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RESUMEN

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA: La hipocalcemia posoperatoria
es comun después de la tiroidectomia total, y la monitorizacion
perioperatoria de los niveles séricos de paratohormona puede llevar a
una prediccidn segura de qué pacientes desarrollaran hipocalcemia.
Por lo tanto, es justificable la medicién de los niveles de paratohormona
posterior al procedimiento quirdrgico para la prediccion de

hipocalcemia.

OBJETIVO: Evaluar la presencia de hipoparatiroidismo vy
correlacionarla con la presencia de hipocalcemia postoperatoria en

pacientes sometidos a tiroidectomia total.

HIPOTESIS: Si el hipoparatiroidismo favorece la presencia de
hipocalcemia y la tiroidectomia total produce la presencia de
hipoparatiroidismo; entonces, los niveles medidos de paratohormona
posterior al procedimiento quirdrgico funcionaran como predictores de

hipocalcemia en pacientes postoperados de tiroidectomia total

METODOLOGIA: Durante la primera visita a la clinica de tiroides se
realizara historia clinica completa, perfii hormonal, citologia por
aspiracion con aguja e imagenes por ultrasonido de cuello. A través de
la recoleccion de datos se identificaron a 51 pacientes
tiroidectomizados entre octubre de 2017 y junio 2018. La hipocalcemia
se defini6 como un valor de calcio sérico menor de 8.9 mEqg/l, el
hipoparatiroidismo se defini6 con un valor menor de 8 pg/L. Se
extrajeron variables adicionales como la presencia de sintomas o

signos de hipocalcemia, edad, sexo y estancia intrahospitalaria

ANALISIS DE RESULTADOS: Se realizaran pruebas de normalidad

para evaluar las caracteristicas de las variables. Se utilizara estadistica



descriptiva y se aplicaran medidas de tendencia central para variables
cuantitativas. El analisis de variables cualitativas se reportara con
frecuencia y porcentaje. Se utilizaran los coeficientes de correlacion de
Mann-Whitney, Friedman, exacto de Fisher, Spearman y pruebas de
log-rank cuando corresponda. Las diferencias para las cuales la
probabilidad de error tipo 1 se encontré debajo de 0.05 se aceptaran

como estadisticamente significativas.

DISCUSION: En nuestro estudio se observa claramente que el nivel de
paratohormona es un buen predictor de sintomas de hipocalcemia grave, ya
que present6 una sensibilidad del 76.5% con una especificidad del 81%, al
realizar la curva ROC encontramos que con un valor de PTH<12 se presenta
el 81% de sensibilidad.

En el estudio antes mencionado del Dr Pisanu se encontr6 que la medicion de
calcio sérico en el dia 1 de postoperatorio posee un area bajo la curva (ABC)
de 096 con sensibilidad del 93.9% en un punto de corte de 8mg/dl sin embargo
en nuestro estudio apenas tiene un ABC de 0.53 con una p no significativa
(0.60), se intentd relacionar ademas la presencia de hipocalcemia <8mg/dl con
la posibilidad de tener hipoparatiroidismo bioquimico con PTH <11pg/l sin
embargo con un area bajo la curva de 0.58 sensibilidad del 50% y especificidad
del 10% tampoco es un buen predictor. Estos resultados contradicen lo
reportado en la literatura, por lo que se debe considerar realizar nuevo estudio
prospectivo con nuevas variables como interleucinas que son marcadores de

inflamacién y podrian orientar a una decision.

Este estudio confirma la utilidad de la medicién de hormona paratiroidea para
la prediccion de sintomas de hipocalcemia severa ya que durante el analisis
multivariado se identifica la relacién inversamente proporcional entre los
niveles de paratohormona y la posibilidad de presentar sintomas de
hipocalcemia.

CONCLUSION: El nivel de paratohormona presenta una relacién inversamente
proporcional con la posibilidad de presentar sintomas de hipocalcemia. Debido



al pobre rendimiento diagndstico al predecir sintomas de hipocalcemia, no
podemos recomendar la medicion de calcio sérico rutinario en el postoperatorio
ya que no correlacionan adecuadamente con los niveles de paratohormona en
este estudio.

El nivel de paratohormona puede ser utilizado como método diagnéstico para
predecir sintomas de hipocalcemia dentro de las primeras 24 horas con un

adecuado rendimiento diagndstico.



MARCO TEORICO

Una de las complicaciones mas frecuentes de la cirugia tiroidea es la
hipocalcemia postoperatoria, a causa de un hipoparatiroidismo
posquirurgico, transitorio o permanente, principalmente debido a
comprosmio de la vascularizaciéon de las glandulas paratiroideas, a la
reseccion inadvertida de estas o a la presencia de una respuesta
inflamatoria sistémica local que frena el funcionamiento de las

glandulas paratiroideas. [1]

La respuesta inflamatoria ante una lesién y la activacion de los
procesos celulares esta disenada inherentemente para restablecer la
funcion de los tejidos y erradicar los microorganismos invasores. A las
lesiones locales de duracion limitada les sigue el restablecimiento
funcional sin intervencion notable [2]. El paciente quirtrgico esta
expuesto a varios tipos de agresion, entre los que se encuentra la
intervencién quirirgica como tal, la induccidon y procedimiento
anestésico, periodo de ayuno previo a procedimiento quirurgico, las
alteraciones biolégicas propias de la enfermedad y comorbilidades
presentes en el paciente [3]. Si la magnitud de la agresion, es lo
suficientemente fuerte, la respuesta local es rebasada y los estimulos
desencadenan una respuesta inmunitaria en la que intervienen una
multitud de sistemas regulados por mediadores quimicos bien
identificados. El traumatismo y la agresiéon quirdrgica desencadenan
una cascada de respuestas predecibles que pueden reproducirse de
forma experimental. Los fendmenos ocurridos son proporcionales a la
magnitud de las lesiones, de modo que una incisién pequefia y limpia
hecha por el cirujano, solo lesiona las células que se localizan a lo largo

de la herida y cusa inflamacién minima, en tanto que una quemadura



extensa y profunda es una lesion mayor que causa dafios extensos en
los tejidos y el organismo expresa una respuesta inflamatoria

exagerada [4].

Hipocalcemia e hipoparatiroidismo son dos complicaciones comunes
posteriores a la realizacion de una tiroidectomia. La hipocalcemia
puede ser asintomatica, o con mas frecuencia, puede presentarse con
parestesias periorales o perifercas, calambres musuclares, espasmo
del carpo o pedio, incluso en casos mas severos, con tetania y estados
confusionales agudos. Los pacientes asintomaticos suelen requerir
hospitalizacion prolongada tras la cirugia tiroidea, lo cual provoca
aumento en los costos del cuidado de la salud [5]. De acuerdo con la
extension de la lesion de las glandulas paratiroides, la hipocalcemia
puede ser transitoria (también llamada hipoparatiroidismo transitorio) o
permanente, en cuyo caso requiere suplementacion con calcio y
vitamina D activa, por el resto de la vida. Desafortunadamente, aunque
la hipocalcemia y el hipoparatiroidismo tras la cirugia tiroidea estan
bien documentados en la bibliografia medica actual, hay limitaciones
significativas en los resultados de los estudios publicados.
Posiblemente lo mas relevante es la amplia variabilidad reportada en
la incidencia de hipocalcemia y de hipoparatiroidismo: se reportan
tasas de hipocalcemia que van del 0.3% al 66.2% tras la tiroidectomia
total y tasas de hipoparatiroidismo del 0 a 40% [6]. Parte de esta
variacion se origina del hecho de que los reportes incluyen diversos
tipos de procedimientos tiroideos, que contemplan pacientes
sometidos a tiroidectomias totales, mientras que otras incluyen
procedimientos menos invasivos como lobectomias, las cuales tienen

menor riesgo de hipocalcemia e hipoparatiroidismo. [7].

La bibliografia actual indica que las incidencias de hipocalcemia y de
hipoparatiroidismo pueden estar afectadas por una serie de factores,
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los procedimientos mas extensos, por ejemplo, resultan en una mayor
incidencia de disminucion en los niveles de calcio [8]. Otras variables
potencialmente predictores de hipocalcemia e hipoparatiroidismo son
la presencia de una cirugia previa, la asociacibn de con
linfadenectomia cervical en el caso de tumores malignos metastasicos
regionalmente, asi como la experiencia del cirujano en procedimientos

quirargicos que involucren el tiroides. [9]

Homeostasis de calcio y acciéon de la respuesta inflamatoria al

trauma.

El receptor sensor del calcio, localizado en la hormona paratiroides
(PTH), producido por las células principales de la glandula paratiroides,
las células C productoras de calcitonina del tiroides y las células que
recubren los tubulos renales, funciona como el regulador sistémico de
la homeostasis del calcio. Este sistema homeostatico requiere de la
regulacion de los flujos de calcio entre el liquido extracelular y los
huesos, los rifiones y el intestino, llevado a cabo por factores
endocrinoldgicos, PTH y el metabolito activo de la vitamina D (1,25-
dihidroxivitamina D). El receptor sensor de calcio es un receptor
acoplado a proteina G de la membrana plasmatica, detecta pequefios
cambios en la concentracion circulante de calcio y modula las vias

intracelulares que alteran la secrecion de PTH y calcitonina.



La hipocalcemia es comun en pacientes criticamente enfermos,
especialmente en aquellos con sepsis y quemaduras graves, asi como
en pacientes no graves sometidos a procedimientos quirurgicos [10].
Los mecanismos involucrados en la generacién de hipocalcemia no se
conocen de forma detallada por completo, varios factores pueden estar
involucrados, incluidos la disminuciéon de la secrecién de PTH y/o
resistencia a la accién de la misma en los rifiones y huesos. Los
precursores de la calcitonina (procalcitonina) aumentan en la
circulacién de pacientes criticamente enfermos con inflamacién
sistémica, originados en sitios extratiroideos, sin embargo, en estas
condiciones, los niveles de procalcitonina han demostrado ser un
marcador util en el diagndstico y el seguimiento del curso clinico y
prondstico de sepsis y as afecciones inflamatorias relacionadas. Se
han acumulado pruebas de que el aumento de los niveles circulantes
de citoquinas proinflamatorias podria ser la base de las alteraciones en
la homeostasis sistémica del calcio. En pacientes criticos, los niveles
séricos de interleucinas (IL-1, IL-6) aumentan a las pocas horas de
quemaduras graves e infeccion aumentan a la spocas horas de
quemaduras graves e infeccion, por ejemplo, y estan inversamente
relacionados con la concentracion sérica de calcio. Hace poco mas de
25 anos fue demostrada que la alteracion en la secresion de PTH, y
por ende alteracion en los niveles de calcio, estaba inversamente
relacionada con la actividad inflamatoria en pacientes con artritis
reumatoide [11]. Carlstedt et al mostraron entonces que la IL-6
suprimia la secrecion de PTH de células paratiroideas de bovinos in
vitro [8] y Neilsen et al demostraron clinicamente el mismo efecto para

dosis clinicamente relevantes de IL-1.[12].
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Hipocalcemia y alteraciones del calcio en pacientes cometidos a
tiroidectomia total. Una de las complicaciones mas frecuentes de la
cirugia tiroidea es la hipocalcemia posoperatoria, a causa de un
hipoparatiroidismo posquirurgico, transitorio o permanente. El
hipoparatiroidismo transitorio (menor a 6 meses) ocurre en un rango de
6.9% a 46% de las tiroidectomias, mientras que el hipotiroidismo
posquirdrgico permanente (>6 meses) ocurre en 0.4% a 33% de las
cirugias de tiroides. Los factores de riesgo descritos de
hipoparatiroidismo posquirirgico permanente en cirugia tiroidea son:
extension de la reseccion, diseccion ganglionar del grupo VI,
tiroidectomia como terapia de hipertiroidismo, ligadura central
(proximal) de la arteria tiroidea inferior, nimero y caracteristicas de
glandulas paratiroides identificadas y preservadas durante el
procedimiento quirdrgico y experiencia del cirujano [13]. El
hipoparatiroidismo postquirirgico resulta de un desequilibrio entre
calcio-fosfato manifestado clinicamente por alteraciones neuroldgicas.
Durante la tiroidectomia puede desarrollarse una disfuncién
paratiroidea temporal o permanente, debido al dafo directo de la
estructura paratiroidea, dafio de la vasculatura o extirpacion
paratiroidea inadvertida. La incidencia de paratiroidectomia incidental
en la cirugia de tiroides varia entre 8 y 19% [14]. Asimismo durante el
periodo postquirdrgico puede presentarse un requerimiento alto de
calcio por los huesos, originando crisis hipocalcémicas severas y
prolongadas. Esta situacion, denominada “sindrome de hueso
hambriento” esta relacionada con un desequilibrio entre la formacion y
resorcion osea, debida principalmente al estado de hipoparatiroidismo
funcional o relativo postparatiroidectomia. El repentino descenso de la
PTH induce un paro en la resorcién ésea por los osteoclastos sin

afectar la actividad osteoblastica, consecuentemente se produce un
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incremento en la captacion 6sea de calcio, fosfato y magnesio,
originando un estado de hipocalcemia, hipofosfatemia e
hipomagnesemia. Generalmente este proceso es transitorio debido a
que las glandulas paratiroideas recuperan su funcién rapidamente

(aproximadamente 1 semana) [15].
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La hipocalcemia posoperatoria es comun después de la tiroidectomia
total, y la monitorizacién perioperatoria de los niveles séricos de calcio
es la razon principal de la hospitalizacién y prolongacion de esta. La
prediccién segura de qué pacientes no desarrollara una hipocalcemia
significante durante el periodo trans y postoperatorio inmediato, podria
permitir un egreso temprano y seguro; sin embargo es dificil el predecir
que pacientes son los que desarrollaran hipocalcemia en el
postoperatorio mediato. Conociendo las bases fisiolégicas de la
respuesta inflamatoria sistémica asociada al trauma quirdrgico
realizado durante la tiroidectomia total y el subsecuente descenso en
la hormona paratiroidea, es justificable la medicion de los niveles de
paratohormona a pacientes sometidos a tiroidectomia total,
correlacionar con la presencia o0 ausencia de hipocalcemia

postquirdrgica y la prediccion de esta ultima.

JUSTIFICACION

La patologia tiroidea, en especifico, aquella que amerita una resolucién
quirargica con la necesidad de extirpacion total de la glandula, es de
una elevada prevalencia. La presencia de complicaciones
postquirargicas, posterior a la realizacién de una tiroidectomia total,
entre todas ellas, la presencia de hipoparatiroidismo transitorio o
permanente, tiene una frecuencia de hasta 66% vy 33%
respectivamente, siendo un intervalo amplio, explicado por la
incapacidad de definir de forma certeza aquellos pacientes que se

encuentran en riesgo de presentar esta complicacion.
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HIPOTESIS

Sila respuesta inflamatoria favorece la presencia de hipoparatiroidismo
y la tiroidectomia total produce respuesta inflamatoria por trauma;
entonces, los niveles bajos de hormona paratiroidea funcionaran como
predictores de hipocalcemia en pacientes postoperados de

tiroidectomia total.
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OBJETIVOS

Objetivo general.
Evaluar la presencia de hipoparatiroidismo y correlacionarla con la
presencia de hipocalcemia postoperatoria en pacientes sometidos a

tiroidectomia total de la Clinica de Tiroides del Hospital General de

México.

Objetivos especificos.

- Determinar los niveles hormona paratiroidea a las 24h del

procedimiento de tiroidectomia total.

- Determinar los niveles de calcio, fésforo, magnesio y albumina
en sangre periférica en el preoperatorio a las 24h y 48h del

procedimiento en pacientes sometidos a tiroidectomia total.

- Determinar la presencia de sintomas y datos clinicos de

hipocalcemia en pacientes sometidos a tiroidectomia total.

15



METODOLOGIA: DISENO GENERAL

Estudio retrospectivo, analitico, observacional, transversal.

Durante la primera visita a la clinica de tiroides se realizara historia
clinica completa, perfil hormonal, citologia por aspiraciéon con aguja e
imagenes por ultrasonido de cuello siguiendo el protocolo de la clinica
de tiroides del Hospital General de México. La presencia de hiper o

hipotiroidismo sera controlado previo a la intervencién quirdrgica.

Todos los pacientes recibiran anestesia general de manera similar bajo
la técnica de anestesia multimodal profilactica para el tratamiento del
dolor postoperatorio por lo que los pacientes recibiran anestesia local
incisional con 10ml de ropivacaina 0.5%. Seran intervenidos por un
grupo de 3 cirujanos pertenecientes a la clinica de tiroides bajo una
técnica estandarizada que incluye la identificacion sistematica de todas
las glandulas paratiroides y dejarlas indemnes “in situ”, si se confirma
paratiroidectomia incidental se realiza su implantacion en el musculo

esternocleidomastoideo ipsilateral.

Posterior a la intervencion quirirgica, se realizara la toma de una
muestra de sangre venosa bajo los estandares de seguridad para la
medicion y analisis de hormona paratiroidea, Ca2+, P, Mg y albumina

a las 24 y 48h posterior al procedimiento.

En el caso de que los pacientes presenten hipoparatiroidismo
bioquimico no sintomatico se administrara suplementos orales de
calcio con analogo de vitamina D (Caltrate 600 D consistente en 600mg
de calcio y 200Ul de vitamina D3). Si presentan hipoparatiroidismo

clinico se administrara una infusion intravenosa de gluconato de Ca2+.
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En aquellos pacientes que presenten signos clinicos de
hipoparatiroidismo/hipocalcemia (Parestesias peribucales o en dedos
de extremidades superiores, signo de Chevostec, Signo de Trosseau,
espasmo cardiopedal) se solicitara cuantificacion analitica de Ca2+, P,
Mg al momento de identificar la presencia de sintomas, y se realizara
reposicion de electrolitos alterados. Los pacientes seran egresados
cuando presenten un nivel de Ca2+ sérico >8.1mg/dL y no presenten

sintomas de hipocalcemia.
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POBLACION Y TAMANO DE MUESTRA.

Se realizara en pacientes que se realicen tiroidectomia total en la

clinica de tiroides del Hospital General de México y que cubran con los

criterios de inclusidén/exclusion. El calculo del tamafio de la muestra fue

de un total de 60 pacientes y se realizd por medio de la férmula para

ANCOVA de efectos fijos tomando en cuenta 6 grupos con un poder

estadistico del 80% y alfa de 0.05 con un tamafio del efecto moderado

Total sample size
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O NN
reP. P

u oo
L P

P

N
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F tests - ANCOVA: Fixed effects, main effects and interactions
Numerator df = 10, Number of groups = 6, Number of covariates = 6,
o err prob = 0.05, Effect size f = 0.57

de6 o6 07 075  d8 08 09 0095
Power (1-B err prob)
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CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de inclusion.

Pacientes adultos eutiroideos que se someteran a

tiroidectomia total con preservacién de glandulas paratiroides.

Criterios de exclusion.

Antecedente de cirugia tiroidea o diseccion de cuello.

Edad mayor de 75 afos

Consumo de esteroides 1 mes previo al procedimiento

Dolor cronico en tratamiento con opioides

Intolerancia a la glucosa o diagnostico de diabetes mellitus tipo
2

Infeccién activa

Osteoporosis

Criterios de eliminacion.

Pacientes que cumplan con criterios de inclusién pero que se
presente algun cambio durante la técnica quirurgica o la
evolucién postoperatoria fuera del margen establecido por el

protocolo.
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Definicidon de las variables a evaluar y forma de medirlas.

Variable Definicion Tipo de Método de
variable medicion
Edad Tiempo transcurrido desde el nacimiento | Cuantitativa ARos
hasta el momento actual. continua
Hormona La PTH es el regulador mas importante Cuantitativa Sangre
paratiroidea de la homeostasis del calcio. Se continua periférica
(PTH) (Avila, | produce en las glandulas paratiroides
2007) como una pre-pro-hormona de 115 Normal
aminoacidos. La PTH madura de 84 10-55pg/mL
aminoacidos PTH (1-84) se empaca en
granulos de secrecion
Calcio  sérico | Elemento esencial en muchos procesos | Cuantitativa Sangre
total (Ca?*) | biologicos, por lo que el mantenimiento continua periférica
(Albalate M, | de su homeostasis es esencial para la Normal
2012) supervivencia. 8.9-10.3mg/dL
Hipocalcemia
<8.5mg/dL
Fésforo (P) Anidn crucial en la estructura y Cuantitativa Sangre
metabolismo celular. Dentro de la célula | continua periférica
regula numerosos procesos enzimaticos Normal
y es un componente esencial de los 2.4-4 7Tmg/dL
acidos nucleicos y las membranas Hipofosfatemia
fosfolipidicas. <2.5mg/dL
Hiperfosfatemia
>5mg/dL
Magnesio (Mg) Es el segundo catidn intracelular mas Cuantitativa Sangre
abundante tras el potasio. Esta continua periférica
implicado en la mayoria de procesos Normal
metabdlicos (funcién mitocondrial, 1.8-2.5mg/dL
procesos inflamatorios e inmunolégicos Hipomagnesemi
y actividad neuronal, neuromuscular y a
vasomotora) formando parte del ADN y <1.8mg/dL
la sintesis proteica
Hipoparatiroidis | Sintomas de hipocalcemia: parestesias | Cualitativa Evaluacion
mo clinico | peribucales y en dedos de extremidades | dicotomica clinica y
(Christi, 2016). superiores; signos de Trosseau vy exploracion
Chvostec, paresias y parestesias de fisica
cara, manos, brazos, torax vy determinados
extremidades inferiores; asi como, como:
trastornos de la conduccion auriculo
ventricular independientemente de los Si= presente
niveles séricos de calcio y PTH. No=ausente
Hipoparatiroidis | Disminucion postoperatoria de la PTH | Cualitativa
mo bioquimico | por debajo del limite inferior de la | dicotdomica

(Sieniawski,
2016).

normalidad en un laboratorio
determinado acompanada de
hipocalcemia e hiperfosfatemia
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ANALISIS ESTADISTICO

Se realizararon pruebas de normalidad para evaluar las caracteristicas
de las variables. Se utilizara estadistica descriptiva y se aplicaran
medidas de tendencia central para variables cuantitativas: media,
mediana y de dispersion, desviacion estandar o rangos intercuartilares
de acuerdo al tipo de distribucién. El analisis de variables cualitativas
se reportara con frecuencia y porcentaje. Se utilizaran los coeficientes
de correlacion de Mann-Whitney, Friedman, exacto de Fisher,
Spearman y pruebas de log-rank cuando corresponda. Las diferencias
para las cuales la probabilidad de error tipo 1 se encontré debajo de

0.05 se aceptaran como estadisticamente significativas
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ASPECTOS ETICOS Y DE BIOSEGURIDAD

El presente estudio se rige bajo los acuerdo y clarificaciones de la
declaracion de Helsinki, el codigo de Nuremberg, Informe Belmont y
Normas CIOMS, buenas practicas clinicas para las Américas y el
reglamente de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion
Para la Salud; en particular por los articulos 13 respecto al respeto,
dignidad y proteccion de los derechos del paciente; 20 y 21 regulando
el consentimiento informado asi como la Norma Oficial Mexicana NOM
012-SS3-2012 para la ejecucion de proyectos de investigacion para la
salud en seres humanos. Este estudio segun el articulo 17 de la Ley
General de Salud en Materia de Investigaciéon para la salud esta
catalogado como un estudio sin riesgo. Aunado al articulo 23 de la Ley
General de Salud en Materia de Investigacion el comité de ética estara
informado del mismo. Los pacientes deberan firmar la carta de
consentimiento informado para poder participar en el estudio. La
identidad de los pacientes cuyos datos sean recolectados se

mantendra en el anonimato.

RELEVANCIAY EXPECTATIVAS

Con este protocolo se pretende establecer un método de prevencién
para una complicacion frecuente y que puede ser causa de mortalidad
en la cirugia tiroidea. Se espera la publicacién del mismo una revista
de alto impacto, su presentacion en el congreso de Cirugia General y
el desarrollo de la tesis de titulacion para la obtencién del grado de

Cirujano General de uno de los investigadores asociados.
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RECURSOS DISPONIBLES

Dentro de la clinica de tiroides se cuenta con un gran numero de
pacientes con patologia tiroidea candidatos a tiroidectomia total,
contamos con tres dias disponibles a la semana en quir6fano donde se
realizan aproximadamente 5 tiroidectomias totales por semana.
Contamos en el hospital con la infrestructura y los recursos necesarios

para la toma y analisis de los diferentes reactivos.

Médico de base adscrito a la clinica de tiroides responsable de la
valoracion inicial de los pacientes y la aleatorizacion de los mismos; asi
como de la realizacion de los procedimientos quirurgicos, el analisis e

interpretacion de los resultados.

El investigador asociado: Elaboracion del protocolo y entrega al comité
de ética e investigacion del hospital, recoleccion de los datos,

elaboracién de los reportes y la escritura del articulo para publicacion.
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RESULTADOS

Del total de los 50 pacientes analizados postoperados de tiroidectomia total 45

correspondieron al género femenino (90%) y solo 5 (5%) al género masculino.

Grafica 2. Distribucion de género de los pacientes.

La pacientes tuvieron una media de edad de 47.8 afios con un minimo de 23

afios y un maximo de 73.

Estadisticos descriptivos

M

Minimao

Maximao

Media

Desy. tip.

EDAD
Mwvalido (segln lista)

a0
50

23

73

47.80

13.578

Tabla 1. Edad de los pacientes.

De los 50 pacientes 27 (54%) tuvieron como indicacion de tiroidectomia total

diagnostico definitivo de carcinoma papilar de tiroides mientras que 23

pacientes (46%) tuvieron diagnéstico de bocio multinodular.
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Grafica 3. Indicacién quirurgica

Los pacientes presentaron al dia 1 de postoperados una media de PTH de
22.76 +/-18 con una media de 22.76 (Rango normal de 10-55pcg/l)

Estadisticos descriptivos

M Minima Maximo Media Desv. tip.
MWEL_DE_PTH a0 0 80.7 22.768 18.8968
M valido (segdn lista) 50

Tabla 2. Niveles de PTH dia 1 de PO

Al realizar una tabla tetracérica se puede observar que el 87.1% de los
pacientes que no presentaron hipoparatiroidismo (<12 pg/l) tampoco

presentaron sintomas, mientras que el 68.4% de los que presentaron sintomas
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también presentaron hipoparatiroidismo probado bioquimicamente. Al realizar
la X? se observa una p= <0.01.

Tabla de contingencia HIPOPARA * SINTOMAS

SINTOMAS
MO Sl Total
HIPOPARA MO Recuento 27 4 k|
% dentro de SINTOMAS 81.8% 23.5% 62.0%
Sl Fecuento G 13 149
% dentro de SINTOMAS 18.2% 76.5% 38.0%
Total Recuento 33 17 a0
% dentro de SINTOMAS 100.0% 100.0% 100.0%

Pruebas de chi-cuadrado

Sig. asintdtica Sig. exacta Sig. exacta
Walor gl (bilateral) (bilateral) (unilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 16.180° 1 .000
Correccign por 13.801 1 .000
continuidad®
Razan de verosimilitudes 16.563 1 .000
Estadistico exacto de 000 000
Fisher
M de casos validos 50

a. 0 casillas (0.0%) tienen una frecuencia esperada inferior a 5. La frecuencia minima esperada
es 646,

b. Calculado sdlo para unatakla de 2x2.

Tabla 3. Tabla tetracérica entre hipoparatiroidismo y la presencia de sintomas.

Presenta una sensibilidad del 76.5%, con una especificidad del 81.8%, VPP del 68% y
VPN del 87%

Tabla 4. Prueba de Chi cuadrada con Test exacto de Fisher con una p de <0.01.

Curva COR

0.6

Sensibilidad

0.4+




Coordenadas de la curva

Wariables resultado de contraste:

NIVEL_DE_PTH
FPositivo sies
mayor o igual 1-
gue® Sensihilidad Especificidad
-1.000 1.000 1.000
050 870 B24
160 a70 765
500 a70 647
850 839 647
1.900 809 647
4.9450 809 588
7.250 809 529
7.640 809 471
8.600 B79 412
9.250 .B48 412
9.850 .B48 353
11.100 848 284
12.250 818 284
13.000 818 235

Grafica 4. Curva ROC entre valor de PTH y la posibilidad de presentar
sintomas. Presenta un drea bajo la curva de 0.83 con una p=<0.01

Tabla 5. Podemos observar que con un punto de corte de 13 la
sensibilidad para predecir el desarrollo de sintomas es del 81%
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Al realizar un analisis multivariado observamos una relacion inversamente
proporcional entre el nivel de PTH y la posibilidad de desarrollar sintomas de
hipocalcemia.

Medias estimadas
Objetivo: NIVEL_DE_PTH

Se muestran los graficos de medias estimadas para los diez efectos principales significativos (p<.05).

300

25.07

e
=

[

1

15.07

HIVEL _DE_PTH

10.07

a0 T T

SIHTAMAS

Grafica 5. Grafica que muestra relacion inversamente proporcional entre
el nivel de PTH y la posibilidad de desarrollar sintomas
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Posteriormente se analizo si existe una correlacion entre el nivel de calcio

medido durante el primer dia y el nivel de PTH que obtuvo como resultado

una correlacién de 1.57 con una p= de 0.137. Esto lo podemos apreciar en el

diagrama de dispersién

Correlaciones

CALCI1 NIVEL DE PTH
Correlacion de Pearson 1 157
CALCH Sig. (unilateral) 137
N 50 50
Correlacion de Pearson 157 1

NIVEL_DE_PTH Sig. (unilateral) 137
N 50 50

=
o % o & ° o
° B o o

70 80 90
CALCH

Tabla 6. Correlacion de Pearson en la cual se observa una pobre correlaciéon
(1.37) entre el nivel de PTH y el calcio sérico en el dia 1.

Grafica 5. Grafica de dispersion entre PTH y nivel de calcio en el dia 1
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Posteriormente comparamos la presencia de hipoparatiroidismo con la

posibilidad de presentar hipocalcemia probada bioquimicamente.

Tabla de contingencia HIPOPARA * HIPOCALCEMIA

HIFQCALCEMIA
MO Sl Total
HIFPOPARA MO Recuento 29 2 N
% dentro de 63.0% 50.0% 62.0%
HIPOCALCEMIA
sl Recuento 17 2 19
% dentro de A7.0% 50.0% 3B8.0%
HIFQCALCEMIA
Total Recuento 46 4 50
% dentro de 100.0% 100.0% 100.0%
HIPOCALCEMIA
Pruebas de chi-cuadrado
Sig. asintdtica Sig. exacta Sig. exacta
Walor al (bilateral) (bilateral) (unilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 2667 606
Correccidn por 000 1.000
continuidad
Razdn de verosimilitudes 259 611
Estadistico exacto de 629 483
Fisher
Asociacidn lineal por 260 10
lineal
M de casos validos 50

a. 2 casillas (50.0%) tienen una frecuencia esperada inferior a 5. La frecuencia minima esperada

e85 1.52.

b. Calculado sdlo para una tahla de 2x2.

Tabla 7. Tabla tetracérica entre hipoparatiroidismo y la presencia de
hipocalcemia bioquimica. Presenta una sensibilidad del 50%, con una
especificidad del 63%, VPP del 10% y VPN del 93%

Tabla 8. Prueba de Chi cuadrada con Test exacto de Fisher con una p de

<0.62.
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Los segmentos diagonales son producidos por los empates.

Grafica 6. Curva ROC entre niveles de PTH y presencia de hipocalcemia <8

mg/dl. Presenta un area bajo la curva de 0.58 con una p=0.56

Grafica 7. Curva ROC entre niveles de calcio y presencia de sintomas.
Presenta un area bajo la curva de 0.54 con una p=0.60
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DISCUSION

Los sintomas de hipocalcemia severa pueden ir desde efectos locales
como calambres y/o parestesias hasta efectos adversos adversos
cardiovasculares es por eso que se ha intentado encontrar un método
para diagnosticar la hipocalcemia antes de que estos efectos adversos
sucedan. En un estudio publicado por Pisanu et al. se menciona que la
combinacion de PTH postoperatoria con la medicion de calcio sérico
podria llegar a tener una especificidad del 100% sin embargo, al ser
este un protocolo con 4 tomas de PTH en 24 horas + 4 de Calcioy 3
de fosforo se vuelve poco accesible para los pacientes con escasos

recursos.

En nuestro estudio se observa claramente que el nivel de
paratohormona es un buen predictor de sintomas de hipocalcemia
grave, ya que presentd una sensibilidad del 76.5% con una
especificidad del 81%, al realizar la curva ROC encontramos que con

un valor de PTH<12 se presenta el 81% de sensibilidad.

En el estudio antes mencionado del Dr Pisanu se encontré que la
medicién de calcio sérico en el dia 1 de postoperatorio posee un area
bajo la curva (ABC) de 096 con sensibilidad del 93.9% en un punto de
corte de 8mg/dl sin embargo en nuestro estudio apenas tiene un ABC
de 0.53 con una p no significativa (0.60), se intenté relacionar ademas
la presencia de hipocalcemia <8mg/dl con la posibilidad de tener
hipoparatiroidismo bioquimico con PTH <11pg/l sin embargo con un
area bajo la curva de 0.58 sensibilidad del 50% y especificidad del 10%
tampoco es un buen predictor. Estos resultados contradicen lo

reportado en la literatura, por lo que se debe considerar realizar nuevo
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estudio prospectivo con nuevas variables como interleucinas que son

marcadores de inflamacion y podrian orientar a una decision.

Este estudio confirma la utilidad de la medicibn de hormona
paratiroidea para la prediccion de sintomas de hipocalcemia severa ya
que durante el andlisis multivariado se identifica la relacion
inversamente proporcional entre los niveles de paratohormona y la

posibilidad de presentar sintomas de hipocalcemia.
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CONCLUSIONES:

e El nivel de paratohormona presenta una relacion inversamente
proporcional con la posibilidad de presentar sintomas de hipocalcemia.

e Debido al pobre rendimiento diagndstico al predecir sintomas de
hipocalcemia, no podemos recomendar la medicién de calcio sérico
rutinario en el postoperatorio.

e Los niveles de calcio sérico no correlacionan adecuadamente con los
niveles de paratohormona en este estudio.

e El nivel de paratohormona puede ser utilizado como método diagndstico

para predecir sintomas de hipocalcemia dentro de las primeras 24 horas
con un adecuado rendimiento diagnéstico.
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