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RESUMEN

Las enfermedades renales representan un problema importante de salud mundial. El hiperparatiroidismo secundario apa-
rece con mayor frecuencia en la insuficiencia renal crénica avanzada cuando la disminucién de la sintesis de vitamina D
activa en los rifiones y otros factores producen hipocalcemia y estimulan la secrecién de la hormona paratiroidea (PTH) en
forma crénica. Cerca del 10% de la poblacion mundial padece de insuficiencia renal crénica. Y se estima, que de este total
entre el 10 y el 20% presenta hiperparatiroidismo secundario, y el 5% de este total, lo presenta en una forma severa. Es
importante destacar que las complicaciones de la insuficiencia renal son de alto riesgo de mortalidad y que la presencia
del hiperparatiroidismo secundario aumenta ese riesgo. El objetivo general del presente estudio consiste en compendiar
algunas generalidades del hiperparatiroidismo secundario en insuficiencia renal, con especial énfasis en el tratamiento de
esta importante patologia. El disefio de investigacion es bibliografico, y la metodologia es de revision. El tratamiento del
hiperparatiroidismo secundario es principalmente médico (Calcimiméticos), siendo de manejo quirlrgico sélo aquellos
pacientes refractarios a tratamiento y con complicaciones derivados del exceso de la PTH. Es fundamental para el manejo
y seguimiento de esta patologia, controlar los valores séricos de cada uno de los pardmetros, junto con el control de la
calcemia. Asimismo, se debe procurar que las medidas terapéuticas tomadas sean razonables en el mantenimiento de
los niveles de calcio y fésforo dentro de los parametros normales. Por Ultimo, es importante considerar que las metas en
el tratamiento del hiperparatiroidismo secundario se adapten e individualicen a cada paciente en particular y a su entorno
clinico.

Palabras clave: Insuficiencia renal, hipercalcemia, hormona paratiroidea, paratiroidectomia, calcimiméticos.
ABSTRACT

Kidney diseases represent a major global health problem. Secondary hyperparathyroidism appears more frequently in
advanced chronic renal failure when the decrease in the synthesis of active vitamin D in the kidneys and factors produce
hypocalcemia and stimulate the secretion of parathyroid hormone (PTH) in a chronic form. About 10% of the world's pop-
ulation suffers from chronic kidney failure. And it is estimated that of this total, between 10 and 20% present secondary
hyperparathyroidism, and 5% of this total present it in a severe form. It is important to emphasize that the complications of
renal failure carry a high risk of mortality and that the presence of secondary hyperparathyroidism increases this risk. The
general objective of this study is to summarize some generalities of secondary hyperparathyroidism in renal failure, with
special emphasis on the treatment of this important pathology. The research design is bibliographic, and the methodology
is review. The treatment of secondary hyperparathyroidism is mainly medical (Calcimetics), with surgical management only
those patient’s refractory to treatment and with complications derived from excess PTH. It is essential for the management
and monitoring of this pathology, to control the serum values of each of the parameters, together with the control of calcium.
Likewise, it must be ensured that the therapeutic measures taken are reasonable in maintaining calcium and phosphorus
levels within normal parameters. Finally, it is important to consider that the goals in the treatment of secondary hyperpara-
thyroidism are adapted and individualized to each individual patient and their clinical setting.

Keywords: Renal failure, hypercalcemia, parathyroid hormone, parathyroidectomy, calcimimetics.

RESUMO

As doencas renais representam um grande problema de saude global. O hiperparatireoidismo secundario aparece com
mais frequéncia na insuficiéncia renal crénica avan¢ada, quando a diminuicao da sintese de vitamina D ativa nos rins e de
fatores produzem hipocalcemia e estimulam a secregdo do horménio paratireéide (PTH) de forma crénica. Cerca de 10%
da populacao mundial sofre de insuficiéncia renal cronica. E estima-se que, desse total, entre 10 e 20% apresentem hiper-
paratireoidismo secundario e 5% desse total o apresentem de forma grave. E importante enfatizar que as complicacoes
da insuficiéncia renal apresentam alto risco de mortalidade e que a presenca de hiperparatireoidismo secundario aumenta
esse risco. O objetivo geral deste estudo é resumir algumas generalidades do hiperparatireoidismo secundario na insufi-
ciéncia renal, com énfase especial no tratamento desta importante patologia. O desenho da pesquisa é bibliografico e a
metodologia é de revisdo. O tratamento do hiperparatireoidismo secundario é principalmente clinico (calciméticos), com
manejo cirdrgico apenas para os pacientes refratarios ao tratamento e com complicagées derivadas do excesso de PTH E
fundamental para 0 manejo e monitoramento dessa patologia, o controle dos valores séricos de cada um dos paréametros,
juntamente com o controle do célcio. Da mesma forma, deve-se garantir que as medidas terapéuticas tomadas sejam
razodaveis para manter os niveis de calcio e fésforo dentro dos paré@metros normais. Por fim, € importante considerar que
0s objetivos do tratamento do hiperparatireoidismo secundario sdo adaptados e individualizados para cada paciente e
seu contexto clinico.

Palavras-chave: Insuficiéncia renal, hipercalcemia, hormdnio da paratiredide, paratirecidectomia, calcimimeéticos.
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Introduccion

Las enfermedades renales representan un
importante problema de salud mundial por
Ssu prevalencia elevada que aumenta con
la edad de la poblacion y por sus multiples
complicaciones, un alto riesgo de mortali-
dad y los altos costos como consecuencia
de la atencion de la enfermedad. Para Lu-
jan et al. (2019), una de las complicaciones
mas importantes de la enfermedad o insu-
ficiencia renal “es el trastorno del metabo-
lismo mineral y 0seo, al cual se encuentra
asociado como componente el hiperparati-
roidismo secundario”. (p. 18)

Las enfermedades de la paratiroides son
hipoparatiroidismo e hiperparatiroidismo. Si
no se produce suficiente cantidad de la hor-
mona paratiroidea (PTH), el cuadro se llama
hipoparatiroidismo. En este caso, la sangre
tiene muy poco calcio y mucha cantidad de
fosforo. (Enciclopedia Médica llustrada de
A.D.A.M., 2020)

Por otra parte, instituciones como la Clinica
Mayo de los EEUU (Mayo Clinic) definen el
hiperparatiroidismo como:

el exceso de la hormona paratiroidea en el
torrente sanguineo ocasionado por la hipe-
ractividad de una o méas de las cuatro glan-
dulas paratiroides. Estas glandulas tienen el
tamano aproximado de un grano de arroz y
se ubican en el cuello. (Clinica Mayo, 2019)

De la misma fuente se extrae que, las glan-
dulas paratiroides son las encargadas de
producir la hormona paratiroidea, que cola-
bora en el mantenimiento del equilibrio ade-
cuado de calcio en el torrente sanguineo,
asi como en los tejidos que requieren calcio
con la finalidad de funcionar adecuadamen-
te. Existen tres tipos de hiperparatiroidismo:
primario, secundario y terciario.

El hiperparatiroidismo secundario aparece
con mayor frecuencia en la insuficiencia
renal cronica avanzada cuando la disminu-
cion de la sintesis de vitamina D activa en
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los rifiones y otros factores producen hipo-
calcemia y estimulan la secrecion de (PTH)
en forma cronica. La hiperfosfatemia que se
desarrolla en respuesta a la nefropatia cro-
nica también contribuye a este cuadro. Una
vez establecido el hiperparatiroidismo, pue-
de desarrollarse hipercalcemia o normocal-
cemia. (Lewis, 2018)

Al respecto, Estrems, Pastor & Guallart
(2015) refieren que la hipocalcemia de la
insuficiencia renal crénica es la patologia
que con mayor frecuencia origina la apari-
cion de estos cambios. Igualmente, existen
otras causas menos frecuentes que pueden
provocar hipocalcemia crénica con estimu-
lacion prolongada de PTH, tales como: de-
ficiencia de vitamina D, osteomalacia, seu-
dohipoparatiroidismo, ingestion de fosfatos
inorganicos y hipomagnesemia severa. (p.
2)

La enfermedad o insuficiencia renal cronica
es una enfermedad importante en todo el
mundo. La Organizacion Panamericana de
la Salud (OPS) (2015) estima que cerca del
10% de la poblacion mundial padece esta
patologia.

Mas especificamente, de esas cifras mun-
diales de insuficiencia renal cronica, se
estima que el 10-20% presenta hiperpara-
tiroidismo secundario, y el 5% de este total,
lo presenta en una forma severa. (Estrems,
Pastor & Guallart, 2015, p. 2)

Es importante destacar que las complica-
ciones de la insuficiencia renal son de alto
riesgo de mortalidad y que la presencia del
hiperparatiroidismo secundario aumenta
ese riesgo. Entre las alteraciones que pro-
duce a nivel organico el hiperparatiroidis-
Mo secundario estan; trastornos de origen
cardiovascular (calcificaciones vasculares,
hipertrofia ventricular izquierda y disfuncion
miocardica), calcificaciones de tejidos blan-
dos, articulaciones, visceras y desordenes
0seos y minerales, estos se asocian a alto
riesgo de fracturas, morbilidad, hospitaliza-
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cion y costos por la atencion de salud. (Ca-
marena & Hurtado, 2018, pag. 11)

Conocer el hipertiroidismo secundario aso-
ciado a la insuficiencia renal le permite al
profesional de la salud, comprender mejor
la patologia y ofrecer un mejor y adecua-
do manejo, reduciendo con ello la tasa de
complicaciones y obteniendo resultados
mas satisfactorios. El énfasis en mante-
nerse actualizado en los tratamientos mas
adecuados reduce significativamente la
probabilidad de desarrollar las complica-
ciones asociadas tanto a la enfermedad re-
nal como al hiperparatiroidismo secundario.

El propdsito del presente estudio es generar
una fuente Util de consulta académica tanto
para estudiantes como para profesionales
de la salud, pacientes y cuidadores. El ob-
jetivo general consiste en compendiar al-
gunas generalidades del hiperparatiroidis-
mo secundario en insuficiencia renal, con
especial énfasis en el tratamiento de esta
importante patologia.

Materiales y Métodos

Con la finalidad de realizar el presente estu-
dio se llevo a cabo una busqueda para re-
colectar y seleccionar el material bibliogra-
fico en formato digital, que fue la base para
analizar y compendiar el tema de: el hiper-
paratiroidismo secundario en insuficiencia
renal, por lo cual, la presente investigacion
se define dentro de un disefio documental
o bibliogréfica, y de una metodologia de re-
vision.

Fueron usadas varias bases de datos y pa-
ginas web relacionadas con el area de la
salud de caracter nacional e internacional,
con validez cientifica y reconocida, para
ubicar el material que sirvid de fundamen-
to cientificoacadémico en ésta entrega. Al-
gunas de esas bases de datos fueron: BVS
(Biblioteca Virtual de la Salud), SciELO, Re-
dalyc, Medigraphic, Base, entre otras; y en-
tre las paginas consultadas estuvieron la de:
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MedlinePlus, Manuales MSD, Organizacion
Mundial de la Salud (OMS), y otras. El tipo
de material bibliografico que se considero
escoger debia estar concebido como: arti-
culo cientifico original. tesis de grado, post-
grado o doctorado, reporte de caso clinico,
guia clinica, protocolo, consenso, informe
académico de préactica profesional, y otras
clases de contenidos que se sustentaran en
cualquier clase de evidencia recogida bajo
métodos cientificos.

Los contenidos repetidos fueron desestima-
dos, asi como editoriales o cartas editoria-
les, anotaciones académicas y cualquier
otro tipo de material bibliogréafico carente
de fuentes de sustento cientifico o con bajo
nivel de evidencia. La busqueda fue llevada
a cabo durante el mes de octubre del pre-
sente ano, utilizando palabras clave y ope-
radores l6gicos (o0 booleanos) que, a mane-
ra de ecuaciones de busqueda se fueron
configurando, por ejemplo: “hiperparatiroi-
dismo secundario +insuficiencia renal”; “in-
suficiencia renal AND hiperparatiroidismo
secundario”.

Los registros bibliograficos ubicados fueron
filtrados, principalmente, en base a los crite-
rios de: idioma espanol; relevancia del tema
y/o mayor correlacion tematica posible; fe-
cha de publicacion de los ultimos 10 afios;
no obstante, otros tipos de variables de re-
finamiento de resultados fueron igualmente
aplicados segun estuvieran disponibles de
manera particular en cada base de datos.

Por ultimo, se considera importante aclarar
que tanto la metodologia como el analisis
y la argumentacion que aqui se expone se
efectué de manera consensuada entre los
miembros del equipo investigador.

Resultados
Es comun encontrar la hipocalcemia en los
pacientes con insuficiencia renal, compo-

nente que resulta ser trascendente para el
sostenimiento de niveles de PTH altos. Sin
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embargo, esta medicion de bajos niveles
de calcio no es comunmente propia en es-
tadios tempranos de la insuficiencia renal,
aun asi, la PTH si esta elevada moderada-
mente. (Lopez, citado en Cueva, 2017, pp.
15-16)

Estudios en animales urémicos han demos-
trado que no se necesita un descenso de
la calcemia para que se desarrolle hiperpa-
ratiroidismo secundario. Esto quiere decir
que en estadios iniciales de la insuficien-
cia renal hay otros factores, ademas de la
hipocalcemia, que son responsables del
desarrollo del hiperparatiroidismo secun-
dario. Una disminucion de la masa renal
funcionante da lugar a una deficiencia de
Calcitriol, lo cual inhibe la produccion de
PTH mRNA. Ademas de la hipocalcemia y
de la disminucion del Calcitriol, la retencion
de fosforo, consecuencia de la disminucion
del filtrado glomerular, es otro factor que, a
través de distintos mecanismos, favorece el
desarrollo del hiperparatiroidismo secunda-
rio. (Cueva, 2017, pags. 15-16)

El HPT secundario persistente se encuentra
entre un 15y un 50% de los pacientes des-
pués del primer ano del trasplante, siendo
los pacientes que presentan unos valores
séricos mas elevados de PTH y calcio en
el momento del trasplante los que presenta-
ran mayor persistencia de HPT a largo pla-
zo. Actualmente, desde la introduccion del
cinacalcet, el porcentaje de pacientes en
dialisis que acceden al trasplante con PTH
controlada se ha incrementado notable-
mente, presentandose un nuevo problema
como es el de la decision de suspender o
no el cinacalcet en el momento del trasplan-
te. Alternativas de tratamiento del hiperpa-
ratiroidismo secundario. (Torregrosa et al.,
2011, p. 20)

Tratamiento
Conforme al criterio compartido entre Pul-

gar, Jara, Gonzélez, & Gonzalez (2015), es
fundamentalmente médico el tratamiento de
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ésta patologia; y pasa a manejo quirdrgico
unicamente en casos de pacientes renuen-
tes al tratamiento de base y con manifes-
taciones de complicaciones que desenca-
dena el exceso de PTH (enfermedad dsea
renal, calcifilaxis, prurito intratable, etc.)

Por otra parte, Araque, Florez, & Rivera
(2016) basados en las guias internacionales
K-DOQI (Kidney Disease Outcome Quality
Initiative), K-DIGO (Kidney Disease Impro-
ving Global Outcomes) y la literatura cienti-
fica revisada, sefalaron los valores séricos
gue se recomiendan en cada uno de los
parametros indicados para el seguimiento y
manejo del hiperparatiroidismo secundario
(ver figura 1).

No se cuenta con contundente evidencia,
para los rangos bioquimicos determinados
particularmente para los pacientes que no
se encuentran aun con requerimiento de
terapia de reemplazo renal, sobre todo en
los niveles de PTH, la cual cuando se en-
cuentra en valores intermedios baja su es-
pecificidad. Existen diferentes corrientes
respecto a qué valor tratar, para algunos la
pauta es la normalizacion de los valores de
PTH, otros recomiendan tratar si la PTH se
incrementa respecto a un nivel basal si se
tiene a la mano (aun dentro del rango de la
normalidad) y otros afirman que se requie-
re algun grado de hiperparatiroidismo para
gue se mantenga un recambio 6seo normal
en caso de presencia de enfermedad renal.
(Araque et al., 2016, p. 66)

RECIMUNDO VOL. 4 N 4 (2020
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Tabla 1. Valores bioquimicos recomendados (seguimiento y manejo hiperparatiroidismo

secundario
Trasplante
Calcidiol  Todos los  >30ng/ml
estadios
Calcio Todos los 8,4-9,5 mg/dl (Tolerancia hasta 10 mg/dl)
estadios
Fésforo Todos los 2,5-4,5 mg/dl (Tolerancia hasta 5 mg/dl en
estadios dialisis)
PTH Estadios 3 35-70 pg/ml
Estadios 4y 5 70-110 pg/ml
Estadios 5D 150-300 pg/ml (evitar <100->500)

Nota. Recuperado de: “Recomendaciones de la Sociedad Espariola de Nefrologia para el manejo de
las alteraciones del metabolismo dseo-mineral en los pacientes con enfermedad renal crénica (S.E.N.-

MM)”.  Torregrosa, J. V. et al

(2011). Revista de Nefrologia SEN. Recuperado de:

https://senefro.org/readcontents.php?file=guias/5596adea7880.pdf

Otras coincidencias se han encontrado
respecto a las alternativas de abordaje te-
rapéutico de esta patologia, de las que a
continuacion se refiere:

Paratiroidectomia

En Torregrosa et al. (2011) se explica que,
es igualmente posible alcanzar una mejoria
de la densidad mineral 6sea (DMO) en el
paciente si se trata la paratiroidectomia en
conjunto con el control de la calcemia, aun-
gue también se ha descrito un deterioro de
funcion renal a corto plazo tras la paratiroi-
dectomia. Desde que se ha extendido el uso
del cinacalcet, pensamos que la paratiroi-
dectomia podria quedar reservada para los
pacientes que no responden al tratamiento
con este farmaco (Basada en Consenso).

En este mismo sentido Alcaide et al. (2020)
complementariamente refeiere que:

Las indicaciones del tratamiento quirdrgi-
co se han limitado drasticamente gracias a
los avances del tratamiento médico como
ha sido expresado anteriormente. Cuando
éste fracasa en el control de la enfermedad
0 no se tolera el farmaco por sus efectos
secundarios, se establece la paratiroidec-
tomia como tratamiento definitivo. Entre un
5-15% requerira intervencion quirdrgica
para el control de la enfermedad en las pri-
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meras décadas, ascendiendo el porcentaje
de intervenciones hasta el 38% de los pa-
cientes con mas de 20 afios con dialisis en
curso. En los pacientes candidatos a este
tratamiento, la paratiroidectomia disminuye
considerablemente los sintomas y signos
de le enfermedad, e incrementa la tasa de
supervivencia reduciendo todas las causas
de mortalidad, y aumentando la calidad de
vida. (p. 297)

Calcimiméticos (cinacalcet)

Como segunda medida de tratamiento, To-
rregrosa et al. (2011) sostiene que con és-
tos se ha evidenciado la efectividad en la
normalizacion de la hipercalcemia y de la
hipofosfatemia secundarias al hiperparati-
roidismo persistente. También sefialé que
ninguna reaccion adversa sobre la funcion
renal ni interaccion con los inmunosupreso-
res (anticalcineurinicos, MMF o inhibidores
m-TOR) han sido descritas al respecto. Por
otra parte, sugirié que tal tratamiento podria
tener un efecto positivo sobre la DMO100,
aunque aun no existe suficiente evidencia
cientifica para asegurar este criterio de ma-
nera inequivoca. Por ultimo y en base a con-
sensos indico que:

Lo méas aconsejable seria, en pacientes con

calcemia superior a 10,5 mg/dl y PTHi >100
pg/ml, iniciar el tratamiento con 30 mg/dia 'y
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modificar dosis en funcion de la respuesta.
(p. 21)

Lo que al respecto han sefalado Segura et
al. (2010) es que, éste farmaco se trata de
‘un agente calcimimético por via oral, actua
sobre el receptor sensible al calcio sensibi-
lizando a la célula paratiroidea frente al cal-
cio extracelular y frenando directamente la
secrecion y la produccion de parathormona
(PTH), reduciendo asi sus niveles séricos”.

(p. 38)

Orellana et al. (2016) adicionalmente expli-
can que:

Actua como un modulador alostérico positi-
vo del receptor sensible al calcio que se ex-
presa en multiples tejidos como las glandu-
las paratiroides, rindn, hueso (sobre todo en
osteoclastos) y vasos sanguineos. Su acti-
vacion aumenta la transduccion de senales,
presumiblemente induciendo cambios con-
formacionales intracelulares y reduciendo
el umbral de sensibilidad al calcio, lo que,
a nivel glandular, se traduce en menor pro-
duccion y secrecion de hormona paratiroi-
dea (PTH), esencial en el manejo del HPTS
resistente o asociado a hipercalcemia de
pacientes en didlisis, en los que también ha
mostrado modificacion sobre los marcado-
res de recambio 6seo. (p. 122)

Actualmente ha sido aprobado un nuevo
calcimimético para uso intravenoso en he-
modialisis llamado etelcalcetide. Hasta el
momento, parece poseer mayor eficacia
que cinacalcet con efectos secundarios si-
milares 0 menores. Es por tanto un farma-
co efectivo en la reduccion de las cifras de
PTH, seguro y bien tolerado en pacientes
en hemodialisis con HPT. Su administracion
intravenosa permite un correcto control de
la enfermedad con una disminucién del nu-
mero de comprimidos que deben tomar los
pacientes, asegurando ademas su admi-
nistracion en las unidades de dialisis, una
alternativa novedosa para el tratamiento del
HPT. Incluso en pacientes en terapia renal
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sustitutiva se pueden modificar las con-
centraciones del liquido de diélisis, la con-
centracion de calcio, o la dosis de dialisis
mejorando niveles del fésforo, calcioy PTH
intacta. La combinacién adecuada de cap-
tores de fosforo y agentes antiparatiroideos
(cinacalcet/etecalcetide con anélogos de la
vitamina D) es, probablemente, la mejor op-
cion clinica actual para el control de las al-
teraciones del metabolismo mineral y 6seo.
Estas estrategias con combinacion de dife-
rentes farmacos han permitido reducir las
dosis de cada uno de ellos y, por tanto, sus
efectos adversos ademas de disminuir el
coste absoluto del tratamiento del paciente,
mejorar la efectividad y la adherencia tera-
péutica, relacion coste/beneficio clinico dis-
minuyendo la necesidad de paratiroidecto-
mia. (Alcaide et al., 2020, p. 297)

Conclusiones

La enfermedad renal cronica es una patolo-
gia importante a nivel mundial por su alta in-
cidencia y prevalencia mundial. El hiperpa-
ratiroidismo secundario aparece con mayor
frecuencia en la insuficiencia renal cronica
avanzada. Basicamente por la disminucion
de la sintesis de vitamina D activa en los ri-
flones y otros factores que producen hipo-
calcemia y estimulan la secrecion de la hor-
mona paratiroidea en forma cronica.

El tratamiento basico del hiperparatiroidismo
por insuficiencia renal aguda, en principio
es farmacologico, en base a calcimiméticos.
El cinacalcet, desde hace muchos anos es
el calcimimético de eleccion para este trata-
miento. En la actualidad existe un nuevo cal-
cimimético de administracion endovenoso
llamado etelcalcetide, que presenta algunas
ventajas sobre el cinacalcet, entre las que
se puede destacar la reduccion de las table-
tas que debe tomar el paciente, reduccion
del tiempo de tratamiento y su administra-
cion en las unidades de dialisis. En caso de
persistir el trastorno a pesar del tratamiento
farmacoldgico, es necesario evaluar la posi-
bilidad de tratar quirdrgicamente.
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Es importante procurar que las medidas
terapéuticas tomadas sean razonables en
el mantenimiento de los niveles de calcio y
fésforo dentro de los parametros normales.
Por ultimo, se debe considerar que las me-
tas en el tratamiento del hiperparatiroidismo
secundario se adapten e individualicen a
cada paciente en particular y a su entorno
clinico.
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