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ABREVIATURAS

99mTc-MIBI Tecnecio 99 marcado – Metoxi isobutil isonitrilo

CA                          Calcio-antagonistas

DM                         Diabetes Mellitus

DLP                        Dislipidemia

INCMNSZ Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutrición “Salvador Zubirán”

HAS                        Hipertensión arterial sistémica

HPTP                      Hiperparatiroidismo primario

IMC                        Índice de masa corporal

PTH                        Hormona paratiroidea

TAD                       Presión arterial diastólica

TAS                        Presión arterial sistólica

TSH                        Hormona estimulante de tiroides
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1. MARCO TEÓRICO

El HPTP es una patología relativamente frecuente, se caracteriza por un incremento en la

síntesis y secreción de PTH por una o más glándulas paratiroideas, lo que resulta en

concentraciones altas de calcio sérico; se presenta aproximadamente en 1 de cada 500

mujeres y  en 1 de cada 2,000 hombres entre la quinta y la séptima década de la vida. (1)

Hasta la década de 1990, el tratamiento de elección del HPTP era la exploración cervical

bilateral con resección de todas las glándulas con una apariencia anormal.(2) El abordaje

quirúrgico a cambiado desde la aparición de nuevas técnicas de medicina nuclear,

específicamente con el reconocimiento de que el gammagrama con 99mTc-MIBI (sestamibi)

es captado y retenido por las glándulas paratiroideas anormales, particularmente los

adenomas solitarios; esto llevó al desarrollo de la cirugía de paratiroides por invasión

mínima. Existe evidencia que sustenta que el gammagrama con 99mTc-MIBI y la cirugía

dirigida ofrecen muchas ventajas: menor tiempo quirúrgico, morbilidad y costos, así como

una recuperación más rápida. (3,4)

La sensibilidad del gammagrama con 99mTc-MIBI varía considerablemente de un centro a

otro, de rangos que van del 39% al 100%, la razón de dicha variabilidad es desconocida. (5)

En el INCMNSZ la sensibilidad reportada en un estudio previo es de 79.1%, con

especificidad de 86.7%; a pesar de esta relativa alta sensibilidad, tan solo 58.2% de los

adenomas encontrados en el transoperatorio coincidían con la localización gammagráfica.

(6)
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Actualmente se conocen varios factores que influyen en la captación de 99mTC-MIBI, y

por lo tanto en la sensibilidad de la prueba: un mayor tamaño del adenoma, niveles altos de

PTH y de calcio sérico, así como la gravedad de la sintomatología son factores que hacen

más probable la localización gammagráfica del adenoma previo a la cirugía. (7,8). Por otro

lado, la presencia de un adenoma de localización superior, histología de hiperplasia

paratiroidea, enfermedad multiglandular o bocio multinodular concomitante, son

condiciones que aumentan la probabilidad de que se reporte un gammagrama como no

localizador. (9,10,11)

Existen mecanismos que explican la captación selectiva de 99mTc-MIBI por los adenomas

paratiroideos, algunos de los cuales se podrían modificar con el objetivo de mejorar el

rendimiento del gammagrama con 99mTc-MIBI. Las mitocondrias son el componente

celular responsable de la concentración del radiofármaco en los adenomas paratiroideos.

(12) Esto explica porque los adenomas que se componen predominantemente de células

oxifílicas, que son de alta densidad mitocondrial,  presentan más gammagramas

localizadores. (13,14) Otro mecanismo que influye en la captación de 99mTc-MIBI es la

expresión de la glucoproteína-P, un producto de transcripción del gen de multidrogo-

resistencia que regula bombas de flujo celular.  La glucoproteína-P se encuentra poco

expresada en el tejido paratiroideo anormal, lo que favorece la captación de 99mTc-

MIBI.(15,16,17) Se conoce que varios fármacos pueden incrementar la expresión del gen

de multidrogo-resistencia, y por lo tanto teóricamente podrían disminuir la captación del

radiofármaco, dentro de éstos fármacos se encuentran los calcio-antagonistas. (18.19)

Estudios in vitro han demostrado que las variaciones en la concentraciones intra y

extracelular  de calcio y sodio modulan la captación de 99mTc-MIBI por las células
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tumorales, esto probablemente mediado a través de cambios en los potenciales de acción.

(20) También se ha demostrado que los fármacos calcio-antagonistas, influyen in vitro en la

secreción de PTH y en los potenciales de membrana celular en las células paratiroideas.

(21)

Esto plantea la posibilidad de que el empleo de calcio-antagonistas por pacientes con HPTP

podría afectar la sensibilidad del gammagrama con 99mTc-MIBI. La información con

respecto al uso de calcio-antagonistas y la sensibilidad del gammagrama con 99mTc-MIBI

es limitada y controversial. En un grupo de 198 pacientes, los calcio-antagonistas fueron

usados más frecuentemente en aquellos con gammagramas negativos [siete de 30 (23%)

contra 24/168 (14%)]; la razón de momios de tener un gammagrama negativo en pacientes

que toman calcio-antagonistas se estimó en 2.88 (95% IC, 1.03-8.10; p=0.045). (22) En un

estudio más reciente, que incluyó 161 pacientes, no se encontró diferencia estadísticamente

significativa en la frecuencia de verdaderos positivos contra falsos negativos/positivos en

los pacientes que tomaban calcio-antagonistas: 8 contra 5; p=.09, para los adenomas

pequeños y 11 contra 1; p=.12, para los adenomas grandes. (23)

El uso de fármacos es de los pocos factores modificables que influyen en la sensibilidad del

gammagrama con 99mTc-MIBI, por lo que representa un campo de estudio muy

prometedor, al mismo tiempo que poco estudiado. El propósito del presente estudio es

determinar si existe diferencia en la sensibilidad del gammagrama localizador prequirúrgico

con 99mTc-MIBI en pacientes con HPTP que usan calcioantagonistas versus los que no los

usan.



8

2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA DE INVESTIGACIÓN

La presencia de estudios no localizadores limita la sensibilidad de los gammagramas con

99mTc-MIBI en pacientes con HPTP. Los gammagramas no localizadores no permiten que

se lleve a cabo una cirugía por mínima invasión. En consecuencia, se les tiene que realizar a

los pacientes una exploración cervical bilateral, la cual conlleva mayor riesgo anestésico,

morbilidad, tiempo de curación y recursos económicos.

3. JUSTIFICACIÓN

El gammagrama  con 99mTc-MIBI es el estudio no invasivo de localización preoperatoria más

sensible en pacientes con HPTP. No obstante, incluso cuando se emplea de manera combinada con

otros estudios de localización (ultrasonido y tomografía computada), la frecuencia de estudios

localizadores  para enfermedad uni-glandular puede llegar a ser tan baja como 63% (23); esto tiene

como consecuencia que no se pueda llevar a cabo una cirugía de invasión mínima en

aproximadamente un tercio de los pacientes con hiperparatiroidismo primario. La paratiroidectomía

dirigida ha demostrado ofrecer amplios beneficios a los pacientes con hiperparatiroidismo primario,

tanto menos complicaciones como una recuperación más rápida; es por eso que  consideramos

importante investigar los factores que se asocian a incremento en la frecuencia de gammagramas no

localizadores, particularmente el efecto de los medicamentos calcio-antagonistas como factor

potencialmente modificable.
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4. CONSECUENCIAS DE LA INVESTIGACIÓN

A partir de la realización de esta investigación, no se generaron ningún tipo de repercusiones en el

ámbito legal, económico ni ético.

5. HIPÓTESIS

El empleo de fármacos calcio-antagonistas  antes de realizarse el gammagrama preoperatorio con

99mTc-MIBI se relaciona con un aumento en la frecuencia de gammagramas no localizadores.

6. ÁREA DE ESTUDIO

Área clínica. Consulta externa de los Departamentos de Medicina Interna y Endocrinología, así

como sectores de hospitalización
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7. OBJETIVOS DEL ESTUDIO

a) Generales

1. Determinar si existe relación entre el uso de fármacos calcio-antagonistas y el

incremento en la frecuencia de gammagramas con 99mTc-MIBI no localizadores.

b) Específicos

1. Realizar un análisis descriptivo de los pacientes con hiperparatiroidismo primario

causado por adenoma paratiroideo.

2. Conocer la frecuencia de gammagramas no localizadores en pacientes con

hiperparatiroidismo primario causado por adenoma paratiroideo.

2. Establecer si existen factores clínicos, antropométricos y bioquímicos que influyan en la

frecuencia de gammagramas con 99mTc-MIBI no localizadores.
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8. MATERIAL Y MÉTODOS

Población de estudio

Para llevar a cabo este estudio retrospectivo, observacional y transversal, se realizó una

base de datos que incluyó a pacientes con diagnóstico histopatológico de

hiperparatiroidismo primario causado por adenoma paratiroideo, provenientes de la

consulta externa de Medicina Interna y Endocrinología del INCMNSZ, durante el periodo

comprendido del año 2004 al 2010. Se incluyeron a un total de 110 pacientes mestizos

mexicanos de ambos géneros, con un rango de edad de 18 a 85 años.

Se excluyeron a aquellos pacientes que no contaban con un expediente clínico completo, a

los que se les realizó el estudio gammagráfico fuera de este Instituto y aquellos con cirugía

previa de paratiroides. También se excluyeron a los pacientes con diagnóstico

histopatológico de hiperplasia y carcinoma paratiroideo. Mediante la revisión del

expediente clínico se estableció la presencia o ausencia de hipertensión arterial, diabetes

mellitus, dislipidemia y finalmente, si usaban o no medicamentos calcio-antagonistas, así

como su dosis.

La población de estudio se dividió en dos grupos: pacientes con gammagrama localizador y

con gammagrama no localizador. Se definió como gammagrama localizador si el estudio

identificó una zona hipercaptante sugestiva de adenoma que coincidió con el hallazgo

intraoperatorio, tanto en el lado del cuello (derecho o izquierdo) como en su localización

exacta (inferior o superior). Se consideró como gammagrama no localizador si el estudio no

demostró alguna zona focal hipercaptante en la fase paratiroidea, si localizó en el lado

contralateral  donde se encontró quirúrgicamente el adenoma o si el gammagrama localizó
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en el lado correcto pero la zona hipercaptante era distante al sitio donde se encontró el

adenoma.

Mediciones bioquímicas y antropométricas.

Salvo la determinación sérica de vitamina D 25OH total, todas las muestras bioquímicas se

procesaron en el laboratorio central del INCMNSZ. Se obtuvo la siguiente información de

los expedientes clínicos: niveles séricos pre y posquirúrgicos de PTH y calcio; niveles

séricos prequirúrgicos de fósforo, magnesio, vitamina D 25OH total y hormona estimulante

de tiroides (TSH), así como calcio, fosforo y citrato urinario en orina de 24 hrs.  La

medición de calcio, fósforo y magnesio se realizó mediante espectrofotometría con un

equipo Synchron CX (Beckman Systems, Fullerton CA). Las determinaciones de PTH y TSH se

obtuvieron con el método cuantitativo de inmunoensayo- quimioluminiscencia (Beckman Coulter,

Inc.). Finalmente, para la medición sérica de  vitamina D 25OH total se empleó un método

combinado de cromatografía y espectrometría de masas (Quest Diagnostics, CA).

Las cifras de presión arterial,  peso y  talla de los pacientes  se obtuvieron del expediente clínico. El

IMC se calculó dividiendo  el peso entre la talla (m2). Se revisó también el reporte definitivo de

patología y el peso del adenoma (g).

Imagen gammagráfica

Para realizar los gammagramas de paratiroides se utilizó un equipo marca Siemens, modelo

E.cam, 1998 y el detector utiliza un colimador de ultra-altaresolución. Los estudios se

realizaron a las 10 a.m., a los pacientes se les inyectó por vía intravenosa 20 milicuries de

99mTc-MIBI y las imágenes se obtuvieron 20 minutos después de aplicar el sestamibi (fase
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tiroidea), se tomó posteriormente una nueva imagen a los 120 minutos (fase paratiroidea).

Las imágenes fueron interpretadas únicamente por dos especialistas en medicina nuclear.

Densitometría ósea

La densidad mineral ósea se midió en columna lumbar (L1-L4), cadera y tercio distal del

radio no dominante mediante absorciometría dual de rayos X con un equipo Delphi, versión

1.0 (Hologic, Bedford MA.). El equipo se calibra a diario y recibe mantenimiento

semestralmente. El coeficiente de variación es de 0.9% para la columna lumbar, 1.2% para la

cadera, y el 2% para el radio distal. Los valores de densidad ósea se reportan como T score.

Análisis Estadístico

Las variables con una distribución normal, determinado mediante la prueba de Kolmogorov-

Smirnov, se expresaron como media y desviación estándar (± DE), mientras que las variables con

una distribución asimétrica se reportaron como mediana (intervalo interquartil). Para la

comparación de las variables entre ambos grupos (gammagrama localizador y grammagrama no

localizador) se emplearon las pruebas de χ2 de Pearson, t de Student, o la U de Mann-Whitney.

Aquellas variables que afectan a la sensibilidad del gammagrama (determinado por trabajos

previos), así como las variables que mostraron tendencia a la significancia al comparar  ambos

grupos se incluyeron para el análisis univariado. Todas las variables que mostraron una

significancia menor de 0.20 en el análisis univariado se incluyeron en el análisis de regresión

logística multivariado, esto con la finalidad de evaluar posibles factores de confusión. Se incluyó el

uso de calcio-antagonistas en los análisis univariado y multivariado, independientemente del valor

inicial p, ya que es el motivo principal de investigación en este estudio. Los resultados se

expresaron como p, considerándose como valor significativo < 0.05, o como razón de momios (OR)
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con intervalos de confianza de 95%. Los datos se analizaron con el programa estadístico SPSS 17.0

(Chicago, IL).
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9. RESULTADOS

Las características de la población de estudio se muestran en la Tabla 1. Se incluyeron a un total de

110 pacientes. El grupo de gammagrama localizador (grupo 1) incluyó a 87 pacientes (74 mujeres,

85.1%), con una media de edad de 55.4 ± 12.3 años; el grupo de gammagrama no localizador

(grupo 2) incluyó a 23 pacientes (19 mujeres, 82.6%) con una media de edad de 50.2± 15.5 años.

No se encontró diferencia en la prevalencia de  diabetes mellitus tipo 2 9.2% vs 17.4% (p=0.595),

hipertensión arterial sistémica 39.1% vs 16.1%(p= 0.878) y dislipidemia 27.6% vs 17.4%

(p=0.853). Por lo que respecta a las medidas antropométricas, éstas fueron similares entre ambos

grupos: peso 65.8 ± 13.5 kg  y 67.8 ± 16.1 kg (p=0.554); talla 155± 8.9cm  y 158± 8.8cm

(p=0.274); IMC  27± 4.7 y 26.8±4.7 (p=0.888).

El calcio sérico pre-quirúrgico se encontró similar en ambos grupos: grupo 1 con 11.5±1.1 y grupo

2 con 11.4±0.75 (p=0.665); lo mismo sucedió al comparar el resto del perfil bioquímico. El peso del

adenoma fue muy parecido entre ambos grupos: grupo 1 de  1.0 g (0.50-2.5) y grupo 2 de 1.2 g

(0.52-1.7, p=0.515)

Se encontró una diferencia (tendencia) al comparar la enfermedad ósea entre ambos grupos, siendo

ésta más grave en el grupo de pacientes del  grupo 1: T score de cadera de -1.5 (-0.8 - -2.3) y grupo

2 de -1 (-0.2 - -1.8, p=0.061); el T score de columna -2.4 (-1.5 - -3.2) en el grupo 1 y en el grupo 2

-1.45 (-0.9 - -3.2, p=0.183). Del grupo 1, 3 (14.9%) usaban calcio-antagonistas;  4 pacientes

(17.4%) tomaban calcio-antagonistas del grupo 2, no se encontró diferencia significativa (p=0.503).

Se compararon las características de los pacientes con gammagrama localizador y no localizador

separando a los pacientes con adenomas con peso >1g de los de adenomas con peso < 1gr (ver

Tabla 2). Al evaluar al grupo con adenomas con peso > 1g, se encontró que los pacientes con

gammagrama localizador tienen adenomas con mayor peso (2.5g, 1.38-3.4) que los pacientes con

gammagrama no localizador (1.6g, 1.2-2), esta diferencia fue significativa (p=0.036). Por otro lado,
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en el grupo con adenomas <1g, se encontró mayor peso corporal en los pacientes con gammagramas

no localizadores (73.8± 18.6 kg  vs 64.6±12.1 kg, p=0.050). No se encontraron diferencias

significativas en el resto de las variables en este análisis de subgrupos, incluyendo el uso de CA.

Los resultados del análisis univariado de factores de riesgo asociados a presentar un gammagrama

no localizador se muestran en la Tabla 3. La edad menor de 60 años, IMC mayor o igual 30, calcio

sérico prequirúrgico menor de 11.3 mg/dL , calciuria menor de 250 mg/día, PTH prequirúrgica baja

(<160 pg/mL) y vitamina D > 10 ng/mL no confieren un incremento de riesgo para presentar un

gammagrama negativo.  La TSH <0.3uU/mL, el T score de cadera > -1.5 y el  Tscore de columna

>-1.5 cumplieron el criterio para ingresar al análisis multivariado (p < 0.20). El uso de calcio-

antagonistas, no mostró correlación significativa con la aparición de gammagramas no localizadores

(OR=1.4, p=0.716; IC 95%, 0.216-9.320) en el análisis  de regresión logística multivariado. Por

otro lado, se demostró  que el T score de la columna > -1.5 (OR=4.940, p=0.029; IC 95%, 1.183-

20.636) incrementa el riesgo de presentar un gammagrama no localizador; el T score de la columna

(p=0.766) y la TSH <0.3 uU/mL (p=0.194) no fueron predictores significativos para un estudio no

localizador.
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10. DISCUSIÓN Y CONCLUSIONES.

Encontramos una frecuencia de 79% de gammagramas localizadores en hiperparatiroidismo

primario, la cual es superior a la reportada por otros centros (56%) (23). Decidimos excluir a los

casos de hiperplasia y carcinoma paratiroideo, ya que se ha reportado en la literatura que estas

condiciones afectan la sensibilidad del estudio, esto puede explicar la frecuencia más alta de

gammagramas localizadores en nuestro estudio.

En este trabajo, la ausencia de osteopenia en la columna lumbar (T score columna >-1.5) fue el

factor de riesgo más importante para presentar un gammagrama negativo, un hallazgo  no

documentado previamente en la literatura; la relación de la enfermedad ósea y la sensibilidad del

gammagrama con 99mTc-MIBI se describió en solo un estudio. Bandeira y cols. (7) reportaron que

los pacientes con hiperparatiroidismo primario y osteítis fibrosa quística (T score de columna -4.25

±  0.24) presentaron un gammagrama verdadero positivo en el 100% de los casos, contrario a los

pacientes con hiperparatiroidismo primario asintomático (T score de columna – 2.02 ± 0.5) , en

quienes se reportó una frecuencia de verdaderos positivos en sólo el 64% de los casos; sin embargo,

en este estudio solo se estableció la relación y no un nivel de corte para el T score que confiriera un

riesgo. Este hallazgo sugiere que el gammagrama con 99mTc-MIBI es inexacto en pacientes con

HPTP sin osteopenia de la columna lumbar. La DMO de la cadera mostró un tendencia similar, sin

embargo esta no fue significativa (OR=1.233, IC 95%, 0.311 – 4.897); la DMO del antebrazo no se

incluyó en el análisis debido al reducido número de pacientes que contaban con el estudio. Los

adenomas de pacientes sin osteopenia podrían tener una menor irrigación sanguínea, actividad

secretora y metabólica, lo que teóricamente pudiera explicar al mismo tiempo la menor captación

del radiofármaco y la menor gravedad de la enfermedad ósea, sin embargo se necesitan más

estudios para corroborar esta hipótesis. (7)

Existen reportes en la literatura que asocian la gravedad bioquímica del HPTP con la sensibilidad

del gammagrama con 99mTc-MIBI. Trabajos previos demuestran una correlación significativa
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entre la frecuencia de captación y los niveles preoperatorios de PTH (r=0.41; p=0.04) (24); incluso

se estableció que cuando los niveles de PTH exceden los 200 pg/mL, la sensibilidad alcanza un

100% (25); por otro lado en un estudio retrospectivo de 102 pacientes se reportó que un nivel de

PTH mayor a 160 pg/mL correlaciona con gammagramas verdaderos positivos en 93%, de modo

contrario a aquellos con niveles menores correlaciona en 57% de los casos (p=0.006); de manera

similar, en este mismo estudio se encontró que 95% de los pacientes con calcio sérico mayor de

11.3 mg/dL tienen un gammagrama verdadero positivo, contrario a 60% en aquellos con cifras

menores. (26)

En el presente estudio, la PTH <160 pg/mL, el calcio sérico <11.3mg/dL y el calcio en orina <250

mg/dia, no incrementaron el riesgo para un gammagrama no localizador (p=0.348, p= 0.210 y

0.961, respectivamente); la asociación de la gravedad bioquímica con la sensibilidad del

gammagrama parece ser poco consistente, ya que existen estudios prospectivos realizados

recientemente que tampoco encontraron dicha relación. (27,28) Tampoco se encontró relación entre

los niveles de vitamina D25OH total, la TSH y la frecuencia de estudios no localizadores.

Realizamos un análisis de subgrupos dividiendo a los pacientes con adenomas > 1gr  y < 1gr; esto

con la finalidad de evaluar si las características clínicas y bioquímicas  afectan de modo diferente a

la sensibilidad en relación al peso del adenoma. Utilizamos este nivel de corte por que se ha descrito

que la sensibilidad del gammagrama  con 99mTc-MIBI varia ampliamente a partir de él: 54% en

adenomas >1gr y de 32% en adenomas <1gr.(29) En los pacientes con adenomas >1gr, el peso del

adenoma es menor en pacientes con gammagramas no localizadores (p=0.036), esto coincide con la

mayoría de las series que reportan que el peso del adenoma es el factor de riesgo más importante

para la positividad gammagrafica, justificado esto por la mayor actividad metabólica glandular y

por la mayor cantidad de células oxifílicas; (8,11,29) sin embargo al realizar el análisis univariado,

este hallazgo no fue consistente (adenoma < 1gr, p=0.895). Por otro lado, en el subgrupo de los

pacientes con adenomas < 1gr se encontró que los pacientes con gammagrama localizador tienen

mayor peso corporal (p=0.050); no se ha explicado el mecanismo fisiopatológico de dicho hallazgo,
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sin embargo en el estudio prospectivo con el mayor número de pacientes realizado a la fecha, el

IMC correlacionó de manera inversamente proporcional con la frecuencia de estudios no

localizadores. (30)

Trabajos in vitro han demostrado la influencia de la glucoproteina – p en la captación de 99mTc-

MIBI por las glándulas anormales: en los adenomas paratiroideos esta proteína de transporte

transmembrana se encuentra infra-expresada, como consecuencia se hace más lenta la fase de

lavado y se retiene el radiofármaco por mayor tiempo, lo que se traduce clínicamente en una

identificación exitosa de los adenomas en la fase paratiroidea (120 minutos después de la inyección

del sestamibi) (15,16). Los fármacos calcio-antagonistas aumentan in vitro la expresión de la

glucoproteína p en distintos tipos celulares, teóricamente esto aumentaría la frecuencia de estudios

falsos negativos por presentarse una fase de lavado más rápida; un solo estudio retrospectivo ha

demostrado que esta asociación es evidente. (19-22) En nuestro análisis, la ingesta de calcio

antagonistas no incrementó el riesgo de presentar un gammagrama no localizador; el resultado de

este trabajo se suma a lo reportado por Swanson y cols., quienes con una muestra relativamente

mayor tampoco encontraron una relación significativa. La falta de correlación entre el uso de

calcio-antagonistas y los gammagramas no localizadores nos hace dudar que exista realmente un

efecto in vivo de estos fármacos sobre la glucoproteína p y sobre todo que este efecto se haga

evidente en la práctica clínica con gammagramas no localizadores. Con esta nueva información

consideramos que no hay evidencia suficiente para suspender los calcio-antagonistas antes de

realizar los estudios gammagraficos preoperatorios; es importante señalar, que los tres trabajos que

han tratado de establecer si existe esta asociación son estudios retrospectivos, por lo que no se tiene

certeza de que los pacientes realmente tomaran el fármaco y menos de sus concentraciones séricas.

Se debe diseñar un estudio prospectivo y aleatorizado con determinación de las concentraciones

séricas de los calcio-antagonistas, con la finalidad de investigar si existe correlación clínica.
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11. ANEXOS

Tabla 1. Características clínicas y bioquímicas de los pacientes evaluados ( n=110  )

Variable
Gammagrama

localizador
(n=87)

Gammagrama no
localizador

(n=23)

p

Edad  (años) 55.4 ± 12.3 50.2 ± 15.5 0.108

Género (M/F) M: 13 (14.9%)

F: 74 (85.1%)

M: 4 (17.4%)

F: 19 (82.6%)

0.503

0.931

Peso (kg) 65.8 ± 13.5 67.8 ± 16.1 0.554

DM n (%) 8  (9.2%) 4  (17.4%) 0.595

HAS n (%) 34 (39.1%) 6 (26.1%) 0.878

DLP n (%) 24 (27.6%) 4 (17.4%) 0.853

IMC (kg/m2) 27  ± 4.7 26.8 ± 4.7 0.888

Talla (cm) 155 ± 8.9 158 ± 8.8 0.274

TAS (mmHg) 129.1 ± 21.4 125.1± 19.4 0.419

TAD (mmHg) 79.1 ± 13 75.4 ± 10.5 0.207

PTH preqx (pg/mL) 217 (166-383) 302 (181-390) 0.323

PTH postqx (pg/mL) 64 (42-92) 66 (48-90) 0.761

Calcio (mg/dL) 11.5 ± 1.1 11.4± 0.75 0.665

Fósforo (mg/dL) 2.56 ± 0.52 2.56  ± 0.48 0.967

Magnesio (mg/dL) 2.01 ± 0.45 2.11  ± 0.21 0.363

TSH  (uUI/mL  ) 1.35 (0.73-2.37) 0.68(0.18-1.77) 0.130

Vitamina D 25OH t (ng/mL) 23.27  ± 9.1 23.1  ± 6.2 0.895

Calcio urinario (mg/día) 283 (192-406) 323 (173-434) 0.792

Fósforo urinario (mg/día) 519 (413-710) 623(403-849) 0.368

Citrato urinario (mg/día) 520 (293-705) 448 (398-725) 0.862

Peso adenoma (g) 1 (0.50-2.5) 1.2 (0.52-1.7) 0.515

T score cadera

T score columna

-1.5 (-0.8 - -2.3) -1  (-0.2- -1.8) 0.061

-2.4 ( -1.5 - -3.2) -1.45 (-0.9 - -3.2) 0.183

Usuarios de CA (%) 13 (14.9%) 4 (17.4%) 0.503

Los resultados se expresan como media±DS, mediana (intervalo intercuartil) o frecuencia (%). Los valores de p se

obtuvieron mediante comparaciones individuales usando las pruebas de t de Student y U de Mann-Whitney.
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Tabla 2. Características clínicas y bioquímicas de los pacientes con adenomas grandes y pequeños.

Variables

Adenomas grandes Adenomas pequeños

Gammagrama

localizador

(n=43)

Gammagrama

no localizador

(n=12)

Gammagrama

localizador

(n=44)

Gammagrama

no localizador

(n=11)

pp

Edad  (años) 53.8±12.6 45.2±17.1 0.060 57.1±12 56.2±11.7 0.836

Género (M/F) M: 8 (18.6%)

F: 35(81.4%)

M: 2 (16.7%)

F: 10 (83.3%)

0.334

0.743

M: 5 (11.4%)

F: 39 (88.6%)

M: 2 (18.2%)

F: 9 (81.8%)

0.322

0.998

DM n( %) 3 (7%) 4 (33.3%) 0.920 5 (11.4%) - -

HAS n (%) 19 (44.2%) 2 (16.7%) 0.988 15 (34.1%) 4 (36.4%) 0.613

DLP n (%) 13 (30.2%) 2 (16.7%) 0.654 11 (25%) 2 (18.2%) 0.488

IMC (kg/m2) 27.1±4.7 24.8±3.5 0.126 26.9±4.8 29±5.1 0.198

Peso (kg) 67±14.8 62.2±11.5 0.305 64.6±12.1 73.8±18.6 0.050

Talla (cm) 156±9 157±8 0.702 155±8 158±9 0.248

TAS (mmHg) 129±23.6 124.6±10.8 0.573 129.3±19.3 125.7±15.5 0.569

TAD (mmHg) 81.1±14.7 75±10.8 0.185 77.2±10.8 75.9±10.6 0.719

PTH preqx (pg/mL) 289 (183-764) 295(179-396) 0.589 192 (145-265) 321 (181-376) 0.064

PTH postqx (pg/mL) 62 (39-84) 62.6(45-86) 0.711 65 (48-97) 71 (45-134) 0.734

Calcio (mg/dL) 11.7±1.18 11.5±0.7 0.275 11.1±0.8 11.3±0.8 0.507

Fósforo (mg/dL) 2.45±0.49 2.54±0.53 0.570 2.6±0.5 2.5±0.4 0.568

Magnesio (mg/dL) 2.0 ±0.43 2.0±0.24 0.619 2.0±0.48 2.1±.017 0.438

Vitamina D 25OH t

(ng/mL)

20.5±9.4 22.5±5.8 0.620 25.5±8.5 23.7±6.9 0.607

Ca urinario (mg/día) 312(190-435) 365(236-469) 0.614 274(190-394) 245 (158-432) 0.835

P urinario (mg/día) 551(410-777) 595 (198-831) 0.941 508(416-647) 623(412-1036) 0.236

Citrato urinario

(mg/día)

520 (296-660) 572(389-756) 0.770 521(282-720) 448 (343-755) 0.674

Peso adenoma (g) 2.5 (1.38-3.4) 1.6 (1.2-2) 0.036 0.5 (0.3-0.72) 0.52 (0.22-0.6) 0.784

T score cadera -1.5(-0.7- -2.4) -1.1(-.02- -2) 0.208 -1.5 (-0.8- -2.2) -0.9 (-0.3- -1.8) 0.141

T score columna -2.4(-1.5- -3.1) -2.3(-0.9- -3.4) 0.785 -2.4 (-1.4- -3.2) -1.4 (-0.7- -2.6) 0.083

Usuarios de  CA (%) 9(20.9%) 1(8.3%) na 4 (9.1%) 3 (27.3%) 0.702

Los resultados se expresan como media±DS, mediana (intervalo intercuartil) o frecuencia (%). Los valores de p se

obtuvieron mediante comparaciones individuales usando las pruebas de t de Student y U de Mann-Whitney.
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Tabla 3. Análisis univariado de factores de riesgo para gammagrama no localizador

Variable OR p IC 95%

Edad  < 60 años 1.091 0.895 0.417 – 2.856

IMC > 30 0.860 0.789 0.284 – 2.559

Calcio sérico < 11.3 mg/dL 0.546 0.210 0.210 – 1.419

PTH < 160 pg/mL 0.537 0.348 0.144 – 2.001

TSH < 0.3 uUI/mL 2.318 0.182 0.660 - 8.138

Vitamina D > 10 ng/mL 0.819 0.410 0.735 - 0.913

Calciuria < 250 mg/dia 1.027 0.961 0.358 – 2.944

T score de columna > - 1.5 3.647 0.014 1.253 – 10.616

T score de cadera > - 1.5 2.048 0.169 0.730 – 5.747

Adenomas pequeños < 1gr 0.896 0.815 0.357 – 2.247

Calcio-antagonistas si 1.198 0.972 0.351 - 4.095

Tabla 4. Análisis multivariado de factores de riesgo para gammagrama no localizador.

Variable OR p IC 95%

TSH < 0.3 uUI/mL 2.658 0.194 0.608 – 11.625

T score de columna > - 1.5 4.940 0.029 1.183 – 20.636

T score de cadera > - 1.5 1.233 0.766 0.311 – 4.897

Calcio-antagonistas si 1.419 0.716 0.216 – 9.320
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