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Resumo. A vitamina D atua no metabolismo 0sseo e exerce efeitos em Submitted on:
diversos 6rgéos e sistemas do corpo humano. Atualmente, sua deficiéncia 05/21/2024
estd remetendo a um problema de satde global. Assim, a suplementacdo é Accepted on:
uma alternativa para reverter tal cenario e promover a satude. Contudo, 05/28/2024
equilibrar doses eficazes é desafiador dada a estreita margem com doses

nocivas. Diante disso, foi feito um panorama sobre a importancia, os danos Published on:
da deficiéncia e beneficios da suplementagdo da vitamina. Para tal, foi 06/04/2024

realizada uma pesquisa exploratéria de dados publicados em plataformas
cientificas e tomada uma abordagem qualitativa adequada a tematica. Assim,
notou-se como a deficiéncia da vitamina tem relacdo com a salde dssea e
com possiveis problemas no sistema cardiovascular, renal e imunoldgico.
Ainda, foi evidenciada a importancia de uma abordagem individualizada
para a suplementacdo clinica. Onde fatores como idade, modo de vida, local
onde vive e tempo de exposicdo solar devem ser considerados para a
determinacdo de doses adequadas. Salienta-se também a importancia da
padronizacdo da determinacdo sérica da vitamina. Por fim, tornou-se nitida
a necessidade de mais pesquisas sobre os efeitos benéficos da suplementacéo
para condi¢des ndo Osseas e sobre a influéncia da vitamina D para o
funcionamento saudavel do metabolismo humano.
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Vitamin D: influences on body homeostasis and benefits related to its supplementation

Abstract. Vitamin D plays a crucial role in bone metabolism and impacts various organs and systems
in the human body. Currently, its deficiency is escalating as a global health issue. Thus, supplementation
emerges as an alternative to address this situation and promote health. However, achieving a balance in
effective doses is challenging due to the narrow margin with harmful doses. Consequently, an overview
was conducted on the importance, damages of deficiency, and benefits of vitamin supplementation. This
involved exploratory research of data published on scientific platforms and adopting a suitable
qualitative approach to the topic. It was observed how vitamin deficiency correlates with bone health
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and potential issues in the cardiovascular, renal, and immune systems. Additionally, the significance of
an individualized approach to clinical supplementation was highlighted. Factors such as age, lifestyle,
place of residence, and duration of sun exposure should be considered when determining appropriate
doses. Emphasis was also placed on the importance of standardizing serum vitamin determination.
Finally, the need for further research on the beneficial effects of supplementation for non-skeletal
conditions and on the influence of vitamin D on the healthy functioning of human metabolism became
evident.

Keywords: Calciferol. Deficit. Health Impacts. Supplementation.

Vitamina D: influencia en la homeostasis corporal y beneficios relacionados con su
suplementacion

Resumen. La vitamina D actla sobre el metabolismo dseo y ejerce efectos sobre diversos érganos y
sistemas del cuerpo humano. Actualmente, su deficiencia esta provocando un problema de salud
mundial. Por lo tanto, la suplementacion es una alternativa para revertir este escenario y promover la
salud. Sin embargo, equilibrar las dosis efectivas es un desafio dado el estrecho margen con las dosis
dafinas. En vista de esto, se hizo un repaso de la importancia, los dafios de la deficiencia y los beneficios
de la suplementacion vitaminica. Para ello se realizd una investigacion exploratoria sobre datos
publicados en plataformas cientificas y se adoptd un enfoque cualitativo adecuado al tema. Asi, se
observo como la deficiencia de vitaminas se relaciona con la salud 6sea y posibles problemas con el
sistema cardiovascular, renal e inmunolégico. Ademas, se destacd la importancia de un enfoque
individualizado de la suplementacion clinica. Donde se deben considerar factores como la edad, estilo
de vida, lugar donde se vive y tiempo de exposicion al sol para determinar las dosis adecuadas. También
se destaca la importancia de estandarizar la determinacién de vitaminas séricas. Finalmente, ha quedado
clara la necesidad de realizar mas investigaciones sobre los efectos beneficiosos de la suplementacion
en afecciones no dseas y la influencia de la vitamina D en el funcionamiento saludable del metabolismo
humano.

Palabras clave: Calciferol. Déficit. Impactos en la Salud. Suplementacion.

INTRODUCAO

A vitamina D, além de ser obtida através da dieta, destaca-se por ser sintetizada endogenamente
na pele humana sob exposicdo a luz solar. Ela atua ndo apenas no metabolismo dsseo, mas exerce
efeitos significativos em diversos 6rgaos e sistemas. Este papel dual confere-lhe uma posicdo Unica
entre as vitaminas, funcionando como um hormonio esteroide com amplo espectro de a¢do no corpo
humano (Okoshi et al., 2021).

A deficiéncia de vitamina D tem sido associada a uma variedade de condicGes patologicas, tais
como osteoporose, doencas cardiovasculares, algumas formas de cancer e distirbios neuropsiquiatricos
(Kratz et al., 2018; Gongalves, 2019; De Almeida Costa, 2022). Ndo somente, pesquisas recentes
apontam para uma relacdo complexa entre a vitamina D e o sistema imunoldgico, sugerindo que a
deficiéncia deste nutriente pode desencadear uma série de doencas autoimunes. A suplementacdo de

vitamina D, portanto, emerge como um potencial modulador imunolégico, oferecendo perspectivas
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promissoras para o tratamento e prevengdo de condi¢gBes autoimunes em individuos susceptiveis
(Bitencourt e Coan, 2019).

Embora a suplementacdo de vitamina D possa representar uma estratégia promissora para
mitigar a deficiéncia e promover a saude, € crucial entender a estreita margem entre as doses nutritivas
e as potencialmente nocivas. Sobredosagens podem levar a complicagdes graves, como hipercalcemia
e calcificacdo de tecidos moles, reafirmando a importancia de uma abordagem equilibrada e baseada
em evidéncias para a suplementacédo desta vitamina (Bitencourt e Coan, 2019).

Assim, faz-se necessario uma investigacdo aprofundada sobre os limiares Otimos de
suplementacéo para diferentes populagdes, visando a prevencédo de efeitos adversos associados tanto a
deficiéncia quanto ao excesso de vitamina D. Adicionalmente, considera-se crucial o desenvolvimento
de diretrizes claras para a suplementacdo, que levem em conta a diversidade genética e as condicGes de
salide pré-existentes, a fim de personalizar as recomendacdes de dosagem e otimizar os resultados para
a salde (Souza et al., 2010).

Explorar os principais fatores associados & suplementagdo de vitamina D e seus impactos na
salde humana envolve uma compreensao detalhada do papel bioldgico dessa molécula no organismo,
bem como as implicac@es de sua deficiéncia e suplementacdo (Menezes et al., 2021). Desse modo, esta
revisdo abrange a influéncia da vitamina D na homeostase corporea, 0s danos decorrentes da baixa
concentracdo sérica e os beneficios da suplementacdo, contribuindo para um manejo clinico mais

seguro.

MATERIAIS E METODOS

Trata-se de uma revisdo narrativa sobre a vitamina D, seus impactos na saide humana e fatores
associados a suplementacdo. Para tal, adotou-se uma metodologia qualitativa pautada na pesquisa
exploratdria. Essa categoria de revisdo, possui metodologia empirica permitindo que as questfes
especificas ndo fornecam respostas quantitativas a reproducdo dos dados. Assim, ndo informam a
metodologia para busca das referéncias, nem os critérios utilizados na avalia¢éo e sele¢do dos trabalhos.
Deste modo, os artigos de revisdo narrativas devem ser considerados qualitativos (Bernardo et al., 2004;
Rother, 2007; Floréncio et al., 2022).

As bases de dados consultadas para a sele¢do dos estudos incluiram Google Académico,
PubMed, Scopus, Web of Science, LILACS e SciELO. Foram utilizados descritores como "Vitamin D
supplementation”, "Vitamin D deficiency” e "health impacts of Vitamin D", sempre adequados ao
contexto da pesquisa e garantindo uma cobertura temética abrangente. Foram priorizadas publicacdes

dos ultimos 10 anos, visando uma revisdo atualizada e relevante das descobertas recentes na area.
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RESULTADOS E DISCUSSAO
Vitamina D

Vitaminas sdo moléculas indispensaveis no metabolismo e na manutencdo da homeostase
corporal. S&o requeridas em gquantidades minimas e, em sua maioria, ndo sao sintetizadas pelo corpo
humano, assim, demandando ingestdo alimentar. Uma excecdo notavel é a Vitamina D, que além de
ser absorvida em menor escala através da dieta, é capaz de ser produzida endogenamente por meio da
exposicao solar (Wimalawansa, 2018).

A denominacdo Vitamina D engloba diversas substancias lipossoluveis que atuam,
primordialmente, na regulagdo do metabolismo d6sseo e exercem papel crucial em outros sistemas
organicos. Entre seus principais representantes estdo a Vitamina D2 ou ergocalciferol, sintetizada por
plantas, e a Vitamina D3, colecalciferol, produzida na pele humana sob influéncia da radiacéo solar.
Ambas, ap6s uma serie de transformacbes bioquimicas, convertem-se em formas ativas,

imprescindiveis para a realizacdo de suas fungdes bioldgicas (Mendes et al., 2018).

Metabolizacdo da Vitamina D

A epiderme € o principal local de sintese da vitamina D, onde a vitamina D3 é formada pela
acdo dos raios ultravioleta B (UVB) em um processo fotolitico ndo enziméatico que converte o0 7-
diidrocolesterol em pré-vitamina D3. Este precursor € entdo transformado, ndo enzimaticamente, em
vitamina D3 através de uma isomerizacao térmica, processo que atinge seu apice entre 30 e 60 dias
apos a exposicao ao sol (Lee et al., 2020).

Apos sua formacdo, a vitamina D3 é transportada do tecido cutaneo para o figado, onde sofre
uma hidroxilacdo mediada pelas enzimas da familia P450, convertendo-se em 25-hidroxivitamina D3
ou 25(OH)D3 (calcidiol). Este metabolito, circula no organismo ligado a proteinas séricas, constituindo
o principal indicador do status de vitamina D no corpo. Isso ocorre devido a sua estabilidade, a sua
relacdo com a sintese cutanea e a sua ingestao dietética da vitamina (Ferreira et al., 2017).

Posteriormente, o calcidiol é convertido nos rins pela enzima mitocondrial CYP27B1-
hidroxilase, encontrada nas células epiteliais dos tubulos proximais renais, na forma ativa 1,25-
diidroxivitamina D ou 1,25(20H) D3 (calcitriol). A forma ativa representa apenas cerca de 0,1% do
pré-hormdnio calcidiol, que exerce suas fungdes ao ligar a receptores de alta afinidade nos tecidos,
modulando a expressao génica e diversas acOes fisiologicas (Menezes et al., 2021).

A producao de calcitriol € cuidadosamente regulada pelo paratormonio (PTH), bem como pelos
niveis séricos de célcio e fosfato. Uma deficiéncia de Vitamina D pode induzir a liberagdo de PTH, que
ativa os osteoclastos para liberar célcio dos 0ssos, equilibrando os niveis séricos destes minerais

(Mendes et al., 2018). Desse modo, sua producéo é estimulada pelo paratorménio (PTH) e reprimida

Braz. J. Biol. Sci. 2024, v. 11, n. 24, p. 01-11.
ISSN: 2358-2731



Vitamina D: influencia na homeostase corpérea e beneficios relacionados a sua suplementacéo

pelo fator de crescimento de fibroblasto 23 (FGF23) (Menezes et al., 2021).

Funcbes Metabdlicas em Seres Humanos

A Vitamina D desempenha um papel crucial na homeostase do célcio e do fosfato, componentes
fundamentais no metabolismo dsseo e na sintese. O calcitriol, a forma ativa da Vitamina D, influencia
diretamente na absorcdo de célcio no intestino, especialmente no duodeno, e facilita a absorcdo
intestinal de fosfato, o que é essencial para a saude 6ssea (Ferreira et al., 2017). Assim, com niveis
adequados de vitamina D, a absorcdo de calcio pode aumentar em 30-40% e a de fosforo em até 80%.
Por outro lado, na sua auséncia, apenas uma fracdo desses minerais é absorvida da dieta (Oliveira et
al., 2018).

No rim, o calcitriol ajuda a reduzir a excrecdo de calcio e fosfato, promovendo a reabsorcao
destes minerais essenciais nos tabulos distais renais. Este processo contribui para o aumento das
concentragdes séricas de calcio e fosforo, proporcionando um ambiente propicio para a mineralizacao
Ossea (Lee et al., 2020).

Além de seu papel no metabolismo mineral e dsseo, a Vitamina D atua em diversos outros
Orgaos e sistemas, devida a presenca de receptores de Vitamina D (VDR) e em muitos tecidos, como
préstata, mama, cdlon, pancreas e células do sistema imune (Menezes et al., 2021). Em relacdo ao
sistema imune, a vitamina D também é reconhecida por sua capacidade de gerar citocinas protetoras
contra invasfes microbiolégicas, o que evidencia a multifuncionalidade deste nutriente (Rodrigues et
al., 2021).

Ainda, no campo oncoldgico, a vitamina D tem demonstrado propriedades antineoplésicas,
relacionando os niveis de vitamina D ao risco de desenvolvimento de certos tipos de cancer, como o
colorretal. No entanto, estudos clinicos ainda ndo forneceram evidéncias consistentes para confirmar

esses achados (Dutra et al., 2020).

Défice de Vitamina D
Concentracdo Serica de Vitamina D

A definicdo dos valores de referéncia para os niveis de vitamina D permanece como uma das
principais questdes a serem esclarecidas, visto que os pardmetros atuais se baseiam em correlagdes com
0s niveis de PTH sérico (Ferreira et al., 2017). Por outro lado, a determinacéo dos niveis ideais de
Vitamina D no plasma ainda é um tema controverso, devido a variabilidade nos ensaios laboratoriais e
as limitacOes em estabelecer um método padréo para sua dosagem (Okoshi et al., 2021).

A medida mais precisa das concentragcdes de Vitamina D é a dosagem de 25- hidroxivitamina

D, devido a sua maior meia-vida e prevaléncia no plasma em comparagdo com o calcitriol (Oliveira e
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Ferreira, 2023). Os métodos mais precisos para a dosagem incluem a cromatografia liquida de alta
eficiéncia (HPLC) e a espectrometria de massa em sequéncia acoplada a cromatografia liquida (LC-
MS/MS). A cromatografia liquida, padrdo ouro, também permite diferenciar as concentragdes entre as
formas D2 e D3 da vitamina (Fraser e Milan, 2013; Su e Zhu, 2014; Colotta e Jansson, 2017; Shoor,
2017). Entretanto, na pratica, os métodos mais utilizados pelos laboratdrios clinicos sdo o0s
imunoensaios automatizados que dosam concomitantemente as vitaminas 25(OH)D2 e 25(OH)D3
(Schuch et al., 2009).

A deficiéncia deste nutriente € identificada por niveis inferiores a 20 ng/mL e revela-se como
um problema de saude publica global (Ferreira et al., 2017). Salientando que a prevaléncia de baixos
niveis de vitamina D reflete as mudangas no estilo de vida moderno, incluindo sedentarismo, menor
exposicao solar, dietas desbalanceadas, 0 aumento da obesidade e no uso de medicamentos que podem
interferir no metabolismo da vitamina D (Menezes et al., 2021).

Em relagdo a cosméticos, na Austrélia, foi evidenciado a insuficiéncia de vitamina D devido ao
uso intensivo de protetores solares para a prevencao do cancer de pele (Lee et al., 2020). Esse contexto
reforca que os niveis séricos de Vitamina D podem variar significativamente entre diferentes
populaces e culturas, assim, afetando a decisdo sobre a terapia de suplementacdo (Pincikova et al.,
2017).

Efeitos e Danos a Saude

Os baixos niveis circulantes de Vitamina D e a consequente disponibilidade reduzida de calcio
e fosfato podem levar a alteracGes no metabolismo Gsseo, como raquitismo em criancas e osteomalacia
em adultos, além de potencializar a perda 6ssea e aumentar o risco de fraturas na osteoporose
(Zmijewski, 2019). Recentemente, o foco se expandiu para investigar a associacdo da hipovitaminose
D com condicBes clinicas ndo dsseas, como a associagdo com doencas endocrinometabdlicas
(Wimalawansa, 2018; Rodrigues et al., 2021).

Estudos epidemioldgicos e experimentais proporcionaram uma base preliminar sugerindo que
baixos niveis sericos da vitamina podem estar ligados a uma gama de doencas. No entanto, a
confirmacédo desta relacdo depende de evidéncias cientificas robustas obtidas por meio de pesquisas
amplas com seres humanos (Dutra et al., 2020). Nos Estados Unidos, a hipovitaminose D tem sido
relacionada ao desenvolvimento de condi¢Bes como hipertensao, hiperglicemia e sindrome metabdlica
em adolescentes, evidenciando a importancia de manter niveis adequados de Vitamina D para a
prevencao de doencas cronicas (Souza et al., 2010).

Além disso, a deficiéncia tem sido associada a varias condi¢Ges imunolégicas e metabdlicas,

como esclerose multipla, diabetes tipo 1, artrite reumatoide e doencas inflamatdrias intestinais
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(Wimalawansa, 2012; Lichtenstein et al., 2013). Vale ressaltar que, até o0 momento, ndo existem
evidéncias solidas que sustentem uma relacdo de causa-efeito entre baixos niveis de vitamina D e
doencas como cancer, doencas cardiovasculares e diabetes tipo 2, ou que confirmem os beneficios da

sua suplementacdo para a prevencéo dessas condi¢des (Siuka et al., 2020).

Suplementacédo de Vitamina D e Impactos na Saude
Condicdes da Satde Ossea

A relacdo da vitamina D com o tecido 6sseo foi historicamente estabelecida através da
identificacdo do seu papel no raquitismo e na osteomalacia, ilustrando a importancia deste
micronutriente na mineralizacdo 6ssea (Rodrigues et al., 2021). Os niveis de Vitamina D e a incidéncia
de osteoporose e fraturas em idosos, conforme investigado por Formiga (2020), reforcam a influéncia
direta dessa vitamina na satde 0ssea.

Devido & associacdo da deficiéncia de vitamina D ao risco de fraturas e de doencas 0sseas,
especula-se a suplementacdo da vitamina para melhoria de tais condi¢des. Contudo, os resultados de
pesquisas sobre a intervencfes com a suplementacdo sdo mistos, sugerindo a necessidade de mais
pesquisas para elucidar o papel especifico da vitamina D na prevencdo de tais situacdes (Souza et al.,
2010).

Salientando que a relacéo entre deficiéncia e biodisponibilidade da Vitamina D mostra-se como
desafio para a obtencdo equilibrada e adequada desse nutriente. A variabilidade na capacidade de
sintese cutanea e na absorcdo dietética de Vitamina D sugere a importancia de abordagens

individualizadas na sua suplementagéo (Dutra et al., 2020).

Condic¢oes da Saude Renal

A suplementacao de vitamina D em pacientes com doenca renal crénica (DRC) surge como uma
estratégia potencial para mitigar complicagbes associadas a hipovitaminose D, como o
hiperparatireoidismo, osteodistrofia renal, anemia e, possivelmente, reduzir a mortalidade (Ferreira et
al., 2017). No contexto da DRC, onde a capacidade de hidroxilacdo renal da vitamina D esta
comprometida, a suplementacdo pode fornecer substrato suficiente para a producdo extra renal de
calcitriol, influenciando positivamente os niveis deste metabdlito (Lee et al., 2020).

Ressaltando que em pacientes com DRC e proteinuria macica, a perda urinaria significativa de
proteina de ligacdo a vitamina D (DBP) resulta em reducdo dos niveis de 25- hidroxivitamina D,
destacando a importancia da suplementacéo (Menezes et al., 2021). Diante da relacdo plausivel entre
hipovitaminose D e complicacBes relacionadas a DRC, organizacfes como o Kidney Disease

Improving Global Outcomes (KDIGO) recomendam o monitoramento dos niveis de vitamina D em
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pacientes com DRC e sugerem a correcao desses niveis para a populacao geral, especialmente antes da
intervencdo com calcitriol em casos de elevagdo de PTH (Okoshi et al., 2021).

Condicéo da Saude Vascular

A associacao entre deficiéncia de Vitamina D e desfechos cardiovasculares negativos, embora
respaldada por dados epidemioldgicos, carece de robustez em termos de evidéncias mecanicistas.
Estudos sobre os efeitos da suplementacdo de vitamina D na hipertenséo arterial e em outras condicdes
cardiopulmonares tém apresentado resultados divergentes, indicando que a relacdo entre a vitamina D
e essas doengas pode ndo ser causal e que a suplementacdo pode ndo conferir os beneficios esperados
na reducdo da pressao arterial ou na melhoria dos desfechos clinicos em pacientes com insuficiéncia
cardiaca. Isso limita as recomendacGes de suplementacdo deste nutriente para finalidades além da
correcdo de deficiéncias diretamente ligadas ao metabolismo 6sseo (Ferreira et al., 2017; Rodrigues et
al., 2021).

Condicdo da Saude Imunologica

A vitamina D vem sendo associada a regulacdo de peptideos antimicrobianos e tem sido
proposta como um tratamento adjuvante na tuberculose. Contudo, os estudos ndo demonstraram um
beneficio claro da suplementacéo de vitamina D na melhoria do controle da doenca (Lee et al., 2020).
Ainda, Bitencourt e Coan (2019) apontam em seus estudos o potencial terapéutico da Vitamina D em
doencas autoimunes, reforcando a complexidade das interagdes dessa vitamina com o sistema
imunoldgico. Entretanto, a aplicacéo clinica desse conhecimento ainda enfrenta obstaculos, refletindo
a necessidade de pesquisas adicionais para elucidar os mecanismos subjacentes.

A suplementacdo de Vitamina D tem sido amplamente discutida, especialmente por suas
implicacdes na reducdo de riscos associados a enfermidades cronicas, como cardiovasculares,
autoimunes e certos tipos de cancer. Todavia, a eficicia desta pratica na prevencdo ou manejo destas
condigBes permanece controversa, com estudos recentes questionando seus beneficios e alertando para

possiveis efeitos adversos em suplementacdes de longo prazo (Oliveira e Ferreira, 2023).

CONCLUSAO

A suplementacdo com Vitamina D, amplamente estudada por sua influéncia benéfica em vérias
condigdes clinicas, encontra-se no centro de intensos debates académicos. Principalmente, em relagao
a determinacdo dos niveis Otimos para a intervengdo nutricional permanece um desafio, dadas as
variabilidades interindividuais que incluem fatores genéticos, ambientais e de estilo de vida. Este

panorama ressalta a complexidade da problematica em torno da suplementagédo de vitamina D e sua
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gestdo clinica.

Para enfrentar tal desafio, é crucial desenvolver uma abordagem multidirecional que considere
a diversidade de condigdes metabolicas associadas a hipovitaminose D e suas implica¢des clinicas.
Sugerindo a realizacédo de estudos detalhados capazes de estabelecer diretrizes claras e personalizadas
para a suplementacdo. Essa estratégia permitiria prevenir deficiéncias e otimizar o tratamento de
condigdes cronicas, assim, evidenciando a capacidade adaptativa da medicina nutricional em responder
a demandas complexas de saude publica.

Finalmente, os achados reforgcam a necessidade de continuidade na pesquisa sobre vitamina D
e sua suplementacdo. Questdes futuras deverdo explorar os mecanismos moleculares subjacentes aos
efeitos benéficos da suplementacdo, bem como estabelecer protocolos adaptados as necessidades das
populacbes especificas e individuais. Tal enfoque ajudara no manejo clinico atual e abrird novos

caminhos para a otimizacdo da salde humana através da nutrigéo.
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