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Resumo:

A regulacédo do nivel de calcio no sangue ¢ feita atra-
vés da paratormona (PTH) e da 1,25-dihidroxivitamina D,
metabolito ativo da vitamina D. A hipocalcemia pode estar
associada a um espectro de manifestagdes clinicas, varian-
do desde ténues sintomas, a sintomas graves, que podem
colocar em risco a vida do doente. A maioria dos casos
de hipocalcemia aguda ocorrem no contexto de hipopara-
tiroidismo apds cirurgia cervical, com remoc¢ao ou destrui-
¢éo das glandulas paratiroides. Este protocolo tem como
objetivo fornecer a informacao necessaria para auxiliar no
diagndstico, tratamento e prevencéo da hipocalcemia em
doentes adultos no contexto pds-cirdrgico.

Palavras-chave: Complicagdes Pos-Operatorias; Hipo-
calcemia/diagnostico; Hipocalcemia/prevencéao e controlo;
Hipocalcemia/tratamento; Hipoparatiroidismo/etiologia.

Abstract.

The regulation of the blood calcium level is achieved
through parathyroid hormone (PTH) and 1,25-dihydroxyvi-
tamin D, the active metabolite of vitamin D. Hypocalcemia
may be associated with a spectrum of clinical manifesta-
tions, from mild to severe symptoms, which can endanger
the patient’s life. Most cases of acute hypocalcemia occur
in the context of hypoparathyroidism secondary to cervical
surgery, due to the removal or destruction of the parathyroid
glands. The main purpose of this protocol is to provide the
information needed to prevent, diagnose and treat hypocal-
cemia in adult patients in a postoperative context.

Keywords: Hypocalcemia/diagnosis; Hypocalcemia/
prevention and Control; Hypocalcemia/therapy, Hypopara-
thyroidism/etiology; Postoperative Complications.
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Introducao

O calcio é essencial para a sinalizagédo intracelular e tem
multiplas e importantes fungdes extracelulares. Por isso a
sua concentragao sérica € mantida numa faixa estreita entre
8,5 e 10,5 mg/dL, enquanto que a sua fragcao ionizada se
situa entre 1,16 e 1,31 mmol/L (4,65 e 5,25 mg/dL)." A pa-
ratormona (PTH) e a 1,25-dihidroxivitamina D, metabolito
ativo da vitamina D, sado as principais hormonas responsa-
veis pela homeostasia do célcio.® A PTH regula o célcio
e o fosforo, atuando no 0sso, onde promove a libertagéo
de calcio e de fosfato, pela reabsorgcéo 6ssea.™ A nivel do
rim, a PTH promove a reabsorcao de calcio e a excrecao de
fosforo.'®* A PTH atua ainda, de forma indireta, no intestino,
estimulando a produc¢éo renal de 1,25-dihidroxivitamina D
para aumentar a absorcao de célcio e fosfato no intestino.'*
A producéao de PTH é regulada, principalmente, pelo recetor
sensorial de calcio (CaSR), que se localiza nas células prin-
cipais, da paratiroide. Quando os niveis séricos de célcio
séo baixos, o CaSR fica inativo e a sintese e libertacdo de
PTH aumentam.'®

A hipocalcemia pode ser classificada como aguda ou
cronica. A maioria dos casos de hipocalcemia aguda ocor-
re no contexto de hipoparatiroidismo apds cirurgia cervical,
com remocao ou destruicao das glandulas paratiroides.'°
Normalmente o desenvolvimento de hipocalcemia aguda
ocorre nas primeiras 24-72 horas apos a cirurgia.>® O hi-
poparatiroidismo caracteriza-se por hipocalcemia, hiper-
fosfatémia e um valor de PTH inapropriadamente baixo ou
suprimido.”? Quando ocorre até 6 meses apds a cirurgia de-
fine-se como transitério ou temporario, quando se prolonga
para além dos 6 meses define-se como permanente.®® A
incidéncia de hipoparatiroidismo, apds cirurgia cervical an-
terior, é cerca de 8 em cada 100 individuos, em que 75%
dos casos sao transitérios e os restantes resultam em hipo-
paratiroidismo permanente.®

A deficiéncia de vitamina D e de magnésio séo fatores
de risco para o desenvolvimento de hipocalcemia pds-cirur-
gica."® A hipocalcemia apds tiroidectomia é mais comum
em doentes com doenca de Graves comparativamente a
doentes submetidos a tiroidectomia por qualguer outro
diagnostico.®® Os fatores que contribuem para o aumento
da taxa de hipocalcemia apds a cirurgia, nestes doentes,
incluem o aumento da inflamacao e friabilidade da glandula
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0 que torna o procedimento tecnicamente mais exigente.’
Além disso, a hipocalcemia apods tiroidectomia, em doen-
tes com doencga de Graves, pode nao ser decorrente do
hipoparatiroidismo, mas sim por sindrome do osso faminto
ou hungry bone syndrome.'® Esta sindrome caracteriza-se
por hipocalcemia grave e prolongada, associada a hipofos-
fatémia com valores variaveis da PTH. A hipomagnesiemia
e a hipocaliemia podem, por vezes, ser encontrados nesta
sindrome.™®

QOutras situacbes em que a hipocalcemia apds cirurgia
pode dever-se ao hungry bone syndrome, incluem a para-
tiroidectomia por hiperparatiroidismo. Estes doentes estdo
associados frequentemente a uma diminuicao da densidade
mineral 6ssea e no pods-operatério imediato ha deposicao
acentuada de calcio e fosfato no osso.

A hipocalcemia pode estar associada a um espectro de
manifestacdes clinicas, variando desde ténues sintomas se
a hipocalcemia for leve e/ou cronica, a sintomas graves e
ameacadores de vida se for grave e/ou aguda.'* A sintomato-
logia esté relacionada com a irritabilidade neuromuscular que
caracteriza a hipocalcemia.™® Os sintomas neuromusculares
variam desde parestesias periorais e das pontas dos dedos,
céibras musculares, espasmo carpopedal, laringospasmo,
irritabilidade, confuséo, delirio, crises convulsivas (focais ou
generalizadas), a coma.™®” Ao exame fisico deve avaliar-se o
sinal de Chvostek e o sinal de Trousseau. O primeiro corres-
ponde a contragdo do musculo facial a percussao do nervo
facial na regido pré-auricular, salientando-se que este sinal é
positivo em 25% da populagao normal. O sinal de Trousseau,
caracteriza-se por flexdao do punho, polegar e articulacdes
metacarpofalangicas, com hiperextenséo dos dedos, aquan-
do da oclusdo da artéria braquial pela insuflagdo de um bra-
cal acima da pressao arterial sistolica.’® Deve-se despistar a
presenca de alteracdes cardiovasculares, nomeadamente, a
presenca de prolongamento do intervalo QT, pois este pro-
longamento pode levar ao desenvolvimento de taquicardia

Estudo analitico pré-operatario
(tiroidectomia/paratiroidectomia)

P
Valor de
Vitamina D
- Cdlcio total;
- Albumina;
- Fosforo;
- Magnésio; <
- Vitamina D;
- Creatinina;
- PTH.
Valor de
magnésio
L

ventricular tipo torsades de pointes e culminar em fibrilhacéo
ventricular.-57

A abordagem terapéutica da hipocalcemia depende da
gravidade dos sintomas, do tempo de instalagéo e dos niveis
séricos de calcio.' ™

O objetivo do tratamento é atingir e manter os niveis de
célcio sérico no limite inferior do normal, com o intuito de re-
solver e prevenir os sintomas de hipocalcemia, através da su-
plementacdo com calcio oral e vitamina D ativa.' ™

Prevencao de Desenvolvimento de Hipo-
calcemia Apd6s Cirurgia (tiroidectomia /
paratiroidectomia)

1.1. Pré-operatério

Antes da realizagdo de tiroidectomia ou de paratiroidec-
tomia, deve realizar-se uma avaliagdo do metabolismo fos-
fo-célcio incluindo: célcio total corrigido para a albumina ou
célcio ionizado, fosforo, magnésio, 250H vitamina D, creati-
nina e PTH (Fig. 1).

Se deficit de vitamina D ou de magnésio:

- Se vitamina D < 50 nmol/L deve iniciar-se suplementacao
com 50,000 unidades internacionais (Ul) de colecalciferol
por semana ou 6,000 Ul por dia, durante 8 semanas.® Em
doentes com hiperparatiroidismo primario que apresen-
tam deficiéncia de vitamina D e hipercalcitria a suplemen-
tacdo com colecalciferol deve ser feita com cautela.®

- Se magnésio < 1,6 mg/dL deve iniciar-se suplementagao
com magnésio, ver Tabela 1.

De salientar, que doentes com hiperparatiroidismo prima-

rio, ndo devem ser submetidos a restricdo dietética de calcio.®

1.2. Pés-operatério

No dia seguinte a realizagdo de tiroidectomia ou de para-
tiroidectomia, deve realizar-se uma avaliagdo analitica incluin-
do: célcio total corrigido para a albumina ou calcio ionizado;

o= Suplementagiio com
vitamina D <50 nmollL tecalcifercl =

; Suplementacio com

magnésio <1.6 mo/dL. magnésio (Tabela 1)

Figura 1: Avaliagao pré-operatéria para prevengéo de hipocalcemia apés cirurgia.
* Se presenca de deficit de vitamina D deve fazer-se suplementar com 50,000 unidades internacionais (Ul) de colecalciferol por semana ou 6,000 Ul por dia, durante 8

semanas.
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Tabela 1: Tratamento de hipocalcemia leve a moderada apds
cirurgia e tratamento de hipomagnesiemia.

0,5 - 2 g de célcio elementar, dividido em

Célcio 2-4 tomas por dia.” Deve ser tomado com
as refeicoes para melhor absorgao.
Calcitriol Inicial: 0,25 - 0,5 ug, por dia. Manutengao:

(1,25-(OH)2-D3) 0,25 - 2 ug, por dia.

250 — 1000 mg de magnésio elementar
oral, dividido em 2-4 tomas por dia.**
Doentes com hipomagnesiemia
sintomatica (tetania, arritmias ou
convulsdes), grave (menor ou igual a 1
mg/dL) ou sem via oral patente, deve
iniciar-se suplementagéo com magnésio
intravenoso. ***

Magnésio

* Carbonato de célcio: contém 40% de calcio elementar. Exemplo: 1 comprim-
ido de 1250 mg de carbonato de célcio, contém 500 mg de célcio elementar.
** Suplementagéo com aspartato de magnésio: 2 saquetas a 8 saquetas por
dia, dividido em 2-4 tomas por dia.

*** Administragao de um bélus de 1 a 2 g de sulfato de magnésio em 50 a 100
mL de soro com dextrose a 5%, a perfundir durante 5 a 60 minutos. Se o doente
apresentar instabilidade hemodinamica este bélus deve ser perfundido durante
2 a 15 minutos. O bolus inicial deve ser seguido de uma perfuséo continua com
4 a 8 g de sulfato de magnésio

fésforo; magnésio; 250H vitamina D; creatinina e PTH (Fig. 2).
Dois dias apds a cirurgia deve realizar-se nova avaliagéo ana-
litica incluindo: calcio total corrigido para a albumina ou célcio
ionizado; magnésio e creatinina (Fig. 2).

Estudos mostram que o valor de PTH deve ser avaliado
entre os 10 minutos até as 24 horas apods a tiroidectomia e
que um valor de PTH inferior a 15 pg/mL ¢é preditivo de hipo-
calcemia iminente.511-22

A avaliacao de PTH no pods-operatorio auxilia a orientacao
clinica do doente.® Assim, se o valor de PTH for superior a 15
pg/mL ndo € necessario manter uma monitorizagdo intensiva

Estudo analiteo em D1 @ em D2
apds cirurgin
[tirghdectomia’par atircideciomia)
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do calcio sérico, nem é necessario suplementacao de calcio.®
Se o valor de PTH no pds-operatdrio for inferior a 15 pg/mL
traduz um risco aumentado de hipoparatiroidismo agudo e
por isso deve iniciar-se suplementagao com célcio oral e cal-
citriol (Tabela 1).°

Se na avaliacao analitica realizada no periodo pds-opera-
torio, o doente apresentar um valor de célcio sérico corrigido
<7,5 mg/dL ou célcio ionizado <0,8 mmol/L sugere-se ava-
liagéo por Endocrinologia.

Se na avaliagéo analitica realizada no periodo pds-opera-
toério, o doente apresentar um valor de célcio sérico corrigido
entre 7,5 e 8,5 mg/dL ou célcio ionizado 0,8 e 1,1 mmol/L,
deve avaliar-se a presenca de sintomas e de sinais de hi-
pocalcemia e realizar um electrocardiograma para despiste
de alteragdes elctrocardiograficas secundarias a hipocalce-
mia.’5’

Na presenca de pelo menos um sintoma ou sinal de inicio
agudo, deve tratar-se como descrito na seccao 2 - Aborda-
gem terapéutica de hipocalcemia aguda.

Se auséncia de sintomas ou sinais de hipocalcemia
aguda, deve iniciar-se suplementagéo com calcio oral e cal-
citriol (Tabela 1).

A suplementacéo de célcio oral deve ser feita com 0,5 a
2 g de célcio elementar, dividido em 2-4 tomas por dia.®>%" O
carbonato de calcio contém 40% de calcio elementar, assim,
1 comprimido de 1500 mg de carbonato de calcio, contém
600 mg de célcio elementar.®5® O célcio deve ser tomado
com as refeicdes para melhor absor¢do e diminuir o fosfo-
rO'S,S—B

A suplementacao inicial de calcitriol (1,25-(0OH)2-D3) deve
ser feita com 0,25 a 0,5 ug, por dia, e a dose de manutengao
com 0,25 - 2 ug, por dia.>*”"

O doente deve ser reavaliado, em ambulatério, em 2-4
semanas, apos inicio de suplementacao de célcio e calcitriol,
com reavaliagdo analitica do calcio total corrigido para a al-
bumina ou calcio ionizado, foésforo, magnésio, vitamina D e

com

cilicio o calciriol
{Tabela 1)
- Magndisic; Pedids de

- Vitaming 0; colaboracio a

- PTH (avakar apenas Endocrinologia

nas anakses om D1)
mihio[l'lhlﬁ'l

Figura 2: Avaliagao pds-operatéria para prevencéo de desenvolvimento de hipocalcemia.

* Em doentes submetidos a tiroidectomia.
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calcio urinario.” Esta terapéutica tem como objetivo atingir e
manter os niveis de calcio sérico no limite inferior do normal,
assim como o valor de fésforo sérico, de magnésio sérico,
de vitamina D e de calcio urinario dentro dos intervalos de
referencia, e o produto calcio-fésforo séricos deve ser inferior
a 55 mg 2/dL2."1°

De salientar que, apds paratiroidectomia por hiperparati-
roidismo priméario, na presencga de deficiéncia de vitamina D,
independentemente da presenca de hipocalcemia, deve ser
feita suplementagéo de vitamina D apds paratiroidectomia
aparentemente bem-sucedida, uma vez que a manutengao
de niveis desta vitamina dentro dos limites da normalidade,
no poés-operatério, ajuda a melhorar a absorgéo de célcio,
facilita a normalizacao dos niveis de PTH, resultando poten-
cialmente numa melhoria da densitometria 6ssea.®

A deplecdo de magnésio prejudica a libertagéo e ativida-
de da PTH, portanto, se 0 magnésio sérico for menor que 1,6
mg/dL deve ser suplementado com 250 — 1000 mg de mag-
nésio elementar oral, dividido em 2-4 tomas por dia (Tabela
1).3° O aspartato de magnésio, é uma formulagédo comumen-
te usada e cada saqueta contém 1229,6 mg de aspartato de
magnésio que equivale a 121,5 mg de magnésio elementar,
como tal devem ser usadas 2 a 8 saquetas por dia, dividido
em 2-4 tomas por dia.

Em doentes com hipomagnesiemia sintomatica (teta-
nia, arritmias ou convulsdes), grave (menor ou igual a 1 mg/
dL) ou sem via oral patente, deve iniciar-se suplementagcéo
com magnésio intravenoso.?? Deve administrar-se um boélus
de 1 a 2 gramas de sulfato de magnésio em 50 a 100 mL
de soro com dextrose a 5%, a perfundir durante 5 a 60 mi-
nutos. Se o doente apresentar instabilidade hemodindmica
este boélus deve ser perfundido durante 2 a 15 minutos. O
bdlus inicial deve ser seguido de uma perfuséo continua com
4 a 8 g de sulfato de magnésio, a perfundir durante 12 a
24 horas e manter até normalizacdo do valor de magnésio.??
E necessario realizar doseamentos seriados de magnésio a
cada 6 horas e manter o doente em monitorizacao electro-
cardiografica continua.?? A reposicdo de magnésio deve ser
mantida durante 1 a 2 dias apds a normalizagéo do valor de
magnésio.?? Em doentes com insuficiéncia renal (clearance
de creatinina menor que 30 mL/ min/1,73 m) deve ser redu-
zida a dose de magnésio intravenoso em pelo menos 50%
e monitorizar-se de forma mais apertada as concentragdes
plasméaticas de magnésio.??

Para além da avaliacdo da hipocalcemia pdés-cirrgica
€ também importante a avaliagdo de outras complicacdes
como a paralisia permanente do nervo laringeo recorrente.®

Abordagem Terapéutica de Hipocalcemia
Aguda

2.1. Diagnéstico
Perante um doente com manifestacbes clinicas de
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hipocalcemia, o doseamento do célcio sérico corrigido para
a albumina ou do calcio ionizado confirma o diagndstico (Fig.
3).1,3,5‘7-9

S&o igualmente importantes para a abordagem aguda do
doente com hipocalcemia:

- Avaliacéo da funcao renal (creatinina) e ionograma

(sodio, potéassio, cloro, magnésio e fosforo);!>7

- ECG para despiste de alteracdes cardiovasculares

associadas a hipocalcemia.’®’

Numa segunda fase, apés estabilizacao clinica do doen-
te, caso a hipocalcemia seja um achado de novo, devera ser
feito o seu estudo etioldgico, que inclui o doseamento de
PTH e vitamina D.'-5"

2.2. Tratamento
a) Em doentes com hipocalcemia associado ao apareci-
mento agudo de pelo menos um dos seguintes sintomas/
sinais: espasmo carpopedal, tetania, convulsdes, prolon-
gamento do intervalo QT no ECG, com calcio totalsérico
corrigido para a albumina < 7,5 mg/dL ou célcio ionizado
<0,8 mmol/L, ou sem via oral patente, iniciar as seguintes
medidas terapéuticas (Fig. 3):
* Suplementacdo com calcio intravenoso - bdélus de 1 a
2 g de gluconato de célcio 10% (gluconato de célcio
10%: contém 93mg de calcio elementar por 10 mL de
solucéo), em 50 mL de soro com dextrose a 5%, a per-
fundir durante 10 a 20 minutos.®”° Seguido de perfu-
sé&o continua, com 11 g de gluconato de calcio diluidos
em 1000 mL de soro com dextrose 5% ou com NaCl
0,9, num ritmo de 50 mL/h, durante 8-10 horas.® Esta
perfusdo deve ser mantida em doentes sem via oral pa-
tente ou com hipocalcemia persistente.>7-°
Concomitantemente a suplementagéo com célcio intra-
venoso deve iniciar-se, assim que possivel, suplemen-
tacdo com 1 a 4 g de célcio elementar oral, dividido em
2-4 tomas por dia e calcitriol 0,25 a 0,5 ug duas vezes
por dia.37°

Esta terapéutica tem como objetivo atingir e manter os
niveis de calcio sérico no limite inferior do normal.'1°

O doente devera ser internado, sob vigilancia e realizado:

- Doseamento seriado de calcio sérico e albumina, a
cada 6 horas.®>"*

- Doseamento seriado de magnésio, se défice, a cada 6
horas.37-°

- Monitorizagéo electrocardiografica continua.®’°

- Doentes sob digoxina, devem ser monitorizados para
toxicidade aguda por digitélicos, que pode ocorrer com
a perfuséo de calcio.®"°

Devera ser avaliado por Endocrinologia.

b) Em doentes com hipocalcemia cronica assintomatica
ou ligeiramente sintomatica (parestesias), ou hipocalcemia



Doente com manifestagdes de hipocalcemia

!

~ Avaliagao dé CAICIO SE1ico COmgioo para a
albumina ou célcio ionizado através de
pasimetria;
= Avaliacio da funclio renal, ionograma,
magnésio e fosforo; PTH e vitamina D.

- ECG,
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cdlcio jonizado superior a 0,8]

v
aguda
Watica ou igeir
sintomética (parestesias)
[
*-
assintomatica ou ligesamente
¥
Superior a 7,5 mgidL ou

Figura 3: Abordagem terapéutica da hipocalcemia aguda.

* Seguido de perfusdo continua, com 11 g de gluconato de célcio diluidos em 1000 mL de soro com dextrose 5% ou com NaCl 0,9, num ritmo de 50 mL/h, durante 8-10
horas. Esta perfusdo deve ser mantida em doentes sem via oral patente ou com hipocalcemia persistente.
** Suplementagdo com 1 - 4 g de célcio elementar oral, por dia, dividido em 2-4 tomas e calcitriol 0,25 — 0,5 pg, duas vezes por dia.

aguda assintomatica ou ligeiramente sintomatica (parestesias)
com célcio total sérico corrigido para a albumina > 7,5 mg/dL
ou calcio ionizado >0,8 mmol/L, e com via oral patente, iniciar
as seguintes medidas terapéuticas (Fig. 3):

e Suplementagéo com carbonato de calcio oral e calcitriol
(Tabela 1).37°

e Suplementar magnésio, se défice (Tabela 1).57°

e Se hipocalcemia aguda, repetir doseamento de célcio
em 24 horas;®"*

e Se hipocalcemia cronica, repetir doseamento de célcio
em 1 semana;®"?°

e Se célcio sérico aumentar para valores proximos do limi-
te inferior da normalidade e ocorrer resolugao das parestesias,
se previamente presentes, deve continuar-se suplementagéo
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oral com calcio e calcitriol e vigilancia dos niveis séricos de
célcio.®™® Caso contrario, deve-se aumentar a suplementa-
¢ao oral de célcio elementar em 1-2 g diarios divididos pelas
diversas doses.® Se ndo houver melhoria deve fazer-se suple-
mentagcao com célcio intravenoso.®

Conclusao

A hipocalcemia aguda é uma emergéncia enddcrina. A
atempada identificacdo e corregéo é essencial. No entanto,
orientacdes clinicas para uma abordagem preventiva da hi-
pocalcemia aguda, no periodo pré e pds-operatério, tendem
a escassear.

Este trabalho tem como finalidade tentar colmatar esta ne-
cessidade, com uma proposta de protocolo de atuagcéo em
doentes com indicagéo para tiroidectomia e paratiroidecto-
mia, logo desde o periodo pré-operatério até ao pds-operato-
rio, assim como no tratamento de episddios de hipocalcemia
aguda. M
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