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Introducció
• Hipoparatiroidisme és condició poc freqüent caracteritzada per hipocalcèmia i 

hiperfosfatèmia en contexte de PTH baixa o inapropiadament normal.
• Prevalença estimada entre 6,7-37/100.000 persones i incidencia de 0,8-2,3/100000 persones-

any.

• Causa més freqüent és postquirúrgica (75%). Resta no quirúrgiques (25%): causa 
autoinmmune, mutacions genètiques, anomalies Mg, causa infiltrativa, radiació i 
metàstasi.

Khan AA et al. J of Bone Mineral Res 2022; 2022 Aug 19; Khan AA et al. J of Bone Mineral Res 2022; Sep 26 
Khan AA et al. EJE 2019: 180:P1-P23  Bollerslev J et al. Eur J of Endocrinology 2016; 173, G1-G20; 

Bollerslev J et al. Eur J of Endocrinology 2022; 186: R33-R63



Objectius del tractament
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Calci sèric Ajustat per alb o Ca2+ 
en límit baix o 
lleugerament valor 
normal sense
símptomes

Evitar clínica hipoCa
Ca lleugerament per 
sota el límit baix (no 
>0,5 mg/dl) o límit
baix.
Evitar hiperCa

Evitar hiperCa
No especificat

Ca2+ o Ca corregit
per albúmina 

Límit baix normalitat
o lleugerament per 
sota.
Evitar clínica HipoCa
Evitar hiperCau

Fosfat sèric Rang N No especificat Rang N Evitar HiperP Rang N

Ca orina 24h <250 mg/24h dona, 
<330 g/24h home

Evitar hiperCau Evitar hiperCau <250 mg/24h dona, 
<330 g/24h home

CaxP <55 mg2/dl2 <55 mg2/dl2 55 mg2/dl2 No especifica No especificat

Mg Rang N N Rang N

25OHD3 >20 ng/ml No especificat N entre 30-50 ng/ml >30 ng/ml

Dieta Ingesta adequada Ca
Si HiperCau: baixar
ingesta Na i Ca
Si hiperP: P baix dieta

Optimitzar Ca dieta
Ingesta baixa de P si 
hiperP i baixa ingesta 
Na si HiperCau

Dieta baixa en P 
(carn, ou, cola) 
segons requeriments.
Dieta baixa en Na per 
evitar hiperCau

Dieta baixa en P  si 
hiperP.
Dieta baixa en Na si 
hiperCau

Modificat de Zavatta G et al. Endocrine Connections 2020; 9: R229-R240; Khan AA et al. J of Bone Mineral Res 2022; 2022 Aug 19 



Bases del tractament de l’hipoparatiroidisme

Calci oral

Calcitriol

Calciferol
Diurètics
tiazídics

Magnesi

La única condició endocrina on un déficit hormonal no és tractat amb l’hormona deficitària (PTH)

Khan AA et al. J of Bone Mineral Res 2022; 2022 Aug 19; Khan AA et al. J of Bone Mineral Res 2022; Sep 26 
Khan AA et al. EJE 2019: 180:P1-P23  Bollerslev J et al. Eur J of Endocrinology 2016; 173, G1-G20; 

Bollerslev J et al. Eur J of Endocrinology 2022; 186: R33-R63
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Khan AA et al. J of Bone Mineral Res 2022; 2022 Aug 19; Khan AA et al. J of Bone Mineral Res 2022 Sep 26 
Khan AA et al. EJE 2019: 180:P1-P23  Bollerslev J et al. Eur J of Endocrinology 2016; 173, G1-G20; 

Bollerslev J et al. Eur J of Endocrinology 2022; 186: R33-R63

Calci oral (dieta o suplements):
800-3000 mg Ca elemental/d

No prendre amb LT4
Saturació del budell a 500 mg per ingesta aprox→ es recomanar separar dosis al llarg del dia

Carbonat de calci (40% Ca element) és el més freqüent (+econòmic): durant ingestes (medi àcid)
Citrat de calci (21% Ca element): es pot fora d’àpats (aclorhídria i IBPs)



Bases del tractament de l’hipoparatiroidisme

Calci oral

Calcitriol
0,25-3 mcg/d 

repartits

Calciferol
Diurètics
tiazídics

Magnesi
En pacients amb

hiperfosfatèmia o producte Ca-
P elevat:

Restricció fosfat dieta
Ajustar ttment amb Ca 

(augment Ca amb les ingestes
per quelar el P)  i vigilar ús

anàlegs de vitD

Khan AA et al. J of Bone Mineral Res 2022; 2022 Aug 19; Khan AA et al. J of Bone Mineral Res 2022 Sep 26 
Khan AA et al. EJE 2019: 180:P1-P23  Bollerslev J et al. Eur J of Endocrinology 2016; 173, G1-G20; 

Bollerslev J et al. Eur J of Endocrinology 2022; 186: R33-R63



Bases del tractament de l’hipoparatiroidisme

Calci oral

Calcitriol

Calciferol
400-800 mg/d per 

nivells 25OHD3 
>20 ng/ml

Diurètics
tiazídics

Magnesi

Khan AA et al. J of Bone Mineral Res 2022; 2022 Aug 19; Khan AA et al. J of Bone Mineral Res 2022 Sep 26 
Khan AA et al. EJE 2019: 180:P1-P23  Bollerslev J et al. Eur J of Endocrinology 2016; 173, G1-G20; 

Bollerslev J et al. Eur J of Endocrinology 2022; 186: R33-R63



Bases del tractament de l’hipoparatiroidisme

Calci oral

Calcitriol

Calciferol
Diurètics
tiazídics
25-100 mg/d

Magnesi

Si hipercalciúria:
Valorar reduir ingesta de Ca
Dieta amb restricció de Na

Tiazides
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Complicacions de l’hipoparatiroidisme

Khan AA et al. J of Bone Mineral Res 2022; Sep 26: 1-15;  Bilezikian JP et al. J Bone Miner Res 2011; 26(10): 2317-2337

Complicació Prevalença
(mediana %)

Cataractes 17*

Nefrocalcinosi/nefrolitiasi 15

Insuficiència renal 12 (2,5-41,5)

Infeccions 11

Convulsions 11

Depressió 9

Cardiopatia isquèmica 7*

Arrítmies 7

• Complicacions òssies

• Afectació QoL
• Calcificació ganglis basals

*Hipoparatiroidisme no quirúrgic



Quan considerar rhPTH?

• Control inadequat amb teràpia convencional (almenys 1 de les següents):
• Hipocalcèmia simptomàtica

• Hiperfosfatèmia

• Insuficiència renal

• Hipercalciúria

• Mala QoL

• Mal compliment, malabsorció o intolerant a dosis altes de Ca i  calcitriol, se’n
podrien beneficiar.
• Ca >2 g/d i/o Calcitriol >2 mcg/d

No considerar de manera rutinària rhPTH

Bollerslev J et al. Eur J of Endocrinology 2016; 173, G1-G20 
Khan AA et al. J of Bone Mineral Res 2022 Aug 19



Winer KK et al. JAMA 1996; 276(8):631–636; Winer KK et al. JCEM 2003; 88(9): 4214-4220  

Eficaç en augmentar calcèmia
Disminució excreció urinària de calci

Augment excreció de fósfor
Efecte aproximat de 12h 



Winer KK et al. JCEM 1998; 83(10): 3480-3486; Winer KK et al. JCEM 2008; 93(9): 3389-3395  

Millor en mantenir eucalcèmia amb menors
requeriments diaris de PTH

Millor en mantener eucalcèmia
especialment a segona mitat del dia. 

Normalització de la Cau amb les dues pautes 
amb mitat de dosis (25 +/- 15  mcg/d en

cada 12h vs. 58 +/- 28 mcg/d en cada 24h).



Cas Clínic 1  (dona 61 anys)

1. SPGA tipus 1 per mutació gen AIRE (intró 5, c.653-1 G> A), presenta:
- Hipoparatiroïdisme primari
- Candidiasi mucocutània i unguial.
- Gastritis crònica atròfica i anèmia perniciosa amb vitamina B12.
- Disfunció gastrointestinal. FCS i FGS amb inflamació colònica amb infiltració macrofàgica
- Hipogonadisme hipergonadotrop (menopausa als 43 anys).
- AcTPO i GAD positius.
- Insuficiència pancreàtica exocrina 1a. Seguiment per GAS.

2. IRC estadi 3a. 2 episodis d'hipercalcèmia associat a disfunció renal amb pic
màxim de creatinina de 2,1 mg/dl el 2009 i posteriorment 5,3 mg/dl el 2017. 
Cistitis de repetició en el passat (> 8 anys asimptomàtica). S'orienta com a 
associat a episodis repetits de dany renal associat a hipercalcèmia + cistitis de 
repetició + AINE puntuals en el passat.



Cas Clínic 1  (dona 61 anys)

• Als 42 anys consulta a UCIES per parestèsies a mans i tetània: Calci plasmàtic 4,5 mg/dl (8,5-
10,5 mg/ml) i Calci iònic 0,55 mM/l (1-1,2). PTH:10,10 pg/ml 
25OHD3: 31,5 ng/ml (10-42).

• Requeriments molt variables de Ca, calcitriol i Mg (máx Ca 1800 mg/8h, Calcitriol 0,5 mg 1-1-
1 i Mg 4c/d) en función de clínica GI i diarrees… → cicles de Ca ev a periodes intermitents en 
funció del curs GI.

• Episodis d’hiperCa al 2009 i 2017, que van requerir ingrés. 

• Febrer 2019 davant episodi d’hipoCa de 7,7 mg/dl (Ca 4500 mg/d, Calcitriol 1,5 mcg/d, Mg 9 
comp/d) →decideix iniciar Teriparatida 20 mg/24h.

• Control a 48h: cr 0.88 FG 73 Ca 9.1 Mg 2 Ca corregit 9.5 mg/dl.→ Ca 3000 mg/d, Calcitriol 1 
mcg/d, Mg 5 comp/d –> als 2 mesos Ca 1000 mg, Calcitriol 0,5 mcg/d i Mg 6 comp/d. 
Controls posteriors correctes amb calcèmies corregides 8,46-10,1 mg/dl amb petites
modificacions de la pauta.



Cas Clínic 1  (dona 61 anys)

• Febrer 2020: episodi d’hipoCa (7,7 mg/dl) → Ca ev.

• Març 2020: Teriparatida 20 mcg/12h. Ca 1000 mg, Calcitriol 0,5 mcg/d i Mg 6 comp/d. 

• Millora simptomatologia, però pics de Ca 10-11,5 mg/dl al migdia, i Ca justes predosis en 
torn a 8 mg/dl, lleugerament simptomàtiques. 



Cas clínic 2 

• Home de 52 anys, diagnosticat al 2011 de CA laringe estadi IV (M1 
pulmonars) → QT + RT

• 2014: dispnea progressiva→ laringuectomia paliativa amb TT.

• Postoperatori: fístula faringo-cutània→ SNG. Inici LT4, Ca i calcitriol
per SNG.

Orois A et al. EDyN 2015; 682

Ca nadir 5,8 mg/dl (8,5-10,5 mg/dl
Albúmina N

Mg 1,3 mg/dl (1,8-2,6 mg/dl)
Fostat N

PTH < 2pg/ml
1,25OHD3 20 pg/ml (18.70 pg/ml)

i

Requeriments per SNG:
Ca  6000 mg/d
Mg 1152 mg/d

Calcitriol 4 mcg/d

Requeriments Ca ev i calciúria alta (Ca/cr en orina 
24h 906 mg/g (80-210 mg/g) → HCZ amb escassa

milloria (Cau 624 mg/g)



Cas clínic 2 
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• Postoperatori: fístula faringo-cutània→ SNG. Inici LT4, Ca i calcitriol 
per SNG.

Orois A et al. EDyN 2015; 682

Teriparatida 20 mcg/12h sc
Reducció per SNG a Ca 4000 mg/d i 

Calcitriol 1,5 mcg/d
Artràlgies per Teriparatida

Tancament fístula→ es retira SNG
Bon control amb Ca 1500 mg/d i Calcitriol

0,5 mcg/d

i

Requeriments per SNG:
Ca  6000 mg/d
Mg 1152 mg/d

Calcitriol 4 mcg/d

Requeriments Ca ev i calciuria alta (Ca/cr en orina 
24h 906 mg/g (80-210 mg/g) → HCZ amb escassa

milloria (Cau 624 mg/g



Cas clínic 3
• Dona de 53 anys intervinguda de TT abril 2005 per GMN  amb

extensió endotoràcica i hipertiroidisme subclínic

• AP: infecció crònica per larva migrans arran de viatge a Tailàndia 9 
anys enrera i diagnosticada 3 anys abans de la TT
• Tractament amb albendazol, praziquantel, ivermectina x 2 anys de manera 

ineficaç
• Asma amb deficiència IgG subclasses 1 i 3
• Tractament amb GC inhalats i orals perllongat

• Hipocalcèmia severa des del postoperatori immediat (PTH indectable) 
requerint dosis de >10 gr Ca/d i 5 mcg/d de calcitriol --> Ca ev >1 
cop/setm per tetània i empitjorament de l’asma

Puig-Domingo M et al. EJE 2008; 159: 653-657



Cas clínic 3

• Requeriments de Mg ev

• Calciúria >900 mg/24h

• Augment de la dosi de Calcitriol per mantener nivells de 1,25-OHD3 entre 
65-75 ng/l; N<70 ng/l) → calcèmies baixes < 7 mg/dl

• Intent de tiazides sense milloria de nivells de Ca

• Estudi de malabsorció negatiu: test xilosa, endoscòpia negativa, 
Actransglutaminasa negatius.

• Estudi genètic negatiu (CaSR, receptor vitamina D)

Puig-Domingo M et al. EJE 2008; 159: 653-657



Cas clínic 3

Puig-Domingo M et al. EJE 2008; 159: 653-657

MiniMed 508 - Teriparatida
Inici 60 mcg/d (20 mcg/80mcl)

→ 25-35 mcg/d
→ Micropulsos

→ Descens requeriments Ca, 
calcitriol i Mg

Recanvi reservori i catéter/3 d
Mitja de 30 mcg/d teriparatida



Cas clínic 3

• Seguiment a 5 anys

• Ca 2 g/d, calcitriol 1,5 mcg/d, Mg 300 mg/d

• Requeriments estables de Teriparatida 24 
mcg/24h

• Seguiment cada 6 mesos, estables, sense
complicacions ni ingressos

• No episodis de nefrolitiasis

Díaz-Soto G et al. Horm Metab Res 2012; 44: 708-710



Winer K et al. JCEM 2012; 97(2):  391-399

Perfusió contínua vs 2 injeccions (8 pacients): 
Normalització calcèmia amb menors fluctuacions de 

Ca, P i Mg 
Menor Cau (reducció 50%)

Menors requeriments PTH (reducció 65%)
Normalització marcadors recanvi ossi



rhPTH 1-34: osteosarcoma



Cas clínic 3: últims 10 anys

• Canvi a MiniMed 640G (4 pulsos/h). 1 ploma 2,4 ml (600 mcg)→ 1 setmana. 86 mcg/d Teriparatida

• Bon control de calcèmies amb requeriments puntuals de Ca ev. Bolus amb bomba quan clínica 
d’hipoCa. 

• Múltiples descompensacions asmàtiques amb requeriments de GC ev o oral. Actualment augment de 
requeriments: PTH 1,1 U/h, Ca 6000 mg/d, Calcitriol 1,5 mcg/d, Mg 2 comp/d.  

• Calciúria 400 mg/24h → HCZ. 

• En tractament amb Calcifediol

• OSTEOPOROSIS (disminució progressiva des de 2009 x PTH + GCx Asma bronquial
-Ttment amb Alendronat setmanal des de 12/2015 (STOP 7/2019).
-Inicia Denosumab (7/2019) por ineficàcia Alendronat. 

• Marcadors recanvi ossi:
o FA òssia: 9-44 ng/ml (2-20)
o PINP: 226 →14→61 ng/ml (<55)
o Osteocalcina 77→ 2 → 22 ng/ml (5,4-59,1)
o NTx: 61→186→13



Cas clínic 3



25/50/75/100 ug

Quines opcions podríem oferir-li? 



rhPTH 1-84 REPLACE
134 pacients, rhPTH 1-84 vs 

placebo

24 setm

50 mcg/d → a 25, 75 o 100 mcg/d

53% pacients amb rhPTH 1-84 van assolir end point primari
(reducció <50% de dosi de Ca i calcitriol amb Ca N) vs 2% en 

placebo



rhPTH 1-84 REPLACE

HiperCa en 18% en rhPTH 1-84.
Reducció calciúria en dos grups, diferències ns.

Estabilitat de la funció renal
No canvis en nefrolitiasi



rhPTH 1-84 REPLACE



Mannstadt M et al. JCEM 2019; 104:5136-5147

rhPTH 1-84 RACE 

49 pacients, 48 anys
Ca corregit entre 8,2-8,7 mg/dl
Disminució progressiva del Cau

Funció renal estable
No desapareixen les calcificacions renals

Episodis d’hipercalcemia en 12,2%



Zavata G et al. Endocrine Connections 2020; 9:R229-240; Mannstadt M et al. JCEM 2019; 104:5136-5147

rhPTH 1-84 RACE 



Yao L et al. J of Bone Mineral Res 2022 ; Khan AA et al. J of Bone Mineral Res 2022; 2022 Aug 1

Beneficis teràpia amb PTH 

Reducció requeriments Ca i calcitriol >50%
Disminució P

Però…
Més risc hiperCa

Escàs/poc efecte sobre QoL





Zavata G et al. Endocrine Connections 2020; 9:R229-240

Teràpies emergents

• TransCon PTH (1-34) (Palopegteriparatide)

• AZP-3601 (anàleg PTH d’acció llarga -LA-PTH-)

• PCO371 (agonista PTHR1)

• PTH oral amb hPTH (1-34)

• Calciolític NPSP795



Khan AA et al. JCEM 2022 Jan; 107(1): e372-e385

TransCon PTH (1-34)



Khan AA et al. JCEM 2022 Jan; 107(1): e372-e385

TransCon PTH (1-34)

Dels 57 participants,  a la S4, el 50% (22/44) tractats amb TransCon PTH vs 15% (2/13) de 
placebo van assolir endpoint primari (P < ,03). 

A S4, el 82% (36/44) tractats amb TransCon PTH vs 15% (2/13)  amb placebo van parar la 
vitamina D activa oral i reduir la suplementació de calci a 500 mg/dia o menys

A S26, el el 91% (53/58) van poder aturar la vitamina D activa oral i reduir la 
suplementació de calci a 500 mg/dia o menys, mentre que el 76% (44/58) dels individus

van eliminar completament la vitamina D activa i el calci.

Fase 2, doble cec, randomitzat
59 pacients, 4 (cec)+26 (obert) setm



Khan AA et al. JCEM 2022 Jan; 107(1): e372-e385

TransCon PTH (1-34)
SF-36



Khan AA et al. J of Bone and Mineral Research 2022; Under Review

TransCon PTH (1-34)
Fase 3, doble cec, 

84 pacients, 18 mcg/d 
vs placebo (3:1)

A S26, 93% participant amb TransConPTH va poder 
parar vitD activa.

Millora QoL
Reducció calciúria 24h.



AZP-3601 (anàleg PTH d’acció llarga
-LA-PTH-)

Estudi pilot obert fase I a 16 setm
Augment de Ca i disminució de P en rang N



PCO371 (agonista PTHR1)



PTH oral amb hPTH (1-34)

Pastilles de 0,75 mg d’acetat de hPTH (1-34), 4 cops/d
16 pacients, 16 setm

Reducció del 42% de l’aport de Ca
Disminució P un 23%

Disminució Cau no significativa



Calciolític NPSP795

Normalitza Ca, P i Mg i Cau



Zavata G et al. Endocrine Connections 2020; 9:R229-R240 



Conclusions
1. L’Hipoparatiroidisme s’associa a complicacions que el tractament convencional no 

resol.

2. El tractament amb rhPTH es pot plantejar en casos amb control inadequat amb
tractament convencional, mala adherència o intolerància a dosis altes de Ca i 
calcitriol.

3. rhPTH 1–34 i rhPTH 1–84 i TransCon presenten un perfil farmacocinètic diferent. 
No hi ha estudis comparatius. 

4. El tractament amb rhPTH disminueix els requeriments de Ca i calcitriol, mantenint
Ca sèric, disminuint P,  certa disminució calciúria.

5. No evidència d’osteosarcoma fins l’actualitat.

6. Encara no hi ha suficients dades sobre el paper a l’ós.



Moltes gràcies!
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