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PALABRAS CLAVE Resumen

Hipocalcemia; Antecedentes: El hipoparatiroidismo es una complicacion frecuente de la cirugia de cuello.
Paratiroides; Actualmente el tratamiento es médico, y conlleva complicaciones secundarias a altas dosis de
Hipoparatiroidismo; calcio y vitamina D, por lo que el alotrasplante es una opcion de manejo.

Alotrasplante Material y métodos: Seleccionamos pacientes con hipoparatiroidismo en el periodo abril-

diciembre de 2011 de la consulta de Cirugia General, de entre 16 y 65 afos, que ingirieran dosis
altas de calcio. Los donantes fueron pacientes con hiperparatiroidismo primario y secundario;
los trasplantes se realizaron en relacion con grupo sanguineo y antigeno leucocitario humano.
Resultados: Se realizaron 5 alotrasplantes de paratiroides, en pacientes con antecedente de
hipoparatiroidismo iatrogénico, mujeres con una edad promedio de 49.8 aiios; al tener el injerto
bajo anestesia local se implanta en el antebrazo no dominante. De los trasplantes realizados 4 se
consideran funcionales por elevacion de paratohormona y se ha demostrado su funcion mediante
gammagrama sestamibi. Una de las pacientes no mostré aumento de paratohormona ni los estu-
dios de imagen demostraron la funcionalidad del injerto. A 2 afhos de seguimiento se mantienen
con el injerto funcional, pero aln con ingesta de calcio oral aunque a mas bajas dosis que antes
del trasplante. Ninguna de las pacientes tuvo efectos secundarios a la inmunosupresion.
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Antecedentes

Conclusiones: El alotrasplante de paratiroides de vivo no relacionado con esquema de inmu-
nosupresion ha demostrado ser un tratamiento alternativo seguro, para mejorar la calidad de
vida al disminuir la ingesta excesiva de calcio y mejorar la actividad fisica de los pacientes, con
sobrevida del injerto a 24 meses de seguimiento.

© 2015 Academia Mexicana de Cirugia A.C.
México S.A. Este es un articulo Open Access
(http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).
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Allogeneic parathyroid: 2-year follow-up

Abstract

Background: Hypoparathyroidism is one of the most frequent complications of neck surgery.
The treatment is currently medical; however this involves several complications secondary
to high doses of calcium and vitamin D, thus making parathyroid allotransplantation a good
management option.

Material and methods: Patients with hypoparathyroidism were selected in the April-December
period of 2011 in the general surgical clinic. They were between 16 and 65 years, and ingested
high doses of calcium. The donors were patients with primary and secondary hyperparathy-
roidism, and the transplants were performed in relation to blood group and human leucocyte
antigen.

Results: Five parathyroid allografts were performed. All the patients had iatrogenic hypopa-
rathyroidism, all women with a mean age of 49.8 years. The graft was implanted under local
anaesthesia in the non-dominant forearm. Four of the patients are so far considered functio-
nal due to the increase in paratohormone, and demonstrating its function by scintigraphy with
sestamibi. One of the patients showed no increase in paratohormone or imaging studies that
demonstrate its functionality. After a two year follow up the graft remains functional but with
with oral calcium intake at a lower dose than before transplantation. None of the patients had
immunosuppression side effects.

Conclusions: In this study, allogeneic unrelated living parathyroid transplant with an immuno-
suppressive regimen of six months has proven to be a safe alternative treatment to improve
quality of life by decreasing the excessive calcium intake and improving physical activity with
adequate graft survival at 24 months follow up.

© 2015 Academia Mexicana de Cirugia A.C. Published by Masson
México S.A. This is an open access article under the CC BY-NC-ND
(http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).
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En 1971, Wells et al. realizaron un alotrasplante de
donante vivo relacionado, retirando 2 glandulas paratiroides
e implantandolas al hijo, el cual previamente recibié un

El hipoparatiroidismo es una de las complicaciones mas fre-
cuentes de la cirugia de cuello (tiroides, paratiroides, etc.);
su incidencia se relaciona con el tipo de enfermedad o
la técnica quirdrgica realizada, asi como con la experien-
cia del cirujano. Se estima que un 10% de los pacientes
sometidos a cirugia por carcinoma de tiroides desarrollara
hipoparatiroidismo’.

En la actualidad el Unico tratamiento establecido para
el hipoparatiroidismo son los suplementos de calcio y los
complementos de vitamina D, que por la falta de una retroa-
limentacion negativa se asocia frecuentemente a sobredosis
0 a dosis insuficiente, llevando a complicaciones ya sea de
hipo o hipercalcemia. Con la finalidad de evadir las com-
plicaciones relacionadas con el tratamiento médico, se han
intentado diversas técnicas quirdrgicas como el autotras-
plante de fragmentos de tejido paratiroideo; sin embargo,
en muchas ocasiones no es posible tener tejido paratiroideo
para este procedimiento.

trasplante renal. Después de un seguimiento de 30 meses
se encontré funcion endocrina en dicho injerto?. Desde
entonces se han reportado alotrasplantes de paratiroides
con diversos resultados®=>; sin embargo, este procedimiento
requiere de inmunosupresion, con los efectos secundarios
que esto conlleva.

Uno de los principales problemas del alotrasplante es
el rechazo del injerto, y la supervivencia y funcionalidad
del trasplante solo es posible cuando el tejido esta des-
provisto de células presentadoras de antigeno que expresan
fuertemente el antigeno leucocitario humano (HLA) clase
IIl. Las células paratiroideas expresan débilmente antigenos
del HLA clase |, el cual no es responsable de la reaccion de
rechazo, por lo que este tipo de tejido ocasiona una baja
incidencia de rechazo®.

Nosotros presentamos los resultados clinicos de 5 pa-
cientes que recibieron alotrasplante de paratiroides por
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hipoparatiroidismo posquirirgico después de un ano de
seguimiento.

Material y métodos
Seleccion de donantes

Pacientes entre 10y 65 afnos de edad, los cuales presentaban
hiperparatiroidismo primario o secundario; no tenian rela-
cion con los receptores. A todos los potenciales donantes
se les tomaron serologias para virus de la hepatitis B, virus
de la hepatitis C, virus de la inmunodeficiencia humana,
anticuerpos 1gG e IgM para citomegalovirus, Epstein-Barr
y derivado proteico purificado, asi como HLA, grupo san-
guineo y Rh, para encontrar el receptor ideal del tejido.
Cualquiera que saliera positivo en cualquier estudio o que
tuviera antecedentes de neoplasia se descarté como posible
donante.

Todos los pacientes firmaron el consentimiento informado
para aceptar el trasplante. Este estudio fue aprobado por el
Comité de Etica del Hospital de Especialidades del Centro
Médico Nacional de Occidente con el nimero de registro
R-2012-1301-74.

Conservacion del tejido

Una vez extraido el tejido paratiroideo del donante se
prepar6 para trasplantarlo inmediatamente después de la
paratiroidectomia. El tejido se cort6 en fragmentos de apro-
ximadamente 2 a 3mm, enviandose un fragmento para
estudio transoperatorio para descartar malignidad; pos-
teriormente cada uno de los fragmentos se colocd en
tubos contenedores con solucion de preservacion Celsior®
o Custodiol® de forma estéril, para trasplantarlos inmedia-
tamente después de la extraccion.

Seleccién de receptores

Se identificaron los pacientes con hipoparatiroidismo en la
consulta externa del servicio de Cirugia General, con eda-
des entre 16 y 65 anos, que tuvieran hipoparatiroidismo
secundario al procedimiento quirurgico (tiroidectomia), con
estudios de laboratorio y de imagen (gammagrama paratiroi-
deo) que demostraran el hipoparatiroidismo, ademas de una
ingesta de carbonato de calcio mayor a 2.5 g/dia, ingesta de
calcitriol mayor a 1 mcg/dia e intolerancia gastrica severa
al calcio y/o la vitamina D.

Técnica quirdrgica para trasplante

Bajo anestesia local con Xylocaina® al 1% se realizd una
incision de aproximadamente 3 cm en el antebrazo no domi-
nante, se diseco hasta incidir la fascia, se colocaron de 3
a 4 fragmentos en grupos de 4 de tejido paratiroideo, los
cuales se marcaron con grapas metalicas, y posteriormente
se afrontd la herida. Se seleccioné el antebrazo como el
sitio de implante por ser un area con una red vascular bien
desarrollada, que va a proveer una cantidad suficiente de
oxigeno y nutrientes al tejido injertado y en que es facil

realizar ultrasonografias y gammagrafias de control con una
facil identificacion del tejido.

Esquema de inmunosupresion

Se dej6é un esquema de inmunosupresion que consistio en
una dosis de induccion con metilprednisolona 250 mg, pos-
teriormente se dejo un esquema con ciclosporina A a razon
de 5mg/kg/dia en la primer semana, manteniendo niveles
séricos de 200-250, disminuyendo la dosis hasta suspen-
derla a los 6 meses; y prednisona 20mg la primer semana,
15mg la segunda semana, 10mg la tercer semana, 5mg la
cuarta semana y 2.5 mg de mantenimiento hasta completar
6 meses. Ningln paciente present6 efectos secundarios a
ciclosporina.

Monitorizacion del funcionamiento del trasplante

Antes del trasplante se tomaron muestras de calcio y parato-
hormona (PTH) sérica en todas las pacientes. La medicion de
PTH se realizé6 mediante quimioluminiscencia con un equipo
ADVIA Centaur® XP de Siemens. Tras el trasplante se tomaron
muestras del brazo injertado para ver las concentraciones
de calcio y PTH al mes, 3, 6, 9, 12 y 24 meses posteriores
al trasplante. Se consider6 el injerto funcional al presen-
tar: 1) elevacion de PTH en relacion con un valor de la
misma prequirurgico; 2) captacion del injerto mediante un
gammagrama con sestamibi paratiroideo con un equipo Phi-
lips Precedence; 3) presencia del injerto y su vascularidad
mediante una ultrasonografia, y 4) disminucion de la ingesta
de calcio oral. Se consider6 injerto disfuncional cuando:
1) los niveles de PTH séricos fueran indetectables;
2) presencia de sintomas clinicos como: hormigueo o entu-
mecimiento, y 3) datos de hipocalcemia que forzaran a
incrementar la dosis de calcio oral.

Resultados

Se incluyeron 5 pacientes con hipoparatiroidismo, todos del
sexo femenino. La etiologia de 4 de las pacientes fue: hipo-
paratiroidismo iatrogénico posterior a cirugia de tiroides,
una de las pacientes inicialmente con hiperparatiroidismo
primario y posteriormente con hipoparatiroidismo a pesar
de haber recibido injerto de su propia glandula. La edad pro-
medio de las pacientes fue de 49.8 anos. Todas las pacientes
recibieron un injerto de diferente donante, todos portado-
res de hiperparatiroidismo primario, el cual se seleccion6 de
acuerdo con el fenotipo del grupo sanguineo (ABO), siendo
2 A+, 2 O+ y una B+.

Los niveles de PTH sérica antes del trasplante tenian una
cifra promedio de 2.2pg/ml (DE 1.62); calcio 8.14mg/dl
(DE 0.44), fosforo 5.08 mg/dl (DE 0.44) y calcio urinario
146.60mg/dl (DE 85.27).

Durante el seguimiento las cifras para PTH sérica en el
primer trimestre no mostraron un aumento significativo de
la hormona, con una media de 2.82pg/ml (DE 1.45); sin
embargo, en el seguimiento al tercer trimestre se observd
un incremento significativo con una media de 7.65pg/ml
(DE 1.58). En el seguimiento a 24 meses continlan con un
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Figura 1
brazo 24 meses después del trasplante, que muestra el injerto
captando sestamibi.

Gammagrama paratiroideo con aumento en el ante-

incremento de las cifras, con un promedio de 19.07 pg/ml
(DE 6.46).

Los niveles de calcio sérico prequirdrgico tuvieron una
media de 8.14mg/dl (DE 0.44), siendo mas notable su incre-
mento en el tercer trimestre, con un promedio de 9.26 mg/dl
(DE 0.41). A los 2 afhos de seguimiento se encontraron cifras
de calcio estables, con un promedio de 8.51 mg/dl (DE 0.1);
aunque no se identificé un incremento significativo del cal-
cio, cabe destacar que a los 2 anos de seguimiento las
pacientes toman una dosis menor de carbonato de calcio,
logrando tener casi los mismos niveles de calcio sérico que
antes del injerto.

El fosforo durante todo el seguimiento se ha mante-
nido con cifras elevadas, y sin embargo, en el primer mes
es cuando se tuvieron cifras dentro del rango normal-alto,
con un promedio de 4.6 mg/dl (DE 0.66), a los 12 meses la
media era de 5.2mg/dl (DE 0.54), y en el ultimo control
a 24 meses se obtuvieron las cifras controladas de fosforo,
con una media de 5.6 mg/dl (DE 0.77).

Las cifras de calcio urinario mostraron unos valores pre-
quirargicos de 146.60 mg/dl (DE 85.27), y a los 24 meses, la
media era de 134.54mg/dl (DE 18.24).

El gammagrama sestamibi y el ultrasonido doppler a los
24 meses en 4 pacientes reportd un injerto que capta el
radiofarmaco con flujo sanguineo. En una de las pacientes
no se encontré captacion del injerto ni se identifico en el
ultrasonido (figs. 1-3).

Todas las pacientes tomaban una media de 8.4 g de carbo-
nato de calcio al dia; actualmente se encuentran ingiriendo
una media de 6g/dia y el injerto es funcional a 2 afos
de seguimiento. Otro beneficio es que pueden realizar sus
actividades basicas cotidianas sin presentar datos de hipo-
calcemia, cosa que no era posible antes del trasplante
(tabla 1).

Discusion

La hipocalcemia severa después de una paratiroidecto-
mia por hiperparatiroidismo es poco comin, con una

il R
Figura 2  Ultrasonografia de antebrazo a 24 meses donde se
aprecia el injerto (flecha).

Figura 3

Ultrasonografia tiroidea a 24 meses donde se mues-
tra el injerto (flecha).

incidencia del 1 al 2%. Los pacientes que tienen mayor
riesgo son los sometidos a tiroidectomias totales o con
reseccion extensa de las glandulas paratiroides, ya sea por
un hiperparatiroidismo primario o por enfermedad de las
paratiroides asociada a afeccion renal (hiperparatiroidismo
secundario o terciario). Después de que en 1976 se reco-
nociera el autotrasplante de paratiroides para prevenir el

Tabla 1 |Ingesta de calcio oral previa y posterior al

trasplante

Paciente Calcio oral Calcio oral
prequirlrgico (g) posquirlrgico (g)

1 9 4

2 12 8

3 6 4

4 14 9

5 8 5
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hipoparatiroidismo permanente, se ha intentado realizar el
alotrasplante en pacientes en los que es la Unica opcion
de tratamiento, para evitar la ingesta de grandes dosis de
vitamina D y calcio, lo que incrementa el riesgo de com-
plicaciones a largo plazo, como son: parestesia, calcinosis
multiorganica y fallo renal®’.

El alotrasplante de paratiroides es la terapia poten-
cial para el hipoparatiroidismo permanente’ con resultados
variables y limitados, a pesar de haber sido reproducido en
animales de experimentacion y en humanos’~.

Existen diversos métodos para realizar el alotrasplante de
paratiroides, entre los que se encuentra el cultivo de célu-
las paratiroideas, que ha reportado que sus resultados no
son duraderos, con el rechazo subsecuente del injerto por
mecanismos de inmunidad'®-'?. Se han utilizado alginatos
para proteger el injerto, y el tratamiento de los injertos pre-
vio al trasplante con una atmosfera de CO, al 5%; mediante
esto se protege a las células de la respuesta inmune, mos-
trando resultados mas duraderos respecto a la funcion del
injerto.

En nuestro estudio decidimos realizarlo de donante vivo
no relacionado, buscando compatibilidad mediante el grupo
sanguineo y el HLA, asi como un esquema de inmunosu-
presion a dosis bajas para poder proteger el injerto de un
rechazo agudo, ya que esto actualmente ha demostrado
tener resultados mas duraderos, como los reportados por
Belda Gonzalez et al'3. Se decidio utilizar un esquema simi-
lar al de trasplante renal, ya que permite recuperar la
secrecion de PTH por el injerto, esto con base en lo repor-
tado por Flechner et al." quienes en su estudio utilizaron el
mismo esquema de inmunosupresion para trasplante renal.
Como es bien sabido, el uso de estos medicamentos esta
asociado con una alta morbilidad y toxicidad, por lo que se
llevd a cabo un control estricto de los niveles séricos sin
tener ninguna complicacion durante el seguimiento; por lo
tanto, en pacientes con hipoparatiroidismo permanente, en
los que la Unica opcidn de tratamiento es el alotrasplante,
se puede justificar el uso de estos medicamentos.

Tomando como base nuestros resultados, en 4 pacientes
hubo un aumento significativo de las cifras de PTH sérica
en las pacientes después de 24 meses de seguimiento, con
resultados similares a los reportados por Belda et al.” en
donde después de 2 anos de seguimiento se mantienen con
el injerto funcional y con un incremento de las cifras de
PTH sérica; por lo que podemos decir que el alotrasplante
de paratiroides es una buena opcion de tratamiento para
pacientes con hipoparatiroidismo.

Conclusiones

En nuestro estudio se demostré que el alotrasplante de
paratiroides de donante vivo no relacionado con esquema
de inmunosupresion es un tratamiento alternativo seguro
para mejorar la calidad de vida de los pacientes, con lo
que se logra disminuir la ingesta excesiva de calcio, asi
como las complicaciones que conlleva ingerir dosis altas
de este; ademas, mejora su calidad de vida al permitir

que realicen sus actividades basicas cotidianas sin datos de
hipocalcemia. Actualmente, en nuestro centro continuamos
realizando trasplantes de paratiroides con resultados alen-
tadores, aunque no se puede suspender por completo la
ingesta de calcio; clinicamente hay evidencia de mejoria en
las actividades de su vida cotidiana y disminucion de efectos
secundarios por la alta ingesta de calcio.
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