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L HipErPARATIROIDISMO Pprimario es una enfermedad relativamente frecuen-

te, potencialmente fatal, que si es tratada oportunamente es curable en la

mayoria de los casos. Tanto el diagndstico como el tratamiento no son especial-
mente dificiles de establecer cuando se tiene en mente esta posibilidad.

El conocimiento correcto de la enfermedad se inicié hace aproximadamente
30 afos,!* 2 pasando de ser un hallazgo de autopsia a una entidad nosolégica
perfectamente hien diferenciada. La falta de aplicacién de estos conocimientos es
responsable de que ¢l Hiperparatiroidismo Primario no sea reconocido en la ma-
yoria de los casos, por considerarlo un padecimiento raro, sin importancia o in-
terés clinico.

Para establecer correctamente el diagnéstico se necesita la estrecha colabora-
cién del urédlogo, el ortopedista, el radiélogo, el endocrinélogo, el cirujano, el pa-
télogo, asi como un laboratorio bioquimico experimentado.

Los eslabones mas importantes de la cadena clinica son el urélogo y el orto-
pedista, pues a ellos les corresponde, en sus enfermos con manifestaciones urolé-
gicas u éseas de hiperparatiroidismo, iniciar el estudio que conduzca a la correcta
identificacién de la enfermedad. Todo enfermo con litiasis urinaria o quistes seos
es sospechoso de padecer Hperparatiroidismo Primario mientras no se demuestre
lo contrario.

Con objeto de despertar interés sobre este padecimiento y para recalcar la
importancia clinica y académica que tiene, se origind la idea de dar a conocer

** Cirujano del Hospital de Enfermedades de la Nutricion.

##% Endocrindlogo del Hospital de Enfermedades de la Nutricidn,
*¥%% Raditlogo del Hospital de Enfermedades de la Nutricién.
*%%%% Médico Residente del Hospital de Enfermedades de la Nutricién.



360 GACETA MEDICA DE MEXICO

los aspectos esenciales de Hiperparatiroidismo Primario, y proporcionar al mé-
dico un conocimiento actualizado, que ayude a descubrir a este padecimiento en
etapa temprana, para establecer oportunamente el tratamiento y disminuir la
morbilidad y mortalidad causadas por &L

MATERIAL ¥ METODOS

Para la elaboracién de este trabajo se realizé una extensa revisién bibliogra-
fica sobre la historia, fisiologia, patologia, cuadro clinico y tratamiento de este
padecimiento.

Ademas se estudiaron siete casos de Hiperparatiroidismo Primario que fueron
diagnosticados y tratados quirtrgicamente en fechas comprendidas entre 1951
y 1962. Cuatro de ellos fueron estudiados en el Hospital de Enfermedades de la
Nutricién y tres en la consulta privada de uno de nosotros (JS).

FisioraToLoGIA

En condiciones normales, de acuerdo con las variaciones en las cifras de cal-
cio sérico se produce o inhibe la secrecién de las hormonas paratiroideas, para-
thormona y calcitonina, (Figura 1.)

HIPOCALCEMIA ; PARATHORMONA

HIPERCALCEMIA H CALCITONINA

Ficura 1

Cuando las cifras de calcio en sangre disminuyen, esta hipocalcemia estimula
a las glandulas paratiroideas y se produce un aumento en la secrecién de para-
thormona, la cual moviliza calcio del hueso, elevindose entonces la cifra de cal-
cio en sangre. Cuando los niveles de calcio alcanzan cierto nivel, las glindulas
paratiroideas se estimulan secretando entonces calcitonina, que disminuye las ci-
fras de calcio.3 4

La parathormona tiene tres acciones fundamentales: a) Moviliza calcio del
hueso. &) Disminuye la reabsorcién tubular de fésforo. ¢) Moviliza mucopolisa-
caridos del tejido conectivo.

La tnica accién conocida de la calcitonina es que produce disminucién de
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las cifras de calcio en sangre, pero su modo de accién es todavia motivo de es-
peculacién,

El Hiperparatiroidismo Primario es debido al aumento en la cantidad de pa-
rathormona circulante, aumento causado por hiperfuncién de adenoma, hiper-
plasia o cancer de las glandulas paratiroideas. El aumento en la cantidad de hor-
mona circulante se traduce en una exageracién de sus acciones metabélicas, lo
que origina las alteraciones renales y dseas caracteristicas de este padecimiento.
En el Hiperparatiroidismo Primario, la secrecién de parathormona es indepen-
diente del estimulo de las variaciones en los niveles de calcio sangnineo, escapan-
do a los mecanismos normales de control. La o las glandulas hiperfuncionantes
son auténomas y seglin sca mayor o menor la cantidad de parathormona secre-
tada se producirdn mayores o menores manifestaciones clinicas y patolégicas.

HIPERPARATIROIDISMO PRIMARIO
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Al aumentar la cantidad de parathormona circulante se produce una excesiva
movilizacién de calcio del hueso, debido al aumento del niimero y de la actividad
de los osteoclastos, que produce por mecanismos enziméticos desmineralizacién
Gsea y movilizacién de la matriz proteica. La parathormona aumenta la produc-
cién de Acido citrico en el hueso (ciclo de Krebs), disminuyendo el pH en las
zonas de reabsorcién.’ El citrato también actiia como agente quelante (transpor-
tador).

Fn el Hiperparatiroidismo Primario la actividad osteoclastica es mayor que
la osteobl4stica; por lo tanto, la cantidad de mineral removido del hueso es ma-
vor que la depositada (Figura 2). Las zonas de reabsorcién lacunar no son repa-
radas eficazmente por los osteoblastos, produciendo alrededor de ellas intensa

Ficura 2
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reaccién fibrosa y dando lugar a un conjunto de quistes llenos de liquidos que
constituyen la osteitis fibrosa quistica.

Lo avanzado de la lesién dsea es un signo del balance de calcio en el orga-
nismo. Asi, cuando la dieta contiene caleio en abundancia, no se producen las
lesiones éscas tipicas. En cambio cuando la dieta es pobre en calcio, los balan-
ces son negativos y la cantidad de este ion movilizada de los huesos es mayor que
la depositada, produciéndose las lesiones descritas, El depésito de mineral dismi-
muye, ya que ¢l producto idnico calcio-fésforo se encuentra por debajo de 40.6

HIPERPARATIROIDISMO PRIMARIO.
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TFicura 3

Al elevarse la cantidad de calcio en sangre, principalmente a expensas de la
porcién difusible (calcio i6nico y unido & agentes quelantes) el umbral de fil-
tracién renal (10 mg.) es sobrepasado, aumentando la excrecién urinaria de
calcio,” La parathormona aumenta la cantidad de calcio reabsorbido por el ti-
bulo, pero esta accién § es muy débil en comparacién con la gran cantidad de
calcio filtrado, dando como resultado excreciones urinarias muy elevadas. Debi-
do a la gran cantidad de calcio urinario basta una elevacién del pH urinario
para que las sales de calcio se precipiten sobre granulos porteicos o cilindros tu-
bulares v den origen a célculos de oxalato o fosfato de calcio (Fig. 3).

La parathormona moviliza mucoproteinas tanto de la matriz proteica como
del tejido conectivo, las cuales se depositan en la membrana basal de los thbulos
renales constituyendo una lesién previa a la precipitacién del calcio. La hiper-
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calcemia sostenida os necesaria para que se produzcan las lesiones de nefrocalei-
nosis.

La accién més directa de la parathormona es sobre el tabulo proximal, disrni-
nuyendo la reabsorcién tubular de fésforo. (Figura 3.)

En condiciones normales, del 85 al 98 por ciento del fésforo filtrado en el
glomérulo es reabsorbide por el tibulo proximal. El resto es excretado.9: 10, 11
Cuando la cantidad de parathormona circulante aumenta, la reabsorcién tubular
de fésforo disminuye por abajo del 85 por ciento.l2 Esto produce fosfaturia y
balances negativos de fésforo.13 La fosfaturia sostenida produce finalmente dis-
minucién de las cifras sanguineas de fésforo.14 15 Posiblemente la parathormona
produce aumento de la secrecién de fésforo a nivel del tiibulo distal.18 Es posi-
ble que la parathormona actiie coma toxico sobre la membrana basal tubular,
bloqueando la reabsorcién de fosfatos, ya sea por si misma o a través de la movi-
lizacién y deposito de mucopolisacaridos en el tibulo proximal.17. 18

La hipercalcemia, unida al depésito de mucopolisaciridos en las células pa-
rietales y principales del estémago son los factores que condicionan las manifes-
taciones digestivas de este padecimiento,19 20 21, 22

HIPERPARATIROIDISMO PRIMARIO

tipo de enfermedad

i Y
Enfermedad Qsea Pura | 143%
Enfermedad Osea y Urinaria 3 4;4’_87.
Enfermedad Osaq, Urinaria y Digestiva | 14.3%
Enfermedod Urinaria Puro 2 286%
T (o] T A L 7 100 %

Ficura 4

CluaDRO €LINICO DEL HIPERPARATIROIDISMO PRIMARIO

Las manifestaciones clinicas del Hiperparatiroidismo pueden dividirse en cua-
tro grandes grupos:

1) Enfermos con manifestaciones de hipercalcemia.
2) Enfermos con manifestaciones urinarias.

3) Enfermos con manifestaciones 6seas.

4)  Enfermos con manifestaciones digestivas.

Es sumamente frecuente observar combinaciones de dos o mds de los grupos
arriba mencionados, constituyendo las llamadas formas mixtas.
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De los sicte casos estudiados, dos presentaron enfermedad urinaria, uno en-
fermedad 6sea y cuatre enfermedad mixta (urinaria y 6sea). (Figura 4.)

Para sospechar el diagnéstico de Hiperparatiroidismo Primario no debe espe-
rarse a que aparezcan los sintomas de lesiones renales 1 éseas que corresponden
al cuadro tipico de esta enfermedad. Con frecuencia cuando la enfermedad ha
llegado a ese punto puede haber producido dafio irreversible, principalmente so-
bre el aparato urinario.2%: 24 Es la sagacidad del clinico para valorar sus mani-
festaciones tempranas la que permite el diagnéstico correcto y oportuno,

Los sintomas debidos a hipercalcemia aparecen cuando los niveles de calcio
sérico se elevan por arriba de 11 mg. por ciento. Los més aparentes son polidip-
sia y poliuria. (Figura 5.)

HIPERPARATIROIDISMO PRIMARIO
sinfomas de hipercalcemia

il
Potidiria 5 %
Polidipsic 5 Ty
Astenia 4 575%
Trastornos Nauraldgicos 4 575%
Trostornos  Psiconaurdticos 4 S575%
Constipacion y Metoorismo 3 435%
Nadsea 3 435%
Ancrexia 3 435%
Vémitos 2 28%
Adinomia ! 1%
Prurite | 14% 5

Figura 5

La poliuria no puede ser explicada simplemente por el efecto csmético de una
gran excrecion de calcio, pues se produciria orina isoténica. Caracteristicamente,
lz orina en el Hiperparatiroidismo Primario es hipoténica, con densidad alrede-
dor de 1010. La densidad se mantiene baja aun cuando la cantidad de orina
eliminada sea escasa. Probablemente esto sea efecto de una disminucién en la res-
puesta a la hormona antidiurética.25. 26
" La polidipsia puede ser causada por la poliuria, pero este no es el tinico me-
canismo, pues existe una accién directa de la hipercalcemia sobre el centro hipo-
taldmico de la sed.27

La hipercalcemia disminuye la excitabilidad de la placa neuromuscular pro-
duciendo hipotonia, lo que explica la debilidad muscular, el cansancio, la cons-
tipacién, anorexia, niusea y vémito. A veces se presenta prurito.
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En los estadios avanzados de la enfermedad se pueden descubrir cambios en
la personalidad y trastornos psiconeurdticos. Por ello se ha recomendado inves-
tigar Hiperparatiroidismo en todo paciente neurético.28

Cuando la concentracién de calcio en sangre se eleva por arriba de 17 mg. por
ciento, se produce el cuadro de Hiperparatiroidismo agudo, caracterizado por
confusion mental y coma. Esta posibilidad debe tenerse en mente en todo paciente
en estado de coma,2? principalmente si es ulceraso y ha estado sometide a trata-
miento.

Pacientes embarazadas, con hiperparatiroidismo, pueden presentar durante el
parto hipotonia muscular uterina. Se han descrito casos de Hiperparatiroidismo
en los que la primera manifestacién de Ja enfermedad fue dar a luz a un producto
con tetania. La hipercalcemia materna produce atrofia de las paratiroides del
preducto.30 Uno de nuestros pacientes presenté esta contingencia cinco afios an-
tes de que su padecimiento fuera correctamente diagnosticado.

HIPERPARATIROIDISMO PRIMARIO
enfermedad wurinaria

nﬁmarn aB
casos %
Litiosis Urinarig 5 832%
Nefrocolcinosis 4 66.6%
Infeccidn Urinarig 4 666%
Hidronefrosis 2 33.3%

Ficura 6

El aumento en e] catabolismo proteico puede producir un cuadro de desnu-
tricién avanzada. Uno de nuestros casos fue descubierto en una paciente que in-
gresé al hospital con un cuadro de desnutricién, a la cual se le diagnosticé el Hi-
perparatiroidismo después de un estudio metabélico completo.

Los signos clinicos de la hipercalcemia son: hipotonia muscular, manifestada
también por hiporreflexia osteotendinosa.

Se ha descrito que la hipercalcemia produce cambios electrocardiogréficos
manifestados por acortamiento del espacio P-R. Ninguno de nuestros pacientes
presenté este dato.

Las manifestaciones urinarias son: e) Litiasis urinaria. b) Nefrocalcinosis y
fibrosis renal. ¢) Infeccién de las vias urinarias. Las lesiones urinarias del Hiper-
paratiroidimso son las que se observan con mayor frecuencia.31: 32 Nosotros las
observamos en seis de nuestros casos (85 por ciento).

La excrecién clevada de calcio y fésforo, unida a obstruccién, infeccién y
disminucién del pH urinario ocasionan la precipitacién de sales de calcio que dan
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origen a cilculos. En nuestra serie se observé litiasis urinaria en cinco pacientes
(71 por ciento). En todos estos casos la litiasis fue recurrente, manifestando uno
de ellos haber expulsado mds de 100 calculos. Fue mas frecuente en pacientes del
sexo masculino.

Del total de casos con litiasis urinaria, el cinco por ciento de ellos es causado
por Hiperparatiroidismo. Cuando se trata de litiasis recurrente la [recuencia se
eleva al 16 por ciento,24 datos que obligan a la investigacién sistematica de hiper-

Fic. 7. Pielografia ascendente que muestra obstruccién del uréter derecho por un
calculo radiopaco impactado en el tercio inferior de éste. Se observa también ureteritis
quistica de tipo inflamatario, y ademds considerable desmineralizacién esquelética.

paratiroidismo en este grupe de pacientes. El diagnéstico de hiperparatiroidismo
puede ser establecido por el urdlogo cuidadoso, que practica determinaciones de
calcio y fésforo sanguineo a todos sus enfermos litidsicos.

En un elevado por ciento de casos, el diagnéstico de Hiperparatiroidismo es
establecido después de que el paciente ha sufrido varias intervenciones uroldgi-



HIPERPARATIROIDISMO PRIMARIO 367

cas y ha perdido uno de sus rifiones y tiene el otro gravemente lesionado. En tres
de nuestros enfermos se realizaron varias intervenciones urolégicas antes de que
el diagnéstico fuera correctamente establecido, (Figura 7.)

La hipercalcemia produce depésitos de sales de calcio en diferentes érganos.
Los depdsitos de calcio en el parénquima renal constituyen la nefrocalcinosis, la
que es mds frecuente en el Hiperparatiroidismo que en otros padecimientos que
cursan con hipercalcemia, debido probablemente a la movilizacién y previo depé-
sito de mucopalisaciridos en el tibulo renal producide por accién de la para-
thormona.

Fro. 8. Nefrocalcinosis en la sombra del rifién derecho.

Tres de nuestros pacientes presentaron datos radioldgicos de nefrocalcinosis.
La nefrocalcinosis y el dafio renal causado por la obstruceién e infeccién de las
vias urinarias son los responsables de la mortalidad de este padecimiento. Es ne-



364 GACETA MEDICA DE MEXICO

cesario prevenir la etapa de dano renal irreversible. El dafio renal es predominan-
temente tubular con minima lesién glomerular. La nefrocalcinosis puede pasar
inadvertida durante mucho tiempo. Conforme progresa la lesién aparecen sinto-
mas y signos de insuficiencia renal (Fig. 8).

El diagnéstico de nefrocalcinosis se establece mediante el estudio radiolégico
de las siluctas renales, tal y como se observan en la radiografia simple de abdo-
men. La apariencia es la de un moteado difuso, con zonas de mayor opacidad.
En ocasiones, este dato radiolégico es el hallazgo que sugiere la posibilidad diag-
nostica.

La infeccién urinaria se puede incluir dentro de las lesiones producidas por
el Hiperparatiroidismo Primario, porque la parathormona tiene una accién di-
recta sobre el pIH urinario 33 que favorece la infeccién, la que posteriormente
perpetia la alcalinidad urinaria.

En cuatro de nuestros pacientes se encontrd infeccién urinaria asociada a li-
tiasis y/o nefrocalcinosis.

Las manifestaciones en el sistema éseo, producidas por el Hiperparatiroidismo
Primario constituyen el complejo sindromatico llamado osteitis fibrosa quistica
generalizada o enfermedad de Von Recklinghausen.34 85 36,37 (Figura 9.)

Sus principales manifestaciones son: a) Desmineralizacién 6sea generalizada.
b) Osteitis fibrosa quistica. ¢) Tumores cafés o pardos.®

Las alteraciones éseas del padecimiento fueron encontradas en cinco de nues-
tros pacientes. (Figura 9.) Cuatro de ellos pertenecian al sexo femenino y uno
al masculino.

HIPERPARATIROIDISMO PRIMARIO

enfermedad dsea
nﬂ%da o
Osteitis Fibrosa Quistica Generalizada 4 80 %
Desminaralizacidn Generalizada 5 100 %
Tumores Gafés I 20% ’
Enfermedad Osea Mixta 4 B80%

Fioura 9

La desmineralizacién fue el hallazge mds frecuente, pues se encontré en todos
los casos. (Figura 10.) Radiolégicamente se observa menor densidad en todo el
hueso. En las zonas de fractura el callo es defectuoso.

En la radiografia de maxilares se observa la desaparicién de la Jdmina dura

* Del inglés “Brown tumor”.
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de todos los dientes, dato de gran utilidad diagnéstica. Debe tenerse en cuenta
que la lAmina dura también desaparece en las enfermedades propias de los dien-
tes (obturaciones, infeccién, etc.).

La apariencia radiolégica del créneo se ha comparado a la imagen de vidrio
esmerilado (Figura 9) con zonas como carcomidas. La tabla interna del hueso
desaparece radiolégicamente y se observa disminuida la densidad 6sea, sobre todo

Fie. 10. Tele-radiografia de térax que muestra desmineralizacién avanzada, Nétese la
transparencia de las sombras costales.

en la periferia. Se puede observar erosién de la silla turca en los casos de adeno-
matosis poliendocrina.38 :

Ocasionalmente se observan calcificaciones en las zonas correspondientes a los
ganglios basales del cerebro.

Los quistes 6seos son debidos a reabsorcién lacunar subperiostica, y se presen-
tan fundamentalmente en los huesos largos.

Cuatro pacientes presentaron osteitis fibrosa quistica. En dos de ellos, la pri-



Fig. 11. Desaparicién de la limina dura de los dientes, Obsérvese la imagen normal
(derecha).

Fra 12 Nétese la imagen de “vidrio esmerilado’ a nivel de la héveda rransana
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mera manifestacién fue la rotwra de un quiste rotuliano. En ninguno de los dos
el ortopedista sospeché el diagnéstico correcto.

El cuadro clinico producido por las formaciones quisticas esti dado por la
tendencia a la fractura de las zonas afectadas. No se observan deformaciones
dseas a menos que exista consolidacién defectuosa de las fracturas.

Rdiolégicamente se observan zonas de menor densidad, de apariencia quistica
v de localizacién subperistica. Los quistes pueden variar en tamaiio desde unos
cuantos milimetros hasta llegar a abarcar todo un hueso largo. Las localizaciones
més frecuentes son la segunda y tercera falanges de las manos. (Figura 13), y por
ello las radiograffas de mano deben ser obtenidas rutinariamente en todo paciente
sospechoso de hiperparatiroidismo.

Fic. 13. Obsérvese la reabsorcién subperidstica y la presencia de numerosos quistes,
tipicos de osteitis fibrosa quistica.

Puede también encontrarse reabsorcién subperi6stica a nivel de la articula-
cién acromio-clavicular, por lo que esta regién debe ser revisada rutinariamente
en toda telerradiografia de torax.59

Los tumores cafés son masas de tejido fibroso no calcificado, formadoes por
células de soporte medular, osteoblastos y osteoclastos.

Uno solo de nuestros pacientes presenté este tipo de lesidn, localizado en el
maxilar inferior. (Figura 14.) Estos tumores son generalmente asintomdticos.
Pueden ser descubiertos por las deformaciones que producen en regiones poco
distensibles.
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Radiolégicamente, los tumores cafés. del maxilar pueden ser confundidos con
quistes verdaderos, y el diagnéstico de certeza sélo se establece después de extir-
par la lesién paratiroidea, Cuando el hiperparatiroidismo desaparece, los tumores
cafés se caleifican y recobran una apariencia radiolégica normal, mientras que los
quistes verdaderos persisten a pesar de la correccién de] trastorno metabélico.

Fio. 14. Radiografia de créneo que muestra un tumor café localizado en el maxilar
inferior,

Otras alteraciones dseas que deben establecer la sospecha de hiperparatiroi-
dismo son: consolidacién defectuosa de fractura, aplastamientos vertcbrales (xifo-
sis), herniacién del nicleo pulposo, vértebras en “espina de pescado” o fracturas
patologicas.
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Invariablemente, los enfermos con hiperparatiroidismo primario han sido con-
siderados como enfermos con trastornos funcionales del aparato digestivo. La
constipacién, las ndueas y los vémitos son hallazgos frecuentes.

En cinco de nuestros enfermos se observé constipacién, que aparecié aflos
antes que las lesiones Gseas o urinarias. La constipacién desaparecié después de
la extirpacién de la lesién paratiroidea. En cinco casos se encontrd polidipsia y
poliuria, En tres casos se observé flatulencia, Otro hallazgo frecuente fue la
anorex.ia.

Es de importancia clinica el hecho de que algunos enfermos tienen avidez por
comer sustancias ricas en calcio, tales como tierra, ladrillo, etc. Caracteristica-
mente presentan erosién de sus pizeas dentarias.

La frecuencia de tdleera péptica en el hiperparatiroidismo primario es de
aproximadamente 20 por ciento.31: 32 39 Solamente en un caso se encontré tilcera
duodenal. Se ha descrito tileera péptica en los casos de poliadenomatosis endocri-
na, pero entonces tiene las caracteristicas que se han atribuido al llamado sindro-
me de Zollinger y Ellison.40. 41

En algunas ocasiones los sintomas de una tilcera péptica son la primera ma-
nifestacién del hiperparatiroidismo. Frame #2 encontrd hiperparatiroidismo en el
1 por ciento de 300 casos con diagnéstico clinico de tlcera péptica. Debe sospe-
charse este diagnéstico cuando la sintomatologia de pacientes ulcerosos empeore
durante el tratamiento de dieta lictea. Deben practicarse rutinariamente deter-
minacicnes de calcio y fosforo sanguineos en tode paciente ulceroso y estudio
radiolégico gastroduodenal en todo enfermo con hiperparatiroidismo.

Recientemente, Clope 4% describié la frecuente asociacién de pancreatitis con
hiperparatiroidismo, que él encontré en el 11 por ciento de sus casos. Se puede
observar cualquier forma de pancreatitis y puede ser una grave complicacién
postparatiroidectomia.

HALLAZGOS DE LABORATORIO

El diagnéstico de hiperparatiroidismo primario es sospechado por la clinica
y establecido por el laboratorio,

Los hallazgos quimicos m4s constantes son la combinacién de hipercalcemia
e hipofosfatemia, 15 Cifras de calcio superiores a 10.5 mg. e inferiores a 3 mg. por
ciento de fésforo son fuertemente sugestivas de hiperparatiroidismo.

Los niveles séricos de calcio en todos nuestros casos se encontraron elevados
por arriba de 11 mg. por ciento y los niveles de fésforo se encontraron por de-
bajo de 3 mg. por ciento en seis de los siete casos estudiados, (Figura 15.)

En cada enfermo deben practicarse varias determinaciones, pues los errores
por desviacién standard son de mds/menos 1 mg. por ciento aun en los labora-
torios mas experimentados. Una sola determinacién puede conducir a errores de
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diagnéstico. Se recomienda practicar un minimo de cuatro determinaciones seria-
das antes de poder expresar con certeza el diagnéstico e indicar una exploracion
quirtrgica,

La valoracién correcta de las cifras de calcio sérico requiere tomar en cuenta
la cantidad de proteinas en sangre, sobre todo de las albiminas, ya que aproxi-
madamente la mitad de la cifra total de calcio se encuentra unido a las protefnas
plasméticas. Por ello cuando existe algin padecimiento agregado capaz de pro-
ducir hipoproteinemia se observa una disminucién en las cifras de calcio a ex-
pensas de la porcién unida a la proteina. Casos de Hiperparatiroidismo Primario
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Fia. 15. Niveles pre-operatorios de calcio y [ésforo.

que cursan con hipoproteinemia pueden presentar cifras normales de calcio sé-
rico o muy ligeramente elevadas.44

Se han desarrollaco ya téenicas para determinar Gnicamente las cifras de cal-
cio ionizado, que es la fraccién que se eleva en este padecimiento. Este método
pronto sera adoptado como una rutina en el estudio de nuestros pacientes.

La excrecién de calcio urinario se encuentra muy elevada, En todos nuestros
enfermos se observaron excreciones por arriba de lo normal. Estudios de balance
de calcio deben hacerse rutinariamente en todo sospechoso.

La base de estos estudios es corroborar la movilizacién de calcio 6seo. Al ad-
ministrar una dieta pobre en calcio, cualquier cantidad excretada en exceso de
la cantidad ingerida tiene que provenir de una fuente enddgena, el hueso,

Para hacer los estudios de balance se administra durante cinco dias una dieta
hipocalcica que contiene 140 mg. de calcio, y durante los ltimos tres dias del es-
tudio se dosifican cuantitativamente las cantidades de calcio excretadas en la
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orina. La interpretacién de la prueba se hace de acuerdo con el siguiente esquema:

Excreciones de calcio menores de 100 mg. por dia NEGATIVA
Excreciones de calcio entre 100 y 200 mg. por dia DUDOSA
Excreciones de calcio mayores de 200 mg. por dia POSITIVA

La fosfatasa alcalina se eleva en el hiperparatiroidismo con lesién ésea. La
elevacién es proporcional al grado de lesién y es indice de actividad osteoblastica.
(Figura 16.) Las cifras clevadas de fosfatasa alcalina deben hacer temer severa
tetania postoperatoria.

En nuestros casos se observé una clevacién mayor en aquellos pacientes con
lesién mixta que en los que presentaron lesién Gsea pura. Aun en nuestros casos
considerados como urinarios puros se apreciaron elevaciones en las cifras de fos-
fatasa alcalina. Probablemente esto es debido a la poca sensibilidad de los mé-
tados radiolégicos para evidenciar lesiones incipientes, que si son demestradas por
métodos quimicos.

La prueba de la cortisona se utiliza para el diagnéstico diferencial entre di-
versas causas de hipercalcemia, Dent 45: 46 encontré que en casos de sarcoidosis
con hipercalcenia, ésta desaparecié al administrar cortisona a dosis elevadas. Se
aplicé este conocimiento a otras causas de hipercalcemia tales como intoxicacion
por vitamina D, sindrome leche-dleali de Burnett, inmovilizacién con o sin frac-
turas, lesiones éseas osteoliticas de cAncer prostitico y mamario, sarcoidosis, mie-
lomatosis, terapia andrégeno estrégeno en céneer, etc., observiandose que la hiper-
calcemia disminuia al administrar cortisona a dosis dc 150 mg. diarios durante
7 a 15 dias. Bsto probablemente es debido a inactivacién de la vitamina D, inhi-
biéndose asi el transporte de calcio en el intestino.47

En contraste con lo anterior, la cortisona no modifica la hipercalcemia pro-
ducida por el hiperparatiroidismo, probablemente porque la accién de la para-
thormona se ejerce directamente sobre el hueso.

Esta prucba fue practicada en uno solo de nuestros casos y no se observé mo-
dificacién en las cifras de calcio sérico.

La excrecién renal de fosfatos inorginicos expresada en porcentaje de reab-
sorcién tubular (RTP%), depuracién de fosfatos (Clp) o la reabsorcién tubu-
lar méaxima de fosfatos (Tmp) se ha usado como dato 1til para medir la activi-
dad de las glandulas paratiroides.48- 10 Como la parathormona bloquea la reab-
sorcién tubular de fosfatos en el hombre, cada una de las prucbas anteriores ha
Smo.

sido usada para determinar hiperparatiroi
Un valor disminuido de reabsorcién tubular de fdsforo en ausencia de reten-
cién nitrogenada obliga a considerar el diagnéstico de hiperparatiroidismo. La
mayoria de los autores consideran esta prueba como 1til, sobre todo en los casos
dudosos que no han producido alteraciones francas de hiperparatiroidismo.
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Esta prueba se practicé en una enferma, encontrando, con dieta rica en fos-
foro, 74 por ciento de reabsorcién tubular de fésforo y con dieta pobre en este
ion 79 por clento de reabsorcién. Las cifras normales oscilan entre 85 y 98 por
ciento.
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Fic. 16. Niveles pre-operatorios de fosfatasa alcalina,

La prueba de depuracién renal de fésforo aporta mas o menos los mismos
datos que la reabsorcién tubular de fésforo, pero en ella se climina el factor va-
riable de la creatinina.

Las prucbas de sobrecarga de calcio se basan en que teéricamente, el tejido
paratiroideo patolégico no responde bien a los mecanismos fisiolégicos regula-
dores. Asi, un aumento brusco del calcio sérico inhibe la produccién de parathor-
mona, originando disminucién de la excrecién de fésforo y aumento de este ion
en la sangre. Por el contrario, en pacientes con hiperparatiroidismo no se obser-
van estas alteraciones.4? Esta prueba no ha sido utilizada por nosotros.

DIAGNGSTICO DIFERENCIAL

El diagnéstico diferencial debe ser establecido principalmente con otros pade-
cimientos que cursan con hipercalcemia o producen lesiones urinarias u éseas
semejantes a las del Hiperparatiroidismo. Las principales son: Hipervitaminosis
D, Mieloma Miltiple, Sarcoidosis, Carcinomatosis osteolitica y el sindrome leche-
alcali de Burnett, que ha sido considerado recientemente como una variedad de
Hiperparatiroidismo.50
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TRATAMIENTO DEL HIPERPARATIROIDISMO PRIMARIO

El tratamiento del hiperparatiroidismo primario consiste en la extirpacién
quirtirgica de la lesién o lesiones hiperfuncionantes. Las entidades patolégicas ca-
paces de producir hiperparatiroidismo primario son las que se especifican en la
figura 17.

nimero de P
Adenoma Unico 5 T4 %
Probable Adenoma Unico no Identificado I 14.3%
Adenomas Miltiples I 14.3%
Hiperplasia de Célulos Claras = =
Hiperplasia de Células Principales = =
Carcinoma = =
T o] T: A L T 100%

Ficura 17

El tratamiento quirtirgico varia segtin la causa, y cada entidad debe ser trata-
da especificamente, para poder obtener un buen resultado metabélico.

Un sabio axioma de Cope 51 es que la exploracién quirtrgica nunca debe
efectuarse sin un diagnéstico clinico definitivo de Hiperparatiroidismo Primario.
La primera exploracién es la finica oportunidad para curar al enfermo. Las re-
exploraciones fracasan aun en las manos mis hébiles y experimentadas. Por ello,
el cirujano debe estar absolutamente convencido de que el enfermo padece hiper-
paratiroidismo, para que, basado en esa conviccién, no dé por terminada su
exploracién, no importa qué tan larga sea ésta, sino hasta el momento en que la
lesién o lesiones hayan sido correctamente identificadas y extirpadas.

Cuando existan dudas diagnésticas, el enfermo debe observarse durante varios
meses y estudiarse nuevamente, hasta tener la certeza diagnéstica, No estd justi-
ficada la exploracién quirtrgica cuando existe duda diagnéstica.

Como las lesiones paratiroideas pueden encontrarse situadas en la regién cer-
vical o en el mediastino, la exploracién quirGrgica debe dividirse en dos etapas:

1) Exploracién cervical. Cuando la lesién causante del Hiperparatiroidismo
Primario no es identificada en la regién cervical, meses después debe procederse a

2) Exploracién mediastinal. (Fig, 18),

La gran mayoria de las lesiones que producen Hiperparatiroidismo Primario
se encuentran localizadas en la regién cervical 5% 53

En seis de nuestros casos la lesién pudo ser extirpada a través de la incisién
cervical. En el caso restante no se pudo identificar la lesién causante del Hiper-
paratiroidismo, pero es muy posible que su localizacién haya sido cervical, ya que
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la respuesta metabélica postoperatoria fue muy satisfactoria. Es probable que
durante la meticulosa diseccién cervical, el pediculo vascular de un pequefio ade-
noma haya sido destruido ocasionande necrosis del mismo y curacién del enfermo.

Una vez expuesta la regién, teniendo especial cuidado en practicar una he-
mostasia muy rigurosa, se procede a practicar una exploracién metédica, que no
debe darse por terminada hasta haber identificado correctamente por lo menos
cuatro glandulas paratiroideas. La discecién debe siempre iniciarse por el lado
derecho, ya que estadisticamente son més frecuentes los adenomas de este lado 54
y con mayor [recuencia los inferiores que los superiores.

H1PERPARATIROID1SMQ PRIMARIO
atamiento - quirurgico

VRt
Exploracidn Cervical 7 100 %

| Exploracion Mediastinica = -
Extirpacién de un Adenoma 5 71.4%
Exfirpuci&n da dos Adenomas | 14.3%
Exploracién Negativa | 14.3%

Frcura 18

En cuatro de nuestros casos la localizacién fue inferior, dos de ellos derecha,
uno izquierda y el caso restante, que tuvo dos adenomas, éstos se encontraron en
glandulas inferiores. Los otros dos casos fueron superior izquierdo y superior
derecho.

Los adenomas son identificados merced a su forma redondeada y su colora-
cién café. Su localizacion es la misma de la glindula que le dio origen, pere cuan-
do son grandes pueden desplazarse hacia abajo y aun introducirse en el medias-
tino superior. Debe tenerse en cuenta que pueden estar situados en el interior o en
log surcos del tiroides. Cuando se han desplazado hacia el mediastino, deben bus-
carse pediculos vasculares que se originen en las arterias tiroides y se desplacen
hacia abajo, en el extremo de ellos y pendiendo como una cereza de su tallo, se
encuentra El adCﬂOlﬂa.

En cuatro de nuestros casos el adenoma se encontré insinuado hacia el me-
diastino superior. Todos ellos fueron localizades a través de la incisién cervical.

El peso de los adenomas extirpados varié entre 3.5 y 7.5 mg y sus dimensio-
nes entre 2 y 5 cm.

Una vez identificado el adenoma, se observa si existe invasién local o metastasis
a ganglios regionales, datos que permiten establecer el diagndstico de carcinoma.
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Este diagnéstico no puede basarse en hallazgos microscépicos, ya que el pleomor-
fismo celular, la invasion vascular, las figuras mitésicas y la invasién de la cép-
sula son comunes a adenomas y carcinoma. Incluso un patélogo quirirgico de
gran experiencia como Broders 55 llegé a considerar a los adenomas de la para-
tiroides como carcinomas de baja malignidad.

A continuacién se procede a la extirpacién de los adenomas, teniendo especial
cuidado en no desgarrar la capsula. Se han reportado varios casos en los que el
desgarro capsular ha sembrado fragmentos tumorales que han causado recidiva
del hiperparatiroidisme.56 El pediculo vascular del adenoma es cuidadosamente
disecado y seccionada entre pinzas a nivel de su origen vascular,

El resto de las glindulas paratiroideas debe ser cuidadesamente investigado.
Su identificacién es diffcil, ya que se encuentran atréficas, siendo de muy pequefio
tamario y de color que ficilmente se confunde con los tejidos vecinos. Algunos ci-
rujanos 57 han aconsejado su biopsia para obtener la certeza histolégica, pero este
procedimiento es condenable, puesto que puede ocasionar necrosis isquémica de
las glindulas y provocar tetania permanente. Un cirujano con experiencia debe
ser capaz de identificar correctamente las glandulas atréficas y tener la certeza, al
terminar la intervencién, de no haber dejado desapercibido otro adenoma.

Uno de nuestros enfermos presentd dos adenomas originados en las glandulas
inferiores, que fueron correctamente identificados y extirpados. Las dos glandu-
lag restantes se encontraron atroficas.

En los casos de hiperplasia, todas las glandulas se encuentran afectadas. La
hiperplasia de células claras se caracteriza macroscépicamente por la presencia de
cuatro glindulas de color café chocalate, de aspecto acuoso, lobuladas y que pre-
sentan en su superficie surcos profundos v proyecciones semejantes a pseudopo-
dos.52- 58 Pueden dos de ellas fusionarse en una sola masa de tejido. El peso total
del tejido hiperplasico varfa entre lo normal y mds de 52 gm.52 Microscopica-
mente, la fnica célula que se encuentra es la de protoplasma claro. Mide apro-
ximadamente 20 micras. Su nicleo estd orientado hacia alguno de los polos, lo
cual da la impresién de tejido pseudoglandular o acinar.

La hiperplasia de células principales es todavia sujeto de controversia, y por
ello simplemente serd mencionada.53. 39, 60, 61

El tratamiento consiste en la extirpacién total de tres glindulas conservando
aproximadamente la mitad de la cuarta. Cuando las glindulas hiperplasicas son
pequefias pueden extirparse tres y conservar la totalidad de la cuarta.

Cuando durante la exploracién se encuentren las caracteristicas macroscdpi-
cas de cancer, el tratamiento consiste en la reseccién en bloque de la lesion pri-
maria y de sus vias de diseminacién linfitica, propésite que sélo es alcanzable si
'sc practica diseccién radical homolateral de cuello, ademds de extirpar la lesion
maligna y el 16bulo tiroideo correspondiente.53: 62: 63.65 La recurrencia del cin-
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cer paratiroideo es sumamente frecuente cuando se utilizan simplemente proce-
dimientos de reseccién local.
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Fic. 19. Evolucién postoperatoria de las cifras de calcio y fésforo.
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Fic. 20. Cifras postoperatorias de calcio y fésforo sanguincos,

Ninguno de nuestros pacientes presenté hiperplasia o cincer de las glindulas

paratiroides,
En ninguno de nuestros casos fue necesario practicar exploracién mediastinal

y al lector interesado lo referimos a fuentes originales.51. 64
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CUIDADOS POSTOPERATORIOS

La respuesta metabdlica a la extirpacién quirtrgica es muy ripida. Los nive-
les de calcio en sangre disminuyen ripidamente, pudiendo alcanzar cifras de hipo-
calcemia pocas horas después. (Figura 19.) Esto es debido a la avidez que pre-
sentan los huesos, libres ya del exceso de parathormona, por el calcio sérico, re-
absorcién que puede durar varios meses y ocasionar fenémenos prolongados de
tetania hipocalcémica.

La hipocalcemia que se observa en el postoperatorio se debe a que las glin-
dulas son atréficas e hipofuncionantes y por ello hasta que la hipocalcemia no las
estimula y normaliza, las cifras de calcio permanecen bajas.

Ademds, la actividad osteoblistica de los huesos se aumenta en forma nota-
ble, hecho que es corroborado por el estudio postoperatorio de las cifras de fos-
fatasa alcalina. (Figura 21.)
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Fic. 21. Cifras postoperatorias de fosfatasa alcalina.

Clinicamente, el signo més tipico de hipocalcemia es la tetania. Antes de que
aparezca la tetania clinica es posible observar que los signos de Trosseau y
Chvostek se hacen positivos y la reaccién de Sulkowich se negativiza, todos ellos
datos de importancia, puesto que indican hipocalcemia importante y demandan
la administracién parenteral de calcio. Estos enfermos deben mantenerse en ni-
veles moderados de hipocalcemia, pues debe recordarse que el mejor estimulo
para las glandulas atréficas es el déficit de este ion.

De los casos estudiados por nosotros, solamente aquellos con lesién ésea, fos-
fatasa alcalina elevada y cifras de calcio superiores a 12 mg. por ciento presen-



382 GACETA MEDICA DE MEXICO

taron sintomas y signos importantes de hipocalcemia, siendo su severidad propor-
cional a lo avanzado de la lesién ésea y al aumento de actividad osteobldstica,
expresado por la elevacién de las cifras preoperatorias de fosfatasa alcalina.

La via de administracién y la cantidad de calcio variaron de acuerdo con los
requerimientos particulares de cada caso.

Cuando la hipocaleeniia es de dificil control puede recurrirse a la adminis-
tracién de dosis altas de vitamina D o de AT 10 (dehidrotaquisterol), que facili-
tan el manejo postoperatorio.

Los resultados del tratamiento quirrgico del hiperparatiroidismo son espec-
taculares. Si la exploracién quirtirgica se practica en etapa temprana del padeci-
miento, la mayoria de sus manifestaciones desaparecen al suprimir la o las lesio-
nes hiperfuncionantes, y desaparecen las alteraciones metabélicas. (Figura 21.)

Los resultados finales dependen del dafio renal, producido por la nefrocalei-
nosis, litiasis ¢ infeccién urinaria, que llegando a determinado punto se vuelven
irreversibles y llegan finalmente a la insuficiencia renal.

La enfermedad ésea suele curar al desaparecer el exceso de parathormona.
Los balances de calcio se hacen positivos y la remineralizacién dsea es percep-
tible radiolégicamente tres o cuatro meses después del acto operatorio. Los tu-
mores cafés se calcifican recobrando la apariencia normal de hueso, mientras que
los quistes permanecen sin modificacion a pesar de la supresion del hiperpara-
troidismo.

Las lesiones digestivas, especialmente la tlcera péptica, mejoran considerable-
mente al extirpar la lesién paratiroidea, haciendo fécil su manejo por medios mé-
dicos. Todos los sintomas atribuibles a la hipercalcemia desaparecen.

RESUMEN Y CONCLUSIONES

1.—Se estudiaron siete enfermos con hiperparatiroidisme primario, que fue-
ron diagnosticados y tratados quiriirgicamente entre 1951 y 1962. Se llevé a cabo
una revisién bibliografica sobre los conceptos fundamentales y adelantos en la
fisiologia, bioquimica, patologia, cuadro clinico y tratamiento del hiperparatiroi-
dismo primario.

2.—Existe una segunda hormona paratiroidea llamada calcitonina, cuya ac-
cién es hipocalcemiante. Esta hormona existe en los extractos paratiroideos. Su
accién es precoz e impide que los niveles de calcio se eleven por arriba de limi-
tes normales.

3.—El estimulo para la secrecién de parathormoena es la hipocalcemia y pue-

de ser la hiperfosfatemia. El estimulo para la secrecién de calcitonina es la hiper-
calcemia. Se postula un mecanismo de control hormonal.

4.—La parathormena ejerce su accién directamente sobre hueso y rifién. Su
accién sobre el hueso se traduce en reabsorcién y movilizacién de calcio y fésforo
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hacia la sangre circulante. El mecanismo de accién intimo es todavia desconocido,
pero la evidencia sugiere que es mediado por depolimerizacién de la sustancia
fundamental del hueso y desmineralizacién posiblemente debida a solubilizacion
de las sales de apatita en pH 4cido. Esta accién es mediada por el citrato.
*  5.—La parathormona disminuye la reabsorcién tubular proximal de fésforo,
en rifién, y posiblemente produce o aumenta la secrecién distal. También dismi-
nuye la reabsorcion tubular méxima de fésforo.

6.—La parathormona aumenta el transporte de calcio en el intestino, favo-
reciendo su absorcién, v disminuye la secrecién de calcio en la glandula mamaria
durante la lactancia. La parathormona moviliza mucopolisacaridos del tejido co-
lageno.

7.—Las lesiones que producen hiperparatiroidismo primario son: adenomas
(tmicos y multiples), hiperplasia (de eélulas claras y principales) y carcinoma.
Los adenomas Gnicos son la entidad més frecuente (80 a 90%%) ; le siguen la hi-
perplasia (6 a 796) y a continuacién el carcinoma (0.5 a 5%]).

8—Fl hiperparatiroidismo produce manifestaciones de hipercalcemia, mani-
festaciones urinarias, manifestaciones éscas y manifestaciones digestivas. Pueden
presentarse casos mixtos.

9, En nuestros casos, 7195 presentaron lesién urinaria; 379, lesién dsea:
149, digestiva, y 85%, lesion mixta,

10.—El hiperparatiroidismo fue mds frecuente en mujeres (ue en varones. Las
edades limites fueron 39 y 66 afios, en el momento de ser estudiados. Posiblemente
existe factor heredlitario en dos de ellos.

11.—Fn todos los casos se presentaron manifestaciones de hipercalcemia. Las
més frecuentes fueron polidipsia y poliuria. La constipacién fue un hallazgo fre-

cuente y precoz del padecimiento.

12.—Las cifras de calcio sérico se encontraron elevadas en todos los pacientes.
Las de fésforo en seis de los siete enfermos. Los balances de calcio fueron negati-
vos en todos los casos estudiados.

13.—La fosfatasa alcalina se encontré elevada en todos los casos. La mayor
elevacién correspondié a los casos mixtos (lesion ésea y urinaria).

14— TLas pruebas de excrecién de fosfatos se practicaron en un solo enfermo.
La reabsorcién se encontré disminuida y la depuracién también.

15.—La prueba de la cortisona fue negativa en un paciente con hiperparati-
roidismo primario.

16.—Fl criterio diagnéstico minimo se basé en la combinacién de hipercal-
cemia ¢ hipofosfatemia, en més de dos determinaciones.

17—Fl diagnéstico diferencial debe hacerse con otros padecimientos que
cursan con hipercalcemia. En los casos dudosos debe valorarse el caso desde el
punto de vista metabélico y clinico, y no debe plantearse la intervencion sin un
diagnéstico seguro.
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18.—El tratamiento consiste en la extirpacién de la o las lesiones hiperfuncio-
nantes. La hiperplasia requiere reseccién subtotal. El carcinoma, la diseccién radi-
cal de cuello. El adenoma puede encontrarse en situacién mediastinica, requi-
riendo exploracién del mediastino a través de esternotomia.

19.—En el postoperatorio pueden presentarse manifestaciones de hipocalce-
mia. Debe temerse esta complicacién cuando los niveles preoperatorios de calcio
y fosfatasa alcalina se encuentran muy elevados, y el adenoma paratiroideo es vo-
luminoso,

20.—Las manifesaciones graves deben tratarse con sales de calcio por via en-
dovenosa. Las manifestaciones leves deben respetarse, pues la hipocalcemia es el
mejor estimulo para las glindulas restantes atréficas.

21.—Los resultados finales del tratamiento quirtrgico correcto dependen del
grado de lesién renal.
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