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INTRODUCCION

RESUMEN

Introduccién: En la actualidad se considera que aproxidamente mas de un billén de personas al-
rededor del mundo tienen niveles deficientes de vitamina D. Los consensos internacionales reco-
miendan suplementaciar con vitamina D a pacientes de alto riesgo (edad avanzada, osteoporosis,
falla hepatica, sindromes de malabsorcion, etc) y aquellos con niveles inferiores a 30 ng/ml. Exis-
ten algunas formulaciones y dosificaciones disponibles, entre ellas, las megadosis. Al momento, no
existe un consenso acerca de la definicion de megadosis. Esta revision propone definir que es una
megadosis y analizar su eficacia en el metabolismo éseo, riesgo de fracturas y caidas. Conclusion:
Se considera una megadosis a la administracion de dosis superiores a 100,000 Ul de vitamina D. Es
evidente que el uso de megadosis aumenta las concentraciones séricas de vitamina D, sin embar-
go, no se ha evidenciado una disminucion en el riesgo de caidas, fracturas vertebrales o cambios
en la densidad mineral dsea.

ABSTRACT

Introduction: Currently, approximately one billion people around the world are considered to have
deficient levels of vitamin D. International consensus recommends vitamin D supplementation to
high-risk patients (old age, osteoporosis, liver failure, malabsorption syndromes, etc.) and those with
levels below 30 ng/ml. There are some formulations and dosages available, including the mega-
doses. At the moment, there is no consensus on the definition of megadoses. This review proposes
to define what is a megadoses and analyze its effectiveness in bone metabolism, risk of fractures
and falls. Conclusion: It is considered a megadoses to the administration of a dosage higher than
100,000 U of vitamin D. It is evident that the use of megadoses increases serum concentrations of
vitamin D, however, there has been no evidence of a decrease in the risk of falls, fractures vertebral
or changes in bone mineral density.

insuficientes de vitamina D y que el 50 -100% de los hombres
y mujeres mayores de Estados Unidos y Europa son deficientes

La vitamina D es una hormona esteroide pleotropica, su mayor
parte se forma a partir de la conversion de 7-dihidrocolesterol a
pre-vitamina D3 mediante luz ultravioleta en los queratinocitos,
la vitamina D3 es luego convertida en 25-hidroxicolecalciferol
(25-OHD3) en el higado por la enzima 25-hidroxilasa y finalmen-
te en el tUbulo proximal del rifdn, la enzima 25-hidroxivitamina
D-a-1-hidroxilasa la convierte en su forma activa, 1,25-dihidroco-
lecalciferol'.

Su rol en el metabolismo éseo ha sido estudiado en los Ultimos
anos?. La vitamina D permite la absorcién de calcio a nivel intes-
tinal (Figura 1), siendo el mantenimiento de la homeostasis del
calcio su funcion principal.

En la actualidad se considera que aproximadamente mas de
un billén de personas alrededor del mundo son deficientes o
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de vitamina D°. En paises de América Latina, con un alto indice
de exposicion solar, los niveles de vitamina D son deficientes. En
Ecuador el 52% de la poblacidn presenta hipovitaminosis D°. Se
ha demostrado que dosis entre 800-2000 Ul y niveles séricos >
30ng/ml de vitamina D disminuyen el riesgo de fractura’.

Los consensos internacionales recomiendan suplementaciéon de
vitamina D a pacientes de alto riesgo (edad avanzada, osteopo-
rosis, falla hepatica, sindromes de malabsorcion, etc) y aquellos
con niveles inferiores a 30 ng/ml°. Existen algunas formula-
ciones y dosificaciones disponibles, entre ellas, las megadosis.
Al momento, no existe un consenso acerca de la definicion de
megadosis, sin embargo, varios estudios han utilizado dosis su-
periores a 100,000 Ul y la han clasificado como megadosis'®'“.
Esta revision propone definir que es una megadosis y analizar
su eficacia en el metabolismo 6¢seo, riesgo de fracturas y caidas.
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Figura 1. Funciones de la vitamina D en el metabolismo 6seo. Figura original:
Maldonado G.

Metodologia de buisqueda

Estrategia de busqueda.- Se realizd una busqueda sistematica de
documentos en las siguientes bases de datos: PubMed, EMBASE,
Cochrane Library. Las palabras claves incluyeron “vitamina D’, ‘me-
gadoses’,"high-dose’; bone mineral density”, “risk of fracture”,"mus-
cle strength” and “falls”. La estrategia de busqueda incluyé texto
libre y términos MeSH. Se buscaron estudios adicionales de la lista

de referencia de ciertos estudios primarios y revisiones relevantes.

Seleccion de estudios.- Fueron encontrados 1178 articulos, de los
cuales 40 fueron seleccionados, mediante evaluacion de pares. La
seleccion de articulos se limité a estudios y revisiones sistemdticas
en humanos y adultos, en el idioma inglés y espanol. Se seleccio-
naron los articulos que reportaban asociaciones entre altas dosis
de vitamina Dy caidas, riesgo de fractura, fuerza muscular, y den-
sidad mineral ésea. Se excluyeron los estudios con formulaciones
de vitamina D distintas al ergocalciferol.

Suplementacion de vitamina D.- Los datos de estudios de varios
paises demuestran que las concentraciones séricas de 25(0OH)D
deberian estar entre 25-50ng/ml"™"°, o que corresponde a una in-
gesta diaria de vitamina D de 400-800 Ul (10-20ug)°. En pacientes
con osteoporosis, las guias recomiendan una suplementacion de
800 Ul (20ug) de vitamina D por dia?®?", niveles superiores como
2000 Ul (50pumg) diarios también puede ser administrados en ca-
sos especificos, pero no representan mayoria en las guias de trata-
miento de osteoporosis?®?, Las recomendaciones para suplemen-
tacion de vitamina D por grupos etarios son (Tabla 1).

Las guias de la Sociedad de Endocrinologia recomiendan 6000 Ul
(150pg) diarias por 8 semanas y una dosis de mantenimiento de
1500-2000 Ul (37.5-50ug) diarios a pacientes con deficiencia de
vitamina D (<20 ng/ml) y con las siguientes condiciones®: Raqui-
tismo, osteomalacia, osteoporosis, enfermedad renal crénica, falla
hepdtica, sindromes de malabsorcion (fibrosis quistica, enferme-
dad inflamatoria intestinal, enfermedad de Crohn, cirugfa baria-
trica, enteritis por radiacién), hiperparatiroidismo, medicamentos
(antiepilépticos, antiretrovirales, anti fungicos, colestiramina), po-
blacion afroamericana e hispanica, mujeres embarazadas, adultos
mayores y enfermedades formadoras de granulomas (sarcoidosis,
tuberculosis, histoplasmosis).

Durante los afos, ha sido demostrado que una dosis diaria de
400-800 Ul aumenta los niveles séricos de vitamina D, reduce los
niveles de PTH y como efecto disminuye los marcadores resorti-
vos 0seos?’~?, Los primeros estudios realizados de terapia oral
combinada de vitamina D y calcio fueron realizados por Chapuy
y col,, quienes estudiaron la relacion entre la suplementacion vy la
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Objetivo
Terapéutico

Edad (afos)

Institucion Dosis

Academia Nacional de <1 400 Ul
Medicina, 2011 (EE.UU. y 20 ng/ml
Canada)” 1-70 600 Ul
<1 400-1000 UI
sociedad de Endo- 118 600-1000 UI 30 ng/ml
crinologia
>18 1500-2000 Ul
Paises DACH, 2012 (Austria, <l 400 Ul
. o 20 ng/ml
Alemania y Suiza) >1 800 Ul
0-6 meses 400 Ul
Lideres de Opinién de 6-12 meses 400-600 Ul
Vitamina D, 2013 (EVIDAS, 30 ng/ml
Europa Central)? 1-18 meses 600-1000 Ul
16-45 1500-2000 Ul
0-6 meses 400 Ul
6-12 meses 400-600 Ul
GULF, 2018 (Emiratos
Arabes)?s 1-18 meses 600-1000 Ul 30 ng/ml
19-65 800-2000 Ul
>65 100-2000 UI

Tabla 1. Recomendaciones terapéuticas de vitamina D segun grupos etarios.

frecuencia de fractura de cadera y otras fracturas no vertebrales. Se
administrd 800 Ul de vitamina D junto a 1.2 g de calcio diario en
mujeres sanas con una media de edad de 84 afios por un periodo
de 18 meses. Ellos demostraron que en el grupo que recibid vita-
mina D més calcio, el nimero de fractura de cadera disminuyd en
un 43% (p=0.043) y una disminucion del nimero total de fracturas
no vertebrales en un 32% (p=0.015) comparado con el grupo pla-
cebo®. Dawson-Hughes y col. evaluaron el efecto de la vitamina
D (700 Ul m&s 500mg de calcio) sobre el metabolismo 6seo vy la
incidencia de fracturas no vertebrales en 389 sujetos mayores 65
anos. Este estudio reporto tasas de fractura mas altas en el grupo
placebo que en otros ensayos controlados, donde alrededor del
22% presentaron fracturas en comparacion al 12% de otros estu-
dios similares®'.

Yong y col. en un meta-analisis evaluaron las concentraciones sé-
ricas de vitamina D previo y posterior a la suplementacion en dife-
rentes dosis, indicando que la suplementacion de dosis superiores
a 100,000 Ul no son efectivas para mejorar los niveles de vitamina
D*(Figura 2).
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Figura 2. Distribucion de los niveles séricos de la vitamina D previo y posterior
a suplementacion. Figura reproducida y autorizada por Yong y col.*.
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DEFINICION: ;QUE ES UNA MEGADOSIS?

Actualmente no existe un consenso referente a la definicion de
una megadosis, sin embargo, varios estudios utilizan el término
"megadosis’, para referirse a dosis superiores de 100.000 Ul de
vitamina D. Cavalcante y col. calificaron a una megadosis como

el uso de 200.000 Ul de vitamina D en una sola administracion®.
Tarcin y col. utilizaron “megadosis” al administrar 300.000 Ul de

vitamina D mensuales durante 3 meses, a pacientes con defi-
ciencia de vitamina D y evaluaron la funcion endotelial®. En la
tabla 2, se describen los estudios que utilizaron megadosis para
la evaluacion de distintas entidades.

L wn c Vg cmc.2
82 Megadosis ¢ SE=Lw 8
Estudios Poblacion < 8 deVitamina s T g S -g ] Outcome Resultados Observaciones
GG D 3 %£0898¢
zs 8 W> ogE
Pacientes de 75-84 150000- Total de fracturas: grupo Vitamina D 56 fracturas T em————
Heikinheimo, | afos que vivian en un 320 300000 Uy 5 . Profilaxis de fracturas (164%), grupo control 100 (21.8%) (p = 08.034). @ CEDER EE D
1992 conjunto residencial de ! anos vertebrales Fracturas de miembros inferiores 9.1% vs 10.7%, gz h
anual IM } - solamente en mujeres.
adultos mayores respectivamente (p = 0.27).
Insuficiente:
Poblacién adulta mayor grupo de inter- Incidencia de fractura Grupo vitamina D: riesgo relativo para primera El estudio incluyd més
Trivedi 2003 | €nsu mayorfa médicos 2686 100,000 Ul/4 5 vencion 2142 causalidad de mor- fractura 0.78 (Cl 95% 0.61-0.99 p=0.04), para fractura hombres que mujeres, en
' 65-85 anos, reclutados meses VO afos ng/ml, grupo 4 talidad total de cadera, murieca, antebrazo o vertebral fue de su mayorfa médicos lo que
de un registro nacional. placebo 1540 067 (C105% 0.48-0.93 p=0.02). aumentaba el sesgo.
ng/ml
300,000 Ul/ Primario: todas las Métodologia del estudio
Poblacién adulta AfoVO et 3 fracturas no verte- IGrupo de vitamina D: Incremento del riesgo de adecuada, randomizacién
Smith, 2007 T ST T 9440 it @ah - - brales. Secundario: fracturas no vertebrales (HR 1.09 Cl 95% 0.93-1.28), correcta, calculo de la muestra
yor. 2 oto'ho) fracturas de cadera, no efecto en caidas (HZ 0.8 C1 95% 0.93-1.04). presente. Debilidades: registro
munecay caidas de caidas cada 6 meses.
Insuficiente: El estudio compara la res-
Poblacion ioven adulta 3 grupo de puesta endotelial de la suple-
Tarcin. 2009 de 233 i/, 3 anos 23 300.000 UI/ me- intervencion Funcién endotelial Correlacion positiva entre DMF y los niveles de mentacion en una poblacién
! sanos ésintométicés mensual IM ses <25ng/ml, 25(OH)D (r=045; P=0.001) deficiente de vitamina D con
' grupo placebo una poblacion con una media
75ng/ml de 75 mg/dL de 25(0OH)D
500,000 Ul/ glﬂ;‘éﬁéf{gﬁp Grupo vitamina D: Incremento de caidas (RR 1.15,CI Meétodologia del estudio
Mujeres de >70 afos Py . g o A ‘ 95% 1.02-1.30) y fracturas (RR 1.26 Cl 95% 1.00-1.59). adecuada, randomizacion
Sazrz)c:%rs, con alto riesgo de 2256 Aggi\c/g)ggzls ai"wg 3 \;erw/%nj‘n 15'25 R\esgf%gteugwsdas Y Aumento de incidencia de caidas con niveles séricos | correcta, cdlculo de la muestra
fractura otoho) \gceblog1 2%7 eran 290 nmol/L. NNH: 18 para caidas y 32 para presente y registro diario de
P . fracturas. caidas disponible.
ng/ml
Insuficiente: gru- i
L . ' I, N, Fue evidente que a pesar de
soougirs |, | FRSoEmIe | Eocpdedirees | fousodesipniuactn datoncenenomi | qiis s
Pekkarinen, Mujeres de 63.3-788 40 durante 1 afo, me- ng/mi grubo cion de vitarmina D del grupo Dy 67% del grupo 4M tuvieron niveles mayor concentracion sérica de
2010 anos 02;35‘2\‘/%/4 ses de vitamina de enfocado en niveles >50 nmol/l a los 12 meses, 47%y 28% de cada digr(noeH)aDd;Siz 2?223?8%8%\
cada 4 meses séricos grupo alcanzaron niveles >75 nmol/I. d?an’os fle superior
16.58 ng/ml perior.
Diferencia de presién
Insuficiente: arterial, rigidez arterial,
. . . grupo de funcién endotelial, Grupo de vitamina D aumenté una media de 8ng/ La diferencia del nimero de
Wlth_am, Paqentes 2.70 anos con |59 100000 U173 ! intervencién niveles de colesterol, dlal'afo (p < 0.001). No efecto de vitamina D sobre | caidas entre los grupos no fue
2013.VitDISH hipertension sistélica meses VO ano ; : ) e 8
y placebo 18 resistencia a la salud cardiovascular. significativa (36 vs 46 p=0.24).
ng/ml insulina y péptido b-
natriurético
: Estado de vitamina . _
; Pacientes con 2 Insuficiente: D, fuerza. muscular y Incremento de los niveles de vitamina D (40 ng/ml), | Apesardequela muestra es
ousseau, emaduras termales 1s 200,000 UI/3 me- toda la muestra <alud 6sea durante no hubo cambios en los marcadores éseos, aumen- pequena, se demostro que
2015 q 20-64 205 ' meses IM ses estudiada 16 1 etapa secuelar de to de fuerza muscular de los cuadriceps evaluado uno hubo cambios significati-
ng/ml P por prueba de velocidad. vos en densidad mineral sea.
quemaduras termales
Se realizé el clculo de la
Dosis inicial muestra y detectaron que el
Pacientes de 50-84 200,000 UI Insuficiente: Enfermedad cardio- Caidas: Grupo de vitamina D 52%, grupo control estudio tiene 80% de probabi-
Khaw, 2017. anos, residentes de 5110 VO, mensual, 34 toda la pobla- vascular, infecciones 53% (HR 0.99 Cl 95% 0.92-1.07 p=0.82); fracturas no lidad de detectar un cociente
VIDA Auckland, reclutados seguido de aflos | cion estudiada respiratorias y fractu- | vertebrales: 156 vs 136, respectivamente (HR 1.19Cl de riesgo (HR) de 0.76 para
de un registro nacional 100,000 1U/ 18.17 ng/ml ras no vertebrales 95% 0.94-1.50 p=0.15) fracturas no vertebrales, antici-
mensual pando que 430 participantes
iban a presentar una fractura.
gg?it;%(%eogoaé 6 Respuesta favorable Fue una carta al editor, sin
Gokhale, . - o . B cuando los niveles de o . . . embargo, datos podrian ser
2018 Mujeres de 19-49 afios 14 p\/IM, dia O,/ me- vitarnina D eran =50 El 35.7% no tuvieron niveles superiores a 50 ng/ml. de ejemplo para estudios
dia30-35ydia | ses na/mil similares
180-190. 9 g
Tabla 2. Estudios randomizados de megadosis.
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Otros estudios como el VITDISH utilizaron megadosis de vitami-
na D (100.000 IU) cada 3 meses, para la evaluacion de los efectos
sobre la presion arterial, rigidez arterial, niveles de colesterol y fun-
cion endotelial, sin obtener resultados satisfactorios®. Scragg y col.
también utilizaron megadosis (100,0000-200,000 Ul mensuales)
para la prevencién de eventos cardiovasculares, sin encontrar di-
ferencias significativas con el grupo placebo, por lo que no reco-
mendaron su uso para la disminucion del riesgo cardiovascular®.
Trivedi y col. utilizaron megadosis de vitamina D (100,000 Ul cada
4 meses) para la evaluacion del riesgo de fractura y demostra-
ron una disminucion en la incidencia de fractura en un 22%; sin
embargo, los pacientes estudiados fueron seleccionados de una
base de médicos retirados de Inglaterra®. Sanders y col. evaluaron
la frecuencia de fracturas y caidas en pacientes intervenidos con
megadosis de vitamina D (500,000 Ul anuales), sin encontrar datos
significativos que soporten su uso para la prevencion de caidas y
fracturas®. A pesar de que no existe una definicion universal del
término megadosis, muchos estudios llaman megadosis a la admi-
nistracion de Vitamina D en dosis superiores a 100,000 UL

MEGADOSIS Y RIESGO DE CAIDAS

Las caidas estan relacionadas con una menor calidad de vida, au-
mento de la mortalidad y morbilidad?®. Se considera que las caidas
son la tercera causa de todos los afos vividos con discapacidad
segun la OMS*. Aproximadamente, el 30% de las personas ma-
yores a 65 anos tienen al menos una caida al ano, 15% tienen mas
de dos caidas anuales®®“*? y el 5% de todas las caidas resultan en
fracturas'”.

Se ha demostrado que niveles deficientes de vitamina D tienen un
efecto negativo en la fuerza muscular, ya que existe una reduccion
de fibras musculares tipo I, El receptor de vitamina D promue-
ve la sintesis de proteinas rapidas tipo Il en el musculo, las cua-
les son responsables de la contraccién rapida y en conjunto son
responsables del equilibrio en las actividades de corta duracion y
alta intensidad; siendo la masa muscular un factor relevante para la
prevencion de caidas*. Snijder y col. demostraron una asociacion
entre los niveles de vitamina D y riesgo de caidas en adultos mayo-
res, los pacientes que presentaron niveles <10 ng/ml tuvieron un
riesgo de caida de dos a tres veces mas en un 1 afo frente aquellos
que presentaron niveles normales de vitamina D*.

Smith y col. estudiaron la frecuencia de caidas a diferentes dosis
de vitamina D (400, 800, 1600, 2400, 3200, 4000 y 4800 Ul diarios)
durante un ano, fue evidente que en los grupos que recibieron
de 1600-3200 Ul de vitamina D la frecuencia de caidas fue menor
en comparacién con los grupos que recibieron dosis superiores
a 4000 Ul, dejando en evidencia que dosis superiores y megado-
sis aumentan el riesgo de caida. Ademas los autores evidenciaron
que en el subgrupo de pacientes con caidas previas, la tasa de cai-
das fue del 68% en dosis bajas de vitamina D, 27% en dosis medias
y 100% en dosis altas*®(Figura 3).

Sanders y col. compararon una dosis Unica anual de 500,000 Ul via
oral de colecalciferol versus placebo en 2256 mujeres mayores 70
anos con un periodo de seguimiento de 3 a 5 afos. Se reportd que
las mujeres del grupode colecalciferol hubieron 171 fracturas versus
135 fracturas en el grupo de placebo (p=0.047); ademas 837 muje-
res del grupo de vitamina D reportaron 2893 caidas versus las 2512
caidas de 769 mujeres en el grupo de placebo (p=0.03)(Figura 4)*".
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Figura 3. Porcentaje de Caidas con Diferentes Dosificaciones de Vitamina D.
Reproducido y autorizado por Smith y col.“¢
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Figura 4. Plot Kaplan-Meier de la Incidencia Acumulativa de la Primera Fractu-
ra'y Caida. Reproducido y autorizado por Sanders y col.”

Estos estudios nos muestran que aunque las megadosis de vitami-
na D son eficaces para aumentar los valores séricos de 25(OH)D, no
son eficaces para disminuir el riesgo de fractura®*. Sanders y col.
demostraron que los niveles séricos de vitamina D aumentan con-
siderablemente posterior a una megadosis, sin embargo, a lo largo
del tiempo los niveles caen subitamente y contindan disminuyen-
do hasta llegar a niveles similares que el grupo placebo(Figura 5)™.

175

150

125

1004
Vitamina D

754

Media de niveles séricos de hidroxicolecalciferol, nmol/L

¥ T 1 mo/—f
25
0 - e x ,
01 3 12 13 15 24
No. de mujeres Meses
VitaminaD 50 54 51 53 52 54 54
Placesbo 52 48 44 46 49 48 45

Figura 5. Niveles de 25,(OH)D durante la terapia con megadosis. Reproducido
y autorizado por Sanders y col."
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Incluso ha sido controversial demostrar su uso para la mejora de
fuerza muscular y funcionalidad de pacientes sanos o fragiles.
Latham y col. en el 2003 propusieron determinar la eficacia de una
dosis Unica de 300,000 Ul de calciferol y 10 semanas de ejercicios
de resistencia de cuddriceps para reducir caidas y mejorar el rendi-
miento fisico en adultos mayores fragiles. Se encontrd que la vita-
mina D no alterd las medidas de rendimiento fisico, incluso en pa-
cientes con niveles séricos de 25(0OH)D insuficientes (<20 ng/mL)*.

MEGADOSIS Y RIESGO DE FRACTURAS

Smith y col. realizaron un estudio, en el cual administraron 300,000
Ul anual de ergocalciferol intramuscular durante 3 afos en 9440
mujeres y hombres mayores de 75 afios. En el grupo placebo,
3.87% hombresy 7.70% mujeres presentaron fracturas incidenta-
les en comparacion a 3.14% hombres y 9.26% mujeres del grupo
de vitamina D. Ademas, los investigadores no encontraron eviden-
cia de un efecto protector de la vitamina D frente a las fracturas
de cualquier sitio, o frente a las caidas; concluyendo que la admi-
nistracion IM de vitamina D no reduce el riesgo de fracturas no
vertebrales'?.

Lyons y col. administraron 100,000 Ul de ergocalciferol oral cada
4 meses en 3440 sujetos, y, demostraron que la suplementacion
para disminuir la incidencia de fracturas no fue suficiente, ya que
se registraron 205 fracturas en el grupo de intervencion y 218 frac-
turas en el grupo control con un cociente de riesgo de 0.85%.

Heikinheimo y col. estudiaron el uso de megadosis como profi-
laxis de fracturas en pacientes con edad avanzada; administraron
150,000-300,000 Ul anuales en un periodo de 4 afios. En el grupo
que recibié vitamina D, el 16.4% presentd fracturas y del grupo
control, el 21.8% (p=0,034). Sin embargo, cuando se evaluaron por
tipo de caida, la incidencia de fracturas de miembros inferiores en
el grupo de vitamina D fue de 9.1% frente a 10.7% del grupo con-
trol (p=0.27)"°. Trivedi y col. administraron 100,000 Ul de colecalci-
ferol oral cada 4 meses en 2686 médicos de Gran Bretafa con una
edad superior a 65 anos, se registraron 268 fracturas incidentales
y 147 osteopordticas. En el grupo que recibieron vitamina D la in-
cidencia de la primera fractura en cualquier sitio disminuyd en un
22% vy la incidencia de fracturas de cadera, mufeca y antebrazo
se redujo en un 33%. No hubieron datos significativos de riesgo
relativo de mortalidad y vitamina D (p=0.18)"".

Recientemente, Reid vy col. realizaron un ensayo clinico para de-
terminar el efecto de las megadosis de vitamina D en la masa mi-
neral 6sea de pacientes con niveles insuficientes de 25(OH)D. Se
administré una dosis mensual de 100,000 Ul durante dos afos y se
hicieron controles de la masa ¢sea mediante densitometria, no se
evidenciaron cambios significativos en la columna lumbar®. Con-
cluyendo que las megadosis no tienen un efecto positivo en el
aumento de masa mineral 6sea.

TOXICIDAD DE LAVITAMINAD

La toxicidad por vitamina D se caracteriza por hipercalcemia e
hipercalciuria, poliuria y convulsiones®. El informe del Instituto
de Medicina de Norteamérica clasifico los niveles superiores a
125nmol/L como toxicos y representan un dafo potencial®®. Ho-
lick y col. Definieron como exceso a niveles superiores 100 ng/mL
e intoxicacion a niveles superiores a 150 ng/mlé. Una de las causas
mas comunes de toxicidad por vitamina D es el consumo excesivo
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de productos fortificados®, los cuales debido a errores de manu-
factura han sido suplementados en exceso. Un estudio realizado
por Blank y col. demostrd un incremento en los casos de hipervi-
taminosis en una poblacién de Estados Unidos, 56 casos presenta-
ron hipervitaminosis y 2 casos fueron fatales®”. El uso creciente de
tratamientos con vitamina D también ha visto un aumento sustan-
cial en el ndmero de informes de intoxicacion por esta, debido a
la prescripcion inapropiada y el uso de preparaciones de alta dosis
sin receta o preparaciones sin licencia®. Por otro lado el estudio
VITAL, demostrd que la suplementacién con 2000 Ul (50ug) no ge-
neran efectos adversos incluyendo hipercalcemia, calculos renales
o insuficiencia renal®*.

Los estudios realizados con megadosis y dosis altas, previamen-
te descritos, han evidenciado un incremento de caidas y fractu-
ras*455_Es probable que este efecto sea consecuencia de una toxi-
cidad nerviosa central, en especial sobre las neuronas del cerebelo,
el cual contiene una gran densidad de receptores de vitamina D*.

CONCLUSION

No existe evidencia que sustente el uso de altas dosis 0 megado-
sis de vitamina D, por lo que no se recomienda la administracion
de las mismas, debido al aumento del riesgo de cafdas, fracturas y
toxicidad.
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