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EVOLUZIONE DELLE CONOSCENZE

1° fase : comprensione del 
metabolismo della vitamina metabolismo della vitamina 
D …





PERCENTUALE DI FOTOSINTESI DELLA

PRE-VITAMINA D3 DAL 7-DEIDROCOLESTEROLO

DURANTE I MESI DELL'ANNO, IN VITRO
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FATTORI CHE INFLUENZANO 

L’EFFICACIA  DELLA 

RADIAZIONE SOLARE

•• pigmentazionepigmentazione cutaneacutanea

•• massamassa corporeacorporea

((SaggeseSaggese G G etet al. al. RivRiv ItalItal PediatrPediatr 18: 30, 1992)18: 30, 1992)
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•• latitudinelatitudine

•• stagionestagione

•• inquinamentoinquinamento atmosfericoatmosferico

•• percentualepercentuale didi cutecute espostaesposta

•• tipotipo didi vestiariovestiario (motivi(motivi culturaliculturali ee

religiosi)religiosi)

•• utilizzoutilizzo didi filtrifiltri solarisolari



Vitamin D is initially generated 

in the skin from the 

nonenzymatic

conversion of provitamin D3 to 

previtamin D3.

Dietary intake of vitamin D is Dietary intake of vitamin D is 
usually relatively limited,

since few foods, with the 

exception of certain kinds of

fish, contain sizable amounts; 

supplements are commonly

used.



Vitamin D is either stored in 

adipose tissue or converted 

in the liver by the enzyme 

25-hydroxylase to 25-25-hydroxylase to 25-

hydroxyvitamin D3 

(25[OH]D3), the form that 

circulates in the highest 

concentration and reflects

solar and dietary exposure. 



It is converted to the active

metabolite, 1,25-hydroxyvitamin D 

or calcitriol, in the kidney, 

although other tissues have 1α-

hydroxylase enzymatic activity. 

The synthesis of calcitriol is 

enhanced (+) by increasing levels 

of parathyroid hormone (PTH), 

which rise in response to lower 

levels of serum calcium. Reduced 

levels of serum phosphate can 

also increase (+) the production of 

calcitriol. Its synthesis is calcitriol. Its synthesis is 
suppressed (–) by the production 
of fibroblast growth factor 23 
(FGF-23), which is secreted by 
osteocytes in the bone matrix. 

Calcitriol inhibits the activity of 

1α-hydroxylase and stimulates the 

activity of 24-hydroxylase , an 

enzyme that promotes production 

of 24,25(OH)2D3, a vitamin D 

product that is not biologically 

active.



In press







EVOLUZIONE DELLE CONOSCENZE

1° fase : comprensione del 
metabolismo della vitamina D e metabolismo della vitamina D e 

della patogenesi del rachitismo. 
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EVOLUZIONE DELLE CONOSCENZE

1° fase : comprensione del 
metabolismo della vitamina metabolismo della vitamina 
D e della patogenesi del 
rachitismo.
Terapia 
Profilassi



(left, British 

children in 1938 are 

presumably getting 

their spoonful).

Prevention. Cod-liver oil has been given
as preventative medicine for decades 



APPORTI RACCOMANDATI DI VITAMINA D DURANTE L’ETÀ EVOLUTIVA

Età LARN*-'96
UI/die

Lattanti

0 - 6 mesi       400 - 1000            

6 - 12 mesi     400 - 1000            

BambiniBambini

1 - 3 anni              400

4 - 10 anni         0 – 400

Adolescenti

11 - 18 anni       0 - 600

° tutti gli allattati al seno o che assumono < 500 ml/die di una formula supplementata con 400

UI/l.



EVOLUZIONE DELLE CONOSCENZE

2° fase : “scomparsa” del 
rachitismo nei Paesi rachitismo nei Paesi 
economicamente sviluppati



Ridotta sintesi di vitamina D

(scarsa esp.solare,pigment.melaninica,eccessiva copertura)

Deficienza materna di vitamina D

Prolungato allattamento al seno senza profilassi con vit.D

RACHITISMO CARENZIALE NEI PAESI IN VIA DI SVILUPPO

Principali fattori etiologici

Prolungato allattamento al seno senza profilassi con vit.D

Alterato metabolismo vit. D → aumentato catabolismo 25-OH-D

Ridotto assorbimento intestinale di calcio

(eccessivo consumo di alimenti ad elevato contenuto di fitati)

Ridotto apporto dietetico di calcio

Fattori genetici



EVOLUZIONE DELLE CONOSCENZE

3° fase : ricomparsa del 
rachitismo nei Paesi rachitismo nei Paesi 
economicamente sviluppati.



The Journal of Clinical Investigation 116, 8,2062, 2006



RACHITISMO DA CARENZA DI VITAMINA D: PATOLOGIA ANTICA ED ATTUALE

CARATTERIZZAZIONE CLINICA E BIOCHIMICA

Distribuzione per classi di età
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R A C H I T I S M O
CAUSE DI UNA RICOMPARSA DEL RACHITISMO

• immigrazione di soggetti a rischio per motivi di 
pigmentazione cute e culturali

• minore esposizione al sole (motivi sociali, 
ignoranze igieniche, prevenzione melanoma, etc)

• aumento dell’allattamento al seno e di deficit di • aumento dell’allattamento al seno e di deficit di 
vit D nelle madri

• aumento bambini a rischio per problemi medici
(diete, terapie, sopravvivenza prematuri ed altri 
cronici, etc)

• caduta di attenzione per il problema da parte dei 
pediatri e dei sanitari



EVOLUZIONE DELLE CONOSCENZE

4° fase : 
- Studi epidemiologici- Studi epidemiologici



20ng/ml



30 ng/ml





EVOLUZIONE DELLE CONOSCENZE

4° fase : 
- Studi epidemiologici- Studi epidemiologici
- Evidenze di azioni extra 
metabolismo calcio della vit. D.



Recettore Recettore 
VITAMINA D

Holick MF. N Engl J Med, 2007; 357:266-81

Bouillon R et al. Endocr Rev, 2008; 29:726-76



EVOLUZIONE DELLE CONOSCENZE

5° fase : 

- Ruolo della carenza di vit. D 
in vari stati patologici



Michael F Holick
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J Pediatr 2011;158:437-41



The relation of vitamin D deficiency with puberty and

insulin resistance in obese children and adolescents

J Pediatr Endocr Met 2012;25(1-2):83—87 © 2012
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Asclepio

Panacea 

Dea che lenisce e risana da tutti i mali, figlia di Asclepio e della 

ninfa Epione. 



Il primo dinosauro conosciuto apparve 

approssimativamente 230 milioni di anni fa 

La carenza di vitamina D causa la 

scomparsa dei dinosauri ?

approssimativamente 230 milioni di anni fa 

forse è l'Eoraptor lunensis

L'estinzione di massa del Cretaceo 

terziario, 65 milioni di anni fa, alla fine del 

Cretaceo, causò la scomparsa di tutti i 

dinosauri, con l'eccezione del ramo dei 

teropodi che, evolvendosi, avevano già 

portato alla comparsa dei primi uccelli.



To the skeptic, the results of many of these studies seem too
good to be true, for they suggest that providing supplemental vitamin

D to patients with asthma and low serum concentrations of

vitamin D might vitamin D might 

(1) prevent the development of asthma, 

(2) reduce impairment and risk in patients who have the disease, and

(3) enhance clinical response to glucocorticoids, the most widely

applied and effective treatment for persistent asthma.





EVOLUZIONE DELLE CONOSCENZE

6° fase : 

Domande :
- Di quale intake necessitiamo ? 





However, there are three major points of disagreement.

First, we disagree that serum 25-hydroxyvitamin D

(25OHD) levels of 30 ng/ml or higher compared with 20

ng/ml provide increased health benefits. ng/ml provide increased health benefits. 

Second, we disagree that all persons are deficient if serum 25OHD levels

are below 20 ng/ml. 

Third, the guideline incorrectly characterizes several large subgroups as 

at risk that, as discussed below, do not fit this category.









QUALI  RACCOMANDAZIONI  PER LA PEDIATRIA 

NELLA POPOLAZIONE GENERALE ?NELLA POPOLAZIONE GENERALE ?





IOM AAP End. Soc. LARN

2011 2008 2011 2012

Età Età

0-6 mesi 400 400 400-1000 0,5-1 anno 400

6-12 mesi 400 400 400-1000 1-3 anni 400

Intakes

vitamina 

D UI/die

1-3 anni 600 400 600-1000 4-6 anni 600

4-8 anni 600 400 600-1000 7-10 anni 600

9-18 anni 600 400 600-1000 11-14 anni 600

15-17 anni 600





Given the current uncertainty as to the 
causal relationship between vitamin D
deficiency and diseases independent deficiency and diseases independent 
of phosphocalcic metabolism, these 
were not taken into consideration in 
these guidelines.





EVOLUZIONE DELLE CONOSCENZE

6° fase : 

Domande :
- Di quale intake necessitiamo ? 

- Quali sono i livelli ematici - Quali sono i livelli ematici 
ottimali di vitamina ?





EVOLUZIONE DELLE CONOSCENZE

6° fase : 

Domande :
- Di quale intake necessitiamo ? 

- Quali sono i livelli ematici - Quali sono i livelli ematici 
ottimali di vitamina ?

- In quali condizioni aumentare 
l’intake ?









EVOLUZIONE DELLE CONOSCENZE

DUE DOMANDE FINALI DI INTERESSE 
PRATICO

1) QUALE FORMA DI VIT. D PER LA 
PROFILASSI ?



Vitamin D3 will be preferred over vitamin 

D2, which seems less active. ( Vidailhet 2012 )

Vitamin D2 is as effective as vitamin D3 in treating Vitamin D2 is as effective as vitamin D3 in treating 

and preventing recurrence of  vitamin D deficiency.

( Pramyothin 2012) 



EVOLUZIONE DELLE CONOSCENZE

DUE DOMANDE FINALI DI INTERESSE 
PRATICO

1) QUALE FORMA DI VIT D PER LA 
PROFILASSI ?

2) QUALI I LIMITI DI SICUREZZA ?





GRAZIE DELL’ATTENZIONE






