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ABSTRACT

lonized calcium, presents a tiny, but functionally
the most important,fraction of this ion concentra-
tion in plasma, interstitial fluid and cytoplasm,each
under a strict and independent control of numerous
feedback mechanisms. The stability of calcemia is
assuredmainly by the synchronized action of para-
thormone, calcitonin, vitamin D,, and phosphates,
plasma proteins, and hydrogen concentrations (pH).
Several medications and disease interfere into these
control mechanisms. The slight and mild deviations
from normocalcemia are usually symptomless or
causeonly unspecific symptoms, respectively. The
severe dyscalcemiastrigger either tetany or its equiv-
alents (hypocalcemia) or polyuria and dehydration
(hypercalcemia). These are the only dyscalcemiasto

Zawarto$¢ wapnia w organizmie jest oko-
fo 5-krotnie wigksza niz sodu i wynosi, prze-
cietnie, 1000 g. Wigkszo$¢, bo ponad 98% jest
zwigzana z fosforanami, tworzac mineralng
czes¢ koséea. Tylko 1% z tej ilosci stanowi pule
wymienialna, ktéra moze szybko uzupeiiad
okresowe ubytki zawartosci jonu w plynie po-
zakomoérkowym, a dobowa kostno-pozakostna
wymiana wapnia siega 500 mg. Pozakomorko-
wa pula wapnia, osoczowa 1 mi¢dzykomorko-
wa, to tylko 22-23 mmol (~900 mg), z czego
40% (9 mmol, 360 mg) znajduje si¢ w osoczu,
w wigkszoSci zwiazana z biatkami (46%) oraz
cytrynianami, fosforanami i innymi aniona-
mi buforujacymi (6%). Stezenie wapnia roz-
puszczonego w wodzie osocza (47%, 170 mg,
4,2 mmol) oraz w wodzie pozanaczyniowych

be instantly treated symptomatically regardless of
the symptoms resulting from acute or exacerbated
chronic conditions. In symptomatic hypocalcemia
the intravenous calcium is given til the symptoms’
cessation. Hydration with 0.9% NaCl is the treat-
ment of choice in symptomatic hypercalcemia,
which is supplemented by inhibition of osteolysis
with calcitionin and bisphosphonates. Hemodialysis
is an alternative method of treating both, hypo- and
hypercalcemia, provided these are symptomatic.
The article presents the most important causes of
dyscalcemias, the principles of diagnosing, differ-
entiating and treating in the acute and the chronic
conditions.
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ptynéw pozakomérkowych (13-14 mmol,
520-560 mg) podlega $cistej regulacji, tak jak
i stezenie wapnia w cytoplazmie komorek.
Mimo mozliwosci oznaczania stezenia wapnia
zjonizowanego osoczu przy uzyciu elektrod jo-
noselektywnych, laboratoria zwykle podaja ste-
zenie wapnia catkowitego w osoczu, to znaczy
— laczne stezenie jego 3 frakgji:

wzor 1:

waphn catkowity = wapn zjonizowany +

niebiatkowy niezjonizowany + wapn zwia-

zany z biatkami osocza
gdzie wapn zjonizowany i niebiatkowy niezjo-
nizowany tworza frakcj¢ filtrowalna wapnia
0SOCZOWEgO.

Stezenie wapnia w plynie pozakomdrko-

wym jest nizsze niz w osoczu i wynosi okoto
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»»Stezenie

wapnia w 0soczu

jest regulowane
przede wszystkim
przez PTH, witaming D
i kalcytoning4 4

»»Zwigkszenie
stezenia PTH
aktywuje uwalnianie
wapnia z kosci

i zwiegksza jego
reabsorpcije

w kanalikach
nerkowych.
Zwieksza tez
produkcje aktywnej
witaminy D, ktora
nasila jelitowe
wchtanianie wapniadq <
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1,18 mmol/l (4,72 mg/dl) [1]. Moze si¢ ono
zmieniac lokalnie w krétkim czasie [2], a w r6z-
nych obszarach organizmu rézni nieznacznie,
gléwnie stgzeniem wapnia niezjonizowanego.
Zmiany st¢zenia wapnia w surowicy nie musza
indukowaé odpowiednio duzych zmian steze-
nia wapnia w tkankach, na przyktad w korze
nerek hiperkalcemia zwicksza stezenie wapnia
tkankowego tylko w obecnoSci parathormonu
(PTH, parathyroid hormone) [3].

Procesy zyciowe wszystkich komoérek zale-
73 od okresowych zmian st¢zenia wapnia w cyto-
plazmie. W warunkach podstawowych stgzenie
to jest niezwykle niskie — 20 nmol/l, 300 nmol/l
i rzadko przekracza 1 umol/l. Wewnatrzkomor-
kowe stezenie wapnia jest zatem 1000-50 000
razy mniejsze nizw wodzie osocza i ptynu §rédko-
morkowego, a przezbtonowa rdznica stezen tego
jonu jest 80-3000 razy wigksza niz sodu, ktérego
stezenie w osoczu przewyzsza wewnatrzkomor-
kowe raptem 12-13-krotnie. W tkankach pobu-
dliwych wewnatrzkomérkowe stezenie wapnia
zmienia si¢ zaleznie od stanu czynnosciowego.
Przykltadowo, stezenie wapnia w cytoplazmie
komorki migénia serca zmienia si¢ z 0,1 wmol/l
w rozkurczu do 1 wmol/l w skurczu.

REGULACJA STEZENIA WAPNIA
WEWNATRZKOMORKOWEGO

Oba stezenia wapnia — cytoplazmatycz-
ne i w wodzie migdzykomdrkowej, sa regulo-
wane w bardzo waskich granicach. Praktycznie
kazdy proces wewnatrzkomorkowy: sygnaliza-
cja wewnatrzkomoérkowa (drugi przekaznik),
skurcz, bramkowanie, aktywacja enzymow,
wymaga obecnosci wapnia. Jon ten jest albo
uwalniany z zasobéw wewnatrzkomoérkowych
(mitochondria, retikulum endoplazmatyczne),
albo naplywa z przestrzeni pozakomoérkowej
w wyniku otwarcia kanatéw jonowych, specy-
ficznych dla wapnia (bramkowanych napig-
ciem lub ligandem) i/lub aktywowanych przej-
Sciowym potencjatem (kanaty TRP [transient
receptor potencial channels)).

Z kolei blonowe transportery, jak migdzy
innymi wymiennik sodowo-wapniowy (NCX,
Na(+)-Ca(++) exchanger) i adenozynotrifos-
foranozalezne (ATP-zalezne) (ATP, adenosi-
ne-5-triphosphate), zalezne pompy wapniowe
(Ca-ATPazy: blonowe — PMCA1-4 i retiku-
loplazmatyczne — SERCA [sarcoplasmic reti-
culum]) usuwaja wapfi z cytoplazmy, zaréwno
na zewnatrz komorki, jak i do magazyndw mi-
tochondrialnych oraz retikuloplazmatycznych.
Do utrzymania statego niskiego st¢zenia wap-
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nia w komorce przyczynia si¢ obecnoS¢ specy-
ficznych biatek, miedzy innymi kalmoduliny,
parwalbuminy, troponiny C i aneksyn.

REGULACJA STEZENIA
WAPNIA POZAKOMORKOWEGO

Biatka osocza, gtéwnie albumina wigzaca
2/3 zwiazanego z nimi wapnia, przyczyniaja si¢
do stabilizacji stezenia wapnia pozakomodrko-
wego, co warunkuje wlasciwe funkcjonowanie
wszystkich tkanek, a zwlaszcza pobudliwych:
nerwdw, miesni, serca oraz ukladu krzepnig-
cia. Stezenie wapnia w osoczu jest regulowane
przede wszystkim przez PTH, witaming D i kal-
cytoning. Wplywaja one na jelitowa resorpcje,
wymiang kostno—pozakostng (gtéwnie resorp-
cje kosci przez osteoklasty) i nerkowa reabsorp-
cje. Kwasica zwigksza, a alkaloza zmniejsza od-
setek wapnia zjonizowanego w osoczu. Ponizej
omoéwiono krétko poszczegdlne skladowe tego
ztozonego uktadu kontrolnego.

Parathormon zmniejsza st¢zenia wapnia
zjonizowanego w plynie miedzykomdrkowym
przytarczyc, zmniejsza stymulacje sprzezo-
nego z biatkiem G receptora blonowego ha-
mujacego produkcje i uwalnianie PTH z ko-
morek przytarczyc. Podobne prosekrecyjne
dziatanie ma zmniejszenie ggstoSci receptoréw
napowierzchniblonykomoérkowejobserwowane
w zaawansowanych postaciach przewleklych
choréb nerek. Zwigkszenie stezenia PTH akty-
wuje uwalnianie wapnia z koSci i zwigksza jego
reabsorpcje w kanalikach nerkowych. Zwicksza
tez produkcje aktywnej witaminy D (przez ak-
tywacje a-1 hydroksylazy), ktora nasila jelitowe
wchtanianie wapnia. Kalcymimetyki (cinakal-
cet) i witamina D hamuja, a sole litu i fosforany
(hiperfosfatemia) nasilaja wydzielanie PTH.

Kalcytonina jest wydzielana przez komorki
C tarczycy w odpowiedzi na wzrost stgzenia wap-
nia w przestrzeni pozakomdrkowej. Jej dzialanie
sprowadza si¢ do zmniejszenia resorpcji kost-
nej przez osteoklasty, ktére wskutek stymulacji
tym 32-aminokwasowym hormonem zmniej-
szaja swoja ruchliwo$¢ i modyfikuja powierzch-
ni¢ btony komodrkowej przylegajacej do kosci
(ruffledborder), co przektada si¢ na zmniejszenie
tempa resorpcji i przezosteoklastycznego trans-
portu wapnia oraz zwolnionego uwalniania wap-
nia do plynu migdzykomoérkowego. Efekt ten
jest krotkotrwaly. Kalcytonina stymuluje tez pro-
dukcje 1,25(OH),D (poprzez hydroksylacje 1-c)
i wtérne wchlanianie jelitowe wapnia.

Witamina D, — 1,25(OH),D jest produ-
kowana w nerkach, a PTH nasila jej syntezg.



Zwigksza wchlanianie jelitowe wapnia, aktywu-
je osteoklasty, zwigkszajac w ten sposob resorp-
cje kosci i, najprawdopodobniej, zwicksza ner-
kowa reabsorpcje wapnia, cho¢ to ostatnie nie
zostato wykazane ponad wszelka watpliwoSc.

KoSci — ich statg prawidlowa przebudo-
we zapewnia zréwnowazona czynnoS$¢ oste-
oblastéw i osteoklastow. KoSciotworzenie jest
procesem zaleznym od kalcemii i bezpoSred-
nio nie wplywa istotnie na steZzenie wapnia
w surowicy. Dla statosci kalcemii istotne zna-
czenie ma czynno$¢ osteoklastow, ktore inten-
sywnie rozpuszczaja i resorbuja kos¢. Osteokla-
sty moga by¢ pobudzane nie tylko przez PTH,
ale i przez witamine A, co ma by¢ przyczyna
hiperkalcemii obserwowanej w jej przedawko-
waniu/zatruciu. Z kolei dwufosfoniany hamu-
ja aktywno$¢ osteoklastow — niezawierajace
azotu indukuja apoptoze osteoklastow poprzez
wiazanie z ATP, a zawierajace azot hamuja far-
nezylowa syntez¢ pirofosforanowa, co zaburza
strukture cytoszkieletu tej komorki [4].

Przewdd pokarmowy — wchianianie wap-
nia zachodzi gtéwnie w dwunastnicy i poczat-
kowym jelicie cienkim. Wapn naplywa do wne-
trza enterocyta przez selektywny kanal TRPV6
(transient receptor potential V6), jest wigzany
przez kalbindyne i wraz z nig transportowany
na bazolateralng powierzchni¢ komorki, gdzie
jest wydalany do przestrzeni pozakomorko-
wej przez pompe wapniowa. Proces ten jest
zalezny od 1,25(OH)2D i nasila si¢ w warun-
kach alkalozy. Mniejsza rol¢ dla wchianiania
wapnia w jelicie cienkim ma bierny transport
okotokomérkowy, niezalezny od witaminy D,
a takze transport poprzez blonowy transpor-
ter metali dwuwartosciowych (DMT1, divalent
metal transporter 1). Zaleca si¢ spozywanie
700-1300 mg/dobe wapnia [5]. Wigksze iloSci
moga prowadzi¢ do hiperkalcemii, zwlaszcza
przy réwnoczesnym podawaniu witaminy D
i/lub alkaliéw. Wchtania si¢ okoto 200 mg wap-
nia pokarmowego (15-30%). Podobna ilo§¢
jest wydalana przez nerki.

Nerki —wydalanie wapnia zalezy od wiel-
kosci filtracji klebuszkowej, stezenia w osoczu
wapnia niezwigzanego z biatkami (zjonizo-
wanego i zwigzanego w solach organicznych
i nieorganicznych) oraz cewkowej reabsorp-
cji, ktorej ulega okoto 98% z przesaczanych
w ciagu doby 7-8 g wapnia. Wigkszo$¢, bo 2/3
przesaczonego fadunku wapnia podlega wchta-
nianiu w cewce proksymalnej w sprzezeniu
z transportem sodu i wody. W tym odcinku ne-
fronu bezposredni wplyw PTH na reabsorpcje
wapnia jest minimalny [6], cho¢ to wlasnie w tej

czeSci nefronu zwigzanie PTH lub PTHrP z re-
ceptorem PTH/peptyd PTH-podobny (PTHrP,
parathyroid hormone-related protein) typu I po-
woduje zaréwno internalizacje transportera
dla fosforanéw, co zmniejsza ich reabsorpcje,
jak i stymuluje hydroksylaze 1-a, co w kon-
sekwencji zwigksza produkcje i wydzielanie
1,25(OH)2D3. To wreszcie w tej czesci nefronu
PTH hamuje wymiennik Na/H na powierzchni
apikalnej [7] i Na/K-ATPaz¢ na powierzchni
bazolateralnej [8], co zmniejsza wchtanianie
zwrotne wodoroweglandw.

Czynnie wapn jest resorbowany w nefro-
nie dystalnym — 20% w czeSci wstepujacej pe-
tli Henlego (paracelularny transport wapnia
i magnezu stymulowany aktywno$ciag hamowa-
nego furosemidemtransportera NKCC2), a 14%
w cewce kretej dalszej (z udziatem transportera
NCC i kanatu TRPVS stymulowanego PTH).
Parathormon, witamina D, biatko Klotho (mo-
dyfikuje reszty cukrowe TRVPS) i estrogeny
zwiekszaja nerkowa reabsorpcje wapnia. Nad-
mierne stezenie wapnia w plynie pozakomor-
kowym kory i zewnetrznej czeSci rdzenia nerek
stymuluje receptory wapniowe (CaSR), obecne
na komorkach czesci grubej wstepujacej petli
Henlego (CTAL, cortical thick ascending limb)
[9], co hamuje wchtanianie wapnia i sodu. W su-
mie, zwickszenie stezenia wapnia w Srdédmiazszu
okolicy petli Henlego dziata jak diuretyk petlo-
wy i blokuje dzialanie PTH. Zwigkszona podaz
wapnia hamuje wydzielanie PTH, co zwigksza
reabsorpcje wodoroweglandw i moze prowadzic
do alkalozy nieoddechowej, ktora, indukujac
wchtanianie wapnia przez kanaly TRPVS5 w ne-
fronie dystalnym, powoduje hiperkalcemig [10].

ROZPOZNAWANIE ZABURZEN
METABOLIZMU WAPNIA

Chociaz regulacji ustrojowej podlega ste-
Zenie wapnia zjonizowanego, to hipokalcemia
nazywa si¢ zmniejszenie ponizej wartosci pra-
widlowe] skorygowanego stezenia w osoczu
wapnia catkowitego, a hiperkalcemia — jego
zwigkszenie. Stezenie aktualne wapnia cal-
kowitego stabo koreluje ze stezeniem wapnia
zjonizowanego, zalezy od objetosci osocza
(a zatem objetoSci krwi i hematokrytu), jego
kwasnosci i stezenia albumin (1 g albumin wigze
0,8 g wapnia). Poniewaz stezenia wapnia zjoni-
zowanego jest trudne do oznaczenia (duza zalez-
no$¢ wyniku od pH krwi), w praktyce kliniczne;j
uzywa si¢ chetnie wartoSci stezenia skorygowa-
nego (znormalizowanego). Zalezno$¢ miedzy
tymi dwiema wartoSciami stezefi wapnia catko-
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»» Hipokalcemig
nazywa sie
Zmniejszenie ponizej
wartos$ci prawidtowe;j
skorygowanego
stezenia w osoczu
wapnia catkowitego,

a hiperkalcemia

— jego zwiekszenie 44
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»»0Objawy
hipokalcemii moga
wystgpi¢ nagle.

Jej najczestsze
przyczyny to
niedobor witaminy D,
niedoczynnosc
przytarczyc,
hiperfosfatemia,
hipomagnezemia

i przyjmowanie
niektorych lekow4 <
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witego aktualnego i odpowiadajacej mu warto-
Sci w warunkach normowolemii, normoacidemii
i normoalbuminemii okreslaja ponizsze relacje:
wzor 2:
wapn catkowity skorygowany [g/dl] = wapn
catkowity aktualny [g/dl] + (4,0 — stezenie
albumin [g/dl]) *0,8
oraz
wzor 3:
wapn catkowity skorygowany [mmol/l] =
wapn catkowity aktualny [mmol/l] + (40 —
stezenie albumin [g/1]) *0,02

Z tych wzoréw jasno wynika, ze u osoby
z hipoalbuminemia prawidtowa wartos¢ steze-
nia wapnia w 0soczu moze w istocie oznaczac
hiperkalcemig¢, a podwyzszone stgzenia aktu-
alne wapnia catkowitego nie musza oznaczac
hiperkalcemii u osoby z wysokim stezeniem al-
bumin. Aktualne stezenie wapnia catkowitego
— 10,2 mg/dl odpowiada skorygowanemu ste-
zeniu wapnia calkowitego 11,0 mg/dl u osoby ze
stezeniem albumin 3,0 g/dl lub 9,8 g/dl u osoby
ze stezeniem albumin 4,5 g/dl. W przewleklych
chorobach nerek, niezaleznie od okresu choro-
by, zaleca si¢ korygowanie stezenia wapnia do
wartosci zawierajacych sie w granicach uzna-
wanych za prawidlowe dla zdrowej populacji
— Kidney Disease: Improving Global Outcomes
(KDIGO) zalecenie 4.1.2 [11].

Prawidlowe stgzenia wapnia w surowicy za-
leza od badanej populacji i metodyki uzywane;j
przez laboratorium analityczne. Rézne Zrodla
podaja odmienne zakresy prawidlowych stezen
wapnia catkowitego i zjonizowanego. Zwykle
uwaza si¢, ze stezenie wapnia catkowitego sko-
rygowanego powinno si¢ zawiera¢ u zdrowych
0sOb w granicach 8,5-10,5 mg/dl [12] lub 9,0—
-10,5 mg/dl [13] albo nawet 9,0-11,00 mg/dl [14],
natomiast wapnia zjonizowanego w granicach
3,9-4,5 mg/dl (0,98-1,13 mmol/l) [12], 4,65-5,25
mg/dl (1,16-1,31 mmol/l) lub 4,0-5,2 mg/dl
(1,0-1,3 mmol/l) [14, 15]. Dlatego rozpoznania
hiper- i hipokalcemii nalezy zawsze dokony-
waé na podstawie zakresu wartoSci prawidto-
wych podanych przez laboratorium wykonujace
oznaczenie, a przypisywanie zamianom kalce-
mii znaczenia klinicznego na podstawie danych
z r6znych laboratoriéw wydaje si¢ co najmniej
ryzykowne.

HIPOKALCEMIA

Niewielkie zmniejszenie stezenia wapnia
ponizej wartosci prawidlowych jest zwykle bez-
objawowe. Takie objawy kliniczne ze strony
uktadu nerwowo-migS$niowego, jak: parestezje,
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kurcze i ostabienie sily miesni, drgawki i napa-
dy padaczkowe oraz stan padaczkowy, §wiadcza
0 znaczacym obnizeniu wartosci kalcemiii, wska-
zujac na potencjalne zagrozenie zycia. Towarzy-
sza im rdéznie nasilone objawy neurologiczne:
dezorientacja, splatanie, psychoza, niepokoyj,
a takze zmiany skérne pod postacig suchosci,
wyprysku atopowego, tuszczycy, zluszczajace-
go zapalenia skory, liszajca opryszczkowatego
czy alopecji. U os6b z dlugotrwala hipokalce-
mia czesciej spotyka si¢ zaéme, bdle brzucha,
czasem pod postacia kolki zélciowej, dysfagie,
a ze strony ukladu oddechowo-krazeniowego:
duszno$é, kurcze oskrzeli i/lub krtani oraz kar-
diomiopati¢. Przedmiotowo stwierdza si¢ obec-
no$¢ objawéw Chvostka i Trousseau, a w zapisie
EKG wydhuzony odstep QT wskutek wydhuzenia
odcinka ST. Zmiany w zapisie EKG nasilajg si¢
przy wspotistnieniu hipomagnezemii. Hipokal-
cemia wystepujaca przed ukoficzeniem 5. roku
zycia prowadzi do zaburzen uzgbienia (niedo-
rozwdj przedtrzonowcéw, ostabienie szkliwa).
Objawy hipokalcemii moga wystapi¢ nagle jako
prezentacja zaréwno ostrej, jak i przewleklej
hipokalcemii. Jej najczestsze przyczyny to nie-
dob6r witaminy D, niedoczynno§¢ przytarczyc,
hiperfosfatemia, hipomagnezemia i przyjmowa-
nie niektérych lekéw.

NIEWYDOLNOSC NEREK

Sposrdd wielu przyczyn hipokalcemii spo-
wodowanej hiperfosfatemia (zwigkszona podaz,
zmniejszone wydalanie, translokacja z uszko-
dzonych tkanek, nasilony katabolizm, oraz leki,
w tym aktywne preparaty witaminy D) niewy-
dolno$¢ nerek jest niewatpliwie najczestsza.
Hiperfosfatemia zwigksza iloczyn wapniowo-
-fosforanowy i doprowadza do wysalania fos-
foranu wapnia w tkankach migkkich i ptynach
ustrojowych, gtéwnie w naczyniach krwiono-
Snych, zastawkach serca, skorze. Hiperkalcemia
hamuje aktywno$¢ 1-a hydroksylazy nerkowej,
co zmniejsza produkcje i, w konsekwencji,
osoczowe stezenie 1,25(OH),D, (kalcytriolu).
Te 2 czynniki razem powoduja hipokalcemig,
ktéra stymuluje wydzielanie PTH, co zwigksza
uwalnianie wapnia i fosforanéw z koSci i nasila
zwapnienia pozatkankowe, jako ze niewydolne
nerki nie moga usuna¢ fosforandw uwolnionych
z kodci. W efekcie, prawidlowo funkcjonujacy
u 0s6b z wydolnymi nerkami mechanizm regu-
lacji kalcemii, zmienia si¢ w mechanizm prze-
suwajacy fosforan wapnia z kosci do tkanek
pozakostnych. Z tego wlasnie powodu, w odrdz-
nieniu od innych postaci klinicznych hipokal-



cemii, normalizacja hipokalcemii u pacjentéw
z niewydolnoscia nerek polega przede wszyst-
kim na zmniejszeniu hiperfosfatemii, a dopiero
wtérnie na zwigkszeniu wchtaniania wapnia.

NIEDOBOR WITAMINY D

Powstaje wskutek niedostatecznej ekspo-
zycji na $wiatto stoneczne lub zaburzen odzy-
wiania w zespolach ztego wchlaniania (cho-
roba Whipple’a, choroba Crohna), marskosci
watroby, zespole nerczycowym i niewydolno-
Sci nerek, a niezwykle rzadko jest wynikiem
wrodzonej oporno$ci na witaming D (krzywi-
ce typu 1 i 2, zalezne odpowiednio od niedo-
statecznej produkcji witaminy D przez nerki
wtornie do braku 1-¢ hydroksylazy witaminy D
oraz defektu receptora dla witaminy D).

Niedobory dietetyczne witaminy D sa po-
wszechne u niedozywionych dzieci i 0s6b w star-
szym wieku. Z najwyzszym trudem moga by¢
one wyréwnane dieta. Oprdcz tego na niedo-
bory witaminy D narazone sa ci¢zarne wegeta-
rianki bedace w ciazy i kobiety w okresie pome-
nopauzalnym. W badaniu National Health and
Nutrition Examination Survey (NHANES) nie-
dob6r witaminy D (< 20 ng/ml, czyli <50 nmol/l)
stwierdzono u 41,6% badanych [16]. Rzadsza,
niz niedobér witaminy D Iub opornos$¢ na jej
dziatanie, przyczyna hipokalcemii jest niedo-
czynno$¢ przytarczy: pierwotna, wtdrna, czynno-
$ciowa (w hipo- i hipermagnezji), rzekoma oraz
opornos$¢ na PTH.

NIEDOCZYNNOSC PRZYTARCZYC
(HIPOPARATYREOIDYZM)

Druga co do czestosci przyczyna hipokal-
cemii, po niedoborach witaminy D, jest niedo-
czynno$¢ przytarczyc, zwykle przejsciowa, naj-
czedciej po zabiegu operacyjnym tarczycy. Do
przejsciowej hipokalcemii moze prowadzi¢ tez
usuniecie nadczynnego gruczolaka przytarczyc.
Pozostawione zdrowe przytarczyce, zahamowa-
ne nadmiarem PTH, zwykle po pewnym czasie
ponownie podejmuja swoja czynno$¢. Przyczy-
na hipokalcemii jest w obu tych przypadkach
zaréwno ostry niedobér PTH (hipokalcemia
i hiperfosfatemia), jak i ,,zesp6t gtodnych kosci”
(hipokalcemia i hipofosfatemia). Trwata poza-
biegowa hipoparatyroidemi¢ rozpoznaje si¢
dopiero wtedy, jesli hipokalcemia trwa ponad
6 miesiecy. Nalezy pamietad, ze napromienianie
okolicy tarczycy moze doprowadzi¢ do hipopa-
ratyroidemi, tak jak robi to tez wiele choréb na-
ciekowych (sarkoidoza, hemochromatoza, cho-

roba Wilsona, amyloidoza), a takze autoim-
munologicznych (zesp6t autoimmunologiczny
wielogruczotowy typu 1 [APS-1, autoimmune
polyendocrine syndromes type 1] spowodowany
wrodzonym uszkodzeniem autoimmunologicz-
nego regulatora (AIRE, autoimmune regulator)
czynnoSci endokrynnych — APS: zapalenie
przytarczyc, choroba nadnerczy i kandydiaza
skory i Sluzéwek oraz jego liczne warianty).
U dzieci niedoczynno$¢ przytarczyc moze by¢ ge-
netycznie uwarunkowana (zespét DiGeorge’a,
mutacja aktywujaca receptora wapnia, defek-
ty mitochondrialne, zespoly HDR (high dose-
rate) 1 HRD (half reductiondate) — odpowiednio:
niedoczynnos¢ przytarczyc z gluchota i wadami
nerek oraz niedoczynno$¢ przytarczyc z op6z-
nieniem rozwoju umystowego i dyzmorfizmem,
a takze zespoly Kenny’ego-Caffeya i Kearnsa-
-Sayre’a), ale hipokalcemie pourodzeniowa
moze tez powodowacé nadczynno$¢ przytarczyc
u matki w czasie ciazy lub wystepujaca u niej ro-
dzinna hipokalciuryczna hiperkalcemia (FHH,
familial hypocalciuric hypercalcemia).

RZEKOMA NIEDOCZYNNOSG PRZYTARCZYC
(PSEUDOHIPOPARATYROIDYZM)

Chorzy prezentuja zesp6t kliniczny typo-
wy dla niedoczynnosci przytarczyc niereaguja-
cy jednak na egzogenny PTH. Stezenia endo-
gennego PTH bywaja bardzo wysokie, mimo to
uposledzone sa: resorpcja wapnia z kosci i jelit,
reabsorpcja wapnia w kanalikach nerkowych,
wydalanie fosforanéw z moczem. Dla oporno-
$ci na PTH typowe sa niskie stezenia witaminy
D w surowicy.

Wyréznia sie 4 postacie rzekomej nie-
doczynnoSci przytarczyc: typ la, 1b, 2, i pseu-
dorzekomy. W tym ostatnim st¢zenia wapnia
i fosforanéw sa prawidtowe, egzogenny PTH
prawidlowo zwigksza fosfaturi¢, a mimo to wy-
stepuja cechy wrodzonej osteodystrofii Albri-
ghta (AHO, Albright hereditary osteodystrophy)
— niskorosto$¢, brachydaktylia, otytos¢, zwap-
nienia tkanki podskérnej. Cechy AHO obser-
wuje si¢ takze w typie la, a nie wystepuja one
ani w typie 1b ani 2, w ktérych oporno$¢ na PTH
wykazuja wylacznie tkanki docelowe dla PTH
(w typie la stwierdza si¢ réwniez oporno$¢ na
wigkszo§¢ hormonoéw dziatajacych przez recep-
tor sprz¢zony z biatkiem G, np. TSH).

HIPOKALCEMIA JATROGENNA | POLEKOWA

Hipokalcemia wikla przebieg i leczenie
wielu chor6b — nadczynno$¢ tarczycy, tyre-
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oidektomig i paratyreoidektomig¢ (,,zesp6t gto-
dnych kosci”, zwlaszcza po tyreoidektomii z po-
wodu choroby Gravesa-Basedowa), ostre zapa-
lenie trzustki, rabdomiolizg, przetoczenia duzej
iloci masy erytrocytarnej i leczenie ostrej nie-
wydolnoSci nerek technikami ciaglymi (obec-
no$¢ cytrynianéw jako antykoagulanta), lecze-
nie choréb nowotworowych (zesp6t lizy guza),
podawanie bisfosfonianéw (zwlaszcza przy nie-
doborach witaminy D), kontrastéw zawieraja-
cych gadoling u pacjentéw z niewydolnoscia ne-
rek, a nawet po przygotowaniu do kolonoskopii.

Stosowanie niektdrych lekéw moze powo-
dowacé hipokalcemi¢ — zamierzong badz nie.
Sa to: tokalcymimetyki (cinakalcet), kalcyto-
nina, diuretyki pegtlowe (furosemid), hormony
steroidowe (glikokotykosteroidy i estrogeny),
fosforany doustne lub parenteralne, fenytoina,
fenobarbital, cytryniany (w preparatach krwi
przetaczanych lub podawanych w zabiegach
plazmaferezy), fluorki (woda pitna, zatrucie
Srodkami czyszczacymi), S-fluorouracyl poda-
ny wraz z leukoworyna, cisplatyna (wtdrnie do
indukowanej hipomagnezemii).

ROZPOZNANIE PRZYCZYN HIPOKALGEMII

Stwierdzenie hipokalcemii w skojarzeniu
z hiperfosfatemia i niskimi stezeniami PTH
silnie sugeruje niedoczynno$¢ przytarczyc. O
rzekoma nadczynno$¢ przytarczyc nalezy po-
dejrzewaé kazdego pacjenta z hipokalcemia,
hiperfosfatemia, prawidlowa czynnoscia nerek
i wysokim stezeniem PTH w osoczu. Dalsze
réznicowanie wymaga podania egzogennego
PTH. Nalezy przy tym pamietaé, ze gadoli-
nium interferuje z odczynnikami uzywanymi
do oznaczania stezenia wapnia, dajac obraz
pseudohipokalcemii, co u 0séb z hiperfosfate-
mig i podwyzszonymi stezeniami PTH w prze-
biegu przewlektej niewydolnosci nerek moze
prowadzi¢ do pomyltek diagnostycznych. Po-
dobne trudnosci diagnostyczne moga wystapic
u pacjentéw z hipoalbuminemia.

Odrebny problem diagnostyczny stanowi
hipokalcemia spowodowana hipomagnezemia,
hiperfosfatemia lub cigzkim stanem klinicz-
nym chorego. W tym ostatnim przypadku hipo-
kalcemia wystepuje u 88% hospitalizowanych,
jest predyktorem niekorzystnego rokowania
i wspotwystepuje z hipomagnezemia (wystgpu-
jaca u 10% hospitalizowanych i 70-80% cho-
rych lezacych na oddziatach intensywnej tera-
pii), koniecznoS$cia przetaczania krwi i ostra
niewydolnoScia nerek [17].
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LECZENIE HIPOKALGEMII

Decyzja o leczeniu hipokalcemii zalezy
od nasilenia objawéw klinicznych, ich rodzaju
oraz szybkoSci ich narastania.

LECZENIE HIPOKALCEMII OSTREJ

Polega na podaniu dozylnym roztworéw
wapnia — chlorku lub glukonianu. Nalezy
pamigtac o tym, ze przyczyna ostrej hipokal-
cemii moze by¢ szybkie narastanie fosfatemii
(zespot lizy guza, masywna hemoliza, rabdo-
mioliza), bedace wskazaniem do pilnej he-
modializoterapii. W stanach zagrozenia zycia
(tezyczka, drgawki, zaburzenia rytmu serca,
kurcz glo$ni), niezaleznie od fosfatemii, po-
daje si¢ poczatkowo 1 amp. 10-procentowego
Calcium Chloratum lub 2 amp. Calcium Glu-
conicum (gluconas, glubionate), co odpowia-
da podaniu odpowiednio 272 mg lub 186 mg
wapnia elementarnego. Preferowany jest glu-
konian ze wzgledu na drazniace naczynia dzia-
anie chlorku wapnia. Lek podaje si¢ dozylnie
przez 10 minut, po uprzednim rozciehczeniu
w 50-100 ml 5-procentowej glukozy. Daw-
ke nalezy powtarza¢ do ustapienia objawow.
W razie koniecznoSci mozna tez podawac lek
we wlewie ciaglym w tempie 0,5-2,0 mg/kg/
/godzing (0,002-0,007 ml 10%CaCl,/kg/godz.)
i ewentualnie wykona¢ hemodializ¢ w celu
usuniecia fosforanéw i dostarczenia jonéw
wapnia. W tym ostatnim przypadku stosu-
je sie plyn dializacyjny zawierajacy waph
w stezeniu 1,5 mmol/l (jesli nie ma zagrozenia
Zycia mozna stosowaé plyn zawierajacy wapn
w stezeniu 1,25 mmol/l). Najczestsze powi-
klania dozylnej podazy preparatéw wapnia
to zaburzenia rytmu serca przy zbyt szybkim
podawaniu, podraznienie naczyf (bdl), wyna-
czynienie podawanego roztworu z nastepowa
kalcyfikacja i martwica tkanek, zwapnienia po-
zakostne w przypadkach z hiperfosfatemia. Po
osiagnieciu i ustabilizowaniu st¢Zenia wapnia
zjonizowanego w okolicy 1 mmol/l (4 mg/dl),
nalezy jak najszybciej zakoficzy¢ suplemen-
tacje dozylna i rozpoczaé suplementacje do-
ustng. Rownocze$nie nalezy wyréwnywaé
dozylnie niedobory magnezu, z maksymalng
szybkoScia 48 mEq/24/godzing, gdyz hipoma-
gnezemia zwigksza oporno$¢ tkanek na dzia-
fanie PTH. Przy planowaniu przewleklego
leczenia podtrzymujacego nalezy zawsze oce-
ni¢, czy konieczne jest dodatkowo podawanie
witaminy D lub jej analogéw.



LECZENIE HIPOKALCEMII PRZEWLEKLEJ

Niewielkie nasilenie klinicznych objawow
hipokalcemii jest wskazaniem do rozpoczg-
cia dlugotrwatego leczenia doustnymi prepa-
ratami wapnia, najcze$ciej z réwnoczesnym
podawaniem witaminy D lub jej analogdéw.
Leczenie to nalezy wdrozy¢ takze przy nie-
obecnosci jakichkolwiek objawdw klinicznych,
gdyz zmniejsza ono ryzyko osteopenii. Jedynie
przewlekta hipokalcemia w przebiegu wtérnej
nadczynnoSci przytarczyc spowodowanej nie-
wydolnoscia nerek wymaga uzycia w poczat-
kowej fazie leczenia bezwapniowych zwiazkéw
wiazacych fosforany pokarmowe (zywice, sole
magnezu, a w krétkich, 2-3-tygodniowych od-
cinkach czasu — sole glinu) dla obnizenia ste-
zenia fosforanéw do wartosSci prawidtowych.
Postgpowanie to ma zmniejszy¢ ryzyko prze-
kroczenia iloczynu wapniowo-fosforanowego,
gdyz wspotistniejaca z hipokalcemia hiperfos-
fatemia nasila ryzyko zwapniefi pozakostnych,
zwlaszcza pluc i nerek. Dopiero normalizacja
fosfatemii umozliwia wiaczenie u tych pacjen-
téw doustnych preparatéw wapnia. Natomiast
utrzymujaca si¢ hipokalcemia przy niepelne;j
normalizacji fosfatemii, moze w tych wyjat-
kowych przypadkach stanowi¢ uzasadnienie
wlaczenia preparatéw witaminy D bez podazy
preparatéw wapnia.

Najczesciej stosowane doustne preparaty
wapnia to weglan wapnia (calcium carbonicum)
i octan wapnia (calcium acetate, calcium ace-
ticum) w dawce 1-3 g elementarnego wapnia/
/dobe (2,5-7,5 g/d., wg informacji o leku poda-
nej przez producenta weglanu i 8-12 g/d. octa-
nu wapnia), w czasie positku, tak by zapewnic
maksymalnie dobre wchianianie leku. Inne
sole wapnia — mleczan, glukonian i cytrynian
(szczegolnie polecany u pacjentéw z achlorhy-
drig) zawieraja mniejsze iloSci procentowe wap-
nia elementarnego i wymagaja podania jeszcze
wigkszej liczby tabletek. Maksymalna doustna
dobowa dawka jonu wapnia to 1200 mg.

Celem terapii jest uzyskanie stezenia
wapnia w okolicach dolnej granicy normy,
a efekt terapeutyczny nalezy regularnie kon-
trolowac (u pacjentéw bez zaawansowanej nie-
wydolno$ci nerek co 3—-6 miesigcy). Pacjent po-
winien by¢ pod stalg opieka okulisty ze wzgledu
na mozliwy rozwdj zaémy. Przynajmniej raz
w roku nalezy ocenia¢ kalciurie, gdyz powikta-
niem leczenia doustnymi preparatami wapnia
moze by¢ hiperkalciuria i kamica moczowa.
Kalciuria nie powinna przekracza¢ 4 mg/kg/
/dobe, a kalcemia per se nie jest niestety do-

brym markerem kalciurii [18]. U pacjentow
z przewlekla choroba nerek czesto$¢ ozna-
czania stezefh wapnia u pacjentéw stabilnych,
zgodnie z obowiazujacymi zaleceniami KDI-
GO, zalezy od okresu choroby:

— okres 1-3 co 6-12 miesigcy;

— okres 4 co 3-6 miesigcy;

— okres 515D co 1-3 miesiecy.

U pacjentéw z niewydolnoscia nerek
w okresie wyréwnywania kalcemii i korekcji no-
wopowstalych zaburzef, zaleca si¢ comiesigcz-
ne oznaczanie stezenia wapnia w sSurowicy.

W niedoczynnoSci przytarczyc czgsto sta-
je si¢ konieczne podanie preparatow witaminy
D-kalcytriolu (1,25(OH),D,), cholekalcyferolu
lub 1-a (OH) D,). Kalcytriol u 0s6b z wydolny-
mi nerkami podaje si¢ zwykle w dawce 0,25-
—0,5 ug 2-4 razy/dzief. Tahszym lekiem jest
dtugodziatajacy ergokalciferol (wit. D,), ktory
podaje sie w dawce 50-100 tysigcy jm/dobe.

U pacjentéw z niewydolnoScia nerek
nalezy osobno wyréwnywacé niedobory kalcy-
triolu i kalcydiolu. Po obnizeniu st¢zenia fos-
foranéw w osoczu do wartoSci bezpiecznych,
nalezy poda¢ doustne preparaty wapnia,
a w razie niedostatecznej odpowiedzi dota-
czy¢ 1-a (OH)D,, w takiej dawce, poczynajac
od 0,25 pg/d, by uzyska¢ normalizacje steze-
nia wapnia. RownoczeSnie nalezy regularnie
kontrolowac stezenie kalcydiolu (25(OH)D,)
w surowicy i korygowacd jego ewentualne nie-
dobory zgodnie z ogélnie przyjetymi zasada-
mi (u dorostych 2000-4000 jm./d. cholekalci-
ferolu w okresie wyréwnywania niedoboréw
i 1000-2000 jm. podtrzymujaco). W przypad-
ku wystapienia hiperkalcemii przy podawaniu
obu preparatéw nalezy najpierw zmniejszy¢
dawkowanie aktywnych postaci witaminy D
(kalcytriolu lub 1-a (OH)D,).

U pacjentéw z niedoczynnoscia przytar-
czyc diuretyki tiazydowe zwickszaja nerkowa
reabsorpcje wapnia i moga by¢ przydatne do
obnizenia dobowego wapnia ponizej granicy
4 mg/kg/dobe. Nalezy unika¢ u tych pacjen-
téw stosowania kalciuretycznego furosemidu,
a takze steroidow, ktére antagonizuja dzia-
lanie witaminy D, a takze estrogenéw, ktdre
zwickszaja jelitowa absorpcje wapnia, tak bez-
posrednio, jak i poprzez indukcje syntezy wi-
taminy D,

LECZENIE NIEDOCZYNNOSCI PRZYTARCZYC
EGZOGENNYM PARATHORMONEM

Idealnym leczeniem niedoczynnosci przy-
tarczyc, pierwotnej i wtornej, mogltoby by¢ po-

Ryszard Gellert, Hipo- i hiperkalcemia — patogeneza i problemy terapeutyczne
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danie egzogennego PTH, jednak PTH (1-34)
i PTH (1-84) maja krotki okres dziatania
— okoto 12 godzin [19], i wymagaja podawania
2 razy dziennie. Préby kliniczne nad zastoso-
waniem preparatéw PTH podawanych 3 razy
w tygodniu sa w toku.

HIPERKALCEMIA

Hiperkalcemia, czyli wzrost stgzenia wap-
nia w osoczu, skorygowanego lub zjonizowane-
g0, powyzej gérnej wartoSci normy laboratoryj-
nej moze by¢ spowodowana chorobami uktadu
endokrynnego (z podwyzszonym stezeniem
PTH w surowicy lub bez), nowotworowymi
(z podwyzszonym stezeniem PTHrP lub bez),
zapalnymi (choroby ziarniniakowe, uposledze-
nie odpornosci) i przyjmowaniem lekéw. Dwie
pierwsze stanowig ponad 90% wszystkich przy-
czyn hiperkalcemii, przy czym w nadczynnoSci
przytarczyc zwykle przez dtugi czas przebiega
ona skapoobjawowo, a stezenie wapnia w 0so-
czu nie przekracza 12,0 g/dl (3,0 mmo/l). Z ko-
lei dla hiperkalcemii towarzyszacej chorobom
nowotworowym typowe jest nagle pojawienie
si¢ nasilonych objawéw. W niewydolnosci ne-
rek hiperkalcemia zwykle wskazuje na autono-
mizacj¢ przeroslych przytarczyc (nadczynnos§¢
przytarczyc trzeciorzedowa). Przyczyna nie-
ktérych stanow hiperkalcemicznych, takich jak
zespdt Wiliamsa czy idiopatyczna hiperkalce-
mia dziecig¢ca, pozostaje nieznana.

HIPERKALCEMIA JATROGENNA | POLEKOWA

Wéréd lekéw hiperkalcemizujacych nalezy
wymieni¢ przede wszystkim: wodoroweglany,
sole litu, wapnia (takze przyjmowane w produk-
tach mlecznych), glinu, tiazydy (hydrochloro-
tiazyd, hygroton), kalcytonina, dwufosfoniany,
witamina A, witamina D (kalcytriol, ergokal-
cyferol, aktywne metabolity), estrogeny i anty-
estrogeny.

ROZPOZNAWANIE PRZYCZYN HIPERKALGEMII

Objawy kliniczne hiperkalcemii zaleza od
tempa jej narastania i nasilenia. Jesli hiperkal-
cemia narasta powoli, to nawet stezenia wap-
nia w osoczu rzedu 14 mg/dl moga nie dawaé
zadnych objawéw klinicznych. Powyzej tej war-
toSci znakomita wigkszo$¢ pacjentéw prezen-
tuje objawy hiperkalcemii, przede wszystkim
ze strony ukladu nerwowo-mig$niowego i ne-
rek. W badaniu EKG odcinek QT moze ulec
skréceniu wskutek przyspieszonej repolaryza-
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cji komdr. Moga wystapic blok AV I° i brady-
kardia. Objawy te nasilaja si¢ u os6b leczonych
preparatami naparstnicy.

Stwierdzenie podwyzszonego stgzenia
wapnia w osoczu powinno prowadzi¢ do ozna-
czenia stezenia fosforandw, kreatyniny, PTH
i 25(OH)D, w osoczu, aktywnosci fosfatazy al-
kalicznej, badania ogélnego moczu i wydalania
dobowego wapnia, fosforanéw i kreatyniny.

Hiperkalcemia z hipofosfatemia i wysokim
stezeniem 1,25(OH),D, u pacjent6éw z wydolny-
mi nerkami silnie sugeruja pierwotna nadczyn-
no$¢ przytarczyc, a stwierdzenie hiperkalcemii
z hiperfosfatemia i znacznie podwyzszonym
stezeniem kreatyniny przemawia za trzeciorzg-
dowa nadczynnoscia przytarczyc. Rozpoznanie
w obu przypadkach potwierdza wysokie stezenie
PTH. Natomiast bardzo niskie stezenia PTH
W 0soczu sugeruja nowotworowa etiologi¢ hi-
perkalcemii, wymagaja oznaczenia PTHrP oraz
wskazuja na konieczno$¢ badan lokalizujacych
hormonalnie czynny guz. Prawidlowe st¢zenia
PTH, PTHrP i wysokie stezenie 1,25(OH),D,
u 0s6b z hiperkalcemia sugeruja chorobe ziarni-
niakowa, najczesciej sarkoidoze. Bardziej szcze-
gélowe omoéwienie tych zagadnien przekracza
jednak ramy niniejszego opracowania.

ROZPOZNANIE HIPERKALCEMII OSTREJ

W ostrej hiperkalcemii czesto wystepuje
upoSledzenie taknienia, pojawiaja si¢ nudnosci
1 wymioty, dolaczaja si¢ rozlane bodle brzucha
(czasem po ekspozycji na promienie stonecz-
ne). Z powodu poliurii obserwuje si¢ polidypsje
i ewentualnie cechy odwodnienia oraz hipoten-
sji. Pacjenci sa ostabieni, depresyjni, a dezorien-
tacja moze si¢ nasila¢ przez senno$¢, apatie, za-
burzenia §wiadomoéci, az do $piaczki.

ROZPOZNANIE HIPERKALCEMII PRZEWLEKLEJ

W przewleklej hiperkalcemii zwykle do-
minuje ostabienie, wystepuja zaparcia i dole-
gliwosci dyspeptyczne, a przebieg moze by¢ po-
wiklany kamica moczowa, choroba wrzodowa
1 ostrym zapaleniem trzustki. Badanie przed-
miotowe zwykle nie wykazuje Zadnych patogno-
monicznych odchylefi od stanu prawidlowego.
Moze ono jednak da¢ pewne istotne wskazéwki
co do rozpoznania réznicowego — cechy za-
awansowanej choroby nowotworowej, nadczyn-
nosci tarczycy czy skrobiawicy sugeruja etiolo-
gi¢ hiperkalcemii, tak jak dokladne badanie
podmiotowe moze ujawni¢ naduzywanie lekéw,
zatrucie czy tez wskazywac na jej tto genetyczne.



LECZENIE HIPERKALCEMII
LECZENIE HIPERKALCEMII OBJAWOWEJ

Leczenie ma na celu jak najszybsze ob-
nizenie stezenia wapnia W 0SOCzZu poprzez
zwickszenie objetosci wody osocza i plynow
pozakomoérkowych (rozcieficzenie), zwigksze-
nie wydalania wapnia oraz zahamowanie jego
naplywu z tkanki kostnej, bedacego gtéwna
przyczyna hiperkalcemii. Po ustgpieniu obja-
wow 1 obniZeniu stgzenia wapnia ponizej 12,0
mg/dl (3,0 mmol/l) postgpowanie jest takie jak
w hiperkalcemii bezobjawowe;j.

Podstawa leczenia jest podawanie dozylnie
fizjologicznych roztworéw 0,9% NaCl w celu
wyréwnania objetosci przestrzeni pltynowych
i zwickszenia filtracji klebuszkowej. Sprzyja to
zwiekszeniu wydalania sodu (natriureza) i wtér-
nie wapnia w moczu. Zwykle wystarcza podanie
3-5 1 w pierwszych 24-48 godzinach leczenia.
U pacjentéw z niewydolnoScia nerek, cigzka
niewydolnoScia krazenia i we wstrzasie nalezy
diurezg forsowad jedynie z najwigksza ostroz-
noscia, tak by nie pogorszy¢ warunkéw hemo-
dynamicznych. Zawsze w tych sytuacjach nalezy
rozwazy¢ ewentualne zastosowanie leczenia dia-
lizami. Po nawodnieniu podaje si¢ réwnoczesnie
kalciuretyki (furosemid) i inhibitory resorpcji
kostnej (kalcytonina, bisfosfoniany), a jesli to
uzasadnione, to takze glikokortykosteroidy.
W wyjatkowych przypadkach, jesli postepowanie
zachowawcze nie przynosi zamierzonego skut-
ku, nalezy rozpoczac leczenie dializami — prze-
rywang codzienna hemodializa z uzyciem plynu
dializacyjnego o stezeniu wapnia poczatkowo
— 1,5 mmol/l, a nastepnie — 1,25 mmol/l. Dia-
liza jest bardziej wydajna niz diureza forsowana
wusuwaniuwapnia—zaleznie od stezeniawapnia
w plynie dializacyjnym hemodializa moze usu-
waé nawet 682 mg wapnia/godzing, w poréwna-
niu do 124 mg/godzing w dializie otrzewnowej
i 82 mg/godzine w diurezie forsowane;j [20].

Lekiem z wyboru w leczeniu hiperkalcemii
spowodowanej resorpcja kostna (nadczynnos$¢
przytarczyc, wydzielanie PTHrP, masywna oste-
oliza nowotworowa) jest bisfosfonian podawa-
ny poczatkowo dozylnie, a nastepnie, jak naj-
szybciej po unormowaniu kalcemii — doustnie.

Kalcytonina, w dawce 4-8 jm./kg, poda-
na jednorazowo s.c. lub i.m. szybko obniza na
kilka godzin kalcemi¢ o okoto 2 mg/dl. Daw-
ke nalezy powtarzad, ale po kilku dniach efekt
dzialania kalcytoniny wyraZnie stabnie. Tachy-
filaksje obserwuje si¢ czasem juz po 24 godzi-
nach, dlatego lek podaje si¢ zwykle razem z,
lub na kilka godzin przed podaniem dozylnym

bisfosfonianéw. W leczeniu ostrym i przewle-
klym mozna tez podawaé kalcytoni¢ donoso-
wo, w formie sprayu (zwykle 200 j.m. 1 raz/d.)

Bisfosfoniany (dwufosfoniany) blokuja
reabsorpcje kostna. Efekt leczenia rozpoczyna
sie po kilku-kilkunastu godzinach i trwa dtu-
go. W stanach ostrych podaje si¢ pamidronat
60-90 mg w 500 ml 0,9-procentowego NaCl
Iub 5-procentowa glukoze przez 4 godziny [21],
zoledronat 0,02-0,04 mg/kgw ciagu 15 minut [22]
Iub inny dwufosfonian do podawania dozylne-
go. Dawki nie nalezy powtarzaé przed uptywem
8 dni, gdyz efekt dzialania pojedynczej dawki
bisfosfonianéw jest w petni widoczny po okoto
4 dniach i trwa nawet do kilku tygodni. W przy-
padku wystapienia hipokalcemii lub hipofosfa-
temii nalezy odroczy¢ podanie kolejnych dawek
lekéw do czasu powrotu hiperkalcemii. Podanie
kalcytoniny lub bisfosfonianéw hamuje resorp-
cje kostna, ale nie znosi nerkowego dzialania
PTH ani PTHrP. Z tego powodu dla normali-
zacji kalcemii konieczne bywa dolaczenie matej
dawki diuretykéw petlowych (zwykle furosemid
w dawce 10-20 mg). Kalciuretyczne dziata-
nie leku (przez hamowanie transportu wapnia
w czegSci wstepujacej petli Henlego) pozwala
w tych przypadkach na dalsze obnizenie st¢zenia
wapnia w osoczu [23]. W stanach przebiegaja-
cych z podwyzszonym stezeniem kalcytriolu bez
podwyzszenia stezenia PTH lub PTHrP (ziarni-
niaki, chtoniaki, szpiczaki, i zatrucie wit. D) do-
bry efekt kliniczny daje podanie glikokortyko-
steroidéow (hydrokortyzon 100 mg 2-3 razy/d.,
przez 3-5 dni) [24].

LECZENIE HIPERKALCEMII
SKAPO- | BEZOBJAWOWEJ

Bezobjawowa hiperkalcemia nie wymaga
normalizacji st¢Zzenia wapnia w osoczu, jesli nie
przekracza 12 mg/dl (3,0 mmol/l). W tych przy-
padkach postepowanie lekarskie ma na celu
przede wszystkim rozpoznanie, a nastgpnie usu-
niecie przyczyny hiperkalcemii. Przy niewielkim
nasileniu objawdw, wystarczajacym postgpo-
waniem jest zastosowanie diurezy forsowane;.
U wszystkich pacjentéw z bezobjawowa hiper-
kalcemia, a takze po ustapieniu objawow hi-
perkalcemii, nalezy wdrozy¢ intensywna czynna
rehabilitacje — brak aktywnosci fizycznej po-
woduje resorpcje kostna, mimo farmakologicz-
nej blokady [25], a koSciotworzenie u pacjentéow
z hiperkalcemia jest zahamowane. Intensywna
rehabilitacja moze pozwoli¢ na odstapienie od
farmakologicznej inhibicji resorpcji  kostnej,
ktéra musi by¢ jednak dtugotrwale utrzymywa-
na u pacjentéw unieruchomionych [26].
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STRESZCZENIE

Wapn zjonizowany osocza, ptynu migedzykomarko-
wego i cytoplazmy, stanowi niewielkie, ale najistot-
niejsze z czynnosciowego punktu widzenia, frakcje
stezen tego pierwiastka, podlegajgce niezalezne;j,
niezwykle precyzyjnej kontroli licznych mechani-
Zmow sprzezenia zwrotnego. Kalcemig kontrolujg
przede wszystkim: parathormon, fosforany, kalcyto-
nina, witamina D,, biatka 0soczowe i stezenie jonow
wodorowych (pH). Wiele lekow i chorob zaktdca ich
dziatanie. Niewielkie odchylenia kalcemii od stanu
prawidfowego sg zwykle bezobjawowe, wigksze
daja objawy niespecyficzne, a dopiero znaczne dajg
objawy tezyczki i jej ekwiwalentow (hipokalcemia)
lub poliurii i odwodnienia (hiperkalcemia). Leczenia

objawowej dyskalcemii wymagajg jedynie stany na-
gfte, pojawiajgce sie zarowno w ostrych zaburze-
niach kalcemii, jak i w nagtych pogorszeniach dys-
kalcemii przewleklych. W objawowej hipokalcemii
podaje sie dozylne preparaty wapnia, az do ustg-
pienia objawow. W objawowej hiperkalcemii pod-
stawowym leczeniem jest nawadnianie 0,9% NaCl
i zahamowanie resorpcji kostnej kalcytoning oraz
bisfosfonianami. Alternatywym leczeniem objawo-
wej hiper- i hipokalcemii jest hemodializa. W artyku-
le przedstawiono najwazniejsze przyczyny dyskal-
cemii oraz zasady ich rozpoznawania, roznicowania
i leczenia w stanach ostrych i przewlektych.
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Stowa kluczowe: hipokalcemia, hiperkalcemia,
hemodializa, metabolizm wapnia
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