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1. RESUMEN 

“CARACTERISTICAS CLÍNICAS, BIOQUIMICAS E HISTOPATOLOGICAS DEL CARCINOMA 

DE PARATIROIDES EN EL HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CENTRO MEDICO NACIONAL 

SIGLO XXI” 

 

 El hiperparatiroidismo primario (HPTP) se caracteriza porsobreproducción de hormona 

paratiroidea (PTH), hipercalcémia, mayor resorción ósea y reabsorción renal de calcio y fosfaturia.  

El carcinoma de paratiroides (CP)es generalmente confundido con HPTP. Existen datos clínicos y 

laboratorio inespecíficos sugerentes de CP. Actualmente no existe referencia de un algoritmo 

diagnóstico definitivo. Se reporta masa palpable en el 50%, hipercalcémia>14mg/dl, PTH 10 veces 

su nivel normal, afección renal 32 al 84%, afección ósea con signos radiológicos en 44 a 91%, 

mayor riesgo de complicaciones; pancreatitis, anemia y otras asociadas a cifras elevadas de PTH 

y calcio. En reportes de Estados Unidos y Europa, la prevalencia es del 1% de casos con HPTP, 

5% en Japón y países de occidente. El tratamiento definitivo es la resección quirúrgica en bloque 

por cirujanos expertos. 

 

Objetivo General.: Comparar las características clínicas, bioquímicas e histopatológicas entre el 

HPTP y el CP en nuestra población. 

 

Material y métodos: Es un estudio retrospectivo transversal, comparativo entre HPTP y CP de los 

últimos 5 años en el Servicio de Endocrinología del HE UMAE CMN S XXI.  

 

Metodología: De los expedientes clínicos se recabó las concentraciones de calcio, fósforo, 

paratohormona (PTH), fosfatas alcalina, depuración de creatinina, creatinina sérica, densitometria 

ósea, serie ósea radiográfica, pre y postquirúrgico, así como el diagnóstico histopatológico de los 
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pacientes con HPTP estudiados y tratados en el Servicio de Endocrinología de este hospital en los  

últimos 5 años. Se clasificó en dos grupos: pacientes con HPTP benigno (adenoma, hiperplasia) y 

pacientes con CP. Se comparó las características clínicas y bioquímicas entre HPTP benigno y el 

HPTP por CP. Se utilizó la prueba de X2 , T de Student y Wilcoxon. 

 

Resultados: 218 pacientes con HPTP, 75% con adenoma paratiroideo, 18% hiperplasia, 2% 

adenomas dobles y 4% con CP. El 53% con afección de las paratiroides inferiores El CP fue 

similar en hombres y mujeres(P=0.022), con calcio sérico 14.2 mg/dL (12.5-16)P<0.001, PTH> a 

10 veces el valor normal 940 pg/mL (410-1214)P<0.001, tamaño tumoral 4.0 cm (3.0-5.0) P<0.001, 

tumor palpable 100% P< 0.001 comparado con HPTP. La afección renal fue mayor en el CP con 

creatinina sérica de 0.90 mg/dl (0.50-2.31) en HPTP y 1.65 mg/dl (0.40-3.46) en CP P< 0.012. De 

los 8 pacientes con CP 5 curaron después de la primera resección quirúrgica, dos  después de una 

segunda intervención y  uno continúa con actividad tumoral.  

 

Conclusión. La prevalencia de CP en nuestra serie es del 4%. Las características clínicas, 

bioquímicas e, histopatológicas es similar a las series reportadas en la bibliografía internacional. La 

sospecha clínica prequirúrgica es importante para el cirujano. La tasa de curación en nuestra serie 

fue del 62% a 5 años. 
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2. ANTECEDENTES. 

 El hiperparatiroidismo primario (HPTP) se caracteriza por sobreproducción de hormona 

paratiroidea (PTH), produciendo niveles elevados de calcio sérico. El incremento de PTH, produce 

una mayor reabsorción renal de calcio, fosfaturia y aumento de síntesis de 1,24 (OH)2D3, y la 

absorción intestinal de calcio, la PTH elevada en forma continua produce una mayor resorción 

ósea1.  

 

 En la actualidad el HPTP se presenta como una enfermedad preponderante en adultos 

mayores, con una frecuencia de 4:1 (Femenino-Masculino), de la misma manera puede 

presentarse en adultos jóvenes y niños pero en menor frecuencia o asociados a MEN1 (neoplasia 

endocrina múltiple tipo 1)2. 

 

 Antes de los 70s el HPTP era considerado como una enfermedad rara, con 

manifestaciones severas con afección renal y ósea. Gracias a la introducción de la medición sérica 

de calcio con analizadores de multicanales, cambió el abordaje y detección de esta patología. En 

1975 la incidencia de HPTP se reportó de 100/100.000 por año, comparado con 15.8 en décadas 

anteriores. Esta forma de medición del calcio ha dado lugar a la detección de pacientes con 

hipercalcemia asintomática o moderadamente sintomática3. 

 

 El HPTP puede ser secundario a adenoma único (80-85%), carcinoma (<1%) o hiperplasia 

multiglandular (10-15%), pocos casos han sido reportados con producción de PTH paraneoplásica 

(la mayoría son por PTHrP, proteína relacionada con la PTH) por tumor no paratiroideo4,5. El 

aumento de tamaño de las glándulas puede ser simétrico en el 50% de los casos y la distinción 

entre hiperplasia asimétrica y adenoma único es difícil. El peso de cada una de ellas puede variar 
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entre 150mg a más de 10g. Su organización histológica se describe de distribución con patrón 

difuso o nodular. La cantidad de grasa estromal está marcadamente disminuida, en algunos casos 

puede ser abundante (lipohiperplasia). Se puede encontrar focos quísticos con fibrosis y 

degradación de hemosiderina, especialmente en lesiones de mayor tamaño. 

 

 Inicialmente se sugirió que los adenomas eran proliferaciones policlonales basados en 

patrones de expresión de glucosa-6-fosfato deshidrogenasa, en estudios recientes se indica que 

estos adenomas son el resultado de la expansión clonal de una sola célula genéticamente 

alterada. Una alteración molecular implicada es la Cyclina D1 (CCND1)/PRAD oncogén (11q13). 

Este gen codifica la holoenzima 35-KDa que inactiva la proteína retinoblastoma por medio de 

fosforilación, promoviendo la progresión celular a través de la fase G1-S (del ciclo celular)6,7,8.  Los 

re-arreglos del gen CCND1, ya sea por amplificación, promotores o activación transcripcional 

llevan a la sobreexpresión de la proteína Ciclina D1, esta sobreexpresión se encuentra en 20 a 

40% de estos adenomas. Otro gen que juega un rol importante en el desarrollo de adenomas 

paratiroideos es el gen supresor de Neoplasia Endocrina Múltiple tipo 1, 11q13(NEM1), la proteína 

producto de este gen, la menina (610 a.a.), interviene en la regulación transcripcional de JunD, 

otras proteínas adicionales Smad3 y NF-KB. La pérdida de heterogeneidad (loss of 

heterogezygosity, LOH) de 11q13 se demostró en 25-40% de los adenomas (50% de estos casos 

son asociados a mutaciones homocigotas del gen MEN1)9,10,11. 

 

 El carcinoma de paratiroides (CP) generalmente es confundido durante la evaluación  

preoperatoria con HPTP, ya sea por  adenoma paratiroideo o hiperplasia12,13. Existen datos clínicos 

y de laboratorio sugerentes de carcinoma, pero estos hallazgos no son específicos14,15. 

Actualmente no existe referencia de algún algoritmo o estándar bien estructurado para su 

diagnóstico, pueden ser confundidos fácilmente por adenomas por estudios bioquímicos e imagen, 

e incluso se puede encontrar equivocaciones en los reportes histopatológicos16. 
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 Una masa palpable en cuello ha sido reportada en el 50% de los pacientes con CP y menos 

del 1% en pacientes con HPTP17,18,19. 

 

 Los niveles de calcio sérico mayores de 14mg/dl son comunes en el CP, en contraste con 

lo encontrado en el HPTP donde se reporta de 1 a 2mg/dL por encima de niveles normales (normal 

de 8.5-9.9 mg/dL)18,20,21.  

 

 La PTH esta frecuentemente eleva de 2 a 10 veces sobre niveles normales (PTHi normal 

10-65 pg/mL), teniendo en cuenta la elevación máxima de hasta 2 veces comúnmente observada 

en el HPTP18,20,21. 

 

 La fosfatasa alcalina está también incrementada con en CP, comparada con adenomas e 

hiperplasia paratiroidea, este hallazgo es el resultado de mayor afectación ósea en el CP21,22. 

 

 Curiosamente el CP tiene predilección por las glándulas paratiroideas inferiores23,24,25. 

 

 La afección renal en el HPTP (nefrolitiasis, nefrocalcinosis o disminución del filtrado 

glomerular) se presenta en un  20%, en cambio en el  CP es más frecuente, se reporta del 32 al 

84% de los pacientes25,26. 

 

 Los signos radiológicos secundarios a HPTP como la osteítis fibrosa quística (resorción 

ósea sub-perióstica, signo de sal y pimienta en huesos del cráneo), ausencia de lámina dura y 

osteopenia en columna vertebral, se reportan en 44 a 91% de pacientes con CP, contrastando con 

datos radiológicos específicos más leves y en menos del 10% en el HPTP17,25,26,27. 
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 Los pacientes con CP se encuentran con mucho más riesgo de desarrollar complicaciones, 

como pancreatitis, anemia y otras afectaciones orgánicas asociadas a cifras elevadas de PTH y 

calcio comparado con los pacientes que presentan adenoma o hiperplasia28,55.  

 

 Ninguno de estos hallazgos es específico para el diagnóstico de CP. Por este motivo, un 

alta sospecha clínica del cuadro y la capacidad del cirujano experto en reconocer las 

características de malignidad durante el trans-operatorio son de fundamental importancia28. 

 

 La apariencia del CP varia durante la resección quirúrgica, el adenoma paratiroideo tiene 

textura blanda, color rojo/café y no presenta adherencias a tejidos adyacentes23,26. La descripción 

clásica del CP es de consistencia dura, tumor lobulado de textura fibrosa. Frecuentemente se 

encuentra adherido a tejidos vecinos, incluyendo a la glándula tiroidea, tejido muscular y nervio 

laríngeo recurrente,17,24,25,27. El nervio laríngeo recurrente debe ser sacrificado solo en caso de un 

tumor localmente agresivo. Existen muchos reportes de CP indistinguibles de adenoma de 

paratiroideo, con la realización del diagnóstico postquirúrgico por medio de análisis 

histopatológico27,28,29. 

 

 Shantz y Castleman30 establecieron criterios para el diagnóstico patológico de CP en 1973, 

incluye: presencia de capsula fibrosa o trabéculas fibrosas, arquitectura celular trabecular, 

presencia de figuras mitóticas e invasión capsular. 

 

Mckeown et al31 mencionan que el pleomorfismo celular y la atipia no son marcadores de 

confianza de malignidad en tumores endocrinológicos. Stojadinovic et al32 describen características 

morfológicas de CP como: patrón de crecimiento trabecular, bandas fibrosas gruesas, invasión a 

músculo esquelético adyacente, invasión vascular con parte del tumor adherido a la pared del vaso 

sanguíneo e invasión capsular. Este estudio encontró invasión en el 92% de los pacientes, 
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invasión vascular en el 81% e invasión perineural en 19%. En su meta-análisis de CP, Obara et 

al33 constataron que las bandas fibrosas son la característica más sensible para el diagnóstico 

histopatológico, donde el patrón de crecimiento trabecular, invasión capsular e invasión vascular 

tienen mayor especificidad. El tamaño del tumor no tiene un papel pronóstico34.  

 

 Actualmente no existe un sistema de estadificación para la evaluación de CP.   

  

El análisis del contenido nuclear demostró mayor contenido de ADN de patrón aneuploide 

en CP, comparado con adenoma paratiroideo. La presencia de ADN aneuploide en CP es un 

indicador de mal pronostico33, 35.   

 

 Con la tinción de inmunohistoquímica se han descrito muchas proteínas que se encuentran 

más comúnmente en especímenes de CP que en el adenoma paratiroideo32, 36, 37.  

 

El gen supresor de tumores HRPT2, codifica  la proteína parafibromina,  en forma normal 

regula la expresión de genes, la modificación de la cromatina  y su interacción con la ciclina D138. 

El síndrome tumor mandibular-hiperparatiroidismo es causado por una mutación germinal con 

pérdida de función del HRPT2. Las últimas observaciones llevaron a los investigadores a 

considerar a la HRPT2 como una posible diana de mutaciones somáticas en los casos esporádicos 

(no familiares) de CP. Se han detectado mutaciones somáticas inactivadoras del gen HRPT2 en la 

mayoría de los carcinomas esporádicos de paratiroides. La detección de parafibromina por medio 

de inmunohistoquímica provee información diagnóstica  en el carcinoma de paratiroides. 

 

 Estudios de medicina nuclear, incluyendo tecnesio-99 sestamibi y talio 201, han 

demostrado ser útiles en la localización de la mayoría de glándulas paratiroideas 

hiperfuncionantes38.  
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 El ultrasonido también se ha utilizado para la identificación de este tipo de patologías, las 

características ultrasonográficas incluyen; la relación largo/ancho mayor de 1 en 94% de los 

pacientes, en contraste con 5% de pacientes con adenoma. El ultrasonido también puede indicar la 

apariencia lobulada y ecogenicidad heterogénea generalmente asociada a CP39.  

 

 La determinación de densidad mineral ósea puede detectar anormalidades esqueléticas, 

cuando se correlaciona a valores anormales de laboratorio como calcio, PTH y fosfatasa alcalina 

es de mucha ayuda para el diagnóstico diferencial entre de CP y adenoma40.  

 

 En pacientes con sospecha de CP, la imagen de resonancia magnética con gadolinio y 

supresión grasa es útil para la identificación del tumor. Recientemente el PET ha sido descrito 

recientemente en la detección de tumores malignos27,41,42.  

 

 El abordaje quirúrgico inicial ha evolucionado desde un procedimiento extremadamente 

agresivo con tiroidectomía ipsilateral, istmectomía, escisión de tejido muscular adyacente y 

resección de nervio laríngeo recurrente, si es que se encuentra involucrado, a un procedimiento de 

menor agresividad, llamado paratiroidectomía o resección en bloque de tejido paratiroideo, 

involucra la resección tejidos adyacentes afectados por el tumor43,44,45.   

 

 En el registro SEER, 78.6% de los pacientes fueron sometidos a tiroidectomía simple, 

12.5% a resección en bloque3, demostrándose que la resección en bloque se asocia a un mejor 

pronóstico.  

 

 La resección en bloque podría incluir el lóbulo tiroideo ipsilateral, paratraqueal alveolar y 

tejido linfático, timo o algunos músculos del cuello; en algunas instancias el nervio laríngeo 
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recurrente1,46,47. Algunos, pero no todos los centros hospitalarios recomiendan la disección 

ipsilateral linfática. Es importante evitar la ruptura de la  capsula del tumor  para no producir 

implantaciones  del tejido tumoral1, 48, 49, 50.  

 

 Si el diagnóstico de CP es realizado en el post operatorio, muchos autores recomiendan la 

re-intervención completando la tiroidectomía total. Si se presenta un tumor de paratiroides con 

límites definidos (sin invasión tejido circundante), pero durante su estudio de patología se 

encuentra invasión de tejidos adyacentes, se recomienda la re-intervención para remover todo el 

tejido tumoral, no existe criterio patológico para distinguir un carcinoma con curso indolente de uno 

mucho más agresivo51,52. 

 

 La terapia no quirúrgica para CP han sido desalentadora, por lo tanto la resección 

quirúrgica de metástasis a distancia (óseo y pulmón) ha sido realizada en algunas circunstancias,  

principalmente para desmasificación tumoral como terapia paliativa de la  hipercalcémia51, 52. 

 

 El manejo post-operatorio en pacientes con CP deberá incluir la monitorización cercana de 

la concentración de calcio sérico. Pacientes en los cuales el tumor es completamente removido 

podrían presentar síndrome de hueso hambriento, por lo tanto se requeriría calcio intravenoso y 

calcitriol oral. A medida que se repleta el requerimiento intraóseo de calcio los requerimientos de 

calcitriol y calcio oral disminuyen53,54,55. 

 

 Pacientes con CP metastásico recurrente puede ser tratado quirúrgicamente. La resección 

de lesiones en cuello, pulmón e hígado podría llevar a paliar significativamente a la hipercalcemia.  

 

 De todas maneras, estas re-operaciones están asociadas a morbilidad substancial. Como 

por ejemplo, en una serie de 18 pacientes que se sometieron a 28 re-operaciones, la mayoría 
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presentó parálisis de nervio laríngeo recurrente, en 9 de 28 procedimientos (32%)53. Los estudios 

de localización preoperatoria en la reintervención son recomendados para minimizar la morbilidad.

  

 Aparentemente esta enfermedad sigue típicamente 1 de 3 rumbos; 1/3 de los pacientes 

están curados después de la cirugía, 1/3  recaen después de un prolongado tiempo libre de 

enfermedad, 1/3 experimenta una presentación corta y agresiva64. 

 

 Aunque la mayoría de los pacientes con CP tienen hipercalcemia, algunos pacientes 

permanecen con calcio sérico normal, estos pacientes generalmente cuentan con una masa en el 

cuello. El CP no funcionante es raro, menos de 20 casos reportados42. En una revisión de 17 

casos similares, los pacientes se diagnosticaron en etapas mucho más avanzadas, se observó una 

tendencia tumoral mucho más agresiva. La localización por frecuencia de metástasis incluye a 

nivel pulmonar, nódulos linfáticos cervicales, hígado y hueso44. CP multiglandular es 

extremadamente raro43. 

 

Como se ha señalado, la frecuencia de recurrencia es alta, incluso posterior a una 

intervención quirúrgica exitosa65. En un estudio, por ejemplo, entre 22 pacientes que tenían calcio 

sérico normal posterior a la cirugía, la recurrencia promedio fue de 1,5 a 10 años, 27, 82 y 91% 

respectivamente20.  

 

 Cuando el tumor no es accesible para tratamiento el quirúrgico, el tratamiento se limita al 

control de la hipercalcemia con hiperhidratación, agentes calciomiméticos y bisfosfonatos 

intravenosos.  

 

 Los calciomiméticos son una conducta disponible para la disminución de la secreción de 

PTH al incrementar la sensibilidad del receptor sensor de calcio58,59. Cinacalcet, Sensipar son 
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drogas calciomiméticas de larga acción aprobadas por la FDA (Food and Drug Administration) para 

el tratamiento de hiperparatiroidismo asociado a insuficiencia renal e hipercalcemia asociada con 

CP.  

 

 En un estudio abierto de 16 semanas con 29 pacientes con CP inoperable, se utilizó 

cinacalcet (dosis dependiente hasta alcanzar < o = 10mg/dl o hasta 90mg vía oral 4 veces al día) 

reduciendo la concentración de calcio sérico exitosamente por al menos 1mg/dl en 61% de los 

pacientes. Lo niveles de PTH promedio disminuyeron pero no significativamente. Efectos adversos 

comunes registrados (nauseas, vómito, cefalea, deshidratación) llevaron a la descontinuación del 

medicamento en 5 pacientes58,59. 

 

 Otro estudio abierto para valoración de dosis en 10 pacientes con CP tratado por 2 a 16 

semanas, resultando en 2 pacientes sin respuesta, 4 pacientes con disminución modesta (1-1.5 

mg/dL), disminución marcada en 4 pacientes (3.5-7 mg/dL)60.  

 

 Aunque el cinacalcet todavía no está probado para el HPTP, puede ser efectivo en la 

normalización de calcio sérico en estos pacientes.  

 

 El uso de bisfosfonatos como el pamidronato, aprobado por la FDA para tratamiento de 

hipercalcemia maligna, está reportada la mejoría de hipercalcemia en casos individuales de CP61, 

62  

 Por lo tanto se predice que el bisfosfonato ácido zoledrónico, de mayor potencia que el 

pamidronato y está aprobado por la FDA, también sería efectivo para el tratamiento de 

hipercalcemia secundaria a CP63, aunque esto todavía no ha sido documentado. 
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 La quimioterapia y radioterapia como terapias adyuvantes han tenido pobres resultados en 

el tratamiento de CP, su uso debería ser considerado solo en pacientes que no son candidatos 

para cirugía con pobre control de la hipercalcemia1, 54,26. 

 

 Radioterapia en general ha sido decepcionante. Sin embargo en una serie de 6 pacientes 

que recibieron radiación local posterior a la cirugía, ninguno tuvo recurrencia del cuadro durante el 

seguimiento de 5 años en promedio56. En una serie de casos más grande, 26 pacientes con 

enfermedad invasiva local, se siguieron por un promedio de 7.9 años (rango de 2 a 21), solo uno 

de 6 pacientes se sometido a radioterapia adjunta tuvo recaída, comparado con 10 de 20 que no 

recibieron radioterapia57. Existe 1 reporte de sobrevida a largo plazo (11 años) de 1 paciente con 

CP invasivo tratado con radioterapia54. 

 

 Quimioterapia, dada la rareza de CP su uso ha sido difícil de evaluar sistemáticamente. 

Varios agentes, solos o combinados dieron resultados poco comunes. Un paciente con metástasis 

pulmonares que recibió dacarbazina, 5-fluorouracilo y ciclofosfamida respondió con normalización 

de calcio sérico por 13 meses26. 

 

 Durante el estudio de pacientes en la Clínica de Metabolismo de Calcio y Hueso de nuestro 

hospital se han podido registrar aproximadamente a 250 pacientes. Con una gran proporción de 

los mismos con hipercalcemia asociada a HPTP. Por tratarse de un hospital de concentración, es 

posible que la frecuencia de casos de CP sea mayor a lo reportado en la literatura. La descripción 

de nuestra población conlleva importancia para mejorar tanto el seguimiento, tratamiento 

específico de cada caso y pronóstico como también disminuir la carga económica y social a la 

institución como al paciente. 

 

3. JUSTIFICACIÓN Y PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 
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 El HPTP puede presentarse como adenoma, hiperplasia o cáncer. La mayoría de los CP 

puede presentarse con similitud clínica y bioquímica a enfermedad paratiroidea benigna, por este 

motivo se plantea la dificultad diagnóstica de este cuadro. En reportes de Estados Unidos y 

Europa, el CP tiene una prevalencia  del 1% de los pacientes con HPTP, y hasta el 5% en Japón y 

países de occidente66. 

 

 El tratamiento definitivo del hiperparatiroidismo es quirúrgico, en el cáncer de paratiroides el 

pronóstico mejora con la resección en bloque del tumor. Es importante distinguir los tumores 

benignos y malignos para programar la conducta quirúrgica más conveniente en cada caso. De 

esta manera una sospecha clínica prequirúrgica de CP podría asegurar el tratamiento exitoso y 

disminuir las complicaciones secundarias de una prolongada exposición a la hipercalcemia y al 

exceso de PTH, mejorando el pronóstico y la  mortalidad de esta neoplasia. 

 

 En nuestro hospital en la Clínica de Paratiroides, tenemos una población grande de 

pacientes con diagnóstico de HPTP que nos puede ayudar a describir las características clínicas 

de esta enfermedad benigna y contrastar con las características clínicas del carcinoma 

paratiroideoasí mismo analizar el  comportamiento de esta patología en un hospital de tercer nivel 

de atención. 

   

4. OBJETIVO GENERAL 

 

 Se comparó las características clínicas, bioquímicas e histopatológicas entre el HPTP y el 

Carcinoma de Paratiroides en el Hospital de Especialidades Centro Médico Nacional  Siglo XXI, un 

hospital de tercer nivel de atención. 
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5. MATERIAL Y MÉTODOS 

4.1 Tipo de estudio:   

 

 Es un estudio retrospectivo transversal, comparativo entre pacientes con  

hiperparatiroidismo primario benigno, por adenomas o hiperplasia  y pacientes con carcinoma de 

paratiroides. 

 

 4.2 Población de estudio:   

 

 Casos consecutivos  de hiperparatiroidismo primario de los últimos 5 años del Servicio de 

Endocrinología del Hospital de Especialidades CMN S XXI. 

 

4.3 Variables:  

- Sexo: 

o Escala de medición: nominal dicotómica. 

o Unidad de medición: hombre / mujer. 

o Definición conceptual y operacional: sexo de asignación del sujeto. 

 

- Edad al momento del diagnóstico: 

o Escala de medición: cuantitativa continua. 

o Unidad de medición: años. 

o Definición conceptual y operacional: edad en años cumplidos desde la fecha de 

nacimiento hasta el momento del diagnóstico histopatológico.  

 

- Tiempo de evolución de la enfermedad: 
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o Escala de medición: cuantitativa continua. 

o Unidad de medición: meses. 

o Definición conceptual y operacional: Tiempo en meses desde el diagnóstico de 

hiperparatiroidismo por medios bioquímicos y el diagnóstico histopatológico. 

 

- Tamaño tumoral: 

o Escala de medición: cuantitativa continua. 

o Unidad de medición: centímetros. 

o Definición conceptual y operacional: diámetro máximo del/los tumores en el reporte 

histopatológico final, medido en centímetros.  

 

- Nivel de PTH al diagnóstico: 

o Escala de medición: cuantitativa continua. 

o Unidad de medición: pg/mL. 

o Definición conceptual y operacional: concentraciones máximas de la hormona 

paratiroidea (PTH), intacta, medidas con un ensayo ultrasensible, al momento del 

diagnóstico del hiperparatiroidismo. 

 

- Nivel de Calcio sérico al diagnóstico: 

o Escala de medición: cuantitativa contínua. 

o Unidad de medición: mg/dL. 

o Definición conceptual y operacional: concentraciones máximas de los niveles de 

calcio  al momento del diagnóstico del hiperparatiroidismo. 

 

- Nivel de Fósforo sérico al diagnóstico: 

o Escala de medición: cuantitativa contínua. 
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o Unidad de medición: mg/dL. 

o Definición conceptual y operacional: concentraciones máximas de los niveles de 

fósforo  al momento del diagnóstico del hiperparatiroidismo. 

 

- Nivel de Fosfatasa alcalina sérica al diagnóstico: 

o Escala de medición: cuantitativa continua. 

o Unidad de medición: mg/dL. 

o Definición conceptual y operacional: concentraciones máximas de los niveles de 

fosfatasa alcalina medidas al momento del diagnóstico del hiperparatiroidismo. 

 

- Masa palpable en cuello: 

o Escala de medición: nominal dicotómica. 

o Unidad de medición: si/no. 

o Definición conceptual y operacional: presencia de nódulo o lesión palpable en cuello 

al momento  de la evaluación inicial por el endocrinólogo.  

 

- Insuficiencia renal: 

o Escala de medición: nominal dicotómica. 

o Unidad de medición: si/no. 

o Definición conceptual y operacional: disminución en la velocidad de depuración de 

creatinina suficiente como para considerar la presencia de hiperparatiroidismo 

secundario o terciario, usualmente referido como Depuración de creatinina menor a 

20 ml/min.  

 

- Localización tumoral: 

o Escala de medición: nominal categórica. 
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o Unidad de medición:  superior/inferior 

o Derecha/izquierda. 

o Definición conceptual y operacional: localización de la(s) tumoración(es) según el 

reporte de imagen, histopatología o cirugía registradas en el expediente del 

paciente. En caso de ser discordantes, se empleará preferentemente el criterio 

quirúrgico para definir la localización de la lesión extirpada.  

 

- Datos de malignidad en imagen: 

o Escala de medición: nominal dicotómica. 

o Unidad de medición: si/no. 

o Definición conceptual y operacional: de acuerdo al reporte oficial de imagenología, 

evidencia de una tumoración potencialmente maligna por densidad aumentada, 

invasión a tejidos adyacentes, evidencia de lesiones probablemente metastásicas 

ganglionares o a distancia en cualquier estudio de imagen realizado y reportado en 

la unidad.  

 

- Reporte histopatológico compatible con carcinoma de paratiroides: 

o Escala de medición: nominal dicotómica. 

o Unidad de medición: si/no. 

o Definición conceptual y operacional: ante la dificultad de realizar un estudio 

definitivo por patología en muchos casos de carcinoma, reporte histopatológico 

definitivo (presencia de capsula fibrosa o trabéculas fibrosas, arquitectura celular 

trabecular, presencia de figuras mitóticas e invasión capsular) 

 

- Evidencia de recurrencia: 

o Escala de medición: nominal dicotómica. 



	  

	   19	  

o Unidad de medición: si/no. 

o Definición conceptual y operacional: por la posibilidad de que el carcinoma presente 

mayor frecuencia de recurrencias que los adenomas, se deberá definir si durante el 

seguimiento del paciente se reportó evidencia de recurrencia tumoral por medios 

bioquímicos, clínicos o de imagen. 

 

6. CRITERIOS PARA EL ESTUDIO 

 

6.1. Inclusión:  

 

6.1.1. Pacientes derechohabientes del IMSS. 

6.1.2. Mayores de 16 años de edad. 

6.1.3. Que acudieron a evaluación por endocrinología en el Hospital de Especialidades 

de la UMAE Siglo XXI  

6.1.4. Que contaron con expediente clínico completo (según datos requeridos por hoja 

de captura en anexos) 

6.1.5. Que hayan sido operados en la unidad o se cuente con reporte histopatológico 

completo 

6.1.6. Con diagnóstico de hiperparatiroidismo primario por bioquímica 

 

6.2. Exclusión:  

 

6.2.1. Se excluyeron los casos con expediente clínico incompleto 

6.2.2. Pacientes que no hayan sido operados en la unidad o no cuenten con reporte 

histopatológico completo 
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6.2.3. Pacientes en los que el diagnóstico de carcinoma de paratiroides sea dudoso en 

el reporte histopatológico 

6.2.4. Pacientes con diagnóstico de hiperparatiroidismo secundario o terciario 

 

7. METODOLOGÍA.  

 

 Se revisaron las libretas de archivo del servicio de patología y endocrinología para la 

localización de los expedientes. Solicitamos en archivo clínico los expedientes  para su revisión y 

de los que cumplieron los criterios de inclusión se tomó la información para el llenado de la hoja de 

recolección de datos (Anexo 1).Se llenó la hoja se vaciamiento de la información y en la base de 

datos para su análisis. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

PACIENTES	  CON	  HIPERPARATIROIDISMO	  
CON	  SEGUIMIENTO	  PRE,	  TRANS	  Y	  

POSTQUIRÚRGICO	  EN	  EL	  HECMN	  S	  XXI	  

HIPERPARATIROIDISMO	  PRIMARIO	   CARCINOMA	  DE	  PARATIROIDES	  

NIVELES	  DE	  CALCIO	  

PARATOHORMONA	  

FOSFATASA	  ALCALINA	  

TAMAÑO	  DEL	  TUMOR	  

HISTOPATOLÓGICO	  

OTRAS.	  

	  

	  

	  



	  

	   21	  

8. ANÁLISIS ESTADÍSTICO 

 Se utilizó estadística descriptiva, medidas de tendencia central y de dispersión 

dependiendo de la distribución de las variables. A las variables medidas con escala nominal, se 

determinó frecuencias absolutas y porcentajes. La significancia de las diferencias entre variables 

categóricas se determinó por la prueba de chi cuadrada con corrección de continuidad de Yates o 

con la prueba exacta de Fisher. A las variables medidas con escala cuantitativa con distribución 

normal previa determinación de sesgo y curtosis se calculó promedio y desviación estándar, caso 

contrario se expresó en mediana con rangos. 

 La contrastación de las diferencias se realizará mediante la comparación de promedios 

para muestras dependientes (t pareada) o prueba de Wilcoxon si la distribución no es normal. Se 

considerará como estadísticamente significativo el valor menor o igual a 0.05. 

9. RECURSOS 

Se contó con los recursos institucionales necesarios para realizar el proyecto de 

investigación.  

8.1 Humanos. El residente de Endocrinología y el médico de Base de Endocrinología. 

8.2 Materiales: Computadora con paquetería Office y base de datos SPSS., Hojas 

blancas,  Fotocopias, Impresora, Lápices, plumas, expedientes físicos completos de 

los casos en  archivo. 

8.3  Económicos. No se requirió apoyo económico. 

10. CONSIDERACIONES ÉTICAS 

 Por ser un estudio retrolectivo donde no se aplicó ninguna maniobra de intervención, no 

requirió carta de consentimiento informado. El protocolo fue presentado para su validación al 

Comité de Investigación correspondiente. Todo el proyecto siguió las normas deontológicas 

reconocidas por la Declaración de Helsinki. 
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11.    RESULTADOS 

En nuestra serie, un total de 218 pacientes con hiperparatiroidismo primario (HPTP), 210 se 

debió a enfermedad benigna, el 75% se debió a adenoma paratiroideo, el 18% a hiperplasia, el 2% 

por adenomas dobles. En 8 pacientes se debió a carcinoma de paratiroides, con una prevalencia 

de 4%. (figura1). 

FIGURA 1. CAUSAS DEL HIPERPARATIROIDISMO PRIMARIO EN LA SERIE DE 218 CASOS 

 

La frecuencia de localización de la paratiroides afectada se muestra en la figura 2. En un 

53% la localización fue en las paratiroides inferiores; 27 % inferior derecha y 26% inferior 

izquierda. En el 2% la localización fue ectópica. 

Las principales manifestaciones clínicas se muestran en la tabla 1. La edad de 

presentación no mostro diferencia significativa con las lesiones benignas comparadas con el 

ADENOMA	  
75%	  

HIPERPLASIA	  
18%	  

CARCINOMA	  
4%	   2	  o	  Más	  Adenomas	  

3%	  
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carcinoma de paratiroides. Las lesiones benignas fueron más frecuentes en la mujer y mientras 

que el carcinoma de paratiroides fue similar en hombres y mujeres (P=0.022). 

Las concentraciones de calcio sérico fueron de 11.45mg/dL  (9.0-21.2) en la enfermedad 

paratiroidea benigna y de 14.2 mg/dL (12.5-16) en el carcinoma de paratiroides P<0.001 . Las 

concentraciones de PTH intacta fue de 183.5 pg/mL (33.4-4647) en la enfermedad paratiroidea 

benigna y más de 10 veces el valor normal, 940 pg/mL (410-1214) en el carcinoma de paratiroides 

P<0.001. 

FIGURA 2. LOCALIZACIÓN DE LAS PARATIROIDES AFECTADAS 

 

(HALLAZGO QUIRÚRGICO) 

 

El tamaño tumoral fue de 2.0 cm (0.3-6.0) en la enfermedad paratiroidea benigna y de 4.0 cm (3.0-

5.0) en el carcinoma de paratiroides  P<0.001, el tumor fue palpable en el 100% de los casos de 

carcinoma y solo en el 14.3 % de las lesiones benignas P<0.001. La fosfatasa alcalina fue de 127 

UI/l (1-1030) en la enfermedad paratiroidea benigna y de 299 UI/l(146-1400) en el carcinoma de 

PSD	  
16%	  

PSI	  
14%	  

PID	  
27%	  

PII	  
26%	  

2	  o	  Más	  
15%	  

Ectópico	  
2%	  
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paratiroides P<0.04, la Hb sérica fue de 13.8 g/dl + 2.1 en la enfermedad paratiroidea benigna y de 

11.8 g /dl+ 1.36 en el carcinoma de paratiroides P< 0.0029. La creatinina sérica fue de 0.90 mg/dl 

(0.50-2.31) en la enfermedad paratiroidea benigna y de 1.65 mg/dl (0.40-3.46) en el carcinoma de 

paratiroides P< 0.012. Otras variables como el fosforo sérico, glucosa y el IMC no mostró 

diferencia estadísticamente significativa en ambos grupos. 

Los síntomas y signos al momento del diagnóstico tanto en la enfermedad paratiroidea 

benigna como en el carcinoma de paratiroides se nuestra en la tabla 1. 

TABLA 1.CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS Y BIOQUÍMICAS. 

  
HPTP Benigno 

n=210 

HPTP Maligno 

n=8 
P 

Edad (años) 55 (19-84) 44 (24-76) 0.135 

Género (H/M) 210 (14% / 85%) 8 (50% / 50%) 0.022 

Tamaño Tumoral (cm) 2.0 (0.3-6.0) 4.0 (3.0-5.0) 0.001** 

Tumor Palpable 14.3% 100% 0.001 

Calcio sérico (mg/dl) 11.45 (9.0-21.2) 14.2 (12.5-16.0) <0.001** 

Fosforo sérico (mg/dl) 2.60 (1.50-4.70) 2.60 (1.70-3.40) 0.472 

PTH i (pg/ml) 183.5 (33.4-4647) 940 (410-1214) <0.001** 

Calcio Urinario (g/24hrs) 290 (0.30-1050) 540 (80-994) 0.095 

Glucemia (mg/dl) 98 (61-212) 91 (87-111) 0.241 

Creatinina sérica (mg/dl) 0.90 (0.50-2.31) 1.65 (0.40-3.46) 0.012** 

Hemoglobina (gr/dl) 13.8+ 2.1 11.8 + 1.36 0.029* 

Fosfatasa alcalina (UI/l) 127 (1-1030) 299 (146-1400) 0.041** 

IMC 27 (17.8-45.5) 27.5 (0-28) 0.346 

*  Resultado expresado como media + desviación estándar con  distribución normal de la variable. 
**  Resultado expresado como mediana (valores mínimo-máximo) con distribución no normal de la variable. 
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La enfermedad ósea severa caracterizada por osteodistrofia renal con severa resorción 

subperióstica y en forma característica con la presencia de tu mores pardo (osteoclastomas), esto, 

se observó solo en el 1.4% en los pacientes con enfermedad paratiroidea benigna y hasta en el 

75% de los pacientes con carcinoma de paratriroides aunque la diferencia no fue estadísticamente 

significativa. La enfermedad renal con una depuración de creatinina < de 60 ml/24 H se observó en 

el 29% en la enfermedad ósea benigna y hasta en el 75% de los pacientes con carcinoma de 

paratiroides , aunque tampoco fue estadísticamente significativa. Así mismo se evaluó la presencia 

de hiperazoemia mediante la creatinina sérica como marcador de daño renal por la hipercalcemia, 

y se observó una mayor elevación en los pacientes con carcinoma de paratiroides 1.65 (0.40-3.46) 

Vs 0.90 mg/dL (0.50-2.31) en hiperparatiroidismo benigno ( P< 0.012). La litiasis renal, la 

nefrocalcinosis, la osteoporosis y la pancreatitis no mostraron diferencia significativa en ambas 

entidades. 

TABLA 2. SÍNTOMAS Y SIGNOS 

 

 
HPTP 

Benigno 
N=210 

HPTP Maligno 
N=8 P 

Litiasis Renal 55.2% 50% 0.770 

Nefrocalcinosis 55% 50% 0.095 

Enfermedad renal (depuración 
de creatinina <60 ml/24 H)* 29% 75% 0.085 

Osteoporosis 42.5% 71.4% 0.309 
Enfermedad ósea severa : 

tumores pardo 1.4% 30% 0.007 

Gastritis 35.2% 62.5% 0.115 

Pancreatitis 4% 1% 0.056 

*Resultado expresado como media + desviación estándar por distribución normal de la variable* 

**Valor expresado por estimación de depuración de creatinina por fórmula de Cockroft-Gault. 
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Las complicaciones postquirúrgicas se muestran en la tabla 3. El síndrome de hueso 

hambriento se presentó en el 7% de los pacientes con enfermedad paratiroidea benigna y en el 

37.5% del carcinoma paratiroidea P< 0.19. 

El daño renal residual valorado por la creatinina sérica fue de 0.87 mg/dl (0.30-1.07) en el 

hiperparatiroidismo benigno, y de 1.70 mg/dl (0.80-2.79) en el carcinoma de paratiroides. El 

hipoparatiroidismo postquirúrgico se observó en el 31.7% de la enfermedad paratiroidea benigna y 

en el 75% del carcinoma P< 0,039. La lesión del nervio laríngeo recurrente y el hipoparatiroidismo 

transitorio no mostró diferencia significativa en ambos grupos. 

TABLA 3. COMPLICACIONES POSTQUIRÚRGICAS 

 

 

En la tabla 4 podemos ver que los pacientes con carcinoma de paratiroides en nuestra serie 

se presentó en personas más jóvenes y afectó por igual a hombres y mujeres. Así mismo las 

paratiroides afectadas mostraron un mayor crecimiento tumoral y en todos los casos se demostró 

tumor palpable a la exploración física inicial. En el 50% de los pacientes la presentación del 

hiperparatiroidismo fue atípico con crisis paratiroidea en 4/8 calcios mayores de 14 mg/dL,  y en un 

paciente con pancreatitis.  

 HPTP Benigno 
N =210 

HPTP Maligno 
N=8 P 

Hueso Hambriento 7% 37.5% 0.019 

Parálisis De Nervio 
Laríngeo Recurrente 0% 3% 0.309 

Creatinina 
Postquirúrgica (mg/dl) 0.87 (0.30-1.07) 1.70 (0.80-2.79) 0.009** 

Hipoparatiroidismo 
Transitorio 7% 25% 0.116 

Hipoparatiroidismo 
Postquirúrgico 

Permanente 
10% 25 % 0.39 
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La enfermedad ósea fue característicamente más severa con osteoporosis en 7/8 

pacientes, y en dos pacientes con severa resorción subperióstica (osteodistrofia renal) y  la 

presencia de tumores pardo (osteoclastomas). Después del tratamiento quirúrgico en el 37,5 % 

presentaron síndrome de hueso hambriento ( tabla 4), daño renal residual con creatinina de 1.70 

mg/dL (0.80-2.79) y en 25 % de los pacientes con carcinoma de paratiroides presentaron 

hipoparatiroidismo postquirúrgico permanente y un 3% presentó secuelas de lesión del nervio 

laríngeo recurrente.  

 En 5 de los 8 pacientes (62%) presentaron criterios de curación (calcio, fósforo y PTH 

normal) después de la primera resección quirúrgica, tres pacientes requirieron reintervenciónes 

quirúrgicas por datos de actividad tumoral de los cuales dos se encuentran controlados y uno 

presenta actividad tumoral con metástasis locoregional (laringe y faringe) y está programado para 

radioterapia externa. 

TABLA 4. CARACTERISTICAS DE LOS  8 PACIENTES CON CARCINOMA DE PARATIROIDES 

No. Edad Sexo 
Tamaño 

(cm) 

Hallazgo 
Quirúrgico 

Gastritis 
Litiasis 
Renal 

Tumor 
Pardo 

Tumor 
Palpable 

Pancrea- 

titis 

Calcio 
Sérico 

Fosforo 
Sérico 

PTH 
Fosfatasa 
Alcalina 

DMO 

1 43 F N/R PID No No No Si No 15.5 2.1 880 N/R Osteoporosis 

2 47 F N/R 
2 o Más 

Adenomas 
Si Si Si Si No 15 1.7 410 299 Osteoporosis 

3 76 F 3 PII No No No Si No 12.8 3 573 N/R Osteopenia 

4 34 F 5 PID Si No No Si Si 13.8 1.7 1198 N/R Osteoporosis 

5 24 M N/R PID No No Si Si No 12.5 2.8 1200 1400 Osteoporosis 

6 45 M 4 PID Si Si No Si No 13.1 2.9 1214 N/R Normal 

7 67 M 3.5 PII No Si No Si No 14.5 3.4 527 N/R Osteoporosis 

8 38 M 4 Ectópico Si Si No Si No 16 2.4 1000 146 Osteoporosis 
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12. DISCUSIÓN 

 

El hiperparatiroidismo primario es causado principalmente por un adenoma de paratiroides, 

seguido de la hiperplasia, adenoma doble y rara vez por un carcinoma. En nuestra serie de los 218 

pacientes con hiperparatiroidismo primario (HPTP), 210 se debió a enfermedad benigna, el 75% se 

debió a adenoma paratiroideo, el 18% a hiperplasia, el 2% por adenomas dobles. Ocho pacientes 

presentaron carcinoma de paratiroides, con una prevalencia de 4%, es una prevalencia más 

elevada que en otras series, muy probablemente por tratarse de un centro de referencia. 

 

Dentro de las características clínicas del carcinoma de paratiroides, se menciona que es 

más frecuente entre los 40 a 50 años de edad, en nuestra serie fue de 46 años (24 a 76). El 

hiperparatiroidismo primario es más frecuente en la mujer con una proporción de 3:1, el carcinoma 

de paratiroides afecta por igual a ambos sexos. En nuestra serie esta característica coincide con la 

literatura internacional. 

 

En cuanto a las características bioquímicas se ha reportado que los niveles de calcio sérico 

son generalmente mayores de 14mg/dl en el CP, en contraste con lo encontrado en el HPTP 

donde se reporta de 1 a 2 mg/dL por encima de niveles normales18,20. Así mismo las 

concentraciones de PTH en el HPTP rara vez sobrepasa de 2 a 3 veces el nivel normal, mientras 

que en el carcinoma de paratiroides frecuentemente esta eleva de 2 a 10 veces el nivel normal 

20,21.Otra característica reportada en la literatura en la elevación de la fosfatasa alcalina, está 

incrementada con en CP, comparada con el HPTP, este hallazgo es el resultado de una mayor 

afectación ósea en el CP21,22. En nuestra serie, la media de calcio fue de 14.2 mg/dL, de PTH de 

940 pg/ml y la fosfatasa alcalina de 299 UI/L, coincide con lo reportado en otras series. 
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En nuestra serie las principales manifestaciones clínicas de carcinoma de paratiroides 

fueron: tumor palpable en el 100% de los casos, el tamaño tumoral de 4 cm en su diámetro mayor, 

así como una mayor afección ósea y renal.  La presentación inicial con crisis hipercalcémica 

(calcio > 14 mg/dL) fue en 5/8 pacientes y en uno con pancreatitis, esto coincide con lo reportado. 

El HPTP por CP tiene una presentación inicial con datos clínicos severos, asociados a los niveles 

elevados de calcio y PTH. La afección renal y ósea es mucho más frecuente en el CP, el daño 

residual de la función renal puede persistir después del tratamiento quirúrgico y es frecuente el 

síndrome de hueso hambriento en estos pacientes. 

 

En nuestra serie no encontramos diferencia significativa en el grado de afección de la 

función renal, presencia de nefrolitiasis y nefrocalcinosis. El HPTP atípico se puede presentar con 

cuadros clínicos severos de pancreatitis, en nuestra serie la pancreatitis aguda se encontró en el 

4% de los pacientes con HPTP benigno y en el 1% en HPTP maligno.  

 

El tratamiento definitivo del HPTP es quirúrgico. La resección quirúrgica en bloque 

incluyendo el lóbulo tiroideo ipsilateral, y exploración de compartimentos ganglionares tienen los 

mejores índices de curación. En algunos casos invasivos se recomienda timectomia, resección de 

músculos del cuello; y del nervio laríngeo recurrente1, 46, 47. Es importante evitar la ruptura de la  

capsula del tumor para no producir implantaciones del tejido tumoral, para esto es fundamental el 

tratamiento por cirujanos expertos.1, 48, 49, 50 

 

En cuanto a las complicaciones  postquirúrgicas en nuestra serie fueron mucho más 

frecuentes en el HPTP maligno, con hueso hambriento 37.7%, parálisis de nervio laríngeo 

recurrente 3%, hipoparatiroidismo transitorio y permanente en 25% respectivamente. 

 

12.    CONCLUSIONES 
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El carcinoma de paratiroides es una neoplasia poco frecuentes, en nuestra serie de 

hiperparatiroidismo primario se presentó con una prevalencia del 4%, consideramos que esta 

prevalencia es mayor por tratarse de un hospital de concentración. Las características clínicas, 

bioquímicas e, histopatológicas es similar a las series reportadas en la bibliografía internacional. La 

sospecha clínica prequirúrgica es importante para el cirujano. El tratamiento quirúrgico por un 

cirujano experto en cirugía de cuello con la resección en bloque incluyendo la hemitiroidectomía 

ipsilateral con disección ipsilateral de los ganglios linfáticos tiene una mejor tasa de curación. La 

tasa de curación en nuestra serie es del 62% a 5 años.  
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14.  ANEXOS   (ANEXO	  1)	   	  
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