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Carcinoma paratiroideo sobre trasplante
autologo tras paratiroidectomia total
en el hiperparatiroidismo renal
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Resumen

El carcinoma de paratiroides se presenta comun-
mente en pacientes con hiperparatiroidismo prima-
rio. Es muy rara su descripcién en pacientes con hi-
perparatiroidismo secundario o terciario y se ha
descrito s6lo en 18 casos en la literatura médica.
Presentamos un caso de un paciente afectado de
carcinoma de paratiroides sobre tejido trasplantado
tras una paratiroidectomia total por hiperparatiroidis-
mo nefrogénico.

Palabras clave: Paratiroides. Cancer. Hiperparatiroidis-
mo secundario. Trasplante.

PARATHYROID CARCINOMA ARISING ON
TRANSPLANTED PARATHYROID TISSUE AFTER
TOTAL PARATHYROIDECTOMY FOR RENAL
HYPERPARATHYROIDISM

Parathyroid carcinoma usually develops in associa-
tion with primary hyperparathyroidism. Only 18 cases
have been reported in patients with secondary or ter-
tiary renal hyperparathyroidism. We present a case of
parathyroid carcinoma arising on transplanted pa-
rathyroid tissue after total parathyroidectomy for re-
nal hyperparathyroidism.

Key words: Carcinoma parathyroid. Hyperparathyroi-
dism secondary. Transplant.

Introduccidn

El carcinoma de paratiroides se presenta comunmente
en pacientes con hiperparatiroidismo primario. Es muy
rara su descripcion en pacientes con hiperparatiroidismo
secundario o terciario' y se ha descrito sélo en 17 casos
en la literatura médica, en una revision completa de los
casos registrados; el caso actual es el nimero 182,

Caso clinico

Paciente varon de 53 afos de edad referido para el tratamiento qui-
rargico de un hiperparatiroidismo terciario en 1999. Presenté inicial-
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mente hipertension arterial grave y proteinuria con el fracaso renal 10
afos antes (1989), por lo que fue programado para didlisis.

Recibié un trasplante renal en abril de 1990. A pesar del tratamiento
con andlogos de la vitamina D y a causa de la persistencia de su hiper-
paratiroidismo, debido a dolor dseo severo y prurito fue programado
para paratiroidectomia. Se realizé una paratiroidectomia total con auto-
trasplante en el musculo esternocleidomastoideo derecho, técnica em-
pleada ocasionalmente en nuestro hospital y actualmente desechada.
El diagndstico histopatolégico de las paratiroides extirpadas y previo al
trasplante fue hiperplasia difusa paratiroidea, no nodular. El 29 de octu-
bre de 1990 ingresa por deterioro de la funcion renal, que se interpretd
como crisis de rechazo agudo y se traté con ciclo de Solumoderin a do-
sis de 1 g durante 3 dias consecutivos, pero no presenté respuesta; en
el segundo ciclo de Solumoderin a dosis de 500 mg durante 3 dias con-
secutivos se obtuvo una respuesta parcial. Se realizd una biopsia renal
(el 9 de noviembre de 1990) informada como rechazo agudo grave. Se
traté con un tercer ciclo de Solumoderin sin que presentara respuesta,
por lo que se decidi6 tratar con OKT3 a dosis de 5 mg, durante 10 dias
consecutivos. La creatinina final de 2,3 a 3,1 mg/dl. En su evolucién
posterior presentd deterioro de la funcion renal durante 1991, con una
creatinina de 6,5 mg/dl, valor en el que se mantiene con discretas osci-
laciones hasta 1995, cuando se produce un deterioro lento y progresivo
hasta alcanzar una creatinina de 11 mg/dl en julio de 1998, por lo que
se reinicié el tratamiento con hemodidlisis periodicas.

Durante el seguimiento mostré una elevacién progresiva de PTH,
que alcanzé valores de 886,5 pg/ml (normal < 60 pg/ml). El calcio séri-
co en ese momento era de 10,6 mg/dl (normal, 8,4 a 10,2 mg/dl). En la
exploracion clinica se apreciaba una tumoracion cervical aparente en el
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Fig. 1. Escaner con tecnecio-99 sestaMIBI. Captacion masiva en
la zona de la tumoracidn cervical y pequefia imagen adyacente.

area tiroidea derecha. No existian adenomegalias cervicales, supracla-
viculares o axilares evidentes. La ultrasonografia cervical (fig. 1) reveld
una masa hipervascular y extratiroidea (de 3,3 x 2,3 cm) y una imagen
hipoecoica mas profunda en la zona del hemitiroides izquierdo. La gam-
magrafia con tecnecio-99 sestaMIBI para examen cervical y mediastini-
co revelé un marcado aumento de captacion del radiotrazador por la tu-
moracién clinicamente evidente. No existia captacién cervical. Se
realizé una exéresis de la tumoracién incluida en el misculo esterno-
cleidomastoideo con reseccion parcial de éste y en el area del anterior
trasplante y se complementé con una hemitiroidectomia del mismo lado
por la existencia de adherencia firme de la tumoracién a ésta. El exa-
men histopatolégico demostréd macroscopicamente areas de cambios
degenerativos, hemorragia extensa y necrosis. Existia encapsulacion fi-
brosa gruesa, invasién tumoral capsular, rabeculacion y septos fibrosos,
formacion de rosetas epiteliales, pleomorfismo nuclear y mitosis visibles
(figs. 2, 3'y 4). Un rastreo con tecnecio-99 sestaMIBI no demostré otros
focos de captacion. El paciente se encuentra con valores bioquimicos
normales pasados 24 meses.

Discusion

Virtualmente todos casos de cancer de paratiroides
estan asociados a situaciones de hiperparatiroidismo
primario. La hiperplasia y proliferacion celular paratiroi-
dea habitualmente acompafan al fracaso renal cronico
en el que la retencidn de fésforo va seguida de una dis-
minucion plasmatica de calcio con secreciéon aumenta-
da de paratohormona?®. En sélo 18 pacientes se ha des-
crito el desarrollo de un carcinoma de paratiroides en
situaciones de hiperparatiroidismo secundario o tercia-
rio en el enfermo renal crénico? El primer caso se pu-
blicé en 1982. En el momento del diagndstico, 13 de

Fig. 3. Anomalias y pleomorfismo nuclear. (Hematoxilina-eosina,
x300).

Fig. 4. Evidencia de mitosis activa. (Hematoxilina-eosina de Ma-
yer, x400.)

los 17 pacientes se presentaron con hiperparatiroidis-
mo terciario. Se han descrito elevaciones de calcio en
suero de hasta 24 mg/dl y valores de PTH de 98.000
pg/ml en alguno de estos pacientes. En nuestro pacien-
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te el valor preoperatorio de PTH no excedié de 900 pg/ml.
Ningun indicio preoperatorio o postoperatorio era indi-
cativo de encontrarnos ante un carcinoma de paratiroi-
des. Dos de los 18 pacientes descritos mostraron dos
glandulas con carcinoma y en los restantes solamente
una glandula estaba afectada. La supervivencia gene-
ral para el cancer paratiroideo en enfermos no renales
se ha estimado entre el 69 y el 85% en 5 afos, y entre
el 56 y el 70% a los 10 afios*. La supervivencia a los 5
y los 10 afios en carcinoma recurrente es del 50 y el
35%, respectivamente.

En los casos de enfermos renales en didlisis, la su-
pervivencia registrada mas prolongada es de 9,5 afos®.
AUn en la era de la terapia con analogos de vitamina D,
un numero significativo de pacientes requiere todavia
paratiroidectomia para el tratamiento de las complica-
ciones evolutivas. En la mayoria de las glandulas de es-
tos pacientes se encuentra una afectacion hiperplasica,
bien difusa, bien policlonal y ocasionamente monoclo-
nal, sobre todo en pacientes de larga evolucién y afec-
tacion grave®. Estas transformaciones pueden implicar
mutaciones somaticas, tal como la pérdida alélica del
gen WT1 supresor. La causa por la que estas glandulas
pueden experimentar una transformaciéon maligna es
desconocida. Se han descrito otras anomalias genéti-
cas tales como anomalias del gen supresor del retino-
blastoma’.

Estos cambios no se describen en los adenomas de
naturaleza benigna.

La existencia de un carcinoma de paratiroides es muy
rara en pacientes de didlisis. Se ha sugerido que podria
ser mas comun de lo esperable por el azar. Por otra par-
te, cerca de un 10% de todos los cénceres de paratiroi-
des no son funcionantes y de ello se sigue un diagndsti-
co tardio por la tardanza en la manifestacién de signos y
sintomas®.

El diagndstico diferencial con la proliferacion excesiva
del tejido trasplantado —formas seudotumorales-y la pa-
ratiromatosis deben considerarse en todos los casos an-
tes de establecer el diagndstico de carcinoma.

El tratamiento quirdrgico 6ptimo del cancer paratiroideo
implica una reseccion agresiva de la glandula como acti-
tud inicial, lo que ofrece mejores posibilidades de cura-
cion. Existen varias caracteristicas macrocdpicas tipicas
que quiza pueden ayudar al cirujano a reconocerlo en el
momento de la operacién®. Estas incluyen: el tamafio, un
color blanquecino o gris del tumor y que sea firme y con
adherencia al tejido circundante. Es muy importante no
romper la capsula del tumor. La aspiracion con aguja fina
y la simple biopsia incisional, asi como la reseccién in-
completa, pueden causar siembra local de células tumo-
rales. La exéresis en bloque con tejido adyacente, cuan-
do sea posible, es el procedimiento de eleccidn. Si existe
afectacion linfatica debe asociarse una linfadenectomia.

Patolégicamente, el patrén oro para diagnosticar un
carcinoma paratiroideo requiere la evidencia de la in-
vasion del tumor en tejidos normales circundantes, la
invasion vascular, metastasis de ganglios linfaticos, o
metdstasis a distancia que suelen ocurrir en el pul-
mon, en el hueso, en el higado o en el cerebro. Hay
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varios patrones histolégicos indicativos bien descritos:
la encapsulacion fibrosa gruesa, la invasiéon tumoral de
la capsula, la existencia de trabeculacion y los septos
fibrosos gruesos dentro del tumor, la formacion de ro-
setas epiteliales en la arquitectura celular, el aumen-
to de tamafio y pleomorfismo nucleares, y la presencia
de imagenes mitéticas'. Varias de estas caracteris-
ticas se pueden observar en el tejido de nuestro pa-
ciente.

Si se demuestra la existencia de enfermedad metasta-
sica, el tratamiento debe enfocarse a bajar el calcio y la
PTH, pero la oportunidad de curacion generalmente es li-
mitada. La paliacion mas efectiva es la eliminacién quirdr-
gica de cuanto tejido tumoral sea posible, si bien el em-
pleo de biofosfonatos puede lograr una reduccién
temporal de los valores de calcio. La mortalidad por can-
cer de paratiroides ocurre raramente debido a la metas-
tatizacion tumoral en si misma, sino que es generalmen-
te el resultado de secrecion excesiva de PTH, con
produccién de desajustes metabdlicos, fundamentalmen-
te la hipercalcemia y sus consecuencias. Los regimenes
actuales de quimioterapia y radiacion no han ofrecido re-
sultados positivos. Debido al escaso numero de casos
descritos en el hiperpartiroidismo renal solamente pode-
mos especular en cuanto a los factores de riesgo que
puedan favorecer su desarrollo: la radiacion externa pre-
via, el estimulo continuado de la hipocalcemia o los facto-
res genéticos pueden desempefiar un papel. El cambio
maligno de un adenoma o hiperplasia a adenocarcinoma,
secundario a la uremia, puede ser también una posibili-
dad. Hay una asociacién muy conocida, pero infrecuen-
te, entre el hiperparatiroidismo familiar, como la parte
de neoplasia endocrina multiple tipo 1, y el carcinoma de
paratiroides.
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