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Calcitriol intravenoso (IV) vs pulsoterapia oral
(PTO) en pacientes en hemodialisis crénica
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Durante las dos Gltimas décadas se han utilizado los
metabolitos de la vitamina D* para tratar las lesiones de
osteodistrofia renal de los pacientes urémicos. A pesar de
que mucho se ha avanzado en este periodo, gran parte
de los pacientes contintan sufriendo esta patologfa.

El 1,25(0OH),D; oral ha sido el tratamiento mas utiliza-
do y se ha demostrado eficaz para disminuir las concen-
traciones de parathormona (PTH), mejorar la histologfa
bsea y aminorar la sintomatologia clinica; sin embargo,
este tratamiento se ve limitado por la aparicion de hiper-
calcemias y por un seguimiento pobre por parte de los
pacientes?3.

Posteriormente, la utilizacion de la via intravenosa (IV)4,
y mas tarde atn la terapia oral en forma de pulsos (PTO)>
como nuevas formas eficaces de tratar esta patologia, am-
pliaron las posibilidades terapéuticas en la practica clinica.

El presente estudio tuvo como objetivo comparar la res-
puesta de dos formas diferentes de administracion del cal-
citriol (IV vs PTO), utilizado a dosis reducidas, sobre la ac-
tividad de la glandula paratiroides en pacientes en hemo-
dialisis afectos de hiperparatiroidismo secundario (HPS)
leve.

Material y métodos

Se estudian 16 pacientes (12 varones y 4 mujeres). Edad
media, 57 + 14 afos (21-72). Tiempo medio en hemodi-
lisis, 53 + 39 meses (10-155). Etiologias IRC: glomerulone-
fritis, 3; intersticiales 3; nefroangiosclerosis, 1; desconoci-
das, 9. Todos habian recibido tratamiento con calcitriol
oral diario, 0,25 mcg/dia, y con quelantes del fosforo:
CO,Ca, dosis media 4 g/dia, y AL(OH),, 1,35 g/dia solo si
P>6 mg o bien Ca x P>70. El baio de didlisis utilizado
contenia 3,5 mEg/| de {Ca] y no realizaban restricciones
dietéticas de fosforo. Los 16 pacientes, que tenian global-
mente una PTH intacta media de 250 + 207 pg/ml, fueron
divididos en dos grupos de ocho pacientes cada uno se-
gan fueran a recibir calcitriol IV o PTO.

Los dos grupos (IV y PTO), previamente al inicio del es-
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tudio, no presentaban diferencias estadisticamente signi-
ficativas en edad, tiempo en didlisis, Ca, P, FA, PTH intac-
ta, calcitriol, calcio i6nico, albimina y aluminio.

Los pacientes tratados inicialmente con calcitriol oral
diario, luego de un periodo de lavado de 9 dias, realiza-
ron seis semanas de tratamiento con calcitriol IV o PTO,
seguido de un periodo de observacion de seis semanas
sin tratamiento.

Calcio {mg/dl), fosforo (mg/dl), fosfatasa alcalina
(mg/dl) y albdmina (g/dl) se determinaron por métodos
estandar en autoanalizador. Aluminio (mcg/1) por espec-
trofotometria atomica. PTH intacta -84 (pg/ml), Irma (Ni-
chols), 1,25(0H),D, (pg/ml) radiorreceptor Incstar y calcio
i6nico (mg/dl) con KIT de Radiometer (Dinamarca) fueron
determinados en Reference Laboratory de Barcelona.

Para el analisis estadistico se aplico el test de Student
para datos pareados y datos independientes. La dosis ini-
cial fue de 0,5 mcg postdiélisis/3 veces por semana en el
grupo IV'y de 1 mcg al final de la primera y tercera didlisis
de la semana en el grupo PTO. En la segunda semana, si
la calcemia persistia por debajo de 11 mg/dl, se duplico
la dosis a 1 mcg/3 veces semana (IV) y 2 mcg/2 veces se-
mana (PTO). Si se objetivaba una calcemia mayor de 11,5
r un producto calcio/fosforo mayor de 75, se procedi6 a
a suspension del tratamiento hasta su comeccion. El reini-
cio del tratamiento se hizo con la misma dosis de calci-
triol, pero con un bafo de dialisis de [Ca] 2,5 mEq/!. Ante
la persistencia de hipercalcemia se redujo a la mitad la do-
sis de calcitriol. Durante el estudio se mantuvo el trata-
miento con CO,Ca y se administr6 hidroxido aluminio
cuando el P fue mayor de 6 o producto Ca x P>70. No
se indicaron restricciones dietéticas de fosforo.

Resultados

Los 16 pacientes, cuando recibian calcitriol oral diario,
tenian una PTH-l 84 media de 250 + 207 pg/ml. La PTH
en el grupo IV (n=18) era de 163263 pg/ml y de
335 £ 268 en el grupo PTO (n = 8). Entre ambos grupos
no se demostraron diferencias estadisticamente significa-
tivas.

Luego del periodo de lavado se inici6 el tratamiento.
Los resultados expresados en medias (+ DS) pre/pos-tra-
tamiento fueron los siguientes:
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a) Grupo IV (fig. 1): Ca, 9,59 £ 0,75, 9,91 + 0,48 (NS);
P, 526+1,18/523+0,71 (NS); FA, 148 £57/156 £ 60
(NS); PTH-1 84, 180 £ 87/70 + 37 (p <0,01). Reduccion de
la PTH, 61%; calcitriol, 20 £ 14/17 £4,5 (NS); Ca%,
4,95 £ 0,31/5,25 £ 0,30 (p <0,017). Incidencias: reduccion
de dosis de vitamina D en un paciente por hipercalcemia.

b) Grupo PTO ffig.2): Ca, 9,7110,68/10,05 £ 0,89
(NS); P, 5,33 +1,62/5,35 £ 1,98 (NS); FA,
227 +181/219 + 210 (NS); PTH-1 84, 355 £ 362/170 + 163
(p <0,05). Reduccion de la PTH, 52 %; calcitriol,
20 £10/16 £ 7,5 (NS); Ca*, 4,86 +0,27/5,26 + 0,50
(p <0,05). Incidencias: En un paciente, suspension del tra-
tamiento por hipercalcemia y producto Ca x P>75 y re-
duccion de la [Ca] del baiio de dialisis a 2,5 mEg/]. Ade-
mas, en 3 paCIentes fue necesario reducir la dosis de cal-
citriol.

Al comparar los dos grupos no se hallaron diferencias

estadisticamente significativas. Si se hallaron diferencias
cuando se compararon los valores obtenidos con calci-
triol oral diario vs calcitriol IV: PTH (p <0,05), Ca?*
(p <0,01) y calcitriol (p <0,01). De la misma forma que vs
PTO: PTH (p <0,05), Ca?* (p <0,05), calcitriol {p <0,01).

Durante el periodo de seguimiento se observé un in-
cremento de la PTH (p <0,05), un descenso del calcio i6ni-
co (p <0,05) y del calcitriol (p <0,01) semejante en am-
bos grupos (figs. 1y 2).

Discusion
En el presente estudio se han utilizado dosis reducidas
de calcitriol tanto IV como en PTO para intentar evitar hi-

percalcemias y reducciones excesivas de la PTH y por pre-
sentar nuestros pacientes un HPS leve (PTH, 250 pg/ml).
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No se utilizaron iguales dosis de ambas formas tera-
péuticas, ya que si bien no hallamos publicaciones en las
que se comparara la via IV vs PTO, los estudios conoci-
dos por nuestro grupo sugerian que a dosis semejantes
la via IV seria mas eficaz para inhibir la actividad de la
PTH*S.

Como lo indican los resultados, la respuesta obtenida
con ambas formas terapéuticas sobre la actividad de la
glandula paratiroides fue semejante, si bien el porcentaje
de reduccion de la PTH fue mayor en el grupo IV. El com-
portamiento diferente en la reduccion de la PTH, que no
se relacion6 con los niveles de calcitriol (ya que fueron si-
milares en ambos grupos), probablemente dependa de
una elevacion en los niveles de calcio i6nico y/o de una
accion directa del calcitriol sobre la transcripcion del gen
pre-pro hormona paratiroidea’. En la cuarta semana se al-
canzaron los niveles maximos de calcitriol en plasma
(32 pg/ml IV y 30 pg/ml PTO). No hallamos una explica-
cion consistente que justifique el descenso en los valores
observados entre la cuarta y sexta semana, si bien supo-
nemos que pudieron existir fallos en el tratamiento de la
muestra.

Sprague y Moe?, en un excelente trabajo a largo plazo
utilizando también dosis reducidas de calcitriol, sugirieron
que quiza los buenos resultados alcanzados no solo fue-
ran por la accion del calcitriol, sino por una adecuada con-
tencion dietética en los niveles de fosforo sérico. Esta po-
sibilidad quedaria descartada en nuestro estudio, ya que,
como se menciono, los pacientes no realizaron restric-
cion de fosforo en la dieta.

En la practica clinica hay que ser muy cuidadoso a la
hora de tratar a los pacientes con HPS leve, y por ello es
preciso monitorizar los niveles de PTH cuando se utilizan
estas formas terapéuticas. Esta precaucion se basa en que
recientemente se ha demostrado®™ que, para mantener
unos indices normales de formacion 6sea, los valores de
PTH no deben ser inferiores a 2-3 veces el limite superior
de la normalidad.

Conclusiones

Los resultados obtenidos sugieren que la utilizacion de
dosis reducidas de calcitriol son eficaces en ambas for-
mas terapéuticas para tratar el hiperparatiroidismo leve de
los pacientes en hemodialisis cronica y que son mas efi-
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caces que el calcitriol oral diario para inhibir la actividad
de la PTH. El calcitriol intravenoso utilizado a menor dosis
que en pulsoterapia oral produjo una respuesta semejan-
te que en PTO, si bien el porcentaje de reducciéon de la
parathormona fue superior. Estos resultados sugieren que,
a igual dosis, la inhibicion de la PTH sera significativamen-
te mayor cuando se utiliza la via intravenosa. Con cal-
citriol IV se obsernvd un menor nimero de episodios de
hipercalcemias e hiperfosforemias que cuando se adminis-
tr6 en forma de pulsoterapia oral. Por otra parte, la ma-
yor aceptacion de la via intravenosa por parte de los pa-
cientes asegura el cumplimiento del tratamiento.

Finalmente, para demostrar la superioridad de! calcitriol
IV sobre el oral, asi como determinar las dosis adecuadas
de mantenimiento una vez conseguido el objetivo tera-
péutico, seran necesarios futuros estudios controlados y
a largo plazo.
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