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En este décimo ejemplar del Boletin de Interferencia por farmacos en andlisis clinicos
analizaremos los efectos que causan los compuestos mas importantes que interfieren
con la prueba sérica del Calcio.

El Calcio es el elemento mineral mas abundante del cuerpo humano. El esqueleto
contiene aproximadamente un 98% de los 1000 a 1200 gramos de calcio presentes en
un adulto, principalmente en forma de hidroxiapatita, que esta formada por una red
cristalina compuesta por calcio, fdésforo e hidréxido. Del calcio restante
aproximadamente la mitad se halla en el liquido extracelular y el resto en una
diversidad de tejidos, especialmente en el musculo esquelético. El hecho de que menos
del 1% de la reserva esquelética total del calcio pueda intercambiarse facilmente con el
liquido extracelular reviste una importancia critica con relacion a la homeostasia del
calcio. Ademas de su evidente importancia en la mineralizacion del esqueleto, el calcio
desempefia un papel vital en procesos fisioldgicos basicos tales como la coagulacion de
la sangre, el mantenimiento del tono normal y excitabilidad del musculo esquelético y
cardiaco, la conduccion neuromusclular, el acoplamiento del estimulo-secrecion de
diversas glandulas exocrinas y la preservacion de la integridad y permeabilidad de la
membrana celular.

El nivel de calcio en el suero se mantiene dentro de un intervalo relativamente
estrecho que va de 8.6 a 10.3 mg/dL, dependiendo del método analitico utilizado. El
calcio total en suero esta compuesto por tres fracciones diferentes: 1) calcio libre o
ionizado que representa el 50% del calcio total; 2) en complejo con aniones fésforo y
citrato, aproximadamente un 5%; 3) el 45% restante esta ligado a proteinas
plasmaticas, especialmente a albumina.

SIGNIFICADO CLINICO

Al ser los niveles de calcio en suero tan estrechos, una ligera variacion a la alta
(hipercalcemia) o a la a baja (hipocalcemia), tiene significado clinico, que debe
complementarse con otras pruebas de laboratorio. Una hipercalcemia puede ser debida
a intoxicacion por vitamina D, aumento de la retenciobn renal, osteoporosis,
sarcosidosis, tirotoxicosis, hiperparatiroidismo, mieloma multiple, hipercalcemia
idiopatica infantil, carcinoma metastasico del hueso y enfermedad de Paget.

Se encuentran concentraciones elevadas de calcio en orina en nefrolitiasis, acidosis
metabolica, hiperparatiroidismo primario, acidosis tubular renal, Sindrome de Fanconi,
osteoporosis idiopatica y enfermedad de Paget.

Una hipocalcemia puede ser causada por hipoparatiroidismo primario y secundario,

pseudohipoparatiroidismo, osteodistrofia renal, deficiencia de vitamina D y raquitismo
resistente a vitamina D, malnutricion y malabsorcién intestinal.
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INTERFERENCIAS POR METODO

INTERFERENCIAS

Cada punto es la media de un triplicado. Las lineas horizontales representan la
tolerancia para el valor obtenido en presencia de interferente, calculado mediante:
media en ausencia de interferente + 3 x desviacién estandar intraserie.

Muestra: suero humano sin (a) y con concentraciones crecientes de interferente (b).

Interferencia: (b—a)/a
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METODO ARSENAZO
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La bilirrubina (< 20 mg/dL) no interfiere. La hemolisis (hemoglobina 2,5 g/L) y la lipemia (10
g/L) interfieren.

INTERFERENCIAS POR MEDICAMENTOS

INTERFERENCIAS FISIOLOGICAS (DECREMENTO)

ALBUTEROL

Efecto significativo dosis-dependiente, después de inyeccion intravenosa a dosis
terapéuticas.

ALDESLEUCINA

Efecto observado en el 15% de 373 pacientes con cancer renal o otros tumores.



ALENDRONATO

Incrementos transitorios detectado en el 18% de los pacientes tratados con este
farmaco.

AMFOTERICINA B
La hipocalcemia se presenta como un efecto secundario habitual de este farmaco.
ANTICONVULSIONANTES

Se ha detectado un decremento de la concentracién de Calcio, entre el 10 al 60% de
los pacientes tratados. Estudios realizados con varios anticonvulsionantes.

CARBAMAZEPINA

Se ha reportado hipocalcemia como efecto secundario del tratamiento posiblemente
como consecuencia de una secrecion inadecuada de ADH y retencion de agua.

CISPLATINA

Efecto evidenciado en varios pacientes con enfermedades malignas, asociado con
déficit de magnesio, incremento de excrecidn por orina y absorcion intestinal
disminuida.

CLODRONATO

En pacientes con enfermedades malignas con hipercalcemia, la administracion del
farmaco (6 mg/Kg intravenoso diario) durante 3-5 dias causa la normalizacién de la
concentracion de calcio. Otros estudios confirman la disminucion del calcio sérico tras
la administracién de este farmaco.

ERITROPOYETINA

En 43 pacientes de hemodidlisis de mantenimiento durante 2-16 afios, cuando se
administra EPO intravenosa tras cada sesion la concentracidon predidlisis disminuye de
2.45 mmol/L a 2.36 mmol/L.

ETIDRONATO

El 88% de los pacientes tratados con este farmaco experimenta una reduccién de la
concentracion de 1gr/dL o mas.

FENOBARBITAL
Efecto metabdlico en terapia cronica de pacientes de osteomalacia.
FENITOINA

Reduccién de la concentracion sérica de calcio en usuarios crénicos de este farmaco.



FOSCARNET

La coadministracion con pentamidina puede causar hipocalcemia. Se ha observado
hipocalcemia independiente de otros farmacos entre el 15 y el 30% de los pacientes
tratados.

GENTAMICINA

Asociado con perdida masiva urinaria de magnesio y potasio en pacientes que
recibieron dosis muy elevadas de este principio activo.

GLUCOCORTICOIDES

Este grupo de farmacos provoca hipocalcemia mediante la merma de los procesos de
transporte del calcio celular intestinal, incluyendo el decremento de la sintesis de
proteinas de unién a calcio.

INTERFERON ALFA 2-a

En 10 pacientes con esclerosis lateral amiotrdéfica la inyeccion intravenosa de dosis
altas de IFN-a. humano, causo un decremento significativo de 2.28+ 0.03 mmol/L a
2.01+0.06 mmol/L.

KETOCONAZOL

Reduccidn significativa de la concentracion sérica de calcio en pacientes con
hiperparatiroidismo e hipercalcemia sin correlacion con cambios en 1,25-
dihidroxivitamina D.

MICOFENOLATO

La administracién de 2 gr/dia o 3 gr/dia de este principio activo en 600 pacientes con
transplante renal causa un decremento de la concentracion en >3% de los pacientes.

PAMIDRONATO

En varios estudios clinicos, se ha comprobado que este farmaco normaliza la
concentracion de calcio en pacientes con hipercalcemia, debido a procesos malignos.
También se ha comprobado que provoca hipocalcemia en pacientes normocalcicos de
diversos patologias.

SALES DE MAGNESIO

Compite con el calcio en la absorcion el tracto gastrointestinal.

SARGRAMOSTIM

En el 27% de 53 pacientes que recibieron transplante de medula dsea, se reportd
hipocalcemia como efecto secundario de la administracion de este farmaco.



SULFATO DE SODIO

Si se administra intravenosos puede causar hipocalcemia.

TAMOXIFEN

En 18 mujeres con cancer de mama, el tratamiento durante al menos 5 afios con este
farmaco esta asociado a una reduccién significativa de la concentracion sérica de
calcio.

TETRACICLINAS

Observado en mujeres gestantes.

TRAZODONA

Reduccién significativa de 9.7 mg/dL a 9.5 mg/dL en 36 pacientes con depresion
tratados durante 6 semanas con este farmaco.

INTERFERENCIA ANALITICAS (AUMENTO)

CLOROPROPAMIDA

En concentraciones superiores a 7.5 mg/L (concentracion terapéutica normal de 150
mg/L) interfiere con métodos colorimétricos.

FENOBARBITAL
Valores normales aumentados un 3% en métodos colorimétricos.
HIDRALAZINA

A concentraciones superiores a 150 mg/L (concentracién terapéutica normal 2.3 mg/L)
interfiere con métodos colorimétricos.

SULFOBROMOFTALEINA

Interfiere con el método Metiltimol.

INTERFERENCIAS FISIOLOGICAS (AUMENTO)

ALFACALCIDOL

Cuando se administré por via intravenosa en dosis de 1-4 pg por sesion de didlisis
durante 12 semanas a 51 pacientes de hemodialisis crénica se observé un incremento
medio de 0.25 mmol/L en la concentracidon de calcio en suero.



BENDROFLUMETIACIDA

Debido a un aumento de la concentracién de proteinas debido a la deplecion temporal
de sodio.

CALCITRIOL

Hipercalcemia es una complicacion potencial cuando se administra este farmaco junto
con vitamina D y sus derivados. Se ha reportado incremento de concentracion de
calcio en pacientes de diversas patologias tras la administracién de este farmaco.
CARBONATO DE LITIO

Se observa hipercalcemia en algunos pacientes tratados con este farmaco.
CLOROTIAZIDA

Las tiazidas pueden disminuir la excrecién urinaria de calcio, lo que puede causar
aumentos moderados no permanentes en el calcio sérico en ausencia de alteraciones
metabdlicas. Una hipercalcemia muy marcada puede ser evidencia de
hiperparatiroidismo oculto.

DIETILESTILBESTROL

Administracion de estrdgenos a mujeres con cancer de mama puede producir
hipercalcemia.

ERGOCALCIFEROL
Aumenta la absorcién de calcio en el tracto gastrointestinal.
FLUOXIMESTERONA

Hipercalcemia puede aparecer en pacientes inmovilizados y en pacientes con cancer de
mama.

HIDROCLOROTIAZIDA

Reabsorcion tubular renal aumentada usualmente asociada con hiperparatiroidismo
primario.

HORMONA PARATIROIDES

En 20 pacientes con osteoporosis de edades comprendidas entre los 50 y los 78 afios,
a las que se les administré6 hPTH 1-38 durante dos semanas la concentracion media de
calcio incremento de 2.20+0.07 mmol/L a 2.56+0.16 mmol/L.

LITIO

Incremento de concentracion en el 13% de los pacientes tratados con este farmaco.
Efecto reversible al parar el tratamiento.



NAFARELINA

En 20 mujeres con endometriosis el tratamiento con 400 ugr/dia intranasales, causo un
cambio significativo de una media de 9.0+0.4 mg/dL a 9.2+0.4 mg/dL después de 3
meses, y a 9.4+0.4 mg/dL después de 6 meses.

PREDNISONA

Incremento significativo en pacientes tratados a largo plazo con glucocorticoides
durante los dos primeros meses de tratamiento. Después de este periodo normalmente
la concentracion de calcio se normaliza.

TEOFILINA

Manifestacion del efecto toxico de la teofilina, reversible al cesar el tratamiento.
VITAMINA D

Debido al incremento de la absorcion de calcio en el tracto gastrointestinal.
VITAMINA D3

Incremento de la concentracion de calcio en pacientes geriatricos con concentracion
basal de calcio por debajo de los valores normales. No se observan efectos en

pacientes geriatricos con concentracion de calcio dentro del rango de valores
normales.

FARMACOS NO INTERFERENTES

Los siguientes farmacos no interfieren a concentraciones terapéuticas:

Acido Acetilsalicilico, Alopurinol, Ampicilina, Acido Ascdrbico, Barbital, Bromazepam,
Codeina, Ciclosporina A, Diazepam, Diclofenaco, Digitoxina, Dipirona, Flurazepam,
Ibuprofeno, Insulina, Lorazepam, Mercaptopurina, Metadona, Metimazol, Metildopa,
Morfina, Naproxeno, Oxazepam, Penicilina G, Procaina, Quinidina, Quinina, Reserpina,
Rifampina, Salicilato, Secobarbital, Timolol y Warfarina.



