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RESUMO

A deficiéncia de vitamina D € frequente em pacientes com doenca
renal crénica em hemodidlise e estd associada a desfechos clinicos e
metabodlicos desfavoraveis. Objetivo: analisar a prevaléncia, fatores
associados, impactos e estratégias de suplementacao da deficiéncia
de vitamina D em pacientes com doenga renal crénica em
hemodialise. Método: revisao integrativa, com estudos publicados
entre 2020 e 2025, identificados nas bases de dados LILACS,
MEDLINE via Biblioteca Virtual em Saude (BVS), PubMed e portal de
periddicos CAPES. Foram incluidos estudos observacionais, ensaios
clinicos e revisao sistematica totalizando 19 estudos. Resultados: A
deficiéncia de vitamina D apresentou elevada prevaléncia em
pacientes com doenca renal cronica em hemodidlise e esteve
associada principalmente ao comprometimento da funcao renal,
modalidade dialitica e diabetes mellitus. Foram identificadas maior
mortalidade, inflamacao sistémica, alteracdes musculoesqueléticas,
pior qualidade do sono e fadiga. A suplementacao com colecalciferol
mostrou-se segura e eficaz na correcao da deficiéncia de vitamina D,
mas sem beneficios clinicos consistentes. Conclusao: A deficiéncia
de vitamina D é frequente e associa-se a desfechos adversos em
pacientes em hemodiadlise. O monitoramento da 25(OH)D e a
identificacao precoce de pacientes de maior risco sao importantes
para o manejo clinico.

Palavras-chave: Colecalciferol; Doenca renal cronica;

Hipovitaminose D; Terapia renal substitutiva; Vitamina D.

ABSTRACT

Vitamin D deficiency is common among patients with chronic
kidney disease undergoing hemodialysis and is associated with
unfavorable clinical and metabolic outcomes. Objective: To analyze

the prevalence, associated factors, impacts, and supplementation



strategies for vitamin D deficiency in patients with chronic kidney
disease undergoing hemodialysis. Methods: An integrative review
was conducted, including studies published between 2020 and 2025
and identified in the LILACS, MEDLINE via the Virtual Health Library
(VHL), PubMed, and CAPES Journal Portal databases. Observational
studies, clinical trials, and a systematic review were included,
totaling 19 studies. Results: Vitamin D deficiency showed a high
prevalence among patients with chronic kidney disease undergoing
hemodialysis and was mainly associated with impaired renal
function, dialysis modality, and diabetes mellitus. Higher mortality,
systemic inflammation, musculoskeletal alterations, poorer sleep
quality, and fatigue were identified. Cholecalciferol supplementation
was shown to be safe and effective in correcting vitamin D
deficiency, but without consistent clinical benefits. Conclusion:
Vitamin D deficiency is common and is associated with adverse
outcomes in patients undergoing hemodialysis. Monitoring 25(0OH)D
levels and early identification of patients at higher risk are important
for clinical management.

Keywords: Cholecalciferol; Chronic kidney disease; Renal

replacement therapy; Vitamin D; Vitamin D deficiency.
1. INTRODUCAO

A Doenca Renal Cronica (DRC) é definida por alteracdes estruturais
e/ou funcionais renais por, no Minimo, trés meses com impactos
sobre a saude do individuo. Os critérios de diagndstico incluem
reducao da Taxa de Filtracao Glomerular estimada (TGFe) inferior a
60 MmL/min/1,73 m2 e/ou a presenca de marcadores de lesdo renal,
identificados por exames laboratoriais e de imagem (KDIGO, 2024). A
DRC evolui de forma progressiva, independente do fator etioldgico,

até o estagio terminal da doenca, onde a Terapia Renal Substitutiva



(TRS) e/ou transplante renal sdo necessarios (Maringhini; Zoccali,
2024).

Representando uma importante questao de saude publica, estima-
se que aproximadamente 788 milhdes de pessoas vivam com DRC
em todo mundo, sendo a nona principal causa de morte no mundo
em 2023 (GBD 2023 Chronic Kidney Disease Collaborators, 2025). No
Brasil, a prevaléncia estimada da doenca renal crénica (DRC) é de
6,7% na populacao adulta, alcancando aproximadamente 20% entre

individuos com 60 anos ou mais (Brasil, 2024).

Em decorréncia da progressao da doenc¢a, um numero crescente de
pacientes necessita de terapia renal substitutiva. De acordo com o
Censo Brasileiro de Dialise 2023, estimou-se que 157.357 pacientes se
encontravam em dialise crénica, correspondendo a uma prevaléncia
de 771 pacientes por milhdao da populacao, sendo a hemodialise a
modalidade empregada em 88,2% dos casos (Nerbass et al., 2025).
Esses dados evidenciam a relevancia clinica, social e econdmica da
DRC, reforcando a necessidade de estratégias voltadas ao

diagndstico precoce e manejo adequado da doenca.

A medida que ocorre a progressado da doenca renal crénica (DRC), a
perda da funcao renal compromete diversos processos fisioldgicos,
incluindo o equilibrio hidroeletrolitico, o metabolismo mineral e a
eliminacao de toxinas urémicas, favorecendo o desenvolvimento de
complicacdes sistémicas (Melgaco et al, 2026). Entre essas
alteracdes, destaca-se a deficiéncia de vitamina D, frequentemente
observada nessa populacao e associada ao desenvolvimento de
disturbios do metabolismo mineral e hiperparatireoidismo

secundario (Wang et al., 2025).



A vitamina D; pode ser obtida por meio da sintese cutanea apos
exposicao a radiacao ultravioleta B (UVB) ou pela ingestao alimentar
e suplementacao. Apos sua formacao, ocorre duas etapas principais
de ativacao: inicialmente no figado, onde é convertida em 25-
hidroxivitamina D [25(OH)D] (figura 1), sua principal forma circulante,
e posteriormente nos rins, onde sofre hidroxilagao pela enzima la-
hidroxilase (CYP27B1), originando a 1,25-di-hidroxivitamina D
[1,25(0OH).D], ou calcitriol, sua forma biologicamente ativa. Esse
processo renal € regulado pelo hormonio da paratireoide (PTH), pelo
fator de crescimento de fibroblasto 23 (FGF23) e pelas concentracdes
séricas de calcio e fosforo (Bikle, 2014). Entretanto, na DRC, a reducao
progressiva da massa renal funcional compromete a atividade da
CYP27B1 e, consequentemente, a producao de calcitriol,
contribuindo para a deficiéncia e alteracdes no metabolismmo mineral

e 0sseo caracteristicas da DRC. (KDIGO, 2017, Wang et al., 2025).

Figura 1. Estrutura quimica da 25-hidroxivitamina D e da 1,25-di-

hidroxivitamina, respectivamente.
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Fonte: Biolider (2026)

Além das alteracdes relacionadas diretamente a perda progressiva
da funcdao renal, outros fatores contribuem para a elevada
prevaléncia de deficiéncia de vitamina D nessa populacao, incluindo

a propria terapia dialitica (Etminan et al,, 2020) e o diabetes mellitus,



condicao frequentemente associada a DRC e relacionada a menores

concentracdes séricas de vitamina D (Ali et al.,, 2020).

Além dos fatores que contribuem para sua ocorréncia, a deficiéncia
de vitamina D esta associada a importantes desfechos clinicos nessa
populacao, incluindo estado inflamatério aumentado (Etminan et al,,
2020) e desfechos -cardiovasculares desfavoraveis, com maior

mortalidade (Hsu et al., 2020; Canhos et al., 2020).

No sistema musculoesquelético, a deficiéncia de vitamina D
relaciona-se a alteracdes da densidade mineral Ossea, sarcopenia,
fadiga e possivel comprometimento funcional em pacientes
dialiticos (Wang et al, 2023; Pang et al., 2023), aléem de associacao
com pior qualidade do sono nesses pacientes (Yavuz et al, 2020;

Hejazian et al., 2021).

Apesar do crescente numero de estudos sobre a deficiéncia de
vitamina D em pacientes com doencga renal crénica submetidos a
hemodialise, os resultados ainda se encontram dispersos na
literatura. Em geral, as pesquisas abordam separadamente aspectos
como a prevaléncia da deficiéncia, os fatores associados, os impactos
da deficiéncia e as estratégias de tratamento, dificultando uma visao

integrada sobre a dimensao do problema.

Nesse contexto, torna-se essencial reunir, analisar e sintetizar
criticamente as evidéncias disponiveis, a fim de proporcionar uma
compreensao mais abrangente dos impactos da deficiéncia de
vitamina D nessa populacdo. Diante do exposto, esta revisao
integrativa teve como objetivo sintetizar as evidéncias disponiveis
acerca dos impactos da deficiéncia de vitamina D em pacientes

adultos com DRC submetidos a hemodialise, considerando sua



prevaléncia, fatores associados, implicacdes clinicas e estratégias

terapéuticas descritas na literatura.

2. METODOLOGIA

Trata-se de um estudo de revisao integrativa da literatura, de carater
descritivo e abordagem qualitativa realizada com objetivo de
sintetizar as evidéncias cientificas sobre a deficiéncia de vitamina D
em pacientes adultos com doenca renal crénica em hemodialise.
Esse método foi preferido por permitir analisar estudos com
diferentes abordagens metodologicas, proporcionando um

conhecimento mais abrangente sobre o tema.

Esta revisao integrativa foi desenvolvida conforme as seis etapas
propostas por Mendes, Silveira e Galvao (2008): (1) identificacao do
tema e elaboracao da pergunta norteadora; (2) estabelecimento dos
critérios de inclusao e exclusao dos estudos; (3) definicao das
informacdes a serem extraidas dos artigos selecionados; (4)
avaliacao dos estudos incluidos na revisao; (5) interpretacao dos
resultados obtidos e (6) apresentacao da sintese do conhecimento

produzido.

Como direcionamento para o desenvolvimento da pesquisa, definiu-
se a seguinte pergunta norteadora: quais os impactos da deficiéncia
de vitamina D em pacientes adultos com doenca renal crénica em
hemodialise? A formulacao da pergunta norteadora foi realizada por
meio da estratégia do acrénimo PICo (Population, Interest e Context)
adaptacao da estratégia PICO descrita por Santos, Pimenta e Nobre
(2007), sendo definida da seguinte forma: P (Population): pacientes
adultos com doenca renal cronica; | (Interest). deficiéncia de

vitamina D; Co (Context): pacientes adultos em hemodialise.



A busca dos estudos foi realizada entre dezembro de 2025 e maio de
2026, por meio das bases de dados LILACS, IBECS, e MEDLINE via
Biblioteca Virtual em Saude (BVS), PubMed e Portal de Periédicos
CAPES, selecionados devido a ampla disponibilidade de publicacdes
cientificas na area da saude de forma gratuita. O recorte temporal de
2020 a 2025 foi estabelecido considerando a necessidade de
contemplar evidéncias recentes acerca da deficiéncia de vitamina D

em pacientes com DRC em hemodialise.

Para a realizacao das buscas, foram utilizados descritores do Medical
Subject Headings (MeSH) e palavras-chave relacionada a tematica
da pesquisa; combinados por meio dos operadores booleanos AND e
OR; com objetivo de ampliar e refinar os resultados encontrados de
acordo com cada base de dados;, Entre os principais termos
utilizados destacam-se: “Vitamin D", “Vitamin D Deficiency”;
“Hypovitaminosis D”; “25(0OH)D", “Chronic Kidney Disease”;, “Renal

Insufficiency”; “Hemodialysis”; “Dialysis” e “Renal Dialysis”; conforme

demonstrado na tabelal.

Tabela 1. Estratégia de busca por base de dados

Base de dados Estratégia de busca
Lilac e medline ("vitamin D deficiency" OR "deficiéncia de vitamina
via Biblioteca D") AND ("chronic kidney disease" OR "doenca renal
Virtual em Saude cronica") AND (dialysis OR hemodialysis OR didlise
(BVS) OR hemodialise).
PubMed ("Vitamin D"[MeSH] OR "Vitamin D Deficiency"[MeSH)]

OR "hypovitaminosis D" OR "25(OH)D") AND ("Renal
Insufficiency, Chronic"[MeSH] OR "chronic kidney
disease" OR CKD OR ESRD) AND ("Renal Dialysis"
[MeSH] OR hemodialysis OR haemodialysis OR
dialysis).



Portal de ("vitamin D deficiency") AND ("chronic kidney
Periodicos CAPES disease") AND (dialysis OR hemodialysis).

Fonte: elaborada pelas autoras (2026).

A selecao dos estudos ocorreu por meio da aplicacao dos critérios de
inclusao e exclusao. Foram considerados critérios de inclusao:
estudos primarios, incluindo ensaios clinicos randomizados, estudos
observacionais, transversais, de coorte e caso- controle, e estudos
secundarios, representado por revisao sistematica, publicados entre
2020 e 2025, disponiveis na integra e nos idiomas portugués, inglés
ou espanhol, envolvendo participantes adultos com doenca renal
cronica em hemodialise, que avaliassem a deficiéncia de vitamina D

como desfecho principal ou como variavel de interesse relevante.

Foram considerados critérios de exclusao: relatos e séries de casos,
editoriais, cartas ao editor, opinides de especialistas e revisdes de
narrativas, estudos que incluiram pacientes com doenca renal
cronica nao submetidos a hemodidlise, estudos duplicados e

estudos em idiomas diferentes do portugués, inglés e espanhol.

O processo de selecao dos estudos foi realizado por meio do
fluxograma do PRISMA 2020 (Page et al, 202]1), utilizado
exclusivamente como ferramenta de organizacao e descricao das
etapas de identificacao, selecao, elegibilidade e inclusao dos
estudos, sem caracterizar esta revisaoO COMO uUMa revisao

sistematica.

Inicialmente, realizou-se a busca dos estudos nas bases de dados
selecionadas, resultando na identificacdao de 249 registros. Apds a

realizacao das buscas, os estudos identificados foram exportados



para o software Zotero (Corporation for Digital Scholarship, 2023),
utilizado para gerenciamento e organizacao das referéncias, bem
como para identificacao e remocao de registros duplicados. Nessa
etapa, foram removidos 82 registros duplicados, totalizando 167

registros para a etapa de triagem.

Posteriormente, realizou-se a triagem, por meio da leitura de titulo e
resumo dos estudos identificados, com aplicacao dos critérios de
elegibilidade previamente estabelecidos. Dessa etapa, 45 estudos
foram considerados potencialmente relevantes e encaminhados

para avaliacao da elegibilidade.

Na etapa de elegibilidade, os 45 estudos foram avaliados mediante
leitura do texto completo, dos quais 19 atenderam aos critérios
estabelecidos e compuseram a amostra final desta revisao,
engquanto 26 estudos foram excluidos por nao atenderem aos
critérios de elegibilidade. Os motivos para a exclusao foram: auséncia
de estudo primario, nao atendimento a pergunta de pesquisa,
indisponibilidade do texto completo e dificuldade de traducao. O
processo de selecao dos estudos estd apresentado de forma

ilustrativa na Figura 2.

Figura 2. Fluxograma do processo de selecdo dos estudos incluidos

Nna revisao integrativa.
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Fonte: elaborado pelas autoras com base em Page et al. (2021)

A analise final dos estudos incluidos foi realizada em trés etapas: (1)
extracao de dados, (2) avaliacao da qualidade metodoldgica e do
risco de viés; e (3) sintese dos achados. Como ferramenta auxiliar a
organizacao e sistematizacao das informacodes, utilizou-se assistente
de inteligéncia artificial Claude (Anthropic, 2023), mediante o
fornecimento dos estudos em formato PDF. Para cada estudo, foram
solicitadas informacdes previamente definidas para cada etapa da
analise. Na segunda etapa, referente a avaliacdo da qualidade
metodoldgica (tabela 2), foram utilizados instrumentos de avaliacao
critica do Joanna Briggs Institute (JBI), selecionados de acordo com
o delineamento metodolégico dos estudos. Para os estudos
transversais, foi utilizado o checklist composto por oito critérios; para
os estudos de coorte, 0 instrumento composto por 12 critérios; para s

revisao sistematica, o checklist composto por 11 critérios; e, para os



estudos caso-controle, o instrumento de avaliacao critica composto
por 10 critérios. Para os ensaios clinicos randomizados, foi utilizada a
escala de Jadad. A avaliacao considerou os critérios especificos de
cada instrumento, permitindo a classificacdo da qualidade
metodologica dos estudos em baixa, moderada ou alta qualidade.
Na terceira etapa, referente a sintese dos achados, foram
organizadas as informacodes referentes ao ID, autor(es), ano,
periddico, categoria tematica, nivel de evidéncia, principais achados,
evidéncias centrais, limitacdes dos estudos e aspectos relevantes
para a discussao. O nivel de evidéncia dos estudos (tabela 2) foi
classificado de acordo com os critérios do Oxford Center for
Evidence-Based Medicine (OCEBM), versao de 2011, considerando o

delineamento e a questao de pesquisa de cada estudo.

A assistente de inteligéncia artificial Claude (Anthropic, 2023) foi
utilizada exclusivamente como ferramenta auxiliar na coleta,
organizacao e sistematizacao das informacdes, nao sendo
considerada fonte independente de evidéncia, com todas as
informacdes geradas verificadas pelas autoras mediante consulta
aos textos originais dos estudos e resolucao de eventuais

divergéncias.

Quadro 1. Avaliacao da qualidade metodoldgica e nivel de evidéncia

dos estudos incluidos na revisao integrativa.



Estudo Delineamento Instrumento Escore Classificacio vafl d.e
evidéncia
Hryciuk et al. (2025) Transversal JBI-8 6,5/8 Alta IV-C
Hsu et al. (2020) Coorte JBI-12 11/12 Alta III-B
Marini et al. (2021) Transversal JBI-8 5.5/8 Moderada IVv-C
Obi et al. (2020) ECR Jadad-5 5/5 Alta II-B
Pang et al. (2023) Transversal JBI-8 6,5/8 Alta IVv-C
Pilkey et al. (2023) Devisan JBI-11 9,5/11 Alta IvV-C
sistematica
Tarasewicz et al. (2024b) Coorte JBI-12 8/12 Alta -
é‘(l)lz“‘g‘;me'udesma — Transversal JBI-8 6,5/8 Alta IV-D
Wang et al. (2023) Transversal JBI-8 7.518 Alta IV-D
Yavuz et al. (2020) Transversal JBI-8 5/8 Moderada IV-D
Canhos et al. (2020) Coorte JBI-12 11/12 Alta 1I-C
é%pzesr;l “Quinianillaetal. Transversal JBI-8 7/8 Alta IV-D
Santos-Marreiro et al. (2021) Transversal JBI-8 6/8 Alta IV-D
Tarasewicz et al. (2024a) Coorte JBI-12 7,5/12 Moderada Iv-C
iy RIS ECR Jadad-5 45 Alta -B
Suhail et al. (2021) Caso-controle JBI-10 4/10 Baixa mn-c
Ali et al. (2020) Transversal JBI-8 6/8 Alta IV-D
Etminan et al. (2020) Transversal JBI-8 6/8 Alta IV-D
Hejazian et al. (2021) Transversal JBI-8 4,5/8 Moderada IVv-C

Fonte: elaborada pelas autoras (2026).

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1. Caracterizacao dos Estudos

Conforme demonstrado na Tabela 3, os 19 estudos incluidos na
revisao integrativa foram publicados entre 2020 e 2025, com maior
concentracao de publicacdes em 2020, e conduzidos em 12 paises,
com predominancia da Polénia e do Brasil. Quanto ao delineamento
metodologico, predominaram os estudos transversais, seguidos por
ensaios clinicos randomizados, estudos de coorte, caso-controle e
revisao sistematica de ensaios clinicos randomizados; a hemodialise
foi a modalidade dialitica investigada na maioria dos estudos,
havendo dois estudos com grupos comparativos entre pacientes em
hemodialise (HD) e didlise peritoneal (DP). O tamanho amostral dos

estudos variou de 22 a 332 participantes.

Quanto aos objetivos, oS estudos concentraram-se
predominantemente em quatro eixos tematicos: (1) avaliacao da
prevaléncia da deficiéncia de vitamina D em pacientes com doenca

renal crénica em hemodidlise; (2) identificacdao dos fatores



associados a deficiéncia de vitamina D; (3) investigacao dos
impactos clinicos e metabdlicos da deficiéncia de vitamina D,
abrangendo desfechos relacionados a mortalidade, qualidade do
sono, inflamacao, doenca mineral e 6ssea; e (4) avaliacao dos efeitos

da suplementacao de vitamina D.

Tabela 3. Caracterizacao dos estudos incluidos na revisao integrativa.

Ano de publicacao n
2020 7
2021 4
2022 1
2023 3
2024 2
2025 2
Pais n

Polbnia 4
Brasil 3
Ira 2
China 2
Turguia 1
Espanha 1
Taiwan 1

Japao 1



Paquistao 1

Peru 1

Arabia Saudita 1
Canada 1
Delineamento metodolégico n
Estudo transversal 11
Ensaio clinico randomizado 3
Coorte prospectiva 2
Coorte retrospectiva 1
Caso-controle 1
Revisao sistematica 1

Fonte: elaborado pelas autoras (2026).

3.2. Prevaléncia da Deficiéncia de Vitamina D

A deficiéncia e/ou insuficiéncia de vitamina D foi investigada em
parte dos estudos incluidos, observando-se, de modo geral, elevada
prevaléncia de inadequacao dos niveis séricos de 25(0OH)D entre
pacientes com DRC em terapia dialitica, embora com variacdes
relacionadas aos critérios diagndsticos, caracteristicas clinicas e

contexto geografico das populacdes avaliadas (Tabela 4).

As maiores prevaléncias foram relatadas por Matuszkiewicz-
Rowinska et al. (2022) e Tarasewicz et al. (2024a), ambos na Polbnia,

achado possivelmente relacionado a menor disponibilidade de



radiacao ultravioleta em regides de maior latitude, o que
compromete a sintese cutanea de vitamina D e potencializa as
alteracdes decorrentes da perda da funcao renal. Corroborando essa
elevada frequéncia de hipovitaminose D, Hryciuk et al. (2025)
identificaram prevaléncia de deficiéncia substancialmente maior
entre pacientes dialiticos em comparacao a individuos saudaveis do
mesmo contexto geografico, reforcando que o comprometimento
da funcdao renal exerce influéncia importante sobre as
concentracdes de vitamina D, nao sendo a exposicao solar
isoladamente suficiente para explicar sua deficiéncia. Resultados
semelhantes foram observados por Villafuerte-Ledesma et al. (2020)

e, mesmo em regiao tropical, por Lopera-Quintanilla et al. (2025).

Além dos fatores geograficos e da funcao renal, a modalidade
dialitica e as caracteristicas clinicas parecem contribuir para a
variacao observada. Etminan et al. (2020) verificaram maior
frequéncia de deficiéncia entre pacientes em didlise peritoneal, com
19 dos 21 pacientes afetados, em comparagcao com 43 dos 64 em
hemodialise, sugerindo que possiveis perdas de vitamina D pelo
efluente peritoneal possam contribuir para o agravamento da

hipovitaminose D.

Ali et al. (2020) observaram maior presenca de diabetes mellitus
entre os pacientes com deficiéncia e deficiéncia grave, indicando
que alteracdes metabdlicas e inflamatdrias associadas a essa
comorbidade podem influenciar negativamente o estado nutricional
da vitamina D. Santos-Marreiro et al. (2021) encontraram
iInadequacao em proporcao bem menor da amostra, atribuida pelos
autores a maior exposicao solar da populacao residente no Nordeste
brasileiro e a maior proporcao de homens; entretanto, a ocorréncia

de deficiéncia em estudos realizados em regides com elevada



incidéncia solar demonstra que fatores ambientais, isoladamente,

nao explicam a hipovitaminose D nessa populacao.

Assim, os resultados evidenciam que a deficiéncia de vitamina D em
pacientes com DRC submetidos a terapia dialitica apresenta
natureza multifatorial. Sua magnitude parece ser influenciada pela
localizacao geografica e condic¢des climaticas, comprometimento da
funcao renal, modalidade dialitica, presenca de comorbidades,
caracteristicas sociodemograficas e diferencas nos critérios
diagndsticos e métodos laboratoriais utilizados. Dessa forma, as
prevaléncias observadas devem ser interpretadas considerando as
particularidades metodolégicas e clinicas de cada populacao

estudada

Tabela 4. Estudos que avaliaram a prevaléncia da deficiéncia de

vitamina D.

Autores Tematica dos n Achados de

(ano/pais) estudos prevaléncia

Matuszkiewicz- Suplementacao N8 116 (98%)

Rowinska et al. de vitamina D apresentaram

(Polénia-2022) 25(OH)D <30 ng/mL,
destes, 97
apresentavam niveis
<20 ng/mL

Tarasewicz et Suplementacao 22 100% apresentaram

al. (Polénia- de vitamina D hipovitaminose; 3

2024a) com insuficiéncia e 19
deficiéncia

Hryciuk et al. Disturbios do 66-HD Deficiéncia em 68,2%

(Polénia-2025) metabolismo da 206- dos pacientes em HD;

vitamina D Controles  39,8% do grupo

controle



Etminan et al. Vitamina D e 64-HD 72 apresentaram
(Ira-2020) marcadores 21-DP deficiénciae 1
inflamatorios insuficiéncia
Lopera- Deficiéncia de 332 Deficiéncia em
Quintanillaet vitamina D e seus 30,72% e deficiéncia
al. (Peru-2025) fatores grave em 12,05%
associados
Ali et al. Deficiéncia/insufi 80 28 apresentaram
(Paquistao- ciéncia de deficiéncia associada
2020) vitamina D e seus a DM; 12 deficiéncia
fatores grave, sendo 9 com
associados DM concomitante
Santos- Deficiéncia de 95 Apenas 20%
Marreiro et al. vitamina D em apresentaram
(Brasil-2021) HD e DM hipovitaminose; com

concentracao média
de 25(0OH)D de 41,8
ng/mL

Fonte: elaborado pelas autoras (2026).

3.3. Fatores Associados a Deficiéncia de Vitamina D

3.3.1. Funcao Renal e Metabolismo da Vitamina D

A relacao entre o comprometimento da funcao renal e a reducao
dos niveis séricos de vitamina D foi evidenciada pelos estudos
incluidos, que demonstraram tanto a associacao entre a perda da
funcdo renal e a hipovitaminose D quanto alteragcdes nos
mecanismos envolvidos em seu metabolismo. Nesse sentido, Suhail
et al. (2021), ao compararem 60 pacientes com DRC em hemodialise
a 60 individuos saudaveis, observaram niveis significativamente
maiores de ureia, creatinina e PTH e menores concentracdes de

calcio e vitamina D nos pacientes dialiticos (p < 0,001), além de



correlacao negativa entre creatinina e vitamina D e entre PTH e
vitamina D. Esses achados evidenciam a associacao entre a
deterioracao da funcao renal, a reducao da vitamina D e as

alteracdes do metabolismo mineral.

De forma semelhante, Matuszkiewicz-Rowinska et al. (2022), em 81
pacientes em hemodialise, identificaram associacao entre maior
tempo de tratamento dialitico e menores concentracdes de
25(0OH)D, enquanto a presenca de diurese residual esteve
relacionada a niveis mais elevados de vitamina D. Além disso,
menores concentracdes de vitamina D associaram-se a maiores
niveis de fosfato, FGF23 e esclerostina, reforcando a relagcao entre a
reducao da funcao renal, a deficiéncia de vitamina D e os disturbios
do metabolismo mineral. Esses achados sao compativeis com a
reducao da atividade da Ta-hidroxilase renal na DRC avancada,
comprometendo a conversao da 25(0H)D em sua forma
biologicamente ativa, o calcitriol. A elevacao do FGF23, estimulada
pela retencao de fosforo, contribui adicionalmente para esse

processo ao inibir a Ta-hidroxilase.

Complementando esses achados, Hryciuk et al. (2025), ao avaliarem
66 pacientes em hemodialise e 206 individuos saudaveis,
identificaram  concentragcdes significativamente menores de
25(0OH)Ds3, 1,25(0OH)2D3, 24,25(0H).D3 e 3-epi- 25(0OH)Ds; nos pacientes
dialiticos. Também foi observada reducao da razao metabdlica da
vitamina D (VMR), indicador indireto da atividade da CYP24Al. Esses
resultados demonstram que as alteracdes nao se restringem a
reducao da concentracao de 25(0OH)D, mas envolvem diferentes
etapas do metabolismo da vitamina D, indicando
comprometimento mais amplo de sua sintese, ativagcao e

degradacao na DRC.



Assim, os estudos indicam que o comprometimento progressivo da
funcao renal constitui importante determinante da deficiéncia de
vitamina D em pacientes em hemodialise. A reducao da atividade da
la-hidroxilase, associada a hiperfosfatemia e a elevacao do FGF23,
compromete a producao de calcitriol e contribui para as alteracdes
do metabolismo mineral. Além disso, os achados de Hryciuk et al.
(2025) sugerem que a hipovitaminose D nessa populagao resulta de
alteracdes metabdlicas mais complexas, que ultrapassam a simples

reducao dos niveis séricos de 25(0OH)D.

3.3.2. Modalidade Dialitica

Em relacdao a modalidade dialitica como fator associado a deficiéncia
de vitamina D, Etminan et al. (2020) avaliaram 64 pacientes em
hemodialise e 21 em dialise peritoneal e observaram deficiéncia de
vitamina D em 67,18% e 90,5% dos pacientes, respectivamente, além
de concentracgdes séricas de 25(OH)D significativamente menores na
didlise peritoneal (2,05 + 0,14 vs. 2,70 + 0,10; p < 0,001). Corroborando
esses achados, Lopera-Quintanilla et al. (2025), em estudo com 332
pacientes, identificaram niveis séricos de vitamina D
significativamente menores entre aqueles submetidos a didlise
peritoneal (46) em comparacao a hemodidlise (286). Esses resultados
sugerem que a modalidade dialitica pode influenciar a
disponibilidade de vitamina D, possivelmente em decorréncia de

perdas pelo efluente peritoneal durante as trocas dialiticas.

Além da modalidade de terapia renal substitutiva, a duracao e a
adequacao da didlise também parecem estar relacionadas as
concentracdes de vitamina D. Matuszkiewicz-Rowinska et al. (2022),
ao avaliarem 81 pacientes em hemodialise, observaram correlacao

entre a duracao do tratamento dialitico e os niveis séricos de



25(0OH)D, sugerindo que maior tempo em didlise pode contribuir
para sua reducao. Por sua vez, Villafuerte-Ledesma et al. (2020), em
80 pacientes em hemodialise, identificaram correlacao positiva entre
vitamina D e Kt/V, indicador de adequacao dialitica, sugerindo que
maior eficiéncia na depuracao urémica pode estar associada a

mManutencao de concentracdes mais adequadas de vitamina D.

Assim, os estudos indicam que a deficiéncia de vitamina D pode
estar relacionada nao apenas a presenca da doenca renal, mas
também as caracteristicas da terapia dialitica. A menor
concentracao observada na didlise peritoneal, associada a duracao
do tratamento e a adequacao da hemodialise, reforca a influéncia da
modalidade e da eficiéncia da terapia renal substitutiva sobre a

homeostase da vitamina D.

3.3.3. Diabetes Maellitus

A presenca de diabetes mellitus (DM) esteve associada a menores
concentracdes séricas de vitamina D nos estudos incluidos. Lopera-
Quintanilla et al. (2025), em estudo com 332 pacientes, observaram,
na analise bivariada, associacao entre etiologia diabética e menores
niveis séricos de vitamina D. De forma semelhante, Santos- Marreiro
et al. (2021) identificaram associacao significativa entre glicemia e
estado da vitamina D, sendo que pacientes com valores elevados de
glicemia apresentaram 2,27 vezes maior probabilidade de
deficiéncia. Corroborando esses achados, Ali et al. (2020) verificaram
concentracdes significativamente menores de vitamina D em
pacientes com DM em comparagcao aqueles sem a comorbidade
(20,52 + 12,45 vs. 30,02 + 12,81 ng/mL; p &lt; 0,0004), além de maior

frequéncia de deficiéncia e deficiéncia grave. Hsu et al. (2020)



também observaram maior prevaléncia de DM entre pacientes com

deficiéncia de vitamina D (48% vs. 33%; p = 0,04).

Em conjunto, os achados de Ali et al. (2020), Hsu et al. (2020), Santos-
Marreiro et al. (2021) e Lopera-Quintanilla et al. (2025) reforcam a
associacao entre alteracdes do metabolismo glicémico e menores
niveis de vitamina D em pacientes com DRC. Essa relacdao pode estar
relacionada a alteracdées metabdlicas e inflamatdrias associadas ao
diabetes e a resisténcia insulinica, embora os mecanismos

envolvidos ainda nao estejam completamente esclarecidos.

3.4. Impactos da Deficiéncia de Vitamina D

Os estudos incluidos evidenciaram que a deficiéncia de vitamina D
esta associada a diferentes desfechos clinicos e metabdlicos em
pacientes com DRC submetidos a hemodialise, envolvendo
inflamacao, risco cardiovascular e mortalidade, alteracoes
musculoesqueléticas, fadiga e qualidade do sono. Esses achados
reforcam que a hipovitaminose D nessa populagdao nao constitui
apenas uma alteracao laboratorial, mas pode estar relacionada a

manifestacdes sistémicas e a pior prognadstico clinico.

No contexto inflamatorio, Etminan et al. (2020) identificaram
correlacao negativa entre as concentracdes séricas de vitamina D e a
velocidade de hemossedimentacao (VHS), sem associagao
significativa com a proteina C reativa (PCR), enquanto Villafuerte-
Ledesma et al. (2020) observaram niveis mais elevados de PCR
ultrassensivel, indice neutrofilo-linfocito e indice plagueta-linfécito
entre pacientes com deficiéncia, além de correlacao negativa entre
25(0OH)D e esses marcadores. Essa heterogeneidade sugere que a

relacdo entre vitamina D e inflamagcao na DRC nao € uniforme;



embora biologicamente plausivel pelo papel imunomodulador da
vitamina D, os estudos de suplementacao também nao
demonstraram reducao consistente dos marcadores inflamatorios
(Obi et al., 2020; Pilkey et al., 2023), indicando que a inflamacao na
DRC é multifatorial.

A deficiéncia de vitamina D também esteve associada a desfechos
cardiovasculares e maior mortalidade. Hsu et al. (2020), em coorte
com cinco anos de acompanhamento, observaram maior relacao
cardiotoracica, maior prevaléncia de acidente vascular cerebral e
maior risco de mortalidade por todas as causas entre pacientes com
deficiéncia, especialmente na presenca de comprometimento
cardiovascular; Canhos et al. (2020), em coorte retrospectiva de 306
pacientes acompanhados por mediana de 18 meses, identificaram
associacao semelhante entre menores concentracdes de 25(OH)D e
maior mortalidade, independentemente da estacao do ano. A
concordancia entre esses estudos longitudinais reforca a relevancia
prognodstica da vitamina D nessa populacao, embora a natureza
observacional nao permita estabelecer relacao causal, podendo
refletir tanto efeitos da vitamina D sobre mecanismos
cardiovasculares quanto sua relacao com o proprio estado clinico e

inflamatdrio dos pacientes.

No sistema musculoesquelético, Wang et al. (2023) identificaram
maior frequéncia de alteracdes da densidade mineral Ossea e
sarcopenia em pacientes em hemodidlise, com associacao
independente entre menores concentracdes de 25(OH)D e
alteracoes da densidade mineral 6ssea, achado complementado por
Suhail et al. (2021), que observaram associacao negativa entre
vitamina D e PTH acompanhada de hipocalcemia. A associacao com

sarcopenia, porém, foi divergente: Marini et al. (2021) nao



identificaram relacao significativa entre 25(0OH)D e risco de
sarcopenia, possivelmente em razao de diferencas entre as
populacdes e dos meétodos de avaliacdo muscular, ja que
instrumentos de rastreamento clinico como o SARC-F nem sempre
tém a mesma capacidade de identificar alteragcdes de composicao

corporal observadas por métodos objetivos.

Menores concentracdées de vitamina D também estiveram
associadas a fadiga e pior qualidade do sono, manifestacdes
relevantes para a qualidade de vida dos pacientes em hemodialise.
Pang et al. (2023), em 244 pacientes, identificaram associagao
independente entre menores niveis de 25(0OH)D e maiores escores
de fadiga, com maior magnitude entre idosos, enquanto Yavuz et al.
(2020) e Hejazian et al. (2021) observaram associacao entre menores
concentracbes de vitamina D e pior qualidade do sono,
permanecendo a vitamina D como preditor independente apds
ajustes para outros parametros clinicos e metabdlicos. Esses
achados sugerem que a hipovitaminose D pode estar relacionada
Nnao apenas a alteracdes mineral e 6ssea, mas também a sintomas
gue interferem diretamente na funcionalidade e na qualidade de

vida dos pacientes.

Em conjunto, os estudos demonstram que a deficiéncia de vitamina
D em pacientes com DRC em hemodidlise esta associada a
mMultiplos desfechos, destacando-se maior atividade inflamatoria,
alteracdes cardiovasculares, maior risco de mortalidade,
comprometimento da saude Ossea, fadiga e pior qualidade do sono.
Embora os resultados relacionados a inflamacao e a sarcopenia
apresentem alguma heterogeneidade, a associagcao com
mortalidade, alteracdes oOsseas, fadiga e qualidade do sono foi

demonstrada em diferentes estudos e contextos. Dessa forma, os



achados respondem a questao de pesquisa ao indicar que a
deficiéncia de vitamina D apresenta repercussdes clinicas e
metabdlicas amplas, podendo contribuir para a maior carga de
morbidade e pior progndstico observados em pacientes com DRC
submetidos a hemodialise. Entretanto, por se tratar
predominantemente de estudos observacionais, essas associagoes
devem ser interpretadas com cautela, nao sendo possivel afirmar
qgue a deficiéncia de vitamina D seja, isoladamente, responsavel

pelos desfechos identificados.

3.5. Estratégias de Suplementacao e Tratamento

Os estudos de intervencao demonstraram que a suplementacao
com vitamina D, especialmente na forma de colecalciferol, é eficaz
para elevar as concentracdes séricas de 25(0OH)D e 1,25(0OH).D em
pacientes com DRC em hemodialise, com perfil de seguranca
favoravel. Matuszkiewicz-Rowinska et al. (2022), ao compararem
colecalciferol, alfacalcidol e placebo, observaram maior aumento de
25(OH)D e 1,25(0H).D com o colecalciferol, sem alteracdes
significativas em calcio, fosforo, PTH, FGF23 ou esclerosting;
resultado semelhante foi descrito por Tarasewicz et al. (2024a) com
altas doses de colecalciferol, sem hipercalcemia ou alteracdes
bioquimicas relevantes. Tarasewicz et al. (2024b) verificaram que
protocolos direcionados a metas séricas mais elevadas de 25(OH)D
promoveram aumento da vitamina D ativa e reducao do PTH,
sugerindo possivel beneficio sobre o metabolismo mineral,
enquanto Obi et al. (2020), em ensaio clinico randomizado,
observaram aumento significativo de 25(OH)D e 1,25(OH).D nos
grupos suplementados, sem efeitos relevantes sobre marcadores

inflamatdrios ou outros parametros do metabolismmo mineral.



Esses achados foram reforcados pela revisao sistematica de Pilkey et
al. (2023), que identificou aumento consistente das concentracdes
séricas de vitamina D apds suplementacao com diferentes
formulacdes e baixa ocorréncia de eventos adversos, com relatos
raros de hipercalcemia; entretanto, os ensaios clinicos disponiveis
nao demonstraram beneficios consistentes sobre mortalidade,
inflamacao, forca muscular, fraturas, anemia ou qualidade de vida.
Assim, embora a suplementacao seja eficaz para corrigir a
hipovitaminose D, ainda nao ha evidéncias robustas de que essa
correcao, isoladamente, resulte em melhora dos principais

desfechos clinicos em pacientes em hemodialise.

A comparacao entre os protocolos evidencia diferencas importantes
relacionadas a dose, duracao do tratamento e metas terapéuticas:
Matuszkiewicz-Rowinska et al. (2022) observaram correcao parcial da
deficiéncia com doses semanais, enquanto Tarasewicz et al. (2024a)
alcancaram correcao completa com doses mais elevadas e em
menor tempo, e Tarasewicz et al. (2024b) demonstraram reducao do
PTH apenas quando atingidas concentracdes séricas mais altas de
25(0OH)D, sugerindo que metas terapéuticas mais elevadas podem
ser necessarias para influenciar o metabolismmo mineral. Contudo, a
heterogeneidade dos protocolos, o reduzido tamanho amostral e o
curto periodo de acompanhamento da maioria dos estudos limitam
a comparacao entre os resultados e impedem a definicao do

esquema ideal de suplementacao.

Em conjunto, os estudos indicam que a suplementacao de vitamina
D em pacientes com DRC submetidos a hemodialise é eficaz e
segura para corrigir a deficiéncia, mas seus beneficios sobre
desfechos clinicos relevantes permanecem incertos. Esses achados

evidenciam a necessidade de ensaios clinicos com maior duragao,



amostras mais representativas e protocolos padronizados para
determinar se a correcao da hipovitaminose D pode se traduzir em

beneficios clinicos adicionais nessa populacao.

3.6. Limitagoes

Esta revisao integrativa apresenta algumas limitagcdées que devem
ser consideradas na interpretacao dos  resultados. A
heterogeneidade dos estudos incluidos quanto ao delineamento,
tamanho amostral, caracteristicas das populacdes avaliadas, critérios
diagnosticos para deficiéncia e insuficiéncia de vitamina D, métodos
laboratoriais utilizados para a dosagem de 25(0OH)D e protocolos de
suplementacao, incluindo dose, formulacao, frequéncia e duracao
do tratamento, dificultou a comparacao direta entre os achados e
impossibilitou a realizacdo de uma sintese quantitativa. Além disso,
parte dos estudos foi conduzida em centros Unicos e com amostras
reduzidas, enguanto 0s ensaios clinicos apresentaram, em sua
maioria, periodos de acompanhamento relativamente curtos,
limitando a avaliacdo de desfechos clinicos de longo prazo, como
mortalidade, eventos cardiovasculares e fraturas. Outra limitacao
refere-se as bases de dados consultadas, uma vez que, embora
tenham contemplado importantes fontes de literatura cientifica na
area da saude, a auséncia de bases adicionais, como Scopus, Web of
Science e Embase, pode ter restringido a identificacdao de estudos
potencialmente elegiveis. Apesar dessas limitacdes, a inclusao de
diferentes delineamentos, incluindo estudos observacionais e de
intervencao, permitiu uma analise abrangente da prevaléncia, dos
fatores associados, dos impactos clinicos e das estratégias de
suplementacao de vitamina D em pacientes com DRC submetidos a

hemodialise.



4. CONSIDERAGOES FINAIS

A presente revisao integrativa evidenciou elevada prevaléncia de
deficiéncia e/ou insuficiéncia de vitamina D em pacientes com
doenca renal cronica submetidos a hemodialise, com ocorréncia
relacionada a alteracdes decorrentes da perda da funcao renal e a
fatores clinicos, como diabetes mellitus e modalidade dialitica. A
hipovitaminose D esteve associada a diferentes desfechos clinicos e
metabdlicos, destacando-se alteragdes inflamatdrias, maior risco de
mortalidade, comprometimento musculoesquelético, fadiga e pior
qualidade do sono, evidenciando que essa condi¢cao representa uma
alteracao de relevancia clinica nessa populacao. Os estudos de
intervencao demonstraram que a suplementacao com vitamina D,
especialmente o colecalciferol, é eficaz e apresenta perfil de
seguranca favoravel para a correcao dos niveis séricos de 25(0OH)D;
entretanto, as evidéncias disponiveis ainda sao insuficientes para
confirmar beneficios consistentes sobre os principais desfechos
clinicos. Dessa forma, os achados reforcam a importancia do
monitoramento do estado da vitamina D e da identificacao precoce
de pacientes com maior risco de deficiéncia, como parte do
acompanhamento clinico e nutricional de individuos em
hemodialise. Ressalta-se, ainda, a necessidade de ensaios clinicos
multicéntricos, com amostras maiores, maior tempo de seguimento
e protocolos padronizados de suplementacao, a fim de esclarecer se
a correcao da deficiéncia de vitamina D pode promover beneficios

clinicos além da normalizacao de seus niveis séricos.
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