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QUANDO?



Adolf Windaus premio nobile chimica 1928



VALORI PLASMATICI DI VITAMINA D
A VOSTRO GIUDIZIO SONO OTTIMALI I VALORI DI VITAMINA D QUANDO QUESTI SONO:

> 30 ng /dl (75 nmol/l)

> 20 ng/dl  (50 nmol/l)

Non lo so

Dipende da diversi fattori



✓ Endocrine Society 2011: “…. serum 25(OH)D levels in the range 21–
29ng/mL (52.5–72.5nmol/L) are considered insufficient”. Optimal 25OHD
levels: >30ng/ml (>75 nmol/L)



JCEM 2005



88.1% of the samples had 25(OH)D values below 30 ng/dl.

37.3% had mean values below 20 ng/dl.

6.7% had mean values below 10 ng/dl.

British Journal of Nutrition 2014



Levels of 20 ng/ml (50 nmol/liter) cover the 
requirements of at least 97.5% of the 
population.

Serum concentrations of 25OHD above 30 

ng/ml (75 nmol/liter) are not consistently 

associated with increased benefit
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Carenza Vitamina D





Consequences of Vitamin D Deficiency

• Secondary hyperparathyroidism. The PTH-mediated increase in osteoclastic 
activity creates local foci of bone weakness and causes a generalized 
decrease in bone mineral density (BMD), resulting in osteopenia and 
osteoporosis

• Osteomalacia causes a decrease in BMD and is associated with isolated or 
generalized aches and pains in bones and muscles

• Muscle weakness; affected children have difficulty standing and walking 
whereas the elderly have increasing sway and more frequent falls 

HOLIC 2011



N Engl J Med 1998; JCEM 2012
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Clin J Am Soc Nephrol  2008



Am J Clin Nutr 2014
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Reumatismo 2004



25(OH)D values below 12 ng/mL (30 nmol/L) should be considered to be 
associated with an increased risk of rickets/osteomalacia

25(OH)D concentrations between 20-50 ng/mL (50-125 nmol/L) appear to be 
safe and sufficient in the general population for skeletal health 

Br J Clin Pharmacol. 2018 May



Consequences of Vitamin D Deficiency
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AM J CLIN NUTR 2004



IOM DOCUMENT 2011                                                                      BMJ 2009



JAMA Intern Med. 2015 





JAMA Intern Med. 2015

IMPACT FACTOR 20 



Given the
NNTof 27 to 45 for any nonvertebral and
hip fracture prevention, and the high
morbidity, mortality, and cost of fractures,
our results are compelling for general
vitamin D supplementation in the
range of 700 to 800 IU/d in elderly persons.

New Engl J Med 2012



Cochrane Database of Systematic Reviews 2014



Italian data show that prevalence of 
vitamin D deficiency rises from 30% to 

65% if the currently adopted cut-off 
should move

from 20 to 30 ng/ml



Currently, there is consensus that 25OH-D levels lower 
than 20 ng/mL (50 nmol/L) are associated in adults with



Secondo la vostra percezione la vitamina D in italia (colecalciferolo) è prescritta in quantità

a) Sovrapponibili al resto dei paesi europei
b) In quantità inferiore
c) In modo sostanzialmente sovrapponibile
d) Non lo so 



Analisi VitaminaD

Mercato Colecalciferolo EUROPA

UNITS 
2014

UNITS
2015

UNITS
2016

VALUES
2014

VALUES
2015

VALUES
2016

Costo 
Medio

Confezione

Italia 20.141.585 28.029.533 33.652.388 64.034.252 90.712.048 122.754.884 € 3,65

Germania 29.588.444 34.900.197 39.036.628 40.053.810 51.578.004 65.050.733 € 1,67

Francia 36.077.001 35.080.673 36.712.359 34.193.402 32.027.062 30.106.960 € 0,82

Turchia 7.275.808 13.431.532 18.679.067 4.916.402 8.901.772 13.255.911 € 0,71

Svizzera 2.035.699 2.458.921 2.970.139 7.404.326 10.050.024 12.018.005 € 4,04

Spagna 1.758.110 2.846.533 3.567.158 3.588.759 6.775.759 11.540.830 € 3,23

Resto EU* 169.903.846 19.975.238 23.220.167 38.541.687 46.766.511 61.273.521 € 2,64

Fonte: Internal Data FAES ; *22 paesi



Analisi VitaminaD
Mercato Colecalciferolo EUROPA - Valori
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Delta = 
57,7 € mln

L’Italia, pur avendo un numero di unità vendute di 
colecalciferolo più basso della Germania (Italia 33 milioni di 
pezzi vs. Germania 39 milioni di pezzi), e pur avendo circa 20 

milioni di abitanti in meno rispetto alla Germania, spende per il 
colecalciferolo 57,7 milioni di euro in più rispetto alla Germania 



Analisi VitaminaD
Mercato Colecalciferolo EUROPA - Units
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L’Italia, pur avendo un numero di unità vendute di 
colecalciferolo più basso della Germania e della Francia, e 

pur avendo un numero di abitanti inferiore rispetto a 
Germania e Francia, è il Paese europeo che spende di più 

per il colecalciferolo (rif. Slide precedente)



DATI OSMED 2017



DOMANDA

• Nel Lazio dal 2017 la prescirizione della vitamina D è soggetta alla 
compilazione di piano terapeutico.

• A) si lo conosco e lo utilizzo sempre

• B) si lo conosco e lo utilizzo saltuariamente

• C) si lo conosco ma non lo utilizzo

• C) non lo conosco



Decreto Regione Lazio 2017



CHI TRATTARE



Lancet 2014

Interpretation Continuing widespread use of vitamin D for 
osteoporosis prevention in community-dwelling adults
without specifi c risk factors for vitamin D deficiency seems to 
be inappropriate



JAMA 2018



Chi di voi prescrive vitamina D per la eventuale 
prevenzione degli effetti extrascheletrici?

• Si la prescrivo

• No non la prescrivo mai in tali contesti clinici



PLOS ONE,  2017

Mortalità solo cardiovasc
Aumenta sotto 40 nanomoli (16 ng/dl)
È la causa o l’effetto?



N Engl J Med 2012



Osteop Int 2012



Il rischio di frattura è più elevato in donne osteoporotiche in trattamento con 

alendronato, risedronato o raloxifene ma deplete di vitamina D (vs replete)

RR corretto per tipo di trattamento, età,

precedenti fratture, durata del follow-up ed

intake di calcio
Adami S, Giannini S et al., Osteoporos Int 2008

Vitamina D-depleteVitamina D-replete



BMD Lombare

Bone HG, et al. N Engl J Med 2004
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(9.3%) p<0.001

(13.7%) p<0.001

(9.3%) p<0.001All participants were strongly encouraged to take a daily supplement 
containing calcium (500 mg) and vitamin D (250 IU).

The proportion of participants receiving the supplement was 97.5%; 
This proportion was similar at baseline and throughout the 3 years of 
follow-up in the three treatment groups







COME TRATTARE



PRINCIPIO ATTIVO FORMULAZIONI EMIVITA

colecalciferolo orali (gtt, fl)
parenterali (i.m.)

2-3 mesi

ergocalciferolo parenterali (i. m.)
orali

2-3 mesi

calcifediolo gtt 15 giorni

α-calcidolo orali (gtt, cp) 24 ore

diidrotachisterolo gtt 24 ore

calcitriolo cp 2-4 ore

Forme Commerciali 



Tra i metaboliti della vitamina D usualmente prescrivete maggiormente

• Calcifediolo

• Colecalciferolo

• Alfa-1 calcidiolo

• calcitriolo



V I T A M I N A  D 2   O   V I T A M I N A  D 3 

50.000 
UI 

Jcem 2008; 



British Journal of Nutrition 2013

Vit-d3

Vit-d2

Placebo



T E R A P I A   O R A L E   O   I N T R A  M U S C O L O

Romagnoli  JCEM 2008

D3  OS 

ECCEZIONE

Sindrome da malassorbimento

Patologie epato-biliari







JAMA, May 12, 2010—Vol 303, No. 18



Jama Intern Med 2016

rivedilo



Reumatismo 2011

?





N Engl J Med 2012

When  baseline 25 (OH)D levels are very low it has 
been estimated an average 0.7-1.0 ng/ml rise for every 

100 IU of daily ingested vitamin D. Subsequently, the 
increase slows as the 25 (OH)D levels arise





Decreto Regione Lazio 2017





FARMACOCINETICA

Picco sierico 4h

Emivita plasmatica 18-21 giorni

Minore liposolubilità 
(= minore stoccaggio nei grassi)

Seconda idrossilazione  nel rene

FARMACODINAMICA
Azione più rapida
Più potente (tassi più elevati)

Calcifediolo 25-OH-VITAMINA D3



Osteop Int 2017

8 gtt/die

4 gtt/die-28 gtt/sett



Am J Clin Nutr 2012

800UI/die               1,4 gtt/die                   4 gtt/die
3,2 ggt/die



JCEM 2017

10 gtt/die (60 µgr/die) COLECALCIFEROLO
Versus

4 gtt/ die (20 µgr/die) CALCIFEDIOLO

23% <30 ng/dl



Proceedings of the Nutrition Society (2015



J Clin Endocrinol Metab 96: 1911–1930, 2011



jcem 2017



Rheumatology 2015



Nutrients 2018



COLECALCIFEROLO/CALCIFEDIOLO
ANALISI DEI COSTI

CALCIFEDIOLO
10 ml gtt/os

300 gtt 
DOSAGGIO: 
20 gtt a settimana

SOMMINISTRAZIONE: 
1 scatola ogni 4 mesi circa x os

COSTI: 
6 mesi 8.5 euro

COLECALCIFEROL
O
Flacone 10 ml/os

10.000 UI
DOSAGGIO: 
45 gtt a settimana
1600 UI/die circa

DURATA: 
1 ml e mezzo a settimanax4 
settimane = 6 mlx6 mesi =36 ml
Una scatola dura 1 mese e mezzo 
circa

COSTI: 
6 mesi 5.42 eurox3.5 =18.97 euro

COLECALCIFEROLO
Flacone 2.5 ml/os             

6 mesi = 90 euro

COLECALCIFEROL
O
Fiala 10 ml/os

fl 100.000 UI
DOSAGGIO: 
1 fiala ogni 2 mesi
1600UI/die circa

DURATA: 
1 fiala a mesi alterni x os

COSTI: 
6 mesi  12 euro 



COLECALCIFEROLO/CALCIFEDIOLO 
ANALISI DEI COSTI

Calcifediolo 10 ml: 1 ml = 30 gtt; 

Colecalciferolo  2.5 ml:  50.000 UI; Colecalciferolo 10 ml fl 100.000 UI

• Calcefidiolo: 20 gtt a settimana = una scatola dura 4 mesi; 6 mesi =  8.5 euro

• Colecalciferolo: 45 gtt/settimana (1600 UI/die; 50.000 UI/mese);  una scatola/mese = 15 euro; 6 
mesi = 90 euro

• Colecalciferolo flacone 10 ml 100.000 unità; Una  fiala/mese = 4 euro; 6 mesi = 12 euro (se 
assunto a mesi alterni)





J Bone Miner Res 2008

Side effects include hypercalcemia
and hypercalciuria, so patients 
should be monitored closely and 
the dose (and/or calcium intake) 
adjusted as needed.


