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RESUMEN

El tumor pardo es una rara consecuencia del hiperparatiroidismo, que resulta por alteracién en el remo-
delamiento 6seo y del metabolismo fosfocalcico éseo, produciendo en primer lugar una osteitis fibrosa
y finalmente consolidandose en forma semejante a una neoplasia que por sus caracteristicas microsco-
picas toma la denominacién de tumor pardo. A continuacién presentamos una condicién atipica en la
literatura médica de una particular presentacién de tumor pardo en un paciente pediatrico relacionado
con el hiperparatiroidismo secundario en una localizacién poco frecuente que por este hecho y otros lo

convierte en un reto diagnéstico.
© 2016 Sociedade Portuguesa de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo. Publicado por Elsevier
Espafia, S.L.U. Este es un articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://creativecommons.
org/s/by-nc-nd/4.0/).
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ABSTRACT

Brown tumor is a rare result of hyperparathyroidism, its cause is the impaired bone remodeling and of
calcium-phosphate bone metabolism, producing first a fibrous osteitis and finally consolidating like a
neoplasm for its microscopic features takes the name brown tumor. Below is an unusual condition in the
medical literature of a particular presentation of brown tumor in a pediatric patient related to secon-
dary hyperparathyroidism in an uncommon location that this and other features makes it a diagnostic

challenge.
© 2016 Sociedade Portuguesa de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo. Published by Elsevier
Espafia, S.L.U. This is an open access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.
org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introduccion

6seay el avance en la microscopia se evidencié una lesién ésea cir-
cunscrita con depdsitos de hemosiderina de un caracteristico color

El tumor pardo fue considerado como una forma de osteitis
fibrosa quistica (OFQ) desde 1950, fecha en la que se describié por
primera vez este término para generalizar todo dafio 6seo producto
del hiperparatiroidismo (HPT), sin importar la gravedad que tuviera
lalesién. Tras el advenimiento de la tomografia computarizada (TC)
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parduzco, presentes en casos de dolor éseo crénico y poco comu-
nes, tomando el nombre de tumor pardo 6seo. Esta entidad posee
una clinica, imagenologia e histopatologia particular distintas al
resto de las lesiones 6seas por HPT o de las lesiones de osteodistro-
fia renal; el reemplazo de tejido 6seo por fibroso y proliferacién de
células multinucleadas originan este tumor y esta relacionado fuer-
temente con el HPT primario y muy rara vez con el secundario por
enfermedad renal crénica (ERC); el diagnéstico se fundamenta en
comprobar una lesién 6sea de caracteristicas anatomopatolégicas
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singulares como lo es encontrar células gigantes multinucleadas
en un tejido 6seo especifico'. El caso fue investigado en el Hospital
José Carrasco Arteaga con un seguimiento de 6 meses. Se trata de un
paciente masculino, procedente de la localidad de Celica, en la pro-
vincia de Loja en Ecuador; con antecedentes de insuficiencia renal
croénica; el cuadro comenzé con dolor crénico a nivel de rodilla dere-
cha. Al inici6 se realiz6 estudios de imagen con el fin de descartar
procesos traumaticos y malignos, después de llevar a cabo estudios
minuciosos de patologia se evidencié el tumor pardo de caracte-
risticas propias, iniciandose el tratamiento contra HPT a través de
pulsos intravenosos de calcitriol. A continuacién se describe cémo
una enfermedad 6sea tumoral benigna dependiente de los niveles
de la paratohormona (PTH) se comporta de diferente manera a los
casos reportados en la literatura médica, convirtiéndose en un caso
atipico y por ende en un reto diagndstico.

Presentacion del caso

Paciente de 13 afios, 10 meses, con antecedentes patolégicos
personales de: insuficiencia renal crénica estadio 4 (diagnosticada
hace un afo, sin etiologia) y como consecuencia de esto HPT
secundario que provoca una enfermedad 6sea hiperremodelante
y retraso de crecimiento simétrico, pues su edad 6sea fue de
7 afios seglin carpograma (enanismo simétrico), el paciente esta en
tratamiento a base de eritropoyetina y calcitriol; refiere que hace 2
meses, y sin causa aparente, presenta dolor en articulacién de rodi-
lla izquierda, de moderada intensidad, de tipo gradual, después de
actividad fisica, con predominio durante la noche; el dolor remite
hasta que aproximadamente hace 3 dias de su ingreso se exacerba
con dolor en la misma zona anatémica, posterior a caida de propia
altura, con impacto frontal en rodilla presentando eritema, sin
limitacién funcional. El dolor cede 2 dias previos a su ingreso sin
medidas farmacolégicas; el paciente acude a consulta externa y
ante hallazgos radiolégicos de masa ocupante e infiltrante a nivel
epifisiario distal de fémur izquierdo, se decide el ingreso.

En el examen fisico se evidencié signos vitales dentro de
parametros normales y en la antropometria signos de estado pon-
toestatural de baja talla y peso severos, y emaciacion severa (peso
de 20kg, talla de 119 cm, perimetro cefalico de 54 cm, perimetro
braquial de 15,5cm e indice de masa corporal de 14,1kg/m?2), en
el examen de genitales se observé hipogonadismo con estadio 1 de
Tanner de 6rganos sexuales externos. Ademas se encontr6 palidez
generalizada en piel y mucosas; durante el examen de extremida-
des se aprecid escasa masa muscular, deformidad angular a nivel
derodillas, miembros inferiores en posicién de genu-valgo, simétri-
cos, tono muscular conservado y arcos completos de movimientos.
Finalmente en el examen neurolégico se registr6 presencia de sig-
nos de neuropatia periférica, producto de su estado de HPT.

Se practicaron examenes complementarios, encontrandose ane-
mia microcitica e hipocrémica leve propia de su enfermedad de
base (hemoglobina de 11,2 g/dl, hematocrito de 34,4%, volumen
corpuscular medio de 69,8 fl, concentracién media de hemoglobina
de 22,7 pg y concentracién corpuscular media de hemoglobina de
32,6 g/dl); en la bioquimica sanguinea se encontraron alteraciones
como hipocalcemia (6,94 mg/dl), hiperfosfatemia (6,30 mg/dl), la
vitamina D en niveles séricos bajos (18 ng/dl) y dislipidemia (trigli-
céridos 247 mg/dl, colesterol 187 mg/dl, HDL de 66 mg/dl y LDL de
114 mg/dl).

En la funcién renal se denota una franca elevacién de azoados
con valores 3 veces mayores que los rangos normales (urea de
125 mg/dl y creatinina de 4,64 mg/dl), con aclaramiento de crea-
tinina en 23 ml/min/1,73 m2, que representa un estadio funcional
de ERC 4, que indica un dafio renal severo.

En el examen de marcadores tumorales el Gnico elevado fue la
fosfatasa alcalina con valores de 1.110 U/L.

El examen de orina fue negativo para infeccién, sin embargo
existié microalbuminuria (120,5 mg); asimismo se midi6 la crea-
tinina en 24h sin alteracién y proteinas en 24h con valores
incrementados el doble sobre el valor normal (268,4 mg/l).

Finalmente en el eje hormonal completo se evidenci6: HPT
severo (621 pg/dl), dosificacién de factor de crecimiento insuli-
nico tipo 1 (somatomedina C) con valores de un nifio de 10 afios
(231 ng/ml); el resto de los valores hormonales respetaban los ran-
gos normales.

Cabe destacar que en el resto de hemograma, coagulograma,
proteinograma, ionograma, funcién hepatica, pruebas inmunolé-
gicas (anticuepos anticentrémero y antinucleares), serologia de
pruebas infecciosas (VIH, VDRL y hepatitis A, B y C), electrofore-
sis de proteinas y cuantificacién de proteina de Bence-Jones (para
descartar mieloma miltiple), no hubo alteraciones.

Se practicaron examenes de imagen, tales como radiografia de
2 posiciones anteroposterior y lateral de rodilla en donde se evi-
dencié una fractura incompleta en la zona de epifisis distal de
fémur izquierdo, con imagen radioopaca infiltrante en la misma
localizacién que da la apariencia de una fractura patoldgica; se pro-
cedi6 a realizar un TC en la misma localizacién donde se registra
presencia de una lesion sélida osteolitica que mide 40 x 33 mm
que altera la morfologia de la epifisis distal del fémur, mien-
tras que el cartilago de crecimiento parecia respetado, ademas
se observé mineralizacién 6sea disminuida y marcado edema de
tejidos blandos; estos hallazgos estaban relacionados con proba-
ble lesién ocupante neoplasica. El siguiente estudio que se utilizé
fue la resonancia magnética nuclear de rodilla que reporté pre-
sencia de un proceso ocupante heterogéneo irregular metafisiario
con compromiso de porcién 6sea y de la cortical con epicentro en
la porcién metafisiaria femoral distal, que mide 35 x 33 m, y con
la presencia de liquido perilesional. El resto de los componentes
de la articulacién de la rodilla estaban normales; se completé el
estudio imagenolégico con el empleo de la gammagrafia 6sea en
fase tardia con 9°™Tc metaestable, se evidenci6 captacién homo-
génea de platillos de crecimiento y cartilagos costales, que se
muestran sin alteraciones, existié captacion homogénea en pla-
tillo de crecimiento de rodilla izquierda. Por lo tanto todos los
estudios de imagen se caracterizaron por identificar una tnica
lesion 6sea circunscrita de caracteristicas neoplasica y ocupante
(figs. 1y 2).

Se completaron los estudios de imagen siguiendo protocolo para
buscar neoplasias en otros sitios, con serie metastasica 6sea que
evidenciaba lesién de caracteristicas quisticas a nivel de calota, sin
mostrar otra alteracién en imagenes de térax, ni abdomen, ni de
pelvis, ni en extremidades.

Se realiz6 estudio de la glandula tiroides y paratiroides con
ecografia donde se identifica una glandula de forma, tamafio y eco-
genicidad normal. Sus bordes estaban regulares, sin lesiones focales
con adecuada captaciéon de flujos al doppler; el I6bulo derecho con
un volumen de 1,14 cc y el 16bulo izquierdo con un volumen de
0,98 cc; mientras que el itsmo tenia 2,2 mm de didmetro anteropos-
terior. Se procedi6 a la realizacién de gammagrafia de paratiroides
con imagenes estaticas en proyeccién anterior sobre cuello a los 20,
60y 120 min. En las imagenes a los 20 min que corresponde a la fase
tiroidea se aprecié captacion en tiroides. En las imagenes a los 60
y 120 min no se observa retencién del radiotrazador que indique
enfermedad. Se realiz6 ademas rastreo corporal total con 9°™Tc-
-sestamibi en busca de posible enfermedad en donde se observa
mayor captacién en tercio inferior de fémur izquierdo. En conclu-
sién, el estudio fue negativo para adenoma, hiperplasia y/o ectopia
de paratiroides.

Finalmente en el estudio ecografico de los rifiones se apreci6
parénquima hiperecoico, heterogéneo, alteracion de la diferencia-
cién corticomedular; el rifién derecho mide 64 x 23 x 26 mm, y
el izquierdo 69 x 40 x 37 mm. La vejiga se apreciaba con discreta
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Figura 1. Descripcion de la lesién 6sea de tumor pardo en el paciente. 1A: En el
examen fisico se evidenci6é genu-valgus marcado en miembro inferior izquierdo,
con limitacién funcional y edema leve. 1B: Radiografia anteroposterior de rodilla
izquierda, donde se denota fractura incompleta en metafisis de fémur izquierdo. 1C:
TC en misma zona anatémica donde se evidencia disminucién de densidad dsea a
nivel de metafisis femoral y lesién con apariencia de masainfiltrante. 1D: Resonancia
magnética nuclear en misma zona anatémica donde se denota masa infiltrante que
se localiza en metéfisis femoral y no compromete otras estructuras. 1E: Estudio de
gammagrafia 6sea donde se muestra captacion de radiofarmaco en metafisis distal
de fémur izquierdo. 1F: Esquema donde se describe como: A. Epifisis distal de fémur,
B. Metafisis femoral y cartilago fisiario, C. Superficies articulares distales de fémury
D. Tumor pardo localizado en metéfisis distal que respeta componente articular del
fémury tejidos blandos y sin embargo compromete cartilago fisiario. (Elaborado por:
Juan Miguel Aleman 1. Tomado de: Centro de imadgenes del Hospital José Carrasco
Arteaga).

irregularidad hacia el piso vesical con un volumen premiccién de
109 cc3 y volumen posmiccién de 35,9 cc.

Con todos los resultados se decidi6 realizar biopsia (fig. 3) de
la lesién empleando el procedimiento y aguja fina de Jamshidy; en
la intervencién se obtuvieron 2 fragmentos de tejido dseo, identi-
ficados macroscépicamente como: a. fragmento de tejido de color
pardo que mide 0,4 x 0,2 cm y b. fragmento de tejido de color blan-
quecino, de consistencia dura que mide 0,4 x 0,2 cm; se procedi6 a

Figura 2. Descripcién de la lesién dsea de tumor pardo en el paciente. 2A: Visién
tomografica en 3 dimensiones, vista lateral de epifisis distal de fémur izquierda. 2B:
TC de fémur izquierdo vista sagital, se identifica como P, tumor pardo. 2C: Visién
tomografica en 3 dimensiones, vista posterior de epifisis distal de fémur izquierda.
2D: TC de fémur izquierdo vista coronal, se identifica como P al tumor pardo.

realizar decalcificacién de las muestras y tras el procesamiento se
hallé en los tejidos zonas de fibrosis, espiculas dseas, células gigan-
tes y estromales, escasos osteoblastos y zonas hemorragicas. En el
estudio del tejido blando se observé fibrina, eritrocitos y escasas
células gigantes multinodulares. Ante estos hallazgos se concluyé
con el diagnéstico anatomopatolégico de tumor 6seo pardo y de
una avanzada OFQ (fig. 4)

Los criterios usados en el diagnéstico del caso fueron los plantea-
dos para diferenciar el tumor pardo causado por HPT primario del
secundario, ademas para distinguirlo de otras lesiones por osteo-
distrofia renal tales como la OFQ.

¢ Presencia de hipocalcemia, hiperfosfatemia y deficiencia de la
1,25 (OH) 2D: demuestra que es un HPT secundario segidn cri-
terios de K/DOQI y KDIGO?3.

e Patologia: Presencia de células gigantes multinucleadas: com-
prueba que existe presencia de tumor pardo y no solo de una OFQ,
ademas descarta osteosarcoma y osteocondroma como neopla-
sias mas frecuentes localizadas en esa zona®.
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Figura 3. Hallazgos histolégicos de la muestra tomada durante la biopsia. 3A: Muestra histolégica procesada donde se evidencia célula gigante multinucleada. 3B: Muestra
histolégica procesada que denota gran cantidad de células multinucleadas. 3C: Identificacion precisa de la célula gigante multinucleada, caracteristica del tumor pardo seo.
(Elaborado por autores. Tomado de: Centro de Patologia del Hospital José Carrasco Arteaga).

¢ Normalidad imagenolégica en glandula tiroides y paratiroides:
sin alteracién en gammagrafia de paratiroides, como prueba de
oro diagnéstica de enfermedad en paratiroides>.

e Clinico y bioquimico: para diferenciar de la enfermedad 6sea de
bajo remodelamiento: El paciente no tiene antecedentes de toma
prolongada de corticoides ni signos de baja densidad mineral
6sea, sus valores de PTH son mantenidos y mayores de 120 pg/ly
no tiene historia de probable exposicién aluminica prolongada?=.

Diagnésticos diferenciales: se realizaron de acuerdo ala frecuen-
cia en la localizacién en fémur.

e Tumores primarios 6seos malignos: osteosarcoma, condrosar-
coma, tumor de Edwing.

e Tumores primarios 6seos benignos: quiste aneurismatico éseo.

e Otros tumores sistémicos: mieloma miltiple, plasmocitoma 6seo
solitario, histiocitosis X o granuloma de células gigantes (enfer-
medad de Langerhans), displasia fibrosa poliostética

¢ Infecciosas: osteomielitis multifocal.

e Alteraciones producto del HPT y osteodistrofia renal: OFQ (enfer-
medad renal 6sea de alto remodelado), osteomalacia y raquitismo
(enfermedad renal de bajo remodelado).

¢ El plan terapéutico elegido para tratar este caso fue en primer
lugar corregir el HPT secundario con medidas farmacolégicas.
Una vez corregido el HPT se procedera a colocacién de protesis e
injerto 6seo en zona afectada con consiguiente estabilizacién. De
igual manera se planteé el inicio de hemodialisis para mejorar los
valores de la PTH producto de su ERC.

Discusion

Los pacientes con ERC desarrollan HPT secundario debido prin-
cipalmente a la hipocalcemia que a su vez es consecuencia de la
disminucién de la sintesis de la vitamina D y esto va a provocar un
efecto directo al tejido 6seo, entidad que se conoce como osteodis-
trofiarenal. Se describen 2 tipos de enfermedad 6sea renal producto
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Figura 4. Esquema del remodelamiento 6seo en la osteitis fibrosa quistica (OFQ) y en la formacién del tumor pardo. Se puede apreciar que durante el remodelamiento 6seo
en OFQ existe gran actividad osteoclastica dando aspecto quistico del hueso, la pérdida mineral 6sea trae consigo la activacién de los fibroblastos que crean fibrosis en los
lugares de pérdida 6sea. En cambio en la formacién de tumor pardo se afiade la presencia de células multinucleadas gigantes y los fibroblastos que crean la apariencia de un

seudotumor éseo. (Elaborado por: Juan Miguel Alemén I. Tomado de: Rosenberg et al.*).

del HPT, uno es la enfermedad del hueso de alto remodelado, lla-
mado osteitis fibrosa; la otra es la de bajo remodelado representada
por la osteomalacia que se caracteriza por defecto de la calcificacién
y a menudo se complica con la deficiencia de vitamina D y con la
acumulacién de aluminio. En este articulo discutimos una compli-
cacion de la enfermedad 6sea renal de alto remodelamiento, como
es el tumor pardo®.

Epidemiologia

Los tumores pardos estan presentes en el 3-4% de los pacientes
con HPT primario, convirtiéndose esta poblacién en la mas frecuen-
temente afectada; el 1,5-1,7% de los pacientes con HPT secundario
desarrolla tumores pardos’. Este hecho no se relaciona con que
alrededor de la mitad de los pacientes con ERC puede desarrollar
OFQ debido a HPT secundario’.

Cabe destacar que la tendencia de pacientes con tumor pardo
por HPT secundario a ERC esta en aumento por los aspectos de
mayor supervivencia logrados con la hemodialisis®. En cuanto a la

presencia de tumores pardos en edades peditricas y ain mas
cuando se relacionan con ERC, casi no se encuentran documentados
y los pocos casos se refieren a nifios a afectados por HPT prima-
rio; por este motivo llama la atencién la evolucién de ERC del caso
descrito para que produzca una enfermedad renal 6sea agresiva.

Fisiopatologia

Raras veces el tumor pardo es producto del HPT secundario a
insuficiencia renal, sin embargo es consecuencia de un proceso que
empieza con el dafio de la funcién exocrina del rifién, mas espe-
cificamente del aparato yuxtaglomerular encargado entre otras
funciones de la sintesis de la 25-dihidroxivitamina D. Esto se tra-
duce en la disminucién de la absorcién renal e intestinal de calcio,
provocando la disminucién sérica de calcio, y es entonces cuando
ocurren varios eventos compensadores; uno de ellos es el aumento
de fosfatos en suero y la disminucién en huesos (produciendo
desmineralizacién 6sea) y otra situacién es la hiperestimulacién
de hormona paratiroidea que tratard de compensar el déficit de
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calcio en suero, obteniéndolo de los depésitos en el tejido dseo,
aumentando la desmineralizacién 6sea. A nivel de huesos se pro-
duce mecanismo de reemplazo de tejido 6seo mineral por fibrosis,
dando lugar a las lesiones de OFQ, y cuando empieza la prolifera-
cién de células polinucleares gigantes, las lesiones toman el aspecto
y densidad de una neoplasia, estableciéndose el tumor 6seo pardo®.

El mecanismo 6seo local obedece a la accién directa de laPTHy
de produccién local de factor o de necrosis tumoral y la interleucina
1 (IL-1) por los monocitos que inducen a la proliferacién y diferen-
ciacién de células de la médula 6sea en osteoblastos; estos tltimos
estimulan la produccién de IL-6 e IL-11 por macréfagos que a su vez
inducen la migracién y la diferenciacién de los monocitos en osteo-
clastos, y de este modo aumentan la actividad de resorcién 6sea
y reducen la densidad mineral; ante la pérdida de sustancia inor-
ganica del hueso esta es reemplazada por tejidos fibroso y matriz
extracelular’.

Mientras tanto las células de las glandulas paratiroides comien-
zan a proliferar en respuesta al déficit de calcio, dando lugar
primero a una hiperplasia del tejido de tipo difuso, mas tarde a un
tipo nodular (a este Gltimo se lo conoce como «tejido rebelde» ya
que aparece en la insuficiencia renal terminal) y aqui es cuando
se vuelve resistente a los tratamientos médicos convencionales
tales como aglutinantes de fosfato y suplementos de vitamina D
activa; el crecimiento de la glandula acelera el cambio del patrén
de hiperplasia difusa al de tipo nodular. En este proceso, las células
se vuelven resistentes a la captacién de vitamina D, por lo tanto
no se da el mecanismo de regulacién de la secrecién de la PTH.
Muchos estudios experimentales han revelado como causas la baja
regulacién de receptor de la vitamina D, receptor sensible al calcio
y el receptor retinoide X en células de glandula'®. Mencionar que
en el caso reportado los valores de PTH tuvieron minimo descenso
con el tratamiento farmacolégico por lo tanto se relacioné con una
enfermedad 6sea renal complicada, se infiere que la hiperplasia en
la glandula paratiroides ha alcanzado su modalidad nodular.

Cuadro clinico

El cuadro clinico que se relaciona con el tumor pardo es varia-
ble y pasa inadvertido por el propio paciente; ademas pueden
presentarse un sinnimero de sindromes que se relacionen con la
localizacién. Por citar un ejemplo, si el tumor se localiza en columna
vertebral puede provocar un sindrome medular o de compren-
sién radicular''; si se ubicara en base del craneo podria causar
oftalmoplejia’; o si se ubicara en maxilar o mandibula se presenta
como una masa creciente que deforma estructuras'?; y cuando se
ubica en extremidades puede relacionarse con dolor crénico que
no cede con medidas farmacoldgicas, que tiene periodos de reni-
tencia, se puede acompaiiar de prurito y dolor nocturno; en otros
casos comienza con fracturas patolégicas'>. Por esta circunstan-
cia el diagnéstico diferencial con tumores malignos siempre debe
estar presente. El paciente que se documenta en este articulo cum-
ple con criterios clinicos con dolor crénico desencadenado por un
trauma, poco especifico que no imposibilita la funcionalidad; sin
embargo, fue notoria la deformidad angular pues la pierna estaba
en genu-valgo.

Patologia estructural

Los tumores pardos son lesiones ocupantes sin embargo no son
neoplasias verdaderas, se comportan como tumores malignos por
su capacidad osteolitica (mediada por los osteoclastos), y de hecho
ese es el primer diagnéstico diferencial®.

La denominaciéon de tumor pardo proviene de la evidencia
de microhemorragias que conduce al depésito de hemosiderina,
dando aquel caracteristico color marrén rojizo*'2. Los tumores

pardos atacan la region cortical de los huesos mayoritariamente,
ya que aqui se produce la actividad osteoclastica®.

La localizacién del tumor pardo aiin es un tema muy contro-
vertido; los lugares son inespecificos y no existe patrén sugestivo
de que el tejido 6seo sea el mas afectado; sin embargo, el mayor
ndamero de casos se reportan en hueso maxilar y mandibula®, en
especial si se trata de HPT primario; si se habla de HPT secunda-
rio no se respeta ninglin patrén frecuente de lesiones, y aqui las
lesiones pueden ir a lugares tan raros como la columna vertebral'!
o hueso esfenoides’ y tan inusuales que llegan afectar el carti-
lago cricoides'#; si hablamos de extremidades sobre todo tienden a
hallarse en falanges de las manos. El caso tiene una presentacién ati-
pica infrecuente en casos reportados en la revision en la literatura;
cuando se refiere a neoplasias en fémur la posibilidad de osteosar-
coma siempre estara latente, o de un plasmocitoma 6seo solitario,
y cuando ocurre esta coincidencia anatémica es mandatorio la
biopsia de manera urgente para realizar un correcto diagnéstico
etiolégico.

Imagenologia

Los hallazgos radiograficos del tumor pardo pueden incluir
osteoporosis generalizada, resorcién 6sea cortical subperidstica y
cambios quisticos; ademas pueden estar presentes con menor fre-
cuencia esclerosis 6sea y calcificacion extraesquelética. Mientras
que las caracteristicas radiolégicas en la OFQ por si sola se asocia
con: la desmineralizacién, pérdida de la 1amina dura y el patrén
trabecular con una apariencia de «vidrio esmerilado»'3. En el caso
se realizaron radiografias, tomografia, resonancia y finalmente la
gammagrafia 6sea en fase tardia, teniendo como comiin denomi-
nador la lesiéon subperiéstica pero que se limitaba al hueso y no
lesionaba tejidos blandos ni cartilago fisiario ni elementos de la
articulacién como dato importante para diferenciarlo del osteosar-
coma.

Historia natural

La posibilidad de coexistencia de tumor pardo con la ERC
depende proporcionalmente de los valores de la PTH, por lo tanto
es en los estadios terminales de la ERC, es decir 4 y 5 con valores de
PTH mayores a 120 pg/ml (como valor de cohorte), donde se pre-
senta con mayor frecuencia; y aiin mas la tendencia a aumentar en
pacientes con ERC terminal con mayor supervivencia lograda por la
hemodialisis. Al hablar de tumor pardo nos referimos a una compli-
cacion tltima de una osteodistrofia renal de alto remodelamiento,
por lo tanto la mayoria de los casos producen fracturas patolégicas
que pueden evolucionar a cuadros agresivos, alterando totalmente
la anatomia 6sea en una ubicacién especifica’>.

Tratamiento

El tratamiento del tumor pardo por HPT secundario a ERC tiene
que ser valorado en etapas. Por ser un tumor dependiente de los
valores de la hormona paratiroidea, solo se resolvera con el con-
trol de la PTH, y en este ambito se propone un manejo de tipo
farmacolégico y otro invasivo quirtrgico; el primero a través del
calcitriol y el segundo mediante la paratiroidectomia. La discusién
es aun controvertida acerca del beneficio de cada uno, sin embargo
en un estudio realizado en Italia que compara estos 2 tratamien-
tos en pacientes con HPT secundario a ERC con la curva sigmoide
entre la concentracién de calcio extracelular y los niveles de PTH en
plasma en el HPT en la que esta Giltima se desplaza hacia la derecha
y arriba, se vio que la terapia con calcitriol tiene efectos claros en
convertir una curva con tendencia hacia arribay ala derecha en una
curva hacia abajoy alaizquierda, resultados no tan alentadores con
la paratiroidectomia; tal vez la causa se encuentre en el hecho de
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* Debridamiento quirdrgico, injerto 6seo

* Hormona de crecimiento

* Pulsos intravenosos de
calcitol o paracalcitol.

Fractura
patoldgica.

Hiperparatiroidismo
secundario a ERC*.

Figura 5. Jerarquizacién en el manejo del tumor pardo en paciente pediatrico. Esquema de manejo terapéutico del paciente en donde se jerarquizan los problemas; se observa
que la base del tratamiento es el control de la enfermedad renal crénica con la didlisis y el trasplante renal; y el puntal del tratamiento sera la colocacién del injerto dseo.

(Elaborado por: Juan Miguel Aleman I. Tomado de: Rosenberg et al.*).

que en la ERC las células de las glandulas paratiroides aumentan
su sensibilidad funcional y de que no depende del volumen ni de
la masa de la glandula para producir la alteracién, por lo tanto es
mas importante corregir la funcionalidad antes que el aspecto de la
hiperplasia del tejido'°. El pronéstico empeora en ERC terminal de
larga evolucién cuando la hiperplasia de la glandula paratiroides es
de tipo nodular, haciendo que sea un blanco farmacolégico y qui-
rargico «rebelde»; desde 2010 se han disefiado trabajos con terapia
genética, con el objetivo de actuar en los genes que codifican las
proteinas que sintetizan la PTH, en modelos de experimentacién
desarrollados en adenovirus'®.

Mencionar que la paratiroidectomia en casos de tumor pardo y
OFQ por HPT primario tiene un buen pronéstico y reduce la posi-
bilidad de recaidas, sin embargo en HPT secundario no obedece a
la misma fisiopatologia y la paratiroidectomia no logra el mismo
efecto que en el HPT primario'”.

Se ha observado que farmacolégicamente altas dosis de vita-
mina D activa administrada por via oral puede producir una
pequeia regresion de la hiperplasia nodular a difusa en pacientes
con HPT avanzado. Sin embargo la mejor terapéutica es el tras-
plante renal ya que puede restaurar expresiones de los genes que
codifican los receptores de vitamina D y sensibles al calcio en las
células de una glandula paratiroides con hiperplasia de tipo difuso.
En conclusién, es importante tratar el HPT cuando la proliferacién
de las células de la glandula paratiroides esta en la etapa reversible
de la hiperplasia difusa (Tokumoto, et al.)'?.

Otra etapa del manejo es la intervencién quirtrgica ortopédica;
esta se limita generalmente al tratamiento de fracturas (fig. 5). En
algunos casos, las fracturas patoldgicas y lesiones osteoliticas por
tumores pardos se pueden tratar con legrado quirtrgico, injerto de
hueso o estabilizacién. Las fracturas incompletas tienen indicacién
quirtrgica profilactica siempre y cuando se presenten en huesos
que soportan gran peso, en particular del cuello femoral, y la inter-
vencién que se emplea eslafijacién quirdrgica. En casos de fracturas
completas desplazadas, a menudo requieren fijacién quirdrgica y
estabilizacién. En casos muy raros, donde la porosidad del hueso
y la gran ocupacién del tumor pardo producen fracturas patol6-
gicas junto con otras complicaciones podrian estar mas alla de la
reparacién y requieren amputacion. Dependiendo de la ubicacién
el tumor pardo podria convertirse en una urgencia quirdrgica, esto
se puede ver en el desarrollo del tumor en las vértebras, que podria
causar compresién medular con un consiguiente déficit neurol6-

gico. El tratamiento quirdirgico en casos graves y agresivos puede
requerir injerto de hueso y la construccién adicional de hueso para
reparar tejido dafiado!®1°,

Conclusiones

El tumor pardo es una complicacién poco frecuente, y cuando
se relaciona a la ERC indica un dafio severo producto de un sin-
drome de HPT. Después de la revision bibliografica se puede decir
que el caso cumple todos los criterios diagnésticos para garantizar
la correcta etiologia del cuadro; la peculiaridad de la localizacién y
el inespecifico cuadro clinico tienen una correlacién con el tumor
pardo pues como se vio en la literatura las lesiones se restringen
en las areas subperidsticas y de la cortical del hueso sin afectar
tejido blando, ni cartilago fisiario, ni elementos de la articulacién,
importantes datos que lo diferencian de otros tumores malignos
que infiltran tejidos como lo es el osteosarcoma. Ante la presencia
imagenolégica de un tumor 6seo el diagndstico debe empezar por
analizar las frecuencias de la localizacioén, en el caso de las neopla-
sias que en primera instancia se presentan en el fémur se citan:
el osteosarcoma, condrosarcoma y sarcoma de Edwing, luego le
siguen granulomas de células gigantes y plasmocitoma 6seo soli-
tario; el tumor pardo es muy poco frecuente en esta localizacién,
por esta razén el diagnéstico definitivo se concreté en la biopsia de
tejido donde se corrobord la evidencia de células gigantes multinu-
cleadas que se acompafian de una osteitis fibrosa. La presentacién
atipica no solo se refiere a la localizacién sino a la edad del paciente
ya que sabiendo que el tumor pardo es una complicacién de un pro-
ceso de osteodistrofia renal en el contexto de la ERC terminal, no
respeta mucho el hecho; la tasa de filtrado glomerular de paciente
adn no tiene criterio de hemodialisis, pero ante la evidencia de
enfermedad renal 6sea grave se convierte en mandatorio para con-
trol del HPT. El paciente tiene lesiones extensas que produjeron
una fractura incompleta, por lo que se debe seguir el caso en eta-
pas donde la primera corresponde al control del HPT, a través de
la terapia de calcitol y paracalcitol en pulsos venosos, luego viene
el control de la ERC donde es mandatorio empezar hemodialisis, y
por Gltimo se tratara la intervencién ortopédica empleando injerto
6seo y estabilizacién. Cabe indicar que otro problema es el retraso
de crecimiento por lo que el paciente es candidato para terapia de
hormona de crecimiento. El pronéstico del paciente es incierto pero
se debe discutir la posibilidad de trasplante renal por su edad y la
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evolucién temprana de la ERC terminal, de esta manera mejoraria
el aspecto funcional y molecular en la fisiopatologia de este caso de
HPT secundario muy agresivo en edad pediatrica.
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