ACTUALIZACION

Alteraciones del metabolismo fosfocalcico.
Hipercalcemia. Hiperparatiroidismo

A. Mufioz Garach?, A. Garcia Martin® y M. Muiioz Torres™*

UGC Endocrinologia y Nutricion. “Hospital Universitario Virgen de la Victoria. Mélaga. Espaiia. "A. Garcia Martin. UGC Endocrinologia y Nutricion. Complejo

Hospitalario Universitario de Granada. Granada. Espaiia.

Palabras Clave:

- Hipercalcemia
- Vitamina D
- Hiperparatiroidismo primario

- Neoplasias

Keywords:

- Hypercalcaemia

- Vitamin D

- Primary hyperparathyroidism
- Malignancies

Resumen

Introduccidn. La hipercalcemia es un trastorno relativamente coman. El 90% de los casos de hipercalce-
mia tienen lugar en el contexto del hiperparatiroidismo primario (HPP) y la hipercalcemia tumoral.

Sintomatologia. Se han descrito una gran variedad de sintomas que afectan varios drganos y sistemas,
destacando las manifestaciones especificas del HPP (nefrolitiasis y osteitis fibrosa quistica), aunque lo
més frecuente es el HPP asintomatico.

Diagnéstico. La primera prueba a solicitar para el diagndstico etiologico de la hipercalcemia debe ser la
parathormona (PTH), seguida de niveles de fasforo, vitamina D y orina de 24 horas para determinar cal-
ciuria y aclaramiento de creatinina.

Tratamiento. La medida méas importante en el tratamiento de la hipercalcemia grave es la rehidratacion,
seguida de tratamiento con zoledronato intravenoso para resolver la causa subyacente posteriormente.
En caso de HPP el Gnico tratamiento curativo es la paratiroidectomia.

Abstract

Phosphocalcic metabolism disorders. Hypercalcaemia. Hyperparathyroidism

Introduction. Hypercalcaemia is a relatively common disorder. Ninety percent of hypercalcaemia cases
take place in the context of primary hyperparathyroidism (PHP) and tumour-induced hypercalcaemia.

Symptoms. A considerable variety of symptoms affecting several organs and systems have been descri-
bed, including the specific manifestations of PHP (nephrolithiasis and osteitis fibrosa cystica), although
the most common manifestation is asymptomatic PHP.

Diagnosis. The first test to request for the aetiological diagnosis of hypercalcaemia should be the pa-
rathyroid hormone (PTH) measurement, followed by the measurement of phosphorus, vitamin D and 24-h
urine levels to determine calciuria and creatinine clearance.

Treatment. The most important measure in treating severe hypercalcaemia is rehydration, followed by
treatment with intravenous zoledronate to subsequently resolve the underlying cause. For PHP, the only
curative treatment is parathyroidectomy.
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Hipercalcemia

Etiopatogenia

Se define la hipercalcemia como concentraciones de calcio
sérico superiores al limite superior de los valores de referen-
cia (8,8-10,2 mg/dl). Es un trastorno relativamente comun,
detectindose en el 0,05-0,6% de la poblacién general, y en
el 0,6-3,6% de los enfermos hospitalizados. Se origina cuan-
do las concentraciones de calcio libre (ionizado) en la circu-
lacién sanguinea exceden la eliminacién de calcio a nivel
renal. Esta alteraciéon puede ocurrir cuando hay una resor-
cién 6sea acelerada, un incremento de la absorcién intestinal
o una disminucién en la excrecién renal. Sin embargo, pue-
den estar involucrados varios mecanismos en su patogenia.

El 90% de los casos de hipercalcemia tienen lugar en el
contexto de un hiperparatiroidismo primario (HPP) (causa
ambulatoria més frecuente) y la hipercalcemia tumoral (cau-
sa mds frecuente en pacientes hospitalizados).

En el primer abordaje de la hipercalcemia es preciso con-
siderar si se trata de un trastorno dependiente o no de la pa-
rathormona (PTH) puesto que existen otras causas de hiper-
calcemia no dependiente de PTH ni de enfermedad maligna.
Algunas de estas entidades, aun cuando asocian alteraciones a
nivel de la PTH, no se deben a un incremento en su secrecion,
sino a cambios en la sensibilidad de sus receptores!™.

Manifestaciones clinicas

Diversos sintomas y signos acompaiian el estado de hipercal-
cemia: efectos del sistema nervioso central como letargia,
depresion, psicosis, ataxia, estupor y coma; efectos neuro-
musculares como debilidad, miopatia proximal e hipertonia;
efectos cardiovasculares como hipertensién, bradicardia y
acortamiento del intervalo QT; efectos renales como cilcu-
los, disminucién de filtracién glomerular, poliuria, acidosis
hiperclorémica y nefrocalcinosis; efectos gastrointestinales
como nduseas, vomitos, estreflimiento y anorexia; padeci-
mientos oculares como queratopatia en banda y calcificacién
sistémica metastdsica.

En el HPP se ha descrito una clinica muy variada con
afectacion de varios organos y sistemas (tabla 1). Sin embar-
go, las manifestaciones especificas del HPP directamente
asociadas con el exceso de PTH son la nefrolitiasis y la ostei-
tis fibrosa quistica que caracterizan el fenotipo cldsico de la
enfermedad'.

La nefrolitiasis es el sintoma mds frecuente en la actuali-
dad, describiéndose en el 20-30% de los casos. La litiasis
renal es con frecuencia bilateral y recidivante. En raros casos
se producen depésitos difusos de fosfato cilcico en el parén-
quima renal que se denomina nefrocalcinosis.

La osteitis fibrosa quistica se identifica en la actualidad
en menos del 2% de los casos. Se caracteriza por resorcién
subperidstica de las falanges distales, crineo en «sal y pi-
mienta», quistes 6seos y tumores pardos en los huesos largos.

En las dltimas décadas, el perfil clinico del HPP se ha
modificado sustancialmente. Frente a las formas clasicas con

894  Medicine. 2016;12(16):893-9

sintomas graves y deterioro progresivo del estado general,
predominantes hasta mediados de los afios 60 del siglo pasa-
do, en la actualidad los pacientes son diagnosticados de for-
ma casual tras realizar una analitica de rutina. El HPP asin-
tomdtico se define como un desorden identificado como
HPP que carece de sintomas especificos de la enfermedad o
manifestaciones tradicionalmente asociadas con la hipercal-
cemia o el exceso de PTH. Ademis, recientemente se ha des-
crito una nueva forma de presentacién que denominamos
HPP normocalcémico que se caracteriza por normocalce-
mia, ausencia de sintomas especificos y PTH consistente-
mente elevados. La repercusion clinica de esta nueva forma
de presentacién no se encuentra establecida’.

Diagndstico etioldgico y diferencial

En primer lugar, es necesario hacer una historia clinica com-
pleta del paciente, incluyendo los hibitos dietéticos y detallar
los farmacos con los que se le estd tratando. Posteriormente
se debe confirmar la hipercalcemia en una segunda determi-
nacién y hacer el ajuste apropiado de la calcemia por albimi-
na o proteinas. En caso de duda, se debe solicitar calcio i6ni-

TABLA 1
Diagnéstico diferencial de la hipercalcemia

Hiperparatiroidismo primario (PTH elevada)
Hiperparatiroidismo primario esporadico
Hiperparatiroidismo primario familiar

Sindromes de neoplasia endocrina mdltiple tipos 1y 2

Hipercalcemia hipocalcidrica familiar

Otros

Hipercalcemia tumoral (PTH disminuida)
Hipercalcemia tumoral humoral (PTHrP aumentada)
Carcinoma epidermoide
Carcinoma de mama
Carcinoma renal
Hipercalcemia por osteolisis local
Carcinoma de mama
Neoplasias hematolégicas
Hipercalcemia por aumento 1,25 (OH)2D3
Linfomas

Otras causas de hipercalcemia
Enfermedades granulomatosas
Hipertiroidismo
Feocromocitoma
Vipoma
Sindrome leche-alcalinos
Inmovilizacién
Insuficiencia renal
Farmacos

Tiazidas

Litio

Vitaminas Dy A

Pseudohipercalcemia
Calcio corregido por albimina
Calcio ionico

PTH: parathormona.
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