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Vitamina D è un termine generale comunemente usato per identificare tutti i 
componenti di una grande famiglia (D1-D5) di proormoni liposolubili.
A seguito dell’esposizione alla luce solare, il 7-deidrocolesterolo, situato in 
profondità negli strati epidermici in fase di proliferazione attiva, subisce la 
segmentazione fotolitica dell’anello “B” dando luogo alla formazione di 
previtamina D3, che si trasforma nel suo isomero vitamina D3 
(colecalciferolo). La vitamina D3 e la vitamina D2 (ergocalciferolo), 
metaboliti principali della famiglia, possono anche essere assunte tramite 
integratori alimentari o il consumo di determinati cibi. La vitamina D2 viene 
metabolizzata in modo simile alla vitamina D3. La vitamina D viene 
immagazzinata nel tessuto adiposo ed entra nel circolo ematico associata alla 
proteina di legame della vitamina D (VDBP) e all’albumina. 
Nel fegato avviene una prima idrossilazione della vitamina D a 
25(OH)D, che viene anch’essa messa in circolo associata alla VDBP. 
Nei reni avviene l’ulteriore idrossilazione di una piccola parte di 
25(OH)D (processo regolato in modo diretto dall’ormone paratiroideo e dai 
livelli di calcio ionizzato) che genera l’ormone calcitropico biologicamente 
attivo 1,25-diidrossivitamina D. 



Il dosaggio della vitamina D come indicatore dello status vitaminico della 
persona è stato valutato sia come test di screening generale sia come 
elemento di studio in popolazioni selezionate.
Studi epidemiologici hanno rilevato bassi livelli di Vitamina D in 
popolazioni affette da malattie cardiovascolari, malattie cerebrovascolari, 
disturbi immunitari, metabolici e da alcuni tipi di tumore.
Tutto questo ha portato all’ipotesi che la carenza di Vit.D potesse 
avere un ruolo nello sviluppo di tali stati patologici e quindi alla 
speranza di potere ridurne il rischio mediante supplementazione 
di Vit.D.
Il dosaggio della 25OHD è stato considerato come possibile test 
di screening.

                                      



Non esistono studi che abbiano valutato in modo appropriato 
l’efficacia di uno screening nella popolazione generale.
Non esistono inoltre dati a favore del fatto che il riconoscimento 
precoce dell’ipovitaminosi e la sua correzione possano migliorare il 
senso di benessere e il rischio di frattura nella popolazione non 
istituzionalizzata.
                                        
                                       
                                     Quindi

     il dosaggio della Vit.D non dovrebbe 
essere considerato come test di screening.



Gli esperti dell’Institute of Medicine (IOM) americano,
a seguito di una revisione sistematica hanno riscontrato
per livelli di 16 ng/ml di 25OHD uno stato vitaminico adeguato 
(sufficienza) per almeno la metà della popolazione, ed hanno 
stabilito in 20 ng/ml (50 nmol/l) il limite oltre il quale viene 
garantito l’assorbimento ottimale di calcio dall’intestino e il 
controllo dei livelli di paratormone nella quasi totalità del 
campione studiato.

Viene esplicitamente dichiarato che livelli superiori a 20 ng/ml 
di Vit.D non conferiscono vantaggi clinici apprezzabili.



Condizioni predisponenti alla carenza 
di Vitamina D

Difficoltà di assorbimento:
fibrosi cistica, celiachia, m.Whipple, m. Crohn,chirurgia bariatrica, etc).

Anomala disponibilità (sequestro):
obesità.

Aumentato catabolismo associato a farmaci:
glucocorticoidi, immunosoppressori, anticonvulsivanti, anti-retrovirali.

Ridotta sintesi o elevate perdite:
insufficienza epatica grave,insufficienza renale avanzata,sindrome nefrosica,
gravidanza, allattamento.

Da SIOMMMS 2011 mod.



   

   Quando dosare la vitamina D ? 

SEMPRE in pazienti nei quali esista il fondato sospetto clinico di una carenza.
Per esempio in caso di riscontro di incremento del paratormone oppure in 
presenza di sintomi neuromuscolari con astenia e mialgie gravi non responsive ai 
comuni analgesici.

TALVOLTA in persone asintomatiche in presenza di particolari condizioni 
predisponenti o qualora non siano soddisfatte le condizioni ideali di apporto 
alimentare e soprattutto di esposizione solare 

MAI negli anziani residenti in strutture protette, dove gli studi mostrano una 
grave ipovitaminosi D nella quasi totalità dei casi. In questa popolazione
il dosaggio della 25OHD non aggiunge dati decisionali ed è sempre indicata 
una supplementazione vitaminica 

MAI nei pazienti in cura con agenti remineralizzanti in quanto la 
supplementazione è comunque prevista dagli usuali schemi terapeutici.



    

Quali sono i punti deboli del dosaggio della 
vitamina D ?

- Analita difficile per la sua natura idrofobica

- esiste in diverse forme molecolari (D2, D3)

- è strettamente legata alla sua proteina di trasporto VDBP
   (separazione necessaria per poter effettuare il dosaggio della vitamina D). 
 
-  uno standard di riferimento o un metodo di riferimento.

- effetto matrice
   Il siero umano è una matrice complessa, ricca di lipidi di varia natura, e quando si mette a 
   punto un dosaggio, i calibratori e gli standard sono costruiti artificialmente in modo simile        
   al siero umano, ma non identico: il fatto che la vitamina D sia di natura lipofilica la rende         
   vulnerabile alla presenza di altri lipidi, e questo può provocare per le sostanze leganti che         
   vengono utilizzate, delle differenze di associazione alla vitamina D rispetto a quello che            
   succede nel siero o negli standard.



        Come si può dosare la Vitamina D

                            Metodi indiretti:

Immunodosaggi manuali RIA
Immunodosaggi automatizzati 
Misurano la vitamina D attraverso reazioni immunologiche, che non evidenziano 
la vitamina D direttamente ma attraverso degli indicatori di avvenuta reazione.
(tracciante luminescente, fluorescente o enzimatico)
Metodi altamente standardizzati e automatizzati

                        
                           Metodi diretti: 

Spettrometria di massa tandem LC-MS/MS.
Evidenziano la sostanza in quanto tale
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-  IDS-iSYS 25 VitDS per la determinazione quantitativa della 
   25-idrossivitamina D [(25(OH)D] totale nel siero o nel plasma umano                     
   mediante l’impiego dell’analizzatore IDS-iSYS Multi-Discipline Automated System

- Chemiluminescenza. 

Il range refertabile del dosaggio è 4–110 ng/mL (10–275 nmol/L). 
Sensibilità del metodo < 4ng/ml

Il dosaggio IDS-iSYS 25 VitDS è riferibile alla Isotope dilution-liquid 
chromatography/tandem mass spectrometry (ID-LCMS/MS)
25(OH)D Reference Method Procedure (RMP) che è stata impiegata 
per assegnare il valore atteso dei campioni del Vitamin D Standardisation 
Program (VDSP). 
L’ID-LCMS/MS RMP è riferibile al National Institute of Standards and 
Technology Standard
Reference Material (NIST SRM) 297225,26.



 25(OH)D è il principale 
metabolita circolante della 
Vitamina D e la sua 
concentrazione sierica è 
l'indice biochimico più 
attendibile dello stato di 
deplezione vitaminica 

    Valori di riferimento



Controlli di qualità

IDS ISYS 1, 2, 3, 4 

VIT D25-OH Livello 1

IDS ISYS 1, 2, 3, 4 

VIT D25-OH Livello 1



 Controlli di qualità

IDS ISYS 1, 2, 3, 4 

VIT D25-OH Livello 2 

IDS ISYS 1, 2, 3, 4 

VIT D25-OH Livello 2 



Controlli di qualità

 IDS ISYS 1 

      VIT D25-OH Livello 1 

 Valore atteso: 16.2 ng/ml

      DS 1.5   CV  9.9



Controlli di qualità

IDS ISYS 2 

VIT D25-OH Livello 2 

Valore atteso: 67.8 ng/ml

DS 5.3   CV  8.2



 Controlli di qualità



Veq



VEQ 
valutazione esterna della qualità analitica, fornisce una valutazione a
posteriori dell'attendibilità analitica, e deriva l'informazione di controllo dai materiali 
di controllo. La VEQ, attraverso la misura della capacità dei laboratori di fornire, su uno 
stesso materiale di controllo, uguali risultati, consente di verificare fino a che punto è 
stato raggiunto l'obbiettivo primario della chimica clinica: ottenere, per un dato 
paziente lo stesso risultato in tutti i laboratori. 

CQI
L'avvicinamento e/o il raggiungimento e il mantenimento degli obiettivi di 
imprecisione analitica devono essere monitorati mediante il coefficiente di 
variazione (CV) calcolato sui risultati di almeno sei mesi di un programma di 
controllo di qualità interno, che impieghi un materiale di controllo su più livelli, e lotti 
di materiale della durata non inferiore ad un anno.



Facciamo i conti coi nostri numeri:
Vitamina D

la statistica del LUM



D25 OH
Dai 120000/130000 test anno

600 test die
2017

1° semestre
2018

1° semestre

Totali 55970 64365

Punti prelievo 
Bologna 39138 43658

Punti prelievo 
Imola 5206 6890

OM interni 5507 5890

AOSP interni 6119 7927

Statistica a confronto



Statistica a confronto

1° 
quadrimestre 

2017

 
34755 pazienti        1° 

quadrimestre
    2018

36818 pazienti

1 pz ha ripetuto 11 volte

1 pz 7 volte

2 pz 5 volte 1 pz 5 volte

6 pz 4 volte 10 pz 4 volte

45 pz 3 volte 77 pz 3 volte

757 pz 2 volte
1033 pz 2 volte

284 
con valore 
< 20 ng/ml

431
 con valore 
< 20 ng/ml



01/01/2018-10/09/2018
              9 mesi

< 20 ng/ml > 20 ng/ml

          Età < 50 anni          19780          44240

          Età > 50 anni            8819
                           
        16185



 

Caratteristica delle prestazioniCaratteristica delle prestazioni
Confronto tra 144 campioni di siero valutati con il dosaggio Access 25(OH) Vitamin D Total su 
UniCel DxI 800 Immunoassay System e una metodica comprendente cromatografia in liquido 
associata a spettrometria di massa tandem (LC-MS/MS) ha fornito i risultati seguenti (regressione 
Passing-Bablok e correlazione Pearson):

    n°

Pendenza 
(95% IC)

Coef. 
correlazione

            Unità          
     

ng/ml           Unità         
  

nmoli/L

Range di 
osservazione

Intercetta
(95% IC)

Range di 
osservazione

Intercetta
(95% IC)

   144
      

      0.95
(0.88-1.03)

        
        0.91

  
    5.31-147.71     -0.89 13.27-369.28    -2.23

linearità metodo 2 – 210 ng/ml 



LUM
La nostra esperienza



 

Access 
25(OH) 

Vitamin D  
Beckman

IDS-ISYS 
25 VitDS 

Pantec

Confronto preliminare tra metodi

70 campioni analizzati in entrambe le strumentaziomi
Valutazioni dei risultati

Vantaggi in termini di:
- molteplicità delle provette
- personale
- tempi di esecuzione

 

r
0.863860846
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