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INTRODUCAO

A descoberta da vitamina D ocorreu no ini-
cio do século XX, no contexto das investiga-
¢des sobre o raquitismo, doenga infantil carac-
terizada por alteragdes na mineralizagdo Ossea.
Estudos demonstraram que fatores dietéticos e
a exposicao a radia¢do ultravioleta poderiam
prevenir ou reverter essa condi¢do, levando a
identificacdo de um composto lipossoluvel pos-
teriormente denominado vitamina D. Desta-
cam-se, nesse processo, as pesquisas do quimi-
co alemdo Adolf Windaus, laureado com o Pré-
mio Nobel de Quimica em 1928 por seus estu-
dos sobre esterois e sua relagdo com a estrutura
da vitamina D. Essas descobertas foram funda-
mentais para a compreensao de seus precurso-
res esteroides, da sintese cutianea e do metabo-
lismo no organismo humano. Com o avango da
bioquimica e da fisiologia, tornou-se evidente
que a vitamina D exerce fun¢des biologicas que
ultrapassam o metabolismo 0sseo, ampliando o
interesse cientifico acerca de seu papel em dife-
rentes fases do desenvolvimento humano, in-
cluindo gestacao, lactagdo e desenvolvimento
infantil (DE LUCA, 2014).

O desenvolvimento do sistema nervoso hu-
mano constitui um processo complexo e pro-
gressivo que se inicia na vida intrauterina e se
estende intensamente pelos primeiros anos de
vida. Nesse contexto, o desenvolvimento neu-
roemocional refere-se a integragdo precoce de
circuitos cerebrais responsaveis pela percepcao,
expressao e regulacdo das emogdes. Esse pro-
cesso envolve a organizagao € maturacao de re-
des neurais que permitem interpretar estimulos
ambientais, responder a experiéncias emocio-
nais e desenvolver mecanismos de autorregula-
¢do (SALZWEDEL et al., 2018).

Os primeiros meses de vida representam um
periodo critico para a consolidacdo desses sis-
temas, marcado pela rapida maturacao de regi-

Oes pertencentes aos circuitos limbico-corticais,
especialmente a amigdala e o cortex pré-frontal,
estruturas centrais para a regulagdo da reativi-
dade emocional e do comportamento. Evidén-
cias indicam que a conectividade funcional en-
tre essas regides se desenvolve de forma acele-
rada nesse intervalo, influenciando o comporta-
mento emocional posterior. Estudos longitudi-
nais sugerem que o crescimento da conectivi-
dade funcional da amigdala nos primeiros dois
anos pode predizer desfechos relacionados a
ansiedade e ao autocontrole aos quatro anos de
idade (SALZWEDEL et al., 2018).

O desenvolvimento neuroemocional resulta
da interagdo entre multiplos fatores bioldgicos
e ambientais (CERNIGLIARO et al., 2024).
Trata-se de um processo multifatorial que en-
volve contribuigdes genéticas, hormonais, am-
bientais e nutricionais ao longo do periodo fetal
e poés-natal (GEORGIEFF, 2007). Polimorfis-
mos relacionados a proteina ligadora de vitami-
na D (YEKANI; MEMAR, 2023) podem influ-
enciar a biodisponibilidade desse nutriente e
modificar seus possiveis efeitos sobre o desen-
volvimento infantil (RODGERS et al., 2023).
Além disso, fatores intrauterinos como estresse
materno, infec¢des € exposicdo a substancias
durante a gestagdo podem interferir na organi-
zagao do sistema nervoso em desenvolvimento,
influenciando trajetorias cerebrais € comporta-
mentais posteriores (MONK ef al., 2019).

A nutricdo materna durante a gestacao
constitui outro elemento central nesse processo.
Micronutrientes essenciais participam de even-
tos celulares fundamentais ao desenvolvimento
cerebral, incluindo proliferacao neuronal, dife-
rencia¢ao celular e formacao de conexdes si-
napticas (GEORGIEFF, 2007). Nesse cenario,
a vitamina D tem sido amplamente investigada
devido a sua capacidade de atravessar a placen-
ta e participar de processos biologicos com po-
tencial impacto direto sobre o cérebro fetal
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(EYLES et al., 2013; DURA-TRAVE & GAL-
LINAS-VICTORIANO, 2023).

Embora tradicionalmente reconhecida por
seu papel na homeostase do célcio e no me-
tabolismo 6sseo, a vitamina D também ¢é des-
crita como um hormonio com efeitos em diver-
sos tecidos, incluindo o sistema nervoso. A pre-
senga de receptores especificos em diferentes
regides cerebrais e sua atuacdo em mecanismos
regulatorios relacionados ao funcionamento
neuronal sustentam a hipotese de que possa
atuar como um possivel “neuro-esteroide”. En-
tre os mecanismos propostos para explicar a
participag@o da vitamina D no neurodesenvol-
vimento, destacam-se processos relacionados a
regulacdo da neurogénese e a diferencia¢do
neuronal. Evidéncias indicam que esse nutrien-
te pode influenciar a expressao de fatores neu-
rotroficos, como o fator de crescimento nervoso
(NGF) e o fator neurotréfico derivado do cére-
bro (BDNF), a modulagdo de canais de célcio
do tipo L e a participacdo em mecanismos de
protecdo contra o estresse oxidativo no tecido
neural (EYLES et al., 2013).

A vitamina D também tem sido associada a
modula¢do de neurotransmissores, como dopa-
mina e serotonina, € a regulacdo de processos
imunologicos no sistema nervoso central, suge-
rindo papel relevante na interface entre imuni-
dade e funcao cerebral. Evidéncias experimen-
tais indicam que a deficiéncia materna pode
resultar em alteragdes estruturais no cérebro da
prole, incluindo aumento dos ventriculos late-
rais, reducdo da espessura cortical e modifica-
coes na expressao do gene Foxp2, proteina
associada ao desenvolvimento de habilidades
relacionadas a linguagem (EYLES ez al., 2013).

De forma mais ampla, estudos sugerem as-
sociagdo entre deficiéncia de vitamina D duran-
te a gestagdo e maior risco de diferentes trans-
tornos do neurodesenvolvimento e condi¢des
neuropsiquiatricas, incluindo transtorno do es-

pectro autista, em criangas e adolescentes, dis-
turbios comportamentais, esquizofrenia e de-
pressdo (RODGERS et al., 2023). H4 ainda evi-
déncias de que a suplementa¢do em maes com
filho previamente diagnosticado pode reduzir a
taxa de recorréncia em gestagdes subsequentes
(SVENSSON et al., 2025; EYLES et al., 2013;
RODGERS et al., 2023).

Durante a gesta¢do, o organismo materno
sofre adaptacdes metabdlicas significativas
destinadas a garantir o adequado desenvolvi-
mento fetal. No caso da vitamina D, essas adap-
tagdes incluem um aumento expressivo das
concentragcdes de 1,25-di-hidroxivitamina D
[1,25(OH):D], cuja produgdo pode atingir valo-
res aproximadamente trés vezes maiores do que
aqueles observados fora da gestacdo. Paralela-
mente, ocorre aumento da concentragdo da pro-
teina ligadora de vitamina D (VDBP), fenome-
no que contribui para otimizar o transporte des-
se nutriente no organismo materno ¢ facilitar
sua transferéncia através da placenta. A forma
circulante predominante da vitamina D, a 25-
hidroxivitamina D [25(OH)D], ¢ capaz de atra-
vessar a barreira placentaria e constitui a princi-
pal fonte desse nutriente para o feto em desen-
volvimento. Consequentemente, o status de vi-
tamina D da mae torna-se determinante para a
formacao das reservas neonatais. Quando a ges-
tante apresenta niveis insuficientes desse nutri-
ente, a transferéncia placentaria pode ser redu-
zida, resultando em menores concentragdes de
vitamina D no recém-nascido (DURA-TRA-
VE & GALLINAS-VICTORIANO, 2023).

Estudos observacionais tém sugerido asso-
ciagdes entre baixos niveis maternos de vita-
mina D e alteracdes em desfechos do desenvol-
vimento infantil. Em determinadas investiga-
¢oes, niveis reduzidos de vitamina D no terceiro
trimestre da gestacdo foram associados a atra-
sos em dominios cognitivos € socioemocionais
avaliados entre seis € nove meses de idade.
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Além disso, estudos prospectivos indicam que
a deficiéncia de vitamina D no inicio da ges-
tacdo pode estar associada a maior risco de atra-
s0os neurocognitivos e prematuridade, mesmo
quando os niveis maternos sdo posteriormente
corrigidos ao longo da gestagdo (LEE et al.,
2025).

Apds o nascimento, o lactente passa a de-
pender majoritariamente da alimentagdo para a
obtengao de nutrientes essenciais ao crescimen-
to e ao desenvolvimento. Em casos de aleita-
mento materno exclusivo, o leite materno cons-
titui a principal fonte nutricional durante os pri-
meiros meses de vida. Entretanto, a concentra-
¢do de vitamina D presente no leite materno re-
flete diretamente o status sérico materno, tor-
nando o estado nutricional da mae um fator de-
terminante para o aporte desse nutriente ao lac-
tente (DURA-TRAVE & GALLINAS-VICTO-
RIANO, 2023).

Diante desse contexto, evidencia-se que a
adequada disponibilidade de vitamina D ao
longo da gestagdo e da lactacao estd intimamen-
te relacionada ao desenvolvimento infantil. As-
sim, o presente estudo tem como objetivo anali-
sar as fung¢des e a eficacia da vitamina D duran-
te a gestacdo, ressaltando sua importancia no
desenvolvimento neuroemocional do lactente.

METODO

Trata-se de uma revisdo narrativa realizada
por meio de buscas nas bases de dados PubMed,
Scielo e Scopus, no periodo de 2016 a 2026, uti-
lizando as palavras-chave “Vitamin D", “Preg-
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nancy”, “Maternal vitamin D", “Infant neuro-
development”,  “Neuroemotional develop-
ment”, “gestation” e “child development”.

Foram incluidos estudos originais, revisoes, en-
saios clinicos e estudos de coorte prospectivos
e retrospectivos que investigaram os niveis sé-
ricos maternos de 25(OH)D durante a gestagao
e/ou lactacdo e sua associagdo com parametros

relacionados ao desenvolvimento, desenvolvi-
mento socioemocional e comportamental infan-
til, transtornos do neurodesenvolvimento do
lactente. Foram excluidos artigos duplicados,
estudos que ndo abordavam diretamente desen-
volvimento neuroemocional e neurocognitivo
do lactente e sua relacdo com os niveis séricos
maternos de 25(OH)D durante a gestagdo e/ou
lactacdo ou que ndo apresentavam dados rele-
vantes para a analise.

A sele¢do dos estudos foi conduzida por
meio da analise inicial dos titulos e resumos dos
artigos identificados nas bases de dados consul-
tadas. Posteriormente, os estudos potencial-
mente elegiveis foram avaliados na integra,
sendo incluidos aqueles que atendiam aos crité-
rios de inclusdo previamente definidos. Dessa
forma, foram selecionados oito artigos, os quais
foram examinados de forma descritiva e critica,
buscando identificar os principais achados, ten-
déncias, convergéncias e divergéncias presen-
tes na literatura.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os estudos incluidos nesta anélise apresen-
tam predominantemente delineamento observa-
cional, incluindo estudos de coorte prospecti-
vos (FRANCIS et al., 2021; SHEKHAWAT et
al., 2024) e coorte retrospectivo (LEE et al.,
2025), além de estudos observacionais prospec-
tivos (CHI et al., 2018) e estudo caso-coorte de
base populacional (HORSDAL et al., 2025).
Também foram incluidas andlises derivadas de
ensaios clinicos, como uma analise post hoc de
ensaio clinico randomizado (RODGERS et al.,
2023) e uma andlise secundaria de ensaio clini-
co randomizado (SASS et al., 2020), bem como
um ensaio clinico randomizado que investigou
a suplementa¢do de vitamina D durante a ges-
tacdo (AAGAARD et al., 2023). O status de vi-
tamina D foi avaliado principalmente por meio
da dosagem sérica de 25-hidroxivitamina D
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[25(OH)D]. As medi¢des ocorreram em dife-
rentes momentos do periodo perinatal, incluin-
do durante a gestagdo, por meio de amostras de
sangue materno, no nascimento, a partir de san-
gue do corddo umbilical, e em alguns estu-
dos durante o acompanhamento das criangas na
primeira infancia, permitindo avaliar a exposi-
¢do precoce a vitamina D em diferentes fases do
desenvolvimento. Para a avaliacdo dos desfe-
chos neuroemocionais e neurocognitivos foram
utilizados diversos instrumentos padronizados,
como o Brigance Screen, o Bayley Scales of
Infant and Toddler Development, o Ages and
Stages Questionnaire ¢ o Strengths and Diffi-
culties Questionnaire, permitindo a analise de
diferentes dominios do desenvolvimento infan-
til, incluindo cognigdo, linguagem, habilidades
motoras € comportamento.

Ademais, além da transferéncia placentaria
durante a gestacdo, alguns estudos também
mencionam que o estado de vitamina D do lac-
tente pode ser influenciado pela disponibilidade
materna desse micronutriente durante o periodo
de amamentacdo (AAGAARD et al., 2023),
embora a lactacdo nao tenha sido diretamente
investigada como variavel nos estudos analisa-
dos. Em relacdo ao status materno de vitamina
D, observa-se variacao nos critérios utilizados
para classificar deficiéncia e insuficiéncia entre
os estudos. Apesar dessas diferengas metodolo-
gicas, observou-se elevada frequéncia de niveis
abaixo do considerado adequado durante a ges-
tacdo entre as mulheres analisadas. Em uma co-
orte retrospectiva que avaliou 5.169 gestantes
(LEE et. al, 2025), por exemplo, foi observado
que 21,7% apresentavam deficiéncia de vitami-
na D (<10 ng/mL), 41,1% apresentavam insufi-
ciéncia (10-20 ng/mL) e apenas 37,2% apre-
sentavam niveis considerados suficientes (=20
ng/mL) no primeiro trimestre gestacional. De
forma semelhante, o estudo de coorte prospec-
tiva conduzido por Francis et al., (2021) que

avaliou concentragdes maternas de 25(OH)D
no terceiro trimestre da gestacdao, também des-
creve a presencga de niveis insuficientes de vita-
mina D em parcela expressiva das participantes,
reforgando que a hipovitaminose D durante a
gravidez ¢ um achado frequente em diferentes
populagdes.

Os resultados dos estudos que investigam a
relag@o entre os niveis maternos de vitamina D
e os desfechos do desenvolvimento infantil sdo
heterogéneos, indicando que ainda ndo ha
consenso na literatura acerca dessa associagao.
Enquanto algumas pesquisas ndo identificam
relagdes significativas, outros estudos apontam
que concentragdes reduzidas de 25(OH)D du-
rante a gestagdo podem estar associadas a alte-
racdes em diferentes aspectos do desenvolvi-
mento da crianga. Nesse contexto, o estudo con-
duzido por Lee et al. (2025) observou que a de-
ficiéncia de vitamina D no inicio da gestacao
esteve associada a um maior risco de atraso no
desenvolvimento infantil. Os autores também
verificaram que esse risco s€ mostrou mais pro-
nunciado quando os niveis de vitamina D per-
maneceram reduzidos ao longo de toda a gra-
videz, sugerindo que a exposi¢ao prolongada a
concentracdes inadequadas desse nutriente po-
de exercer influéncia negativa sobre o desen-
volvimento fetal.

Um estudo de coorte (SHEKHAWAT et al.,
2024) avaliou a associa¢do entre as concentra-
¢oes de vitamina D materna e do sangue do
corddo umbilical com o neurodesenvolvimento
infantil aos 6 ¢ 9 meses de idade. Foram inclui-
dos 175 pares mae—filho, com coleta de amos-
tras de sangue materno e do cordao no momento
do parto para determinag¢do dos niveis séricos
de 25(OH)D. O neurodesenvolvimento dos lac-
tentes foi avaliado por meio da Bayley Scale of
Infant Development 111 (BSID-III), consideran-
do seis dominios: cognitivo, linguagem recepti-
va, linguagem expressiva, motricidade fina,
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motricidade grossa e socioemocional. Os acha-
dos evidenciaram alta prevaléncia de hipovita-
minose D entre as gestantes e no sangue do
corddo umbilical, além de forte correlagdo posi-
tiva entre os niveis maternos e neonatais de
25(0OH)D. Nao foram identificadas associagdes
significativas entre as concentracdes de vitami-
na D e parametros antropométricos dos lacten-
tes ao nascimento, aos 6 € aos 9 meses. En-
tretanto, niveis deficientes ou insuficientes de
vitamina D no final da gestacdo estiveram asso-
ciados a alteragdes em dominios especificos do
neurodesenvolvimento infantil, particularmen-
te nos aspectos socioemocionais nos primeiros
meses de vida.

Seguindo a mesma linha, o estudo pros-
pectivo conduzido por Mei-Zhu Chi et al.
(2018) investigou a relagdo entre os niveis sé-
ricos maternos de vitamina D durante a gesta-
¢do ¢ o neurodesenvolvimento ¢ crescimento de
lactentes até os 6 meses de idade. A pesquisa
acompanhou 160 pares mae—filho, comparando
gestantes com deficiéncia de vitamina D com
aquelas com niveis adequados. Os resultados
demonstraram que niveis maternos mais baixos
de vitamina D estiveram associados a maior ris-
co de escores reduzidos no desenvolvimento
mental e motor dos lactentes aos 6 meses, ava-
liados pela escala Bayley. E, diferentemente do
estudo anterior, encontrou-se a influéncia nas
medidas antropométricas como peso, compri-
mento e circunferéncia cefalica ao nascimento
e durante o crescimento inicial. Também foi ob-
servada forte correlacao entre os niveis de vi-
tamina D maternos e os do sangue do cordao
umbilical, indicando dependéncia fetal do esta-
do vitaminico materno. Dessa forma, os acha-
dos sugerem que niveis adequados de vitamina
D durante a gestacdo podem contribuir positi-
vamente para o desenvolvimento neurologico e
fisico da crianga nos primeiros meses de vida.

Adicionalmente, uma andlise post hoc de
ensaio clinico conduzida por Rodgers et al.
(2023), que também investigou a relacdo entre
vitamina D e desenvolvimento infantil, identifi-
cou elevada prevaléncia de hipovitaminose D
entre gestantes e em amostras de sangue de cor-
dao umbilical, bem como forte correlagdo posi-
tiva entre as concentragdes maternas de 25
(OH)D e os niveis observados no corddo, evi-
denciando a dependéncia do estado vitamiico
fetal em relacdo ao materno. Embora ndo te-
nham sido encontradas associagdes significati-
vas entre os niveis de 25(OH)D maternos ou do
cordio e alteragdes fisioldgicas dos lactentes ao
nascimento, aos seis ou aos nove meses de ida-
de, os autores observaram que concentragdes
deficientes ou insuficientes dessa vitamina no
final da gestacdo estiveram relacionadas a pio-
res desfechos de neurodesenvolvimento nos
primeiros meses de vida. Além disso, quando as
criangas foram avaliadas entre 3 ¢ 5 anos por
meio do teste Brigance Screen, que mensura
dominios como linguagem, habilidades moto-
ras ¢ desempenho académico, verificou-se que
maiores concentragdes de 25(OH)D no momen-
to da avaliacdo estavam associadas a melhor
desempenho global no teste de neurodesenvol-
vimento (B =0,208; p = 0,049). Adicionalmen-
te, criangas cujas maes receberam suplementa-
¢ao de 2000 Ul/dia de vitamina D durante a ges-
tagdo apresentaram escores mais elevados no
dominio de linguagem em comparagdo aquelas
cujas maes receberam a dose padrao de 400 UI
/dia, mesmo ap0s ajuste para fatores socioeco-
ndmicos, sugerindo um possivel efeito benéfico
de niveis mais elevados de vitamina D durante
a gestacao sobre aspectos especificos do desen-
volvimento cognitivo infantil.

Em contraste com esses achados, Sass et al.
(2020) nao identificaram associagdo entre a su-
plementacao materna de vitamina D e melhora
do neurodesenvolvimento infantil. Nesse estu-
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do, uma analise secundaria pré-especificada de
um ensaio clinico randomizado avaliou crian-
cas desde o nascimento até os 6 anos de idade
cujas maes receberam suplementagdo de vita-
mina D3 em altas doses durante o terceiro tri-
mestre da gestagdo. O desenvolvimento cogni-
tivo foi avaliado aos 2,5 anos por meio da Bay-
ley Scales of Infant and Toddler Development,
enquanto outros desfechos incluiram a idade de
aquisi¢do de marcos motores (Denver Develop-
mental Index e registro de marcos da Organiza-
¢do Mundial da Saude), desenvolvimento de
linguagem (MacArthur-Bates Communicative
Development Inventories), desenvolvimento
global aos 3 anos (Ages and Stages Question-
naire) € problemas emocionais e comportamen-
tais aos 6 anos (Strengths and Difficulties Ques-
tionnaire). Os resultados demonstraram que a
suplementagdo materna em altas doses nao pro-
moveu melhora nos desfechos de neurodesen-
volvimento da prole durante os primeiros seis
anos de vida, nao sendo observadas diferencas
significativas entre o grupo que recebeu altas
doses e o grupo que recebeu a dose padrao re-
comendada de vitamina D3. Esses achados evi-
denciam a heterogeneidade dos resultados pre-
sentes na literatura e indicam que, embora al-
guns estudos apontem possiveis beneficios em
dominios especificos do desenvolvimento, co-
mo a linguagem, outros ensaios clinicos ndo de-
monstram um efeito consistente da suplemen-
tacdo materna de vitamina D sobre o neurode-
senvolvimento infantil.

Além disso, diversos estudos investigaram
a relacdo entre os niveis maternos de vitamina
D durante a gestacdo e o desenvolvimento so-
cioemocional e comportamental infantil. Em
um coorte conduzido por SASS et al. (2020),
496 criancas de 6 anos foram avaliadas pelo
and  Difficulties
(SQD), um questionario preenchido pelos pais,

Strengths Questionnaire

que avalia 5 dreas principais: sintomas emocio-

nais, conduta, hiperatividade, relacionamento
com pares e comportamento pro-social. Nao
foram observadas diferencas significativas em
problemas comportamentais € emocionais entre
criangas cujas maes receberam suplementagdo
de vitamina D3 em alta dose (2800 Ul/dia) e
aquelas que receberam a dose padrao (400
Ul/dia). Por outro lado, estudos observacionais
indicam que a deficiéncia de vitamina D pode
estar associada a dificuldades socioemocionais
em fases iniciais do desenvolvimento. Um estu-
do de coorte realizado por SHEKHAWAT et al.
(2024), avaliou 175 pares mae-filho e concluiu
que niveis baixos de vitamina D no sangue do
corddo umbilical estiveram associados a meno-
res escores de desenvolvimento socioemocio-
nal aos 6 ¢ 9 meses de idade. Diferentemente do
estudo de Sass et al. (2020), Shekhawat et al.
(2024) utilizaram a Escala Bayley de Desenvol-
vimento Infantil IIT (BSID-III), a qual, “avalia
a proficiéncia da crianga em habilidades emoci-
onais funcionais, incluindo autorregulacdo, in-
teresse pelo ambiente, comunicagdo de necessi-
dades, estabelecimento de relacionamentos, uso
intencional das emocgdes e resolucdo de proble-
mas por meio de sinais ou gestos emocionais”.
De forma semelhante, Francis et al., (2020), ao
analisarem 87 pares mae-filho, identificaram
que niveis mais elevados de vitamina D ma-
terna no terceiro trimestre de gravidez estavam
associados a menor frequéncia de problemas
comportamentais em criancas entre 30 e 59
meses, embora nao tenham encontrado associa-
¢ao significativa com a competéncia socioemo-
cional.

Os estudos também apontam possiveis rela-
¢oOes entre a vitamina D e transtornos do neuro-
desenvolvimento. Em um estudo de base popu-
lacional dinamarqués que avaliou todos os in-
dividuos nascidos na Dinamarca entre 1981 e
2005, Horsdal ef al., (2025) observaram que,
entre seis tipos de transtornos mentais como
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transtorno depressivo maior, transtorno bipolar,
esquizofrenia, transtorno de déficit de atenc¢do
/hiperatividade (TDAH), transtorno do espectro
autista (TEA) e anorexia nervosa, concentra-
cdes mais elevadas de 25(OH)D foram signifi-
cativamente associadas a um risco reduzido de
TEA e esquizofrenia, enquanto concentragdes
mais baixas desse nutriente estiveram relacio-
nadas a um risco aumentado de TDAH. Resul-
tados semelhantes foram relatados no estudo de
Aagaard et al. (2023), o qual, apesar de ndo ter
obtido correlagdo entre a suplementagdo de vi-
tamina D3 em altas doses (2800 Ul/d) durante
a gestagdo e o risco de diagnoéstico de TEA,
TDAH ou a carga de sintomas desses transtor-
nos, observou que niveis maternos mais eleva-
dos de 25(OH)D antes da gravidez foram asso-
ciados a menor risco de TEA, de carga de sin-
tomas de autismo e menor probabilidade de di-
agnostico de TDAH. Tal estudo sugere que o
estado nutricional materno prévio pode ser mais
determinante do que a suplementagao realizada
durante a gestacao.

A literatura apresenta resultados divergen-
tes quanto a relevancia das associagdes entre os
niveis de vitamina D e o desenvolvimento so-
cioemocional e comportamental. Essa diferenca
pode ser explicada devido as diferencas meto-
dologicas utilizadas entre os estudos, incluindo
variagoes no momento de avaliagao dos niveis
de vitamina D, no periodo de suplementacdo,
no acompanhamento das criangas € nos instru-
mentos utilizados para avaliacao do desenvolvi-
mento socioemocional e comportamental.

Além disso, embora a vitamina D tenha fun-
damental importancia em processos como neu-
rogénese, diferenciacdo neuronal e regulagdo
de neurotransmissores, ela representa apenas
um dos multiplos fatores envolvidos no desen-
volvimento socioemocional e comportamental
infantil. Fatores ambientais pds-natais, como a
qualidade do vinculo materno-infantil, a dispo-

nibilidade de estimulos ambientais e as condi-
cdes socioecondmicas da familia, podem atuar
como importantes moderadores, potencializan-
do ou atenuando os efeitos da exposi¢ao pré-
natal & vitamina D sobre o comportamento ¢ a
regulagdo emocional das criangas.

Outrossim, alguns estudos indicam que o
momento da gestacdo em que ocorre a exposi-
¢do a vitamina D pode influenciar o desenvolvi-
mento neuroldgico da crianga. Em especial, os
estagios iniciais da gravidez correspondem a
um periodo importante para a formagao do sis-
tema nervoso central, de modo que alteragdes
nutricionais nesse momento podem interferir no
desenvolvimento cerebral do feto. Nesse con-
texto, o estudo conduzido por Lee ef al. (2021)
demonstrou que a deficiéncia persistente de
vitamina D durante a gestacdo esteve associada
a maior risco de parto prematuro antes de 34
semanas. Os autores observaram uma razao de
chances ajustada (aOR) de 2,42, com intervalo
de confianga de 95% (IC95%: 1,24-4,71).

Além disso, foi identificada maior probabi-
lidade de atraso no desenvolvimento infantil
(aOR = 4,46; 1C95%: 2,41-8,27) quando com-
parada as gestantes com niveis considerados su-
ficientes, sugerindo que a deficiéncia precoce
pode comprometer processos relevantes do de-
senvolvimento fetal (LEE et a/.,2021). Em con-
trapartida, pesquisas que analisaram a vitamina
D em fases mais avangadas da gestacao também
encontraram associagoes com desfechos do de-
senvolvimento infantil. Francis et al. (2021) ob-
servaram que niveis maternos mais elevados de
vitamina D no terceiro trimestre da gestacao es-
tiveram relacionados a menores escores de pro-
blemas comportamentais em criangas entre 30
e 59 meses, avaliados pelo instrumento Brief
Infant—Toddler Social and Emotional Assess-
ment (BITSEA), no qual pontuacdes mais altas
indicam maior presenca de dificuldades socio-
emocionais. Esses resultados indicam que dife-
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rentes periodos gestacionais podem representar
janelas sensiveis para a atuagdo da vitamina D
no desenvolvimento neurologico infantil. Além
da avaliagdo das concentracdes maternas duran-
te a gestacao, alguns estudos também investiga-
ram os niveis de vitamina D no sangue do cor-
dao umbilical como indicador da exposi¢do
fetal ao nutriente. No estudo conduzido por
Shekhawat et al. (2024), foi observada forte
correlagdo entre as concentragdes maternas de
25-hidroxivitamina D e aquelas detectadas no
sangue do cordao umbilical, evidenciando a de-
pendéncia do estado vitaminico fetal em relacao
a mae. Os autores também verificaram que ni-
veis reduzidos de vitamina D no final da ges-
tacdo e no corddo umbilical estiveram associa-
dos a alteragdes em dominios especificos do de-
senvolvimento infantil, principalmente em as-
pectos socioemocionais avaliados nos primei-
ros meses de vida.

Apesar dessas associagdes observadas na li-
teratura, algumas limitagcdes metodoldgicas de-
vem ser consideradas na interpretacao dos re-
sultados. Entre as limitagdes metodologicas ob-
servadas na literatura destaca-se a heterogenei-
dade nos pontos de corte utilizados para definir
deficiéncia de vitamina D. Enquanto alguns es-
tudos classificam deficiéncia como niveis infe-
riores a 10 ng/mL, como observado na coorte
de Lee et al. (2021), outros utilizam limites de
20 ng/mL, como nos estudos de Chi et al
(2018) e Shekhawat ef al. (2024), bem como a
variacdo no momento da coleta das amostras
durante a gestacdo e a diversidade de instru-
mentos empregados para avaliar o desenvolvi-
mento infantil, como Bayley Scales of Infant
Development, Brigance Screen e Ages and Sta-
ges Questionnaire. Além disso, fatores pos-
natais, incluindo condi¢des socioecondmicas,
estimulos ambientais e a qualidade do vinculo
materno-infantil podem interferir na interpreta-
¢ao da associacao observada e dificultar o esta-

belecimento de uma relagao causal direta entre
os niveis maternos de vitamina D durante a ges-
tacdo e os desfechos de neurodesenvolvimento
observados.

Dessa forma, os estudos analisados indicam
uma associacao positiva entre niveis adequados
de vitamina D durante a gestacao e melhores re-
sultados no neurodesenvolvimento infantil. No
entanto, essa associacdo nem sempre ¢ observa-
da de forma consistente entre os diferentes estu-
dos. Os dados avaliados mostram que concen-
tracdes mais elevadas de 25(OH)D materna po-
dem estar relacionadas a resultados mais favo-
raveis em alguns aspectos especificos do desen-
volvimento, principalmente na linguagem, na
cognicdo inicial e no desenvolvimento socio-
emocional.

Outro ponto observado na literatura é que o
momento da exposi¢ao durante a gestagao pode
influenciar esses resultados, ja que alguns tra-
balhos indicam periodos mais sensiveis para a
atuagdo da vitamina D no desenvolvimento
neurologico fetal, especialmente em fases inici-
ais da gestacdo e no final da gravidez. Mesmo
assim, a evidéncia de causalidade ainda € limi-
tada, principalmente porque grande parte dos
trabalhos analisados sdao estudos observacionais
e podem ser influenciados por outros fatores,
como condigdes socioecondmicas, alimentagao
materna e estimulos ambientais apds o nasci-
mento. Além disso, a heterogeneidade metodo-
logica entre os estudos também contribui para
explicar as divergéncias observadas. H4 dife-
rencas nos valores de referéncia utilizados para
definir a deficiéncia de vitamina D, no momen-
to em que os niveis foram medidos durante a
gestacdo, nos métodos empregados para avaliar
o desenvolvimento infantil e na idade das cri-
ancas no momento da avaliacdo. Dessa forma,
embora os resultados reforcem que a vitamina
D possa ter um papel no neurodesenvolvimento
fetal, ainda sdo necessarios mais estudos, espe-
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cialmente ensaios clinicos, para estabelecer me-
lhor essa relagao.

CONCLUSAO

Portanto, conclui-se que, apesar das dife-
rencas metodologicas observadas entre os estu-
dos, os resultados analisados sugerem que o es-
tado materno de vitamina D durante a gestagao
pode exercer influéncia sobre diferentes aspec-
tos do neurodesenvolvimento infantil. De modo
geral, niveis mais adequados de 25(OH)D ma-
terna foram associados a desfechos mais favo-
raveis em alguns dominios do desenvolvimen-
to, especialmente na cognicao inicial, na lingua-
gem e em aspectos socioemocionais. Além dis-
so, a literatura evidencia elevada prevaléncia de
hipovitaminose D entre gestantes e forte relagao
entre as concentragdes maternas € os niveis de-
tectados no sangue do corddo umbilical, refor-
cando a dependéncia do feto em relacao ao es-
tado nutricional materno para a obtencao desse
micronutriente durante o periodo intrauterino.
Ap0s o nascimento, essa influéncia materna po-
de permanecer relevante, uma vez que o status

de vitamina D do lactente também pode ser par-
cialmente determinado pela disponibilidade
desse nutriente no leite materno durante a lac-
tacao.

Entretanto, os resultados analisados sao he-
terogé€neos e, nem todos os estudos demonstram
associacdes consistentes entre a suplementagao
materna de vitamina D e melhora do neurode-
senvolvimento infantil. Essa variabilidade pode
estar relacionada a diferengas no momento da
avaliagdo dos niveis séricos durante a gestacao,
nos critérios utilizados para definir deficiéncia,
nos periodos de exposi¢do ao nutriente € nos
instrumentos empregados para avaliar o desen-
volvimento infantil. Dessa forma, embora os
achados apontem para um possivel papel da vi-
tamina D no desenvolvimento neurologico fetal
e nos primeiros meses de vida, ainda sdo neces-
sarios estudos adicionais que considerem tanto
o periodo gestacional quanto o contexto da lac-
tacdo, a fim de esclarecer melhor essa relagdo e
determinar o impacto da adequagao dos niveis
maternos de vitamina D sobre o desenvolvi-
mento neuroemocional do lactente.
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