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Hypercalcemie: PTH or not PTH mediated ?

- Hyperparathyroidisme primaire:
- adénome seécrétant PTH PTHT PO4|

- Secondaire a néoplasie:

- PTHrp PTH| PO4, PTHrp?
- meétastases osseuses, myélome PTH| PO4|N PTHrp |
- thydroxylation vit D PTH| PO4 1 1.250HD1?

- Milk-alkali syndrome
- ingestion calcium + alcali PTH| PO4| CO2tot

- Maladies granulomateuses
- Thydroxylation vit D PTH| PO4 1 1.250H 1

>> 90% sur hyperPTH et neoplasie
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Hypercalcemie et insuffisance renale aigué:
Etiologies et mecanismes

- Myélome multiple
Atteinte rénale aigué sur:
- rein myélomateux

50% developpent IRA

- maladie de dépbt chaine legere
52% developpent IRA

- nephrite interstitielle, nécrose tubulaire aigué
—> autres : hypercalcémie, cristaux, dépobts d'urate...

Rev Med Suisse 2010, 6: 460



- Maladies granulomateuses: sarcoidose
Atteinte rénale aigué sur:

- néphrite interstitielle ganulomateuse
—>hypercalcemie, hypercalciurie

—>atteinte glomeérulaire

- ADP rétropéritonéale provoquant obstruction

AJKD 2006; 48(5):856-870



Mécanismes lies au calcium

1. Diabete insipide néphrogenique complique 70% cas
Hypercalcémie bloque action ADH (AVP) au niveau tube collecteur -
| perméabilité H20O - polyurie - IRA pré-rénale sur hypovolémie
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2. Atteinte tubulo-intertitielle
Dépots de calcium dans cellule + mb basale tubules

—> perte de fonction tubules avec perte sodée et perte eau
—> nécrose tubulaire aigué
- infiltrat interstitiel réactionnel pouvant mener a fibrose - IRC

QJMed 1957; 7:9-17
AJKD 2006; 48(5):856-870



—>néphrolithiases pouvant provoquer IRA obstructive

calculs récidivant favorisent atteinte
Interstitielle chronique avec fibrose
consécutive et IRC

Right Kidney
Rein droit

—>néphrocalcinose
surtout si chronigque
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AJR 2008; 191: 908
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3. VVasoconstriction artériole afférente

—=>diminution flux rénal entrainant diminution GFR + ischémie rénale

J of Surg res 1996; 61: 51-57



Traitement va dépendre de cause mais aussi caveat lors d’IR...

Buts:
1. 1 excrétion urinaire calcium
- Hydratation: restauration volémie participe a 1 calciurie
- 1 filtration glomérulaire -1 calciurie
- | réabsorption Na - diminution reabsorption calcium
calcium réabsorbé passivement le long de tubule selon gradient Na

- 1 H20 et Na au niveau tubule distal - 1 calciurie
>> NaCl isotonique 2-4l/j selon signes surcharge voléemique

« Diuretiques de l'anse:
- inhibe réabsorption calcium au niveau anse ascendante de henle
mais effet dépend d’arrivée de calcium au niveau d’anse - remplissage nécessaire

Peu d'évidence pour l'utilisation des diurétiques depuis 1983 !

>> A administrer surtout en cas de probleme volémique

NEJM 1992
Ann Intern Med 2008



2. | résorption osseuse médiée par osteoclastes
 Calcitonine:

- interfere avec maturation osteoclastes

- 1 calciurie

Agit aprés 4-6h mais durée d’action limitée dans le temps : tachyphylaxie

 Biphosphonate:
- Interfére avec recrutement ostéoclastes, fonction et viabilité
Délai d’action de 3-5j mais durée d’action prolongée

Problemes liés a effets secondaires: ostéonécrose machoire
atteinte rénale aigué (NTA, FSGS...)

>> Utilisation prudente et adaptation des doses en cas d’insuffisance rénale

Calcif Tissue Int 1992; 50:107
Arch Intern Med 1985; 145:449



3. | absorption intestinale
« Glucocorticoides:

- | production 1.250H2vitD en +
Utiles surtout dans maladies granulomateuses, lymphome...
Cas reportés de traitement d’intoxication par vitamine D mais pas d’autre évidence

« Diete pauvre en calcium

Dialyse ?
Calcimimétiques?
Nouveaux biphosphonate ?
Denosumab?



History

Clinical examination
Exclusion of medication-related hypercalcemia

Check calcium and PTH

'

Inappropriately normal or high PTH
(indicates a parathyroid-mediated process)

Check 24 h urinary calcium ‘
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Low PTH

Check 250H-vitamin D
and 1,25(0H)5-vitamin D
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Low 24 h . - - Normal or low High 250H- High 1,25(0H),-
urinary calcium gadi2a h uninary cecugy 1,25(0OH),-vitamin D vitamin D vitamin D
or normal or low
250H-vitamin D
Familial benign Sporadic Familial Tertiary Hypercalcemia of Vitamin D Granulomatous or
hypocalciuric HPTH? HPTH HPTH malignancy® intoxication® lymphoproliferative
hypercalcemia (See Box 1 for disorders
‘ differential diagnosis)
! '
Symptomatic Asymptomatic
\ l l Y Y \ ) \
Hydration Discontinue vitamin D Hydration
S gurgeny jse Boxy gurgey gurgery Diuretics Hydration Low-calcium diet
Bisphosphonates Low-calcium diet Steroid therapy
Treat malignancy Steroid therapy Treat primary disease

Nature Clin Practice 2007; 3 (/): 397




