, e não é indicada, sendo preferível o uso 
diário ou semanal em doses menores.

Palavras-chave: vitamina D, calcifediol, calcitriol, osteoporose, doenças osteometabólicas, deficiência, suple-
mentação.

Mensagens principais
•	 O papel músculo esquelético da vitamina D está bem estabelecido. A saúde óssea depende de adequações 

de minerais como o cálcio, sendo a vitamina D essencial para mineralização óssea;
•	 Todos os ensaios clínicos pivotais das drogas hoje utilizadas no tratamento de osteoporose, utilizaram suple-

mentação de cálcio e vitamina D. Apesar de vivermos em país tropical, em várias regiões brasileiras, estudos 
evidenciaram níveis de vitamina D inadequados para o tratamento de osteoporose;
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•	 A suplementação de vitamina D, com doses pe-
quenas e diárias, é recomendada no tratamento 
da osteoporose com o objetivo de manter o nível 
sérico de 25(OH)D de 30ng/mL até 50 ng/mL, 
evitando hiperparatireoidismo secundário, que 
levaria à perda de massa óssea. Doses elevadas de 
vitamina D, com intervalos maiores que 1 semana 
estão associadas a quedas e aumento de fraturas e 
devem ser evitadas.

INTRODUÇÃO
A vitamina D não é uma vitamina verdadeira (definida 
como um nutriente que não pode ser sintetizado pelo 
organismo). Conceitualmente, é um pré-hormônio e 
é fundamental na homeostase do cálcio e, consequen-
temente, no metabolismo ósseo. A vitamina D pode 
ser obtida através da síntese endógena que se inicia na 
pele com a exposição à luz solar (principal fonte para 
a maioria das pessoas) ou através de alguns alimentos. 
Pequenas quantidades desta vitamina são encontradas 
especialmente em peixes gordurosos, como salmão, 
atum, cavala e óleo de bacalhau, pouco comuns nos 
hábitos alimentares da maioria das pessoas, tornando 
a disponibilidade da vitamina D na dieta pequena1.

A vitamina D sintetizada na pele ou ingerida é trans-
portada na circulação pela proteína ligadora de vita-
mina D (VDBP – vitamin D binding protein), alcança 
a circulação portal e chega ao parênquima hepático, 
onde ocorre a primeira hidroxilação, formando a 
25-OH-vitamina D [25(OH)D] ou calcifediol. Já no 
tecido renal, há uma segunda hidroxilação, formando 
a 1,25-(OH)2-vitamina D [1,25(OH)2D] ou calci-
triol. A 25(OH)D reflete os “estoques” de vitamina 
D no organismo, enquanto a 1,25(OH)2D é a forma 
metabolicamente ativa. Esse processo é rigorosamente 
regulado, com a presença de mecanismos compensa-
tórios para evitar níveis elevados que possam predis-
por à toxicidade1. 

Diversas vias hormonais podem também impactar na 
homeostase da vitamina D, como: (1) o PTH, que re-
gula negativamente o mRNA da 24-hidroxilase, enzima 
importante na inativação da 25(OH) vitamina D, afe-
tando sua estabilidade2, (2) a prolactina, que poderia 
promover o aumento renal na 1,25(OH)2

3, e (3) o 
hipertireoidismo, que pode diminuir a concentração 
da 1,25(OH)2D

4.

A ação da vitamina D é mediada pelo receptor de vi-
tamina D (VDR) presente em vários tecidos. O VDR 
regula a diferenciação celular e a expressão gênica em 
muitos tipos de células, incluindo aquelas do sistema 
imunológico. O papel fisiológico mais bem estabele-
cido do VDR é o de promover a absorção intestinal de 
cálcio, fundamental para manter a homeostase mine-
ral e esquelética. Importante lembrar que os efeitos 
esqueléticos da vitamina D dependem de uma ade-
quada ingestão de cálcio.

DEFICIÊNCIA X SUFICIÊNCIA DE VITAMINA 
D – PARADIGMAS
A deficiência de vitamina D tem consequências clí-
nicas significativas para os tecidos ósseo e muscular, 
predispondo a osteoporose e osteomalácia, além de 
aumentar o risco de quedas e fraturas. 

Os principais grupos de risco para hipovitaminose D 
e, portanto, as pessoas que poderiam se beneficiar da 
dosagem de 25(OH)D são:

•	 Idosos acima de ou igual a 75 anos;
•	 Indivíduos que não se expõem ao sol ou que te-

nham contraindicação à exposição solar;
•	 Indivíduos com fraturas ou quedas recorrentes;
•	 Gestantes e lactantes;
•	 Pacientes com osteoporose (primária e secundária);
•	 Pacientes com doenças osteometabólicas (como ra-

quitismo, osteomalácia ou hiperparatireoidismo);
•	 Portadores de doença renal crônica;
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•	 Pacientes com síndromes de má-absorção (doença 
inflamatória intestinal ou após cirurgia bariátrica);

•	 Usuários de medicações que possam interferir com 
a formação e/ou degradação da vitamina D (anti-
convulsivantes, glicocorticoides e terapia antirre-
troviral)5.

Em particular, pacientes portadores de doença renal 
crônica (DRC) estágio 3A a 5 (dialíticos ou não) devem 
ser monitorizados, uma vez que níveis abaixo de 30 
ng/mL associam-se ao hiperparatireoidismo secundá-
rio e baixa densidade óssea, devendo sua periodicida-
de ser individualizada. Além disso, a hipovitaminose 
nesses pacientes tem sido associada a fraqueza muscu-
lar, calcificações vasculares e hipertrofia de ventrículo 
esquerdo. A idade avançada, presença de proteinúria, 
obesidade, diabetes mellitus e a redução da reabsorção 
tubular de 25(OH)D são alguns dos fatores de risco 
nesta população6. 

Não há evidências que justifiquem a solicitação de 
25(OH)D para a população adulta saudável; portanto, 
a triagem populacional indiscriminada não é indicada5. 

A Sociedade Brasileira de Endocrinologia e 
Metabologia e a Sociedade Brasileira de Patologia 
Clínica/Medicina Laboratorial, em 2017, recomen-
dou que os valores ideais da 25(OH)D para a popu-
lação em geral devia ser estratificado de acordo com a 
idade e as características clínicas individuais:

•	 População saudável (até 60 anos): Acima de 20 
ng/mL;

•	 Grupos de risco (idosos, gestantes, lactantes, pa-
cientes com raquitismo/osteomalácia, osteoporose, 
pacientes com história de quedas e fraturas, causas 
secundárias de osteoporose, hiperparatiroidismo, 
doenças inflamatórias, doenças autoimunes, doen-
ça renal crônica (DRC) e síndromes de má-absor-
ção: entre 30 e 60 ng/mL. 

•	 Valores acima de 100 ng/mL trazem risco de toxi-
cidade, hipercalcemia e hipercalciúria5.

O limite mais apropriado de 25(OH)D para distin-
guir concentrações inaceitavelmente baixas de con-
centrações confiáveis permanece controverso. Tais 
propostas de limite têm sido amplamente baseadas 
em estudos observacionais, que fornecem evidências 
menos robustas em comparação com ensaios clínicos 
randomizados. Recentemente, a Endocrine Society 
(Sociedade de Endocrinologia dos Estados Unidos) 
publicou uma diretriz em que não endossa mais va-
lores que definiam quadros de suficiência [25(OH)D 
maior ou igual a 30 ng/mL], insuficiência [25(OH)D 
entre 20 e 30 ng/mL] ou deficiência [25(OH)D me-
nor que 20 ng/mL] de vitamina D7. A posição atual 
da Endocrine Society em relação à utilidade clínica dos 
limiares de 25(OH)D em pessoas saudáveis é de hu-
mildade, refletindo seu desejo de seguir as melhores 
evidências científicas disponíveis, mesmo quando isso 
significa reverter posições de longa data, defendendo 
pesquisas adicionais para avaliar quais os valores de 25 
(OH)D irão prever benefícios com a suplementação 
de vitamina D8.

PREVENÇÃO
Atualmente, a Endocrine Society recomenda a suple-
mentação empírica de vitamina D para pessoas sau-
dáveis com 75 anos ou mais devido ao seu potencial 
benefício em reduzir mortalidade, sem necessidade 
ou indicação de dosagem de 25(OH)D. No entanto, 
não foi recomendada nem suplementação empírica de 
vitamina D nem dosagem de 25(OH)D para pessoas 
saudáveis com idade entre 19 e 74 anos por ausência 
de benefício comprovado7. 

Uma revisão da Cochrane publicada em 2014, com 
11 estudos envolvendo mais de 27.000 pacientes, já 
mostrava que a vitamina D por si só não preveniu 
fraturas de quadril ou quaisquer fraturas (esta última 
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baseada em 15 estudos incluindo mais de 28.000 pa-
cientes). Por outro lado, a combinação de vitamina 
D e cálcio reduziu a incidência de fraturas de quadril 
em 16%, com base em 9 estudos em quase 50.000 
pacientes, e o risco de quaisquer fraturas em 5%, se-
gundo 10 estudos envolvendo quase 50.000 pacientes. 
Além disso, a redução do risco de fraturas demonstrou 
ser mais importante em pacientes institucionalizados, 
tanto para o quadril quanto para quaisquer fraturas. 
No entanto, mesmo em pacientes institucionalizados, 
a redução da incidência de fraturas parece depender 
dos níveis séricos basais de 25(OH)D9. 

No estudo VITAL, realizado em mais de 25.000 in-
divíduos seguidos por uma média de 5,3 anos, a su-
plementação de vitamina D não resultou num risco 
significativamente menor de fraturas do que o place-
bo entre adultos de meia idade e idosos (idade média 
67,1±7,1 anos), saudáveis. Neste estudo, com apenas 
7 contra 8 fraturas nos 401 pacientes com 25(OH)D 
basal abaixo de 12 ng/mL, não se pode concluir sobre 
se há benefício na suplementação em pacientes com 
deficiência de vitamina D10.

Em uma análise de base populacional em modelo du-
plo-cego, randomizado, controlado por placebo, pa-
cientes australianos com idades entre 60 e 84 anos 
foram seguidos por até 5 anos e divididos em dois 
grupos: placebo e intervenção com suplementação 
oral de vitamina D (60.000 UI por mês). Os pacien-
tes foram randomizados na proporção de 1:1, com 
avaliação de fratura através de informações em banco 
de dados, com subanálises de fraturas vertebrais e não 
vertebrais, como quadril, punho e úmero proximal. 
Durante o seguimento do estudo, 568 (5,6%) par-
ticipantes no grupo da vitamina D e 603 (5,9%) no 
grupo do placebo tiveram uma ou mais fraturas, sem 
efeito geral no risco de fratura (risco relativo [RR] 
0,94 [IC 95% 0,84–1,06]). No entanto, o RR para 
fraturas totais pareceu diminuir com o aumento do 

tempo de acompanhamento, e consequentemente, in-
tervenção. Esses achados podem sugerir um efeito a 
longo prazo da suplementação mensal na redução da 
incidência de fraturas11. 

De maneira congruente ao impacto positivo na saú-
de esquelética, a vitamina D também apresenta papel 
fundamental no tecido muscular, contribuindo para 
a força muscular e função neuromuscular, aspectos 
cruciais na prevenção de quedas12, além do impacto 
conhecido do papel na regulação do cálcio, íon fun-
damental na contração muscular13. Sendo assim, di-
versos ensaios clínicos mostraram evidências positivas 
do uso da vitamina D na prevenção de quedas em pa-
cientes com seus níveis baixos. Nesses estudos, o risco 
de queda alcançou resultados positivos em até 43% 
dos pacientes14. Da mesma forma, essa observação foi 
confirmada em outra meta-análise na qual foi obti-
da uma redução de 15% no risco de quedas quando 
90% da população tinha um nível basal de vitamina 
D abaixo de 30ng/ml15. Esses dados por sua vez não 
são encontrados na população com níveis adequados 
de vitamina D. Mesmo em grandes estudos, não fo-
ram encontrados dados positivos da suplementação 
de vitamina D em pacientes com valores adequados 
de 25(OH)D16-18.

Para pacientes acima de 75 anos, a suplementação 
empírica de vitamina D está indicada. Dados norte 
americanos sugerem uma prevalência de até 20% de 
níveis baixos de vitamina D em pacientes acima de 
80 anos (25(OH)D <20ng/dL), com impacto em au-
mento no risco de fraturas, quedas e infecções respi-
ratórias, condições que contribuem significativamen-
te para a morbilidade e mortalidade nos idosos19. As 
novas recomendações para a suplementação empírica 
levaram em consideração análises de diversos ensaios 
clínicos, com avaliações de impacto nos riscos acima 
citados, além da avaliação na mortalidade nesse sub-
grupo. Foram incluídos 25 ensaios clínicos (49.879 
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participantes) que relataram o efeito da vitamina D 
na mortalidade por todas as causas. A maioria dos 
trabalhos incluíram o uso de colecalciferol, com ou 
sem associação ao cálcio, e, em sua grande maioria, 
com doses diárias. A duração do acompanhamento 
variou de 12 semanas a 7 anos, com uma mediana de 
2 anos. A meta-análise sugeriu uma redução da mor-
talidade em comparação ao placebo (RR 0,96 [IC de 
95%, 0,93-1,00]), com efeito absoluto estimado de 6 
mortes para cada 1.000 pessoas. Considerando o efei-
to sobre mortalidade e riscos mínimos, a Endocrine 
Society embasou essa nova recomendação. Além disso, 
os autores consideraram a suplementação com baixo 
custo e fácil implementação7.

Diante da falta de evidências robustas acerca dos be-
nefícios da suplementação de vitamina D para a po-
pulação saudável dos 18 aos 74 anos, deve-se seguir, 
para esta população, as recomendações da Endocrine 
Society de ingestão diária recomendada estabelecidas 
pelo Institute of Medicine (IOF) dos Estados Unidos 
(Tabela 1). A suplementação empírica de vitamina D 
é a ingestão de vitamina D, geralmente em cápsulas, 
comprimidos ou gotas (mas também em alimentos 
fortificados), além da Ingestão Diária Recomendada, 
que é implementada sem dosar a 25(OH)D, e está in-
dicada, na população saudável, em menores de 18 anos 
(por seu potencial benefício em reduzir infecções do 
trato respiratório) e em pessoas com 75 anos ou mais 
(por seu potencial benefício em reduzir mortalidade)7. 

Enquanto doses intermitentes podem melhorar a ade-
são, grandes doses de vitamina D têm sido associadas 
a níveis mais elevados de 24,25(OH)2 vitamina D, 
que é a sua forma inativa, levantando a questiona-
mentos sobre a relação risco-benefício de altas doses 
intermitentes de vitamina D. Questões importantes 
incluem o efeito da dosagem não diária nos resulta-
dos clínicos e o impacto no risco de eventos adversos. 
Dessa forma, apesar de não haver uma padronização 

da dose, devendo-se avaliar caso a caso, recomenda-se 
que o uso da vitamina D seja diário ou no máximo 
semanal, evitando-se altas doses intermitentes. 

Importante ressaltar que se deve considerar a suple-
mentação empírica de vitamina D ou a dosagem de 
25(OH)D no grupo de pessoas, principalmente mu-
lheres, com fatores de risco para desenvolver osteopo-
rose ou em pessoas com necessidades diárias superio-
res às necessidades da população em geral, com baixa 
exposição solar e sem acesso a alimentos fortificados 
com vitamina D. São causas de necessidades aumen-
tadas de vitamina D: portadores de condições que re-
duzem a absorção de vitamina D (como portadores 
de síndrome do intestino curto ou doença inflama-
tória intestinal ou submetidos a bypass gástrico), pes-
soas com catabolismo de vitamina D aumentado (por 
exemplo: usuários de alguns medicamentos, como 
alguns anticonvulsivantes), ou pessoas com perda au-
mentada de vitamina D (síndrome nefrótica)7.

Tabela 1. Ingestão diária recomendada de vitamina D, 
segundo o Institute of Medicine dos EUA.

População Quantidade diária (em UI)
1 a 70 anos 600 
Mais de 70 anos 800
Gestantes 600

TRATAMENTO 
Estudos em populações brasileiras evidenciaram níveis 
de vitamina D inadequados para o tratamento de os-
teoporose, mesmo sendo o Brasil um país tropical20,21. 
A prevalência de deficiência e de insuficiência de vi-
tamina D na população brasileira durante o verão foi 
de 15,3% e 50,9%, respectivamente, segundo estudo 
realizado em três regiões brasileiras e publicado em 
202222. A dosagem de 25(OH)D se mostrou custo-e-
fetiva na investigação de causas secundárias de osteo-
porose em estudo brasileiro, assim como a dosagem 
de cálcio sérico, paratormônio, TSH e calciúria23.
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Portanto, para aqueles pacientes portadores de doen-
ças osteometabólicas, incluindo osteopenia, osteopo-
rose, raquitismo, osteomalácia, hiperparatireoidismo 
e doença renal crônica, está indicada a dosagem de 
25(OH)D e deve-se manter esse valor acima de 30 
ng/mL, com intuito de prevenir hiperparatireoidismo 
secundário, diminuir risco de quedas e melhorar a 
densidade mineral óssea. Deve-se usar doses que per-
mitam alcançar esse objetivo e é comum a necessidade 
de doses diárias entre 1.000 e 2.000 UI para manu-
tenção desses níveis1. Doses elevadas de vitamina D, 
com intervalos maiores que 1 semana estão associadas 
a quedas e aumento de fraturas e devem ser evitadas24.

Vale salientar que a maior parte dos benefícios da 
administração de vitamina D sobre risco de fraturas 
descritos na literatura ocorreu com uso concomitante 
de cálcio, tornando fundamental a adequação da in-
gestão de cálcio na rotina dos pacientes, preferencial-
mente pela dieta (Tabela 2) ou, se não for possível, por 
suplemementação25.

Em pacientes sem evidência de doença mineral óssea 
e com DRC com ritmo filtração glomerular estimado 
(TFGe) >30 mL/min, as doses de vitamina D podem 
ser similares à daqueles pacientes com função renal 
normal. Entretanto, à medida que o TFGe diminui 
e consequentemente há redução da atividade da 
enzima 1-alfa-hidroxilase, deve-se considerar a ne-
cessidade de 1,25(OH)2D (calcitriol). Isso se deve 
à inibição da atividade desta enzima pelo aumento 
do fósforo e pela própria alteração estrutural renal 
durante o processo da DRC.

Tabela 2. Quantidade de cálcio em alguns alimentos – 
quantidade por porção normalmente consumida25.

Alimento Porção Peso (g) Cálcio 
(mg)

Leite enriquecido 
com cálcio* 

1 copo 240 384

Queijo fresco 2 pedaços 56 324
Leite desnatado 1 copo 240 322
Leite integral 1 copo 240 295
Sardinha assada 2 unidades 50 219
Espinafre cozido 1 xícara 190 213
Queijo mussarela* 1 pedaço 30 140
Iogurte com frutas 1 potinho 130 130
Feijão rosinha cozido 1 ½ concha 160 109
Requeijão cremoso 1 colher de 

sopa
30 78

Laranja lima 1 copo 180 56
Tofu 2 fatias 56 45
Pão de queijo 2 unidades 

médias
40 41

Bebida à base de soja 1 copo 240 40

*Informação obtida pelos fabricantes.
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