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Resumo

Introducdo: A vitamina D é um horménio esteroide cuja principal funcéo é a regulacdo do metabolismo 6sseo. O
excesso de vitamina D é capaz de ocasionar toxicidade ao organismo, causando hipercalcemia, hipercalcidria,
hiperfosfatemia e resultando em fraquezas, calcificacdes de tecidos moles, entre outros. Objetivo: Evidenciar os
efeitos associados ao uso excessivo de vitamina D. Metodologia Trata-se de um estudo de revisdo sistemaética,
Resultados: Foram selecionados 12 artigos para compor a revisdo e responder 0s objetivos estabelecidos neste
trabalho. As principais motivag¢des que levam ao uso ndo orientado e/ou excessivo da vitamina D sdo os erros de
prescricdo, a automedicacdo devido ao facil acesso e erros de manipulacdo de férmulas contendo vitamina D. Os
achados indicam que os principais eventos adversos causados pela Hipervitaminose D sdo tontura, dor abdominal,
fraqueza mediados principalmente pela hipercalcemia e hipercalcitria. Os achados indicam que alguns eventos
adversos podem ser graves causando convulsdo, problemas cardiovasculares e lesdo renal. Conclusdo: A intoxicacdo
por vitamina D é causada por multiplos fatores como a automedicacéo, erros de prescri¢des e erros de manipulagdo de
formulas contendo vitamina D. Os eventos adversos sdo amplamente variados podendo ser dor abdominal, nausea,
fadiga, politria, cdlica renal e calculos renais mediados pela hipercalcemia e hipercalcilria, podendo gerar graves
problemas a saide da comunidade.

Palavras-chave: Vitamina D; Toxicidade; Hipercalcemia; Hipercalcilria; Eventos adversos.

Abstract

Introduccion: La vitamina D es una hormona esteroide cuya funcién principal es la regulacion del metabolismo 6seo.
El exceso de vitamina D es capaz de causar toxicidad al organismo, provocando hipercalcemia, hipercalciuria,
hiperfosfatemia y dando como resultado debilidad, calcificaciones de tejidos blandos, entre otros. Objetivo: Destacar
los efectos asociados al uso excesivo de vitamina D. Metodologia Se trata de un estudio de revision sistematica
Resultados: Se seleccionaron 12 articulos para componer la revision y responder a los objetivos establecidos en este
trabajo. Los principales motivos que llevan al uso no guiado y/o excesivo de vitamina D son los errores de
prescripcion, la automedicacion por facil acceso y los errores en el manejo de las formulas que contienen vitamina D.
Los hallazgos indican que los principales eventos adversos causados por la Hipervitaminosis D son mareos, dolor
abdominal, debilidad mediada principalmente por hipercalcemia e hipercalciuria. Los hallazgos indican que algunos
eventos adversos pueden ser graves y causar convulsiones, problemas cardiovasculares y dafio renal. Conclusion: La
intoxicacién por vitamina D es causada por multiples factores como la automedicacion, errores de prescripcion y
errores en el manejo de formulas que contienen vitamina D. Los eventos adversos son muy variados y pueden incluir
dolor abdominal, nduseas, fatiga, poliuria, colico renal y calculos mediados por hipercalcemia e hipercalciuria, que
pueden causar serios problemas para la salud de la comunidad.

Keywords: Vitamin D; Toxicity; Hypercalcemia; Hypercalciuria; Adverse events.
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Resumen

Introduccion: La vitamina D es una hormona esteroide cuya funcion principal es la regulacion del metabolismo 6seo.
El exceso de vitamina D es capaz de causar toxicidad al organismo, provocando hipercalcemia, hipercalciuria,
hiperfosfatemia y dando como resultado debilidad, calcificaciones de tejidos blandos, entre otros. Objetivo: Destacar
los efectos asociados al uso excesivo de vitamina D. Metodologia Se trata de un estudio de revisidén sistematica
Resultados: Se seleccionaron 12 articulos para componer la revision y responder a los objetivos establecidos en este
trabajo. Los principales motivos que llevan al uso no guiado y/o excesivo de vitamina D son los errores de
prescripcién, la automedicacion por facil acceso y los errores en el manejo de las férmulas que contienen vitamina D.
Los hallazgos indican que los principales eventos adversos causados por la Hipervitaminosis D son mareos, dolor
abdominal, debilidad mediada principalmente por hipercalcemia e hipercalciuria. Los hallazgos indican que algunos
eventos adversos pueden ser graves y causar convulsiones, problemas cardiovasculares y dafio renal. Conclusion: La
intoxicacién por vitamina D es causada por maltiples factores como la automedicacion, errores de prescripcion y
errores en el manejo de formulas que contienen vitamina D. Los eventos adversos son muy variados y pueden incluir
dolor abdominal, nduseas, fatiga, poliuria, colico renal y calculos mediados por hipercalcemia e hipercalciuria, que
pueden causar serios problemas para la salud de la comunidad.

Palabras clave: Vitamina D; Toxicidad; Hipercalcemia; Hipercalciuria; Eventos adversos.

1. Introducéo

A vitamina D é um hormbnio esteroide cuja principal funcdo é a regulacdo do metabolismo ésseo, tanto do célcio
quanto também do fosforo. E produzida, de forma enddgena, nos tecidos cutaneos apos a exposicdo solar, bem como obtida
pela ingestdo de alimentos especificos ou por suplementacdo (Galvdo, 2013). Encontrada em dois tipos: D2 (ergocalciferol)
adquirida por meio de plantas e leveduras e D3 (colecalciferol) de origem animal como: salméo, sardinha, éleo de figado de
bacalhau e também devido a exposicdo da pele aos raios UV. Ambas as formas de vitamina D desempenham papéis
significativos no corpo, com indicag¢do para o tratamento contra raquitismo, desmineralizacdo dssea pré e pds-menopausa,
osteoporose, hipertensdo e canceres (POP,2022).

A maior fonte de vitamina D estd na epiderme, onde é produzida na pele por uma reacdo mediada pelos raios
ultravioleta B (UVB), essa reacdo é fotolitica, ndo enzimética, e converte 7-diidrocolesterol a pré-vitamina D3. Na pele, a
vitamina D3 entra na circulagdo chegando ao figado onde enzimas da familia P450, a convertem em 25-hidroxivitamina-D3 ou
25(0H)D3 (calcidiol). A 25(0OH)D3 se liga as proteinas séricas permanecendo como 0 metabdlito mais estavel da vitamina D
sendo sua dosagem o teste mais indicado para avaliar o status corporal. A 25(OH)D3 é convertida a 1,25-diidroxivitamina D
ou 1,25(20H) D3 (calcitriol) pela enzima mitocondrial CYP27B1- hidroxilase das células epiteliais dos tGbulos proximais
renais. A 1,25(20H) D3 é a que se liga aos receptores teciduais de alta afinidade, modulando a expressdo génica e agdes
subsequentes (Arnaldo Lichtenstein et al, 2013).

De acordo com a Sociedade Brasileira de Patologia clinica e da Sociedade Brasileira de Endocrinologia e
Metabologia, os valores ideais para a populacdo com relagdo a idade e as caracteristicas clinicas sociais sdo: Acima de 20
ng/mL é o valor desejavel para populagdo saudavel (até 60 anos); Entre 30 e 60 ng/mL ¢é o valor recomendado para grupos de
risco como: idosos, gestantes, lactantes, pacientes com raquitismo/osteomalacia, osteoporose, pacientes com historia de quedas
e fraturas, causas secundarias de osteoporose (doengas e medicagdes), hiperparatiroidismo, doencas infamatorias, doencas
autoimunes, doenca renal cronica e sindromes de ma-absorcéo (clinicas ou pos-cirlrgicas); E acima de 100ng/mL risco de
toxicidade e hipercalcemia (Barbosa Kratz et al 2018).

A suplementacdo de vitamina D em excesso € capaz de ocasionar toxicidade dado ao aumento da absorgdo intestinal
de célcio e fosforo, causando hipercalcemia, hipercalcidria, hiperfosfatemia e resultando em fraqueza, calcificacdes de tecidos
moles, incluindo-se vasculares, nefro litiase, algumas vezes coma e até 6bito (Galvao, 2013). Estudos recentes correlacionam a
hipercalciuria com a formagdo de célculos renais e a hipercalcemia com o aumento do musculo cardiaco, sendo eles os

principais efeitos adversos associados ao uso excessivo de suplementacdo de vitamina D (Guerra, 2016).
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Portanto, os suplementos contendo vitamina D fazem parte das classes de medicamentos isentos de prescri¢do (MIP’s)
que sdo amplamente comercializados com pouca orientacdo adequada levando a automedicacdo. Em virtude dessa falta de
informacéo que gera riscos a salde publica decorrente do pouco conhecimento, hé necessidade de mais estudos evidenciando
0s riscos relacionados ao uso excessivo de Vitamina D.

O objetivo desta revisdo sistematica foi: descrever as principais motivaces para 0 uso ndo orientado e/ou excessivo
de suplementacdo de vitamina D; descrever os principais efeitos adversos associados ao uso excessivo de suplementos
contendo vitamina D; estimar a frequéncia e gravidade dos efeitos adversos oriundos do uso excessivo de suplementos

contendo vitamina D.

2. Metodologia

Foi realizada uma revisdo sisteméatica da literatura cientifica de acordo com as recomendagdes do formulério
“Preferred Reporting Items for Systematic reviews and MetaAnalyses” (Prisma). Uma revisdo sistematica de literatura (RSL)
foi realizada de acordo com Tranfield et al. (2003); Denyer e Tranfield (2006). A RSL, contrariamente das revisfes de
literatura tradicionais, tem como particularidades evitar que os resultados apontem para uma mesma vertente (Salim et al.,
2019)

A busca dos artigos foi realizada nas bases de dados Medical Literature Analysis and Retrieval System on-line
(Medline), Scientific Electronic Library Online (SCIELO) e Biblioteca Virtual de Saude (BVS), que permite busca simultanea
nas principais fontes nacionais e internacionais. O cruzamento de palavras serd realizado no idioma portugués, inglés e
espanhol. Para as buscas foram usadas as seguintes palavras palavras-chaves: Vitamin D, toxicidade, hipercalciuria,
hipercalcemia, eventos adversos e suplementos. O Cruzamento em portugués, inglés e espanhol foram: “Suplemento de
vitamina D” e Hipervitaminose", "Vitamina D e Toxicidade ou Eventos Adversos", "Vitamina D e Hipercalcemia ou
Hipercalciaria"; ‘“Vitamin D Supplement and Hypervitaminosis’’, ‘“Vitamin D and Toxicity or Adverse events”, ‘‘Vitamin D
and Hypercalcemia or Hypercalciuria’’; "Suplemento de vitamina D e hipervitaminosis", "Vitamina D e toxicidad ou eventos
adversos"”, "Vitamina D e hipercalcemia ou hipercalciuria”.

Os artigos serdo selecionados, inicialmente, com base em seus titulos, e resumos que foram publicados no periodo de
janeiro de 2012 até dezembro de 2022, para esta revisdo. ApGs a busca nas bases de dados, foram realizadas a triagem
conforme os critérios de exclusdo e inclusdo. Todos os artigos escolhidos estéo disponiveis online.

Nesta revisdo sistematica foram incluidos estudos que possuem 0s seguintes critérios: Artigos cientificos publicados
nos seguintes idiomas: inglés, portugués e espanhol; estudos dos tipos observacional descritivos prospectivos ou
retrospectivos, revisdo de literatura, ensaios clinicos, relatos e séries de casos; estudos com participantes de pesquisa de
qualquer faixa etaria e sexo; artigos publicados entre janeiro de 2012 a dezembro de 2022.

Nesta revisdo sistematica foram excluidos artigos fora do escopo da tematica escolhida. Artigos duplicados; artigos

n&o disponibilizados na integra; artigos de opinido; artigos fora do idioma desejado; artigos fora do recorte temporal.

3. Resultados e Discussao

De acordo com a estratégia de busca foram encontrados 1.023 artigos, aplicando-se os critérios de inclusdo e exclusao
foram selecionados 12 artigos. Desenvolveu-se um fluxograma para representar o processo de busca dos estudos na base de
dados segundo método PRISMA. Na Tabela 1 encontram-se informacgdes e dados resumidos dos 10 principais artigos

selecionados, em ordem decrescente por ano de publicagéo.
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Figura 1 - Fluxograma do nimero de artigos encontrados e selecionados ap6s aplicacdo dos critérios de inclusdo e exclusdo.

Momeros de relatos identificades no bance de dados de buscas (1.023):
MEDLINME (338 BVE (4817 SCIELO (4)

|

Nimeres de relatdrios zpos eliminar os duphicados:

780 Artigos
Nimeros de relatorios rastreados Nimeros de relatos excluidos por

780 _— estarem fora do tema ou objetivo:
l 603

Mimeros de artigos em texto completo Niimeros de artigos em texto

- ay mm- —h- -
avaliados para elegibilidade completo excluido por:
173 - Estarem fora do recorte temporal: 33
l - Estarem fora do 1dioma desejado: 14
- Estarem com acesso restrito: 34
Nimmero de estudos incluidos em sintese - Estarem fora do tipo de estudos: 30
qualitativa e quantitativa

12

Fonte: Elaborado pelos autores.
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Tabela 1 - Resumo dos 10 principais artigos selecionados pela busca de dados.

Autores/Ano

Titulo/Artigo

Tipo de Estudo

Obijetivo

Siraj Muneer; Imran Siddiqui;
Hafsa Majid; Nawazish Zehra et
al; 2022

Préticas de suplementacéo de vitamina
D que levam a toxicidade da vitamina
D: Experiéncia de um Pais de Renda
Média Baixa

Estudo Transversal

Determinar a frequéncia dos individuos identificados
com toxicidade e avaliar os suplementos de vitamina
D utilizados por estes individuos.

Emma O. Billington; Lauren A.
Burt; Marianne S. Rose; Erin M.
Davison et al; 2020.

Seguranca da suplementacéo de
vitamina D em altas doses

Ensaio Clinico Randomizado
e Controlado

Estabelecer se doses de vitamina D até 10.000 Ul/dia
sd80 seguras e bem toleradas.

Chase C Houghton; Susie Q Lew;
2020.

Hipercalcemia induzida por
hipovitaminose D a longo prazo tratada
com glicocorticoides e bisfosfonatos

Relato de caso

Relatar um caso raro de Hipercalcemia induzida por
Hipovitaminose D sintomatica persistente em um
individuo que tomar 50.000 Ul de suplementacéo
diaria ap6s um diagndstico de deficiéncia de vitamina
D

Neha Sharma; Eric Lndsberg;
Vishnu Kumar; Harvir Sigh S
Gambhir; 2020

Um caso curioso de Hipervitaminose D

Relato de caso

Apresentar um caso de toxicidade de vitamina D em
um paciente ap6s automedicagdo com mega doses.

Raiz A. Misgar; Danendra Sahu;
Moomin H. Bhat; Arshad .

Toxicidade da vitamina D: um estudo
prospectivo de um centro de cuidados

Estudo Observacional

Descrever a apresentacdo, o0 manejo e o desfecho em
32 pacientes com toxidade de vitamina D

Wani; '\Zﬂcl)rlg Bashir; terciarios no Vale da Caxemira Prospectivo diagnosticados ao longo de 3 anos.
Peter N. Taylo_r ;_J' Stephen Ur_na_l revisao d_o risco crescentg de - . Avaliar a toxicidade da vitamina D e explorar suas
Davis; toxicidade da vitamina D a partir de Revisdo da Literatura
e causas para temas recorrentes.
2018. préticas inadequadas

Peter J. Tebben, Ravinder J.
Singh e Rajiv Kumar;
2016.

Hipercalcemia Mediada por Vitamina
D: Mecanismos,
Diagnéstico e Tratamento

Revisdo da Literatura

Evidenciar os principais achados relacionados a
vitamina D que causam hipercalcemia

Ahmet Anik; Gonul Catli;Ayhan
Abaci; Ceyhun Dizdarer; Ece
Bober;

2013

Intoxicagdo aguda por vitamina D,
possivelmente devido a producéo
defeituosa de uma preparagdo
multivitaminica

Relato de Caso

Apresentar trés casos de toxicidade da vitamina D
devido a erros suspeitos de fabricacdo de
su652plementos multivitaminicos prescritos.

Fernando Lopez Azorin; Natalia
Sancho Rodrigez; Francisco Ruiz
Espejo;

2012.

Envenenamento por overdose de
vitamina D em uma crianga

Relato de Caso

Descrever e comentar um caso clinico recente de
intoxicacdo por overdose de vitamina D, e a correta
interpretacéo de parametros laboratoriais.

Mohammad Hossein Fallahzadeh;
Javad Zare; Ghamar Hosseini Ali
Derakshan; Mitra Basiratnia; et
al;

2012.

Niveis séricos elevados de vitamina D
em lactentes com urolitiase

Caso controle

Investigar se lactentes com urolitiase  apresentam
maiores niveis séricos de vitamina D, como possivel
fator de risco para urolitiase, em comparagdo com
lactentes sem célculos urinérios.

Fonte: Elaborado pelos autores.

A vitamina D é um importante hormdnio na regulamentacdo da homeostase do calcio do corpo, e seu grande valor

terapéutico vem sendo amplamente reconhecido nos ultimos anos, porém muitas vezes a falta de conhecimento e/ou orientacdo

inadequada de seu uso gera casos de toxicidade, levando a notificacdes de eventos adversos.

Com a analise de resultados dos 12 artigos selecionados é possivel observar que os principais eventos adversos

associados ao uso excessivo da vitamina D, incluem efeitos como hipercalcemia, hipercalciuria, urolitiase, paratormonio, lesdo

renal, hiperfosfatemia e nefrocalcinose.

Os artigos utilizados como base para este estudo evidenciaram que altas doses de vitamina D vem sendo associadas a

eventos adversos variados, mas amplamente relacionados com hipercalcemia que se caracteriza pela elevada taxa de célcio no

sangue e hipercalcidria definida por alta concentracdo de célcio na urina.

Fernando Lépez Azorin et al (2012) relata que a administracdo de altas doses por periodos prolongados desenvolve

um quadro de hipercalcemia, que pode levar a insuficiéncia renal e calcificacBes renais, neste estudo de caso o quadro do

paciente mostrou hipercalcemia mediada pela Hipervitaminose D e nefrocalcinose secundaria a esta apresentando fungao renal

normal com hipercalciuria.

Segundo a Genect and Rare Diseases Information Center a Nefrocalcinose é uma patogenia resultante da deposi¢do de

cristais de calcio e fosfato no tecido renal, que com o tempo evolui para a calcificacdo desses tecidos. O quadro de

Nefrocalcinose secundéria a hipercalcemia é ocasionada pelo aumento da excrecdo urinaria de calcio.

5
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A hipercalcemia, hipercalcitria, elevacdo das enzimas hepéticas, disfuncéo renal, declinio na taxa de filtragdo
glomerular e nefrolitiase sdo eventos adversos evidenciados no estudo de Emma et al (2020) mediados pela ingestdo de altas
dose de vitamina D.

Nos achados de Raiz A. Misgar et al (2019) a intoxicagdo por vitamina D incluem sintomas como prisdo de ventre,
voémito, politria/polidipsia, alteracfes sensoriais, pancreatite, lesdo renal aguda e nefrocalcinose mediadas pela hipercalcemia.

Além disso Neha Sharma et al (2020) enfatiza que a hipervitaminose D assemelha-se muito clinicamente a outros
estados hipercalcémicos, provocando manifestacfes gastrointestinais, neuropsiquiatricas, cardiovasculares e renais.

Em relagdo as principais motivagdes para 0 uso ndo orientado e/ou excessivo de suplementacdo de vitamina D
destacaram-se a automedicacdo, erro de prescricdo, falta de monitoramento, erros de manipulacdo de formulas contendo
vitamina D, facil acesso por ser de venda livre e administracdo de doses elevadas, tais fatores contribuem pra uma possivel
intoxicacdo mediada por vitamina D.

Siraj et al (2022) aborda em seu estudo que uma das razdes do uso excessivo sdo devido a erros de prescri¢do médica,
no estudo relata que nas prescricdes dos pacientes alguns componentes importantes como formulacdo e dosagem ndo foram
devidamente destacados, induzindo a um erro de administracdo e também a erro de preparagdo tendo em vista que muitos
suplementos sdo feitos de formas manipuladas em farméacias magistrais.

Outro erro de prescricdo relatado por Siraj et al (2022), informa que os médicos prescreveram vitamina D nas doses
para tratar raquitismo, osteomalécia, osteoporose sem que antes 0s pacientes tivesse realizado o teste prévio de 250HD, que é
indicado pelos especialistas principalmente para grupos com maior risco de deficiéncia de vitamina D. Também n&o foram
submetidos a monitoramento bioquimico, de forma que os pacientes consomem doses elevadas que ndo necessitam, levando a
um quadro de hipervitaminose que ocasiona efeitos como hipercalcemia ou hipercalcidria.

Além disso Siraj (2022) destaca em seu estudo transversal sobre a falta de monitoramento das dosagens administradas
e duracdo do tratamento por parte dos profissionais da sadde. Foi identificado que grandes doses de suplementos sdo
continuamente administradas por meses e até anos sem supervisao das doses de vitamina D. O estudo informa o relato de um
paciente adulto que consumia 5000 Ul/dia por mais de 5 anos, e ndo teve acompanhamento dos niveis de 250HD.

Por este fato é importante 0 acompanhamento da suplementacdo pelos profissionais da salde, a conscientizagdo e
divulgagdo de informag0es corretas sobre os maleficios da Hipervitaminose por vitamina D. Mesmo que exista muitos relatos
de toxidade por vitamina D, ainda assim esse assunto é de pouco conhecimento popular, onde existe 0 senso comum de que
quanto "mais vitamina melhor”.

Em seus achados, Peter N et al (2018) disserta sobre casos de toxicidade de vitamina D a partir de praticas
inadequadas, isso demostra que as razdes para toxidade podem ser multiplas, entre elas o mal preparo de formulagdes onde as
doses séo consideravelmente mais elevadas levando a quadros de Hipervitaminose. Esses erros de fabricagdo podem produzir
toxicidade grave e hospitalizacdes. Segundo 0s autores, o erro de preparacdo estar entre as principais causas de toxidade de
vitamina D relatadas em comparacdo com as outras causas e até mesmo quando comparados a outros suplementos, como
vitaminaC e E.

Chase C et al (2020) alerta em seu relato, que uma das motivacGes para 0 aumento e prevaléncia do excesso de
suplementacdo com vitamina D, é devido a facilidade de compra de venda livre e até mesmo de forma on-line. A vitamina D
faz parte da familia dos MIP (medicamentos isentos de prescricdo) e por essa razdo € de facil acesso e de ampla
comercializacdo e, sem a orientacdo de um profissional o paciente pode praticar o uso irracional de medicamentos que pode

levar a uma intoxicacéo.
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O autor Jasmin et al (2020) aborda novamente a facilidade de compra livre do suplemento de vitamina D. Em seu
relato de caso o paciente tem quadros de hipervitaminose e toxidade por esse suplemento ser de facil acesso e enfatiza que
alguns desses produtos néo séo regulamentados pela FDA (Food and Drug Administration).

Emma O et al (2020) informa em seu estudo de ensaio clinico randomizado e controlado que a suplementacgdo por trés
anos consecutivos com até 10.000 unidade internacionais (Ul)/dia estd associada a aumentos dose-dependentes da
hipercalcidria e a casos raros de hipercalcemia. Segundo a organizacdo mundial da saide (OMS), as doses seguras para a
administracdo com o objetivo de correcdo da deficiéncia de vitamina D é de 50.000 unidade internacionais (Ul)/semana e para
uso diario, a dose varia de 4000 a 2.000 Ul / dia. Sdo levadas em consideracdo a idade e as condigdes clinicas do paciente; é
importante ficar alerta pois doses de 10.000Ul/dia podem causar toxicidade aguda e Hipervitaminose de vitamina D. A
autoadministracdo e o uso irracional desta vitamina de forma diérias e constantes de doses acima de 4.000Ul/dia podem causar
toxicidade crbnica nos pacientes.

O autor Ahmet Anik et al (2013) aborda em seu estudo, trés casos de intoxicacdo de Vitamina D por preparacdes
multivitaminicas em pacientes lactantes, e relaciona que frequentemente os efeitos adversos oriundos do uso excessivo de
suplementos contendo vitamina D estdo associadas as prescricdes desnecessarias com doses e periodos inadequados. Ainda
neste artigo é relatado que 2 pacientes dos 3 casos estudados a intoxicacdo tipica por Hipervitaminose D, evoluiu para
Nefrocalcinose bilateral.

Mohammad Hossein et al (2012) demostrou em seu estudo que havia correlagdo entre altos niveis séricos de vitamina
D, levam a hipercalcemia e, em seguida, & hipercalcidria, contribuindo para a formacao de urolitiase em alguns lactentes.
Todos o0s 36 participantes do estudo iniciaram no periodo neonatal uso oral de vitamina D (400 Ul/d) como recomendado pelo
Ministério da Salde e 9 (25%) apresentaram hipercalcemia sendo destes 3 casos correlacionados a Hipervitaminose D.

Neha Sharma et al (2020) informa em seu relato o caso que o paciente com Hipervitaminose D apresentou
hipercalcemia, baixos niveis de proteina relacionada ao horménio da paratireoide e leséo renal.

Por tanto, pode-se enfatizar que a Hipervitaminose D gera a hipercalcemia resultante do aumento da absorcédo
intestinal de célcio e da reabsorcdo dssea, e dependendo da duracdo pode levar a lesGes renais. Ndo s6 a hipercalcemia e a
hipercalcidria que sdo um risco, mas outros efeitos colaterais prejudiciais como neuropsiquiatricos, gastrointestinais e
cardiovasculares.

Robyn L Shea et al (2016) informa em seu estudo observacional que uma populacdo voluntaria da rede publica, onde
foram submetidos a estudos entre janeiro de 2013 e setembro de 2015, sendo pacientes de 19 semanas a 87 anos, com mediana
de idade entre 48 anos sendo 51% mulheres, investigou a quantidade, o tipo e a duracdo da suplementacdo utilizada e se os
consumidores eram ou ndo supervisionados medicamente. Foram analisadas 14.806 amostras de sangue. Um total de 372
(2,5%) dos usuérios do servigo apresentou concentragdes de 25-hidroxivitamina D >220 nmol/L., apenas 28 (6,4%) tinham
supervisdo médica e de todos os individuos do estudo 74% adquiriram suplemento pela internet.

No estudo de Siraj Muneer et al (2022), 105.398 individuos foram testados para niveis séricos de 250HD sendo
0,34% (n = 364) individuos identificados com toxicidade, onde 90% tinham prescricdo médica para a suplementacdo. Neste
artigo a prevaléncia da toxicidade de vitamina D foi de 1,12% em individuos pediatricos e 0,23% em adultos.

Jasmin et al (2020) segundo os achados encontrados informa que 40% da populacéo dos Estados Unidos fazem uso de
suplementacdo de vitamina D, por conta do livre acesso nas redes de farmacia.

Emma O. et al (2020) relata em seu estudo randomizado que dos 373 participantes ocorreu desisténcia prematura de
20 (5,4%) de participantes do estudo, resultantes de eventos adversos como hipercalcidria, hipercalcemia e fraqueza. Ao final

365 (97,9%) participantes apresentaram eventos adversos e destes 49 (13,1%) apresentaram eventos adversos graves que foram
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definidos como eventos fatais ou com risco de vida, que resultam em internagdo ou prolongamento da permanéncia hospitalar
existente como problemas cardiovasculares e neurolégicos.

Peter et al (2016) sugere que o aumento da suplementacéo de vitamina D na populacdo em geral e a disponibilizaco
de novas informacdes sobre a prevaléncia de mutacGes no gene codificado da enzima CYP24Al(catalisador do processo de
inativacdo da 25(0OH)D e da 1,25(0OH)2D), possa produzir o aumento da hipercalcemia mediada por vitamina D.

Neste contexto o estudo também relata os sintomas clinicos da toxicidade da vitamina D, decorrentes da
hipercalcemia e da hipercalcitria e sdo semelhantes aos da hipercalcemia por qualquer outra causa. Os sintomas incluem
manifestagBes neuropsiquiatricas como letargia, confusdo, irritabilidade, depressdo, alucinacfes €, em casos extremaos, estupor
e coma; sintomas gastrointestinais, como anorexia, ndusea, vOmito e constipagdo; manifestaces cardiovasculares como
ectopia; e sintomas renais, como poliuria e colica renal devido a passagem de calculos renais (Peter et al 2016).

Ahmet Anik et al (2013) relata também que os sintomas secundérios a hipercalcemia sdo vdmitos, constipacéo,
retardo do crescimento, poliuria, febre, perda de apetite e desidratacéo.

Os autores Jasmin et al (2020), também informa que as manifestacfes clinicas comuns de toxidade por suplementacéo
que contem vitamina D sdo: desidratacdo, polidipsia, poliuria, dor abdominal, apatia, vomitos recorrentes, confusdo e
hipercalcemia grave

Peter et al (2018) mostra em seu estudo que os sintomas caracterizados pela toxicidade da vitamina D variam de leves,
como sede e polidria, a graves, incluindo convulsBes, coma e morte. Neste contexto podemos afirmar que a toxicidade por
Vitamina D parece incomum e os eventos adversos oriundos da hipervitaminose D sdo de amplo aspecto que podem ser leves

como vémito, constipacgdo e fraqueza ou graves como convulsdes, coma, problemas cardiovasculares e lesfes renais.

4. Concluséo

Diante do exposto percebeu-se que a intoxicacdo por vitamina D é causada por multiplos fatores como a
automedicacdo devido a facilidade de compra, erros de prescrigdes que poderiam ser evitados com a devida interpretacdo das
formas de vitamina D encontrados no organismo humano e erros de manipulagdo de formulas contendo vitamina D.

Em vista disso, é necessaria a realizagdo de mais estudos sobre o tema, pois 0s eventos adversos sao amplamente
variados podendo ser dor abdominal, nausea, fadiga, polidria, c6lica renal e calculos renais mediados pela hipercalcemia e

hipercalcidria, podendo gerar graves problemas a salde da comunidade.
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