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Quando a Hipercalcemia Leva ao Diagnéstico

Quando a Hipercalcemia Leva ao Diagnostico
When Hypercalcemia Leads to the Diagnosis

— C. Cabral’, A. Novais’, J. Capelo’, S. Macedo® —

Resumo

A hipercalcemia afeta 20% a 30% dos pacientes com cancro e é potencial-
mente fatal. Os sinais e sintomas de hipercalcemia apresentados pelos pa-
cientes sdo frequentemente inespecificos. A hipercalcemia maligna é uma
condicdo tratavel, pelo que é importante reconhecé-la. Apresentamos o
caso de uma paciente cuja primeira manifestacdo de um cancro previamen-
te desconhecido foi uma hipercalcemia severa sintomética e que s6 teve
melhoria clinica sustentada ap6s o inicio da quimioterapia.

W Abstract

Hypercalcemia affects 20% to 30% of the patients with cancer and it is po-
tentially fatal. The signs and symptoms of hypercalcemia presented by pa-
tients are often non-specific. Malignant hypercalcemia is a treatable condi-
tion, so it is important to recognize it. We present the case of a patient
whose first manifestation of a previously unknown cancer was symptomatic
severe hypercalcemia and who only had sustained clinical improvement af-
ter the onset of chemotherapy.
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” INTRODUCAO

A hipercalcemia associada ao cancro afeta 20%
a 30% dos pacientes oncoldgicos. ® E mais co-
mum nos cancros de mama, pulmdo e no mie-
loma, mas pode igualmente ocorrer noutros
cancros, tais como cancro do rim, ginecolégico,
cabeca e pescoco e linfomas. @ O prognéstico
para a hipercalcemia relacionada com o cancro
ndo é favoravel, pois é frequentemente asso-
ciada a disseminacdo da doenca. As manifesta-
¢des clinicas da hipercalcemia sdo muitas vezes
inespecificas. Os sintomas mais comuns po-
dem ser gerais (fadiga), gastrointestinais (por
exemplo nduseas, vomitos, obstipacdo, ano-
rexia) ou neuroldgicas (por exemplo delirio,
miopatia). Nos casos mais graves, 0s pacientes
podem sofrer convulsdes, coma ou morte. 2%
O tratamento da hipercalcemia pode aliviar os
sintomas e melhorar a qualidade de vida.

Apresentamos o caso de uma paciente que
recorreu ao servico de urgéncia por um qua-
dro inespecifico de nduseas, tonturas e cefa-
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leias com hipercalcemia e ainda sem diagnés-
tico de cancro.

» CASO CLINICO

Uma mulher de 54 anos, com antecedentes de
hipertensdo controlada e sindrome depressivo,
recorreu ao servico de urgéncia por tontura,
cefaleia holocraniana, hipersonoléncia, mau
estar geral e nduseas com quatro dias de evo-
lucdo. Sem outras queixas associadas. Apresen-
tava-se asténica, mas orientada, com hepatome-
galia. Analiticamente apresentava hipercalcemia
de 18 mg/dl (valores de referéncia 4,2-5,1), hipo-
fosfatemia de 2,3 mg/dl (valores de referéncia
2,8-4,1), albuminemia normal, sem aumento
dos parametros de citdlise hepatica e funcéo re-
nal normal. No servico de urgéncia fez ecografia
abdominal que revelou metastizacdo hepatica. A
paciente foi internada para tratamento da hiper-
calcemia severa sintomatica e estudo etiolégico
da neoplasia. Em estudo de tomografia axial
computorizada eram evidentes um nddulo de
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10x15mm de contornos irrequlares na mama
direita, maltiplos nddulos sélidos hepaticos com
necrose central (0 maior com 8,5 cm) e adeno-
patias axilares esquerdas. Fez biopsia do nédulo
da mama que revelou um carcinoma invasor ti-
po ductal e uma biopsia hepatica, esta compati-
vel com 0 mesmo carcinoma. Fez ainda estudo
complementar imagiologico e analitico, que
foi desfavoravel a metastizacdo 6ssea ou hi-
perparatiroidismo primario como causa da hi-
percalcemia.

Quanto ao tratamento da hipercalcemia corri-
giu a hipofosfatemia, cumpriu fluidoterapia
oral e intravenosa vigorosa, associando-se fu-
rosemida para promogdo de diurese e, dada

a gravidade da hipercalcemia, foram adminis-
tradas duas tomas de 90 mg de pamidronato
intervaladas de uma semana. Ndo houve de-
gradacdo da funcdo renal, mas a resposta da
hipercalcemia foi insuficiente (calcio 16,4 mg/
dl apés a primeira toma de pamidronato e 15,2
mg/dl apés a segunda toma), mantendo a
doente alguns sintomas.



Foi entdo associada corticoterapia, estando ain-
da a doente a aguardar os resultados do estudo
etioldgico. A calcemia evoluiu para 11,6 mg/dl
mas ainda com alguma sintomatologia associa-
da. Foram entretanto conhecidos os resultados
das histologias mamaria e hepética e, admitin-
do-se hipercalcemia secundaria a producdo tu-
moral de proteina relacionada com paratormo-
na (PTH-rp), o caso foi discutido em reunido de
decisdo terapéutica com grupo dedicado a Pa-
tologia da Mama (Oncologia, Ginecologia e
Anatomia Patoldgica). Foi decidida quimiotera-
pia neoadjuvante com epirrubicina e ciclofosfa-
mida e posterior excisdo cirdrgica do tumor
primitivo, prevendo potencial melhoria da hi-
percalcemia com a reducdo da carga tumoral.
Apbs inicio da quimioterapia neoadjuvante os
valores de calcemia diminuiram para 8,2 mg/dl
com resolucdo completa da sintomatologia.
Durante a quimioterapia, a paciente manteve
sempre os niveis de célcio entre 8-12 mg/dl.
Houve inicialmente regressdo das metdstases
hepéticas. Foi possivel realizar mastectomia to-
tal. Trés anos apés o inicio dos tratamentos, a
paciente ainda se encontra viva, mas sob trata-
mento paliativo com anastrozol por progresséo
da doenca, agora com metastizacdo hepatica e
pulmonar e calcemia de 12,8 mg/dI.

” DISCUSSAO

Apresentamos o caso de uma doente com hi-
percalcemia sintomatica como forma de apre-
sentacdo de uma neoplasia maligna da mama
metastizada.

A hipercalcemia pode ser classificada como li-
geira (calcemia igual ou superior 10,5 mg/dI),
moderada (calcemia igual ou superior 12,0 mg/
dl) ou severa/grave (calcemia igual ou superior
14,0 mg/dl). @33 A sintomatologia apresentada
esta geralmente relacionada com a gravidade e
a velocidade de instalacdo da hipercalcemia. ®
Se 0 paciente ndo tiver sintomas, as hipercalce-
mias ligeira e moderada poderdo ndo exigir
terapia imediata. No entanto, a gestdo da cau-
sa subjacente é necessaria. © Noutras circuns-
tancias o proprio tumor pode produzir subs-
tancias promotoras da hipercalcemia, tal como
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producdo de 1,25 (OH)2 D pelo tumor, secre-
¢do do peptideo relacionado ao paratormoénio
(PTHrP) pela neoplasia maligna, hipercalcemia
osteolitica local devido a intensa reabsorcdo
0ssea osteoclastica nas areas em volta das cé-
lulas malignas na medula dssea e hiperparati-
reoidismo ectépico. ¥

0 tratamento da hipercalcemia deve ser adapta-
do a sintomatologia do doente e direcionado a
doenca subjacente. Os niveis séricos de fosforo
devem igualmente ser monitorizados e corrigi-
dos, pois a hipofosfatemia geralmente esta as-
sociada a hipercalcemia e aumenta a dificuldade
do tratamento. ® Os bifosfonatos intravenosos
estdo indicados na hipercalcemia severa, caso
ndo haja contraindicacdes para o seu uso. ¢ O
seu beneficio terapéutico resulta do bloqueio
da atividade dos osteoclastos, consequente di-
minuicdo da reabsorcdo Ossea, e consequente
reducdo dos niveis de calcio sérico. ¢>1% Qs bi-
fosfonatos tém beneficios adicionais ao reduzir
a dor dssea associada ao cancro e a atrasar o
aparecimento da doenga Gssea progressiva em
varios tipos de cancro, como o cancro da mama,
o mieloma mdltiplo e o cancro de pulmdo. ¥ O
pamidronato e zoledronato sdo os dois bifosfo-
natos intravenosos comummente utilizados. O
tratamento da hipercalcemia pode aliviar os sin-
tomas e melhorar a qualidade de vida. Estima-se
que cerca de 80% dos pacientes morrem no ano
seguinte, 50% nos primeiros 3 meses e o tempo
de sobrevivéncia médio é de 3-4 meses. ¥

No nosso caso a paciente apresentava hipercal-
cemia grave (18mg/dl) sintomatica, o que mo-
tivou a ida a urgéncia. Iniciou de imediato
abundante fluidoterapia intravenosa e diuréti-
cos para promogdo da diurese; foi administra-
do pamidronato intravenoso, com resposta in-
suficiente, pelo que houve necessidade de
repetir a sua administracdo apds uma semana.
Aguardando a resposta do estudo etioldgico,
por recomendacdo da Oncologia, foi associada
corticoterapia, dado ndo se poder excluir secre-
¢do de vitamina D ativa (em alguns linfomas)
versus PTH-rp pelo tumor. Houve melhoria
subsequente da calcemia, provavelmente por
efeito da terapéutica combinada ja descrita.
QOutras alternativas terapéuticas, como calcito-
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nina subcutanea (que pode ser inicialmente
usada com bifosfonatos nos casos de sintomas
severos e hipercalcemia grave) e nitrato de ga-
lio, sdo opcbes de menor acessibilidade na
nossa realidade hospitalar. ¢ Néo houve ne-
cessidade de progredir para hemodialise.

A evolucdo da doente foi muito favoravel sob
quimioterapia neoadjuvante, com controlo da
hipercalcemia e resolucdo dos sintomas. Havia
0 risco associado de agravamento da hipercal-
cemia por lise tumoral com a instituicdo da qui-
mioterapia, 0 que ndo veio a ocorrer, mas justi-
ficou o controlo muito apertado da calcemia
durante o tratamento e manutencdo da restante
terapéutica associada para a hipercalcemia.
Deu-se ainda uma muito boa resposta da
doente ao tratamento com quimioterapia, per-
mitindo realizar mastectomia e oferecer um
melhor progndstico a doente.

»” CONCLUSAO

A hipercalcemia é uma alteracdo eletrolitica
potencialmente fatal. Necessita de intervencéo
dirigida e precoce, sobretudo quando modera-
da ou severa e de acordo com a sua etiologia.
As opcdes terapéuticas sdo diversas, podendo
ser combinadas entre si. A identificacdo da
causa subjacente, como no caso da nossa
doente, podera ser decisiva no controlo da hi-
percalcemia e da sintomatologia associada.
Neste caso houve ainda beneficio progndstico
para a doente.
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” FUNDAGAO PORTUGUESA DO PULMAO QUER TODOS 0S FUMADORES JOVENS A FAZER ESPIROMETRIAS

E um exame importante. T4o importante como a medicéio da tenso arterial para quem sofre de hipertenséo ou da glicemia para os diabéticos. Mas apesar
de conseguirem dar “uma ideia assertiva da qualidade da satde dos pulmdes”, sendo essenciais para o diagndstico da Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica
(DPOC), como explica o Prof. Doutor José Alves, presidente da Fundacéo Portuguesa do Pulméo (FPP), as espirometrias s6 sdo acessiveis a alguns. £ por isso
que a FPP aproveitou o Dia Mundial sem Tabaco, que se assinalou a 31 de maio, para reforcar a necessidade de se fazerem mais deste tipo de exames, tor-
nando-o “mais democrético, espalhado pelo Pais” e acessivel aos fumadores, sobretudo os mais jovens e até os mais recentes. Um trabalho a que a FPP quer
dar a sua ajuda.

“E preciso insistir no diagndstico precoce e no ensino da populacao”, reforca o especialista, que ndo concorda com a realizacdo de espirometrias aos fuma-
dores apenas a partir dos 40 anos, como preconizam as guidelines nacionais. “Se esperarmos pelos 40, pode haver uma perda de funcdo respiratoria que ja
ndo é recuperavel!” Até porque, acrescenta, “so se nota uma perda da funcéo respiratoria quando esta nos 60%. E, por isso, preciso intervir nos fumadores e
a FPP pretende, juntamente com as farmacias, fazer uma campanha nacional para a realizacdo de espirometrias aos fumadores, sobretudo os mais jovens".
A Dra. Paula Pinto, pneumologista, explica que a espirometria é “um exame ndo doloroso” e que “mede a quantidade de ar que uma pessoa é capaz de ins-
pirar ou expirar cada vez que respira, ou seja, a quantidade de ar que um individuo é capaz de colocar para dentro e para fora dos pulmdes e a velocidade
com que o faz", concordando que “devem ser efetuados todos os esforcos para aumentar a acessibilidade a espirometria nos diversos niveis de satde”.

Para a realizacdo deste teste é necessério um técnico especializado e um médico, a quem cabe a leitura do resultado. Apesar de tudo isto, o Prof. Doutor José
Alves considera que a democratizacdo das espirometrias é exequivel, através de programacdo e organizacdo. “Marca-se um dia e faz-se, nesse mesmo dia em
que o técnico se desloca as farmacias, uma série de exames, que depois 0 médico vai poder avaliar.” Gastos que, com a detecdo precoce, se transformam
numa “poupanca enorme. Ndo estamos a querer tirar o protagonismo ao Servico Nacional de Salide, a quem cabe a realizacdo destes exames. Mas a dispo-
nibilizarmo-nos para o fazer a quem nao tem acesso facil e rapido. E esse 0 nosso objetivo”.

A DPOC é uma doenga que afeta o sistema respiratorio, “causando obstrucdo das vias aéreas, sendo a sua principal causa o tabagismo”, explica a Dra.Paula
Pinto. "Esta doenca tem um forte impacto na vida das pessoas e no Sistema Nacional de Sadde”. Trata-se de uma doenca que, de acordo com dados recentes,
atinge cerca de 14% da popula¢do portuguesa com mais de 45 anos “e esta ainda subdiagnosticada. Atualmente, estima-se que a nivel mundial 250 milhdes
de pessoas sofram de DPOC, prevendo-se que, em 2030, a DPOC seja a terceira causa de morte”.

E uma doenca que se instala progressivamente e “afeta maioritariamente fumadores ou ex-fumadores”, pelo que “a procura de ajuda junto do médico é
tardia e numa fase em que os sintomas ja sdo muito limitantes. Muitas vezes, a ida ao médico s6 acontece porque o doente teve um episodio de agravamen-
to que obrigou a uma ida ao hospital em episddio de urgéncia, que sendo suficientemente grave pode inclusivamente levar a um internamento (estes casos
séo classificados como agudizacdes). O sentimento de culpa associado a esta doenca também motiva algum afastamento dos doentes da procura do seu
médico, pois consideram os sintomas uma consequéncia natural de fumarem”, refere a especialista.

¥ SOCIEDADE PORTUGUESA DE DIABETOLOGIA DISPONIBILIZA “BOOKLET” SOBRE EDUCAGAO TERAPEUTICA NA DIABETES

0 "booklet” “Educagdo Terapéutica na Diabetes — Competéncias dos Profissionais de Satde e das Pessoas com Diabetes”, umapublicagdo conjunta dos Grupos
de Estudo de Enfermagem, Nutricdo e Educacdo Terapéutica da Sociedade Portuguesa de Diabetologia, encontra-se disponivel para “download” em: http://
spd.pt/images/booklet_educacao_terapeutica.pdf
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