0. AL AN 7
@ I T i

= C—y
= 5 D

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSGRADO
FACULTAD DE MEDICINA
INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
DELEGACION SUR DEL DISTRITO FEDERAL
UNIDAD MEDICA DE ALTA ESPECIALIDAD
HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI

“CARACTERISTICAS CLINICAS, BIOQUIMICAS E HISTOPATOLOGICAS
DEL CARCINOMA DE PARATIROIDES EN EL HOSPITAL DE
ESPECIALIDADES CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI”

S-2011-3601-161

PROYECTO DE TESIS PARA OBTENER EL DIPLOMA DE LA ESPECIALIDAD EN
ENDOCRINOLOGIA

PRESENTA:
DR. EZEQUIEL GONZALO FLORES SANCHEZ
ASESORES:
DRA.VICTORIA MENDOZA ZUBIETA
DRA. CLAUDIA RAMIREZ RENTERIA

Correo electrénico:ezequielfl@yahoo.com

~

\D)
IMSS

MEXICO D.F. 2012



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

FACULTAD DE MEDICINA

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

“CARACTERISTICAS CLIiNICAS, BIOQUIMICAS E HISTOPATOLOGICAS
DEL CARCINOMA DE PARATIROIDES EN EL HOSPITAL DE
ESPECIALIDADES CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI”

ALUMNO:
Dr.Ezequiel Gonzalo Flores Sanchez.

Residente de 4° afio Endocrinologia. Hospital de Especialidades Centro Médico Nacional “Siglo
XXI”. Instituto Mexicano del Seguro Social.

PROFESOR TITULAR DEL CURSO:
Dr.Moisés Mercado Atri.

Médico Internista y Endocrindlogo. Jefe de Servicio de Endocrinologia. Hospital de Especialidades.
Centro médico Nacional “Siglo XXI”. Instituto Mexicano del Seguro Social.

TUTOR PRINCIPAL:
Dra.Victoria Mendoza Zubieta.

Médico Internista y Endocrinélogo. Hospital de Especialidades. Centro Médico Nacional “Siglo
XXI”. Instituto Mexicano del Seguro Social.

ASESOR:
Dra.Claudia Ramirez Renteria.

Médico Adscrito al Servicio de Endocrinologia. Hospital de Especialidades. Centro Médico
Nacional Siglo XXI. Instituto Mexicano del Seguro Social.



DRA. DIANA MENES DIAZ
JEFE DE LA DIVISION DE EDUCACION EN SALUD
UMAE HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CMN SIGLO XXI

DR. MOISES MERCADO ATRI
PROFESOR TITULAR DEL CURSO
UMAE HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CMN SIGLO XXI

DRA. VICTORIA MENDOZA ZUBIETA
PROFESOR ADJUNTO DEL CURSO
ASESOR RESPONSABLE
UMAE HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CMN SIGLO XXI

DRA. CLAUDIA RAMIREZ RENTERIA
MEDICO ADSCRITO
ASESOR RESPONSABLE
UMAE HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CMN SIGLO XXI



DEDICATORIA

A los sastres y zapateros, mi familia incondicional.

A mi fiel compafiera Mariela.



INDICE

RESUMEN

ANTECEDENTES

JUSTIFICACION

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

OBJETIVO

MATERIAL Y METODOS
Tipo de Estudio
Poblacién
Variables
Criterios Inclusiéon/Exclusion

METODOLOGIA

ANALISIS ESTADISTICO

RECURSOS

CONSIDERACIONES ETICAS

RESULTADOS

DISCUSION

CONCLUSIONES

BIBLIOGRAFIA

ANEXOS

pg.1

pg.4

pg.13

pg.13

pg.14

pg.15
pg.15
pg.15
pg.15
pg.19
pg.-20

pg.21

pg.21

pg.21

pg.22

pg.28

pg.-29

pg.31

pg.37



1. RESUMEN
“CARACTERISTICAS CLINICAS, BIOQUIMICAS E HISTOPATOLOGICAS DEL CARCINOMA
DE PARATIROIDES EN EL HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CENTRO MEDICO NACIONAL

SIGLO XXI”

El hiperparatiroidismo primario (HPTP) se caracteriza porsobreproduccion de hormona
paratiroidea (PTH), hipercalcémia, mayor resorciéon ésea y reabsorcién renal de calcio y fosfaturia.
El carcinoma de paratiroides (CP)es generalmente confundido con HPTP. Existen datos clinicos y
laboratorio inespecificos sugerentes de CP. Actualmente no existe referencia de un algoritmo
diagnéstico definitivo. Se reporta masa palpable en el 50%, hipercalcémia>14mg/dl, PTH 10 veces
su nivel normal, afeccién renal 32 al 84%, afeccidon 6sea con signos radioldgicos en 44 a 91%,
mayor riesgo de complicaciones; pancreatitis, anemia y otras asociadas a cifras elevadas de PTH
y calcio. En reportes de Estados Unidos y Europa, la prevalencia es del 1% de casos con HPTP,
5% en Japén y paises de occidente. El tratamiento definitivo es la reseccion quirdrgica en bloque

por cirujanos expertos.

Objetivo General.: Comparar las caracteristicas clinicas, bioquimicas e histopatoldgicas entre el

HPTP y el CP en nuestra poblacion.

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

ultimos 5 anos en el Servicio de Endocrinologia del HE UMAE CMN S XXI.

Metodologia: De los expedientes clinicos se recabd las concentraciones de calcio, fosforo,
paratohormona (PTH), fosfatas alcalina, depuracion de creatinina, creatinina sérica, densitometria

Osea, serie 6sea radiografica, pre y postquirurgico, asi como el diagndstico histopatolégico de los
1



pacientes con HPTP estudiados y tratados en el Servicio de Endocrinologia de este hospital en los
ultimos 5 anos. Se clasificé en dos grupos: pacientes con HPTP benigno (adenoma, hiperplasia) y
pacientes con CP. Se comparo las caracteristicas clinicas y bioquimicas entre HPTP benigno y el

HPTP por CP. Se utilizd la prueba de X?, T de Student y Wilcoxon.

Resultados: 218 pacientes con HPTP, 75% con adenoma paratiroideo, 18% hiperplasia, 2%
adenomas dobles y 4% con CP. El 53% con afeccién de las paratiroides inferiores EI CP fue
similar en hombres y mujeres(P=0.022), con calcio sérico 14.2 mg/dL (12.5-16)P<0.001, PTH> a
10 veces el valor normal 940 pg/mL (410-1214)P<0.001, tamafio tumoral 4.0 cm (3.0-5.0) P<0.001,
tumor palpable 100% P< 0.001 comparado con HPTP. La afeccién renal fue mayor en el CP con
creatinina sérica de 0.90 mg/dl (0.50-2.31) en HPTP y 1.65 mg/dl (0.40-3.46) en CP P< 0.012. De
los 8 pacientes con CP 5 curaron después de la primera reseccion quirurgica, dos después de una

segunda intervencién y uno continua con actividad tumoral.

Conclusion. La prevalencia de CP en nuestra serie es del 4%. Las caracteristicas clinicas,
bioquimicas e, histopatoldgicas es similar a las series reportadas en la bibliografia internacional. La
sospecha clinica prequirurgica es importante para el cirujano. La tasa de curacion en nuestra serie

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

El hiperparatiroidismo primario (HPTP) se caracteriza por sobreproduccion de hormona
paratiroidea (PTH), produciendo niveles elevados de calcio sérico. El incremento de PTH, produce
una mayor reabsorcion renal de calcio, fosfaturia y aumento de sintesis de 1,24 (OH),Ds, y la
absorcion intestinal de calcio, la PTH elevada en forma continua produce una mayor resorcion

osea’.

En la actualidad el HPTP se presenta como una enfermedad preponderante en adultos
mayores, con una frecuencia de 4:1 (Femenino-Masculino), de la misma manera puede
presentarse en adultos jévenes y nifos pero en menor frecuencia o asociados a MEN1 (neoplasia

endocrina multiple tipo 1)>.

Antes de los 70s el HPTP era considerado como una enfermedad rara, con
manifestaciones severas con afeccion renal y ésea. Gracias a la introduccion de la medicion sérica
de calcio con analizadores de multicanales, cambio el abordaje y deteccion de esta patologia. En
1975 la incidencia de HPTP se reporté de 100/100.000 por afio, comparado con 15.8 en décadas
anteriores. Esta forma de medicion del calcio ha dado lugar a la deteccidon de pacientes con

hipercalcemia asintomatica o moderadamente sintomatica®.

El HPTP puede ser secundario a adenoma unico (80-85%), carcinoma (<1%) o hiperplasia
multiglandular (10-15%), pocos casos han sido reportados con produccion de PTH paraneoplasica
(la mayoria son por PTHrP, proteina relacionada con la PTH) por tumor no paratiroideo*®. El
aumento de tamafo de las glandulas puede ser simétrico en el 50% de los casos y la distincion

entre hiperplasia asimétrica y adenoma unico es dificil. El peso de cada una de ellas puede variar



entre 150mg a mas de 10g. Su organizacién histolégica se describe de distribucion con patrén
difuso o nodular. La cantidad de grasa estromal esta marcadamente disminuida, en algunos casos
puede ser abundante (lipohiperplasia). Se puede encontrar focos quisticos con fibrosis vy

degradaciéon de hemosiderina, especialmente en lesiones de mayor tamafio.

Inicialmente se sugiri6 que los adenomas eran proliferaciones policlonales basados en
patrones de expresion de glucosa-6-fosfato deshidrogenasa, en estudios recientes se indica que
estos adenomas son el resultado de la expansion clonal de una sola célula genéticamente
alterada. Una alteracion molecular implicada es la Cyclina D1 (CCND1)/PRAD oncogén (11g13).
Este gen codifica la holoenzima 35-KDa que inactiva la proteina retinoblastoma por medio de
fosforilacién, promoviendo la progresion celular a través de la fase G1-S (del ciclo celular)®”®. Los
re-arreglos del gen CCND1, ya sea por amplificacion, promotores o activacién transcripcional
llevan a la sobreexpresion de la proteina Ciclina D1, esta sobreexpresién se encuentra en 20 a
40% de estos adenomas. Otro gen que juega un rol importante en el desarrollo de adenomas
paratiroideos es el gen supresor de Neoplasia Endocrina Mdltiple tipo 1, 11g13(NEM1), la proteina
producto de este gen, la menina (610 a.a.), interviene en la regulaciéon transcripcional de JunD,
otras proteinas adicionales Smad3 y NF-KB. La pérdida de heterogeneidad (loss of
heterogezygosity, LOH) de 11913 se demostr6 en 25-40% de los adenomas (50% de estos casos

son asociados a mutaciones homocigotas del gen MEN1)%'%"",

El carcinoma de paratiroides (CP) generalmente es confundido durante la evaluacion
preoperatoria con HPTP, ya sea por adenoma paratiroideo o hiperplasia''®. Existen datos clinicos
y de laboratorio sugerentes de carcinoma, pero estos hallazgos no son especificos''.
Actualmente no existe referencia de algun algoritmo o estandar bien estructurado para su

diagnéstico, pueden ser confundidos facilmente por adenomas por estudios bioquimicos e imagen,

e incluso se puede encontrar equivocaciones en los reportes histopatolégicosm.



Una masa palpable en cuello ha sido reportada en el 50% de los pacientes con CP y menos

del 1% en pacientes con HPTP'" 1819,

Los niveles de calcio sérico mayores de 14mg/dl son comunes en el CP, en contraste con
lo encontrado en el HPTP donde se reporta de 1 a 2mg/dL por encima de niveles normales (normal

de 8.5-9.9 mg/dL)"#%%2",

La PTH esta frecuentemente eleva de 2 a 10 veces sobre niveles normales (PTHi normal
10-65 pg/mL), teniendo en cuenta la elevacién maxima de hasta 2 veces cominmente observada

en el HPTP'820.21

La fosfatasa alcalina esta también incrementada con en CP, comparada con adenomas e
hiperplasia paratiroidea, este hallazgo es el resultado de mayor afectacion ésea en el CP?"?%,

Curiosamente el CP tiene predileccion por las glandulas paratiroideas inferiores?#*2°,

La afeccion renal en el HPTP (nefrolitiasis, nefrocalcinosis o disminucion del filtrado
glomerular) se presenta en un 20%, en cambio en el CP es mas frecuente, se reporta del 32 al

84% de los pacientes®?°.

Los signos radioldgicos secundarios a HPTP como la osteitis fibrosa quistica (resorcién
6sea sub-peridstica, signo de sal y pimienta en huesos del craneo), ausencia de lamina dura y
osteopenia en columna vertebral, se reportan en 44 a 91% de pacientes con CP, contrastando con

datos radiolégicos especificos mas leves y en menos del 10% en el HPTP'":25:26:27,



Los pacientes con CP se encuentran con mucho mas riesgo de desarrollar complicaciones,
como pancreatitis, anemia y otras afectaciones organicas asociadas a cifras elevadas de PTH y

calcio comparado con los pacientes que presentan adenoma o hiperplasia?®®°.

Ninguno de estos hallazgos es especifico para el diagnéstico de CP. Por este motivo, un
alta sospecha clinica del cuadro y la capacidad del cirujano experto en reconocer las

caracteristicas de malignidad durante el trans-operatorio son de fundamental importancia®.

La apariencia del CP varia durante la reseccion quirurgica, el adenoma paratiroideo tiene
textura blanda, color rojo/café y no presenta adherencias a tejidos adyacentes?*?®. La descripcion
clasica del CP es de consistencia dura, tumor lobulado de textura fibrosa. Frecuentemente se
encuentra adherido a tejidos vecinos, incluyendo a la glandula tiroidea, tejido muscular y nervio
laringeo recurrente’'”**?>?” E| nervio laringeo recurrente debe ser sacrificado solo en caso de un
tumor localmente agresivo. Existen muchos reportes de CP indistinguibles de adenoma de
paratiroideo, con la realizacion del diagnéstico postquirargico por medio de analisis

histopatologico®”?%2°.

Shantz y Castleman® establecieron criterios para el diagndstico patolégico de CP en 1973,
incluye: presencia de capsula fibrosa o trabéculas fibrosas, arquitectura celular trabecular,

presencia de figuras mitéticas e invasion capsular.

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

I*2 describen caracteristicas

confianza de malignidad en tumores endocrinoldgicos. Stojadinovic et a
morfolégicas de CP como: patron de crecimiento trabecular, bandas fibrosas gruesas, invasion a
musculo esquelético adyacente, invasion vascular con parte del tumor adherido a la pared del vaso

sanguineo e invasion capsular. Este estudio encontré invasion en el 92% de los pacientes,



invasion vascular en el 81% e invasion perineural en 19%. En su meta-analisis de CP, Obara et
al®® constataron que las bandas fibrosas son la caracteristica mas sensible para el diagnéstico
histopatologico, donde el patrén de crecimiento trabecular, invasién capsular e invasion vascular

tienen mayor especificidad. El tamafio del tumor no tiene un papel pronéstico®.

Actualmente no existe un sistema de estadificacion para la evaluacion de CP.

El analisis del contenido nuclear demostré mayor contenido de ADN de patrén aneuploide
en CP, comparado con adenoma paratiroideo. La presencia de ADN aneuploide en CP es un

indicador de mal pronostico®® *°.

Con la tincion de inmunohistoquimica se han descrito muchas proteinas que se encuentran

mas cominmente en especimenes de CP que en el adenoma paratiroideo 3%’

El gen supresor de tumores HRPT2, codifica la proteina parafibromina, en forma normal
regula la expresién de genes, la modificacién de la cromatina y su interaccién con la ciclina D1%.
El sindrome tumor mandibular-hiperparatiroidismo es causado por una mutacién germinal con
pérdida de funcion del HRPT2. Las ultimas observaciones llevaron a los investigadores a
considerar a la HRPT2 como una posible diana de mutaciones somaticas en los casos esporadicos
(no familiares) de CP. Se han detectado mutaciones somaticas inactivadoras del gen HRPT2 en la
mayoria de los carcinomas esporadicos de paratiroides. La deteccion de parafibromina por medio

de inmunohistoquimica provee informacion diagndstica en el carcinoma de paratiroides.

Estudios de medicina nuclear, incluyendo tecnesio-99 sestamibi y talio 201, han
demostrado ser utiles en la localizacion de la mayoria de glandulas paratiroideas

hiperfuncionantes®.



El ultrasonido también se ha utilizado para la identificacién de este tipo de patologias, las
caracteristicas ultrasonograficas incluyen; la relacion largo/ancho mayor de 1 en 94% de los
pacientes, en contraste con 5% de pacientes con adenoma. El ultrasonido también puede indicar la

apariencia lobulada y ecogenicidad heterogénea generalmente asociada a CP*°.

La determinacién de densidad mineral 6sea puede detectar anormalidades esqueléticas,
cuando se correlaciona a valores anormales de laboratorio como calcio, PTH y fosfatasa alcalina

es de mucha ayuda para el diagnéstico diferencial entre de CP y adenoma™.

En pacientes con sospecha de CP, la imagen de resonancia magnética con gadolinio y
supresion grasa es util para la identificacién del tumor. Recientemente el PET ha sido descrito

recientemente en la deteccién de tumores malignos®*"*2,

El abordaje quirurgico inicial ha evolucionado desde un procedimiento extremadamente
agresivo con tiroidectomia ipsilateral, istmectomia, escision de tejido muscular adyacente y
reseccion de nervio laringeo recurrente, si es que se encuentra involucrado, a un procedimiento de
menor agresividad, llamado paratiroidectomia o reseccion en bloque de tejido paratiroideo,

involucra la reseccion tejidos adyacentes afectados por el tumor*#+4°.

En el registro SEER, 78.6% de los pacientes fueron sometidos a tiroidectomia simple,
12.5% a reseccién en bloque®, demostrandose que la reseccién en bloque se asocia a un mejor

prondstico.

La reseccidén en bloque podria incluir el I6bulo tiroideo ipsilateral, paratraqueal alveolar y

tejido linfatico, timo o algunos musculos del cuello; en algunas instancias el nervio laringeo



1,46,47

recurrente Algunos, pero no todos los centros hospitalarios recomiendan la diseccidn

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

implantaciones del tejido tumoral® *® 4%,

Si el diagnéstico de CP es realizado en el post operatorio, muchos autores recomiendan la
re-intervencién completando la tiroidectomia total. Si se presenta un tumor de paratiroides con
limites definidos (sin invasion tejido circundante), pero durante su estudio de patologia se
encuentra invasion de tejidos adyacentes, se recomienda la re-intervencién para remover todo el
tejido tumoral, no existe criterio patoldgico para distinguir un carcinoma con curso indolente de uno

mucho mas agresivo®"2.

La terapia no quirargica para CP han sido desalentadora, por lo tanto la reseccion
quirdrgica de metastasis a distancia (6seo y pulmén) ha sido realizada en algunas circunstancias,

principalmente para desmasificacion tumoral como terapia paliativa de la hipercalcémia®" *2.

El manejo post-operatorio en pacientes con CP debera incluir la monitorizacién cercana de
la concentracion de calcio sérico. Pacientes en los cuales el tumor es completamente removido
podrian presentar sindrome de hueso hambriento, por lo tanto se requeriria calcio intravenoso y
calcitriol oral. A medida que se repleta el requerimiento intradseo de calcio los requerimientos de

calcitriol y calcio oral disminuyen®***%°,

Pacientes con CP metastasico recurrente puede ser tratado quirdrgicamente. La reseccion

de lesiones en cuello, pulmdén e higado podria llevar a paliar significativamente a la hipercalcemia.

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

por ejemplo, en una serie de 18 pacientes que se sometieron a 28 re-operaciones, la mayoria
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presentd paralisis de nervio laringeo recurrente, en 9 de 28 procedimientos (32%)*. Los estudios

de localizacion preoperatoria en la reintervencidén son recomendados para minimizar la morbilidad.

Aparentemente esta enfermedad sigue tipicamente 1 de 3 rumbos; 1/3 de los pacientes
estan curados después de la cirugia, 1/3 recaen después de un prolongado tiempo libre de

enfermedad, 1/3 experimenta una presentacion corta y agresiva®.

Aunque la mayoria de los pacientes con CP tienen hipercalcemia, algunos pacientes
permanecen con calcio sérico normal, estos pacientes generalmente cuentan con una masa en el
cuello. EI CP no funcionante es raro, menos de 20 casos reportados*’. En una revisién de 17
casos similares, los pacientes se diagnosticaron en etapas mucho mas avanzadas, se observé una
tendencia tumoral mucho mas agresiva. La localizacién por frecuencia de metastasis incluye a
nivel pulmonar, nddulos linfaticos cervicales, higado y hueso®. CP multiglandular es

extremadamente raro®.

Como se ha sefialado, la frecuencia de recurrencia es alta, incluso posterior a una
intervencion quirurgica exitosa®. En un estudio, por ejemplo, entre 22 pacientes que tenian calcio
sérico normal posterior a la cirugia, la recurrencia promedio fue de 1,5 a 10 afios, 27, 82 y 91%

respectivamente®.

Cuando el tumor no es accesible para tratamiento el quirurgico, el tratamiento se limita al
control de la hipercalcemia con hiperhidratacion, agentes calciomiméticos y bisfosfonatos

intravenosos.

Los calciomiméticos son una conducta disponible para la disminucion de la secrecion de

PTH al incrementar la sensibilidad del receptor sensor de calcio®®®. Cinacalcet, Sensipar son
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drogas calciomiméticas de larga accion aprobadas por la FDA (Food and Drug Administration) para
el tratamiento de hiperparatiroidismo asociado a insuficiencia renal e hipercalcemia asociada con

CP.

En un estudio abierto de 16 semanas con 29 pacientes con CP inoperable, se utilizd
cinacalcet (dosis dependiente hasta alcanzar < 0 = 10mg/dl o hasta 90mg via oral 4 veces al dia)
reduciendo la concentracién de calcio sérico exitosamente por al menos 1mg/dl en 61% de los
pacientes. Lo niveles de PTH promedio disminuyeron pero no significativamente. Efectos adversos
comunes registrados (nauseas, vomito, cefalea, deshidratacion) llevaron a la descontinuacion del

medicamento en 5 pacientes®®**.

Otro estudio abierto para valoracion de dosis en 10 pacientes con CP tratado por 2 a 16
semanas, resultando en 2 pacientes sin respuesta, 4 pacientes con disminuciéon modesta (1-1.5

mg/dL), disminucién marcada en 4 pacientes (3.5-7 mg/dL)%.

Aunque el cinacalcet todavia no esta probado para el HPTP, puede ser efectivo en la

normalizacién de calcio sérico en estos pacientes.

El uso de bisfosfonatos como el pamidronato, aprobado por la FDA para tratamiento de
hipercalcemia maligna, esta reportada la mejoria de hipercalcemia en casos individuales de cpe"
62

Por lo tanto se predice que el bisfosfonato acido zoledrénico, de mayor potencia que el
pamidronato y esta aprobado por la FDA, también seria efectivo para el tratamiento de

hipercalcemia secundaria a CP®, aunque esto todavia no ha sido documentado.
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La quimioterapia y radioterapia como terapias adyuvantes han tenido pobres resultados en
el tratamiento de CP, su uso deberia ser considerado solo en pacientes que no son candidatos

para cirugia con pobre control de la hipercalcemia® **?°.

Radioterapia en general ha sido decepcionante. Sin embargo en una serie de 6 pacientes
que recibieron radiacion local posterior a la cirugia, ninguno tuvo recurrencia del cuadro durante el
seguimiento de 5 afios en promedio®®. En una serie de casos mas grande, 26 pacientes con
enfermedad invasiva local, se siguieron por un promedio de 7.9 afos (rango de 2 a 21), solo uno
de 6 pacientes se sometido a radioterapia adjunta tuvo recaida, comparado con 10 de 20 que no
recibieron radioterapia®’. Existe 1 reporte de sobrevida a largo plazo (11 afios) de 1 paciente con

CP invasivo tratado con radioterapia®.

Quimioterapia, dada la rareza de CP su uso ha sido dificil de evaluar sistematicamente.
Varios agentes, solos o combinados dieron resultados poco comunes. Un paciente con metastasis
pulmonares que recibié dacarbazina, 5-fluorouracilo y ciclofosfamida respondié con normalizacion

de calcio sérico por 13 meses®.

Durante el estudio de pacientes en la Clinica de Metabolismo de Calcio y Hueso de nuestro
hospital se han podido registrar aproximadamente a 250 pacientes. Con una gran proporcion de
los mismos con hipercalcemia asociada a HPTP. Por tratarse de un hospital de concentracion, es
posible que la frecuencia de casos de CP sea mayor a lo reportado en la literatura. La descripcion
de nuestra poblacion conlleva importancia para mejorar tanto el seguimiento, tratamiento
especifico de cada caso y prondstico como también disminuir la carga econémica y social a la

institucién como al paciente.

3. JUSTIFICACION Y PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
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El HPTP puede presentarse como adenoma, hiperplasia o cancer. La mayoria de los CP
puede presentarse con similitud clinica y bioquimica a enfermedad paratiroidea benigna, por este
motivo se plantea la dificultad diagndstica de este cuadro. En reportes de Estados Unidos vy
Europa, el CP tiene una prevalencia del 1% de los pacientes con HPTP, y hasta el 5% en Japoén y

paises de occidente®.

El tratamiento definitivo del hiperparatiroidismo es quirurgico, en el cancer de paratiroides el
pronostico mejora con la reseccion en bloque del tumor. Es importante distinguir los tumores
benignos y malignos para programar la conducta quirdrgica mas conveniente en cada caso. De
esta manera una sospecha clinica prequirdrgica de CP podria asegurar el tratamiento exitoso y
disminuir las complicaciones secundarias de una prolongada exposicién a la hipercalcemia y al

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

En nuestro hospital en la Clinica de Paratiroides, tenemos una poblacion grande de
pacientes con diagndstico de HPTP que nos puede ayudar a describir las caracteristicas clinicas
de esta enfermedad benigna y contrastar con las caracteristicas clinicas del carcinoma
paratiroideoasi mismo analizar el comportamiento de esta patologia en un hospital de tercer nivel

de atencion.

4. OBJETIVO GENERAL

Se comparo las caracteristicas clinicas, bioquimicas e histopatoldgicas entre el HPTP y el

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

hospital de tercer nivel de atencion.
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5. MATERIAL Y METODOS

4.1 Tipo de estudio:

Es un estudio retrospectivo transversal, comparativo entre pacientes con
hiperparatiroidismo primario benigno, por adenomas o hiperplasia y pacientes con carcinoma de

paratiroides.

4.2 Poblacion de estudio:

Casos consecutivos de hiperparatiroidismo primario de los ultimos 5 afios del Servicio de

Endocrinologia del Hospital de Especialidades CMN S XXI.

4.3 Variables:

- Sexo:
o Escala de medicidon: nominal dicotémica.
o Unidad de medicion: hombre / mujer.

o Definicion conceptual y operacional: sexo de asignacion del sujeto.

- Edad al momento del diagnostico:
o Escala de medicion: cuantitativa continua.
o Unidad de medicion: afos.
o Definicion conceptual y operacional: edad en afios cumplidos desde la fecha de

nacimiento hasta el momento del diagndstico histopatoldgico.

- Tiempo de evolucién de la enfermedad:
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o Escala de medicion: cuantitativa continua.
o Unidad de medicion: meses.
o Definicion conceptual y operacional: Tiempo en meses desde el diagndstico de

hiperparatiroidismo por medios bioquimicos y el diagndstico histopatoldgico.

- Tamafio tumoral:
o Escala de medicion: cuantitativa continua.
o Unidad de medicion: centimetros.
o Definicion conceptual y operacional: diametro maximo del/los tumores en el reporte

histopatoldgico final, medido en centimetros.

- Nivel de PTH al diagnéstico:
o Escala de medicion: cuantitativa continua.
o Unidad de medicion: pg/mL.
o Definicion conceptual y operacional: concentraciones maximas de la hormona
paratiroidea (PTH), intacta, medidas con un ensayo ultrasensible, al momento del

diagnostico del hiperparatiroidismo.

- Nivel de Calcio sérico al diagndstico:
o Escala de medicion: cuantitativa continua.
o Unidad de medicion: mg/dL.
o Definicion conceptual y operacional: concentraciones maximas de los niveles de

calcio al momento del diagndstico del hiperparatiroidismo.

- Nivel de Fésforo sérico al diagndstico:

o Escala de medicion: cuantitativa continua.
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e}

e}

Unidad de medicion: mg/dL.
Definicion conceptual y operacional: concentraciones maximas de los niveles de

fésforo al momento del diagnéstico del hiperparatiroidismo.

Nivel de Fosfatasa alcalina sérica al diagndstico:

e}

e}

Escala de medicion: cuantitativa continua.
Unidad de medicion: mg/dL.
Definicion conceptual y operacional: concentraciones maximas de los niveles de

fosfatasa alcalina medidas al momento del diagndstico del hiperparatiroidismo.

Masa palpable en cuello:

e}

Escala de medicion: nominal dicotomica.
Unidad de medicion: si/no.
Definicidon conceptual y operacional: presencia de nddulo o lesion palpable en cuello

al momento de la evaluacion inicial por el endocrinélogo.

Insuficiencia renal:

Escala de medicion: nominal dicotomica.

Unidad de medicion: si/no.

Definicion conceptual y operacional: disminucion en la velocidad de depuracion de
creatinina suficiente como para considerar la presencia de hiperparatiroidismo
secundario o terciario, usualmente referido como Depuracion de creatinina menor a

20 ml/min.

Localizaciéon tumoral:

e}

Escala de medicion: nominal categorica.
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Unidad de medicion: superior/inferior

Derechalizquierda.

Definicion conceptual y operacional: localizacion de la(s) tumoracién(es) segun el
reporte de imagen, histopatologia o cirugia registradas en el expediente del
paciente. En caso de ser discordantes, se empleara preferentemente el criterio

quirurgico para definir la localizacién de la lesion extirpada.

Datos de malignidad en imagen:

e}

e}

e}

Escala de medicion: nominal dicotomica.

Unidad de medicion: si/no.

Definicion conceptual y operacional: de acuerdo al reporte oficial de imagenologia,
evidencia de una tumoracion potencialmente maligna por densidad aumentada,
invasion a tejidos adyacentes, evidencia de lesiones probablemente metastasicas
ganglionares o a distancia en cualquier estudio de imagen realizado y reportado en

la unidad.

Reporte histopatologico compatible con carcinoma de paratiroides:

e}

e}

Escala de medicion: nominal dicotomica.

Unidad de medicion: si/no.

Definicion conceptual y operacional: ante la dificultad de realizar un estudio
definitivo por patologia en muchos casos de carcinoma, reporte histopatoldgico
definitivo (presencia de capsula fibrosa o trabéculas fibrosas, arquitectura celular

trabecular, presencia de figuras mitéticas e invasién capsular)

Evidencia de recurrencia:

e}

Escala de medicidon: nominal dicotdmica.
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o Unidad de medicion: si/no.

o Definicion conceptual y operacional: por la posibilidad de que el carcinoma presente
mayor frecuencia de recurrencias que los adenomas, se debera definir si durante el
seguimiento del paciente se reportd evidencia de recurrencia tumoral por medios

bioquimicos, clinicos o de imagen.

6. CRITERIOS PARA EL ESTUDIO

6.1. Inclusion:

6.1.1. Pacientes derechohabientes del IMSS.

6.1.2. Mayores de 16 afios de edad.

6.1.3. Que acudieron a evaluacion por endocrinologia en el Hospital de Especialidades
de la UMAE Siglo XXI

6.1.4. Que contaron con expediente clinico completo (segun datos requeridos por hoja
de captura en anexos)

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

6.1.6. Con diagnéstico de hiperparatiroidismo primario por bioquimica

6.2. Exclusion:

6.2.1. Se excluyeron los casos con expediente clinico incompleto

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

histopatolégico completo
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6.2.3. Pacientes en los que el diagndstico de carcinoma de paratiroides sea dudoso en

el reporte histopatoldgico

6.2.4. Pacientes con diagnostico de hiperparatiroidismo secundario o terciario

7. METODOLOGIA.

Se revisaron las libretas de archivo del servicio de patologia y endocrinologia para la

localizacion de los expedientes. Solicitamos en archivo clinico los expedientes para su revision y

de los que cumplieron los criterios de inclusion se tomé la informacion para el llenado de la hoja de

recoleccién de datos (Anexo 1).Se llené la hoja se vaciamiento de la informacion y en la base de

datos para su analisis.

PACIENTES CON HIPERPARATIROIDISMO
CON SEGUIMIENTO PRE, TRANS Y
POSTQUIRURGICO EN EL HECMN S XXI

74

Ny

HIPERPARATIROIDISMO PRIMARIO

CARCINOMA DE PARATIROIDES

ags

NIVELES DE CALCIO
PARATOHORMONA
FOSFATASA ALCALINA
TAMARNO DEL TUMOR
HISTOPATOLOGICO

OTRAS.
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8. ANALISIS ESTADISTICO

Se utilizé estadistica descriptiva, medidas de tendencia central y de dispersion
dependiendo de la distribucion de las variables. A las variables medidas con escala nominal, se
determiné frecuencias absolutas y porcentajes. La significancia de las diferencias entre variables
categoricas se determiné por la prueba de chi cuadrada con correccién de continuidad de Yates o
con la prueba exacta de Fisher. A las variables medidas con escala cuantitativa con distribucion
normal previa determinacion de sesgo y curtosis se calculé promedio y desviacidén estandar, caso

contrario se expres6 en mediana con rangos.

La contrastacién de las diferencias se realizara mediante la comparacién de promedios
para muestras dependientes (t pareada) o prueba de Wilcoxon si la distribucién no es normal. Se

considerara como estadisticamente significativo el valor menor o igual a 0.05.

9. RECURSOS
Se contd con los recursos institucionales necesarios para realizar el proyecto de
investigacion.

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

8.2 Materiales: Computadora con paqueteria Office y base de datos SPSS., Hojas
blancas, Fotocopias, Impresora, Lapices, plumas, expedientes fisicos completos de

los casos en archivo.

8.3 Econdmicos. No se requirié apoyo econémico.

10. CONSIDERACIONES ETICAS

Por ser un estudio retrolectivo donde no se aplicé ninguna maniobra de intervencién, no
requirié carta de consentimiento informado. El protocolo fue presentado para su validacion al
Comité de Investigacién correspondiente. Todo el proyecto siguié las normas deontoldgicas

reconocidas por la Declaracién de Helsinki.
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11. RESULTADOS

En nuestra serie, un total de 218 pacientes con hiperparatiroidismo primario (HPTP), 210 se
debié a enfermedad benigna, el 75% se debié a adenoma paratiroideo, el 18% a hiperplasia, el 2%
por adenomas dobles. En 8 pacientes se debid a carcinoma de paratiroides, con una prevalencia

de 4%. (figura1).

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

CARCINOMA

4% 2 o Mas Adenomas
0

3%

HIPERPLASIA
18%

La frecuencia de localizacion de la paratiroides afectada se muestra en la figura 2. En un
53% la localizacion fue en las paratiroides inferiores; 27 % inferior derecha y 26% inferior

izquierda. En el 2% la localizacion fue ectépica.

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

presentacion no mostro diferencia significativa con las lesiones benignas comparadas con el
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carcinoma de paratiroides. Las lesiones benignas fueron mas frecuentes en la mujer y mientras

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

Las concentraciones de calcio sérico fueron de 11.45mg/dL (9.0-21.2) en la enfermedad
paratiroidea benigna y de 14.2 mg/dL (12.5-16) en el carcinoma de paratiroides P<0.001 . Las
concentraciones de PTH intacta fue de 183.5 pg/mL (33.4-4647) en la enfermedad paratiroidea
benigna y mas de 10 veces el valor normal, 940 pg/mL (410-1214) en el carcinoma de paratiroides

P<0.001.

FIGURA 2. LOCALIZACION DE LAS PARATIROIDES AFECTADAS

(HALLAZGO QUIRURGICO)

Ectopico
2%

El tamafo tumoral fue de 2.0 cm (0.3-6.0) en la enfermedad paratiroidea benigna y de 4.0 cm (3.0-
5.0) en el carcinoma de paratiroides P<0.001, el tumor fue palpable en el 100% de los casos de
carcinoma y solo en el 14.3 % de las lesiones benignas P<0.001. La fosfatasa alcalina fue de 127

Ul/l (1-1030) en la enfermedad paratiroidea benigna y de 299 Ul/I(146-1400) en el carcinoma de
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paratiroides P<0.04, la Hb sérica fue de 13.8 g/dl + 2.1 en la enfermedad paratiroidea benigna y de
11.8 g /dI+ 1.36 en el carcinoma de paratiroides P< 0.0029. La creatinina sérica fue de 0.90 mg/dl
(0.50-2.31) en la enfermedad paratiroidea benigna y de 1.65 mg/dl (0.40-3.46) en el carcinoma de
paratiroides P< 0.012. Otras variables como el fosforo sérico, glucosa y el IMC no mostro

diferencia estadisticamente significativa en ambos grupos.

Los sintomas y signos al momento del diagndstico tanto en la enfermedad paratiroidea

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

TABLA 1.CARACTERISTICAS CLINICAS Y BIOQUIMICAS.

HPTP Benigno

n=210

HPTP Maligno

n=8

Edad (afios) 55 (19-84) 44 (24-76) 0.135
Género (H/M) 210 (14% / 85%) 8 (50% / 50%) 0.022
Tamaiio Tumoral (cm) 2.0 (0.3-6.0) 4.0 (3.0-5.0) 0.001"
Tumor Palpable 14.3% 100% 0.001
Calcio sérico (mg/dl) 11.45 (9.0-21.2) 14.2 (12.5-16.0) <0.001"
Fosforo sérico (mg/dl) 2.60 (1.50-4.70) 2.60 (1.70-3.40) 0.472
PTH i (pg/ml) 183.5 (33.4-4647) 940 (410-1214) <0.001"
Calcio Urinario (g/24hrs) 290 (0.30-1050) 540 (80-994) 0.095
Glucemia (mg/dl) 98 (61-212) 91 (87-111) 0.241
Creatinina sérica (mg/dl) 0.90 (0.50-2.31) 1.65 (0.40-3.46) 0.012"
Hemoglobina (gr/dl) 13.8+ 2.1 11.8 + 1.36 0.029°
Fosfatasa alcalina (Ul/l) 127 (1-1030) 299 (146-1400) 0.041"
IMC 27 (17.8-45.5) 27.5 (0-28) 0.346

Resultado expresado como media + desviacion estandar con distribucion normal de la variable.

Resultado expresado como mediana (valores minimo-maximo) con distribuciéon no normal de la variable.
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La enfermedad &6sea severa caracterizada por osteodistrofia renal con severa resorcion
subperiostica y en forma caracteristica con la presencia de tu mores pardo (osteoclastomas), esto,
se observo solo en el 1.4% en los pacientes con enfermedad paratiroidea benigna y hasta en el
75% de los pacientes con carcinoma de paratriroides aunque la diferencia no fue estadisticamente
significativa. La enfermedad renal con una depuracion de creatinina < de 60 ml/24 H se observoé en
el 29% en la enfermedad ésea benigna y hasta en el 75% de los pacientes con carcinoma de
paratiroides , aunque tampoco fue estadisticamente significativa. Asi mismo se evalué la presencia
de hiperazoemia mediante la creatinina sérica como marcador de dafio renal por la hipercalcemia,
y se observd una mayor elevacion en los pacientes con carcinoma de paratiroides 1.65 (0.40-3.46)
Vs 0.90 mg/dL (0.50-2.31) en hiperparatiroidismo benigno ( P< 0.012). La litiasis renal, la
nefrocalcinosis, la osteoporosis y la pancreatitis no mostraron diferencia significativa en ambas

entidades.

TABLA 2. SINTOMAS Y SIGNOS

BHP.TP HPTP Maligno
enigno N=8
N=210
Litiasis Renal 55.2% 50% 0.770
Nefrocalcinosis 55% 50% 0.095
Enfermedad renal (depuracion

de creatinina <60 ml/24 H)* A e Ll
Osteoporosis 42.5% 71.4% 0.309

Enfermedad 6sea severa : % c
tumores pardo 1.4% 30% 0.007
Gastritis 35.2% 62.5% 0.115
Pancreatitis 4% 1% 0.056

*Resultado expresado como media + desviacién estandar por distribucién normal de la variable’

**Valor expresado por estimacién de depuracion de creatinina por formula de Cockroft-Gault.
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Las complicaciones postquirurgicas se muestran en la tabla 3. El sindrome de hueso
hambriento se presentd en el 7% de los pacientes con enfermedad paratiroidea benigna y en el

37.5% del carcinoma paratiroidea P< 0.19.

El dafio renal residual valorado por la creatinina sérica fue de 0.87 mg/dl (0.30-1.07) en el
hiperparatiroidismo benigno, y de 1.70 mg/dl (0.80-2.79) en el carcinoma de paratiroides. El
hipoparatiroidismo postquirurgico se observé en el 31.7% de la enfermedad paratiroidea benigna y
en el 75% del carcinoma P< 0,039. La lesidn del nervio laringeo recurrente y el hipoparatiroidismo

transitorio no mostré diferencia significativa en ambos grupos.

TABLA 3. COMPLICACIONES POSTQUIRURGICAS

HPTP Benigno HPTP Maligno
N =210 N=8

Hueso Hambriento 7% 37.5% 0.019

Paralisis De Nervio
Laringeo Recurrente

0% 3% 0.309

Creatinina

Postquirdrgica (mg/dl) | 087 (0:30-1.07) | 170 (0.80-2.79) | 0.009

Hipoparatiroidismo

0, o
Transitorio % 25% 0.116
Hipoparatiroidismo
Postquirargico 10% 25 % 0.39

Permanente

En la tabla 4 podemos ver que los pacientes con carcinoma de paratiroides en nuestra serie
se presentd en personas mas jovenes y afectd por igual a hombres y mujeres. Asi mismo las
paratiroides afectadas mostraron un mayor crecimiento tumoral y en todos los casos se demostro
tumor palpable a la exploracién fisica inicial. En el 50% de los pacientes la presentacién del
hiperparatiroidismo fue atipico con crisis paratiroidea en 4/8 calcios mayores de 14 mg/dL, y en un

paciente con pancreatitis.
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La enfermedad oOsea fue caracteristicamente mas severa con osteoporosis en 7/8
pacientes, y en dos pacientes con severa resorcion subperidstica (osteodistrofia renal) y la
presencia de tumores pardo (osteoclastomas). Después del tratamiento quirurgico en el 37,5 %
presentaron sindrome de hueso hambriento ( tabla 4), dafio renal residual con creatinina de 1.70
mg/dL (0.80-2.79) y en 25 % de los pacientes con carcinoma de paratiroides presentaron
hipoparatiroidismo postquirargico permanente y un 3% presenté secuelas de lesion del nervio

laringeo recurrente.

En 5 de los 8 pacientes (62%) presentaron criterios de curacién (calcio, fésforo y PTH
normal) después de la primera reseccion quirurgica, tres pacientes requirieron reintervenciénes
quirurgicas por datos de actividad tumoral de los cuales dos se encuentran controlados y uno
presenta actividad tumoral con metastasis locoregional (laringe y faringe) y esta programado para

radioterapia externa.

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

No. Edad Sexo femare H:illlfazg?o Gastritis Litiasis Tumor Tumor CUELD C?If:io Fo’sf.oro PTH Fosfat.asa DMO
Quiruargico Renal Pardo Palpable i Sérico Sérico Alcalina
(cm) titis
1 43 F N/R PID No No No Si No 15.5 21 880 N/R Osteoporosis
M3
2| 47 | F nR | 2oMas Si Si si Si No 15 17 | 410| 209 |Osteoporosis
Adenomas
3 76 F 3 PII No No No Si No 12.8 3 573 N/R Osteopenia
4 34 F 5 PID Si No No Si Si 13.8 1.7 1198 N/R Osteoporosis
5 24 M N/R PID No No Si Si No 12.5 2.8 1200 1400 Osteoporosis
6 45 M 4 PID Si Si No Si No 13.1 2.9 1214 N/R Normal
7 67 M 3.5 PII No Si No Si No 14.5 3.4 527 N/R Osteoporosis
8 38 M 4 Ectépico Si Si No Si No 16 24 1000 146 Osteoporosis
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12. DISCUSION

El hiperparatiroidismo primario es causado principalmente por un adenoma de paratiroides,
seguido de la hiperplasia, adenoma doble y rara vez por un carcinoma. En nuestra serie de los 218
pacientes con hiperparatiroidismo primario (HPTP), 210 se debié a enfermedad benigna, el 75% se
debié a adenoma paratiroideo, el 18% a hiperplasia, el 2% por adenomas dobles. Ocho pacientes
presentaron carcinoma de paratiroides, con una prevalencia de 4%, es una prevalencia mas

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

Dentro de las caracteristicas clinicas del carcinoma de paratiroides, se menciona que es
mas frecuente entre los 40 a 50 afios de edad, en nuestra serie fue de 46 anos (24 a 76). El
hiperparatiroidismo primario es mas frecuente en la mujer con una proporcion de 3:1, el carcinoma
de paratiroides afecta por igual a ambos sexos. En nuestra serie esta caracteristica coincide con la

literatura internacional.

En cuanto a las caracteristicas bioquimicas se ha reportado que los niveles de calcio sérico
son generalmente mayores de 14mg/dl en el CP, en contraste con lo encontrado en el HPTP
donde se reporta de 1 a 2 mg/dL por encima de niveles normales®®. Asi mismo las
concentraciones de PTH en el HPTP rara vez sobrepasa de 2 a 3 veces el nivel normal, mientras
qgue en el carcinoma de paratiroides frecuentemente esta eleva de 2 a 10 veces el nivel normal
221 Otra caracteristica reportada en la literatura en la elevacién de la fosfatasa alcalina, esta
incrementada con en CP, comparada con el HPTP, este hallazgo es el resultado de una mayor
afectacion dsea en el CP?"%. En nuestra serie, la media de calcio fue de 14.2 mg/dL, de PTH de

940 pg/ml y la fosfatasa alcalina de 299 UI/L, coincide con lo reportado en otras series.
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En nuestra serie las principales manifestaciones clinicas de carcinoma de paratiroides
fueron: tumor palpable en el 100% de los casos, el tamafio tumoral de 4 cm en su diametro mayor,
asi como una mayor afeccién 6sea y renal. La presentacién inicial con crisis hipercalcémica
(calcio > 14 mg/dL) fue en 5/8 pacientes y en uno con pancreatitis, esto coincide con lo reportado.
El HPTP por CP tiene una presentacion inicial con datos clinicos severos, asociados a los niveles
elevados de calcio y PTH. La afeccion renal y 6sea es mucho mas frecuente en el CP, el dafo
residual de la funcién renal puede persistir después del tratamiento quirirgico y es frecuente el

sindrome de hueso hambriento en estos pacientes.

En nuestra serie no encontramos diferencia significativa en el grado de afeccion de la
funcion renal, presencia de nefrolitiasis y nefrocalcinosis. EIl HPTP atipico se puede presentar con
cuadros clinicos severos de pancreatitis, en nuestra serie la pancreatitis aguda se encontré en el

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

El tratamiento definitivo del HPTP es quirdrgico. La reseccién quirdrgica en bloque
incluyendo el Iébulo tiroideo ipsilateral, y exploracion de compartimentos ganglionares tienen los
mejores indices de curacion. En algunos casos invasivos se recomienda timectomia, reseccion de
musculos del cuello; y del nervio laringeo recurrente’ *® 4/, Es importante evitar la ruptura de la
capsula del tumor para no producir implantaciones del tejido tumoral, para esto es fundamental el

tratamiento por cirujanos expertos. " 4% 49 %0

En cuanto a las complicaciones postquirargicas en nuestra serie fueron mucho mas
frecuentes en el HPTP maligno, con hueso hambriento 37.7%, paralisis de nervio laringeo

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

12. CONCLUSIONES
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El carcinoma de paratiroides es una neoplasia poco frecuentes, en nuestra serie de
hiperparatiroidismo primario se presenté con una prevalencia del 4%, consideramos que esta
prevalencia es mayor por tratarse de un hospital de concentracion. Las caracteristicas clinicas,
bioquimicas e, histopatoldgicas es similar a las series reportadas en la bibliografia internacional. La
sospecha clinica prequirdrgica es importante para el cirujano. El tratamiento quirdrgico por un
cirujano experto en cirugia de cuello con la reseccidon en bloque incluyendo la hemitiroidectomia
ipsilateral con diseccion ipsilateral de los ganglios linfaticos tiene una mejor tasa de curacion. La

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

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

(BN
1 HIPERPARATIROIDISMO 1RIO (\ f" .-';J
2 CARCINOMA DE PARATIRODIDES “1 "—
NOMBRE: EDAD: FOLIO RHP
FILIACION: SEXO: (M) (F)
TELEFONO: FECHA :
AHF
| ENF.TIRDIDEA PREVIA: [ OTROS:
| CANCER: |
APH
DM:
HTA:
CARDIOPATIA:
HEPATOPATIA:
IRC:
EF
| PESD: | FC: [ TA: ] neC: | CIRCABD:
PA
1| GASTRITIS: 5] [N) 3 | TUMOR PALPABLE [S) (N) 5 OSTEODISTROFIA RENAL [S) [N) | &] TUMOR PARDOC (5] [N]
2] UTIASIS RENAL: [S] [N] 4 | PANCREATITIS =1 N] 51 | Si(3): [cwanto ! FALANGES | | / 1/3DISTAL CLAVICULAS| |

ESTUDIOS DE LOCALIZACION

T i
1 FECHA:
1.2 | ECTOPICO/LOCALIZAC:

usG

[1IPELHA |2]Pm|] lg[ﬂ-l” |4|Hn|1 |5|mr{3|5|tnémmtlncwut
CIRUGIA
LOCALIZACION: | ARG BE LA IERONE | FECHA:
ADENOMA: ONico [ | DOBLE] | HIPERPLASIA [ | CARCINOMA [ ]

COMPLICACIONES POSTQUIRURGICAS

1 | PARALISIS CUERDA BUCAL [s){n) | 3 | SD.HUESO HAMBRIENTO (s} (n) 3.2 | CALCITRIOL dosis (3] (n)

2 | HIPOCALCEMIA TRANSITORIA (s] (n) 3.1 | CARB.CALCIO dosis (s) (n) 3.3 | VALMETROL dosis (s) [n)

ESTUDIOS PREQUIRURGICOS

PTH Calcio Fasf. Calcio 250H | F. DMO Gluces | Creat Hemogl. C-HDL C-LDL Triglic.
Urin. D3 Ale.

ESTUDIOS 3 MESES POSTQUIRURGICO

PTH Calcio Faésf. Calcio 250H | F. DMO Glucos | Creat Hemogl. C-HDL C-LDL Triglic.
Urin. D3 Ale.
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