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RESUMEN

Introduccion: El hiperparatiroidismo primario (HPTP) es una enfermedad benigna con
potencial maligno. Es mas comun en mujeres mayores de 50 afos de edad, con una
incidencia de 1 en cada 75 personas en esta poblacion. El 95% de los pacientes son
sintomaticos, siendo los mas comunes los sintomas neuro-psiquiatricos. El manejo del
HPTP es quiruargico. Proponemos utilizar una técnica quirurgica que se caracteriza por
una exploracion bilateral de cuello en la que se mide la funcionalidad ex vivo de las cuatro

glandulas para asi determinar cual(es) debe(n) ser extirpada(s).

Material y métodos: Estudio retrospectivo, observacional, de una cohorte prospectiva de
36 pacientes consecutivos con diagnéstico de HPTP operados en nuestro hospital por un
solo cirujano. Se confirmo el diagndstico con niveles de calcio y paratohormona (PTH)
sérico y se utilizaron los criterios de NIH para determinar los pacientes candidatos a
cirugia. Para el procedimiento, se inyecta sestamibi con Tc-99m 1 a 2 horas previo a la
cirugia, se realiza de una exploracion de las cuatro glandulas paratiroides a través de una
incision de 2 a 3 cm, se mide su funcionalidad ex vivo y se extirpan las glandulas
hiperfuncionantes. Adicionalmente se midi6 PTHi transoperatoria de acuerdo a los
criterios de Miami. Se realizé seguimiento clinico y bioquimico a la semana, 3 semanas,

8 semanas y 1 aiio postoperatorio.

Resultados: El 100% de los pacientes fueron sintomaticos. Los valores promedio
preoperatorios de calcio sérico fueron 10.13 + 0.6 mg/dl, y los de PTH 93.82 + 43.45
ng/ml. El 52.7% tuvieron un estudio sestamibi con Tc-99m negativo y el 44.4% positivo
para un adenoma unico. El 19.4% presentaron un adenoma unico, 36.1% doble

adenoma, 33.3% triple adenoma y 11.1% hiperplasia. Los adenomas presentaron una



funcionalidad sobre la basal de 71% y las glandulas hiperplasicas de 20%. Todos los
pacientes presentaron disminucion en los valores de calcio sérico y PTH postoperatorio.
Hubo una falla al tratamiento en 5.5% de los casos, y ningun paciente presentd una

complicacion grave.

Conclusiones: La exploracion bilateral de cuello radioguiada para medir la funcionalidad
de las cuatro glandulas paratiroides ex-vivo y asi extirpar toda(s) la(s) glandula(s)
hiperfuncionante(s) ofrece una tasa de curacion similar a la de la exploracion bilateral de
cuello clasica y mayor a la descrita para cirugia dirigida o unilateral, y una morbilidad y
mortalidad similar. Proponemos esta técnica como segura, eficaz, y asociada a menores

gastos hospitalarios, y una alternativa para ser realizada en nuestro pais.



El Regreso de la Exploracion Bilateral de Cuello para el Manejo de

Hiperparatiroidismo Primario: Técnica Innovadora en México

INTRODUCCION

El hiperparatiroidismo se debe a un hiperfuncionamiento de las glandulas paratiroides
que resulta en una sobreproduccion de la hormona paratiroidea (PTH) y una consecuente
fluctuacién o elevacion de niveles del calcio sérico.l'l El hiperparatiroidismo primario
(HPTP) tiene como resultado la hipercalcemia secundaria a la produccién excesiva de
PTH, generalmente debido a un adenoma paratiroideo en el 85% al 90% de los casos,
dobles adenomas en un 6.8% al 9.2% de los casos, hiperplasia multiglandular en < 3%
de los casos, triple adenomas en un 0.2% de los casos, y carcinoma en 1% al 3.8 % de

los casos.!'-4

La incidencia anual del HPTP esporadico es de 34 a 120 casos por 100,000 personas
afio, con una relacion mujer-nombre de 3:1 (75.1% mujeres y 24.9% hombres), edad
promedio al diagndstico de 59.9 + 13 anos, y una incidencia pico en mujeres mayores de
50 arfios edad, poblacion en la cual aumenta la incidencia a 1 en 75.1':2.5. 61 E| HPTP es
una enfermedad benigna con potencial maligno que aumenta la morbilidad y mortalidad
de los pacientes, disminuyendo su expectativa de vida en promedio 5 a 6 afos.l’*! El
diagnéstico del HPTP se realiza generalmente al detectar un nivel sérico de calcio
elevado en la presencia de niveles de la PTH elevados.l' Los valores promedio al

diagndstico en pacientes con HPTP son de calcio sérico de 10.9 + 0.6 mg/dl y PTH de



120 pg/ml.l" "1 En aproximadamente 2.5% de los casos se puede realizar el diagnostico
con niveles de calcio dentro de rangos de normalidad (hiperparatiroidismo
normocalcémico),l* 1% y en un 10% al 20% con una PTH moderadamente elevada o
anormalmente normall’- 2 (ejemplo calcio sérico de 10.5 mg/dl y una PTH de 50 pg/ml).
En un estudio de 10,000 pacientes se encontré que 85.6% de los pacientes con HPTP
tenian niveles de calcio sérico < 11.5 mg/dl, y el 69% nunca tuvo niveles > 11.4 mg/dl.["
Ademas se encontré que el 74% de los pacientes tuvieron al menos un nivel de calcio
sérico dentro de limites normales en algin momento de su valoracion.l'l También
encontraron que los valores medios de PTH en pacientes con HPTP eran de 105.8 pg/mli,
con 16.5% de los pacientes presentando valores de PTH dentro de rangos de normalidad
y el 10.5% de los pacientes sin haber presentado un valor de PTH > 65 pg/ml.[" En el
analisis de datos de este estudio se describid que los pacientes con HPTP presentan,
adicionalmente, fluctuacion en los niveles de calcio sérico y PTH, encontrando una
variabilidad promedio de 0.4 + 0.33 mg/dl en niveles de calcio sérico en los pacientes
diagnosticados con HPTP; por lo que este autor recomienda que dicha variabilidad sea

incluida dentro del diagnéstico bioquimico de esta enfermedad.["

Muchos autores citan que la gran mayoria de los casos del HPTP son asintomaticos
(80%) tomando en cuenta solamente los sintomas clasicos de HPTP (bones, stones,
abdominal moans, psychic groans and fatigue overtones) y no toman en cuenta los
sintomas inespecificos de la enfermedad. Evidencia clinica ha mostrado que mas del
95% del HPTP es sintomatico y solo la minoria es realmente asintomatica.l'>'° La
manifestacion clinica mas comun son sintomas neuro-cognitivos inespecificos como:

fatiga cronica, irritabilidad, labilidad emocional, depresion en un 17-34%,[201 alteraciones

9



en la memoria, disminucion de la capacidad para concentrarse, reflejos disminuidos,
disminucion del libido, e insomnio.l'® 17-19. 21. 22] Estos pacientes, antes no identificados
como sintomaticos, han sido erréneamente clasificados como “asintomaticos.”l'% 17-19. 21
231 Otros padecimientos asociados son:['5: 16 19,20, 23] gsteopenia u osteoporosis en 25%
al 38%,[11-16.19. 201 gstrefiimiento en un 14% al 27%,?% cefalea, mialgias, artralgias, dolor
0seo en un 41% al 63%,1'% 2% prurito, caida de pelo, nefrolitiasis en un 20 a 25% de los
casos,['6. 201 enfermedad acido-péptica refractaria a tratamiento médico,?* colelitiasis, [2°!
pancreatitis en 1.5%,?81 disminucién de la funcion renal (que se manifiesta clinicamente
como poliuria, polidipsia, y nicturia),['® 29 y alteraciones cardiovasculares (hipertrofia del
ventriculo izquierdo, hipertension arterial, enfermedad coronaria, eventos cerebrales
vasculares, vy arritmias cardiacas).['6: 27291 La tabla 1 resume los sintomas de HPTP.
Adicionalmente, algunos estudios han mostrado que esta enfermedad aumenta al doble
el riesgo de desarrollar ciertos tipos de cancer como el cancer de mama,%-34 cancer

renal, 33 cancer de colon[® y cancer de proéstata.[3d

Tabla 1. Sintomas de HPTP.[17.20]

Sintomas de HPTP
Neuro-Cognitivos Fatiga (principal sintoma)
Labilidad emocional
Depresion
Malestar general
Disminucion de la habilidad de completar la rutina diaria en casa o el trabajo
Disminucion de la interaccion social
Irritabilidad
Cefalea recurrente
Alteraciones de la memoria
Dificultad para concentrarse
Ansiedad
Osteo-Musculares Osteoporosis
Osteopenia
Dolor de huesos
Dolor de piernas
Debilidad de musculos proximales
Renales Nefrolitiasis
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Nefrocalcinosis

Polidipsia

Poliuria

Nicturia

Gastro-Intestinales Enfermedad acido-péptica
Dolor abdominal inespecifico
Nausea o vomito

Anorexia

Pirosis

Constipacion

Colelitiasis

Pancreatitis

Dermatolégicos Prurito

Cardiovasculares Hipertension arterial sistémica
Hipertrofia del ventriculo izquierdo
Enfermedad coronaria
Eventos cerebrovasculares
Arritmias cardiacas

No existe tratamiento médico para el HPTP; el unico manejo es quirurgico, alcanzando
tasas de curacion del 90% al 100% segun la técnica utilizada.® Todos los pacientes con
HPTP sintomatico con confirmacion bioquimica del diagnéstico deben de ser sometidos
a manejo quirargico.l'6: 21, 28 36401 Se recomienda cirugia para los pacientes
“asintomaticos”, que corresponden a menos del 5% de los casos,!'5 17-19. 21, 22, 37 que
cumplen con uno de los siguientes criterios:['6 361 1) T-score < -2.5 en cualquier sitio
(lumbar, columna vertebral, cadera, radio) o historia de fractura patoldgica;*'l 2) Edad <
50 afios; 3) aclaramiento de creatinina < 60 ml/min/1.73 m2; 4) Niveles de calcio sérico >
1 mg/dl por encima del valor de referencia del laboratorio (corroborado en 3 ocasiones y
habiendo suspendido 4 a 6 semanas previas medicamentos que interfieren con los
niveles de calcio sérico);*?l 5) Pacientes a los cuales no se les puede realizar un

seguimiento adecuado.

Felix Mandl, en 1925, describid y realizé la primera paratiroidectomia con exploracion

bilateral de cuello, considerada como el estandar de oro para el manejo del HPTP hasta
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los afios 90’s.[43-4%] La técnica original para el manejo quirtrgico del HPTP consistia en la
realizacidn de una exploracion bilateral de cuello en la que se buscaba localizar las cuatro
glandulas paratiroides para extirpar la que se encontraba macroscopicamente alterada.
Se confirmaba la extirpacion de una glandula alterada con estudios histopatolégicos. 3
4% La tasa de curacion con este abordaje alcanzaba el 95%.14°% Este abordaje quirdrgico
tomaba mucho tiempo, tenia una gran morbilidad asociada a lesion de estructuras del
cuello y un resultado cosmético final inaceptable. Investigadores empezaron a buscar
métodos para convertir esta cirugia en un procedimiento menos moérbido y mas rapido. 3
46-48] Con la aparicion del sestamibi con tecnesio-99 metastable (Tc-99m)3. 49-53] y |g
medicion de PTH rapida,l*”- %4-581 se comenzo a abandonar esta técnica, adoptando una

mas dirigida con tasas de curacion del 90 al 95%.[46: 52, %91

El desarrollo de la tecnologia del sestamibi con Tc-99m en los 90’s, permitié localizar la
glandula hiperfuncionante y volver la cirugia mas dirigida eliminando la exploracién
bilateral de cuello.[*3 4%-521 Cuando esta tecnologia se describio para el manejo del HPTP
se implementd solo para guiar la cirugia sin tener ningun valor confirmatorio del
diagnostico (errbneamente interpretado por los médicos clinicos como método
confirmatorio de diagnéstico de HPTP), ya que hasta un 35% de los casos de HPTP
tienen un estudio negativo.®! Adicionalmente, se desarrollo la tecnologia para tener
mediciones de PTH en un corto tiempo (PTH rapida o PTHi), permitiendo valorar los
cambios en los niveles de dicha hormona durante el transoperatorio y asi confirmar que
se habia resecado la glandula anormal durante el procedimiento quirdrgico.”-49-51 Estas
dos tecnologias llevaron al desarrollo de técnicas quirurgicas dirigidas a la localizacién y

extirpacion de la glandula hiperfuncionante sin la visualizacion y valoracién macroscoépica
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de las cuatro glandulas paratiroides.[*’l La exploracién unilateral (se exploran ambas
glandulas del lado hipercaptante del sestamibi) o dirigida (se explora solamente la
glandula hipercaptante en el sestamibi) se ha convertido en la cirugia de paratiroides mas
realizada a nivel mundial con tasas de curacion de aproximadamente 90%.[3 43 461 Existen
criterios bien definidos para la realizacién de técnicas quirurgicas dirigidas en el manejo
del HPTP esporadico:®% 1) Un estudio de sestamibi con Tc-99m que demuestre una
lesion con captacién de la radioactividad que sea diferente que la tiroides y el resto del
estudio sin datos de anormalidad, 2) Pacientes mayores de 25 afos de edad, 3) ausencia
de historia familiar de HPTP o neoplasia enddécrina multiple (solamente en HPTP
esporadico), 4) Ausencia de bocio, 5) Ausencia de historia de ingesta de litio, 6) Ausencia
de historia de radiacion al cuello, y 7) Ausencia de historia de enfermedades del pancreas,
glandula adrenal y pituitaria. Esta técnica quirurgica consiste en la realizacion de un
estudio sestamibi con Tc-99m preoperatorio para la localizacion de la glandula
hiperfuncionante y con ello hacer una exploracion dirigida unilateral.[*3. 49-52]
Adicionalmente se miden niveles de PTH preincision, preexcision (después de la
diseccion y antes del pinzamiento del aporte vascular de la glandula) y 10 minutos
posterior a la excision de la glandula.l*7- 54 55.57. 58] Una disminucién > 50% en los niveles
de PTHi a los 10 minutos de la excisidn de todas las glandulas paratiroides anormales
con respecto al valor basal mas alto (preincisidn o preextirpacién) predice niveles
normales de calcio sérico postoperatorio (criterios de Miami).l>® Si esta tltima condicidn
se cumple, se da por terminado el procedimiento. En caso de no disminuir los niveles de
PTHi a los 10 minutos posterior a la excision, se realiza la busqueda de otra glandula
hiperfuncionante.®® Ademas de tener tasas de éxito mayores al 90%, este abordaje

permite disminuir el riesgo de complicaciones relacionadas al tiempo quirurgico, lesiones

13



al nervio laringeo recurrente o laringeo superior de forma bilateral y resulta mas

estética 43, 46-52, 54, 55, 57, 58]

Para los centros de referencia con grandes volumenes de paratiroidectomias, una tasa
de fallo del 5% al 10% resultaba problematico en cuanto a seguimiento y numero de re-
intervenciones.® Por lo tanto en el 2005, el Dr. James Norman, que fue unos de los
pioneros de la cirugia dirigida de paratiroides,®? desarrollé una nueva técnica quirdrgica
en la cual realiza una exploracion bilateral de cuello a través de una incisién de
aproximadamente 2 cm, valora la funcionalidad (la actividad fisiolégica) de las cuatro
glandulas paratiroides tomando una biopsia en vivo de cada una y solo extirpa la glandula
o glandulas metabdlicamente hiperfuncionantes.l® 6!l Esta técnica ha sido validada en
una serie de mas de 5,000 pacientes (32,007 especimenes) en la que reporté una tasa
de éxito del 97%.13 81 Existen otros autores que han contribuido en el desarrollo de esta
misma técnica y reportan tasas de curacion similares.[4®:50.62.63] Estg nueva técnica rompe
con el paradigma de 10 afos de cirugia dirigida, en donde el uso de la medicién de Tc-
99m con una gamma sonda para determinar la(s) glandula(s) hiperfuncionante(es) a ser
extirpadas, no requiere de confirmacion histopatolégica, ni laboratorial, disminuyendo de

esta forma los falsos negativos.[3 46 51,53, 61, 64]

La técnica propuesta por el Dr. Norman utiliza el mismo Tc-99m utilizado en el sestamibi,
pero con otro enfoque. El Tc-99m, es un derivado isonitrilo lipofilico (proteina marcada
con un radiofarmaco) que se absorbe y concentra en la membrana interna de la
mitocondria y es reflejo de la actividad de produccion de ATP de la célula.®® No es

especifica para ningun tejido; su tasa de depdsito es directamente relacionada con el
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numero de mitocondria.[%' 85 661 |_a (inica funcion de las células de la glandula paratiroides
es la produccion de PTH. Por este motivo, la cantidad de ATP que producen las glandulas
paratiroides, y por ende las cuentas de retencion del Tc-99m, estan directamente
relacionada a la cantidad de PTH producida.[®'. 65 661 E| periodo de lavado es mas rapido
en el tejido tiroideo que en el paratiroideo, facilitando la adecuada deteccidén de estas
glandulas.6'- 6% 661 E| procedimiento quirdrgico consiste en la inyeccion del radiofarmaco
marcado con Tc-99m 1 a 2 horas previo a la incision.[®' 621 Posteriormente se mide la
radioactividad basal del cuello utilizando una gamma sonda.l%'-62 Después se realiza una
pequeia incision en la linea media del cuello por la cual se exploran las cuatro glandulas
paratiroides. Se toman biopsias de las cuatro glandulas en vivo y se evalua la actividad
fisioldgica ex vivo de cada una utilizando la gamma sonda.[®'- 621 Al comparar la captacion
del Tc-99m con la medicion basal, se puede determinar con exactitud cual de las
glandulas esta hiperfuncionante para esta ser extirpada. [3 61.62.641 Con esta nueva técnica
se explora la actividad fisiolégica de las cuatro glandulas paratiroides, y se elimina la
necesidad de un estudio histopatologico y de la medicion de la PTHi transoperatoria con
los tiempos quirtrgicos que estos implican.? 61621 Ademas, aumenta la tasa de éxito a un

97% comparado con el 90% de la exploracion unilateral o dirigida.[ 61 62]
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JUSTIFICACION

Este trabajo fue elaborado y desarrollado para exponer una nueva técnica quirurgica en
nuestro pais para el manejo del HPTP que muestra tasas de recurrencia o persistente de
la enfermedad menor a las que actualmente se reportan con los métodos dirigidos.
También queremos demostrar que en esta era de disminucion de gastos hospitalarios
esta técnica, al omitir la valoracién de la PTH intraoperatoria y el estudio histopatologico
transoperatorio, disminuye el tiempo quirdrgico y estudios de laboratorio de manera

sustancial, que representa un menor costo en el manejo de esta enfermedad.

Presento este trabajo como un analisis de una técnica quirurgica que ofrece mayor tasa

de curacion y acortamiento de tiempo quirurgico y por ende anestésico en el manejo de

hiperparatiroidismo primario.
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MATERIAL Y METODOS

Tipo de estudio
Se realizé un estudio retrospectivo, observacional de una cohorte obtenida de una base

de datos prospectiva.

Seleccion de pacientes y andlisis de expedientes [50. 61, 62]

Los pacientes candidatos a este procedimiento quirurgico son los que tienen diagndstico
establecido de HPTP esporadico sintomatico o HPTP esporadico asintomatico que
cumple los criterios actuales para el manejo quirurgico (Tabla 2). El diagnostico
bioquimico se establecié en pacientes que tenian niveles altos de calcio sérico (por arriba
de 10.2 mg/dl) en presencia de niveles de PTH elevados (valor de referencia 10 — 65

pg/ml) o limitrofe superiores.

Tabla 2. Seleccién de pacientes.[16: 36l

Seleccion de Pacientes
Confirmacion bioquimica de Calcio sérico > 10.2 mg/d|
HPTP (cumplir ambos criterios) PTH elevada o limitrofe alta (valor de referencia 10-65 pg/mil)
HPTP esporadico sintomético Confirmacion bioquimica de HPTP con al menos uno de los
sintomas mencionados en la tabla 1
HPTP esporédico asintomético | 1) T-score < -2.5 en cualquier sitio (lumbar, columna vertebral,
Criterios de NIH para manejo cadera, radio) o historia de fractura patoldgica
quirdrgico 2) Edad < 50 afos
3) Aclaramiento de creatinina < 60 ml/min/1.73 m2
4) Niveles de calcio sérico > 1 mg/dl por encima del valor de
referencia del laboratorio (corroborado en 3 ocasiones y habiendo
suspendido 4 a 6 semanas previas medicamentos que interfieren
con los niveles de calcio sérico)
5) Pacientes a los cuales no se les puede realizar un seguimiento
adecuado

Se realiz6é una revision retrospectiva de una cohorte mantenida de manera prospectiva

de los casos de hiperparatiroidismo primario operados con la técnica descrita a
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continuacion por un solo cirujano en el Centro Médico ABC desde Abril 2013 hasta Marzo

2015.

Los criterios de inclusion son pacientes con el diagndstico de hiperparatiroidismo primario
esporadico sintomatico o HPTP esporadico asintomatico que cumple los criterios actuales
para el manejo quirurgico (Tabla 2) que fueron manejados con la técnica descrita por un
solo cirujano, que contaron con constancia de estudios preoperatorios, transoperatorios
y postoperatorios, y que cumplieron al menos 2 meses de seguimiento clinico y

laboratorial.

Se excluyeron pacientes con diagnéstico de hiperparatiroidismo primario hereditario;
HPTP sometidos a otro procedimiento quirurgico que no fuera en el cuello; pacientes que
no contaran con un expediente completo de antecedentes, sintomatologia, estudios de

gabinete y laboratorio; y los que no cumplieron con el tiempo de seguimiento establecido.

De cada expediente se analizd: género del paciente; edad; antecedentes heredo-
familiares de hiperparatiroidismo u otra patologia endocrina; antecedentes personales
patolégicos de factores de riesgo asociados a hiperparatiroidismo primario (radiacion);
sintomatologia asociada al diagndstico de hiperparatiroidismo primario (Tabla 1); estudios
de laboratorio y gabinete preoperatorios: niveles de calcio sérico, PTH, cloro, fosforo, 25-
OH vitamina D, resultados de sestamibi en caso de contar con el estudio, ultrasonido
(US) de cuello; densitometria perioperatoria; sestamibi el dia de la cirugia; niveles
basales y transoperatorios de PTHi y conteo con gamma sonda; estudio histopatolégico

de las glandulas extirpadas; niveles de calcio y PTH en el primer dia postoperatorio y a
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los 2 meses de seguimiento; presencia o ausencia de sintomatologia de HPTP a los 2

meses de seguimiento; y complicaciones asociadas con el procedimiento quirurgico.

Técnica del Sestamibi [50. 61,62, 67]

Se realiza escaneo con Sestamibi con Tc 99-m 1.5 a 2 horas previo a la cirugia. Se
inyectan 20 a 25 mCi de sestamibi Tc-99m (0.3 mCi/kg para pacientes obesos). Se
obtienen imagenes planares y oblicuas anteriores a los 15 y 60 minutos posteriores a la
inyeccion del radiofarmaco. Todas las imagenes fueron revisadas por el radiélogo nuclear
y el cirujano. Inmediatamente posterior al estudio, el paciente pasa a quiréfano para

manejo quirurgico.

Procedimiento quirtrgico 59 61, 62, 67]

Se administra anestesia general con intubacion orotraqueal. Se coloca al paciente en
decubito supino con hiperextension cervical minima. Se realiza el escaneo con una
gamma sonda posicionandola lateral y paralela a la carétida (a nivel del borde posterior
del musculo esternocleidomastoideo) a nivel del cartilago tiroides, obteniéndose el conteo
basal (Fig. 1a). Se obtiene una muestra de PTHi. Se realiza incisidon transversa de
aproximadamente 2 cm de longitud en linea media, a la altura del cartilago cricoides (Fig.
1b). Posterior a la elevacion de colgajo subplatismal y separacion de musculos
pretiroideos, se identifica una de las glandulas paratiroides (superior o inferior), se libera
de su capsula y se toma una biopsia. Se mide conteo ex vivo con la gamma sonda para
determinar la actividad fisioldgica de la glandula (Fig. 1c). Se realiza mismo procedimiento
con las otras tres glandulas paratiroides.[®! 62 as glandulas que reportan conteo mayor

a 18% al 20% de la basal son compatibles con un adenoma, las que reportan un conteo
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de 10% al 16% son compatibles con hiperplasia, y los ganglios linfaticos, paratiroides
normales y grasa no contienen mas de 2.2% de la actividad basal.#8 64 | as glandulas
con conteo compatible con adenoma o hiperplasia son resecadas en su totalidad. Se
obtiene un nuevo conteo con gamma sonda de la glandula paratiroides extirpada (Fig.
1d). Se prosigue a toma de muestra de PTHi a los 10 55 98] 200561 y 30 minutos posterior
a la reseccion de la(s) glandula(s) paratiroides identificada(s) como hiperfuncionante(s).
El procedimiento puede ser realizado de forma ambulatoria;l® 6 sin embargo, por
cuestion de politicas de seguros de gastos meédicos, los pacientes son hospitalizados

durante una noche.

Figura 1. Técnica quirurgica. a) Conteo basal: escaneo con gamma sonda lateral y paralela a la carétida
(en el borde posterior del musculo esternocleidomastoideo) al nivel de cartilago tiroides. b) Incisién:
transversa de 2 — 2.5 cm, en linea media, a la altura del cartilago cricoides. c) Medicién de la actividad
fisioldgica de la glandula: se mide conteo de muestra de las glandulas paratiroides ex vivo con la gamma
sonda. d) Verificacién de extirpacién de glandula hiperfuncionante: conteo con gamma sonda de la glandula
paratiroides extirpada.
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Manejo postoperatorio y seguimiento

Desde el postoperatorio inmediato, el paciente recibe suplemento de calcio via oral con
una dosis dependiente de los niveles de calcio sérico preoperatorio y numero de
glandulas resecadas.[®® Se toman mediciones de calcio a las 6 horas postoperatorias y
la marfiana del dia siguiente.l®® E| seguimiento del paciente consiste en revisién con
exploracion fisica, interrogatorio a la semana, 3 semanas, 8 semanas, 6 meses y 1 afo
postoperatorio. Adicionalmente se solicitan estudios de laboratorio (calcio sérico y PTH)
a las ocho semanas y anualmente posterior a la cirugia. Se espera una disminucién
persistente de los niveles de calcio y PTH a largo plazo para definir cura. En caso de
presentar elevacion de calcio y PTH en menos de seis meses posterior a la cirugia, el
paciente presenta hiperparatiroidismo persistente como consecuencia de falla en la
técnica quirurgica y reseccion incompleta de las glandulas hiperfuncionantes.®® En caso
de presentar esto mismo mas de seis meses posterior a la cirugia, el paciente presenta

hiperparatiroidismo recurrente. 6
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RESULTADOS

Se analizé un total de 40 expedientes de los cuales se incluyeron 36 pacientes y se
excluyeron 4 pacientes debido a que no cumplieron con los criterios de inclusion ya que
no se realizd la exploracion de las cuatro glandulas paratiroides con la toma de biopsia

de cada una para la medicién de radioactividad comparada con la basal.

De los 36 pacientes, 29 pacientes (80.5%) correspondieron al sexo femenino y 7
pacientes (19.5%) correspondieron al sexo masculino. La edad promedio al momento de
la cirugia fue de 57.9 + 12.7 anos (rango 29-87). La mediana de tiempo de seguimiento
fueron 3 meses (rango 1-21 meses). Se perdieron dos pacientes a seguimiento antes de
las ocho semanas postoperatorias; una por muerte no relacionada al procedimiento
quirurgico ni a la enfermedad, y otra por diagnéstico de Demencia de Alzheimer por lo

que los familiares decidieron no continuar con el seguimiento.

De todos los pacientes estudiados (n = 36), el 100% (36 pacientes) tenian valores de
calcio y PTH preoperatoria, 77.77% (28 pacientes) tenian valores de vitamina D y relacién
cloro-fésforo, 44.4% (16 pacientes) tenian valores de calcio urinario (el 100% de los
pacientes con nefrolitiasis). En cuanto a estudios transoperatorios, al 100% de los
pacientes (36 pacientes) se les realizd un estudio de sestamibi con Tc-99m el dia de la
cirugia, medicién de radioactividad basal y de cada una de las glandulas paratiroides en
el transoperatorio, mediciéon de la PTH preincision, y a los 10, 20 y 30 minutos posterior
a la extirpacion de la(s) glandula(s) paratiroides. Se obtuvieron valores de calcio

postoperatorio en el 94.4% de los casos (34 pacientes) en el primer dia postoperatorio,
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en el 80.5% de los casos (29 pacientes) a las ocho semanas postoperatorias y en un
27.7% de los casos (10 pacientes) al afio postoperatorio. Se obtuvieron valores de PTH
postoperatoria en el 91.6% de los casos (33 pacientes) en el primer dia postoperatorio,
en el 80.5% de los casos (29 pacientes) a las ocho semanas postoperatorias y en un 25%

de los casos (nueve pacientes) al afio postoperatorio.

Los sintomas preoperatorios mas comunes fueron los sintomas neuro-psiquiatricos
“‘inespecificos” en un 94.4% (34 casos), los mas comunes siendo depresion, fatiga e
irritabilidad en un 61.1% (22 casos) cada uno, seguido de insomnio y labilidad emocional
en un 58.3% (21 casos) cada uno. Los otros sintomas que presentaron los pacientes
fueron sintomas osteomusculares en un 91.6% (33 casos), urolégicos en un 66.6% (24
casos), gastrointestinales en un 58.3% (21 casos), dermatologicos en un 36.1% (13
casos) y cardiovasculares en un 13.8% (5 casos). La tabla 3 resume todos los sintomas

presentados por los pacientes.

Tabla 3. Sintomas de los Pacientes

Sintoma n =36 Porcentaje (%)
Asintomaticos 0 0
Sintomas neuro-psiquiatricos 34 94.4
e Depresion 22 61.1
e Fatiga 22 61.1
e Irritabilidad 22 61.1
e Labilidad emocional 21 58.3
e Insomnio 21 58.3
e Pérdida de la interaccion social 5 13.8
e Pérdida de memoria 15 41.6
e Disminucion de la capacidad para concentrarse 14 38.8
e Ansiedad 11 30.5
e Cefalea 9 25
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e Disminucion del libido 9 25
Sintomas Osteo-Musculares 33 91.6
e Disminucion de la densidad 6sea 26 72.2
e Osteopenia 18 50
e Osteoporosis 8 22.2
¢ Mialgias 17 47.2
e Artralgias 15 41.6
e Debilidad muscular 12 33.3
e Dolor 6seo 11 30.5
e Disminucion de reflejos 1 2.7
e Fracturas patoldgicas 0 0
Sintomas Uroldgicos 24 66.6
e Nicturia 15 41.6
e Poliuria 14 38.8
e Polidipsia 11 30.5
¢ Nefrolitiasis 11 30.5
Sintomas Gastrointestinales 21 58.3
e Sintomas de ERGE 16 44 .4
e Sintomas de enfermedad acido péptica 12 33.3
e Estrefimiento 7 194
o Enzimas hepaticas alteradas 0 0
Sintomas Dermatoldgicos 13 36.1
e Caida de pelo 9 25
e  Prurito 7 19.4
Sintomas Cardiovasculares 5 13.8
e Palpitaciones 5 13.8

Los niveles promedio de laboratorio preoperatorios fueron (Tabla 4): calcio sérico 10.13
+ 0.6 mg/dl (rango 9.16 — 11.6 mg/dl), PTH 93.82 + 43.45 pg/ml (rango 26.5 — 247 pg/ml),
vitamina D 25.12 + 9.88 pg/ml (rango 9.16 — 59 pg/ml) con el 100% de los pacientes con
valores de vitamina D disponibles presentando deficiencia de vitamina D, calcio urinario
de 24 horas de 214.5 + 91.8 mg/24 horas (rango 55- 368 mg/24 horas) con el 100% de
los pacientes con calcio en orina de 24 horas disponible con niveles por debajo de 400

mg/24 horas, relacion cloro-fésforo 31.86 + 6.7 (rango 22.27 — 46.95) con el 39% de los
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pacientes con dicho valor disponible (11 de 28 pacientes) con una relacion > 33:1. La

figura 2 muestra los niveles de calcio vs niveles de PTH preoperatoria de los pacientes.

Tabla 4. Laboratorios preoperatorios

Laboratorio (Valor de referencia) Promedio DE Rango
Calcio (8.5-10.5 mg/dl) 10.13 +0.6 9.16-11.6
PTH (14-73 pg/ml) 93.82 +43.45 26.5-247
Vitamina D (18-72 pg/ml) 25.12 +9.88 9.16-59
Ca urinario de 24 hrs (20-275 mg/24 hrs) 214.5 +91.8 55-368
Relacion CI/P (<33:1) 31.86 +6.7 22.27-46.95
Calcio vs PTH Preoperatoria
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Figura 2. Niveles de calcio sérico vs niveles de PTH sérico preoperatorios
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De los 36 pacientes estudiados, 11 presentaron nefrolitiasis (30.55%). Estos pacientes
tuvieron un calcio sérico preoperatorio de 9.99 + 0.39 mg/dl y un calcio urinario en 24
horas de 234.65 + 47.85 mg/24 horas, ninguno con calcio urinario en 24 horas > 400
mg/24 horas. De los 25 pacientes (69.44%) que no presentaron nefrolitiasis, sus niveles
promedio de calcio sérico preoperatorio fueron de 10.2 + 0.64 mg/dl y de calcio urinario

en 24 horas de 169.62 + 123 mg/24 horas. Estos resultados se resumen en la tabla 5.

Tabla 5. Niveles de calcio sérico y calcio urinario en 24 horas

Calcio Sérico (mg/dl) DE Calcio urinario (mg/24 hrs) DE
Con nefrolitiasis 9.99 +0.39 234.65 +47.85
(n=11, 30.55%)

Sin nefrolitiasis 10.2 +0.64 169.625 +123
(n=25, 69.44%)

Como complemento a los estudios preoperatorios, por el alto indice de patologia tiroidea
concomitante descrita en la literatura, se les realizé un US de cuello a 20 de los 36 los
pacientes (Tabla 6a). De estos 20 pacientes, 16 (80% de los estudiados) presentaron
imagenes de nddulos tiroideos sospechosos de malignidad en el US, siete pacientes
(35%) fueron sometidos a una biopsia por aspiracién con aguja fina (BAAF) y 3 (15%)
fueron sometidos a tiroidectomia basados en los resultados de la BAAF. Dos de los tres
pacientes tuvieron reporte final de patologia con carcinoma papilar de tiroides, y un
paciente con diagndstico final de bocio multinodular. La Tabla 6b describe los resultados
de la BAAF de los siete pacientes, al igual que el resultado final de patologia de los tres

pacientes sometidos a tiroidectomia.
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Tabla 6a. Resultados de US de cuello

n=36 %
us \ 20 100
Hallazgos positivos en el US ‘ 16 80
BAAF \ 7 35
Tiroidectomia \ 3 15

Tabla 6b. Reporte de BAAF y Patologia de Tiroidectomia.

Reporte BAAF Reporte de Patologia de Tiroidectomia
Bethesda ll

Bethesda IV y V | Carcinoma papilar de tiroides clasico bien diferenciado 0.7cm x0.5cm sin invasion
angiolinfatica o capsular

Bethesda ll

Bethesda ll

Bethesda ll

Bethesda lll y 1l | Bocio multinodular

Bethesda ll Micro-carcinoma papilar de tiroides con patrén clasico derecho 0.5x0.4 cm e

izquierdo 0.2cm

Se les realizé sestamibi con Tc 99-m el dia de la cirugia al 100% de los pacientes. El
reporte del estudio fue (Tabla 7): sin alteraciones en 19 pacientes (52.7%), adenoma
unico en 16 pacientes (44.4%), doble adenoma en 1 paciente (2.7%). Ningun paciente
tuvo reporte de triple adenoma o hiperplasia. Solamente 6 pacientes de los 36 estudiados
(16.6%) tuvieron una correlacion positiva con el resultado obtenido con la técnica descrita
y posteriormente confirmada por patologia. Los resultados finales del diagndstico de los
pacientes (obtenidos con la técnica descrita y posteriormente confirmados por patologia)
se distribuyeron de la siguiente manera (Tabla 8): adenoma unico en 7 pacientes (19.4%),
doble adenoma en 13 pacientes (36.1%), triple adenoma en 12 pacientes (33.3%) e
hiperplasia en 4 pacientes (11.1%). El nivel promedio de radioactividad basal medida a
nivel de la carétida en el borde anterior del musculo esternocleidomastoideo preincision

fue de 254.31 cuentas (rango 60-700). El promedio de la medicion de radioactividad de
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los adenomas, comparado con la basal, fue de 71%, de las glandulas hiperplasicas de

20% y glandula normal fue de 8.77% (Tabla 9).

Tabla 7. Resultados de Sestamibi con Tc 99-m Preoperatorio

Reporte de Sestamibi n =36 (%)

Negativo 19 (52.7)
Adenoma Unico 16 (44.4)
Doble adenoma 1(2.7)
Triple adenoma 0 (0)
Hiperplasia 0 (0)

Tabla 8. Resultados con la Técnica Operatoria Radioguiada Confirmados por Patologia

Resultado Patologia n =36 (%)

Adenoma Gnico ‘ 7 (19.4)
Doble adenoma ‘ 13 (36.1)
Triple adenoma ‘ 12 (33.3)

Hiperplasia 4(11.1)

Tabla 9. Porcentaje sobre la Cuenta Basal de Adenomas, Hiperplasiay Tejido No Paratiroideo

Cuentatotal Porcentaje Sobre la Basal (%)

Basal \ 254.3143 100
Adenoma ‘ 71
Hiperplasia ‘ 20
Glandula normal ‘ 8.77

En el transoperatorio se tomaron niveles séricos de PTHi preincisién, ademas se midieron
niveles de PTHi a los 1005 581 20051 y 30 minutos posterior a la reseccion de la(s)
glandula(s) paratiroides identificada(s) como hiperfuncionante(s). Los niveles de PTHi
postexcisidon se compararon con el nivel basal de PTHi. Si presentaron una disminucién

> 50% comparado con la basal, se consideré que se cumplieron los criterios.[47: 54 55, 57,
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58] A los 10 minutos 21 pacientes cumplieron los criterios y 15 pacientes no los cumplieron
(568.3% y 41.7%), a los 20 minutos 27 pacientes cumplieron los criterios y 9 pacientes no
los cumplieron (75% y 25%), y a los 30 minutos 31 pacientes cumplieron los criterios y 5
pacientes no los cumplieron (86.1% y 13.9%). De los 15 pacientes que no cumplieron
criterios de disminucion de PTHi sérica a los 10 minutos postexcision, 14 pacientes
tuvieron PTH sérica dentro de rangos de normalidad en el primer dia postoperatorio y 10
pacientes tuvieron PTH sérica dentro de rangos de normalidad a las ocho semanas
postoperatorias; ninguno presentd hiperparatiroidismo persistente o recurrente. De los
nueve pacientes que no cumplieron criterios de disminucion de PTHi sérica a los 20
minutos postexcision, los nueve pacientes tuvieron PTH sérica dentro de rangos de
normalidad en el primer dia postoperatorio y ocho pacientes tuvieron PTH sérica dentro
de rangos de normalidad a las ocho semanas postoperatorias; un paciente presento
hiperparatiroidismo persistente y un paciente presenté hiperparatiroidismo recurrente. De
los cinco pacientes que no cumplieron criterios de disminucién de PTHi sérica a los 30
minutos postexcision, los cinco pacientes tuvieron PTH sérica dentro de rangos de
normalidad en el primer dia postoperatorio y cuatro pacientes tuvieron PTH sérica dentro
de rangos de normalidad a las ocho semanas postoperatorias; un paciente presento

hiperparatiroidismo persistente y un paciente presento hiperparatiroidismo recurrente.

En el seguimiento postoperatorio, el 100% de los pacientes presentaron disminucion de
los niveles de calcio sérico con respecto a la basal. El valor promedio de calcio sérico y
PTH preoperatorias fue 10.14 mg/dl (rango 9.1 — 11.6) y 93.82 pg/ml (rango 26.5 — 247)
respectivamente. En el primer dia postoperatorio los niveles promedio de laboratorio

fueron de 8.65 mg/dl (rango 7.7 — 10.1 mg/dl) para calcio sérico y 31.18 pg/ml (rango 1 —
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113 pg/ml) para PTH. En los laboratorios de seguimiento a las ocho semanas y ano
postoperatorio, los niveles promedio de calcio fueron 9.40 mg/dl (rango 7.5 — 10.3 mg/dI)
y 9.20 mg/dl (rango 8 — 10.1 mg/dl) respectivamente, y los de PTH fueron 54.87 pg/ml
(rango 0.1 — 212 pg/ml) y 47.13 pg/ml (rango 25.2 — 64.4 pg/ml) respectivamente. Los
valores de PTH vy calcio sérico en el seguimiento postoperatorio se resumen en la tabla

10.

Tabla 10. Laboratorios Postoperatorios

PTH (pg/ml) Rango Ca(mg/dl) Rango
Preoperatoria ‘ 93.82 26.5-247 10.14 9.1-11.6
PO 1 ‘ 31.18 1-113 8.65 7.7-10.1
PO 8 Semanas ‘ 54.87 0.1-212 9.40 7.5-10.3
PO 1 Afo ‘ 4713 25.2-64.4 9.20 8-10.1

Las complicaciones postoperatorias se resumen en la tabla 11. El 61.11% de los
pacientes no presentaron ninguna complicacion relacionada al procedimiento. Ningun
paciente presentd infeccion de herida quirurgica, hematoma, paralisis permanente del
nervio laringeo recurrente, o hipoparatiroidismo permanente. Solamente dos pacientes
(56.55%) tuvieron lesion transitoria del nervio laringeo recurrente confirmado por
laringoscopia indirecta y valoracion por otorrinolaringologia. Ambos pacientes
presentaron resolucion completa del cuadro a las ocho semanas postoperatorias. Cinco
pacientes (13.88%) presentaron hipoparatiroidismo transitorio manifestado como
parestesias que mejoraron con ajustes en el esquema de reposicion de calcio via oral y
tuvieron una resolucion completa a las ocho semanas postoperatorias. Solamente un
paciente (2.77%) tuvo un cuadro de tetania que ameritdé manejo intrahospitalario con

reposicion de calcio intravenoso. Todos los pacientes que presentaron hipocalcemia en
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el postoperatorio, tuvieron resolucién total de los sintomas sin necesidad de mayor
reposicion de aporte de calcio a los seis meses postoperatorios. Dos pacientes (5.5%)
presentaron falla del manejo quirurgico, uno con persistencia del hiperparatiroidismo
primario y otro con recurrencia de hiperparatiroidismo primario. El paciente que presento
persistencia de hiperparatiroidismo primario tuvo diagndstico de hiperplasia, y después
de una exploracion bilateral de cuello formal, solamente se localizaron 3 de las 4
glandulas paratiroides. El paciente que presentd recurrencia del hiperparatiroidismo
primario también tuvo diagndstico de hiperplasia, en él se realizé paratiroidectomia total
con implante en el musculo braquio-radial izquierdo. Ambos pacientes estan siendo

valorados para normar conducta.

Tabla 11. Complicaciones Postoperatorias.

n =36 (%)
Sin complicaciones 22 (61.11)
Infeccién de herida quirargica 0 (0)
Hematoma 0 (0)
Pardlisis transitoria del Nervio Laringeo Recurrente 2 (5.55)
Pardlisis permanente del Nervio Laringeo Recurrente 0 (0)
Hipoparatiroidismo transitorio 5(13.88)
Hipoparatiroidismo permanente 0 (0)
Persistencia o recurrencia de hiperparatiroidismo 2 (5.55)

Por ultimo, en la consulta de las ocho semanas postoperatorias, el 100% de los pacientes
presentaron resolucion de los sintomas neuro-psiquiatricos que habian presentado previo

a la cirugia.
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DISCUSION

El hiperparatiroidismo es una enfermedad secundaria al al hiperfuncionamiento de las
glandulas paratiroides que lleva a una sobreproduccién de PTH y elevacion o fluctuacion
en los niveles de calcio sérico,'! con una mayor incidencia en mujeres mayores de 50
anos de edad.[" 2 % 8] Clinicamente esta caracterizada por una constelacion de sintomas
neuro-psiquiatricos, osteomusculares, nefrourinarios, gastrointestinales, dermatolégicos
y cardiovasculares que afectan la calidad de vida de los pacientes.[': 1319 No existe
tratamiento médico para el HPTP. El unico tratamiento es quirurgico, alcanzando tasas
de curacion del 90 al 100% segun la técnica utilizada.®! Desde que se realizd la primera
cirugia para manejo de esta enfermedad en 1925, se han descrito multiples técnicas
buscando la mejor relacion de tasa de cura de la enfermedad y menor morbilidad

asociada.

En este estudio, la incidencia de hiperparatiroidismo primario fue mayor en pacientes del
sexo femenino (80.5%) que en el sexo masculino (19.5%) con una relacién 4:1, y una
edad promedio al diagnostico de 57.9 + 12.7 afios de edad, similar a lo reportado en la
literatura de una relacion mujer-hombre de 3:1 y edad promedio de diagndstico de 59.9

+ 13 afos.['2 56

El HPTP es una enfermedad con repercusiones sistémicas que afectan tanto la calidad
como expectativa de vida de los pacientes. En nuestra poblacion de estudio no hubo
pacientes con hiperparatiroidismo asintomatico (Tabla 3), siendo los sintomas neuro-

psiquiatricos, considerados sintomas “inespecificos” de la enfermedad, los mas
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frecuentemente observados en el 94.4% de los pacientes. Estos abarcan la depresion,
fatiga, irritabilidad, labilidad emocional, insomnio, pérdida de la interaccion social, pérdida
de la memoria, disminucién de la capacidad para concentrarse, ansiedad, cefalea y
disminucion de la libido. Esto concuerda con lo observado en la literatura en el cual
solamente el 5% de los pacientes presentan hipercalcemia asintomatica.l’3?2 371 Es
importante enfatizar este dato, ya que su calidad de vida mejora sustancialmente
posterior al manejo quirdrgico,[16-19.21,22,37,40-42] y nhor ende deben ser considerados dentro

de la poblacién sintomatica candidatos a manejo quirurgico.

El 91.6% de los pacientes presentaron sintomas ésteo-musculares, con 72.2% de los
pacientes presentando disminucion de la densidad 6sea, 50% osteopenia y 22.2%
osteoporosis. Esto concuerda con la literatura médica en el cual aproximadamente 20%
al 38% de los pacientes presentan osteoporosis y hasta 80% disminucion en la densidad
0sea que predispone a los pacientes a fracturas patoldgicas.['! 15 16. 20, 37] Egte es
considerado uno de los sintomas clasicos de la enfermedad e indicaciéon de manejo
quirargico.['6 361 Otros sintomas dsteo-musculares que presentaron nuestros pacientes,
también considerados dentro de los sintomas “inespecificos” de la enfermedad, fueron
mialgias en un 47.2%, artralgias en un 41.6%, debilidad muscular proximal en un 33.3%,
dolor éseo en un 30.5% y disminucion de los reflejos ésteo-tendinosos en un 2.7%. Esto
concuerda con lo reportado en la literatura como otra constelacion de manifestaciones

clinicas asociadas al hiperparatiroidismo primario.['® 16, 18-20, 37]

Otros sintomas que predominaron en nuestra poblacion estudiada fueron los sintomas

uroldgicos en un 66.6% de los pacientes. El 41.6% de los pacientes presentaron nicturia,
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el 38.8% presentaron poliuria y el 30.5% de los pacientes presentaron polidipsia. Esto
también concuerda con la literatura como parte de las manifestaciones clinicas
“inespecificas” de la enfermedad.['> 6. 18. 19, 371 E| 30.5% de los pacientes presentaron
nefrolitiasis, considerado un sintoma clasico de la enfermedad e indicacion de

paratiroidectomia.l'6. 20. 36, 37]

El 58.3% de los pacientes presentaron sintomas gastrointestinales, con el 44.4%
presentando sintomas de enfermedad por reflujo gastro-esofagico y el 33.3%
presentando sintomas de enfermedad &acido-péptica, ambos confirmados por
endoscopia, y correlacionado con lo reportado en la literatura.['5: 16.20.24. 371 E| 19.4% de
los pacientes presentaron estrefiimiento, y ninguno de nuestros pacientes presento
alteraciones en las enzimas hepaticas, ambos considerados sintomas “inespecificos” de

la enfermedad.[15-18.20.37]

Otros sintomas “inespecificos” de HPTP que presentaron nuestros pacientes fueron
sintomas dermatolégicos (36.1%), como caida de pelo (25%) y prurito (19.4%) y sintomas
cardiovasculares caracterizados por palpitaciones (13.8%). Esto concuerda con la
literatura como parte de los sintomas que caracterizan al hiperparatiroidismo primario.l'”:
18, 23,27, 29, 30, 411 En |a literatura se reportan estudios en los que la hipercalcemia esta
asociada a disfuncion del ventriculo izquierdo, enfermedad coronaria y arritmias
cardiacas que afectan la expectativa de vida de los pacientes y corrige posterior a la
paratiroidectomia,?7-2% 38 41l enfatizando alin mas la importancia del manejo quirdrgico en
de esta enfermedad. Desafortunadamente, en nuestra poblacion no se realizé un estudio

de ecocardiografia antes y después del manejo quirurgico para corroborar este dato.
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Nuestro estudio apoya lo citado en la literatura de que el HPTP se presenta con multiples
sintomas inespecificos y que el hiperparatiroidismo realmente asintomatico es una
entidad rara presente en menos del 5% de los pacientes.['3-?2 37] Cabe recalcar que
siendo el 100% de nuestra poblacién pacientes con HPTP esporadico sintomatico, todos
fueron intervenidos quirurgicamente. El 100% de los pacientes refirieron mejoria en sus
sintomas y calidad de vida en la consulta de seguimiento a las ocho semanas después
del procedimiento quirurgico. Esto concuerda con lo reportado en la literatura de mejoria
estadisticamente significativa en cuestionarios de calidad de vida y estudios de memoria
y concentracion. !> 13, 17-19, 21, 22,28, 37411 Uno de los limitantes de nuestro estudio, al ser un
estudio retrospectivo sobre una base de datos recolectada de manera prospectiva, es
que no se les realizé un estudio de calidad de vida ni de funciones neuro-cognitivas previo
al manejo quirurgico para poder ser comparado con los resultados posterior a la cirugia
y asi tener un dato objetivo que nos hablara de un mejoramiento en estos dos parametros

posterior al manejo quirurgico de los pacientes con HPTP.

Los valores de laboratorio promedio en nuestra poblacion que permitieron realizar el
diagndstico de hiperparatiroidismo primario caracterizado por hipercalcemia en la
presencia una PTH elevada o anormalmente normal, fueron de calcio sérico 10.14 + 0.6
mg/dl y PTH de 93.82 + 43.45 pg/ml, con una variabilidad en los niveles de calcio sérico
entre dos tomas de 0.66 mg/dl. Esto concuerda con lo reportado en la literatura de valores
de calcio sérico promedio de 10.9 + 0.6 mg/dl y PTH de 120 pg/ml, y una variabilidad de
0.4 + 0.33 mg/dL.["-10.11. 371 Cabe recalcar que no existe correlacion directa entre el grado

de hipercalcemia que presentan los pacientes con los niveles de PTH (Fig. 2),
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simplemente ambos se encuentran sobre los niveles de normalidad, dato que
correlaciona con lo reportado en la literatura.['l Otros valores de estudios de laboratorio
diagndsticos que presentaron fueron niveles de vitamina D de 25.13 + 9.88 pg/ml, niveles
de calcio urinario de 214.48 + 91.8 mg en 24 horas, y una relacion cloro-fésforo de 31.86
+ 6.7. Todos nuestros pacientes presentaron deficiencia de vitamina D, dato que no ha
sido correlacionado en la literatura como un factor causante de hipercalcemia que
descartaria el diagndstico de hiperparatiroidismo primario como tradicionalmente
pensado.[! 16. 20. 36] Tradicionalmente se ha utilizado un valor de calcio urinario > 400 mg
en 24 horas como uno de los criterios diagndésticos de hiperparatiroidismo primario y para
descartar hipercalcemia hipocalciurica familiar, aunque las ultimas guias de diagndstico
de hiperparatiroidismo primario publicadas en el 2009 ya no recomiendan este parametro
como una indicacién para manejo quirurgico.!'-2% 361 | a relacion cloro-fosforo > 33:1 se
ha utilizado como un adyuvante diagndstico para esta enfermedad, siendo este un valor
con alta sensibilidad pero baja especificidad para HPTP.I': 201 E| 39% de nuestros
pacientes presentaron una relacion cloro-fosforo > 33:1. El valor promedio de calcio
urinario en nuestros pacientes fue de 214.48 + 91.8 mg en 24 horas con un valor maximo
de 368 mg en 24 horas, por lo que ninguno de nuestros pacientes, incluyendo los que
tuvieron nefrolitiasis, presentd un calcio urinario en 24 horas > 400 mg. Cabe recalcar
que la presencia de nefrolitiasis tampoco se correlacion6 con los niveles de calcio sérico
que presentaron los pacientes, como ha sido mencionado en la literatura.[' 20 70 | os
pacientes que tuvieron nefrolitiasis tuvieron un calcio sérico de 9.99 + 0.39 mg/dl, y los
pacientes que no presentaron nefrolitiasis presentaron un calcio sérico de 10.2 + 0.64

mg/dl.
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En la literatura se ha descrito una relacion elevada entre patologia tiroidea y el
hiperparatiroidismo primario, por lo que se recomienda realizarles US de cuello a todos
los pacientes con el diagndstico de hiperparatiroidismo primario previo al manejo
quirurgico para poder ser manejados en la misma intervencion en caso de presentar
patologia tiroidea concomitante.[”!-78 En nuestra poblacion, se observo que el 80% de los
pacientes tuvieron hallazgos positivos en el US sugestivos de patologia tiroidea. El 35%
tuvieron hallazgos sospechosos de malignidad por US, por lo que fueron sometidos a una
BAAF, de los cuales solamente dos (5.55%) de los pacientes tuvieron reporte de
Bethesda mayor a lll. Se les realizé tiroidectomia a 3 pacientes (un paciente con nédulos
que tenia hipotiroidismo solicité la tiroidectomia). Hubo dos pacientes (5.55%) que
tuvieron carcinoma papilar de tiroides sincrénico con el hiperparatiroidismo primario. Esta
asociacion de nodulos tiroideos y carcinoma papilar de tiroides con hiperparatiroidismo
primario ha sido reportada en la literatura en una incidencia similar a la encontrada en
nuestra poblacién, 4 7679 haciendo del US preoperatorio un estudio fundamental para el

diagndstico y manejo oportuno de estos pacientes.

Desde 1925 que Felix Mandl describidé y realizd la primera paratiroidectomia con
exploracion bilateral de cuello para manejo del HPTP, el manejo de esta enfermedad ha
sido quirurgico. La exploracion bilateral de cuello fue durante mucho tiempo el estandar
de oro para el manejo del HPTP,[44-46] con tasas de curacion del 95% al 100%,*°! hasta
los afios 90’s en los que surgieron nuevas tecnologias. Como descrito en la introduccion,
en los afnos 90’s se desarrollaron las tecnologias de sestamibi con Tc-99m y la medicion
de la PTHi que permitieron el desarrollo de nuevas técnicas quirurgicas que a pesar de

tener una ligera menor tasa de curacion (90% al 95%) tienen la ventaja de presentar una
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menor tasa de morbilidad asociada que la reportada en la exploracion bilateral de cuello

tradicional.[6. 52. 55]

El estudio con sestamibi Tc-99m permite localizar la(s) glandula(s) hiperfuncionante(s)
por lo que ha sido utilizado para realizar una cirugia dirigida unilateral, eliminando la
exploracion bilateral de cuello.[*3 49-%21 Errdneamente, también ha sido utilizada por los
endocrindlogos clinicos como un método confirmatorio de diagndstico, ya que hasta un
35% de los casos de HPTP tienen un estudio negativo.® Como descrito ampliamente en
la introduccion, dado que este abordaje en el tratamiento de HPTP que surgié en los 90’s
tiene una mayor tasa de falla que la exploracién bilateral de cuello (hasta 10% vs 5%),14
46,52, 55] g¢ describieron nuevas técnicas quirdrgicas en las que se utiliza el sestamibi con
Tc-99m para valorar la funcionalidad de las cuatro glandulas paratiroides de manera
transoperatoria en una exploracion bilateral de cuello mas limitada, pero con tasas de

curacion similar (95% al 97%) que la originalmente descrita por Mandl.[3 49. 50 59, 61-63]

Nosotros adoptamos esta nueva técnica quirurgica para el manejo de nuestros pacientes
con diagnostico de HPTP. Le realizamos un estudio sestamibi con Tc-99m a todos los
pacientes el dia de la cirugia como descrito en la seccion de material y métodos. En todos
los pacientes se obtuvieron las imagenes correspondientes con el fin de documentar lo
observado en el estudio, y no como un método diagnédstico o de planeacién quirurgica
como es utilizado en la cirugia dirigida o unilateral. En nuestros pacientes, el 52.7%
presenté un estudio negativo, el 44.4% se observé un adenoma unico, en el 2.7% se
observé un doble adenoma. No observamos triples adenomas o hiperplasias en nuestra

poblacién. En la literatura se ha observado un estudio negativo de sestamibi con Tc-99m
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en un 25% al 35% de los pacientes.% 80821 En nuestra poblacion de estudio, se observo
un estudio negativo de sestamibi con Tc-99m en un mayor porcentaje que este. Se ha
visto que la probabilidad de tener un estudio de sestamibi positivo esta relacionado a los
niveles séricos de calcio y PTH.[% 811 En un estudio se vio que el 64% de los pacientes
con niveles de calcio sérico < 10.5 mg/dl presentaron un sestamibi con Tc-99m positivo,
comparado con un 68.5% de pacientes con calcio sérico > 11.4 mg/dl, esto con una
diferencia estadisticamente significativa. De la misma forma, los pacientes con una PTH
< 90 pg/ml presentaron un sestamibi con Tc-99m positivo en un 57.4% de los casos,
comparados con los que tenian una PTH > 170 pg/ml que presentaron un estudio positivo
en un 75.3% de los casos.l®' Esto esta corroborado por otro estudio en donde se observo
que pacientes con PTH moderadamente elevada tuvieron mas probabilidad de tener un
estudio de imagen de localizacion preoperatorio negativo.l®3 Nuestros pacientes
presentaron unos niveles promedio de calcio sérico de 10.13 + 13 mg/dl y de PTH de
93.82 + 43.45 pg/ml. Esto podria explicar en parte el mayor porcentaje de estudios de
localizacion negativos vistos en nuestra poblacidn; o ser un error estadistico debido a que
nuestra poblacion de pacientes es chica (error tipo 2). Adicionalmente se ha visto una
relacion de mayor numero de estudios de sestamibi con Tc-99m negativos en pacientes
con enfermedad multiglandular.i% 84 En un estudio, los pacientes con enfermedad de una
sola glandula, el 96% de los estudios fueron positivos y el 4% fueron negativos,
comparados con pacientes con enfermedad multiglandular en los que 76% tuvieron un
estudio positivo y 24% negativo.[®% Ambos estudios podrian explicar la mayor tasa de
estudios de sestamibi con Tc-99m negativos en nuestra poblacion; sin embargo, se

necesitarian mas pacientes para corroborar este hallazgo.
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La enfermedad multiglandular es mas prevalente en pacientes con hiperparatiroidismo
primario con una elevacion moderada en los niveles de calcio sérico y PTH.[84-86] Se ha
visto una incidencia de enfermedad multiglandular de 20% al 25% en pacientes con
elevacién moderada de los niveles séricos de calcio y PTH.[8486] Esto se observo en
poblaciones en las que se realizaron mas exploraciones bilaterales (37% vs 12%),[84 y
en las que no se observd una disminucion > 50% de la PTHi a los 10 minutos
postexcision.[®5: 8] Nuestros pacientes en promedio presentaron elevaciones moderadas
de los niveles de calcio y PTH sérica definidas como un calcio sérico < 11 mg/dl y una
PTH < 100 pg/ml. Esto los pondria en la categoria de pacientes mas propensos a
presentar enfermedad multiglandular. Adicionalmente, la técnica utilizada por nosotros,
permite valorar la funcionalidad de cada una de las glandulas y asi determinar con
exactitud la(s) glandula(s) hiperfuncionante(s).!3: 49 50. 59, 61-63] Se corroboré el diagnostico
de glandula(s) alterada(s) por estudio de patologia en el cual se vieron alteraciones
compatibles con adenoma o hiperplasia que correlacionaron con las medidas por
radioactividad sobre la basal en todos los casos. En nuestra poblacién se diagnosticd un
adenoma unico en un 19.4% de los casos, con el resto de los pacientes presentando
enfermedad multiglandular (doble adenoma en un 36.1%, triple adenoma en un 33.3% e
hiperplasia en un 11.1%). De haberse utilizado unicamente los métodos de cirugia
dirigida descritos en los 90’s, hubiéramos presentado un fallo en el manejo quirurgico de
30.5% por haber realizado una extirpacién de una glandula en pacientes con enfermedad
multiglandular, y 52.7% hubieran recibido manejo expectante o un exploracion bilateral
de cuello formal por haber presentado un estudio de sestamibi con Tc-99m negativo. Se

necesitan mas estudios en los que se realice la exploracion bilateral y valoracion de la
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funcionalidad de las cuatro glandulas en pacientes con hipercalcemia moderada para

corroborar esta discrepancia en la incidencia con lo reportado en la literatura.

Nosotros observamos en nuestra poblacion en el estudio radioguiado descrito, que los
adenomas corroborados por patologia presentaron una radioactividad comparada con la
basal de 71%, las glandulas hiperplasicas corroboradas por patologia de un 20% de la
basal, y 8.77% de la basal de tejido no paratiroideo (tiroides, ganglios linfaticos, grasa).
La literatura reporta que una glandula con una cuenta de 18% al 20% sobre la basal
deberia ser considerado un adenoma, una glandula con 10% al 16% de la basal ser
considerada como hiperplasica, una glandula con 1.3% al 2.2% debe ser considerada
como normal, tejido que presenta 5.5 + 0.7% cuentas sobre la basal ser considerado
como tiroideo, y tejido que presenta 1.5-2.2% de cuentas sobre la basal ser considerado
como tejido no paratiroideo (ganglio linfatico o grasa).[8 61.641 En sus estudios, los autores
describieron una cuenta promedio sobre la basal de 56 + 9% para adenomas
paratiroideos, 7.5 + 0.8% (hasta 16%) para glandulas hiperplasicas y un valor menor a
5% para glandulas normales o tejido no paratiroideo.8 81. 641 Con lo descrito en la
literatura y observado en nuestro estudio, se elimina la necesidad de estudios de
patologia o mediciones de PTHi transoperatorias, al tener una medicion tangible e
inmediata de la(s) glandula(s) hiperfuncionante(s) que debe(n) ser extirpada(s),
disminuyendo de esta forma la tasa de fallo de manejo quirurgico, el tiempo quirurgico y

gastos hospitalarios.

En nuestro estudio continuamos utilizando la medicion de PTHi antes de la incision y a

los 10, 20 y 30 minutos de la extirpacion de la glandula hiperfuncionante como descrito
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en la literatural*”- 54-%8] con la finalidad de comparar ambas técnicas quirtrgicas y describir
la factibilidad de la exploracion bilateral de cuello radio-dirigida en nuestro medio con
resultados similares a los reportados en la literatura. Como descrito en la literatura acerca
de la cirugia de paratiroides guiada por PTHi, una disminucién > 50% comparada con el
valor mas alto pre-incision o pre-extirpacion, confirma la adecuada extirpacién de la
enfermedad (criterios de Miami).’* %81 En nuestro estudio, el 58.3% cumplieron estos
criterios a los 10 minutos, el 75% a los 20 minutos y el 86.1% a los 30 minutos post-
extirpacion. La adecuada extirpacion de las glandulas hiperfuncionantes se verifico
basado en la técnica radioguiada descrita en la seccion de material y métodos, 50 60. 62, 67]
y solamente dos pacientes (5.5%) presentaron falla al manejo quirdrgico. De haberse
utilizado los criterios de PTHi, un 13.9% de los pacientes hubieran requerido una
exploracion formal bilateral de cuello, o hubiera existido una mayor tasa de falla al manejo
quirurgico. Esta potencial falla al manejo quirurgico hubiera sido similar a la reportada en
la literatura de 10% para la técnica de exploracién unilateral o dirigida basada en estudios
de localizacion y PTHi.[#6. 52. 551 | g técnica utilizada por nosotros en la que se localizan
la(s) glandula(s) hiperfuncionante(s) permitié disminuir la tasa de falla al tratamiento a un
5.5% comparable con la reportada en la literatura con esta técnical® 49 50.59.61-63 y 3 |3 de
las exploraciones bilaterales de cuello tradicionales.[*%! De los pacientes que presentaron
falla al tratamiento, en uno solamente se localizaron tres de las cuatro glandulas posterior
a una exploracion bilateral de cuello formal, y otro paciente tuvo el diagndstico de
hiperplasia y presenta hiperfuncionamiento del remanente reimplantado en el brazo.
Todos los demas pacientes presentaron una disminucion de los valores de PTH y calcio
sérico a niveles de normalidad desde el primer dia postoperatorio y durante el

seguimiento a las ocho semanas y primer afno postoperatorio.
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Ademas de presentar una falla al tratamiento quirdrgico de 5.5% similar a lo reportado en
la literatura para esta técnica quirtrgica (3% al 5%) [3 49.50.61-631 y |3 exploracion bilateral
de cuello tradicional (0% al 5%),“%! y por debajo de la falla al tratamiento quirtrgico
descrito para cirugia dirigida o unilateral guiada por estudios de localizacién con sestamibi
Tc-99m y PTHi (5% al 10%), nuestros pacientes presentaron tasas de complicaciones
postoperatorias similares a las reportadas en la literatura, y ningun paciente presentd una
complicacion grave. La tasa de mortalidad en nuestra poblacion fue del 0%. No tuvimos
pacientes con hematomas en cuello ni infeccion de herida quirurgica, lo reportado en la
literatura es de 0.3% a 1% de hematomas y hasta 3% de infeccion de herida quirtrgica.l®”:
8] En la literatura esta reportado un 25% al 40% de hipocalcemia transitoria sintomatica
y un 2% al 5% de hipocalcemias transitorias sintomaticas que requieren manejo con
calcio intravenoso.188%01 E| 13.8% de nuestros pacientes presentaron hipoparatiroidismo
transitorio y solamente 2 pacientes (5.5%) requirieron de manejo con calcio intravenoso.
Ninguno de nuestros pacientes presentaron hipoparatiroidismo permanente, lo reportado
en la literatura posterior a tiroidectomias totales es de 2%.[8 °l La pardlisis del nervio
laringeo ha sido reportada hasta en un 14% de los pacientes a los que se les realiza
exploracion bilateral de cuello.®8 92 931 Nosotros presentamos una tasa de 5.5% de
paralisis transitoria del nervio laringeo recurrente y ningun caso de paralisis permanente

del nervio laringeo recurrente.
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CONCLUSIONES

EIHPTP es una enfermedad benigna con potencial maligno con repercusiones sistémicas
que afectan la calidad de vida y disminuye la expectativa de vida de los pacientes. Se
debe de reconocer a esta enfermedad como una enfermedad caracteristicamente
sintomatica y buscar intencionadamente cada uno de los sintomas “inespecificos”
particulares en todos los pacientes. El estandar de oro de tratamiento para estos
pacientes es quirurgico. La exploracion bilateral de cuello radioguiada para medir la
funcionalidad de las cuatro glandulas paratiroides ex-vivo y asi extirpar toda(s) la(s)
glandula(s) hiperfuncionante(s) ofrece una tasa de curacién similar a la de la exploracién
bilateral de cuello clasica y mayor a la descrita para cirugia dirigida o unilateral. Ademas
de presentar una tasa de curacién de 95%, ofrece una morbilidad y mortalidad similar a
la reportada para cirugia dirigida o unilateral. Apoyamos a los grupos que realizan esta
técnica quirurgica y lo proponemos como una técnica segura, eficaz, asociada a menores

gastos hospitalarios, para ser realizada en nuestro pais.
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