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RESUMEN

Fundamento y objetivo: El hiperparatiroidismo primario (HPTP) en
lamayoria de |os casos es asintomatico. Hoy dia, se discute |a necesidad
de someter a estos enfermos a paratiroidectomia. En €l presente estudio,
pretendemos describir las caracteristicas clinicas y bioquimicas de nues-
traserie de HPTP, ademas, de describir las técnicas utilizadas en el diag-
nostico y los resultados obtenidos tras la intervencion quirdrgica.

Material y métodos: Hemos revisado las historias clinicas de 47
pacientes diagnosticados y operados de HPTP en nuestro centro en los
Ultimos cinco afios. Primero, recogimos las manifestaciones clinicas;
segundo, los resultados bioguimicos anteriores y posteriores a la inter-
vencién quirdrgica; tercero, los datos de la ecografia paratiroidea, tomo-
grafia computerizada (TC) cervico-torécica, gammagrafia paratiroidea
con 99Tc-Sestamibi y densitometria dual de rayos X ( DEXA); y por
Gltimo, los resultados derivados de laintervencién quirdrgica.

Resultados: Fueron intervenidos 47 pacientes de HPTP, 89,4%
mujeres, con edad media 61,4 +12,8 afios. La gran mayoria se encontra-
ban asintométicos (45,7%). En cuanto a las técnicas de localizacion, la
gammagrafia con 99mT c-sestamibi fue la que tuvo mayor sensibilidad y
especificidad 75y 100%, respectivamente. Ninguno de los pacientes pre
sent6 osteoporosis mediante densitometria dsea. El principal diagnostico
fue el de adenoma 85,1%. Todos los pacientes curaron tras la interven-
cién, con laexcepcioén de un solo caso.

Conclusion: El HPTP presenta escasos sintomas. Principalmente se
trata de adenomas. Latécnica de localizacion preoperatoria més Util esla
gammagrafia. El tratamiento definitivo es la extirpacion.

PALABRAS CLAVE: Hiperparatiroidismo primario. Diagnéstico del
HPTP. Tratamiento del HPTP.
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ABSTRACT

Background: The primary hyperparathyroidismis usually an asymp -
tomatic disease. Actually, specialists are attempting to consider to what
extent it can be necessary to undergo surgery in thisdisease. Inthisarti -
cle, we are going to describe the clinical and biochemical characteristics
of our patientswith primary hyper parathyroidism as well asthe diagnos -
tic procedures and the results after operation.

Methods: Firstly, we have analysed 47 records of patients with pri -
mary hyperparathyroidism and intervened in our hospital during the last
5 years. Secondly, we assessed the biochemical results before and after
the surgical intervention, the outcome of parathyroid echography, thora -
cico-cervical tomography, technietium-99-mm-sestamibi gammagraphy
and bone densitometry. Finally, we followed up the assessment of the
operation of the patients with hyper parathyroidism.

Results: 47 patients were intervened of hyperparathyroidism. 89.4%
were women and average the age was 61.4+12.8 years. Most of them
were asymptomatic (45.7%). The gammagraphy was the procedure with
best sensibility and specificity, 75 and 100%. Bone densitometry showed
that there were no patients with diminished calcification of the bones.
The principal diagnostic of pathologic anatomy was adenoma (85.1%).
Excluding one single case, the rest of patients healed of their ilness after
intervention.

Conclusions: Primary hyperparathyroidism is asymptomatic in most
of the cases. It is mainly an adenoma process. The best diagnostic proce -
dure is technietium-99-mm-sestamibi gammagraphy. The most appro -
priate and successful treatment is surgery.

KEY WORDS: Hyperparathyroidism treatment. Diagnostic and treat -
ment.
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INTRODUCCION

El hiperparatiroidismo primario (HPTP) es un trastorno
hipercal cémico que resulta de la secrecion inadecuada de PTH.
Lamayoria de los pacientes estén asintométicos, y se diagnos-
tican casualmente en andlisis de rutina. El tratamiento definiti-
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vo del HPTP es la paratiroidectomia quirdrgica, sin embargo,
en laactualidad, se considera un temaen debate. En el presen-
te estudio describimos las caracteristicas clinicas y bioquimi-
cas de los pacientes intervenidos de HPTP de nuestra serie;
recogemos, también, los métodos diagnosticos utilizados y 1os
resultados obtenidos tras la intervencion quirdrgica.
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MATERIAL Y METODOS

Hemaos revisado las historias clinicas de 47 pacientes diag-
nosticados y operados de HPTP en nuestro centro en los Ulti-
mMos cinco afios. Se considero que el paciente presentaba clini-
ca cuando tenia algiin sintoma relacionado con el HPTP.

L os datos bioquimicos se recogieron antes y después de la
intervencién. La determinacion de PTH intacta plasmética se
realizd mediante un método inmunoradiométrico (IRMA)
(Nichals Inst. Diag. San Juan Capistrano, CA-92675) que usa
2 anticuerpos dirigidos frente alas regiones 39-84 y 1-34 res-
pectivamente de la molécula de PTH, y 1-84 intacta (humana)
como estandar. Los coeficientes de variacion Inter.-intra-
ensayo respectivos fueron del 6,1y 5,6%; la sensibilidad era
de 1 pg/mL y los valores de referencia 20-70 pg/mL. Los indi-
ces de manegjo renal de fosfato y excrecion urinaria de calcio
fueron cal culados segin un método descrito (1) a partir delos
niveles de calcio, fosforo y creatinina en orinade 24 horas. El
calcio se midio con un método colorimétrico automatizado
basado en laformacion de un complejo calcio-o-cresoftaleina
(2). La creatinina se determiné mediante una modificacion del
método de Jaffé (3) previamente descrito y comercializado. El
TmPOA4 fue estimado en el normograma de Bijvoet (4) apartir
de niveles conocidos de fosfato sérico y reabsorcion tubular
de fosfato (valor normal para adultos 2,5-3,7). Los coeficien-
tes de variacién respectivos para la excrecion urinaria de cal-
cio Inter-intra-ensayo eran de 6,8 y 5,3 respectivamente y
valor dereferencia0,1-0,2 mg/GRF.

Se recogieron también los resultados de las técnicas de
imagen procedentes de nuestros pacientes entre las que se
hallaban la ecografia paratiroidea, latomografia computeriza-
da (TC) cérvico-toracica con contraste intravenoso, con sec-
ciones tomogréficas cada 5 mm y la gamma grafia paratiroi-
dea preoperatoria con 99Tc-Sestamibi, a dosis de 25 mCi,
mediante gamma-camara planar. Los registros de la gamma
grafia se realizaron a los 10 minutos y a las 2 h post-inyec-
cion, utilizando colimador pin-hole y de agujeros paralelos.
Se consider6 patolégica la persistencia a las 2 h del trazador
en las imégenes registradas.

Ladensidad 6sea mineral se midio mediante densitometria
dual de rayos X ( DEXA) anivel lumbar (L2-L4) y en cuello
de fémur. Los datos fueron almacenados en la base de Micro-
soft ACCESS 97 y el andlisis de los datos se realizd mediante
estadistica descriptiva (medias, frecuencias, desviacion tipi-
ca), el test de Student y el exacto de Fisher.

RESULTADOS

Fueron intervenidos 47 pacientes de HPTP, 89,4% muje-
res, con edad media 61,4+12,8 afios. La gran mayoria de los
pacientes se encontraban asintomaticos (45,7%) a diagnosti-
o, siendo este casual. Las manifestaciones clinicas (Fig. 1)
fueron artralgias en el 75%, en ningln caso se identifico oste-
oporosis 0 lesiones tipicas de osteitis fibrosa, hipertension
arterial en el 37,5%, anorexia'y nduseas en € 8,3%, ulcus en
el 24,1%, estrefiimiento en el 33,3%. En cuanto a sintomas
urologicos destacaba € antecedente de nefrolitiasis en €
61,1% con predominio de oxalato calcico. No se produjeron
sintomas de hipercal cemia aguda.

Desde el punto de vista bioquimico, los valores medios de
calcio preoperatorio fueron de 11,29+0,78 mg/dL, Fosforo
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Fig. 1. Frecuencia de presentacion de los sintomas en el HPTP.

2,46 0,25 mg/dL, PTH intactade 136,3+72,3 pg/ml, € trans
porte tubular medio de fosfatos fue 1,51+0,42 mg/dL. Des
pués de laintervencion los valores medios de calcio fueron de
9,44+0,68 mg/dL, fosforo 2,98+0,46 mg/dL, PTH intacta
57,4+39,2 pg/ml, transporte tubular medio de fosfatos
2,58+0,41 mg/dL, con diferencias estadisticas significativas
entodas éllas. EnlaTablal, se recogen todos los valores bio-
quimicos antes y después de laintervencién y su significacion
estadistica. La reduccién del Z-score en el cuello del fémur
fue del 87,5% (Z-score medio -0,53) y a nivel de L2-L4 del
83,6% (Z-score medio -0,97), observandose una ligera reduc-
cién ésea sobretodo para hueso cortical (Fig. 2). Ninguno de
los pacientes presentd osteoporosis definida mediante densito-
metria ésea, ni a nivel lumbar ni de cuello de fémur (todos
tuvieron valores dentro de dos desviaciones tipicas para su
edad y sexo).

En cuanto alas técnicas de localizacion preoperatoria, 35
pacientes se hicieron la ecografia que mostré una sensibilidad
del 66% y especificidad del 50%, el TAC se llevd a cabo en
16 pacientes (sensibilidad del 46,1%, especificidad 100%) y
la gammagrafia con sestamibi en 36 pacientes (sensibilidad
75% y especificidad 100%). Hemos de considerar parael cal-
culo de estos datos, que incluimos solo aguellos en los que
quirdrgicamente se encontré patologia paratiroidea. En la
figura 3 se muestra la gammagrafia de un adenoma paratiroi-
deo en lafase de captacion precoz del trazador y en lafigura4
en lafase tardia alos 120 minutos.

El diagndstico anatomopatolégico fue €l de adenoma en
40/47 casos (85,1%), de hiperplasiaen 6 (12,7%) y carcinoma
en uno (2,1%). En ninguno de los pacientes se produjeron
complicaciones importantes derivadas de la cirugia, aunque
cabe destacar € hipoparatiroidismo en uno de los enfermos.
Se consiguio la curacion en todos, excepto en uno en € cual
no se localizo |a glandula patol 6gica.

DISCUSION

Actualmente e HPTP es una enfermedad relativamente
comun que se identifica en la mayoria de los casos por la
determinacion de calcio plasmético en andlisis de rutina (5-7).
Asi sucede en los pacientes que hemos estudiado en los Ulti-
mos cinco afios y aungue e 54,3% de los mismos presentaba
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TABLA |

VALORES BIOQUIMICOS DE LOS PACIENTES ANTES Y DESPUES DE LA INTERVENCION QUIRURGICA

Rango Preoperatorio Postoperatorio
Unidades normal x£SD x+SD p

Calcemia mg/dL+DS 8,4-10,2 11,29+0,78 9,44+0,68 <0,001
Fosforemia mg/dL£DS 2,5-4,5 2,46+0,25 2,98+0,46 <0,05
PTH intacta pg/mi£DS 20-70 136,29+72,3 57,4+39,2 0,002
TmPO4 mg/dL 2,5-3,7 1,51+0,42 2,58+0,41 <0,001
Calciuria mg/GRF 0,1-0,2 0,26+0,11 NR

RTP % 80-86 68,3+15,7 NR

Fosfatasa alcalina ul/L 80-300 270,3+93 NR

TmPO4: tasa méaxima de transporte tubular de fosfatos. RTP: reabsorcién tubular de fosfatos. La calciuria se ha corregido para creatinina en orina de
24 horas; NR: no disponemos de resultados; Tm/P: transporte medio tubular de fosfatos; excrecion urinaria de calcio corregido para creatinina orina de

24 horas; RTP: reabsorcion tubular de fosfatos; FA: fosfatasa alcalina.
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Fig. 2. Densitometria Osea.

algun sintoma sutil, ninguno de ellos tenian las manifestacio-
nes clinicas clasicas del HPTP como la enfermedad renal (cél-
culos renales, disminucion de lafuncién renal y nefrocal cino-
sis) 0 la 6sea (craneo en sal y pimienta, reabsorcién de las
falanges distales, quistes 6seos).

Actualmente, a parte del diagndstico a través de la medi-
cion delacalcemia, se puede sospechar por la osteoporosis 2°.
En nuestra serie, ninguno de | os pacientes present6 osteoporo-
sis definida por densitometria, pero si observamos reduccién
de la masa Gsea para su misma edad y sexo, sobretodo a nivel
de hueso cortical (sobretodo a nivel de fémur), aunque quizés
menos de |o que cabria esperar (8). Es conocido que la osteo-
penia mejora tras la intervencién quirdrgica (9), dato que no
hemaos podido comprobar en nuestro estudio por carecer en la
mayoria de los casos de densitometria postintervencion. En
otras ocasiones, € diagnostico se sospecha por nefralitiasis,
fundamental mente de oxalato calcico. La frecuencia de nefro-
litiasis también ha disminuido, asi en un estudio (10) de 197
pacientes en 1981, el 51% presentaban nefrolitiasis mientras
gue actualmente esta alrededor del 20% (11). En nuestro serie
los pacientes tenian nefrolitiasis en e 61,1%. Més raramente
se les diagnostica por sintomas digestivos, como ulcus y pan-
creatitis, o por hipertension arterial, de hecho algunos trabajos
ponen en duda que los pacientes con HPTP presenten HTA
(12). En nuestra caso se detecté HTA en & 37,5% en pacien-
tes con una edad media de 61 afios, siendo similar la prevalen-
cia de hipertensién para ese grupo de edad. Sin embargo, en
uno de nuestros pacientes en tratamiento antihipertensivo con
tres farmacos se curd la hipertension tras la intervencion qui-
rdrgica, no mejorando en ninguno de los otros.

Entre las determinaciones bioquimicas, en la actualidad se
define el hiperparatirodismo como e aumento de laPTHi con
hipercalcemia, siendo raros |os casos en que se precisan deter-
minaciones seriadas de calcio por hipercalcemia intermitente,
por otra parte, es conveniente descartar entidades como la
hipercalciuria familiar benigna o la hipercalcemia inducida
por litio. En todos nuestros pacientes hallamos val ores de cal -
cio por encima de la normalidad, asi como de TPl y valores
bajos de fosforo debido al efecto fosfatlrico de la PTH. La
intervencién quirdrgica permitio la correccion de la hipercal-
cemia en todos los casos. En cuanto a la localizacion preope-
ratoria del HPTP existe discusion sobre la rentabilidad de las
pruebas diagnosticas, de hecho, se aceptaque en € 95% delas
exploraciones quirargicas iniciales de cuello, realizadas por
un cirujano experto, identificay eliminalalesién paratiroidea
(13). Esta afirmacion, unida a la baja sensibilidad (60-75%)
(en nuestra serie de pacientes obtuvimos una sensibilidad
similar, siendo algo superior paralaecografia (66%) que para
laTC (46,1%) y alos falsos positivos (15%) con la ecografia,
tomografia computerizada, resonancia magnética, gammagra-
fia de sustraccion, arteriografia y cateterismo venoso, hacen
dudar del valor diagnostico de dichas técnicas (13,14).

Sin embargo, a partir de 1989 (15) con la introduccion de
la gammagrafia de paratiroides con 99Tc-sestamibi, se diag-
nosticael HPTP con una sensibilidad y especificidad cercanas
a 90% (16-19), aunque en algunas otras series es algo inferior
(20,21), como sucedié en nuestro caso. La sensibilidad de la
técnica parece ser inferior paralas glandulas hiperplasicas que
para los adenomas (19,20). Una limitacién de la técnica son
los falsos positivos que se pueden producir y que parecen méas
frecuentemente debidos a la coexistencia de bocio nodular
(22). A pesar de estas consideraciones, la gammagrafia es la
técnica que permite la deteccion de glandul as ectépicas (causa
frecuente del fracaso de intervenciones quirdrgicas sin locali-
zacion preoperatoria) y ,por otro lado, el control de la persis-
tencia o de lasrecidivastraslacirugia

El tratamiento del HPTP es controvertido, ya que no
existe un tratamiento médico eficaz y en la actualidad no
conocemos bien la historia natura de la enfermedad en
paci entes asintomaticos. Por ello, en 1990 |la Conferencia del
manejo del paciente con HPTP (23) recomendd intervencién
quirurgica en las siguientes circunstancias: 1) Si la concen-
tracion de Ca sérico esté notablemente aumentada (11,4-12
mg/dL). 2) s se ha presentado algin episodio previo de
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15 MIN

Fig. 3. Gammagrafia de adenoma paratiroideo. Fase precoz.

hipercalcemia que ponga en peligro lavida. 3) Si el aclara-
miento de creatinina se reduce en un 30% con respecto alas
personas de la misma edad. 4) Si existe un calculo renal. 5)
Si d cacio urinario estd notablemente aumentado (>400
mg/24 h). 6) Si la masa 6sea se encuentra muy disminuida
(menos de 2 desviaciones estandar por debajo de lo normal
paralaedad el sexoy laraza). 7) Si es un paciente joven
(menor de 50 afios 0 es una mujer premenopausica). Un
estudio reciente de Silverberg et a (9) nos clarificamejor la
evolucion de los pacientes con HPTP asintométicos. En este
estudio de 10 afios de seguimiento, los pacientes que se
intervinieron consiguieron normalizar los niveles de calcio
sérico e incrementaron la densidad Gsea (8% en el primer
afo y de 12% alos 10 afios en la zona lumbar; y 6% en el
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Fig. 4. Gammagrafia de adenoma paratiroideo. Fase tardia.
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