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Objetivos

Analizar la respuesta al tratamiento con calcitonina en
la hipercalcemia por inmovilizacion en nifios criticamen-
te enfermos.

Pacientes y métodos

Se incluyeron en el estudio 4 nifios de edades compren-
didas entre 3 y 14 afios con hipercalcemia por inmoviliza-
cion, con calcemia previa entre 12,2 y 13,4 mg/dl, y calcio
ionico entre 1,44 y 2,2 mmol/l, que no respondieron a tra-
tamiento con hiperhidratacion y furosemida. Se realizé
tratamiento con calcitonina subcutinea y/o intranasal, en
dosis de 6 a 20 U/kg/dia.

Resultados

Tras el tratamiento con calcitonina se consiguié un des-
censo progresivo del calcio, normalizandose los valores
de calcemia (8,6 a 10,5 mg/dl) entre los 4 y 20 dias de tra-
tamiento. No se observaron efectos secundarios al trata-
miento. No se produjeron alteraciones en los valores de
fosforo ni fosfatasa alcalina durante el tratamiento.

Conclusion

La calcitonina puede ser un tratamiento efectivo en los
nifios criticamente enfermos con hipercalcemia por in-
movilizacion.
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HYPERCALCEMIA DUE TO IMMOBILIZATION
IN CRITICALLY ILL CHILDREN: CALCITONIN
TREATMENT

Objectives
To evaluate the response to calcitonin treatment in criti-
cally ill children with hypercalcemia due to immobilization.

Correspondencia: Dr. ]. Lopez-Herce Cid.

Patients and methods

Four children aged 3-14 years were diagnosed with hy-
percalcemia due to immobilization. Detected levels of cal-
cemia and ionic calcium ranged from 12.2-13.4 mg/dl and
1.44-2.2 mmol/1 respectively. None of the children res-
ponded to rehydration or frusemide. Treatment was with
subcutaneous and/or intranasal calcitonin at a dose of
6-20 IU/kg/day.

Results

After calcitonin administration, serum calcium decrea-
sed progressively until normal calcemia levels were rea-
ched between days 4 and 20 of treatment (8.6-10.5 mg/dl).
No treatment-related adverse effects or alterations in
phosphorus levels or alkaline phosphatases were obser-
ved.

Conclusion
Calcitonin might be an effective treatment for hypercal-
cemia due to immobilization in critically ill children.

Key words:
Hypercalcemia. Immobilization. Calcitonin. Critically ill
children. Intensive care. Children.

INTRODUCCION

La hipercalcemia se define como la existencia de una
concentracion sérica total de calcio mayor a 10,5 mg/dl o
de calcio i6nico mayor de 1,31 mmol/I'. La hipercalcemia
es una complicacion rara y poco estudiada en el nino gra-
ve?. Estudios recientes refieren una incidencia del 5,8%
de los nifios que ingresan en cuidados intensivos pedid-
tricos?. En los pacientes criticos las causas mds comunes
de hipercalcemia son los procesos malignos, la inmovili-
zacion, la insuficiencia renal crénica, el hiperparatiroidis-
mo y la administracion excesiva de calcio. Otras causas
menos frecuentes son la intoxicacion por vitaminas A'y D,
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TABLA 1. Caracteristicas clinicas de los pacientes

Duracion de la hipercalcemia

Caso n Edad (aiios) Sexo Diagnostico Tiempo de inmovilizacion S P
1 6 M Trasplante cardiaco (rechazo agudo) 4 meses 3 dias
2 14 \% Politraumatismo
Sepsis 15 dias 3 dias
3 8 M Perforacion gastrica
Encefalopatia connatal 8 dias 3 dias
4 3 A% Atresia esofagica
Esofagocoloplastia 7 semanas 3 dias

TABLA 2. Evolucion del metabolismo célcico
tras el tratamiento con calcitonina

Caso n?
Parametro
1 2 3 4

Dosis de calcitonina

(U/kg/dia) 10 18 6 20
Via de Subcutdnea Subcutinea

administracion y nasal y nasal ~ Nasal Nasal
Duracion del

tratamiento (dias) 20 16 4 21
Calcio previo (mg/dl) 13 12,5 13,4 12,8
Calcio final (mg/dl) 8,6 9 10,5 10
Tiempo hasta

normalizacion (dias) 10 5 4 20
Calcio i6nico previo

(mmol/* 2,2 1,7 1,58 1,44
Calcio i6nico final

(mmol/* 12 1,21 1,36
Fosforo previo (mg/dl) 2,7 45 34 8,4
Fosforo final (mg/dl) 53 2,9 53 4,6
Fosfatasa alcalina

previa (U/D) 418 407 294 1.212
Fosfatasa alcalina

final (U/D 479 375 254 1.444
Calcio/creatinina antes

del tratamiento** No realizado 0,46 0,6 No realizado
Calcio/creatinina

durante el

tratamiento** No realizado 0,17 0,15 No realizado

*Calcio i6nico normal: 1,15-1,31 mmol/I.
*Relacion en orina: valores normales, < 0,21.

las enfermedades granulomatosas, el hipertiroidismo, el
feocromocitoma o la enfermedad de Addison!37. Las ma-
nifestaciones clinicas de la hipercalcemia son muy varia-
bles segtin la edad, duracién y velocidad de instauracion.
Si aumenta ripidamente en concentraciones superiores a
13 mg/dl puede producir obnubilacién y coma, mientras
que los aumentos mis lentos son mejor tolerados y pro-
ducir anorexia, estrefimiento, vomitos, debilidad muscu-
lar, poliuria y polidipsia, hipertension arterial, insuficiencia
renal, arritmias y alteracion de la conciencial.

ANALES ESPAROLES DE PEDIATRIA. VOL. 54, N.° 6, 2001

La hipercalcemia por inmovilizacién aparece en pacien-
tes encamados de forma mas o menos prolongada. El tra-
tamiento mas efectivo consiste en la movilizacién del pa-
ciente, pero en el paciente critico esto por lo general no es
posible. El tratamiento con hiperhidratacién y furosemida
a menudo resulta ineficaz, por lo que debe recurrirse a
otros agentes farmacoldgicos como glucocorticoides® !,
bifosfonatos!?13, calcitonina o somatostatina'141>, Se pre-
sentan 4 casos de hipercalcemia por inmovilizacién en
ninos criticamente enfermos tratados con calcitonina.

MATERIAL Y METODOS

Se estudiaron retrospectivamente 4 nifios, de 3 a
14 anos de edad, diagnosticados de hipercalcemia por in-
movilizacion y tratados con calcitonina sintética. Las ca-
racteristicas clinicas de los pacientes se resumen en la ta-
bla 1. Durante las primeras semanas de inmovilizacion las
concentraciones sanguineas de calcio fueron normales en
todos los pacientes, excepto en el caso 3 en el que el
calcio aument6 a los 8 dias de ingreso, aunque ésta pre-
sentaba una diplejia espéstica con inmovilizacién previa.
El diagndstico de hipercalcemia por inmovilizacién se
realiz6 por exclusion tras descartar otras causas como la
administracion excesiva de calcio o vitamina D, los tumo-
res, la insuficiencia renal y las alteraciones endocrinologi-
cas. Aunque en todos los pacientes la calcemia total fue
mayor de 12 mg/dl, ninguno de ellos present6 signos cli-
nicos atribuibles a la hipercalcemia, excepto el caso 4 que
presento hipertension arterial.

Todos los pacientes fueron sometidos inicialmente a tra-
tamiento convencional con disminucion de los aportes de
calcio, hiperhidratacion y furosemida por via intravenosa,
sin que se consiguiera una disminucion de la calcemia.
Se administré calcitonina humana sintética por via subcu-
tdnea y/o intranasal en dosis de 6 a 10 U/kg/dia que fue
aumentandose hasta un maximo de 20 U/kg/dia para nor-
malizar la calcemia. En todos los pacientes se realizaron
determinaciones de calcio total, calcio i6nico, fésforo y
fosfatasa alcalina antes y cada 24 horas durante el trata-
miento. El calcio sérico e ionico y el indice calcio/creati-
nina en orina (en los 2 pacientes en los que se realiz6), es-
taban muy elevados antes del tratamiento (tabla 2), y eran



Hipercalcemia por inmovilizacién: tratamiento con calcitonina

normales los valores de fésforo, excepto en el paciente
4 que presentaba hiperfosforemia y concentraciones muy
elevadas de fosfatasa alcalina. Con el tratamiento con cal-
citonina se produjo un descenso progresivo de los valo-
res de calcio sérico, con normalizacién del indice cal-
cio/creatinina en orina. Se reinici6 la administracion de
calcio, y se alcanzaron los valores normales de calcemia
entre los 4 y los 20 dias de tratamiento. La concentracion
de fosforo sérico descendi6 en el caso 4, en el que se en-
contraba elevada la fosfatasa alcalina, y se mantuvo en
los limites normales para su edad en el resto de los pa-
cientes. El tratamiento con calcitonina se siguié durante
4 a 21 dias, sin observarse efectos secundarios atribuibles
al mismo. Tras la suspension del tratamiento con calcito-
nina y movilizacion de los pacientes, la hipercalcemia no
volvio a reaparecer en ningln paciente (fig. 1).

DiscusiON

Los pacientes criticamente enfermos con frecuencia es-
tan inmovilizados durante periodos prolongados de tiem-
po. En algunos estudios se ha comprobado que las con-
centraciones de calcio y fosfatasa alcalina son mas
elevadas en los nifios ingresados durante mas de 7 dias
en la unidad de cuidados intensivos, que en los que tie-
nen un ingreso mas corto, probablemente debido a una
inmovilizacién mas prolongada?. La pérdida de hueso es
inversamente proporcional a la edad, dindose una pér-
dida del 15% en mujeres mayores y de hasta el 50% en
nifios inmovilizados. Sin embargo, la hipercalcemia por
inmovilizacion parece ser mas frecuente en el adulto que
en el nifo.

La fisiopatologia de la hipercalcemia por inmovilizacion
todavia no estd completamente aclarada. Se produce una
disminucion de la formacion de hueso y un incremento

de la actividad de resorcién osteocldstica con aumento sé-
rico y urinario de hidroxiprolina, lo que origina osteope-
nia, pérdida de volumen de las trabéculas éseas y libera-
cién del calcio al torrente circulatorio. Los mecanismos
fisiopatoldgicos no parecen ser hormonales, ya que tan-
to la concentracion de hormona paratiroidea (PTH) como
la de vitamina D son normales o bajas. Se han propuesto
cuatro mecanismos fisiopatologicos: falta de estrés meca-
nico, disminucion de la vascularizacion, cambios metabo-
licos en el hueso y denervacion. La falta de estrés meca-
nico provoca una carga eléctrica anormal en la superficie
del hueso, que favorece la resorcion. El descenso del flujo
sanguineo en el hueso hace disminuir el depésito mineral.
El aumento de la presion parcial de diéxido de carbono y
el descenso de pH asociado al pobre flujo sanguineo pro-
ducen un ambiente acidificado en la zona del hueso in-
movilizado, lo que aumenta el efecto de la PTHL>,

La sintomatologia depende del grado de hipercalcemia,
aunque ésta produce sintomas poco especificos, que son
dificiles de valorar en el paciente criticamente enfermo.
S6lo uno de los pacientes presenté signos atribuibles a la
hipercalcemia. Por otra parte, la hipercalcemia produce
hipercalciuria, que puede a su vez provocar litiasis renal
e insuficiencia renales, y el balance negativo de calcio
predispone a la osteoporosis.

La hipercalcemia puede persistir durante meses a pesar
de un tratamiento convencional agresivo, si el paciente no
puede volver a una actividad fisica normall81016, Tos ejer-
cicios isométricos no son Ttiles. El tratamiento inicial se
realiza con hiperhidratacion y furosemida, que actdan au-
mentando la eliminacién de calcio a través del rinén. En
los pacientes que no responden a este tratamiento se ad-
ministran glucocorticoides, que disminuyen la hipercalce-
mia pero originan desmineralizacion 6sea y otros efectos
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toxicos sistémicos® !, y/o bifosfonatos, que disminuyen la
actividad osteoclastica, pero también pueden inhibir la mi-
neralizacion!'?13, Se recomiendan dosis de pamidronato de
0,25 a 1 mg/kg/dia por via intravenosa o 4 a 8 mg/kg/dia
por via oral, aunque todavia existe poca experiencia en
nifios!'213,

La calcitonina reduce la concentracion sérica de calcio
debido a que disminuye la resorcién 6sea, ya que inhibe
la actividad celular osteocléstica, y el nimero de osteo-
clastos. Por lo tanto, la calcitonina actia sobre el meca-
nismo fundamental de la hipercalcemia por inmoviliza-
cion'®15. Ta calcitonina sintética de salmén se administra
por via intramuscular, subcutanea (inyectable) o intranasal
(nebulizador nasal); en nuestro estudio la efectividad del
tratamiento con calcitonina subcutdnea e intranasal fue si-
milar. Se recomiendan dosis iniciales de 6 a 8 U/kg/djia,
administradas cada 12 a 24 h. La dosis puede aumentarse
de manera progresiva cada 24-48 h hasta un maximo
32 U/kg/dia cada 6-12 h. El efecto de la calcitonina es
progresivo. En los casos descritos la calcemia se normali-
26 por completo entre los 4 y 20 dfas después de iniciar
el tratamiento, por lo que en casos de hipercalcemia muy
grave pueden requerirse inicialmente otros tratamientos
con efecto mas rapido como la didlisis o los bifosfonatos.
El balance de fésforo puede afectar a la efectividad del
tratamiento con calcitonina. En animales de experimen-
tacion la deplecion de fosfato inhibe los efectos hipocal-
cemiantes de la calcitonina. En los pacientes los valores
de fésforo sérico se mantuvieron en el rango de la nor-
malidad durante el tratamiento. Los efectos secundarios
mas frecuentes de la calcitonina son las nauseas, vomitos
y erupciones cutdneas, y excepcionalmente reacciones
anafilacticas!® 1.

En conclusion, la hipercalcemia por inmovilizacion es
una complicacién poco frecuente en los ninos critica-
mente enfermos, que no suele responder al tratamiento
con hidratacion, diuréticos y disminucion de los aportes
de calcio. El tratamiento con calcitonina puede ser efecti-
VO en estos pacientes.
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