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Resumo

A suplementa¢io de produtos alimentares
com vitamina D foi fundamental para a
erradicagio do raquitismo no inicio do século
XX nos Estados Unidos. Nos quase 100
anos subsequentes, o acumulo de evidéncias
vinculou a deficiéncia de vitamina D a uma
variedade de desfechos, e isso tem levantado
grande interesse publico e conscientiza¢io
dos beneficios a satde da vitamina D. Os
suplementos que contém vitamina D estdo
agora amplamente disponiveis tanto nos
paises desenvolvidos quanto naqueles em
desenvolvimento, e muitos estdo na forma de
formulagdes ndo regulamentadas, vendidas
ao publico com poucas orientagdes para uma
administragdo segura. Juntos, isso contribuiu
para uma transi¢do na qual um aumento
global dramatico nos casos de toxicidade
da vitamina D tem sido relatado. Médicos
agora enfrentam o desafio de tratar essa
condi¢do que pode apresentar um espectro
de complicagdes assintomadticas a agudas,
com risco de vida. Este artigo considera
dados atualizados sobre a toxicidade da
vitamina D e estratégias de diagndstico e
manejo relevantes para a prética clinica.

Palavras-chave: Vitamina D; Envenena-
mento; Toxicidade; Hipercalcemia; Lesdo
Renal Aguda; Lesio Renal Aguda.

ABSTRACT

Fortification of food products with
vitamin D was central to the eradication
of rickets in the early parts of the 20th
century in the United States. In the
subsequent almost 100 years since,
accumulating evidence has linked vitamin
D deficiency to a variety of outcomes, and
this has paralleled greater public interest
and awareness of the health benefits
of vitamin D. Supplements containing
vitamin D are now widely available in both
industrialized and developing countries,
and many are in the form of unregulated
formulations sold to the public with little
guidance for safe administration. Together,
this has contributed to a transition
whereby a dramatic global increase in
cases of vitamin D toxicity has been
reported. Clinicians are now faced with
the challenge of managing this condition
that can present on a spectrum from
asymptomatic to acute life-threatening
complications. This article considers
contemporary data on vitamin D toxicity,
and diagnostic and management strategies
relevant to clinical practice.

Keywords: Vitamin D; Poisoning; Toxicity;
Hypercalcemia; Acute Kidney Injury; Acute
Kidney Injury.

O OUTRO LADO DO TRATAMENTO COM
VITAMINA D

Estima-se que 1 bilhdo de pessoas em todo
o mundo sdo deficientes ou insuficientes em
vitamina D.! Essa estatistica impressionante
¢ também preocupante, pois a vitamina D
¢ indispensdvel a satide humana. De fato,
o acumulo de evidéncias experimentais,
observacionais e epidemioldgicas vinculou
baixos niveis de vitamina D a varios desfechos
adversos a satde, como mortalidade por

todas as causas, doencas cardiovasculares,
densidade 6ssea reduzida, risco de fraturas,
sindrome metabdlica, malignidade, condi¢oes
autoimunes, e infecgdes.? Além disso, algumas
evidéncias sugerem que a concentracio de
vitamina D é um biomarcador de estilo
de vida, dado que estilos de vida nado
sauddveis e sedentirios estio associados
a insuficiéncia ou deficiéncia de vitamina
D, que por si s6 representa um fator de
risco para desfechos adversos a saude.’
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A falta de exposi¢io solar adequada, a cor da
pele e praticas socio-religiosas contribuem para a
insuficiéncia ou deficiéncia de vitamina D.

Dada a alta prevaléncia de deficiéncia de vitamina D
e a descoberta da relacdo entre a deficiéncia de vitamina
D e a epidemia de raquitismo no inicio do século 20,
iniciou-se uma campanha de satde publica para uma
exposi¢do solar controlada. Na década de 1930, as
autoridades de satde dos Estados Unidos tomaram
medidas, e introduziram suplementagio de alimentos,
como o leite, para melhorar a ingestdo e a concentragio
de vitamina D na populagio em geral.* Isso representou
um grande passo em diregdo a erradica¢io do raquitismo.
Desde entdo, o interesse publico na suplementagio
de vitamina D cresceu a medida que surgiram novos
vinculos entre sua deficiéncia e varios desfechos em
saude. Além disso, suplementos contendo vitamina
D tornaram-se cada vez mais disponiveis nos paises
industrializados e naqueles em desenvolvimento. Isso,
e a falta de orientagio adequada para suplementagio
terapéutica ou educagio publica provavelmente
contribuiram para complica¢des no outro espectro de
anormalidades no metabolismo da vitamina D, a saber,
toxicidade da vitamina D ou hipervitaminose D.

A andlise das tendéncias temporais revelou uma
tendéncia ascendente constante nos niveis séricos de
vitamina D, pelo menos em varios paises como a Irlanda
(entre 1993-2013), Noruega (entre 1994-2008) e
Canada (entre 1995-1997 e 2005-2007)° Estes aumentos
foram atribuidos ao aumento da ingestao de alimentos
enriquecidos com vitamina D, predominantemente
leite, e a0 aumento do uso de suplementos de venda
livre. Esses dados coincidem com um aumento nos
exames de concentracoes de vitamina D, relatados por
institui¢des conhecidas de todo o mundo desenvolvido,
como nos Estados Unidos (San Francisco, a partir de
dados coletados entre 2006-2009), Inglaterra (Londres,
entre 2007 e 2010), Escocia (Glasgow, entre 2008-
2010), Canadd (Ontario, 2004-2010) e Austrilia
(2001-2010).> Além disso, em uma analise retrospectiva
de dados do National Poison Data System (NPDS), a
exposi¢ao toxica a vitamina D aumentou de uma média
de 196 casos por ano entre 2000 e 2005, para uma
média impressionante de 4.535 exposi¢des por ano entre
2005 e 2011.° Relat6rios acumulativos de toxicidade a
vitamina D sugerem um ponto de transi¢io em que os
médicos agora enfrentam uma probabilidade crescente
de ter que tratar pacientes com intoxica¢io por vitamina
D que podem ter implicagdes devastadoras para a sadde.

Toxicidade da Vitamina D

Uma ilustragio é fornecida na vinheta do caso abaixo.
Esta revisao considera dados contemporineos sobre a
toxicidade da vitamina D e estratégias de diagndstico
e tratamento relevantes para a pratica clinica. O leitor
¢ encaminhado para outro lugar para uma discussiao
sobre a fisiologia da vitamina D, metabolismo e dados
atuais de estudos randomizados.?

RELATO DE cASsO

Um homem de 72 anos de idade com histérico de
diabetes ndo insulino-dependente, trombose venosa
profunda e apneia obstrutiva do sono apresentou-se
no pronto atendimento com estado mental alterado
(EMA) e insuficiéncia respiratdria hipoxémica aguda.
O paciente foi encontrado desfalecido, por seu
filho, em sua casa por um periodo desconhecido. A
histéria obtida do filho revelou que o paciente foi
visto pela ultima vez em seu estado normal de satude
aproximadamente 10 dias antes da apresentagio.

Ao chegar ao pronto atendimento, o paciente estava
ndo-responsivo e obnubilado. Ele estava taquicardico,
aos 100BPM, com ritmo irregular, pressao arterial 80/60
mmHg, frequéncia respiratoria de 18 IPM e GCS de 8.
No PA, o paciente foi intubado para prote¢io das vias
aéreas, foi administrado 3L NS, e iniciada ceftriaxona
empiricamente, assim como vancomicina e aciclovir.
Ao exame fisico percebeu-se um paciente obnubilado,
com todos os outros sistemas sem alteracdes. As
investigacoes laboratoriais a apresentagio revelaram
uma Cr elevada de 8,23 mg/dL, nitrogénio uréia no
sangue (BUN) 158; Na 148 mmol/L; K+ 3,9 mmol/L,
HCO3 28 mmol/L; glicose 8,2 mg/dL; anion gap 24
mmol/L; lactato 3,2 mmol/L; pH 7,39; pCO2 52;
acido urico 14,0 mmol/L; calcio ndo corrigido de
14,3 mmol/L; albumina 2,9 g/dL; PTH 7 pg/mL. As
enzimas hepaticas estavam dentro dos limites normais.
O exame de urina revelou proteina 1+; glicose 1+;
sem cilindros ou células dismérficas. A tomografia
computadorizada da cabeca ndo revelou processos
intracranianos agudos; a radiografia de térax estava
clara e o ultrassom renal mostrou rim direito de
12,4 cm e rim esquerdo cm 11,9 cm; e nenhuma
hidronefrose. Estudos posteriores ndo revelaram
anormalidades na eletroforese de proteinas séricas
(SPEP); eletroforese de proteinas na urina (UPEP) ou
a andlise de cadeias leves livres no soro. O PTHrP
estava em 0,4 pmol/L; os anticorpos citineopldsicos
antineutréfilos (ANCA) estavam negativos; os niveis
de C3 e C4 estavam dentro dos limites normais.
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A avaliagio da vitamina D revelou um nivel 25 (OH)
D marcadamente elevado, > 120 nmol/L e 1,25 (OH)
2D ativa de 39 pg/mL.

O paciente foi posteriormente transferido para
a UTI médica e desenvolveu aniria no primeiro
dia de internac¢do. Ele foi iniciado em hemodidlise
intermitente no dia 2 da admissao. No terceiro dia,
seu estado mental melhorou e foi subsequentemente
extubado. No dia 4, o paciente foi retirado da
hemodiilise e, ao longo das semanas subsequentes,
teve uma recuperacdo completa. Com a melhora do
estado mental, o paciente relatou estar consumindo
quantidades excessivas de vitamina D na dieta que
incluia colecalciferol 30.000 a 50.000 UI por dia,
além de tomar uma pilula combinada contendo 500
mg de célcio e ergocalciferol 400 UI por dia.

CAUSAS DE TOXICIDADE DE VITAMINA D

A toxicidade da vitamina D é geralmente
iatrogénica, ou devido a overdose acidental (Figura 1).
Os suplementos que contém vitamina D agora sdo
facilmente obtidos sem receita médica em farmdcias, em
mercados de alimentos e mercearias, e em outras lojas
de varejo. Alguns desses suplementos existem como
formulacoes ndo regulamentadas ou nao licenciadas.”

Esses fatores, juntamente com a falta de instru¢do do
publico sobre uma dosagem segura, provavelmente
tém contribuido para o aumento dos casos relatados
de toxicidade da vitamina D. A intoxica¢io por
excesso ndo intencional de vitamina D também
foi associado ao excesso de leite®, intoxica¢io por
acucar de mesa’ e contaminagdo do 6leo de cozinha.
Em um relato de hipervitaminose D que ocorreu em
oito pacientes, verificou-se que a fonte era um erro
de uma empresa de laticinios local onde ocorria uma
suplementacdo excessiva de vitamina D no leite, de
até 232.565 Ul por quarto de galdo, em vez dos 400
Ul padrdo por quarto.!® Além disso, infelizmente,
as vezes muitos casos de intoxicagdo por vitamina
D resultam de doses de vitamina D prescritas muito
acima dos limites permitidos.

Na Caxemira, India, pacientes idosos receberam
formulacbes orais ou injetdaveis de vdrias vitaminas
para doencas menores, debilidade generalizada ou,
as vezes, como um “medicamento maravilhoso”, de
acordo com um relat6rio.!! Uma série de casos relatou
62 pacientes sob tratamento inadequado, que relataram
intoxicagdo por vitamina D secunddria a multiplas
injecoes de vitamina D (600.000 Ul/injecdo), que
apresentaram hipercalcemia e lesdo renal aguda (LRA)."

Figura 1. Causas e metabolismo da intoxicagdo por vitamina D: O aumento da ingestdo de vitamina D por causas como intoxicagdo por vitamina
D, iatrogénica ou overdose acidental aumenta os niveis séricos inativos de 25 (OH) D. 25 (OH) D (25-hidroxivitamina D) inativa é entdo convertida
em 1,25 (OH) 2D (1,25-di-hidroxivitamina D) ativa por Ta-hidroxilase no rim. A toxicidade da vitamina D também pode ocorrer através da produgdo
excessiva de 1,25 (OH) 2D, ativa por causas como disturbios granulomatosos ou hipercalcemia infantil idiopatica (Hll). A 1,25 (OH) 2D possui uma
alta afinidade pelos receptores de vitamina D (RVD), resultando em aumento da expressdo génica nas células-alvo. O catabolismo de 1,25 (OH) 2D

por 24-hidroxilase gera 24,25- (OH) D (24-hidroxilase) inativa.
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Joshi et al. relataram 7 criancas na India que receberam
altas doses de inje¢Oes de vitamina D, associadas a
priticas inadequadas (900.000-400.000.000 UI)
para tratar falha no desenvolvimento.!? No Brasil,
um relatério descreve um aumento exponencial
na ingestdo de vitamina D na dltima década, e seu
uso indiscriminado e manipulacbes em preparagdes
podem potencialmente aumentar a incidéncia de
toxicidade da vitamina D nesse pais.”* Além disso,
casos de toxicidade da vitamina D foram relatados
ap6s mal-entendidos associados a instrugdes do
médico.'

A toxicidade da vitamina D também pode ocorrer
devido a produgdo excessiva da forma ativa da
vitamina D, 1,25 (OH) 2D (1,25-di-hidroxivitamina
D) em pacientes com distirbios granulomatosos como
sarcoidose, tuberculose, hanseniase, doengas fungicas,
necrose gordurosa subcutdnea infantil, polimiosite de
células gigantes e beriliose.” Niveis altos de vitamina
D nessas condi¢des estio relacionados a sintese
extrarrenal anormal de 1,25 (OH) 2D. Nos linfomas,
a etiologia de niveis elevados de vitamina D ainda
ndo estd totalmente esclarecida e tem sido associada
a regulacdo paricrina de macréfagos associados a
tumores.'® Em casos raros, a hipervitaminose D ocorre
na hipercalcemia infantil idiopatica (HII), devido a
perda por mutacdo no gene CYP24A1, que codifica a
enzima metabolizadora de vitamina D 24-hidroxilase.'”

FISIOPATOLOGIA DA TOXICIDADE POR VITAMINA D

O Relatério do Instituto de Medicina (IM) de
2011 destacou os limites superiores para a ingestao
de vitamina D com base nos efeitos da administracio
aguda e a curto prazo de formulacdes em altas
doses de vitamina D, e naquelas que podem ocorrer
ap6s administracao cronica ao longo dos anos.'
A toxicidade aguda da vitamina D é geralmente
causada por doses de vitamina D acima de 10.000
Ul/dia, resultando em concentracdes séricas de
25 (OH) D > 150ng/mL. A toxicidade cronica da
vitamina D pode potencialmente ocorrer com a
administracdo de doses acima de 4.000 Ul/dia por
periodos prolongados, provavelmente ao longo de
anos, resultando em concentragoes de 25 (OH) D na
faixa de 50-150 ng/mL.

A intoxicagdo por vitamina D ocorre como
resultado de um metabdlito da vitamina D atingindo o
receptor de vitamina D (RVD) no ntcleo das células-
alvo e causando expressio genética exagerada.”

Toxicidade da Vitamina D

Trés hipoteses para explicar a toxicidade da vitamina D
foram apresentadas anteriormente:

e O aumento da ingestdo de vitamina D aumenta as
concentragoes séricas da forma ativa da vitamina
D, 1,25 (OH) 2D (1,25-di-hidroxivitamina D)."
1,25 (OH) 2D tem uma alta afinidade por RVDs,
e é um ligante critico com acesso a0 maquindrio
de transdugio de sinal transcricional na célula.?’

* A ingestio de vitamina D aumenta a concentragio
inativa de 25 (OH) D (25-hidroxivitamina D)
no plasma, e satura a capacidade de ligago da
proteina & vitamina D (VDBP).?” 25 (OH) D em
concentragdes mais altas tem maior afinidade
por RVDs (em um efeito dependente da dose)
em comparacio com outros metabdlitos da
vitamina D, que entram em células, nas quais
tem efeitos diretos na expressio génica.?’

® O aumento da ingestdo de vitamina D aumenta as
concentracdes de muitos metabdlitos da vitamina
D, particularmente o 25 (OH) D." Nos estados
de hipervitaminose D, as concentragdes de varios
metabolitos da vitamina D, incluindo 25 (OH)
D, 24,25 (OH) 2D, 25,26 (OH) 2D e 25 (OH)
D-26,23-lactona aumentam significativamente.*!
Esses metabolitos excedem a capacidade do
VDBP e causam a liberagao de 1,25 (OH),D
“livre”, que entra nas células-alvo por difusio e
subsequentemente estimula os RVD.

CARACTERISTICAS CLINICAS E DIAGNOSTICO DA
TOXICIDADE POR VITAMINA D

A apresentagio da toxicidade da vitamina D
pode variar de assintomdtica a caracteristicas
neuropsiquidtricas graves e com risco de vida. A
toxicidade por vitamina D é amplamente caracterizada
por hipercalcemia grave, que pode persistir por
um tempo prolongado. As manifestacbes clinicas
da toxicidade por vitamina D sio variadas, mas
amplamente relacionadas a hipercalcemia, e incluem
neuropsiquidtricas (como confusdo, psicose, estupor
ou coma), gastrointestinais (dor abdominal, vomito,
polidipsia, anorexia, constipagdo, pancreatite),
cardiovasculares (hipertensio, complicacdes com o
intervalo QT, elevagdo do segmento ST, bradiarritmias,
bloqueio cardiaco de primeiro grau) e complicacoes
renais (hipercalcidria, lesdo renal aguda (LRA),
desidratacdo e nefrocalcinose).’S As complicacoes
adicionais da hipercalcemia incluem ceratopatia em
banda, perda auditiva e calcinose periarticular dolorosa.
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Em estudos com animais, a hipervitaminose D demonstrou
causar calcifica¢do vascular generalizada.

Niveis séricos de 25 (OH) D> 100 ng/mL (250
nmol/L) inativa foram definidos como hipervitaminose
D, enquanto niveis séricos > 150 ng/mL (375 nmol/L)
foram propostos para definir a intoxicag¢io por vitamina
D pela Sociedade de Endocrinologia.'* Outros achados
laboratoriais incluem hipercalcemia, hipercalcitiria e
niveis muito baixos ou indetectiveis de horménio da
paratire6ide (PTH). A concentracdo de 1,25 (OH) 2D,
que € a forma ativa da vitamina D, pode estar dentro
da faixa de referéncia, ligeiramente aumentada ou
reduzida. Este dltimo achado é secundirio a inibi¢io
da atividade da 1a-hidroxilase responsavel pela sintese
da 1,25 (OH) 2D ativa e pelo aumento da atividade
da 24-hidroxilase envolvida em sua via catabdlica.?
A administracdo exdgena do metabdlito ativo da
vitamina D ou aumento da sua producdo enddgena
pode resultar em concentragdes elevadas de 1,25 (OH)
2D e niveis normais ou reduzidos de 25 (OH) D.

Foi relatado que a 1,25 (OH) 2D sérica estd
falsamente elevada em pacientes com intoxica¢do
por vitamina D determinada por certos ensaios de
laboratério, particularmente o radioimunoensaio,
devido a reatividade cruzada significativa de niveis
muito altos de 25 (OH) D.** Além disso, os niveis
circulantes de 25 (OH) D nem sempre refletem
seus verdadeiros valores e atividades, em parte
devido a muitos tecidos extrarrenais que expressam
componentes de sinaliza¢io para vitamina D, incluindo
a enzima la-hidroxilase, responsdvel pela sintese de
metabdlitos biologicamente ativos 1,25 (OH) 2D.
Por exemplo, as células do musculo liso vascular
(CMLYV) expressam um RVD funcional e a enzima
la-hidroxilase, permitindo que as artérias sintetizem
a vitamina D bioativa, e estabelecam um sistema
hormonal autdcrino/paricrino para regular a funcdo
cardiovascular localmente (2,25). Isso sugere que
as funcbes enddcrinas, autdcrinas e pardcrinas da
vitamina D nem sempre sio refletidas em seus niveis
séricos de 25 (OH) D.?¢ Além disso, as concentracdes
circulantes de 25 (OH) D s3o influenciadas por
muitos fatores, como racga, pigmentacdo, idade,
estacio do ano, latitude, condicdes climdticas,
hébitos alimentares e exposicdo a luz solar. Muitos
tecidos periféricos sdo capazes de converter 25 (OH)
D circulante em 1,25 (OH) 2D ativo para atender as
exigéncias locais e isso pode ndo ser refletido por seus
niveis séricos.?
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TRATAMENTO DA TOXICIDADE POR VITAMINA D

O principal objetivo do tratamento da toxicidade
porvitamina D éareanimag¢io de um paciente instavel e
a corregao da hipercalcemia. A hipercalcemia causada
pela sobredosagem de vitamina D, teoricamente
pode durar até 18 meses apOs a interrupcdo da
administragdo. Isto é devido a liberagdo lenta da
vitamina D armazenada em depésitos de gordura.
Portanto, sustentar a normocalcemia é tao crucial
quanto o seu tratamento agudo. Além disso, a
vitamina D2 ou D3 tem uma alta solubilidade lipidica
no figado, musculos e tecidos adiposos e uma meia-
vida longa no corpo. No entanto, 25 (OH) D e 1,25
(OH) 2D tém meias-vidas mais curtas de 15 dias e 15
horas, respectivamente. Portanto, a overdose de 25
(OH) D pode persistir por semanas.

Estratégias terapéuticas para tratar a toxicidade
da vitamina D podem ser categorizadas em 1)
estabilizacdo e tratamento de suporte; 2) corre¢io
da hipercalcemia e 3) outras terapias para reduzir os
niveis de vitamina D, conforme ilustrado na Figura 2.

CONCENTRACOES E DOSAGENS ADEQUADAS DE
viTAMINA D

O nivel de vitamina D é determinado medindo-se
as concentracoes de 25(OH)D. Infelizmente, ainda ha
controversa sobre quais as defini¢oes de deficiéncia,
suficiéncia e valores didrios recomendados (VDR)
de vitamina D para ajudar a orientar a correta
suplementacdo.'® No relatério de referéncia dietética
de 2011, publicado pelo IM, a satde dssea foi
relatada como sendo o tnico desfecho no qual a
causalidade foi estabelecida pela evidéncia disponivel.
A evidéncia de outros desfechos de doengas cronicas
extra esqueléticas foi considerada inconsistente ou
inconclusiva para estabelecer causalidade e sendo
suficiente para servir como base para VDR. Um
nivel de 25(OH)D de 16 ng/mL (40 nmol/L) tem sido
sugerido pelo relatorio de 2011 do IM, para satisfazer
as necessidades de aproximadamente metade da
populacio (exigéncia mediana da populag¢do) e niveis
de 20 ng/mL (50 nmol/L) satisfazem a necessidade
de pelo menos 97,5% da populac¢do.'® Entretanto, o
Ministério da Saude, e o Conselho de Nutri¢io do
Reino Unido, definem a deficiéncia de vitamina D
como <25 nmol/L (10 ng/mL). Além disso, outros tém
argumentado que o limiar da deficiéncia deveria ser
significativamente mais alto, 50 nmol/L (20 ng/dL).!
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Figura 2. Tratamento da intoxicacao por vitamina D: o tratamento da toxicidade por vitamina D pode ser categorizado em trés etapas: 1) Estabilizagcao
e terapia de suporte. Em pacientes instaveis, medidas imediatas de ressuscitagdo devem ser tomadas, incluindo intubacdo, administracao de
fluidos intravenosos e transferéncia para uma unidade de terapia intensiva (UTI), conforme apropriado; 2) A corregao da hipercalcemia tira proveito
de vérias classes diferentes de medicamentos, incluindo diuréticos de alga, bifosfonatos, glicocorticoides ou calcitonina; 3) Outras terapias a serem
consideradas com mais frequéncia incluem terapia renal substitutiva (TRS) em casos graves.

O IM recomenda VDR de vitamina D de 600 IU/
dia para individuos com idades entre 1 e 70 anos,
e 800 Ul/dia para aqueles com idade acima de 70
anos. Essas recomendacdes sio baseadas em médias
de concentragdes séricas de 25(OH)D construidas a
partir de 32 estudos. Esse VDR ¢é usado para alcangar
nivel de 25(OH)D de 50 nmol/L ou mais em 97,5% de
individuos saudaveis, segundo o IM.?” Mais estudos sdo
muito necessarios para ajudar a estabelecer os limiares de
vitamina D, refinar os VDR com base em caracteristicas
populacionais e individuais, e reduzir a incerteza quanto
aos beneficios da suplementacio com vitamina D. Além
disso, ha cada vez mais reconhecimento de que desfechos
esqueléticos devem ser levados em consideracdo para se
determinar limiares de suficiéncia.

CoNCLUSOES

Tanto subdoses quanto superdosagem de vitamina
D podem ter consideraveis consequéncias para a
saude. A toxicidade por vitamina D permanece uma
questio premente e sua incidéncia provavelmente
continuard crescendo, principalmente por causa da
ampla disponibilidade de formulagdes disponiveis sem
receita médica e interesse publico. 7) Medidas para
ajudar a prevenir e tratar casos de hipervitaminose
D sdo criticamente necessdrias e siao de crucial
importancia para a saude publica. Sugerimos as
seguintes considera¢des com relagdo a prevengio da
toxicidade por vitamina D:

1. Comunicacdo clara entre médicos e pacientes

deve ser enfatizada quando da prescrigdo de
formulag¢des contendo vitamina D, inclusive
sobre os riscos associados ao seu excesso.

2. Profissionais da sadde e farmacias comunitarias

devem estar cientes de virias formulacoes
envolvendo a vitamina D, sua variabilidade,
perfil de seguranca e riscos associados a
superdosagem, a tomada de decisdo clinica
e recomendacgdes adequadas. As orientagdes
adequadas de profissionais de satide auxiliarao
na prevencdo de prescricio e dispensagio
inadequadas de medicamento.

3. Altas doses de vitamina D devem ser evitadas até

serem avaliados os niveis séricos de 25(OH)D
e cdlcio. Isso ajudard a avaliar a necessidade
de altas doses de vitamina D e evitar potencial
toxicidade causada por tratamento empirico.

4. Um relato de caso descreveu que uma dose

tnica de 2,000,000 UI de vitamina D foi
dada erroneamente a dois residentes de casas
para idosos.?® Isso sugere uma necessidade de
regulamentar a disponibilidade de frascos de
multivitaminas com formulac¢bes contendo
doses convencionais em sintonia com diretrizes
do IM e outras diretrizes publicadas.”

5. Consideracdes sobre a toxicidade da vitamina D

ou seu excesso devem ser tomadas em pacientes
apresentando hipercalcitria ou hipercalcemia.
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