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implicaciones diagnosticas

Angel Rivo Vazquez?, José Eduardo Rivo Vazquez®, Nieves Caceres Alvarado?, Reyes Meléndez Villar?,
Concepcién Paramo Fernandez’, Hipélito Pineiro Martinez® y Pedro Gil Gil®

aServicio de Cirugia General y Aparato Digestivo. Complejo Hospitalario Universitario de Vigo. Vigo. Pontevedra. Espaia.
®Servicio de Cirugia Toracica. Complejo Hospitalario Universitario de Vigo. Vigo. Pontevedra. Espafa.

°Servicio de Endocrinologia. Complejo Hospitalario Universitario de Vigo. Vigo. Pontevedra. Espafa.

Resumen

Objetivo. Estudiar la enfermedad tiroidea encontra-
da en pacientes intervenidos por hiperparatiroidismo
(HPT) comparando la frecuencia de carcinomas tiroi-
deos bien diferenciados entre los distintos tipos de
HPT.

Pacientes y método. Revision retrospectiva de las
historias clinicas de 124 pacientes intervenidos de
HPT de manera consecutiva en nuestro servicio por
un mismo cirujano entre enero de 1998 y junio de
2006.

Resultados. Se trata de 105 (84,7%) mujeres y 19
(15,3%) varones, con una media de edad de 59,7 =
15,66 afnos. De ellos, 115 (92,7%) presentan HPT pri-
mario (HPTP) y 9 (7,3%), HPT renal (HPTR). En 3
(2,6%) HPTP y en ninguno de los HPTR hay antece-
dente de radioterapia cervical. En 43 (34,7%) pacien-
tes se realizé simultaneamente algtn tipo de cirugia
del tiroides, 40 (34,8%) de los HPTP y 3 (33,3%) de los
HPTR (p = 1,00). Entre los 115 pacientes intervenidos
por HPTP, encontramos 6 (5,2%) carcinomas papila-
res y entre los 9 afectos de HPTR, 2 (22,2%), sin dife-
rencias estadisticamente significativas entre ambos
grupos (p = 0,105).

Conclusiones. La afeccion tiroidea es frecuente en
pacientes intervenidos por HPT, pero no mas que en
series de autopsias. No se encuentran diferencias
significativas en la prevalencia de carcinoma papilar
de tiroides entre los HPT primario y renal. La radiote-
rapia cervical no parece ser en la actualidad un fac-
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tor clinicamente relevante en el desarrollo de carci-
noma papilar de tiroides en los pacientes afectos de
HPTP. La prevalencia de enfermedad tiroidea en la
poblacion general justifica la realizacién de una eco-
grafia preoperatoria de forma sistematica.

Palabras clave: Hiperparatiroidismo. Bocio. Carcinoma
tiroideo. Radiacion. Cirugia.

HYPERPARATHYROIDISM, GOITER AND WELL-
DIFFERENTIATED THYROID CARCINOMA. A
COMMON ASSOCIATION WITH DIAGNOSTIC
IMPLICATIONS

Objective. To analyze thyroid gland disease inci-
dentally found in patients undergoing surgery for hy-
perparathyroidism and to compare the frequency of
nonmedullary thyroid carcinoma among different hy-
perparathyroidism varieties.

Patients and method. We retrospectively reviewed
124 clinical records of patients who underwent sur-
gery for hyperparathyroidism by a single surgeon
from January 1998 to June 2006.

Results. There were 105 women (84.7%) and 19 men
(15.3%). The mean age was 59.7 + 15.66 years old. Of
these, 115 (92.7%) were diagnosed with primary hy-
perparathyroidism and 9 (7.3%) with renal hyperpa-
rathyroidism. In the primary hyperparathyroidism
group, 3 patients (2.6%) had received neck irradiation
compared with none in the renal hyperparathyroidism
group. Thyroid gland surgery was performed simulta-
neously in 43 patients (34.7%), 40 (34.8%) of them be-
longing to the first group and three (33.3%) to the se-
cond group (p = 1.00). Among the 115 patients
operated on for primary hyperparathyroidism, 6 papi-
llary thyroid carcinomas (5.2%) were found and 2
(22.2%) were found among the 9 patients with renal
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hyperparathyroidism, but this difference was not sta-
tistically significant (p = 0.105).

Conclusions. An incidental finding of thyroid dis-
ease in patients undergoing surgery for hyperpa-
rathyroidism is fairly frequent but no more so than
that found in autopsy series. No statistically signifi-
cant differences were found between primary and re-
nal hyperparathyroidism in the prevalence of papi-
llary thyroid carcinoma. Currently, neck irradiation
does not seem to be a clinically significant factor in
this issue. The high prevalence of thyroid disease in
the general population warrants systematic neck ul-
trasound before hyperparathyroidism surgery.

Key words: Hyperparathyroidism. Goiter. Thyroid carci-
noma. Radiation. Surgery.

Introduccion

Durante los ultimos afos se ha dicho en numerosos
estudios que la enfermedad tiroidea es incluso mas pre-
valente en pacientes afectos de hiperparatiroidismo
(HPT) que en la poblacién general'®. Aunque esta aso-
ciacion ha sido cuestionada, si parece constatarse al me-
nos en lo referente al carcinoma tiroideo bien diferencia-
do*s.

La radiacion cervical previa, factor etioldgico comun del
HPT primario (HPTP) y del carcinoma tiroideo, es el de-
sencadenante que en mas ocasiones se ha citado como
causa de dicha asociacion®®. De ser cierto eso, la sospe-
cha de malignidad en pacientes con enfermedad nodular
tiroidea e HPT renal (HPTR) seria marcadamente menor
y, por lo tanto, nuestra actitud terapéutica podria ser dife-
rente. Sin embargo, aunque no dudamos del papel de la
radiacion cervical en la asociacién descrita, creemos que
no es el unico factor. De hecho, algun trabajo apunta ha-
cia la asociacion del carcinoma tiroideo con el HPTR (es-
pecialmente el secundario) y revisando la literatura cien-
tifica no es infrecuente encontrar series en las que la
proporcién de carcinomas tiroideos es similar entre pa-
cientes con HPT secundario y pacientes con HPTP*-13,

El objetivo de este estudio es analizar la enfermedad ti-
roidea encontrada en pacientes intervenidos por HPT
comparando la frecuencia de carcinomas tiroideos bien
diferenciados entre los distintos tipos de HPT.

Pacientes y método

Revisamos de manera retrospectiva las historias clinicas de 124 pa-
cientes intervenidos de manera consecutiva por HPT en el Servicio de
Cirugia General y del Aparato Digestivo del Hospital Xeral-Cies entre
enero de 1998 y junio de 2006. Todos los pacientes tienen el diagndsti-
co bioquimico de HPT en el momento de la cirugia y son intervenidos
por un unico cirujano (PGG) con amplia experiencia en cirugia endocri-
na. Se excluyd a un paciente con un cuadro de HPT secundario recidi-
vado que fue intervenido para la exéresis de un autoinjerto de tejido pa-
ratiroideo en el antebrazo.

La evaluacion de la enfermedad tiroidea concomitante se llevé a
cabo mediante la realizacién de una exploracion fisica minuciosa y la
determinacion de hormonas tiroideas, asi como mediante distintas
pruebas de imagen, de las que la principal fue la ecografia cervical rea-

lizada por radidlogos. Otras pruebas fueron la tomografia computariza-
da (TC), la resonancia magnética (RM) y la gammagrafia tiroidea. Du-
rante la cirugia, en los pacientes sometidos a exploracion cervical bila-
teral se realizé una palpacién cuidadosa de ambos lébulos tiroideos.

El criterio quirdrgico consistié en extirpar todas las lesiones diagnos-
ticadas preoperatoria o intraoperatoriamente. Por lo tanto, no fue nece-
saria la realizacion de puncién-aspiracién con aguja fina (PAAF) preo-
peratoria de las lesiones sospechosas. La negativa del enfermo, la
edad avanzada o el deterioro del estado general y la fibrosis secundaria
a cirugias anteriores desaconsejaron en algunos casos dicha actitud.

Los resultados se presentan como media + desviacién estandar para
las variables cuantitativas y como frecuencia absoluta y porcentaje para
las cualitativas. Para determinar las diferencias entre grupos, se utilizé
la prueba de la x? y la exacta de Fisher para las variables cualitativas y
la prueba de la t de Student para la comparacion de medias. El andlisis
se realizé mediante el programa Statistical Package for Social Sciences
version 9.0 para Windows (SPSS, Chicago, IL, Estados Unidos). Se
consideraron significativos los valores de p < 0,05.

Resultados

Se trata de 124 pacientes, 105 (84,7%) mujeres y 19
(15,3%) varones, con una media de edad de 59,7 +
15,66 afnos (intervalo, 16,85-92,49 afos). De ellos, 115
(92,7%) presentan cuadro clinico de HPTP y 9 (7,3%), de
HPTR, de los que tan sélo 1 era terciario. La media de
edad de los pacientes con HPTP es 60,49 + 15,15y la
de los pacientes con HPTR, 49,63 + 19,45 afios (p =
0,045). Entre los primarios se diagnosticaron 109
(94,8%) adenomas, 5 (4,3%) hiperplasias y 1 (0,9%) car-
cinoma.

Presentan el antecedente de cirugia cervical previa 5
(4%) pacientes, 3 por enfermedad tiroidea y 2 por HPT.
Sus diagndsticos previos no fueron considerados para el
presente estudio. La exploracion cervical bilateral (fig. 1)
fue la tactica quirdrgica elegida en la practica totalidad de
los enfermos salvo 2 (1,6%), en los que se practicé un
abordaje unilateral y otros 2 (1,6%) que fueron sometidos
a cirugia radiodirigida. De los 124 pacientes, fue preciso
reintervenir a 4 (3,2%) por persistencia del HPT.

En total, 43 (34,7%) pacientes se sometieron simulta-
neamente a algun tipo de cirugia del tiroides, 40 (34,8%)

Fig. 1. Exploracion cervical bilateral en paciente con hiperparati-
roidismo primario persistente por hiperplasia de células claras.
Exéresis de paratiroides hiperpldsica de localizacion mediastinica.
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de los HPTP y 3 (33,3%) de los HPTR, sin diferencias
significativas entre ambos grupos (p = 1,00). En estos pa-
cientes se practicaron 19 (44,2%) tiroidectomias totales,
19 (44,2%) hemitiroidectomias, 4 (9,3%) nodulectomias y
1 (2,3%) tiroidectomia subtotal (tabla 1).

Los estudios anatomopatoldgicos de las piezas de tiroi-
dectomia concluyeron que habia 19 (44,2%) hiperplasias
nodulares, 3 (7%) adenomas foliculares, 10 (23,3%) tiroi-
ditis nodulares y 8 (18,6%) carcinomas papilares. Las 3
(7,0%) muestras restantes se obtuvieron con la sospecha
de paratiroides intratiroidea al no objetivarse la causa del
HPT, y su estudio no revelé alteraciones en la morfologia
tiroidea (tabla 2).

Entre los 115 pacientes intervenidos por HPTP encon-
tramos 6 (5,2%) con carcinomas papilares y entre los 9
afectos de HPTR 2 (22,2%), sin diferencias estadistica-
mente significativas entre ambos grupos (p = 0,105) (ta-
bla 3). Si analizamos exclusivamente a los pacientes en
que se practico algun tipo de reseccion tiroidea, tampoco
hallamos diferencias significativas en la frecuencia de
carcinomas papilares entre los 40 (34,8%) pacientes in-
tervenidos por HPTP y los 3 (33,3%) intervenidos por
HPTR (p = 0,084).

Encontramos el antecedente de radioterapia cervical
en 3 (2,6%) HPTP, uno de los cuales presentaba un car-
cinoma papilar asociado, y en ninguno de los HPTR aun-
que esta diferencia no presenta significacion estadistica

TABLA 1. Extension de las tiroidectomias practicadas

HPTP HPTR Total

Tiroidectomias totales 18 1 19 (44,2%)
Tiroidectomia subtotal 1 - 1(2,3%)
Hemitiroidectomias 18 1 19 (44,2%)
Nodulectomias 3 1 4 (9,3%)

HPTP: hiperparatiroidismo primario; HPTR: hiperparatiroidismo renal.

TABLA 2. Hallazgos anatomopatoldgicos en las piezas
de tiroidectomia

HPTP HPTR Total

Hiperplasias nodulares 19 - 19 (44,2%)
Adenomas foliculares 3 - 3 (7%)
Tiroiditis nodulares 9 1 10 (23,3%)
Carcinomas papilares 6 2 8(18,6%)
Sin hallazgos 3 - 3 (7%)

HPTP: hiperparatiroidismo primario; HPTR: hiperparatiroidismo renal.

(p = 0,796). Se diagnostic6 1 (33,3%) carcinoma papilar
en los pacientes radiados y 7 (5,8%) entre los no radia-
dos, diferencia que no presenta significacion estadistica
(p = 0,183). Dos de los casos de HPTP se presentaron
en el contexto de un sindrome de neoplasia endocrina
multiple (MEN 1).

Discusion

En general, las caracteristicas demograficas de nues-
tros pacientes son superponibles a las de otras series
consultadas. También la distribucion de los pacientes de
la serie entre los distintos tipos de HPT o la motivacion y
el momento de la cirugia se encuentran entre los refleja-
dos en la literatura cientifica®'2.

Mayores diferencias y controversias encontramos en la
manera en que los distintos grupos abordan tanto el HPT
como la afeccidn tiroidea concomitante. Aunque la explo-
racion cervical bilateral por un cirujano con experiencia
se considera mayoritariamente como el estandar en el
tratamiento del HPTP y continda realizandose en multi-
ples centros de referencia', las técnicas menos invasi-
vas basadas en la localizacion mediante isétopos radiac-
tivos ganan terreno, ya que reducen la duracion de la
cirugia, minimizan el impacto estético y permiten el alta
precoz'. Este abordaje, ademas de modificar el acto qui-
rurgico, repercute en el manejo preoperatorio del enfer-
mo y exige un estudio de localizacion exhaustivo. Dicho
estudio estara dificultado por la enfermedad nodular tiroi-
dea, que sera fuente de falsos positivos en la gammagra-
fia paratiroidea con sestamibi'é-'8.

Respecto a la afeccion tiroidea, pensamos, tal y como
sefialan Strichartz et al'®, que su tratamiento de forma
conjunta con el HPT en una Unica intervencion quirdrgica
puede hacerse de manera segura. Aunque controvertida,
nuestra actitud en los dltimos afos ha consistido en rese-
car de manera sistematica las lesiones tiroideas de los
pacientes que van a ser sometidos a cirugia por HPT,
con lo que se evita la necesidad de reintervenciones pa-
sados los afios. Creemos que realizar una ecografia tiroi-
dea preoperatoria de manera sistematica es el mejor
modo de no infradiagnosticar a nuestros pacientes, y
ésta es la rutina de nuestro centro en la actualidad®®?'.

Abordar la afeccion tiroidea nos va a permitir ademas
diagnosticar los casos en que los nddulos son el asiento
de un cancer. Como vemos en nuestra serie, un 6,5% de
los pacientes intervenidos por HPT tiene un carcinoma ti-

TABLA 3. Caracteristicas clinicas y anatomopatolégicas de los carcinomas tiroideos resecados

Caso Edad Sexo Tipo Tiroides Extension de la Tamafio (cm) Multicéntrico  Afeccion ganglionar
tiroidectomia

1 34  Mujer HPTR BMN 1T 2 Si Si

2 54  Mujer HPTP BMN 1T 0,8 No No

3 63  Mujer HPTP BMN T 0,4 No No

4 73  Mujer HPTP BMN T Multiples microscopicos Si No

5 59  Varon HPTR BMN HT, se completaTT 1,5y 1,2 Si Si

6 84  Mujer HPTP Masa+BMN TT +yugularinterna 10 No Si

7 81  Mujer HPTP BMN T 1 No No

8 27  Mujer HPTP Nddulo Gnico HT, se completaTT 1,3 No Si

BMN: bocio multinodular; HPTP: hiperparatiroidismo primario; HPTR: hiperparatiroidismo renal; HT: hemitiroidectomia; TT: tiroidectomia total.
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roideo bien diferenciado asociado (todos ellos, carcino-
mas papilares). Dicho porcentaje aumenta hasta un
18,6% si seleccionamos los casos de HPT a los que se
practicd algun tipo de cirugia del tiroides. Si bien existen
series de autopsias que comunican una frecuencia de
carcinomas similar en la poblacién general'®22, por lo que
no podemos afirmar que haya relacién entre enfermedad
paratiroidea y carcinoma tiroideo, creemos que el proble-
ma clinico no radica tanto en la naturaleza de esta aso-
ciacion como en el elevado riesgo de ignorar un carcino-
ma cuando no extirpamos las lesiones tiroideas. En este
sentido, publicaciones recientes sefalan la ecografia pre-
operatoria y la PAAF como herramientas Utiles para redu-
cir la necesidad de tiroidectomias en pacientes con
HPT?. Aunque no rechazamos estas técnicas, creemos
que tampoco debemos sobrestimar su valor predictivo
negativo®.

Respecto al principal problema que nos plantedbamos
en la introduccién, el andlisis de los datos revela que no
hay diferencias en el porcentaje de pacientes intervenidos
por enfermedad tiroidea entre los distintos tipos de HPT.
Asimismo, aunque el porcentaje de enfermos en los que
diagnosticamos un carcinoma papilar es mayor entre los
pacientes con HPTR (22,2%) que entre los pacientes con
HPTP (5,2%), esta diferencia no presenta significacion
estadistica. Sin lugar a dudas, 9 casos en la serie interve-
nidos por HPTR son pocos para llegar a conclusiones de-
finitivas. Dado que la indicacién de cirugia en estos pa-
cientes llega solo cuando el tratamiento médico es
ineficaz en el control de la enfermedad, es dificil encontrar
series amplias en la literatura, si bien hemos de sefalar
que en los resultados obtenidos por Burmeister et al™? o
Seehofer et al'® no encontramos discrepancias con los
nuestros. Este ultimo enfatiza ademas el papel que la in-
munosupresion —tanto en relacion con la insuficiencia re-
nal como con el trasplante renal- podria tener en la agre-
sividad del carcinoma papilar en este grupo de pacientes.

La radiacién cervical figura como antecedente en tan
solo 3 enfermos, con una presencia sensiblemente me-
nor que en otras series publicadas. Si bien el caracter re-
trospectivo del estudio puede ser una fuente de sesgo
que subestime ese antecedente, esto podria tener rela-
cion con el progresivo abandono de la técnica como tra-
tamiento de afecciones benignas en la infancia y la ado-
lescencia tras demostrarse sus efectos nocivos con el
paso de los afios®?%. Dado que la frecuencia del carcino-
ma papilar es similar a la de la poblacion general y ade-
mas en nuestra serie es mas frecuente en el HPTR que
en el primario, parece que al menos en la actualidad la
radiacion cervical no es determinante como factor etiold-
gico comun del HPTP y el carcinoma papilar. En todo
caso, si la radioterapia en el HPTP u otros factores como
la insuficiencia renal y la uremia crénica del HPTR son
agentes causales del carcinoma papilar de tiroides, éstos
no originan diferencias significativas en la prevalencia de
esta neoplasia en ambos grupos (tabla 4).

Por todo lo anterior, podemos concluir que la enferme-
dad tiroidea es frecuente en pacientes sometidos a ciru-
gia por HPT, lo que justifica la realizacion sistematica de
una ecografia preoperatoria. No obstante, los resultados
de nuestro trabajo no permiten establecer una asociacién
entre ambas afecciones ni conceden relevancia clinica a

TABLA 4. Diferencias entre hiperparatiroidismo primario (HPTP)
y renal (HPTR)

HPTP HPTR p
(n=115) (n=9)
Edad, afios 60,49 + 15,15 49,63+ 19,45 0,045
Mujeres/varones 99/16 6/3
Tiroidectomias 40 (34,8%) 3 (33,3%) 1,00
Carcinomas papilares 6 (5,2%) 2 (22,2%) 0,105
Radioterapia cervical 3(2,6%) 0 0,796

los factores etioldgicos propuestos en los ultimos afios
como causa de esta asociacion. No encontramos diferen-
cias en la frecuencia del carcinoma tiroideo bien diferen-
ciado entre los pacientes intervenidos por HPTP e HPTR,
por lo que no creemos justificadas actitudes terapéuticas
diferentes.
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