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!'t•rvicto B (le Aparato ｄｬｾ･ｳｴｩｶｯ＠

Hipercalcemia con insuficiencia renal se ha des­
crito en la intoxicación con vitamina D, hiperrara­
tiroidismo, ostcoporosis aguda, sarco:dcs·s y c'lrc:­
nomatosis con afectación ósea y mieloma múltiple. 
En el ulcus sometido a tratam;ento prolongado ccn 
alcalinos y leche fué descrito en primer lugar ¡:;or 
BURNETT, COl\1:\lONS y col. (1949) y dcopués han pu­
blicado observacio"les similares KIRSNER (1951), M AC 
ｑｕｅｅｾ＠ (1952). DUVAULT (1952), DWORETZI<Y (1954), 
ｓｾａｐｐｅｒ＠ (1954), FOLTZ (1954) , KESSLER (1955) , 
｜｜Ｇｅｒｾｉｅｒ＠ (1953) y Scnor,z (1955), así como MILLEH 
(1952), KYLE (1954), CARPENTER (1954) y RonNAW 
(1954). 

A. La descripción original de BURNETT se ｲ･ｾＧ･ﾭ
ría a seis rasos. En 1955, KESSLER hizo una revis'ón 
del problema y r eunió en la literatura diee· ocho ca­
sos, a los que añadió tres personales. A éstos debe­
ｾｯｾ＠ sumar los de ROONAN, KYLE , CARPENTER y, por 
ultimo, los ocho de la Clínica Mayo, publicados por 
SCHOLZ. lo que hace un total de treinta y dos ca!:OS. 
Probablemente corresponden también a este síndro­
me (llama?o síndrome de Burnett, Milk-Alkali syn­
drome o s1ndrome del álcali y leche) las observac'o­
nes de CnEYNg y WmTEIIEAD , y las de SAWYER y 
S?LEZ; pero no es posible asegurarlo, pues no se 
h110 determinación de la calcemia. 

El ｾｵ｡､ｲｯＬ＠ es, pues, poco frecuente; no olv;d2-
mos, sm emb'lrgo, que KESSLER pudo e-c-n'rar tres 
casos en un año, entre 291 ulcerosos examinados, o 
sea. en un 1 por 100 de los m;smos, aproximada­
mente. 

B.- Los síntomas que aquejan los enfermos so:1 
poco ｬｬｾｭ｡ｴｩｶｯｳＬ＠ y se reducen a exacerbación de las 
ｾｾｬ･ｳｬｬ｡ｳ＠ ulc<;r?sas o gastrointestinales, prurito y 

ores reumallcos, a los que se asocian debilidad 
ｾｾｳ｣ｵｬ｡ｲＬ＠ laxitud, anorexia, n1.useas y vóm'tos, pér­
do a de ?es?, estreñimiento, pol idipsia y poliuria, to-

s atnbmbles a la hiperca1cemia y disfun c· ón 
ｾＺｾ｡ＡＺ＠ En ocasiones existe también aumento de la 
ｴ｡ｾＺｯｮ＠ arterial, que, en gener al, vuelve con el tra­
en ｾｬ･ｮｨｴｯ＠ ｾ＠ las cifras normales durante la estancia 

OSpltal. 
no;: Ｘ ｾＱＱＺｧｲ･＠ es frecuente la anemia normocrómica y 
un a oc¡tJca. E!l g-eneral, aunque n o siemnre. ex'ste 
cons umento de la reserva alcalina. pero el pH suele 

P 
ervarse dentro de la norm al idad. 
arte co · mt:n del síndrome es el aumento de la 

fosforemia, que se debe al contenido en fosfatos de 
la leche, a la uremia y, en parte, a la depresión pa­
ratiroidea por el aumento de la calcemia. En ocas·o­
nes la fosforemia es normal, y cuando está aumenta­
da no llega a ser tan alta como en la uremia (BUR­
NETT y col.). La hiperfosforemia aparece en el 50 
por 100 de los casos. Comúnmente oscila entre 3-7 
miligramos por 100. 

La hipercalcemia es prácticamente c:mstante (93 
por 100), y está en el límite o dentro de las cifras 
de la normalidad en aquellos casos en que se había 
comenzado con la terapéutica antes de haberse de­
terminado la calcemia. Además, disminuye también 
cuando progresa la insufic;encia renal. El K es nor­
mal, el cloro no siempre disminuye, el Na suele ser 
bajo o normal. La calcemia oscila entre 12 y 15 mi­
ligramos. La fosfatasa alcalina es s:empre normal. 

La alcalosis, cuando existe, es siempre ligera (65 
por 100 de las observaciones) y prácticamente nun­
ca se presenta acidosis a pesar de la insufic;encia 
renal coexistente. Signos de ésta son la cifra de N re­
sidual elevada en el 100 por 100 de los enfermos, y 

también la de urea. 
Curiosamente, las proteínas plasmáticas no están 

tan bajas como en la insuficiencia renal, y, a veces, 
se encuentr a una hiperproteinemia a expensas de 
las albúminas. 

L a cifra de calcio en orina está dentro de los li-
mites normales, y a veces es baja. En el 80 por 100 
de las observaciones el pH urinario es mayor de 6. 
El hallazgo de trazas de albúmina en la orina es 
práctica!T'ente constante, así como la hipostenu r ia: 
la densidad es siempre muy baja (alrededor de 1.012). 
Frecuentemente existe cilindruria, y en el sed'men­
to se suelen encontrar leucocitos (50 por 1CO de los 
casos) y hematíes. En un 30 ¡:or 100 de las obser­
vaciones se ha compr obado la presencia de pieJo­
nefritis. con cultivo de estafilococo amarillo y albus. 
y también de col i. 

No existe capacidad de concentración de la orina 
en la prueba de Volhard. El estudio de los aclara­
mientos de urea, inulina, manito! y ácido ｰＺＺｾｲ｡｡ｭｩﾭ
nohipúrico, así como la excrec· ón de fenolsul ｾｯ･ﾭ
taleína, demuestran que todas las porcicnes de la 
nefrona están afectas: la filtración ｧｬｯｭｾｲｵｬ｡ｲＬ＠ el 
flujo plasmático renal y la capac:dad excretoria tu­
bular máxima son bajas. Ahora bien: como la filtra­
ción glomerular está disminuída en mucha menor 
proporción que la capacidad excretoria tubular mi­
xima, esto ｳｵｾｩ･ｲ･＠ que la insufic'enc:a tubular es ma­
yor que la afectación de la función glomer ular. E;­
tas conclusiones tienen mucho de hipotl>t;cas por las 
limitaciones conocidas de las técnicas de aclaram:en­
to en la insuficiencia renal avanzada. 

Como se deduce de las proporc·o,es arriba cita­
das, sólo en una parte de los casos con piuria se ha 
demostrado la pielonefritis. Es concebible, conside­
rando la a natom ía microscópica que más adelante 
describimos, y su semejanza con la del hiperpara­
tiro'dismo, que la piuria es secundaria a las altera­
ciones renales inflamatorias asociadas a los depósi­
tos de calcio en el r jñón, pero sin infección ccex;s­
tente. El desarrollo de la pielonefritis es menos fre-
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cuente, pero si existe previamente, facilita el depó· 
sito de calcio. 

Efectivamente, uno de los componentes fundamen­
tales del sistema de BURNETT, es la calcificación me· 
tastática. La más constante, puesto que aparece 
prácticamente en todos los casos, es la ocular, des­
crita por WALSH y HOWARD, aunque también apa­
rece en hipercalcemias de otra causa. Las lesiones 
son de dos tipos, ninguno reconocible sin la lámpa­
ra de hendidura. El primero de ellos está caracte­
rizado por lesiones conjuntivales: en la conjuntiva 
aparecen partículas cristalinas r-equeñas, en la re­
gión de la comisura palpebral. Las les'ones pueden 
ser escasas o numerosas y son en forma de áreas 
claras. que no se parecen en nada a ｬｾｳ＠ ｭ｡ｮ｣ｨｾｳ＠

parduzcas que ｾ･＠ ven a menudo extendidas superfi­
cialmente sobre el pterigion. El estudio m'croscó­
pico demuestra un epitelio normal, y por debajo de 
la capa basal y descansando sobre el tejido conjun­
tivo más superficial existe un material amor fo. más 
refringente que el resto del tejido, que anarece de 
color púrpura con la H. E., oue en el análisis quí­
mico parece corresponder a fosfato cálcico. 

El segundo tipo de lesión es cornea!. y consiste en 
opacidades grisientas, granulares, epiteliales y sub­
epiteliales. diminutas e individualizadas, que for­
man un círculo más amplio y más centralmente lo­
calizado que el característico del arcus senilis. Las 
áreas temporal y nasal de este c!rculo muestran la 
mayor concentración de calcio, y la opacidad es tam­
bién más densa en la periferia, y puede afectar de 
hecho por completo a la córnea. Su apar iencia es 
muy similar a la queratitis en banda que se ve or­
d inariamente asociada a inflamación intraocular; 
ex;ste, sin embargo, una diferencia: en la lesión cor­
nea! aquí descrita existen áreas claras dentro de las 
opacas. No debe ser confundida con el arcus seni­
lis. puesto que las opacidades son mucho más su­
perficiales. 

En un 90 por 100 de los casos se han visto tam­
bién calcificaciones extraoculares. Las más frecuen­
tes son las localizadas en el tejido celular subcutá­
neo y periarticular y las renales. Las primeras se 
han encontrado en la región lumbar, codos, hombros 
(en la región de la bolsa subacromial), muñecas y 
dedos, ángulo de la escápula, rodilla y región de la 
tuberosidad del isquión. Suele tratarse de forma­
ciones esferulares de calcio que descansan en una 
matriz eosinofílica, encapsuladas y atravesadas por 
bandas fibrosas. En ocasiones son tan semejantes en 
su aspecto clínico a la gota, que se les ha llamado 
"gota cálcica". 

Los depósitos de calcio en el riñón pueden ser vi­
sjbles a rayos X en forma de nefrocalcinosis d'fusa, 
y otras veces sólo se ven en el estudio microscópi­
co. BECKER y col. estudiaron los riñones de 99 ulce­
rosos duodenales y encuentran calcificación en el 
36,4 por 100; llamemos la atención de que se trataba 
de casos sin episodios clínicos conocidos de alcalo­
sis, lo que revela la frecuencia de alteraciones re­
nales en dicho proceso. El depósito de Ca varía en 
apariencia y localización; la mayoría está compues­
to de gránulos pequeños basófilos que parecen aglu­
tinarse y formar masas homogéneas y en pocos ca­
sos las masas de calcio son mayores y se parecen a 
las descritas por ALLEN como concreciones agluti­
nadas de células epiteliales descamadas incrustadas 
de calcio. Raramente se presenta el Ca en placas 
irregulares. En cuanto a la localización de estas al­
teraciones, la mayoría se encuentran en el cortex 
renal, algunas en la médula junto a la corteza, y 

muy po:as en las papilas. Quizá el 80 por 100 . 
en el teJido intersticial del riñón, y en nin . este 
existía rNtcción inflamatoria. Aproximadagun caso 
10 por 100 de los depósitos parecen ser el ;ente el 
de precipitaciol'les del Ca en cilindros ｴｵ｢ｵｬＺｳｵｬｾ｡､ｯ＠
cilindros así afectados están en el asa de ｾ･ｳ Ｎ Ａ＠ los 
en los tubuli convoluti distales, y unos pocos en e o 
pacios quísticos conteniendo material protei ･ｮｾﾷ＠
rP!'ito de los depósitos se encuentra en la luz ｾｯＮ＠

1 
1 

túbulos, aunque siempre está ausente o es irre: os 
cible la célula epiteHal del mismo. Alg-unas dP ｯｾｯＭ

d l . t' d d , es as masas e ca c10 es an ro ea as por bandas de t .. 
do fibroso C0'1 signos isr¡uémicos o inflamatorios. ｾｬｬﾷ＠
otros descansan en un estroma hialino ｩｮｭ ･､ ｩ Ｎ｡ｴｯｾ＠
me'1te por debaio c'IPI l'n;tPlio de las puntas de Ｑｾ＠
panilas (rlacas de Randall). 

Menos frecuentes !"Ol'\ las calcificacionPs en el rul. 
món. en los septos alveolares. pero pueden SE'r sufi. 
cientPs como para marcar el trayec•o bronouial a ｲｾ Ｎ＠

yoc; X. Casi constantes son las dP la pared arterial: 
aorta. rel'lal. femoral. ilíaca. esnlénica. carótida. En 
Ul'\ c:lsn de los de BURNETT. había aumento de la den· 
sidail ósl'a. y en otro, nfloformación nerióstica inten. 
sa. También se han sl'ñnlado calcificaciones e'l los 
｣ｾｲｴ￭ｬ｡ｐＮＧｏｾ＠ ｃＢＧｾｴ｡ｬ｣ｳＮ＠ diafragma, tenrloncs. múscnlo, 
ｧ｡ｮｾｬｩｯｳ＠ linfáticos ahrlominalt's. cerPbro. duramadre. 

F.l'l el enfl'r'""'" cie F0r T7 sp ｣ｩＬｾＬＮｾｾ｢ｲｩ＼ＧｲＢＧｮ＠ a""rma· 
ｬｩ､｡､ｐｾ＠ el"\ el ECG: ･ｬｦＢｶＢｾ｣ｩ￳ｮ＠ rt(' RT <'n Vr v VI. con 
PNlU<'ña denresión en Vf. r. liT \' V. De ｬｬＨＧｾｐ ｲＧｩ ｯ＠ con 
G0r.nRFilC:F'Il ec;tos signos JlU<'df"n sPr pro-:lucidoq por 
la hin"rcalcemin . :v con la corrt'cción de la misma 
el ECG se hizo de nuevo normal. 

C. F.l síndrome S<' hn ohsf"rvado dP!'lpué!! rle la 
ingestión df' gr1.ndPS c1•ltichdcs df' lrrhc \. ni.'a1i· 
nos ｡ｨｾｯｲ｢ｩ｢ｬ･ｳＮ＠ ｮｐ ｣･ｳｩ ｨｾｮ､ｯ ｳ･＠ aparentemente una 
ｩｮｾ･ｳｴｩ￱ｮ＠ enorme de calcio ｮｾｲ｡＠ qne S" produzca 
(!1 ¡no. diarios en el ｣ＺＺＱｾＰ＠ de DUFATTT.T) . SA1o en uno 
de loe; enfPrmos de SNAPPBR no ｨ ＺＺｾ ｨ￭｡＠ hi!<•or;a de 
ｩｮｾｐｳｴｩ￳ｮ＠ de lPche. pero sí de alcali"10!'i. Por otra 
parte. es necesario que el consumo de leche Y al· 
C"'li,ns se h aga ｮＱＱｲ｡ｮｾｐ＠ un tiempo muy rrolonuado 
(rlec;de tres a treinta años en los caso!'i publ;c'l.dlls). 
ｔｯＢＧＺＺＱ ｾ＠ ＱＺＺｾｾ＠ ｯ｢ｳ･ｲｶＺＺＱ｣［ｯｮ ｐｾ＠ se ｲ ･ ｦｩ＼Ｇｲｾｮ＠ a 11lcProf.OS ñuo· 
de'1ales (una a ulc11s de boca anastomótica). sin dPrla 
pnr sPr ｰ｣ＺｾｬＧｬ＠ localización de la úlcera más rebelde 
al tratamiento. 

Puesto nue ｬｯ ｾ＠ rPrtuerimientos normales de clll· 
cío son de 1 PT di ar io. y ･ｳｾｯｳ＠ paciel"'tPs lo iM:;ren 
el'\ g-ra'l'\ cantirlad. rarece lógiro atribuir la 1uper· 

Crt,lcemia a este factor : la vitamina D iupga poro 
panel. 'J')lles a PPsar dt> la ｧｲ ｾ ｮ＠ cantidad de l"che 
consumirla (3 5 ó más litros d;arios) . apenas Jle¡!.a 
a ul'las ＼ｾｯｯ＠ ul'lid l'l dt>c; rliarias. Sil'\ P..,b..,rgo. la 8dmi· 
nistrac1ón oral de leche en un individuo n"rmal no 
el"va Pl r.a san1n•íneo. aunnue se d f. acidificada: la 
cifr a de Ca T'O s11he más del 1 por 100 en este caso¡ 
f'i la hipPrclorhiclria com(ll'\ en la úlcera ､ｵｬｬｾ･ＮＢ｡＠
fl'l.vnrt>ce la ingestión de Ca f'S puramente tE>ór·c.o. 

h. lcem·a ProbahlPmente el mavor nl'lpPl en l::t H'erca t 
lo constituve la incaT'acidad OPl r iñón para Ｎ･ｸｾｲ･＠ ｷｾ＠
la ｬＡｲＢｾｬＧ｜＠ Cl'lntidad de Ca ingPrido: la ausencHt ｾ＠ . 

• 1 d1sm1· percl'llci11ria v el desl'enso de la calcem1a a . n 
nuir la inO'estión rlP C::1 sugiere una ｩｮｴ･ｲｦｾｲｐｮ｣ｩ｡＠ ｾｯ＠
la excreción remtl de Ca. que no es conocida. coex· 
no ｐｾｾ￡ｮ＠ ｡｣ｬＺＺｾｲ｡､ｯｳ＠ loe; ＧｉＧｙ｜･｣｡ｮｩｾｭｯｳ＠ normalPS ｾｅＧ＠ S· 

cr"ciól'l c'le pc;te metal. Ec; rosihle oue la ｧｲｬｬｾ＠ ｾｾｾＺ Ｑ •＠
tión de fosfatos en la lPche favnrezca la hiPe aue 

• h (1 t d ｬＧｦＧｦｾｐＷｦｬ＠cP.mJa. rero no SP a Pm"s r '\ o C"l'l f }lu· 
éstos afPctPn la absorción de Ca Pn el intes Ｑ ｾＷ ＰＵ ［ Ｕ Ｌ＠
m"tno. Finalmente. puPde ser ul'l ｦ｡ｾｴｯｲ＠ .l.a a n la ex· 
cuando existe: se ha visto una dismmuc10n e 
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. , urinaria de Ca por la administración oral 
crec1

.
00 rbonato sódico (ZUCKERJ WILEY y col.) y por 

de.bl;:stión de una dieta alcalina (BOGERT y KIRK­
la IllocK) observaciones no comprobadas por otros 
rATRI ｑｕｾａｲＮｓｏｎ＠ y col., DA VIS). En resumen, parece 
Ｈｆａｈｾ＠ mecanismo de la hipercalcemia en estos ca­
que e debe a que la lesión renal asociada a la al-
sos se . ' 1' 't 1 . ' d e ' al ·5 y deshidratacwn, 1m1 a a excrecwn e a 
e OSI • • t' · 

l O
rina Jo que, SI se asocia a una con mua m-

en a ' 1 · d 1 h' 1 · 
t·o'n grande de ca CIO, pro uce a 1perca cem1a. 

gesi f l . . t . t La tendencia a ne roca cmos1s en es as c1rcuns an-
·as agrava la lesión renal, como se discute más aba­

ｾｾ＠ La tesis del hiperparatiroidismo primario aso­
ｾ｡Ｎ､ｯ＠ (CARPENTER) no puede defenderse, pues 1as pa-
CI '1 h ' 1 . d 1 ' ratiroides muestran S? o una 1perp ｡ｳＱｾ＠ e as c3-
lulas principales y ox1filas, que se considera car ac­
terística del hiperparatiroidismo secundario. Ade­
más no se explican por _esta. tesis la _falta ､ｾ＠ ｾｩｳﾭ
minución de la fosforem1a, m de la h1percalcmna; 
la disminución de la calcemia al disminuir la inges­
tión de Ca, la ausencia de desmineralización ósea y 
de su manifestación química, el aumento de la fos­
fatasa alcalina. Indiquemos que fué COPE, en 1936, 
el primero en señalar que la hipercalcemia puede 
complicar a la terapéutica del ulcus, al describir 
cuatro casos con alcalosis y azotemia con elevación 
de la calcemia y del Mg sérico durante la ingestión 
de alcalinos conteniendo gran cantidad de Ca y Mg, 
trastornos que cedieron al abandonar el tratamiento. 

Repetidamente se ha sugerido que el r6gimen ul­
ceroso. empleando lC'che y alcalinos absorbibles, in­
fluya sobre la función renal en forma perjudicial, lo 
que parece depender de la hipercalcemia, de la al­
calosis o de ambos. La lesión renal puede ser la 
consecuencia de la hipercalcemia: la ingestión de 
gran cantidad de Ca en el adulto puede causar hi­
percalciuria. y el gran período de ingestión de Ca 
en este síndrome sugiere que precozmente se des­
arrolla una hipercalciuria, que puede iniciar la cal­
cificación tubular y la disfunción r enal subsiguien­
te. Por otra parte, en la insuficiencia renal crónica, 
ｬｾ＠ capac.idad de excretar una sobrecarga de Ca está 
d1smmmda y es probable que la hipocalciuria ob­
servada en este síndrome sea sólo un hallazgo final 
resultante de la lesión r enal: una reducción aná1oga 
de Ｎ･ｸｾｲｾ｣ｩ￳ｮ＠ de Ca se ha observado en el hiperpa­
ｲｾｨｲｯＱ､Ｑｳｭｯ＠ después del desarrollo de la insuficien­
Cia renal. La hiperplasia paratiroidea secundaria 
Pro.bablemente aumenta la hipercalcemia y acelera 
la Insuficiencia renal. 

La alcalosis no es un requisito necesario para la 
ｾ･ｦｲｯ｣｡ｬ｣ｩｮｯｳｩｳＮ＠ ni probablemente para el desarro­
t ｜､ｾ＠ este síndrome; empero, si existe, puede con­
｡ｾ＠

1
1!1r a la génesis de la disfunción renal, como ya 

té a Izamos en detalle. Es conocido el efecto dele­
ñ'reo 

1
de la excreción aumentada de Ca sobre el ri­

ｰｦﾡｾｾ､＠ 0 que ｳｾｧｩ｣ｲ･＠ que durante la alcalosis com­
lllá a con h1percalcemia quede una lesión renal 
ｬｬｬ･ｾｴ＠ ｳ･ｶ･ｲｾ＠ Y quizá incluso permanente. Cierta­
lllin e0la hipercalcemia de la intoxicación por vita­
lad: ｰｵｾｾ･＠ producir lesiones renales; la aumen­
ta ｴ｡･ｾｾ［｣ＱＰｮ＠ de Ca durante la inmovilización, afee­
a unam len ｾ｡＠ función r enal. La alcalosis asociada 
sión ｲ･ｾｲｾｮ＠ ｉｮｧ ｾｳ ｴｩ￳ｮ＠ de Ca puede producir una le­
de la a _Particularmente severa, no sólo a causa 
ｐ｡ｴ｡､ｯ｣ｯ･ｸｾｳｴ･ｮ｣ｩ｡＠ de dos factores nefrotóxicos se­
la ｡ｬ･｡ｾＧ＠ ｾｾｮｯ＠ también por la rrobabilidad de que 
lúbulos Ｐ ｾ Ｘ＠ ｰｲｯ､ｴｾｺ｣ｾ＠ 1ma precipitación de Ca en los 
creta sÓ! OPE senala que los pacientes que toman 
allltism Ｐ ｴｾｵ･ｳｴｲ｡ｮ＠ aumento de la calcemia si hay 

0 Iempo alcalosis. 

Asimismo puede contribuir a la insuficiencia re­
nal la presencia de cálculos renales causados por la 
excreción masiva de Ca y la pielonefritis acompa­
ñante. Los depósitos iniciales de Ca que producen la 
nefrolitiasis ocurren en el parénquima, justo bajo 
el epitelio tubular; éste poco a poco hace prominen­
cia en la luz, destruye al epitelio tubular que le 
cubre y forma el "nido" para un cálculo cálcico. La 
génesis del cálculo depende también de un disturbio 
metabólico más general, como parecen demostrar 
los estudios de su formación en las ratas. En esen­
cia, SHORR ha sido capaz de demostrar una excre­
ción aumentada de ácido cítrico en el hombre en 
la ingestión masiva de alcalinos, lo que ha dado 
luz a los viejos experimentos de A. POLLAK

1 
quien 

COm""rObÓ QUe la adición de creta a una dieta fija, 
facilita la formación de cálculos renales y vesicales, 
que son de citrato cálcico, en la rata masculina jo­
ven; aparecen al añadir a la dieta un 3 por 100 de 
creta, y no cantidades equivalentes de fosfato po­
tásico o cloruro cálcico. En todos los casos con creta 
la orina tiene un pH alto (7,1-8,5) y con cloruro 
cálcico 5,6-6,5. Parece, pues, que la formación de 
cálculos de citrato cálcico debe producirse por la 
gran cantidad de calcio ingerido y por la excreción 
de citrato causada por la alcalosis crónica. Es in­
teresante anotar que la excreción de citrato parece 
ser un mecanismo fisiológico que aumenta la solubi­
lidad de los compuestos de Ca eliminados, pero cuan­
do este mecanismo fracasa, se producen los cálcu­
los. En la clínica, ErsELE pudo demostrar una fre­
cuencia mayor de litiasis en los ulcerosos tratados 
que en la población en general. 

En otros casos, los cilindros de Ca que se for­
man obstruyen los tú bulos y producen su dilatación; 
estos cilindros pueden desarrollarse en toda orina 
alcalina que contenga una gran cantidad de Ca y 
fosfatos, como es el caso del individuo que ingiere 
grandes cantidades de leche. Además se considera 
por ALBRIGHT y col. que estos cilindros pueden ini­
ciar alteraciones inflamatorias en los riñones que 
conducen a la esclerosis de los mismos. ANDERSON 
cree que mayor importancia aún tienen los depósitos 
intersticiales de Ca. En vista de que los riñones in­
suficientes son incapaces de eliminar una sobrecar­
ga de Ca (HETENYI y NoGRADI), algunos autores su­
ponen que para que se desarrolle el síndrome de Bur­
nett es necesaria la lesión renal preexistente; que 
esto no siempre es así se demuestra en un caso del 
propio autor que tenía una biopsia renal hecha por 
hipertensión antes del desarrollo del cuadro, y en 
la que el riñón era normal. 

Analicemos finalmente la patogenia de la calcifi­
cación meta.stática. Esta, por definición, es la que 
ocurre en tejidos previamente normales, en contras­
te con la calcificación distrófica, y fué señalada en 
1855 por VIRCHOW. Como es sabido, el Ca está pre­
sente en el plasma en una concentración de unos 10 
miligramos por 100 y distribuido en tres fracciones. 
en combinación con las proteínas, en forma de sa­
les no disociadas pero disueltas: bicarbonato cálci­
co, fosfato tricálcico, y como Ca iónico. Aunque las 
sales disueltas lo están en presencia de iones sul­
fato y fosfato, sin embargo "in vitro" la adición 
de éstos produce la precipitación de aquéllas. De ma­
nera semejante, el agua sólo puede tener en solu­
ción un 0,0079 por 100 de fosfato tricálcico en pre­
sencia de carbonatos alcalinos; a pesar de ello, en 
la corriente sanguínea esta sal está presente. en so­
lución, a una concentración doble (0,0110-0.0130). 
Existen dos explicaciones para este hecho: la pre-

• 
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sencia de proteínas en la sangre, que, como coloi­
des, tienen la propiedad de "fijar" sustancias inso­
lubles, en solución o en suspensión. El segundo fac­
tor físicoquímico es la presencia de CO., que existe 

en considerable concentración en el plasm Co 
ya demostró hace tiempo HOWLAND la relaa... rno 
t re las sales de fosfa to tri cálcico y' ácido e ｃｩｾｾ＠ ｾｮﾭ
se establecE' de la siguiente forma: ar onico 

IPO,)Ca + 2CO,H , <= PO,HCa -! ICOH)_Ca+= Ca•• + 2PO,H • Ca • 2CO,H• 

o dicho de otra manera, si se expone el fosfato cál­
cico a la acción del ácido carbónico, se establece un 
equilibrio entre el fosfato dicálcico y el bicarl:onato 
cálcico, y entre éstos y los iones calcio, ácido fos­
fórico y carbónico. A causa de la concentración nor­
mal relativamente alta de co_ en la sangre, el fos­
fato cálcico permanece disuelto y la ecuación se des­
vía a la derecha ; si el co_ disminuye se rroduce el 
efecto contrario y precipita el fosfato cálcico. La 
reducción de la tensión de CO, E'n una solución que 
contiene CO H es equivalente al descenso de la con­
centración de H ', esto es. la solución se hace más 
alcalina. 

Otro factor que puede contribuir a la precipita­
ción de Ca es la presencia de una concent r ación ex­
cesiva de Ca o P . A causa de la baja solubilidad del 
fosfato tricálcico. el suero está normalmente satu ­
rado de esta sustancia; cualquier exceso de estos 
iones, por ello. ayuda a la movilización del otro ión. 
sea por excreción o por precipitación. El producto 
de solubilidad Ca . P es alrededor de 40. 

En conclusión, el calcio es capaz de precipitar por 
alguno de estos mecanismos: aumento de la alca­
linidad de la sangre, disminución de las proteínas 
o co_ y por alteraciones en la cantidad ｾＭ composi­
ción de las sales de Ca. 

En el síndrome de que tratamos, la concentración 
iónica en el líquido extracelular puede aumentar, y 
de hecho lo hace, como ya vimos. Los riñones pue­
den parcialmente compensar este aumento por la 
excreción selectiva de Ca, de fosfato o de ambos, pero 
con el fracaso de esta compensación, el nivel au­
mentado de Ca • v PO,H" excede el límite de la 
solubilidad de estos iones y tiene Jugar la calcifica­
ción metastática. El fracaso renal , primario o se­
cundario, se acompaña muchas veces de albuminu­
ria e hipoproteinemia, por lo que el límite de solu­
bilidad resulta aún más superado. No olvidemos, 
además. que en muchos casos existe alcalosis, y ya 
desde NAZARI y otros (BROWN, EUSTERMAN y cola­
boradores, BORST, PORGES, PÉREZ CASTRO, etc.) sa­
｢ｾｭｯｳ＠ que en el síndrome de alcalosis por estenosis 
piiArica o intestinal alta, la calcificación renal es un 
hallazgo frecuente. 

Pero ¿por qué la ｣ｾｬ｣ｩｦｩ｣｡｣ｩ￳ｮ＠ apar ece en u Pos 
tejidos y en otros no? Indudablemente juegan papel 
factores locales. Cuando los niveles de Ca · y PO,H" 
están en o próximos a los niveles de saturación, las 
sales de Ca tienden a depositarse en los lugares en 
que el pH excede al del suero. Las células parenqui­
matosas de los túbulos renales, mucosa gástrica y 
alvéolos pulmonares son capaces de segregar ácido. 
A consecuencia de ello su citoplasma se hace más 
alcalino y se favorece así el depósito de Ca. MARTZ 
ha demostrado que algunos pacientes con obstruc­
ción intestinal alta pueden eliminar orinas ácidas en 
presencia de alcalosis, lo que suministra condic:o­
nes locales ideales para la precipitación de calcio. 
STTEGLITZ comprobó que los iones ácidos son excre­
tados en mayores cantidades por el epitelio de los 
túbulos convolutos distales. que es precisamonte el 
lugar más común de depósito renal de Ca. La pre­
sencia de fosfatasa alcalina localmente en un tejido 
dado favorece el depósito de Ca en él. Se sostiene 

que actúa por liber ación de iones fosfato de las 
tituyentes del suero, tales como el ｨ･ｸｯｳ｡ｦｯｳｾｯｴｮｳＺ＠

t t l t . . .a o 
es o a u me? a a concen_ ｾ｡｣ｷｮ＠ local de Ca • • y PO,H': 
sobre el mvel de solubilidad y se depositan las sal 
de Ca y P . El contenido en fosfatasas es grande es 
los ｲ ｩ￱ｯｾ･ｳＬ＠ siendo superado sólo por el de los ｢ｵ･･ｾ＠
ｳ＿ｾﾷ＠ Posiblemente su ｰｾ･ｳ＿ ｮ ｣ｩ｡＠ afecta la calcifica­
cwn renal de manera Similar a la que tiene en 1 
calcificación ósea. 3 

Quizá todos estos factores expliquen la influen­
cia de la edad: en la uremia crónica y en la inmo­
vi lización ocurre r a r amente el depósito de Ca en 
los tejidos blandos y órganos viscerales, excepto en 
las per sonas jóvenes. S in embargo, en las personas 
de más edad es donde el hipcrparatiroidismo 0 las 
metástasis óseas produc<'n a menudo calcificaciones 
metastásicas. 

Si pretendemos resumir el mecanismo de las cal­
cificaciones metastálic:u; y de la uremia en el sin· 
drome del álcali y la leche, lo haríamos así: la in· 
gestión de grandes cantidades de un alcalino absor· 
bible (por ejemplo. CO IJNa) . siempre con gr.mdes 
cantidades de Ca y P (como las que contienen la le· 
che o muchos a ntiácidos). produce un estado de al· 
calosis, que frecuentemente se complica con ｾｲ､ｩ､｡＠
de electrolitos ' líquido a travi·s de vómitos o guc· 
ción gástrica. Esto produce un profundo disturbio 
electrolítico que perturba el flujo sanguíneo renal 
y quizá la función tubular. Si es poco intenso. las 
perturbaciones pueden corregirse fácilmente ?.1 su· 
ministrar líquido y sales; si severo, la lesión tubu· 
lar puede ser menos reversible. La alcalosis, en aso· 
ciación quizá con algunos efectos directos de la mis· 
ma sobre la excreción de Ca , y la continuada inges· 
tión de grandes cantidades de este metal, produce 
la hipercalcemia. El P sanguíneo tiende a subir por 
efecto de la insuficiencia renal, y posiblemente por· 
que la hipercalcemia da lugar a una reducción par· 
cial en la función paratiroidea, lo que ､ｩｳｭｩｮｵｾ ﾷ･＠ la 
excr eción renal de P. En estas condiciones de htper· 
calcemia, hiperfosfatemia y alcalosis, se satisfacen 
todas las condiciones para que se produzca la cal· 
cificación metástática, en los tejidos que segreg_an 
ácido, tales como el estómago, r iñones Y pulP;lon. 
Es posible que en estas circunstancias de ｣ｯｮｴｬｾｵＮ｡＠
ｩｮｾ･ｳｴｩ￳ｮ＠ grande de Ca y alcalinos con nefroca ｾｾ ﾭ
nosis avanzada, suficiente para disminuir. ｾ￺ｮ＠ mas 
la función renal, se empeore el disturbio ｡･ｾ､ｯＭ｢｡ｳ･＠
y electrolítico y se termina eventualmente en una 
insuficiencia renal irreversible. 

• · h bservado en D.-Un smdrome seme:mnte se ｾ＠ ｾ＠ . into· 
los siguientes procesos: hiperparatJrOldtsmo, 'nica 
xicación por vitamina D, enfermedad :enal ｣ｲｯｨｾ ｣･＠
en personas jóvenes oue sufren acidosiS desde, ntes 
tiempo, en la inmovilización comnleta en pac ｩｾｮ＠ 0 
con fracb1ras tratadas r-on fijación en ･ｸ｟ｴ･ｮｾ￳ｮｩ｣｡＠
en la parálisis poliomielílica. en la nefrosiS clas le· 
de la ｮｾｦｲｯｮ｡＠ distal o acidosis tubular. Y en mielo· 
siones del esqueleto (carcinomatosis extens.a. aguda. 
ma) y, por último. Pn la llamada ｯｳｴ･ｯｰｯｲｾｳｴｳ＠ damen· 

Para el ､ｩ｡ｾｮ￳ｳｴｩ｣ｯ＠ diferencial es de u_n radio· 
tal ｩｭｾｯｲｴ｡ｮ｣ｩ｡＠ la historia a nf erio:. ･ｳｴｵ､ｩｾｬ｣･ｭｩ｡ﾷ＠
gráfico del esqueleto y determinación de e 
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f temía y fosfatasa alcalina. La mayor dificultad, 
fos ｾ＠ se ｣ｯｭｰｲｾｮ､･Ｌ＠ la presenta el ｨｩｰ･ｲｰ｡ｲｾｴｩｲｯｩﾭ
C?m como ins1stc KYLE. Ayuda en tal sentido la 
､ｾｳｭｯｬ｡＠ previa de ingestión c::mtinuada de alcalinos 
ｨｩｾｴｯｾ･＠ la hipcrcalcemia sin hipercalciuria, la dis-
1'. ec ciÓn del P sérico en el hiperparatiroidismo, la 
miOUncia de afectación esquelética en el síndrome de 
ｾｵｳ･ｮ･ｴｬ＠ la alcalosis ligera que en éste existe pese 
Ｌｵ［ｲ｡｣｡ｾｯ＠ renal, y, po: ￺ｬｴｩｾｯＬ＠ la. ｾ･ｪｯｲ￭｡＠ de estos 

a nfermos al interrumpir la mgestwn de leche y al-
ｾ｡ｬｩｮｯｳＮ＠ Que no siempre es posible hacer la diferen­
. ción lo demuestran uno de los casos de KYLE y 

ｾ［｡､･＠ CARPEN:n:n; el ､ｩ｡ｧｮ￳ｾｴｩ｣ｯ＠ ､ｩｦ･ｾ･ｮｾｩｾｬ＠ es c.spe­
·almente difiCil cuando el h1perparahrOJd1smo se ha 
ｾｭｰｬｩ｣｡､ｯ＠ ya con insuficiencia renal. 

E-Uno de los principales caracteres del síndro­
me ·ya señalado por BuRNETT, es la regresión de los 
ｴｲｾｴｯｲｮｯｳ＠ al interrumpir la ingestión de leche y al­
calinos absorbibles. El Ca y P séricos se hacen nor­
males, la insuficiencia renal mejora y las calcifica­
ciones metastásicas disminuyen o desaparecen, re­
absorbiéndose antes las localizadas en el tejido ce­
lular subcutáneo y pcriarticular que las de otros 
órganos, a pesar de que puede restaurarse la fun­
ción normal de los mismos. 

La recuperación depende de la extensión de las 
lesiones renales, y el pronóstico está en relación con 
la antigüedad y gravedad del proceso, por lo que 
debe buscarse el síndrome en todo ulceroso con gran 
ingestión de leche y alcalinos. 

En un 40 por 100 de las observaciones de la lite­
ratura. los enfermos murieron en un corto plazo a 
causa de la insuficiencia renal. Si ésta se produce, 
y llega a ser muy intensa, cursa, como es habitual, 
con hipocalcemia, hiperfosforemia y acidosis. 

F.-se debe atender a la profilaxia de este cua­
dro, con examen cuidadoso de todo ulceroso tratado 
prolongadamente, en especial si existe previamente 
insuficiencia renal. 

El tratamiento se dirige a corregir las anomalías 
ｾｸｩｳｴ･ｮｬ･ｳＮ＠ Consiste en todos los casos publicados en 
mterrumpir la administración de los alcalinos ab­
sorbibles y leche, y suministrar una dieta pobre en 
calcio. En algún caso se agrega la ingestión de gran 
cantidad de líquidos, lo que parece carecer de todo 
valor terapéutico. Para las molestias del enfermo 
s.e pueden administrar alcalinos no absorbibles (si­
beatos, sales de aluminio). 
ｾｳ＠ resultados de la terapia pueden resumirse 

ast: constantemente baja la calcemia y fosforemia; 
en la mayoría desaparece la alcalosis. aunque al­
guna vez es necesario asociar la administración de 

sales acidificantes. Las lesiones oculares mejoran, 
aunque no desaparecen, en pocos casos, cosa que 
también ocurre con la calcinosis. Recientemente se 
recomienda el uso de agentes "ligadores" de calc:o, 
aunque no puede asegurarse nada sobre su eficacia 
en este síndrome. Como es sabido, el ácido etilen­
diaminotetraadtico (EDTAA) forma complejos so­
lubles con los iones metálicos di y trivalentes, cuya 
capacidad depende del pH. Para el calcio, debe ser 
mayor de 6,5; por debajo de 5 el complejo se d!so­
cia. La inyección intravenosa rápida de EDTAA en 
el ratón, disminuye la calcemia y puede producir 
tetania; la inyección lenta no altera la calcemia. 
En el hombre tampoco, aunque aumenta la calciu­
ria, habiéndose demostrado que el EDTAA se eli­
mina por el riñón en las primeras veinticuatro ho­
ras (SPENCER y col.). En el cuadro de que tratamos, 
se ha utilizado este fármaco sólo por vía local para 
el tratamiento de la calcificación ocular, al parecer 
con poco éxito. 

A pesar de la terapéutica, la función renal me­
jora sólo en un 50 ror 100 de los casos, y en un 25 
por 100 de las observaciones se produjo un empeo­
ramiento pese al tratamiento. Sus efectos sobre la 
albuminuria y piuria no han sido bien estudiados. 
ni tampoco la influencia sobre el pH urinario. Por 
último, si existe pielonefritis debe, como es lógico, 
tratarse. 
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