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Resumen

Introduccién: el hiperparatiroidismo terciario es la consecuencia final de las alteraciones del
metabolismo calcio-fésforo en pacientes con enfermedad renal crénica. Aquellos pacientes que no
logran controlarlo con el tratamiento médico, requieren paratiroidectomia.

Objetivo: describir la evolucioén clinica y paraclinica en pacientes con enfermedad renal crénica
y diagnéstico de hiperparatiroidismo terciario, que fueron llevados a paratiroidectomia.

Metodologia: estudio prospectivo, que incluyé pacientes con hiperparatiroidismo terciario
llevados a paratiroidectomia entre los afios 2006 y 2015. Se realizaron estudios bioquimicos pre y
post quirtirgicos y se evalu6 la presencia y progresion de sintomas.

Resultados: se incluyeron 32 pacientes, 68.8% mujeres, con media de edad de 46.2 afios. Se
identificaron diferencias estadisticamente significativas en el cambio en los valores de calcio, fésforo
y PTH pre y post quirtirgicos. El 81.5% de los pacientes reportaron presencia de sintomas. El 34.6,
26.9,y 23% presentaron mejoria total de dolor 6seo, dolor articular y prurito, respectivamente. El
28% presentaron hipocalcemia sintomdtica post operatoria. No hubo casos de muerte durante el
seguimiento.

Conclusiones: la paratiroidectomia se constituye en un alternativa segura y confiable para los
pacientes con hiperparatiroidismo terciario, mejorando significativamente los sintomas y las alte-
raciones en el metabolismo dseo y mineral. Vigilar los niveles de calcio en el post operatorio es
importante para evitar las complicaciones del sindrome de hueso hambriento. (Acta Med Colomb
2018; 43: 136-141).

Palabras clave: insuficiencia renal cronica, hiperparatiroidismo, paratiroidectomia, osteodis-
trofia renal, didlisis, trasplante de riiion.
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Introduction: tertiary hyperparathyroidism is the final consequence of alterations in calcium-
phosphorus metabolism in patients with chronic kidney disease. Those patients who fail to control
it with medical treatment require parathyroidectomy.
Objective: go describe the clinical and paraclinical evolution in patients with chronic kidney
disease and diagnosis of tertiary hyperparathyroidism, who underwent parathyroidectomy. Dra. Valentina Sanint Castro: Residente IV Afio
Methodol . . d hich included . ith . h h idi Medicina Interna y Geriatria. Universidad de
ethodology: prospective study, which included patients with tertiary hyperparathyroidism Caldas; Dr. César Augusto Restrepo Valencia:
taken to parathyroidectomy between 2006 and 2015. Pre and post-surgical biochemical studies were  Internista Nefrélogo. Profesor Asociado Uni-
performed and the presence and progression of symptoms was evaluated. versidad de Caldas y Universidad de Manizales;
. . . . Dr. Andrés Ignacio Chala Galindo: Médico
Results: 32 patients were included. 68.8 (%) were women with an average age of 46.2 years. Cirujano de Cabeza y Cuello. Profesor Asociado
Statistically significant differences were identified in the change in calcium, phosphorus and PTH  Universidad de Caldas. Manizales (Colombia).
values before and after surgery. 81.5% of patients reported the presence of symptoms. 34.6,26.9,and ~ Correspondencia. Dr. César Augusto Restrepo
239, d li b [ . d . ively. 28% d Valencia. Manizales (Colombia).
o presented total improvement of bone pain, joint pain and pruritus, respectively. 28% presente E-mail: caugustorv@une net.co
postoperative symptomatic hypocalcemia. There were no deaths during follow-up. Recibido: 21/V/2017 Aceptado: 9/V/2018

136 Acta MEpica CoLoMBIANA VOL.43 N°3 ~ JuLio-SEPTIEMBRE 2018



TRABAJOS ORIGINALES ¢ Paratiroidectomia quirtrgica en IRC

Conclusions: parathyroidectomy is a safe and reliable alternative for patients with tertiary hyper-

parathyroidism, significantly improving symptoms and alterations in bone and mineral metabolism.

Monitoring calcium levels in the postoperative period is important to avoid the complications of

the hungry bone syndrome. (Acta Med Colomb 2018; 43: 136-141).

Keywords: chronic renal failure, hyperparathyroidism, parathyroidectomy, renal osteodystrophy,

dialysis, kidney transplant.

Introduccion

El hiperparatiroidismo terciario es un problema frecuente
en los pacientes con enfermedad renal crénica (ERC) en sus
estadios mds avanzados, y trasplantados renales, principal-
mente en aquellos quienes previamente estuvieron en terapia
dialitica prolongada (1). Se caracteriza por funcionamiento
auténomo de las glandulas paratiroideas, con aumento en
la sintesis y secrecion de parathormona (PTH) a pesar de
la prescripcién de diversas terapias médicas. Se asocia a
alteraciones del metabolismo del fésforo, calcio, vitamina
D,y a trastornos minerales y dseos, que se van a ver mani-
festados por miiltiples sintomas (2). Aquellos pacientes que
no responden al manejo farmacolégico requieren reseccién
quirdrgica de las glandulas paratiroides (3). Se desconoce
con exactitud cudl es el perfil de pacientes que responden al
manejo quirudrgico, cudl es el grado de mejoria de sintomas
y de perfil bioquimico, y cudl es la evolucién a largo plazo
tras el procedimiento (4). El objetivo de nuestro estudio es
describir la evolucidn clinica y paraclinica en pacientes con
enfermedad renal estadio V y pacientes trasplantados rena-
les, con diagndstico de hiperparatiroidismo terciario, que
fueron llevados a paratiroidectomia total con autotrasplante.

Material y métodos

Estudio de tipo descriptivo prospectivo. Se captaron
pacientes mayores de 18 afios con diagnéstico de enferme-
dad renal crénica estadio V en terapia de reemplazo renal o
pacientes trasplantados renales, que tuvieran diagndstico de
hiperparatiroidismo terciario y que fueron llevados a parati-
roidectomia total con autotrasplante, valorados en la consulta
de nefrologia entre los afios 2006y 2015. Se excluyeron los
pacientes con datos insuficientes para su andlisis. Se tomaron
los datos clinicos y paraclinicos de interés.

Se definié hiperparatiroidismo terciario con indicacion
quirdrgica a aquellos pacientes que cumplieran con las si-
guientes caracteristicas: Elevacién persistente y progresiva
de la PTH, con niveles superiores a 800 pg/mL, a pesar de
manejo médico éptimo por mds de seis meses con calcitriol
o agonistas selectivos del receptor de la vitamina D (ningtin
paciente fue tratado con cinacalcet). Hallazgos ecograficos,
en los que se encontrara una glandula paratiroides con vo-
lumen > 1000 mm?, o0 2 o0 més gldndulas paratiroides con
volimenes superiores a 500 mm?. Pacientes post trasplante
renal, en quienes después de seis meses se identifico persis-
tente 6 nueva elevacion de la PTH, con ausencia de respuesta
a terapia clasica y hallazgos ecograficos compatibles con
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adenomas paratiroideos. Se registr6 las modificaciones en
las variables bioquimicas calcio, fésforo, producto calcio x
fésforo, fosfatasa alcalina, PTH antes de la cirugia y tres,
seis, nueve y 12 meses postoperatorios, al igual que los
sintomas compatibles con hiperparatiroidismo,

El andlisis de la informacidn se realizé usando el pro-
grama SPSS, version 15 licenciado para la Universidad de
Caldas. Se utilizaron medidas de tendencia central y de
dispersion con las variables cuantitativas y distribucion de
frecuencias absolutas y relativas con las variables cualitati-
vas. Para cada uno de los reportes de laboratorio se calcul6 t-
test para muestras relacionadas y Wilcoxon. Se considerd un
valor de p menor a 0.05 como estadisticamente significativo.

El proyecto fue aprobado por el comité de ética de la
Universidad de Caldas y comités de investigaciones y ética
de RTS Colombia.

Resultados

Durante el periodo de estudio comprendido entre enero
de 2006 y diciembre de 2015, se identificaron 32 pacientes
que cumplian los criterios de inclusién para su evaluacién.
El1 90.6% (29 pacientes) se encontraban en terapia dialitica
y 9.3% (tres pacientes) eran trasplantados renales. De los
pacientes en didlisis la distribucién entre sus variedades
didlisis peritoneal y hemodidlisis fue similar, con 51% (15
pacientes) y 49% (14 pacientes) respectivamente. La media
de tiempo desde el inicio de la didlisis hasta el momento
de la cirugia fue de 7.5 afios, y 37% (10 pacientes) de los
pacientes tuvieron tiempos de didlisis hasta la cirugia > 10
afios (Tabla 1).

La principal causa de enfermedad renal crénica en nues-
tros pacientes fue nefropatia hipertensiva en 28% seguida

Etiologia de la Enfermedad renal crénica (%)

Poliarteritis nodosa

[

Nefropatia lipica |
Nefropatia diabética |y
Glomerulonefritis por IgA |y
Glomerulonefritis focal y segmentaria |y
Enfermedad poliquistica renal |
Nefropatia obstructiva H
Glomerulonefritis no especificada |l
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Figura 1. Etiologia de la enfermedad renal cronica identificada en los pacientes intervenidos
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Tabla 1. Caracterizacion de la poblacion.

Variable Frecuencia % Media Desviacion Minimo Maéximo
(n:32) estandar

Edad (afios) - 46,2 13,8 18 76
Sexo (mujer) 68.8 (22) - - - -
Pacientes en diélisis 90.6 (29)
Didlisis peritoneal 51 (15)
Hemodiélisis 49 (14)
Pacientes trasplantados 9.3(3)
Tiempo de dialisis - 7.5 35 2 14
Didlisis mayor a 10 afios 37 (10)

¢ Presencia de sintomas 81.5 (26)

¢ Dolor articular 81.5(26)

¢ Dolor 6seo 81.5 (26)

¢ Prurito 81.5 (26)

¢ Piel seca 75 (25)
Complicaciones a un afio de seguimiento 32 (11)

¢ Hipocalcemia sintomatica 28 (10)

e Peritonitis 3(1)

¢ Muerte 0 (0)
Caracteristicas de la poblacién intervenida.

de nefritis intersticial cronica (12.4%), 28% de los casos
fueron de etiologia desconocida (Figura 1).

Se realizé comparacion de los valores bioquimicos un
mes antes del procedimiento quirdrgico, con los valores
obtenidos alos tres, seis, nueve y 12 meses post operatorios.
Encontramos diferencias estadisticamente significativas en
los valores de calcio medidos un mes antes del procedimien-
to quirtirgico y los meses tres y nueve post operatorios (p=
0.038 y 0.022 respectivamente) (Figura 2).

Hubo ademads diferencias estadisticamente significativas
entre el valor de fésforo un mes antes de la cirugia y los
meses tres (p=0.019), seis (p=0.008), nueve (p=0.012) y
12 (p=0.008) post operatorios, al igual que en los valores
del producto calcio x fésforo (p=0.001,0.009- 0.003-0.001
respectivamente) (Figuras 3 y 4).

En los valores de fosfatasa alcalina se observa un ascen-
so progresivo desde tres meses antes de la cirugia hasta el

Progresion de los valores de Calcio
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Figura 2. Cambio en los valores de calcio sérico a lo largo del periodo de observacion
en mg/dL.

138

momento del procedimiento, y posterior a la cirugia con
descenso progresivo hasta el afio de seguimiento. Hubo
diferencias estadisticamente significativas entre el valor un
mes antes de la cirugfa y los valores a los nueve (p=0.043)
y 12 (p=0.011) meses post operatorios (Figura 5).

Progresion de los valores de fasforo
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Figura 3. Evolucion en los valores de fosforo sérico a lo largo del periodo de observacion
en mgldL.
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Figura 4. Cambio en los valores del producto calcio x fosforo a lo largo del periodo de
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Progresion valores de fosfatasa alcalina
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Figura 5. Progresion en los valores de fosfatasa alcalina a lo largo del periodo de obser-
vacion en mg/dL.

El valor medio de PTH tres meses antes de la cirugia fue de
1406 pg/dL, con un valor méaximo de 2500 pg/dL. La media
de PTH a los 12 meses de seguimiento fue de 249 pg/dL,
con una minima de 3 pg/dL y una méxima de 1016 pg/dL. Al
comparar los valores de PTH un mes antes de la cirugia con los
tres, seis, nueve y 12 meses postquirtrgicos, hubo diferencias
estadisticamente significativas con todos ellos, con valores
de p <0.0001 en todos los casos. El descenso mds marcado
se observa a los tres meses luego del procedimiento, mante-
niéndose estable durante los 12 meses siguientes (Figura 6).

Variables clinicas

Dentro de la poblacién evaluada, se encontré que el
81.5% de los pacientes reportaron la presencia de sintomas.
De los pacientes que reportaron sintomas, el 100% de ellos
presentaron dolor articular, 6seo y prurito y 96% presentaron
piel seca.

De los pacientes que se presentaron con dolor articular
(26 pacientes), el 26.9% presentaron mejoria completa del
mismo, 38.4% tuvieron mejoria parcial y 34.6% no presenta-
ron ninguna mejoria. En cuanto al dolor 6seo (26 pacientes),
34.6% presentaron mejoria total, 30.7% mejoria parcial y
34.6% no tuvieron mejoria. De los pacientes con piel seca
(25 pacientes), 24% manifestaron mejoria total, 48% pre-
sentaron mejoria parcial y 28% no presentaron mejoria. De
los pacientes con prurito (26 pacientes), 23% presentaron
mejoria total, 30.7% presentaron mejoria parcial y 46.1%
ninguna mejoria.

El 68% de los pacientes no presentaron complicaciones
asociada a la cirugfa, 28% presentaron hipocalcemia sinto-
mdtica y 3% (un solo paciente que se encontraba en didlisis
peritoneal) presentd peritonitis intrahospitalaria. Durante el
afio de seguimiento no se presentd ningtin caso de muerte.

Discusion
La generacién del hiperparatiroidismo en la ERC es un
proceso complicado y extenso que ha sido resumido en
forma detallada recientemente (5). Hiperparatiroidismo
terciario en pacientes con ERC se define como la incapa-
cidad en obtener niveles satisfactorios de PTH a pesar de
la terapia médica aplicada. Esta tltima ha evolucionado
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Figura 6. Evolucion en los valores de PTH a lo largo del periodo de observacion en pg/dL.

desde la utilizacién de calcio en sus diversas presentacion
(carbonato, acetato), vitamina D activa (calcitriol), agonistas
selectivos del receptor de la vitamina D (paricalcitol), hasta
los maés recientes calcimiméticos de uso oral (cinacalcet) o
parenteral (etecalcetide) (6). Una caracteristica primordial
para su diagndstico es la presencia de hiperplasia nodular
de la gldndula paratiroides, la cual le confiere un caracter
auténomo, con reduccién muy significativa en la expresion
de receptores al calcio y a la vitamina D activa (calcitriol)
(7-9).Endiversos estudios que incluyen variables bioquimi-
cas,imagenoldgicas y andlisis histopatoldgico de glandulas
paratiroides, se ha demostrado muy buena correlacion entre
la refractariedad a la terapia médica y el volumen de las
gldndulas paratiroides detectado en la ecografia de cuello
(10, 11), siendo una recomendacién la préctica de estudios
imagenolégicos (ecografia de cuello o gamagrafia de pa-
ratiroides) ante la ausencia de respuesta terapéutica (12).
El hiperparatiroidismo es una complicacién de la ERC
que afecta notablemente la calidad de vida, incrementando
la mortalidad cardiovascular y el riesgo de facturas (13, 14).
El tratamiento del hiperparatiroidismo terciario puede
llevarse a cabo con inyeccién percutdnea de las glandulas
paratiroides guiada por ecografia bien sea con etanol o pa-
ricalcitol, basdndose su eleccién en el numero de gldndulas
paratiroides y el riesgo quirtirgico del paciente (15, 16).
La paratiroidectomia se recomienda en casos de per-
sistente hiperfosfatemia o hipercalcemia a pesar de terapia
médica, evidencia de calcificaciones extradseas (de tejidos
blandos), calcifilaxis, prurito severo, niveles de PTH persis-
tentemente elevados (mayores a 800 pg (mL), y gldndulas
paratiroideas con volumen superior a 1000 mm?® (17, 18).
Hay diversas técnicas para la paratiroidectomia: parcial
o subtotal y total, esta tltima con o sin autotrasplantante,
dando lugar a diversos resultados terapéuticos (20, 21).
En cuanto a su beneficio en varios estudios se
demuestra gran mejoria en el metabolismo fosfo-calcio,
con reduccién significativa en los valores de calcio,
fésforo y PTH (22, 23).
Hay reportes también de mejorfa en los resultados car-
diovasculares y sobrevida principalmente en pacientes en
hemodialisis crénica (24 - 26).
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La calidad de vida de los pacientes también mejora nota-
blemente al ser evaluada por diversos indicadores (27, 28),
y siendo analizada con base en biuisquedas de la literatura
sistémica (29).

Los sintomas atribuibles al hiperparatiroidismo son ar-
tralgias, dolores seos difusos, mialgias, debilidad muscular
y prurito. En varios estudios se describe reduccién muy
significativa en los sintomas posterior a la paratiroidectomia
(30, 31).

Las complicaciones del procedimiento quirdrgico inclu-
yen hipocalcemia (sindrome del hueso hambriento), aumento
en las visitas hospitalarias y alteraciones cardiovasculares
entre las que resaltan arritmias cardiacas y eventos cerebro-
vasculares (32).

Las tasas de mortalidad se han informado en valores
cercanos a 2% a los 30 dias después del procedimiento (32).

La implementacién de la utilizacién de vitamina D en
cualquiera de sus formas, y lograr niveles de calcio sérico
normales dias antes de la cirugia reduce la aparicién de
hipocalcemia en el post operatorio (33, 34).

En pacientes trasplantados renales en un estudio altos
niveles de PTH pre trasplante se asociaron en el post quirtr-
gico con trombosis microvascular y retraso en la funcién del
injerto (35), pero en otro estudio de cardcter retrospectivo
no se replicaron esos hallazgos (36).

La paratiroidectomia previa al trasplante en pacientes con
hiperparatiroidismo reduce la falla del injerto en 12 afios de
seguimiento, pero no afecta el retraso en la funcién del injer-
to, ni las complicaciones de todas las causas ni desequilibrios
del calcio (37). De todos modos la paratiroidectomia en
pacientes con hiperparatiroidismo persistente post trasplante
constituye una alternativa segura y efectiva como se sugiere
en una publicacion en la cual se informa de los resultados
de 15 pacientes sometidos al procedimiento (38).

En nuestro estudio que se extendié a nueve afios en-
contramos durante el seguimiento pre y post quirtrgico
una reduccién muy significativa en los valores de calcio,
fésforo, producto calcio x fésforo y PTH, subraydndose
la efectividad de la paratiroidectomia en reducir la PTH.
El 81.5% de nuestros pacientes reportaron presencia de
sintomas relacionados con hiperparatiroidismo, sugiriendo
que la paratiroidectomia se sigue de alivio inmediato de los
sintomas clinicos. En relacién a las complicaciones 31%
de los pacientes las presentaron, el 28% con hipocalcemia
sintomdtica. Durante el afio de seguimiento no se presentd
ningtin caso de mortalidad.

El seguimiento de nuestros pacientes fue a 12 meses, y no
es posible entonces evaluar efectos del procedimiento qui-
rirgico a largo plazo y tampoco efectos sobre supervivencia,

Se resalta de nuestro estudio que es el primero de este
tipo realizado hasta la fecha en Colombia. La evaluacién y
tratamiento de los pacientes fue estandarizada, al igual que
los estudios de laboratorio. Todos los pacientes fueron inter-
venidos por el mismo cirujano de cabeza y cuello, empleando
igual técnica quirtdrgica en todos los casos.
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Dentro de las limitaciones de nuestro estudio se encuentra
que la evaluacion de la sintomatologia fue de caracter subje-
tivo que limita su comparacion con otros estudios similares.
Se incluyeron pacientes de una tnica unidad renal de la
ciudad de Manizales, lo que puede limitar la generalizacién
de los resultados.

Podemos concluir en nuestro estudio que la paratiroi-
dectomfa en manos de cirujanos experimentados es un
procedimiento seguro y efectivo para el tratamiento del
hiperparatiroidismo en pacientes con ERC refractarios a
terapia médica.
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