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-  ACTADELCOMITELOCAL DEINVESTIGACION
A las 12:00 horcs del dico de hoy se reunieron en sesion extraordinara, en la Sala de
Junitas de la Direccion del Hospital, los doctores: Jucen Talavera Pifio. Abdiel Antonio
Ccompo, Isidora Vasquez Mdrquerz. Nora Hilda Segura Méndez y antonio Castellcnos
Oflivares. miembros del Comité Local de Investigacion, para evaluor el protocolo:

148/2003 HIPERPARATIROIDISMO PRIMARIO. EXPERIENCIA EN EL HOSPITAL DE
ESPECIALIDADES CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXi DE ENERO DE

1998 A AGOSTO DEL 2003.
Lcs comeniarios emitidos por los Miembros del Comité fueron los siguientes:

De acuerdo o lo que dicto Lc Ley General de Salud a nivel nacional y la
Ceclcracion de Helsinki en el planc intemacional. es necesario guie incluyan una
Carc de Consentimiento informado, donde se invite a los pacienies o paricipar
en el estudio y se aclore que todas las medicones que se hacen son parie del

control rutinario en el servicio.
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RESUMEN

INTRODUCCION. El hiperparatiroidismo  prima

rio (HPTP) es una cenfermedad
frecuente, que se acompana de hipercalcemia v clevacion de las concentraciones de

hommona paratiroidea (PTH). La incidencia ¢s variable. es mas freccuente en la mujer (3:1) v

cn la perimenopausia. En las aluimas décadas sc ha incremientado ¢f diagnostico del HPTP
asintomatico debido a las determinaciones sutomatizadas de calcio en los laboratorios. La
sintomatalogia esta determinada por ¢l tiempo de evolucion de la enfermedad v las
concentraciones de calcio vy PTHL

21 tratamiento definitivo Jde esta enfermedad es quirargico. Es importante determinar los
criterios quirtrgicos recomendados en pacientes asintomaticos. El éxito del tratamiento esta

en relacion con un cquipo quirir,

ico especializado en cirugia de paratiroides.

M

RIAL Y METODOS. Se revisaron los expedientes clinicos de los pacientes que
recibicron tratamicento gquirargico de enero de 1998 a agosto del 2003 en nucsiro centiro. se
obtuvieron los  dates clinicos. de  laboratorio. ¢l hallazgo quirdrgico. diagndstico
histopatologico. v los resultados postquiriurgicos.

RESULTADOS. Scincluyeron 67 pacientes con una edad promedio de 30 afnos (=11.9),
1S hombres ¥ 532 mujeres. La mayor frecuencia de HPTP sc observd en pacientes enire Ja
cuarta » sexta década de la vida, El calcio sérico promedio fue de 11.7 (=1.23) vy de PTH
1933 (=93), El hullargo histopatalogico tue de 56 adenomas (83.58%0). 9 hiperplasias
(13.43%,) ¥ 2 carcinomas (2.9Y6). Se¢ obluvo cura de la enfermedad en 03 pacientes (97740)
CONCI.USIONES. El HPTP os una entermedad curable gquirdargicamente, es necesario
carroborar el diagndstico y en cuso de ser asintomuitico es necesario decidir el mancjo

Gquirtrgico de acucerdo a los eriterios establecidos.
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INTRODUCCION

1 hiperparatiroidismo primario (HPTP) es una enfermedad endocrina frecuente. la cual se
diagnostica al corroborar hipercalcemia persistente en presencia de concentraciones
inapropiadamente normales o clevadas de la hormona paratiroidea (PTH) [1].

La incidencia anual del HPTP se ha modificado en las tltimas décadas. en Ia actualidad se
presenta en 25 a 28 de cada 100,000 personas [2.3.4] ¥ es mas frecuente en la mujer con
una relacion de 3:1 (3]

2 muchos pacientes la tnica manifestacion del HPTP es una ligera hipercaleemia la cual
frecuentemente @s  detectada en forma  incidemal  debido a  las  determinaciones
automatizadas del calcio sérico [5]. En Jos pacientes asintomaticos solo aproximadamente
en oun 23%. se ha observado ta progresion de la enfermedad despuds de un seguimiento de
10 anos. manifestado principalmente por disminucion de 1a masa asea [0].

in muchos de los pacicntes considerados asintomidticos s han cncontrado  sintomas

mespeciticos como trasiornos neuropsiguiiatricos (fati

1. debilidad. depresidon y anorexia)
que han revertido con el watamicnto quirirgico. {3.3] El comité de expertos en consenso del
NIH (Institutos Nacionales de Satud) en 1990 [7] vy actualizada en el 2002 [1] ha
establecido las recomendaciones para el tratamiento quirargico del HPTP asintomitico

ttabla 1),




TABLA 1. RECOMENDACIONES PARA EL TRATAMIENTO
QUIRURGICO DEL HPTP ASINTOMATICO

Deoterminaciones Recomendaciones 1990 [7] Recomendaciones 2002 1]
Calcio sérico (valor arriba 1-1.6 mg dL. 1.0mg-dlL.
del limite normal)
Calcio urinario Jde 24 horas = 300 my ~ 300 e
Depuracion de creatining Reduccidn del 300 Reduccion del 300,
Densidad mineral osea cor Z- -2.0 (antebraza) sCor - (cualguier sitio)
fdad < 50 anos =< 50 anos

IIn los pacicntes que no rednen ung o mi

de recomendaciones debe v

larse ¢l calcio
sérico. la densidad mineral dgsea y la creatinina sérica cada ano [1]

1 HPTP en forma menos  frecuente os  diagnosticado  cuando el calcio  sérico  es

determinado on pacientes  con nefrolitiasis u osteopenia gque  constituyen  las  dos

complicaciones mas trecuentes del hiperparatiroidismo. [6.8]

hos y sintomas del TIPTP reflejan la combinacion de los efectos del incremento de la

secrecion de la PTH (enfermeoedad dsea, nefrotitiasis) v de la hipercalcemia (disfuncion del

stema nervioso  central, debilidad muscular. aumento  de la secrecion  gdstrica.

CONSUPACIOn. entre otros). (9]
Fioatamiento detinitivo del HPTP se logra mediante la paratiroidectomia que debe ser
realizada por un equipo de cirgjanos expertos. Muchos cirujanos y endocrindlogos realizan

la loculizacion prequirargica de las glandulas paratiroideas

MNuchos cirujanos prefieren Ia

exploraciaon quirdrgica tradicional del cuello con la identificacion gruesa de las 4 glandulas

parativaideas. Los estudios de localizacion prequirtrgica  generabmente identifican la

L

andula anormal. esto ha permitido realizar lus exploraciones unilaterales con reduccién

del tiempo quirirgico ya que sélo un 15 a 20% de los pacicentes tienen enfermedad

[F]
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multiglandular. [10] La localizacion prequirdargica en la paratiroidectomia inicial es

controversial ¥ e¢s de mayor beneficio en los pucientes con hiperparatiroidismo persistente
o recurremte. [1.11] En los ultimos anos la determinacion de PTH antes v despuds de la
reseccion quirtrgica del adenoma ha reducido atn mas el ticmpo quirtrgico. la reduccion
de la concentracian de PTH mas del 50%s coincide con la normalizacion del calcio sérico.
[6.12] La cirugia lamada “minimamente invasiva’™ s¢ recomienda en ¢l HPTP esporiadico
producido por un solo adenoma detectado por estudios sensibles de  localizacion
prequirtirgica v la determinacion de PTH antes y después de fa paratiroidectomia {1,13,14].
No hay evidencia clara si este procedimiento va ha reemplazar a la paratiroidectomia

radicional.

OBIETINVO
Analizar las caracteristicas clinicas. bioquimicas, quirirgicas e histopatoldgicas de los

pacientes con cl diagnodstico de HPTP en 12 poblacion estudiada.



MATERIAL Y ME

"ODOs

Se revisaron en forma retrospectiva los casos de HPTP presentados de cnero de 1998 a

agosto del 2003 diagnosticados y tratados en ¢! Hospital de Especialidades del Centro
Meédico Nacional Siglo XNT(HECNINSXNI).

Sc obtuvieron las caracteristicas clinicas, los estudios de Iaboratorio prequirirgicos. ¢l
procedimiento quirargico. las complicaciones ¥ ¢l resultado histopatoldgico de cada caso.
El protocolo de estudio fue aprobado por ¢l comité de élica de nuestra institucion.

Todos los casas con HPTP sintomatico fucron tratados quirirgicamente. Los pacientes con

HPTP asintomatico que cumplicron con una o mais de las recomendaciones del Comite de
Expertos del NIH [1.7] wambién fucron tratados quirdargicamente. No se incluyd en ¢l
estudio a los pacientes con HPTP asintomitico gque no reunicron los criterios para ¢l
tratamicnto guirtrgico.

E1 di

pnostico fue realizado por la presencia de un minimo de dos determinaciones de
calcio sérico elevado. con concentraciones elevadas de PTH o inapropiadamente normales

para las concentraciones altas de calcio determinadas simultaneamente. En todos los

pacientes so determind asforo sérico » fostfatasa alcalina asi como calcio ¥ (dsforo en orina
de 24 horas Se excluyeron del estudio los pacicnies que no tuvieron estas determinaciones.
Con estos crterios obuuvimos un total de 07 pacientes  candidatos para el analisis

estadistico. La densitometria dscea de columna lumbar » cucllo femoral se realizd en todos

los pacientes asintomaticos (densitdometro DENA doble toton con CV 0.4%45). Los datos de
i densidad osea tueron reportados con determinaciones absolutas v escor 'V v Z,

Los estudios radiogrificos de abdomen » hucesos asi como el ultrasonido renal se realizaron

on los casos sugestivos de entermedad osea vy de litiasis renal o antecedente de lituria.



Los estudios de localizacion prequirtrgica se realizaron en 57 pacientes mediante imagenes
de medicina nuclear utilizando m"'Tc (pertecnectato) sestamibi (metoxi-isobutil isonitrilo).
Los pacientes con hipercalcemia severa recibieron tratamiento prequirargico mediante
hidratacion. diuréticos o bisfosfonatos intravenosos hasta lograr un calcio prequirirgico no
mayor de 11 mg-dL [15.10].

E1 procedimiento quirdrgico fue realizado por cirujunos expertos on cirugia de tiroides v
paratiroides del Servicio de Cirugia de Cabeza v Cucllo del HECMNSNXIL

Los criterios para el tipo de cirugia v la cirugia realizada fueron:

1 los casos con localiz

acion prequirtirgica se realizdo la exploracion unilateral de

cucllo con lu identificacion de dos glandulas paratiroideas. se resecd la glandula que
presentd ¢l adenoma v s¢ obtuvo biopsia de la otra glandula. Si ambas glandutas sc
encontraron  aumentadas  de tamafo se considerd la posibilidad de hiperplasia v se
identificaron las 4 glandulas paratiroideas.

- En los casos sin localizacidén prequirurgica se realizd la exploracion bilateral de

cucltlo con la wdentificacion de fas 3 zglandulas paratiroideas.

- En los casos con HPTP en el contexto de NEM (neplasia endocrina maliiple) se

lizo 1a exploracion biluateral de cucello.

- Si se encontraron las 4 glindulas paratiroideas aumentadas de tamaifio (hiperplasia).
se realizd paratiroidectomia subtotal. Tres o mas glandulas fueron resecadas con implante
de un tragmiento vascularizado de aproximadamente el umano normal de la glandula. En
los pacientes con NEM sc realizé ademas la reseccion quirtirgica de fos cuernos superiores

det timo.
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- En los casos de coexistencia de patologia tiroidea (hallazgo) se realize ol

procedimiento quirtrgico de acuerdo a la biopsia transquirargica.

El scguimicnto postoperatorio fue vigilado estrictumente con determinaciones de calcio
sérico. asi como la valoracion clinica de hipocaleemia. Las concentraciones de calcio se
mantuvicron cn concentraciones normales. en los casos en que se corrobord hipocalcemia
se administré suplemento de calcio intravenoso o por via oral asi como vitamina D c¢n los
casos refractarios.

Los criterios de curacion del HPTP fuecron la normalizacion del calcio sérico v de ias
concentraciones de la PTH que fucron evaluados en 55 pacientes un afio despuds de la

cirugia. Simultincamente se reevialud la presencia de complicaciones.



RIE

ULTADOS

Se analizaron los datos de 67 pacicentes (15 hombres y 32 mujeres) con HPTP que fucron

tratados quirdrgicamente de enero de 1998 a agosto del 2003, Las caracteristicas de los

pacientes v sus mediciones bioquimicuas promedio con desviacion estandar se muestran en

la tabla 2, En la grifica 1 se distribuyen los grupos por intervalos de edad. En la grifica

2 se muestran los nieveles de calcio sérico obtenidos.

TABLA 2 CARACTERISTICAS DE LOS PACIENTES CON

HIPERPARATIROIDISMO PRIMARIO

CARACTERISTICAS PROMEDIO + D.E. VALOR NORNAL
Edad (anos) 50,04 = 11.90
Calcto séricot myg dl) 11.67 = 1.23 (S.3alilvu2)
Fostoro i 2.62 * 0.50 (2.3-4.3)
Paratohormonmua (PTH) (ng 'ml.y 194,50 + 93.26 (10 a 63)
Calcio urinario ¢y de creat) 420,47 = 303.17 (=2 300)
Fostatasa alealina (U 1) 180,80 = 118.66 (= 130

D una desviacion estiandar



GRAFICA 1.

Nilmero

25

20

15

10

DISTRIBUCION DE LOS GRUPOS POR
INTERVALOS DE EDAD

20-29

GRAFICA 2.

Nimero

30
25
20
15
10

5

o

30-39 40-49 50-59 60-69 >70

ilEGruPos de Edad

NIVELES DE CALCIO SERICO (mg/dlL.)

—

~ : , ]

<10

10-10.9 11-11.9 12.12.9 >13

O Calcio (mg/dL)



Se incluyeron un total de 13 hombres » 32 mujeres con una cdad promedio de 50.04 afios
(con ranga de 22 a4 80). LEn 5 pacientes (7.46%:) cl HPTP estuvo asociado a NEM tipo 1 y
en 62 pacientes (92.54%4) fucron casos esporiadicos. Los sintomuas y las asociuciones

clinicas mas frecuentes se muestran en la tabla 3.

TABLA3 SINTOMAS Y CONDICION
FRECUENTIES

S ASOCIADAS MAS

n =067 0
Liui s renal 44
Enfermedad dsca™>™ 35
Hipertensién 21
Fatiga. debilidad. astenia 19
Osteoparosis™ 17
Ciustritts 17
OQsteopenia™ 14 0.
Ullcery péptica 3 7.
Osteitis tibrosa quistica <4 5.
Pancreatitis 2 2.8
Gota 2 2.98

* Ostevporosis: por densidad oseu escor T < o 1gual a -2.5, osteopenia < -1 y > -2.5
= nfermeaedad osea incluye ostecoporosis, osteopenia M osteitis fibrosa quistica

v




El reporte histopatoldgico definitivo determind las causas del hiperparatiroidismo primario

cn cada caso. independientemente de los valores bioquimicos o los estudios de localizacion.

wn

¢ enconird adenoma paratiroideo en 83%4, hiperplasia en 13% 3 carcinoma on 3%, EJ}
numero de casos ¥ el porcentaje se presentan en la tabla 4. Sc realizd estudio de
localizacidn (USG o m"Te-sestamibi) en 59 pacientes. se localizd adecuadumente en 37
>

pacientes (02.71%6) por cualquicra de los dos métodos ¥y no s¢ loculizd o mostré una

localizacion diferente a la encontrada en la cirugia en 22 paci

29

TABLA 4. CAUSAS DEL HIPERPARATIROIDISMO PRIMARIO

PO HISTOPATOLOGICO n =067 o
Adenoma 36 83.58
Unico (54 (80.60)
Mualtiple (2 adenomas) ) (2.V8)
Hiperplasia 9 13.43
Carcinoma 2 298




l.a complicacion postquirdrgica mas frecuemie fue la hipocalcemia transitoria que se
presentd en 12 casos (18924). on parte con relacidn al sindrome de hucsos hambrientos que

se presentd en 4 de estos pacientes (6% del total). En ninguno de los pacientes hubo

hipoparatiroidismo postquirtirgico ni lesion del laringeo recurrente. No hubo cusos de

maortalidad periquiriargica on osta serie.

Do los 67 ¢

as sometidos a r

vecion de paratiroides, hubo 2 casas (3%0) con porsistencia

de la enfermedad. en ambos

sos ¢l reporte histopatolégico detinitivo tue ¢f de hipermplasia
de glandulas paratiroideas on el contexto de una paratiroidectomia subtotal, por lo que estos
casos fucron recvaluados v oreintervenidos de acuerdo a los lineamientos mencionados
anteriormente. AUn asic i todos os casos en que el reporte histopatoldgico fue ol de
adenoma (o dos lesiones adenomatosas en dos de los cusos) hubo curacion de la
entermedad.  Los resultados de la cirugia v la presencia de complicaciones periguirtirgicas

se presenan en la tabla S,

TABLA 5. RESULTADOS DE LA CIRUGIA ¥ COMPLICACIONES.

n =067 %o
CURACION 65 97.01
PERSISTENCIA DEL HPTP 2 2.99
COMPLICACIONES
Hipocalecemia transitoria 12 17.91
Sindrome de huesos humbricntos <+ 5.97
Hipoparatirordismo postguirargico [u] o
Lesion del luringeo recurrente (9] 9]
Mortalidad periquirtirgica o] o




DISCUSION

El presente articulo uanaliza las caracteristicas clinicas, bioquimicas., quirtrgicas e
histopatoldgicas de los pacientes con HPTP en nuestro centro de especialidad. El numera
de pacientes sintomalticos s alto con relacion a Jos asintomiiticos en nuestra poblacién. La
sintomatolagia mas frecuente fuc el antecedente y los datos clinicos de litiasis renal. Las

dos terceras partes de los pacientes sometidos a paratireidectomia tuvieron conto indicacion

quirtrgica la litias

s renal, con el compromiso renal concomitante de menor o mayor
severidad, Mas de la mitad de los pacientes tuvieron algun grado de afeccion dsea. v de
cllos el 60", presentaron ostcoporosis v ostecopenia. Menos frecuentemente presentaron
osteitis fibrosa quistica la cual hace algunas décadas fue una de las complicaciones mias

trecuentes de esta enfermedad. £

ta reduccidan en la osteitis fibrosa quistica esti en

refacion con el dis

gnostico mas temprano de la enfermedad. La afeecidn dsea cobra

importancia por su traduccion a mayor riesgo de fractura. la cual pucde prevenirse o
revertr con ol tratamicento detinitive de la entermedad.

De los resuliados presentados en la tabla 2 se pucde concluir que los vulores de calcio
vievados con concentraciones de PTH elevados o inadecuadamente normales para el nivel

de culcio son los duatos bioquimicos de mayor trascendencia para el diagnostico de HPTP.

tasforo

sErico se enconurd en concentraciones por debajo de lo normal en la mayor parte

de los pacientes. aungue un valor normal no descaria el diagnéstico de la enfermedad.

m el resultado de la desviacion estiandar de cada una de las variables el 954%, de la

de la PTH fue inapropiadamente normal en 7 de los 67 casos. lo cual representa un 10%.



este duto concuerda con lo reportado en otros estudios. Normalmente Ia hiperculcemia

suprime las concentraciones de PTH a cifras inferiores al valor minimo o incluso

indetectables. La fostatasa alcalina sérica nos indica la mayor actividad de recambio asco
por efecta anabdlico de la PTH. El calcio v fdstoro urinarios son parametros variables. v
truducen ¢l cfecto renal de la PTH, ademias de que son parametros que pueden estar

modificados por factores dictéticos. estado de hidratacion, funcién renal. concentracionces

de vi

amina D entre otros. ¥ no son de importancia diagndstica en ¢l contexto del

hipurparatiroidismo. i ¢l calcio ¥ fosforo urinarios constituyen parte de la evaluacion
de la enfermedad. ya que la hipercalciuria mayor de 400 s¢ acompauna de complicaciones
renales del HPTP » oste pariumnetro constituye un criterio para la conducia guirurgica del
HPTP.

Sin lugar a duda al igual que lo reportado en otras series. las complicaciones mas frecuentes

de esta entermedad son a nivel 6sco » renal. El wratamiento definitivo del HPTP es la

resCCeiGn quiriry Es necesario para el éxito del tratamiento que este procedimicnto sea
realtzado por un cquipo de ciryjanos altamente especializados en Ia cirugia de paratiroides.

Las complicaciones postqui

argicas mas frecuentes son fa lesion del nervio laringeo
recurrente. ¢l hipoparatiroidismo y una mayor morbimortalidad. » se ha reportado quce esto

S50

se presenta hasta en oun o siocel procedimiento no es realizado por un cirujano experio
adiestrado. [9]

Iin nuestro estudio no se presenid ninguna complicacion postyuirargica. El éxito quirtrgico

valorade con los cricterios de curacion de 1a enfermedad fue del 97%. con un 3% de los

PUCICHYs (ue cursaron con persistencia de la enfermedad.



CONCLUSIONES

El diagndstico del HPTP se realiza confirmando hipercaleemia con concentraciones
clevadas o inadecuadamente normales de PTH.

Una proporcion importante de pacientes con hipercalcemia moderada pueden ser
asintomaticos v son diagnosticados incidentalmente. La decisidon del tratamiento

zico debe  realizarse segin los criterios  establecidos para el tratamiento

quirtirg oy
quirtrgico det HPTP asintomatico.
[LLos estudios de localizacion prequirargica en pacientes con HPTP sometidos a

trataniiento quirdrgico inicial son controversiales. Bl surgimicnto de los nuevos

procedimicnios de localizacion de mayor sensibilidad. asi como {a determinacion de

las concentraciones transquirargicas de PTH estin enfocadas a la realizacidn de la
cirugia minimamente invasiva de osta enfermedad.

ILas complicaciones mas {recucntes en nuestro grupo de pacientes fucron la litiasis
renal v la enfermedad osca.

El ¢éxito del tratumiento definitivo del HPTP asi como la presentaciéon de las

complicaciones esta en relacion con la experiencia del cirujano.
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