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REVISAO BIBLIOGRAFICA NARRATIVA

RESUMO

Objetivo: evidenciar a importancia da vitamina K2 na manutenc¢do da saude humana, com
énfase na salide 6ssea, cardiovascular e no metabolismo do célcio. Métodos: trata-se de um
estudo de revisdao bibliografica narrativa, realizado através das buscas na base de dados
PubMed e MEDLINE, o recorte temporal compreendeu publicagdes entre janeiro de 2015 e
abril de 2025. Resultados e discussao: A literatura analisada confirma que a vitamina K2
exerce papel decisivo na salde 6ssea e cardiovascular, atuando na carboxilacdo da
osteocalcina e da MGP, prevenindo osteoporose e calcificagdo arterial. Sua sinergia com a
vitamina D3 otimiza o uso do célcio, enquanto a isoforma MK-7 apresenta maior eficécia e
biodisponibilidade. Apesar das evidéncias robustas, a auséncia de diretrizes especificas
limita sua aplicacdo clinica, indicando a necessidade de inclusdo da K2 em estratégias
preventivas de saude publica. Conclusao: Os achados revelaram que a vitamina K2 participa
da ativacdo de proteinas como a osteocalcina e a MGP, essenciais para a mineraliza¢do éssea
e a inibicdo da calcificacdo vascular. Além disso, sua interacdo com a vitamina D3
potencializa a distribuicdo adequada do célcio no organismo. Nesse sentido, a auséncia ou
deficiéncia da K2 esta associada a desfechos clinicos relevantes, como osteoporose,
aterosclerose e rigidez arterial. Com isso, conclui-se que a vitamina K2 desempenha papel
central na prevencdo de doencas crénicas e deve ser reconhecida como micronutriente
essencial na promocado da saude publica e na pratica clinica preventiva.

Palavras-chave: Vitamina K2, Osteocalcina; Metabolismo do Célcio, Calcificacdo Vascular.
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The Use of Vitamin K2 Beyond Coagulation
ABSTRACT

Objective: To highlight the importance of vitamin K2 in maintaining human health, with
emphasis on bone health, cardiovascular health, and calcium metabolism. Methods: This is a
narrative literature review study, conducted through searches in the PubMed and MEDLINE
databases. The time frame included publications between January 2015 and April 2025.
Results and Discussion: The analyzed literature confirms that vitamin K2 plays a decisive role
in bone and cardiovascular health, acting in the carboxylation of osteocalcin and MGP, thereby
preventing osteoporosis and arterial calcification. Its synergy with vitamin D3 optimizes
calcium utilization, while the MK-7 isoform demonstrates greater efficacy and bioavailability.
Despite robust evidence, the absence of specific guidelines limits its clinical application,
indicating the need for the inclusion of K2 in preventive public health strategies. Conclusion:
The findings revealed that vitamin K2 participates in the activation of proteins such as
osteocalcin and MGP, which are essential for bone mineralization and the inhibition of
vascular calcification. Furthermore, its interaction with vitamin D3 enhances the proper
distribution of calcium in the body. In this sense, the absence or deficiency of K2 is associated
with relevant clinical outcomes, such as osteoporosis, atherosclerosis, and arterial stiffness.
Therefore, it is concluded that vitamin K2 plays a central role in the prevention of chronic
diseases and should be recognized as an essential micronutrient in the promotion of public
health and preventive clinical practice.
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INTRODUCAO

A vitamina K, historicamente reconhecida por sua funcdo essencial na cascata da
coagulacdo sanguinea, vem sendo amplamente estudada por seu papel em diversos
processos fisiolégicos além da hemostasia. Dentre as suas duas formas principais —
filoquinona (K1) e menaquinona (K2) — a K2 tem despertado especial interesse por suas
funcdes em tecidos extra-hepaticos, incluindo os sistemas dsseo, cardiovascular e
metabdlico (HALDER et al., 2019). Essas descobertas ampliaram significativamente o
entendimento sobre a importancia desse micronutriente na manutencao da saude
integral.

A menaquinona, ou vitamina K2, apresenta isoformas que variam de acordo com
o numero de unidades isoprenoides, como MK-4, MK-7 e MK-9, sendo estas encontradas
principalmente em alimentos de origem animal e produtos fermentados. Essas formas
possuem maior biodisponibilidade e meia-vida mais longa em comparagdao a K1,
favorecendo sua acdao em tecidos periféricos como ossos, artérias e rins (Akbulut et al.,
2020). Essa caracteristica confere a K2 um papel terapéutico promissor na prevencdo de
doencgas crénicas nao transmissiveis.

Entre os mecanismos mediados pela K2, destaca-se sua atuagao como cofator na
carboxilacdo de proteinas dependentes de vitamina K, como a osteocalcina e a proteina
GLA da matriz (MGP). Tais proteinas sdao fundamentais para a regulacdao do metabolismo
do calcio, promovendo sua adequada deposicdo na matriz dssea e inibindo a
mineralizacdo ectdpica em vasos sanguineos (Mandatori et al., 2021). Dessa forma, a K2
contribui de forma decisiva para a integridade esquelética e vascular.

A deficiéncia de vitamina K2 esta associada a quadros clinicos complexos, como
a osteoporose, calcificacdo arterial, aterosclerose e maior risco de eventos
cardiovasculares. Em estudos clinicos e experimentais, verificou-se que baixos niveis
séricos de K2 correlacionam-se com a progressao de doencas vasculares e perda dssea
acelerada, especialmente em idosos e pacientes com doencas cronicas (Skalny et al.,
2024). Isso reforca a relevancia da sua suplementacdo como medida preventiva e
terapéutica.

Além disso, a interacdo sinérgica da vitamina K2 com outros nutrientes, como a
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vitamina D3, intensifica seus efeitos protetores. Enquanto a vitamina D promove a
absorcdo intestinal de cdlcio, a K2 assegura sua correta distribuicdo tecidual, evitando
gue o excesso de calcio seja depositado em locais inapropriados como artérias e valvulas
cardiacas (CAPOZZI A et al., 2020). Essa dupla atuagao fortalece a ideia de que a K2 deve
ser considerada elemento central em estratégias de saude preventiva.

Diante disso, a vitamina K2 emerge como um fator nutricional de destaque na
abordagem de multiplas patologias, cujos mecanismos envolvem desregulacdo do calcio
e ativacdo inadequada de proteinas-chave. Estudos recentes apontam que a inclusao
da K2 em diretrizes nutricionais pode ter impacto positivo na saude publica,
contribuindo para a redug¢ao de morbidade associada a doencas cardiovasculares e
osteometabdlicas (Simes et al., 2020).

Apesar do crescente corpo de evidéncias que demonstra o papel multifuncional
da vitamina K2, sua atuacdo clinica ainda é pouco reconhecida fora do campo da
coagulacdo sanguinea. Frente a esse cenario, questiona-se: quais sdo os reais beneficios
da vitamina K2 para a saude humana além da coagulagdo, e quais sdo as implicacGes
clinicas de sua deficiéncia na saude dssea, cardiovascular e no metabolismo do calcio?

Dessa forma o objetivo da presente pesquisa é evidenciar a importancia da
vitamina K2 para a manutencdo da salde humana em diversas areas além da coagulacao
sanguinea, com a justificative de oferecer subsidios para o avan¢o do conhecimento
sobre micronutrientes essenciais e suas aplicacdes clinicas multidisciplinares. No ambito
politico e institucional, o reconhecimento da vitamina K2 como elemento fundamental
na prevencao de doengas cardiovasculares e osteometabdlicas pode influenciar
diretrizes de saude publica, politicas de suplementacdo nutricional e protocolos clinicos.
A auséncia de recomendac¢des dietéticas especificas para a K2 representa uma lacuna
gue precisa ser abordada por érgdos de regulacdo sanitaria e nutricional. Ja no ambito
social, a ampla incidéncia de doengas como osteoporose e aterosclerose, associadas a
ma distribuicdo do calcio corporal, exige medidas preventivas eficazes, acessiveis e
baseadas em evidéncias. A vitamina K2 apresenta-se como uma alternativa segura, de
baixo custo e com potencial de impactar positivamente a qualidade de vida da

populacdo, especialmente entre idosos e individuos com comorbidades.
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METODOLOGIA

A metodologia empregada neste estudo esta diretamente alinhada aos objetivos
propostos, contribuindo para a construgdao de um corpo tedrico sélido sobre o papel da
vitamina K2 na salde humana para além da coagulacao.

Para atingir os objetivos delineados, adotou-se o método de revisao bibliografica
narrativa realizado através das buscas na base de dados PubMed e MEDLINE, o recorte
temporal compreendeu publicagdes entre janeiro de 2015 e abril de 2025.

Foram utilizadas como palavras-chave: “vitamina K2”, “menaquinone”,
“osteocalcina”, “calcificacdo vascular”, “osteoporose”, “saude cardiovascular”,
“proteina GLA da matriz, metabolismo do cdlcio”, “MGP” e “aterosclerose”. Os
descritores foram combinados com boleando AND de diferentes formas, em portugués,
inglés e espanhol, para ampliar a abrangéncia da busca. A figura 1 apresenta o

fluxograma de busca aplicado:

Figura 1 — Fluxograma de busca
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Fonte: Elaboragao prépria (2025).
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Os critérios de inclusdao adotados foram: trabalhos publicados no periodo
delimitado, estudos focados na vitamina K2 e suas relagdes com a saude &ssea,
cardiovascular e com o metabolismo do cdlcio, textos disponiveis nos idiomas
portugués, inglés e/ou espanhol e materiais oriundos de fontes com reconhecida
credibilidade académica, como artigos com revisdo por pares e livros técnicos. Por outro
lado, foram excluidos estudos com enfoque exclusivo na vitamina K1 ou na coagulagao
sanguinea sem relacdo com a K2; publicacdes sem acesso ao texto completo; artigos
duplicados entre as bases; e materiais opinativos sem fundamentacdao cientifica
explicita.

O processo de selegao das fontes teve inicio com uma leitura exploratéria de
todos os materiais identificados, de modo a avaliar seu potencial de contribuicdo para o
desenvolvimento do tema. Essa etapa foi seguida por uma leitura seletiva e aprofundada
das obras mais pertinentes, com foco na consisténcia conceitual, atualidade e relevancia
para o problema de pesquisa. Durante a analise, os contelddos foram organizados em
fichamentos, com registro do nome dos autores, ano de publicacdo e principais
contribuicGes, assegurando a rastreabilidade e o rigor académico.

Por fim, foi conduzida uma analise integrativa de todas as informacgdes obtidas,
estruturando os dados de modo a permitir a elaboracdo de um panorama abrangente e
critico sobre o papel da vitamina K2 na manutengado da saide humana. A tabela 1 abaixo

apresenta os artigos selecionados para a presente revisdo.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A andlise dos dados foi realizada de forma descritiva, procedendo-se a
categorizacdo dos dados extraidos dos estudos selecionados em grupos tematicos, a
partir da identificagcdo de varidveis de interesse e conceitos-chaves. Os artigos incluidos
foram apresentados em um quadro que destacam suas caracteristicas principais, como:

autores, ano de publicacdo, fonte de pesquisa e resultado/conclusdo (Quadro 1).
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Qaudro 1 — Artigos que compdem o corpus da pesquisa.

Autor Revista Resultados/Conclusdo
Akbulut et al. Nutrients Defende que a vitamina K2 necessita de uma
(2020) recomendacdo diaria diferente da K1.
Capozziet al. Maturitas Analisa o papel de suplementos de calcio,
(2020) vitamina D, K2 e magnésio na salde éssea
Diederichsen et Circulation Investiga o efeito da suplementacdo de
al. (2022) vitaminas K2 e D na calcificagdo da valvula

aodrtica.

Do Nascimento e
Miralha (2023)

Revista Eletronica
Acervo Saude

Discute a eficacia da vitamina K na prevencdo da
doenca hemorrdagica neonatal.

Figueiredo et al.

Revista Portuguesa de

Revisa os anticoagulantes orais que nao

molecular sciences

(2018) Farmacoterapia antagonizam a vitamina K.
Garzone et al. Brazilian Journal of | Orienta a ingestdo de vitamina K em pacientes
(2021) Development que utilizam anticoagulantes orais.
Halder et al. International journal of | Explora as diferengas entre as vitaminas K1 e K2

em termos de salde e doenca.

Jensen et al.

Food Chemistry

Desenvolve método de quantificacao eficaz para

(2022) vitamina K em alimentos.
Jensen et al. Food Chemistry Aprimora métodos laboratoriais para
(2021) quantificagao de vitamina K em alimentos.
Kaesler et al. Kidney International |Investiga alteracdes na biodistribuicio da
(2022) vitamina K em doengas renais cronicas.

Kazmierczak-
Baranska e
Karwowski

(2022)

Nutrients

Avalia se a vitamina K causa ou previne danos ao
DNA.

Li et al. (2019)

Molecular medicine

Analisa como a vitamina K2 influencia a

reports diferenciacdo e mineralizagdo déssea.
Ma et al. (2022) Frontiers in public | Avalia a eficacia da vitamina K2 na osteoporose
health pds-menopausa.

Fonte: Elaboracgdo propria (2025).

Qaudro 1 — Artigos que compdem o corpus da pesquisa.

Autor Revista Resultados/Conclusdo
Mandatori et al. Nutrients Discute os efeitos opostos da vitamina K2 na
(2021) saude 6ssea e vascular.
Paprotny et al. Molecules Desenvolve e aplica método para medir
(2023) vitamina K2 no sangue.
Simes et al. Nutrients Revisa os beneficios da vitamina K em doencas
(2020) relacionadas a idade.
Skalny et al. International journal of | Investiga o papel de outras vitaminas além da
(2024) molecular medicine D3 na saude Ossea.

Tan et al. (2024)

JAMA internal
medicine

Estuda a eficacia da vitamina K2 em caibras
noturnas.

Vurmaz et al.

Journal of Biochemical

Observa a eficdcia neuroprotetora da vitamina
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(2024) and Molecular K em modelo de diabetes.
Toxicology
Zhang et al. BMC medicine Avalia o efeito da vitamina K2 na homeostase
(2023) glicémica em diabéticos tipo 2.

Fonte: Elaboragdo propria (2025).

A revisdo bibliografica realizada confirma que a vitamina K2 apresenta funcoes
fisioldgicas amplas e relevantes, atuando muito além de sua participacdo cldssica na
coagulacdo. Halder et al. (2019) e Akbulut et al. (2020) apontam que sua presenca em
tecidos extra-hepaticos, aliada a alta biodisponibilidade, permite um impacto
significativo sobre sistemas &sseo, cardiovascular e metabdlico. Essa caracteristica
reforca o entendimento de que a K2 deve ser tratada ndo como mero coadjuvante na
homeostase, mas como elemento estratégico na prevencado de doengas cronicas.

No campo da saude éssea, os achados de Mandatori et al. (2021) e Ma et al.
(2022) convergem para um mesmo ponto: a ativacdo da osteocalcina por meio da
carboxilacdo dependente de K2 é determinante para a mineralizacdo dssea eficaz. A
insuficiéncia dessa vitamina, refletida no aumento de osteocalcina descarboxilada,
compromete a incorporac¢ao do calcio a matriz dssea, aumentando o risco de osteopenia
e osteoporose. Skalny et al. (2024) complementam essa visdo ao associar baixos niveis
séricos de K2 a fragilidade éssea em idosos, o que destaca a importancia de intervenc¢des
preventivas precoces.

No sistema cardiovascular, a proteina GLA da matriz (MGP) ocupa posicdo
central. Sua forma ativa, dependente da K2, impede a deposicdo de calcio nas paredes
arteriais, mecanismo fundamental para prevenir calcificacdo patolégica (Mandatori et
al., 2021; Kaesler et al., 2022). A presenca da MGP inativa, por deficiéncia de K2, ndo
apenas favorece a rigidez vascular como também aumenta o risco de eventos
cardiovasculares. Esse achado sustenta o uso da K2 como intervenc¢do ndo farmacoldgica
de baixo custo e alto impacto potencial.

A relacdo sinérgica entre a vitamina K2 e a vitamina D3, evidenciada por Capozzi,
Scambia e Lello (2020), emerge como um ponto estratégico para protocolos nutricionais
e clinicos. Enquanto a D3 eleva a disponibilidade de cdlcio no organismo, a K2 garante
seu direcionamento para ossos e dentes, prevenindo acimulos ectépicos em vasos e

tecidos moles. Esse mecanismo integrado justifica intervengdes conjuntas, sobretudo
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em grupos suscetiveis a osteoporose e a aterosclerose.

Outro aspecto que diferencia a K2 é sua farmacocinética. Ma et al. (2022) e
Jensen et al. (2022) evidenciam que a isoforma MK-7 apresenta meia-vida plasmatica
prolongada e maior eficacia na carboxilagdo proteica, possibilitando esquemas de
suplementacdo mais espacados e eficientes. Essa propriedade, somada a sua maior
penetracao tecidual descrita por Kaesler et al. (2022), refor¢a a vantagem da K2 frente
a K1 em aplicagdes clinicas extra-hepaticas.

Mesmo diante desse conjunto robusto de evidéncias, Capozzi, Scambia e Lello
(2020) alertam que a auséncia de recomendacbes dietéticas especificas para a K2
constitui lacuna relevante nas politicas de saude publica. Tal omissdo se reflete na
pratica clinica, onde a suplementacdo dessa vitamina permanece subutilizada, apesar
da clara associacdo entre sua deficiéncia e a progressao de doencas cardiovasculares e
osteometabdlicas.

Além dessas areas, Zhang et al. (2023) e Vurmaz et al. (2024) sugerem que a K2
pode influenciar positivamente a homeostase glicémica, a sensibilidade a insulina e a
protecdo contra o estresse oxidativo. Embora esses achados sejam promissores, o
consenso cientifico ainda demanda mais investigacdes para sua plena incorporagdao em
diretrizes.

Assim, a literatura revisada sustenta de forma consistente que a vitamina K2 é
um micronutriente de relevancia estratégica na promocdo da saude odssea e
cardiovascular, com potenciais beneficios adicionais no metabolismo e na protecao
celular. A consolidagdao de politicas e protocolos que incorporem a suplementacao e
monitoramento da K2, embasados em evidéncias como as aqui reunidas, pode
representar um avango expressivo na prevengao de doengas cronicas e na promogdo da

saude publica.

CONSIDERACOES FINAIS

A presente pesquisa teve como objetivo central destacar a importdncia da
vitamina K2 na manutencdo da saude humana, especialmente no contexto do
metabolismo do calcio, além disso, indo além de sua funcdo cldssica na coagulacao
sanguinea. Nesse sentido, a andlise da literatura evidenciou de forma consistente que a

K2 é cofator indispensavel para a carboxilagdo de proteinas reguladoras criticas, como a
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osteocalcina e a proteina GLA da matriz (MGP). De fato, a ativagdo dessas proteinas é
determinante para o direcionamento adequado do calcio: enquanto a osteocalcina
favorece sua incorporacdo a matriz éssea, a MGP previne a deposi¢do ectopica em vasos
sanguineos e tecidos moles. Portanto, esse duplo mecanismo coloca a vitamina K2 como
elemento central na homeostase do calcio e na integridade dos sistemas esquelético e
cardiovascular.

No dmbito da fisiologia dssea, a vitamina K2 mostrou-se fundamental para a
mineralizagdo eficaz, reduzindo a propor¢do de osteocalcina descarboxilada,
biomarcador diretamente relacionado a fragilidade déssea. Consequentemente, esse
processo resulta em maior densidade mineral e melhor qualidade biomecanica do osso,
prevenindo fraturas em populacdes de risco, como idosos e mulheres pds-menopausa.
Além disso, de modo complementar, a interacdo sinérgica com a vitamina D3 amplia a
eficacia bioldgica da K2, garantindo ndo apenas a absorc¢do intestinal de cdlcio, mas
sobretudo sua direcionalidade metabdlica, evitando depdsitos ectdpicos e reduzindo
eventos cardiovasculares.

Do ponto de vista cardiovascular, a vitamina K2 atua como modulador essencial
da calcificagado vascular. Por outro lado, a deficiéncia de K2 leva a predominancia da MGP
inativa, associada ao enrijecimento arterial, progressdo da aterosclerose e maior
mortalidade cardiovascular. Adicionalmente, ensaios clinicos sugerem que a
suplementagdo, particularmente com a isoforma MK-7, contribui para a redugao da
progressdao da calcificacdo arterial, estabilizacdo de placas aterosclerdticas e
preservacao da elasticidade vascular, reforcando seu potencial como intervengao
preventiva ndo farmacoldgica.

Diante desse panorama, conclui-se que a vitamina K2 exerce papel estratégico
na fisiologia do metabolismo do calcio, atuando como regulador-chave no equilibrio
entre deposicdo dssea e inibicdo da mineralizagdo vascular. Assim, sua inclusdo em
protocolos clinicos e diretrizes nutricionais, associada a investigacOes adicionais em
ensaios clinicos de maior escala, é imprescindivel para consolidar sua aplicacdo na
pratica médica. Por fim, considerando a elevada prevaléncia de doencas
osteometabdlicas e cardiovasculares, a K2 deve ser reconhecida como micronutriente

de impacto clinico e de relevancia em saude publica.
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