Revisiones

PREOPERATIVE DIAGNOSTIC
LOCALIZATION OF PRIMARY
HYPERPARATHYROIDISM

Primary hyperparathyroidism (PHPT) is a
common endocrine disease. The presence
of PHPT should be suspected in patients
with persistent, often mild, hypercalcemia
in the absence of any other apparent
etiology. Hyperparathyroidism is the most
frequent cause of hypercalcemia in the
outpatient setting and is usually
discovered incidentally by routine
laboratory testing. Currently, most patients
are asymptomatic. The only permanently
effective therapy for patients with PHPT is
surgery, with a high cure rate (95%) and
few perioperative complications (5%).
Parathyroid imaging is not required in the
diagnosis of PHPT. The role of
preoperative localization in patients
undergoing initial neck exploration is
unclear, since a bilateral approach in the
hands of experienced surgeons achieves a
high cure rate. Preoperative localization of
adenomas with ultrasonography or
sestamibi scanning allows a minimally
invasive approach to be used. Localization
studies are required when PHPT persists or
recurs after surgery.
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El hiperparatiroidismo primario (HPTP) es una enfermedad endocrina de
presentacion frecuente. Se debe sospechar HPTP en pacientes con
hipercalcemia en ocasiones leve en ausencia de otras causas. Es la causa
mas frecuente de hipercalcemia en pacientes ambulatorios, y se descubre
de forma casual en analisis habituales. En la actualidad la mayoria de los
pacientes estan asintomaticos.

El tratamiento quirdrgico es el Unico tratamiento efectivo de forma
permanente para los pacientes con HPTP, con un elevado porcentaje de
éxitos (95%) y escasas complicaciones perioperatorias (5%). Las técnicas
de localizacion no son necesarias para el diagndstico de HPTP. El papel de
las técnicas de localizacion en la primera cirugia no esta claro, ya que la
exploracion bilateral del cuello por un cirujano experto consigue un alto
indice de curacion. La localizacion preoperatoria del adenoma por
ecografia o gammagrafia con sestamibi permite realizar cirugia
minimamente invasiva. Es obligatorio realizar técnicas de localizacién en
pacientes con HPTP persistente o recurrente tras la primera cirugia.
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INTRODUCCION

El hiperparatiroidismo primario (HPTP) se caracteriza por hi-
percalcemia secundaria al incremento en la secreciéon de PTH, ya
sea por un adenoma tnico (75-85%), por una hiperplasia, por ade-
nomas multiples 4% o, rara vez (< 1%), por un carcinoma de las
células de las glandulas paratiroides'.

Es una enfermedad endocrina frecuente y se la considera la cau-
sa mas habitual de hipercalcemia en los pacientes ambulatorios.
En concreto, su incidencia anual se estima en 0,1-0,3/1.000, es
mads frecuente en mujeres (3:1) sobre todo a partir de los 55 afios,
y es excepcional antes de los 15 afios de edad!*.

A partir de la década de los setenta, el espectro clinico de la en-
fermedad se ha modificado significativamente. En su presentacién
clasica era una enfermedad de diagnéstico infrecuente, pero con
un cortejo sintomdtico bien definido (litiasis renal, enfermedad
Osea, sintomas de hipercalcemia). En la actualidad sigue siendo
una enfermedad mas o menos frecuente cuyo diagndstico suele ser
mads incidental que clinico, cuando se realiza por cualquier otro
motivo una determinacién de calcio, en pacientes por los demds
asintomaticos o paucisintomaticos (HPTP asintomadtico). Asi pues,
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esta forma de presentacion es la mds frecuente en la
actualidad (75-80%)*S.

El diagnéstico de HPTP se establece con el hallazgo
de PTH elevada o inapropiadamente normal en pa-
cientes con hipercalcemia a menudo leve o moderada.
Otros hallazgos frecuentes en el diagndstico bioquimi-
co del HPTP son el descenso de la concentracién de
fésforo y la hipercalciuria.

Para el correcto manejo de los pacientes con HPTP,
se considera esencial la medida de la densidad mineral
6sea (DMO) mediante densitometria (DXA), ya que la
disminucién de la DMO es un criterio de peso para
aconsejar un tratamiento quirdrgico en vez de un ma-
nejo conservador en estos pacientes®.

El tratamiento de eleccion del HPTP es, por el mo-
mento, quirdrgico. La extirpacién del tejido paratiroi-
deo hiperfuncionante en manos expertas es un trata-
miento seguro y eficaz.

HISTORIA NATURAL Y MANEJO DEL HPTP
ASINTOMATICO

Si bien, como se ha mencionado, el tratamiento qui-
rirgico es lo Unico que garantiza la curacién en un
HPTP, actualmente no es la dnica opcion disponible.
La decisién de aconsejar o no el tratamiento quirdrgi-
co depende de la historia natural de la enfermedad. La
mayoria de los pacientes con HPTP asintomético no
tratados mediante cirugia mantienen concentraciones
de calcio y PTH estables. Ademads, la masa 6sea y la
eliminacién renal de calcio no suelen variar de forma
significativa®.

Sin embargo, un 25% de los pacientes si presentan
algtin deterioro y experimentan empeoramiento de la
hipercalcemia, la hipercalciuria o la masa Gsea*>.

Por tanto, el tratamiento quirdrgico del HPTP siem-
pre estard indicado en pacientes con sintomas o com-
plicaciones cldsicas de HPT, pero el manejo del HPTP
asintomadtico sigue siendo controvertido®”.

En 1990, una conferencia de consenso organizada
por los NIH (National Institutes of Health) pretendié
racionalizar las bases para el tratamiento quirdrgico de
los pacientes asintomaticos®. Posteriormente, en 2002,
un nuevo consenso recomendd la paratiroidectomia en
los siguientes casos: a) edad < 50 afios; ) Ca > 1 mg
del rango superior de la normalidad; c) hipercalciuria

> 400 mg/dia; d) un 30% de descenso de funcidn re-
nal; e) imposibilidad de seguimiento, y f) complica-
ciones del HPT: litiasis, osteoporosis (T-score < -2,5)
(tabla 1).

Segin estas guias, el 60% de los pacientes con
HPTP son candidatos a cirugia y un 32,5% de los pa-
cientes denominados asintomdticos cumplirian crite-
rios para intervencion.

MANEJO QUIRURGICO DEL HPTP

El tratamiento quirdrgico es la dnica terapia eficaz
de forma permanente. Los argumentos a favor del tra-
tamiento en pacientes asintomaticos o con escasos sin-
tomas se basan en:

1. Control de los sintomas. Aunque los pacientes
con HPTP asintomdtico no presentan sintomas clési-
cos de la enfermedad, la anamnesis detallada pone de
manifiesto sintomas inespecificos (astenia, dolor ab-
dominal, estrefiimiento, dnimo depresivo). Estos sinto-
mas estan relacionados con los valores de calcio y me-
joran tras la cirugia*>'*!!, Otros cambios observados
tras la cirugia del HPTP son la disminucién de la for-
macién de calculos renales y la reduccién de la hiper-
trofia ventricular izquierda en pacientes no hiperten-
sos>12,

2. Control de la enfermedad odsea. Los pacientes
con HPTP asintomdtico tienen habitualmente dismi-
nucién de la DMO de predominio cortical. La mayo-
ria de los estudios realizados ponen de manifiesto la
recuperaciéon de masa Osea tras la paratiroidecto-
mia5,13,14.

3. Escasas complicaciones. La cirugia de paratiroi-
des en manos de un cirujano experto tiene un indice
de éxitos del 95-98%. La duracién de la intervencion
en la cirugfa bilateral suele ser menos de 2 h. Las
complicaciones perioperatorias se dan en menos del
5% (hematoma, paresia recurrente). La estancia hospi-
talaria media suele ser de 2-3 dias. La cirugia minima-
mente invasiva con monitorizacién de PTH intraope-
ratoria permite, ademds, acortar la duraciéon de la
intervencién y la estancia hospitalaria'>!®.

4. Pérdidas de seguimiento. Los pacientes que no
son tratados se pierden durante el seguimiento en la
mayoria de los casos. El coste de las visitas y los test
de monitorizacién es mayor que el de la cirugia.

TABLA 1. Criterios de cirugia en el hiperparatiroidismo primario asintomatico

Guias NIH 1990

Guias NIH 2002

Calcemia > 1-1,6 mg/dl sobre VR
Calciuria > 400 mg/dia

Aclaramiento de creatinina, reduccion 30%
Densitometria: Z-score < —2 en antebrazo
Edad < 50 anos

Dificultad de seguimiento

Complicaciones del hiperparatiroidismo

Calcemia > 1 mg/dl sobre VR

Calciuria > 400 mg/dia

Aclaramiento de creatinina, reduccién 30%
Densitometria: T-score —2,5 en cualquier localizacién
Edad < 50 aflos

Dificultad de seguimiento

VR: valores de referencia.
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5. Mejora de supervivencia y calidad de vida. Algu-
nos estudios ponen de manifiesto el incremento de
riesgo cardiovascular en pacientes con HPTP y mejora
de supervivencia tras la paratiroidectomia'’.

PAPEL DE LAS TECNICAS DE
LOCALIZACION EN EL HPTP

La mayoria de los pacientes con HPTP presentan un
adenoma unico (80%) y un 8-15%, hiperplasia de las
4 glandulas. La realizacion de técnicas de imagen de
localizacién preoperatoria no es imprescindible para
el diagndstico de HPTP. De forma clésica se considera
que la mejor técnica de localizacién es la exploracion
bilateral del cuello por un cirujano experto. Las técni-
cas de localizacion en ese caso s6lo estarian indicadas
para la localizacién de tejido paratiroideo ectdpico o
en caso de HPT persistente o recurrente tras cirugia
previa. Sin embargo, la mayoria de los clinicos, tras
la confirmacién diagnéstica de HPTP, realizan 1 o
2 pruebas de imagen. La localizacién preoperatoria
siempre estd indicada en caso de cirugia minimamente
invasiva.

TECNICAS DE LOCALIZACION
NO INVASIVAS

Se resumen en la tabla 2.

Ecografia, TC, RM, gammagrafia

Son técnicas no invasivas que se han utilizado en los
ultimos afios para la localizacién preoperatoria de las
lesiones paratiroideas, si bien la sensibilidad de las
técnicas es variable en los diversos estudios. El valor
predictivo de la ecografia, la resonancia magnética
(RM) y la gammagrafia Ta-Tc en la localizacién preo-
peratoria se sitda en un 40-80% en la mayoria de los
trabajos publicados con pacientes no intervenidos y
disminuye cuando se utiliza en pacientes con HPT
persistente o recurrente'®2!,

En un estudio sobre 37 pacientes, la sensibilidad
para detectar adenoma paratiroideo fue del 67% con la
gammagrafia Ta-*Tc, el 44% con la ecografia y el
37% con la RM. La sensibilidad para localizar el lugar
correcto del adenoma fue del 48% (gammagrafia), el
33% (ecografia) y el 36% (RM)'8. En otro estudio con

28 pacientes, la ecografia localiz6 la lesion en el 82%
y laRM, en el 80%".

La ecografia es una técnica segura y de bajo coste,
por lo que puede ser la técnica de primera eleccion.

Gammagrafia con *Tc-sestamibi

Es la técnica de localizacién no invasiva de eleccion
por sus mayores sensibilidad y especificidad. En la
mayoria de los trabajos publicados presenta una sensi-
bilidad del 85-100% en adenomas y una especificidad
cercana al 100%, si no hay afeccién tiroidea concomi-
tante. Detecta afeccion multiglandular y lesiones me-
diastinicas®'»*. Aumenta la sensibilidad con técnicas
de tomografia computarizada por emisién monofoto-
nica (SPECT). Presenta una sensibilidad y una especi-
ficidad similares a las del *Tc-tetraformina®.

En un estudio con 387 pacientes se obtuvo sensibili-
dad del 90-100% en adenomas unicos, el 27% en ade-
nomas dobles y el 55% en hiperplasias®. La sensibili-
dad disminuye en caso de bocio multinodular y
mejora si se realiza de forma simultinea gammagrafia
de sustraccién tiroidea con %I o Tc?212324 Es més
cara que la ecografia y se necesita mds tiempo para su
realizacion.

El uso de técnicas de localizacion preoperatoria en
la primera cirugia disminuye en algunos estudios el
tiempo quirtrgico? y permite la realizacién de cirugia
minimamente invasiva. Sin embargo, no mejora los re-
sultados quirdrgicos!'7?"%,

PAPEL DE LAS TECNICAS DE
LOCALIZACION EN HIPERPARATIROIDISMO
PERSISTENTE O RECURRENTE

Un 5-10% de los pacientes intervenidos presenta
HPT persistente o recurrente tras la primera cirugia.
La reintervencién conlleva incremento de la morbili-
dad*. La reintervencion sin localizacién preoperatoria
de la lesidn tiene una tasa de éxitos inferior al 60% y
aumenta al 90-95% si la lesion se localiza preoperato-
riamente.

El 30% de los pacientes que requieren reinterven-
cién presenta hiperplasia paratiroidea®.

La sensibilidad de las técnicas de localizacion en
pacientes intervenidos es menor que la ya resefiada.
En 2 estudios de 288 y 102 pacientes, la gammagrafia

TABLA 2. Técnicas de localizacion en el hiperparatiroidismo primario

No invasivas

Invasivas

Ecografia

Tomografia computarizada

Resonancia magnética

Gammagrafia (Ta-"Tc, “Tc-sestamibi, *Tc-tetraformina)

Muestreo venoso selectivo
Arteriografia selectiva

PAAF con determinacién de PTH
Ecografia intraoperatoria

Cirugia radioguiada

Determinacion intraoperatoria de PTH

PAAF: puncién-aspiracion con aguja fina; PTH: paratirina.
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con PTc-sestamibi localizd un 67-77%, con escasos
falsos positivos respecto a las otras técnicas no invasi-
vas, que sélo localizaron un 15-20%331,

En los casos en que los resultados no son conclu-
yentes, se pueden practicar.

TECNICAS INVASIVAS

Estas técnicas de localizacién de lesiones paratiroi-
deas soélo estdn indicadas en pacientes con HPT per-
sistente o recurrente y cuando las técnicas no invasi-
vas hayan fallado en la localizacién de la lesion. En
esos casos, los pacientes deben ser remitidos a centros
de referencia en cirugia del HPT persistente o recu-
rrente y con experiencia en técnicas de localizacion
invasiva®2.

Entre estas técnicas destacan el muestreo venoso se-
lectivo®, la arteriografia selectiva®** o la puncién-aspi-
racion con aguja fina y determinacién de paratirina®.
La sensibilidad varia de una técnica a otra (60-80%).

La ecografia intraoperatoria®>*® y la cirugia radio-
guiada mediante sestamibi intraoperatorio®’>* mues-
tran una sensibilidad cercana al 80%. Otros estudios
indican que los resultados del setamibi intraoperatorio
son similares a los del setamibi preoperatorio®®. En es-
tos casos es de utilidad la determinacion de paratirina
durante la intervencién. Un descenso del 50% de la
concentracion de paratirina a los 5-10 min de la inter-
vencién predice el éxito en el 90% de los casos®*, Si
bien en caso de hiperplasia la determinacién intraope-
ratoria de paratirina s6lo es segura en el 50% de los

casos40,

CONCLUSIONES

La decision de realizar técnicas de localizacion en la
primera cirugia del HPTP depende del tipo de cirugia
a realizar (abordaje unilateral o bilateral) y de la dis-
ponibilidad de un cirujano experto. La realizacion de
técnicas no invasivas facilita y acorta el tiempo quirir-
gico. En caso de HPT persistente o recurrente, siem-
pre se debe intentar localizar la lesién antes de la ciru-
gfa, si es posible con técnicas no invasivas.
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