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Introduccién

La administracion repetida de calcitriol por via intrave-
nosa a pacientes con IRC e hiperparatiroidismo secunda-
rio disminuye los niveles de PTH séricos y puede hacer in-
necesaria la paratiroidectomia. Experimentalmente se ha
demostrado la presencia de receptores citosolicos y nu-
cleares para el calcitriol a nivel de las paratiroides . La 1,25
acttia sobre la transcripcion genética y sintesis del RNAm
y de la pre-pro, PTH2. El efecto del calcitriol es dosis de-
pendiente y se produce en 1-2 horas, aunque su expre-
sion dlinica puede retardarse 12-24 horas?. El descenso de
PTH se produce a través de su accion directa sobre las pa-
ratiroides, pero también por el desplazamiento de la cur-
va sigmoidal Ca/PTH hacia abajo y hacia la izquierda, pre-
cisandose niveles mas bajos de iCa para inhibir la secre-
cion de PTH, asi como una mayor sensibilidad de las pa-
ratiroides a las variaciones en el iCa. Hay un incremento
del iCa que se observa a partir de la tercera semana de
tratamiento y que contribuye a frenar la secrecion de
PTH*.

El objetivo del presente trabajo es estudiar las variacio-
nes en el metabolismo fosfocalcico inducidas tras la ad-
ministracion de calcitriol, durante un periodo de 24 ho-
ras, e intentar deslindar la influencia de los diversos fac-
tores sobre los niveles de PTH.

Material y métodos

Se estudiaron dos grupos. Grupo A: 5 voluntarios sa-
nos con edad media de 44,2 + 9,09 arios {rango, 31 a 55).
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Grupo B: 9 pacientes con IRC avanzada (CCr <10 ml/min),
previo a su inclusion en programa de didlisis, con edad
media de 47,33 + 16,37 arios (rango, 23-67). Se adminis-
tr6 1 ug de calcitriol (Calcijex, Abbott Lab.) intravenoso en
bolo. Se extrajeron muestras de sangre previas y a los
5 minutos, 30 minutos, 1 hora, 2 horas, 6 horas, 12 horas
y 24 horas. En cada muestra se determiné: calcio ibnico
(iCa) por electrodos selectivos (Cominﬁ), calcio total (TCa)
por complexometria directa, fosforo (P) por colorimetria
directa, magnesio (Mg) por espetrofotometria de absor-
cion atomica y PTH intacta (iPTH) por anélisis radioinmu- -
nomeétrico (Alegro, Nichols Institute).

Resultados

El calcitriol indujo un descenso significativo del iCa en
ambos grupos, mas precoz en el grupo B (30 minutos),
pero menos duradero (1 hora). En el grupo A, el descen-
so fue algo més tardio, pero se mantuvo hasta las 12 ho-
ras (p <0,05). A las 24 horas, el iCa era similar al basal en
ambos grupos. El iCa basal y a los 5 minutos, 30 minutos,
1y 2 horas era mas elevado en el grupo A (p <0,05), pero
esta diferencia desapareci6 a partir de las 6 horas.

No se encontraron diferencias significativas en el TCa
en ninguno de los grupos.

El grupo B presentaba niveles mas elevados de fosforo
que el A en todos los tiempos, excepto a las 6 horas. El
P tuvo un comportamiento diferente en ambos Frupos.
Aumento en el grupo A a las 6 horas (p <0,05), volviendo
a la basal a las 24 horas. En el grupo B descendia a los
5 minutos.y se mantenia asi hasta las 12 horas, volviendo
a la basal a las 24 horas.

No se observaron cambios en el Mg sérico.

La iPTH del grupo B era significativamente mas elevada
en todos los tiempos. Tras la administracién de calcitriol
se produce un comportamiento similar en ambos grupos,
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Tablal. Valores de calcio ibnico (iCa), PTH intacta (iPTH) y fosforo sérico, basales y tras la administracién intravenosa

de 1 pg de calcitriol

iCa mmol/1 iPTH pg/ml P mg/dl
Control IRC Control IRC - Control IRC

g 1,23 + 0,07 1,14 £ 0,09 25+9 267 + 294 294104 486 £ 1,7
5 1,21 £ 0,10 1,13 £ 0,06 27 £12 245 £ 265 290+ 04 481+17*
30 1,22 £ 0,09 1,05+ 0,16 * 2310 209 £ 211 276 + 04 467 £ 1,7 *
1h 1,17 £0,05* 1,04 £0,12* 178" 192 + 183" 2,66 + 0,6 450+ 18 ™
2h 1,17 £ 0,04 ¢ 1,11 £ 0,10 19+8 227 + 264 2,74+ 0,6 431+ 16™
6h 1,15 £0,02* 1,10 £ 0,10 26+ 11 262 273 38007 " 440£18*
12 h 1,15 £ 0,09 * 1,12 20,11 26 £ 11 277 + 295 35008 43216 ™
24 h 1,20 £ 0,06 1,17 £ 0,14 217 226 + 233 302205 472+ 15

* p<0,05.

** p <0,01 (respecto a basal).

bajando a la primera hora (p <0,05) y con tendencia al
descenso en el grupo B a las 24 horas, aunque de forma
no significativa (fig. 1).

Discusion

En nuestro estudio, la administracion i.v. de calcitriol
da lugar a un descenso precoz y poco sostenido de la
PTH, que recupera rapidamente los niveles basales. Se ha
podido demostrar experimentaimente la presencia de
1,25 Vit. D en el nacleo de células paratiroideas, intesti-
" nales y del tdbulo distal 30 minutos después de su admi-
nistracion i.v.5. Sin embargo, los efectos clinicos de la
union a los receptores nucleares no se evidencian hasta
12-24 horas después?. El descenso precoz de la PTH que
nosotros hemos observado podria estar en relacion con
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un bloqueo en la liberacion de la PTH preformada, ya que
el resultado de la unién a receptores nucleares tardaria
mas tiempo en ponerse de manifiesto.

El calcitriol aumenta la absorcion de calcio en 5 minu-
tos en un (’)rigano perfundido in vitro e incrementa la cap-
tacion de calcio en hepatocitos, osteoblastos, etc.®7. Este
rapido incremento de la captacion de calcio podria expli-
car el descenso observado del iCa. Aunque las variacio-
nes de iCa pueden modificar en 2 a 3 minutos la libera-
cion de PTH3, en los dos grupos estudiados el descenso
observado del iCa deberia haber estimulado la liberacion
de PTH y no lo contrario.

No sabemos en qué forma puede haber influido la va-
riacion de fosforo sérico sobre los cambios en la PTH. Se
sabe que el descenso del fosforo sérico puede inhibir la
PTH de forma independiente a los cambios en la 1,25 Vit.
D, cuando se consigue mantener el iCa estable en con-
diciones experimentales®. No obstante, resulta dificil de-
limitar la influencia del fésforo en nuestros grupos, ya que
habitualmente sus cambios van unidos a cambios en el
calcio sérico. _

El calcio total no se comporta como un parametro sen-
sible, hallazgo que concuerda con las observaciones de
otros autores*8,

En resumen, el calcitriol administrado por via intravenosa
produce un descenso precoz de los niveles de PTH, que
podria estar mediado por accion directa sobre la libera-
cion de PTH, ya que no nos es posible explicarlo por los
cambios observados en el iCa.
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