CONSENSUS AND CLINICAL
PRACTICE GUIDELINES IN PRIMARY
HYPERPARATHYROIDISM

Primary hyperparathyroidism (PHPT) is a
disease whose form of presentation,
diagnosis and treatment recommendations
have been substantially modified in the
last few years. With the development of
autoanalyzers and routine calcemia
determination, classical forms of
presentation with bone and renal
involvement have disappeared and the
disease is more frequently detected in
patients undergoing investigation for
osteoporosis or kidney stones. Moreover,
there is a difficult-to-quantify relationship
between PHPT and cardiovascular and
neurocognitive diseases.

Therefore, although surgical treatment is
clearly recommended in symptomatic
patients, several consensus meetings have
been required in the last 18 years to
establish the recommendations for surgery
in asymptomatic patients (age less than 50
years, calcemia 1 mg/dl above the normal
limit, glomerular filtrate less than 60 ml/
min, osteoporotic fracture or osteoporosis
detected by densitometry in the hip, spinal
column or forearm or impossibility of
follow-up).

If medical follow-up is chosen, annual
evaluation of calcemia, glomerular filtrate
and bone mass measurement is
recommended and the possibility of
medical treatment with bisphosphonates,
raloxifene or cinacalcet is considered.

If surgery is indicated, parathyroid
scintigraphy and other localization
techniques help to identify patients with a
single adenoma who can undergo a
minimally invasive approach under local
anesthesia, as well as those with
parathyroid tissue remnants undergoing
reintervention due to persistent or
recurrent PHPT. Intraoperative parathyroid
hormone determination seems to be valid
in these situations.
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El hiperparatiroidismo primario (HP) es una enfermedad cuya forma de
presentacion, diagndstico y recomendaciones de tratamiento se han
modificado de forma importante en los ultimos anos.

Con la aparicién de los autoanalizadores y la determinacion sistematica
de la calcemia, han desaparecido las formas de presentacion cléasicas con
afeccion osea y renal, y se detectan mas en el estudio de individuos con
osteoporosis o nefrolitiasis. Ademas, existe una relacién dificil de
cuantificar entre el HP con las enfermedades cardiovasculares y
neurocoghnitivas. Por tanto, aunque la recomendacion de tratamiento
quirdrgico es clara en individuos sintomaticos, han sido necesarios
varios consensos en los ultimos 18 anos para sentar las
recomendaciones de cirugia en individuos asintomaticos (edad menor de
50 anos, calcemia 1 mg/dl por encima del limite normal, filtrado
glomerular menor de 60 ml/min, fractura osteoporotica u osteoporosis
por densitometria en cadera columna o antebrazo o imposibilidad de
seguimiento).

En caso de optar por un seguimiento médico, se recomienda la
valoracion de calcemia, filtrado glomerular y medida de masa 6sea
anual, y se contempla la posibilidad de tratamiento médico con
bisfosfonatos, raloxifeno o cinacalcet.

Si se sienta la indicacion quirlrgica, la gammagrafia paratiroidea y otras
técnicas de localizacién ayudan a identificar a pacientes con adenoma
Unico en los que se puede hacer un tratamiento minimamente invasivo
con anestesia local, o los restos de tejido paratiroideo en caso de
reintervencidn por persistencia o recidiva del HP. La determinacion de
parathormona intraoperatoria también parece valiosa en estas
situaciones.
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INTRODUCCION

La disponibilidad de autoanalizadores y la inclusidn sistematica
de las cifras de calcio dentro de las determinaciones de bioquimica
bdsica supuso un cambio en la forma de presentacion habitual del
hiperparatiroidismo primario (HP)!. Hoy dia se detectan con mu-
cha mas frecuencia los casos de HP con calcemias relativamente
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poco elevadas (inferiores a 11,5 mg/dl; 10,7 £ 0,1 en la
serie de Silverberg & Bilezikian?) y con poca o ningu-
na clinica acompanante. La mayoria de estos indivi-
duos —en su mayoria mujeres por encima de los 50
afios— se descubren en analiticas de cribado o en la
evaluacion de individuos con baja masa dsea o litia-
sis.

Esto ha conducido a un nuevo escenario clinico en el
que ha sido necesario llegar a consensos sobre el tipo
de paciente en el que se debe recomendar una interven-
cién quirdrgica mds agresiva frente a aquellos en los
que un seguimiento médico mas conservador puede ser
suficiente. Esto es especialmente cierto cuando no se
ha mostrado de forma consistente un incremento en la
mortalidad en estos pacientes®* y al haberse reconoci-
do a un gran subgrupo de pacientes a los que se puede
realizar un seguimiento de forma segura sin cirugia.
Ademas, el avance de los conocimientos sobre el curso
natural de la propia enfermedad, asi como de la efica-
cia y los riesgos de las diferentes intervenciones pro-
puestas en el tratamiento del HP, ha llevado a modificar
en diferentes ocasiones los consensos propuestos en
los tltimos 18 afios.

CONSENSOS SOBRE EL TRATAMIENTO DE
PACIENTES CON HIPERPARATIROIDISMO
PRIMARIO ASINTOMATICO

El tratamiento de los pacientes asintomaticos, esto es,
pacientes sin afeccion dsea, renal o derivada de la pro-
pia hipercalcemia —puesto que la relaciéon con manifes-
taciones pépticas, diabetes mellitus, enfermedad car-
diovascular, cancer, disfuncién neuromuscular o
psicocognitiva resultan mds dificiles de establecer hoy
dia>- es complejo y controvertido. Tanto es asi que has-
ta el momento ha sido necesaria una conferencia de
consenso auspiciada por los National Institutes of Health
(NIH) en los Estados Unidos, ademas de 2 reuniones de
trabajo —la segunda de las cuales ha presentado sus con-
clusiones preliminares para su discusion en el dltimo
congreso de la American Society of Bone and Mineral
Research (ASBMR, 2008) (tabla 1), entre otros.

PRIMERA CONFERENCIA DE CONSENSO
ESTADOUNIDENSE SOBRE EL
TRATAMIENTO DEL HIJPERPARATIROIDISMO
PRIMARIO ASINTOMATICO (1990)

Después de la Primera Conferencia NIH para el De-
sarrollo de Consenso sobre el tratamiento del HP asin-
tomdtico de 19907, se elaboraron unas guias clinicas de
indicacion quirdrgica con el &nimo de ayudar al clinico
a tomar esa decision. Un panel formado por endocriné-
logos, cirujanos, radidlogos, epidemidlogos y médicos
de atencidn primaria reunido por el NIH concluy6 que
el diagnéstico de HP se debia establecer demostrando
hipercalcemia persistente junto a concentraciones ele-
vadas de parathormona (PTH) y que su tratamiento de
eleccion es la cirugia, sin ser necesaria —ni coste efec-
tiva— ninguna técnica de localizacién, salvo en el caso
de enfermedad persistente o recurrente tras una cirugia
previa. La cirugia no sélo cura la hipercalcemia, sino
que también abole las litiasis causadas por el HP y se
asocia a ganancias importantes y mantenidas de densi-
dad mineral 6sea (DMO).

Pero ese panel también reconocié que la presencia
de HP en individuos asintomadticos, con calcemias no
muy elevadas (=< 1,6 sobre el limite superior de la nor-
malidad) y sin afeccidén 6sea o renal (tabla 1) no era
necesariamente indicacién de cirugia o de exploracién
quirurgica del cuello, y que el seguimiento y la vigilan-
cia periodica podian ser una alternativa razonable en
ese subgrupo de pacientes.

En caso de optar por el seguimiento expectante, y a
la vista de los conocimientos sobre la enfermedad que
se tenian en ese momento, la recomendacion era reali-
zar visitas semestrales hasta haber demostrado a los
1-3 afios la ausencia de progresion de la enfermedad;
en ese momento se recomendaba espaciar las visitas de
seguimiento. En cada visita se recomendaba vigilar de
forma especifica la aparicién de debilidad neuromus-
cular, depresion y sintomas de los sistemas esqueléti-
co, gastrointestinal y renal, junto a la medida de la pre-
sion arterial.

La valoracién analitica recomendada incluia la cal-
cemia, la creatinina sérica y el aclaramiento de creati-

TABLA 1. Comparacion de las indicaciones de tratamiento quirirgico de las conferencias para consenso sobre

el tratamiento del hiperparatiroidismo primario

CC NIH 1990 RT 2002 RT 2008
Calcio sérico +1,6 mg/dI* +1,0 mg/dI* +1,0 mg/dI*
Calcio en orina de 24 h > 400 mg/24 h > 400 mg/24 h -
Aclaramiento de creatinina 1 =30% 1 =30% < 60 ml/min®
Densidad mineral sea Z-score < -2,0¢ T-score < -2,5¢ T-score < -2,5¢
Edad < 50 afios < 50 afos < 50 afios

CC: conferencia consenso; NIH: National Institutes of Health; RT: reunién de trabajo.

*Sobre el limite normal.

"Volumen de filtrado glomerular estimado.

°En antebrazo.

9En cualquier sitio de medida.

°En cualquier sitio de medida o en presencia de fractura no traumadtica.

En todos los consensos se considera que la falta de deseo o la incapacidad para seguir las revisiones médicas es criterio de tratamiento quirdrgico.
Modificada de Consensus Development Conference Panel®, Bilezikian et al®”!! y Khan et al'®.
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nina. La calciuria de 24 h debia medirse en individuos
con hipercalciuria conocida. Ademads, anualmente se
recomendaba radiologia simple de abdomen y densito-
metria cada 1-2 anos (tabla 2).

Durante el seguimiento médico, se recomendaba
mantener una hidratacion adecuada, evitar la inmovili-
zacion, seguir una dieta normal en cuanto a su conteni-
do en calcio y evitar diuréticos de asa y tiazidas. Se
animaba a los pacientes con HP asintomético en segui-
miento médico a buscar atenciéon médica en el caso de
desarrollar enfermedades intercurrentes con riesgo de
deshidratacién como gastroenteritis. En este primer
consenso se recoge la posibilidad de tratar a las pacien-
tes menopdausicas con tratamiento hormonal sustitutivo
(THS) vy, en los casos de contraindicacién quirdrgica,
se reconocia la posibilidad de emplear fosfato o bisfos-
fonatos.

SEGUNDO CONSENSO ESTADOUNIDENSE
SOBRE EL TRATAMIENTO DEL
HIPERPARATIROIDISMO PRIMARIO
ASINTOMATICO (2002)

Esas guias se revisaron en el afio 2002 en una se-
gunda Conferencia NIH para el Desarrollo de Con-
senso, aunque la publicacién en la que se recogen las
conclusiones de este panel no estd oficialmente res-
paldada por el NIH o el National Institute of Diabetes
and Digestive and Kidney Diseases®’. La justificacién
de este segundo consenso de los miembros de un pa-
nel intentando contestar a las mismas preguntas que
la conferencia anterior derivan de la gran cantidad de
informacién adicional que habia aparecido en los 10
afios anteriores.

En relacion con el diagndstico, este nuevo consenso
recoge las entonces novedosas caracteristicas de la pri-
mera y segunda generacién de ensayo inmunorradio-
métrico para PTH intacta, asi como el diagndstico de
HP ante hipercalcemia confirmada con valores de PTH
en el rango normal-alto. También se recoge ya la nece-
sidad de hacer un diagndstico diferencial con la hiper-
calcemia hipocalcitrica familiar benigna (FHH o

FBHH, del inglés familial [benign] hypocalciuric hy-
percalcaemia), una entidad benigna que no precisa tra-
tamiento quirdrgico y que puede cursar con hipercalce-
mia modesta con PTH normal o ligeramente elevada y
caracterizada por una calciuria baja y un cociente cal-
cio/creatinina tipicamente menor a 0,01 en el paciente
y familiares afectados. También se insiste en la necesi-
dad de descartar la presencia de un sindrome de neo-
plasia endocrina multiple en los casos de antecedentes
de hipercalcemia familiar, especialmente en individuos
jovenes o si aparecen otras neoplasias endocrinoldgi-
cas.

También se hace mencién al HP normocalcémico,
entidad que se diagnostica después de excluir causas
de hiperparatiroidismo secundario (baja ingestion de
calcio, insuficiencia renal, déficit de vitamina D o hi-
percalciuria renal) por la confirmacién de cifras eleva-
das de PTH con calcio sérico normal.

En este documento de consenso, ya se reconoce la
utilidad escasa de la radiologia simple esquelética vy,
para evaluar los tejidos diana en el HP, se propone el
uso de la ecografia abdominal o de la radiologia simple
para descartar litiasis renal en la evaluacion inicial de
estos pacientes. También se recomienda una evalua-
cién inicial que incluya la determinacion del aclara-
miento de creatinina y de la calciuria de 24 h para des-
cartar FHH y para valorar la carga renal en el
tratamiento del calcio, aunque ya se reconoce su escasa
relacion con el riesgo de litiasis renal.

Los panelistas analizaron la necesidad de cambio de
las recomendaciones para la indicacién quirtrgica (ta-
bla 1).

— En relacion con el nivel de calcio para la indica-
cién quirdrgica, el panel no recomienda la medida de
calcio i6nico por su escasa disponibilidad, aunque in-
sisten en la necesidad de corregir la calcemia por la
concentracién de albimina (incremento de 0,8 mg por
cada g/dl que la albimina se reduzca por debajo de 4,0
g/dl). La cifra de calcio corregido a partir de la que se
recomienda cirugia se reduce a +1 mg/dl sobre el limi-
te normal, ya que a partir de ese nivel, aunque el pa-
ciente puede seguir asintomadtico, hay un riesgo mayor

TABLA 2. Comparacion de las recomendaciones de las conferencias para consenso sobre el manejo del

hiperparatiroidismo primario en el seguimiento médico

CC NIH 1990 RT 2002 RT 2008
Calcio sérico Anual? Semestral Anual
Calcio en orina de 24 h Anual No® No
Aclaramiento de creatinina Anual? No® No
Creatinina Anual® Anual® Anual’
Densidad mineral 6sea Anual o bianual (TRD) Anual (TRD, CL, FP) Anual (TDR, CL, FP)
Radiologia Anual No* No

CC: conferencia consenso; CL: columna lumbar; FP: fémur proximal; RT: reunién de trabajo; TRD: tercio distal del radio.

*Semestral hasta mostrar estabilidad después de 1-3 afios de seguimiento.
°Sélo en la evaluacién inicial.

°Si es anormal o hay sospecha de que lo sea, se recomienda célculo de la férmula de Cockcroft-Gault.

dSe recomienda cdlculo del volumen de filtrado glomerular.

Modificada de Consensus Development Conference Panel®, Bilezikian et al’!! y Khan et al'’.
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de HP sintomadtico y de complicaciones de la enferme-
dad.

— Aunque en este consenso ya se reconoce la impor-
tancia de otros determinantes del riesgo de litiasis,
como la excrecién de oxalatos y la poca relacién con la
litiasis renal de la calciuria en orina de 24 h en los in-
dividuos sin antecedentes de litiasis renal, por acuerdo
mayoritario se mantuvo que la calciuria mayor de 400
mg/dia, como manifestacion del aumento del remode-
lado, era un criterio para indicar paratiroidectomia,
aunque no se recomendaba su seguimiento en los indi-
viduos que en la evaluacién inicial tuvieran valores
normales de calciuria.

— El dafio renal mostrado por una reduccién del acla-
ramiento de creatinina de mds del 30% frente a indivi-
duos normales de edad similar se mantuvo como crite-
rio de paratiroidectomia, si bien se hizo hincapié en la
dificultad para obtener muestras fiables —especialmen-
te en pacientes ambulatorios—.

— Frente a la recomendacion previa de indicar trata-
miento quirdrgico en el caso de una DMO en tercio
distal del radio inferior a 2 desviaciones estindar (DE)
por debajo de la media de personas de igual edad y
sexo (Z-score) (rico en hueso cortical, el mas afectado
en el HP), pasé a recomendarse una DMO inferior a
2,5 DE por debajo del pico de masa ésea del mismo
sexo (T-score) en cadera, columna o radio; por tanto,
se esperaba que las relaciones entre la DMO y el riesgo
de fractura fueran similares en el HP y en la osteopo-
rosis menopdusica, y se reconocia la existencia de un
subgrupo de individuos cuya mayor pérdida de DMO
era lumbar. En ese momento también ya habia eviden-
cias que ponian de manifiesto importantes ganancias
de DMO tras una paratiroidectomia exitosa en el HP.

— Este nuevo panel no modific6 los criterios de edad;
por tanto, se mantuvo la recomendacion de cirugia en
los individuos menores de 50 afios de edad, indepen-
dientemente del resto de criterios por su mayor riesgo
de desarrollar complicaciones por el HP, por ejemplo
0steoporosis.

— También los panelistas mantienen su recomendacion
de cirugia para los individuos en los que el seguimiento
médico no es posible o no es deseable, ya que no se
puede predecir qué individuos tendran una progresion
en su enfermedad y las revisiones periddicas son nece-
sarias si se opta por un seguimiento expectante.

El panel también analiza los tratamientos médicos
disponibles en el HP. Como en la versién previa, se
manifiesta la ausencia de evidencias convincentes so-
bre eficacia y seguridad. Sobre el tratamiento estrogé-
nico en menopdusicas, se reconoce que las dosis efec-
tivas son superiores a las aceptadas por médicos y
pacientes en aquel momento. Ademads, se habla de los
prometedores datos iniciales sobre raloxifeno, bisfos-
fonatos y calcimiméticos que se mostraban efectivos
en marcadores subrogados (calcemia, DMO) y de
cémo podrian convertirse en una alternativa para los
individuos con indicacién quirtirgica, pero que recha-
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zaban la intervencidén. Se recomienda también una die-
ta normal en calcio (1.000-1.200 mg/dia) y mantener
unas concentraciones séricas adecuadas de vitamina D
(> 20 mg/dl) para evitar la aparicién de un hiperparati-
rodismo secundario, incluso con suplementos juiciosos
(400-600 U/dia) y vigilancia de las cifras de calcemia.

También se actualizan las recomendaciones de vigi-
lancia en caso de seguimiento no quirtrgico ante la
posibilidad de progresion de la enfermedad. En la eva-
luacion inicial, se recomendd la determinacion de la
calcemia, creatinina, calciuria, aclaramiento de creati-
nina y la obtencién de radiografia simple de abdomen
o ecografia abdominal y densitometria dual de rayos X
(DXA) axial y central (tercio distal del radio, cadera y
columna lumbar). En el seguimiento se recomienda la
determinacion de calcemia semestral y anualmente
creatinina (aplicando la férmula de Cockcroft-Gault) y
DXA central y periférica.

En cuanto al tipo de tratamiento quirurgico, el panel
insiste en la necesidad de contar con un equipo quirdr-
gico con experiencia y establece la paratiroidectomia
estdndar como la exploracién quirdrgica del cuello con
identificacion de las 4 glandulas, puesto que hasta el
20% de los individuos con HP esporddico presentan
enfermedad en mds de una glandula.

No obstante, se reconoce el avance que suponen téc-
nicas minimamente invasivas con anestesia local tras
localizacion prequirdrgica con tomografia computari-
zada por emision de positrones (SPECT) con sestamibi
marcado con tecnecio 99 (*Tc¢), que tienen su papel en
el tratamiento quirdrgico del HP esporadico con sospe-
cha de adenoma tnico y con confirmacién de la caida
de mds del 50% en las concentraciones de PTH intra-
operatoria después de retirar el adenoma, contemplando
siempre la posibilidad de realizar una cirugia estdndar.
En caso de confirmarse los datos disponibles en ese
momento, podria convertirse en el procedimiento de
eleccion.

El panel, referido a las técnicas de localizacion,
mantiene la afirmacion del Dr. John Doppman durante
la conferencia anterior: “La mejor técnica de localiza-
cion es localizar a un cirujano experto en paratiroides”.
Se debe potenciar la existencia de centros con amplia
experiencia en el tratamiento quirdrgico del HP. El
SPECT con sestamibi podria localizar hasta el 85% de
las paratiroides anormales en centros con experiencia
(50% en centros poco expertos). Ocasionalmente, la
ecografia, la resonancia magnética o la tomografia
computarizada pueden ser de ayuda, aunque ninguna
de estas técnicas aislada o en combinacién puede me-
jorar el rendimiento (90-95%) de la exploracién qui-
rurgica del cuello llevada a cabo por un cirujano ex-
perto.

En los casos de persistencia o recidiva del HP, des-
pués de la confirmacién diagnéstica, se recomienda
realizar la gammagrafia/SPECT con sestamibi como
técnica de eleccion. Otras técnicas de imagen no inva-
sivas pueden aportar informacidn, y la arteriografia
con muestreo venoso selectivo se debe dejar para los
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casos en los que el resto de pruebas no aportan infor-
macién o es contradictoria. El rendimiento de otras
técnicas, como los ultrasonidos, durante la interven-
cion quirurgica o el uso periquirtirgico de detector de
recuento después de la administracion de sestamibi
marcado con *Tc, dependen enormemente de la expe-
riencia del centro.

CONSENSO CANADIENSE SOBRE EL
TRATAMIENTO DEL HIPERPARATIROIDISMO
PRIMARIO ASINTOMATICO (2003)

En el afio 2003 se publicé un consenso entre repre-
sentantes de la Sociedad Canadiense de Endocrinologia
y Metabolismo, la Asociacion Canadiense de Medicina
Nuclear y representantes canadienses de la Asociacién
Americana de Cirugia Endocrinoldgica que recogia las
peculiaridades de la practica clinica en Canada®.

No obstante, las diferencias con el consenso estado-
unidense son minimas. Se recomienda la misma aproxi-
macién diagndstica y la misma evaluacién inicial, y
también se considera que la indicacion quirtrgica es
clara en casos de afeccidon dsea o renal, incluida la pre-
sencia de osteoporosis densitométrica en esqueleto pe-
riférico (tercio distal del radio) o central (lumbar o fe-
moral).

En cuanto a las técnicas de localizacion, el consenso
deja a la decision del equipo quiridrgico su peticion una
vez que se ha sentado la indicacién quirtirgica y consi-
dera que éstas —especialmente la gammagrafia con Tc
sestamibi— son necesarias en casos de cirugia minima-
mente invasiva o de reintervenciéon por HP persistente
o recidivado. Similares consideraciones se hacen en
relacién con el uso de la determinacion de PTH intra-
operatoria —reintervencion o como confirmaciéon en
casos de cirugia minimamente invasiva.

En caso de optar por un seguimiento conservador, las
recomendaciones del panel canadiense sobre las técni-
cas y las determinaciones necesarias para el segui-
miento sin cirugia son las mismas que las recomenda-
das por el panel estadounidense de 2002 (tabla 2).

También recoge el consenso las mismas posibilida-
des de tratamiento médico: THS —en menor medida
por las dosis altas necesarias—, bisfosfonatos —singular-
mente alendronato—, raloxifeno y cinacalcet, aunque
por la escasez de datos disponibles estos tratamientos
se consideran experimentales y a expensas de disponer
de mds informacién de calidad.

DOCUMENTO DE POSICIONAMIENTO
DE LA ASOCIACION AMERICANA

DE ENDOCRINOLOGOS CLINICOS

Y DE LA ASOCIACION AMERICANA

DE CIRUGIA ENDOCRINOLOGICA (2005)

También la Asociacion Americana de Endocrindlo-
gos Clinicos (AACE) ha publicado su propio docu-

mento sobre el HP® con sutiles —realmente muy esca-
sas— diferencias con el documento resultante de la
reunidn de trabajo de 2002. La AACE considera el HP
como un trastorno metabélico con una historia natural
prolongada, con una gran cantidad de problemas médi-
cos asociados que pueden ser inaceptables para un gran
numero de pacientes cuando hay una opcion quirdrgica
curativa en la mayoria de los casos (95-98%).

Desde el punto de vista de la valoracién al diagnds-
tico, se recomienda la medida de calcio, PTH, creatini-
na, calciuria de 24 h o ratio calcio/creatinina (para
diagnéstico diferencial con la FHH) y DXA axial y
periférica.

Frente a las recomendaciones de la conferencia con-
senso estadounidense de 2002, la AACE reconoce la
incapacidad para anticipar qué pacientes experimenta-
ran la progresién de la enfermedad (23-62% a 10 afios)
y cudles no, asi como los elevados costes e inconve-
nientes del seguimiento médico en caso de tomar una
actitud no intervencionista. A la inversa, la AACE tam-
bién pone de manifiesto las complicaciones cldsicas
del HP sin tratamiento —pérdida de DMO, nefrolitiasis
y urolitiasis— junto a otras complicaciones cardiovas-
culares mds indolentes, como la hipertrofia de ventri-
culo izquierdo, las alteraciones neuroconductuales, la
reduccién de calidad de vida o el empeoramiento del
prondstico de otras enfermedades, como la insuficien-
cia cardiaca congestiva en el HP no tratado.

A pesar de poner en la balanza los minimos riesgos
quirudrgicos —ademds del impacto del proceso quirtrgi-
co per se— con los de una enfermedad que serd casi en
absoluto problemdtica en mds del 50% de los pacientes
que la presenten, la AACE indica que se considere y
recomiende el tratamiento quirdrgico en todos los pa-
cientes con HP sintomético —con enfermedad 6sea y/o
renal— y asintomadtico, siempre que tengan una expec-
tativa de vida razonable y un riesgo anestésico y qui-
rirgico aceptable. Se considera de eleccion en menores
de 50 afios, cuando el seguimiento médico no es posi-
ble, asi como cuando la calciuria supera los 400 mg/dia
por considerarse un factor prondstico de desarrollo de
complicaciones o cuando hay osteoporosis densitomé-
trica. La tradicional exploracién quirdrgica del cuello
se considera auin necesaria en el 20-40% de los indivi-
duos que muestran datos de localizacién prequirtrgica
dudosos o negativos y en los casos de HP familiar.

Las técnicas de localizacion sélo se recomiendan
cuando la indicacién quirdrgica estd sentada, como
hacen las guias previas, para intentar descartar glan-
dulas ectdpicas y para identificar a pacientes candida-
tos a cirugia minimamente invasiva —endoscépica o
abierta, radioguiada o no—, en los que se recomienda
el uso de PTH intraoperatoria para asegurar el éxito.
En algunos casos, la puncion aspirativa con aguja fina
mediante via ecogréfica puede ser incluso mas coste-
efectiva.

En caso de tratamiento médico, ademas de evitar
tanto la deshidratacién como la ingestién excesiva de
calcio, se establece la utilidad de furosemida en pa-
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cientes bien hidratados, del THS, bisfosfonatos, raloxi-
feno y cinacalcet —el tnico que reduce las cifras de
PTH y calcio—. En cualquier caso, los costes de varios
afios de seguimiento médico son claramente superiores
a los de la intervencién quirtrgica.

TERCER CONSENSO ESTADOUNIDENSE
SOBRE EL TRATAMIENTO DEL
HIPERPARATIROIDISMO PRIMARIO
ASINTOMATICO (2008)

En mayo de 2008 se realizé una tercera reunién de
trabajo sobre el tratamiento del HP', cuyas conclusio-
nes se presentaron para su discusién publica en el ulti-
mo congreso estadounidense de la ASBMR!!, por lo
que deben considerarse atn en proceso de discusion
publica y pendientes de publicacion.

Desde el punto de vista del diagndstico, aunque hoy
conocemos mejor la influencia en las relaciones de la
PTH y la vitamina D del sexo, edad, funcién renal,
raza, se mantienen las recomendaciones previas. Debe
corregirse el déficit de vitamina D en los individuos
con HP ante la posibilidad de causar una enfermedad
mas agresiva. Ademads, se reconoce el mejor rendi-
miento de los tests de tercera generacién de PTH —a
pesar de dar valores un 20-30% menores—, la utilidad
de los tests genéticos de mutaciones en el receptor sen-
sor de calcio en los casos de HP familiar y la informa-
ciéon que aporta la medida de 25-hidroxivitamina D
—mayor concentraciéon de PTH, de marcadores de re-
modelado, mayor peso del adenoma y menor DMO
cuanto menor es su concentracion—. A partir de este
consenso se recomienda el uso del volumen de filtrado
glomerular estimado como medida de la funcién renal
en el HP.

El HP normocalcémico se reconoce como una parte
de la historia natural del HP al ser demostrable en in-
dividuos en los que se han excluido las causas secun-
darias de elevacion de PTH (insuficiencia renal, hiper-
calciuria renal, malabsorcién, déficit de vitamina D,
etc.).

En cuanto a la presentacion, la evolucion y los crite-
rios quirdrgicos (tabla 1), el panel reconoce un aumen-
to de la enfermedad cardiovascular (hipertrofia de ven-
triculo izquierdo, hipertension arterial) y disfunciéon

neurocognitiva (cansancio, pérdida de memoria) que
podrian mejorar con la curacién quirtirgica, aunque los
datos aun son escasos para considerarlos criterios de
paratiroidectomia. En un porcentaje variable, el HP
normocalcémico termina como HP asintomaético y éste
tiene una probabilidad del 37% de desarrollar indica-
ciones quirudrgicas en su seguimiento. La hipercalciuria
deja de considerarse como criterio de cirugia, ya que se
reconoce su impacto sélo en los individuos con HP y
litiasis renal. Se mantiene la recomendacion de inter-
vencidn ante la presencia de criterios densitométricos
de osteoporosis en columna, cadera o antebrazo y se
recomienda reconsiderar la cirugia si se produce una
pérdida acelerada y significativa de DMO en el segui-
miento. Probablemente se recoja la aportacién de uno
de los asistentes (Dr. C. Rosen) para que la presencia
de fractura osteopordtica se considere criterio de ciru-
gia.

En lo referente al tratamiento médico, se reviso la
eficacia de los bisfosfonatos (aumento de DMO lum-
bar y femoral, reduccién de marcadores de remodelado
6seo con poca modificacion de calcemia y PTH sérica,
aun sin datos sobre fractura), de la THS (similares re-
sultados a bisfosfonatos), raloxifeno (aumento de
DMO y reduccién de marcadores) y cinacalcet (efecti-
vo en la reduccién de calcio (80-90%) y PTH hasta 5
afios de seguimiento sin cambios en calciuria y con
pequefios aumentos de DMO.

Para el seguimiento no quirtrgico, se recomendo (ta-
bla 2) la determinacién anual de calcemia, creatinina
—y célculo del volumen de filtrado glomerular estima-
do— y DMO central y periférica anual, y ya no se reco-
mendo calciuria de 24 h, aclaramiento de creatinina o
radiologia abdominal.

OTROS CONSENSOS Y GUIAS CLIiNICAS

Guia clinica de procedimientos para el uso
de la gammagrafia paratiroidea

La Sociedad Americana de Medicina Nuclear ha pu-
blicado diversas guias de procedimientos —actualmente
en proceso de revision— y revisiones para formacién
médica continuada'?. En ellas, ademéas de revisar los
procedimientos para obtener gammagrafias paratiroi-
deas —singularmente con Tc sestamibi—, recoge sus uti-

TABLA 3. Recomendaciones de la guia clinica basada en la revision sistematica de la informacion disponible
sobre el uso de la determinacion de parathormona intraoperatoria en el tratamiento quirtrgico del

hiperparatiroidismo

Enfermedad A. Recomendacién

C. Recomendacion 1. Evidencia

B. Recomendacion

Neoplasia endocrina miltiple (tipo 1)
Carcinoma paratiroideo

robusta en contra insuficiente
Hiperparatiroidismo primario X X
Hiperparatiroidismo secundario
Hiperparatiroidismo reintervenido X

ole

Modificada de Sokoll et al®3.

En casos de cirugia minimamente invasiva o radioguiada y de reintervencion.
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lidades para la localizacién prequirdrgica de tejido hi-
perfuncionante con el fin de reducir el tiempo
quirurgico, lo que parece especialmente ttil en caso de
HP mads grave, en individuos con riesgo quirirgico ma-
yor y en individuos con enfermedad recurrente o per-
sistente en los que la reexploracion quirtrgica es técni-
camente mucho mas compleja.

Determinacion de parathormona intraquirargica

La Academia Nacional de Bioquimica Clinica esta-
dounidense ha publicado una guia clinica basada en la
revision sistemadtica de la informacién disponible sobre
el uso de la determinacion de PTH intraoperatoria en el
tratamiento quirtrgico del HP'3. Sus recomendaciones
(tabla 3) son positivas para su uso en el HP —especial-
mente en casos de cirugia minimamente invasiva o ra-
dioguiada y de reintervencion.
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