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RESUMEN

El carcinoma de paratiroides es una causa poco comiin de hiperparatiroidismo primario, constituye menos de 1% de los
casos. El diagnéstico preoperatorio es dificil y la mayoria de los pacientes son operados por presuntos adenomas benignos.
Se presenta el caso clinico de una paciente que fue sometida a paratiroidectomia izquierda por hiperparatiroidismo primario;
un ano después del procedimiento presenta nuevamente elevacion de los niveles séricos de calcio y parathormona, por
lo que se realiza una segunda intervencién quirdrgica para reseccion de adenoma paratiroideo; sin embargo, el reporte
histopatoldgico corresponde a carcinoma de paratiroides. Se decide realizar un tercer tiempo quirdrgico consistente en
tiroidectomfa total con diseccién ganglionar cervical de nivel central. Actualmente, la paciente se mantiene en seguimiento
con respuesta estable al tratamiento.
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ABSTRACT

Parathyroid carcinoma is an uncommon cause of primary hyperparathyroidism, accounting for less than 1% of cases. The
preoperative diagnosis is difficult, and most patients are operated for presumed benign adenomas. The clinical case of a
female patient who underwent left parathyroidectomy due to primary hyperparathyroidism is presented, however a year
after the procedure she presents again elevated serum levels of calcium and parathormone, which is why a second surgical
intervention is performed. Resection of parathyroid adenoma, however the histopathological report corresponds to parathyroid
carcinoma. It was decided to perform a third surgical time consisting of total thyroidectomy with central level cervical lymph

node dissection. Currently the patient remains in follow-up with stable response to treatment.
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INTRODUCCION

El carcinoma de paratiroides (CP) es una causa poco
comun de hiperparatiroidismo primario, constituye menos
de 1% de los casos. De acuerdo con las estadisticas en
Estados Unidos, la incidencia de CP es de 0.4-0.6 por
millon de habitantes por ano. El diagndstico preoperatorio
es dificil y la mayoria de los pacientes son operados por
presuntos adenomas benignos. Distinguir entre tejido pa-
ratiroideo benigno y maligno en el transoperatorio también
es complicado. Las resecciones incompletas resultan en
muy altas tasas de recurrencia, pero no existe consenso
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sobre la extension 6ptima de la cirugfa. Sin embargo, las
recomendaciones actuales indican que la reseccion en
bloque debe incluir estructuras vecinas y evitar la ruptura y
derrame tumoral. Las tasas de supervivencia a cinco afos
son consistentes de 76 a 85% y a 10 afios se encuentran
en rangos de 49 a 77%."

El CP generalmente se asocia a un curso indolente y
lentamente progresivo. La mayoria de los pacientes se
presentan con signos y sintomas de hiperparatiroidismo
primario e hipercalcemia, incluyendo nefrolitiasis, nefro-
calcinosis, osteopenia, fracturas patoldgicas, alteraciones
gastrointestinales, fatiga y depresion.?

Estudios en virologia de los tumores han revelado
prevalencia prominente de transcripciones virales en
varios tipos de tumores originados de diferentes érga-
nos. No existe evidencia confiable de un antecedente
viral de la tumorogénesis en gldndulas paratiroides. No
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se encontr6 evidencia de secuencias similares a virus en
los tumores paratiroideos mediante secuenciacién del
transcriptoma, lo que sugiere que otros factores pueden
contribuir a atraer el sistema inmunitario al tejido del
tumor paratiroideo.?

La hipocalcemia postoperatoria debida a la disfun-
cion de las glandulas paratiroides es la complicacion mas
comin después de la tiroidectomia total mas diseccion
central de cuello. Faltan técnicas quirdrgicas descritas que
ayuden a preservar la glandula paratiroides inferior in situ
durante la diseccion central de cuello. Con base en este
concepto quirdrgico se mejord la tasa de preservacion de
la glandula paratiroides in situ y disminuy6 la incidencia
de hipoparatiroidismo postoperatorio transitorio aplican-
do la capa «TBP», capa de timo-vaso sanguineo-glandula
paratiroides (por sus siglas en inglés thymus-blood vessel-
inferior parathyroid gland).*

El hipoparatiroidismo permanente no deberia ser
diagnosticado en pacientes que requieren terapia de
reemplazo por mas de seis meses, especialmente si se
preservaron las cuatro gldndulas paratiroides.’

No existen estudios previos que hayan investigado la
deteccion de glandulas paratiroides normales y sus carac-
teristicas mediante ultrasonido en tiempo real. De acuerdo
con un estudio reportado, el ultrasonido no debe usarse
para la identificacién de gldndulas paratiroides normales.®
La frecuencia de carcinoma es alta en Tc-MIBI SPECT-CT
realizada por sospecha de adenoma paratiroideo, aun-
que el Tc-MIBI (Tc-metoxi-isobutil-isonitrilo) SPECT/CT
(tomografia computarizada por emisiéon de fotén Gnico/
tomografia computarizada) desempena un papel muy
importante en el diagndstico y localizacion del adenoma
paratiroideo, el ultrasonido parece mas adecuado para
identificar un carcinoma de tiroides. Esto puede influen-
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ciar vitalmente la eleccién del régimen terapéutico en
pacientes con hiperparatiroidismo primario.”

La cirugia de paratiroides ha sufrido muchos cambios
desde su comienzo hace menos de un siglo. La parati-
roidectomia radioguiada minimamente invasiva (MIRP)
es una técnica comdn para detectar y resecar glandulas
paratiroides normales.’

Se ha reportado la posibilidad de realizar un alotras-
plante vascular complejo de todos los érganos del cuello
(laringe, traquea, faringe, eséfago, glandulas tiroides y
paratiroides y pared cervical anterior) incluida la piel,
logrando que la voz de la paciente, la respiracion a través
de la boca, deglucién y funciones endocrinas se restauren
completamente.’®

PRESENTACION DEL CASO CLINICO

Se trata de una paciente de 20 afos que inicia pade-
cimiento con presencia de un tumor de paladar duro, va-
lorada por cirugia maxilofacial. Se procede a realizar toma
de biopsia con reporte de granuloma periférico de células
gigantes. Dos meses después es valorada por el servicio
de oncologia quirtrgica de cabeza y cuello posterior a su
referencia por endocrinologfa por elevacion de las cifras
séricas de calcio (15.2 mg/dL) y parathormona (1,053 mg/
dL) y se solicita estudio de Tc-99 SESTAMIBI, mismo que
reporta lesién nodular localizada posterior al I6bulo tiroi-
deo izquierdo en toda su extensiéon con 32 X 27 X 19 mm
de longitud, compatible con tejido paratiroideo (Figura 1).
Se realiza paratiroidectomia izquierda con reporte histopa-
tolégico de glandula paratiroides fragmentada de hasta 3
cm de eje mayor compatible con adenoma. Sin embargo,
durante el seguimiento, un afto después, presenta nueva-
mente aumento de las cifras séricas de calcio (10.5 mg/

Figura 1.

Estudio de Tc-99 SESTAMIBI con
lesién posterior al I6bulo tiroi-
deo izquierdo, de 33 x 27 X
19 mm compatible con tejido
paratiroideo.
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dL) y parathormona (60.1 mg/dL). Se envia nuevo Tc-99
SESTAMIBI, mismo que revela imagen hipercaptante en
borde superior del cartilago tiroides del lado izquierdo. Se
decide reintervencién quirdrgica para reseccién de ade-
noma paratiroideo, obteniendo como hallazgo quirtrgico:
dos glandulas compatibles con adenomas paratiroideos de
1.5y 1 cm respectivamente, marcando con gamma sonda
sélo la de menor tamafo. En los estudios de laboratorio
de control postoperatorio persiste la elevacion de las cifras
séricas de calcio (14.1y 15.3 mg/dL) y parathormona (105
y 195 mg/dL) y el reporte histopatolégico corresponde
a aspecto morfolégico consistente con carcinoma de
paratiroides en dos focos de 2.4 y 1.6 cm, con lesién en
borde quirdrgico, invasién a tejidos blandos adyacentes
e invasion linfovascular presente; inmunohistoquimica
con WTT positivo en vasos, Ciclina D1 positivo en 50%,
CD34 positivo en vaso. Se decide nuevamente intervenir
quirdrgicamente, por lo que se realiza tiroidectomia total
mas diseccion de nivel cervical ganglionar central (Figura
2); sin embargo, al término de dicho procedimiento la
paciente presenta estridor respiratorio intenso, por lo
que se realiza traqueostomia, misma que es retirada en
los cinco dias posteriores al corroborarse una adecuada
movilidad de las cuerdas vocales. Se decide aplicar ra-
dioterapia adyuvante. Actualmente, la paciente contintia
en vigilancia postoperatoria con respuesta aceptable al
manejo (Figura 3).

DISCUSION

El CP no funcional es una enfermedad excesivamen-
te rara con 31 casos reportados desde 1909. Debido al
escaso niimero de casos de carcinoma paratiroideo no
funcional, no existen recomendaciones basadas en la
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Figura 2.

Ay B. Reseccion en bloque:
tiroidectomia total y diseccién
cervical central.

o W B

Figura 3. Estudio de PET-CT con reporte de metabolismo difuso
en tejidos blandos de regién cervical y mediastinal en relacién a
cambios postradioterapia.

evidencia para su tratamiento 6ptimo. La cirugfa, incluida
la reseccién en bloque del carcinoma, el I6bulo tiroideo
ipsilateral y el istmo junto con una diseccién de cuello, s6lo
en caso de envolvimiento linfatico, son los tratamientos
principales del carcinoma de paratiroides no funcional.
El paciente por lo regular tiene un mal pronéstico por la
deteccién en estadios avanzados, la relativa inefectividad
de las modalidades adyuvantes de tratamiento y la falta
de pardmetros adecuados para seguimiento clinico.’ En
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el caso presentado no se traté6 de un CP no funcional;
sin embargo, las consideraciones respecto al tratamiento
aplican en forma similar con el objetivo de intentar una
mejor tasa de sobrevida y periodo libre de enfermedad.

En la literatura se han descrito falsos negativos en
5.7-14% de los cintigramas paratiroideos realizados en
pacientes con hiperparatiroidismo primario con indicacion
quirdrgica.'? Esta consideracion nos obliga a completar un
protocolo adecuado de valoracién prequirtrgica en todos
los pacientes con enfermedad tumoral de las glandulas
paratiroides.

Los modelos de aprendizaje basados en maquinas
(del inglés «machine learning») demostraron en un estudio
clinico que la enfermedad multiglandular puede identifi-
carse utilizando estos métodos en forma temprana con el
manejo del hiperparatiroidismo primario, ofreciendo la
oportunidad de reducir el costo asociado al diagnéstico
diferencial preoperatorio y operacién.’® Desafortunada-
mente, en nuestro pais estos modelos atin no se encuentran
disponibles y no se cuenta con experiencia en el manejo
de los mismos.

La inyeccién de suspensién de nanoparticulas de car-
bono mejora la diseccion de ndédulos linfaticos centrales
y la identificacion de glandulas paratiroides en pacientes
con carcinoma de paratiroides sometidos a reoperacion,
al mismo tiempo que disminuye la tasa de hipoparati-
roidismo transitorio postoperatorio,’ aunque tampoco
existen registros de la utilizacion de esta tecnologia en los
hospitales de nuestro pais.

En andlisis multivariados, el sexo femenino, la falta
de uso de nanoparticulas de carbén, el autotrasplante de
paratiroides, la reseccion accidental de paratiroides y la
diseccion bilateral de cuello fueron los factores de riesgo
independientes de hipoparatiroidismo temporal, mientras
que la falta de uso nanoparticulas de carbén y un tumor en
el polo superior de la glandula tiroides fueron los factores
de riesgo independiente de hipoparatiroidismo permanen-
te.!> La paciente del caso que nos ocupa presento varios
de los factores de riesgo tanto de hipotiroidismo temporal
como permanente, lo cual corresponde con la evolucién
de la paciente hasta la fecha.

La levotiroxina exégena esta asociada a la dificultad
de la localizaciéon de las glandulas paratiroides con ul-
trasonografia, pero no con MIBI. Los cirujanos deberan
estar conscientes de la localizacion eficiente para este
subconjunto de pacientes en la era de la medicina perso-
nalizada y del costo-efectividad."® En el caso presentado
no existi6 medicacion previa con levotiroxina, lo cual de
acuerdo con el estudio citado favoreci6 la localizacion en
los estudios ultrasonograficos preoperatorios.
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Actualmente existe un debate sobre la efectividad y
seguridad de realizar cirugia de paratiroides en hospi-
tales comunitarios de bajo volumen. Con la evolucién
del campo de la cirugia endocrina producir cirujanos
jovenes entrenados traerd la necesidad de expandir el
nicho de la cirugia endocrina, lo que contribuira a equi-
librar el acceso a cuidados quirtrgicos de alta calidad
tanto en dreas urbanas como rurales.’” En México se
esta tratando de adoptar estas mismas implicaciones,
con el fin de descentralizar los servicios de salud de alta
especialidad de las grandes ciudades y en especial de la
ciudad capital del pafs. Desafortunadamente, son muy
pocos los centros de formacién de altas especialidades
y subespecialidades médicas, lo cual limita la resolucién
de este aspecto.

La teorfa de la mutacién somatica en el cancer
sostiene que una serie finita de mutaciones somaticas
en el 4dcido desoxirribonucleico (ADN) resulta en la
transformacién de células y su progresiéon a maligni-
dad;'® lo cual parece explicar parte de la fisiopatologia
del CP. El Hiperparatiroidismo Primario es un desorden
endocrino comidn que se presenta como adenoma
paratiroideo Unico, enfermedad multiglandular o rara-
mente como un carcinoma paratiroideo.’ En nuestro
caso presentado, inicialmente la paciente se abordé
como un Adenoma Paratiroideo, sin embargo el curso
clinico no fue adecuado, con hipercalcemia persisten-
te, por lo que se manejé quirdrgicamente nuevamente
hasta que se obtuvo el diagnéstico histolégico de CP.
Un estudio demostré que las glandulas paratiroides
poseen una Unica autofluorescencia cuando son ex-
puestas a luz cercana al infrarrojo. Usando este efecto,
es posible identificar las glandulas paratiroides intrao-
peratoriamente y distinguirlas de tejido tiroideo, gan-
glios linfaticos y tejido adiposo.2Y En nuestro hospital,
alin no contamos con esta tecnologia disponible para
aplicarla en este tipo de procedimientos quirtrgicos.
Hay un grupo de pacientes quienes pueden obtener
beneficios de un abordaje endoscépico.?’ Sin em-
bargo, atin no puede considerarse como estandar de
oro para el manejo quirtdrgico del CP. En el futuro, la
tomografia computada 4-D podria tener un rol mas
central en el algoritmo de imagen.?? En forma similar,
se contindian comparando otras técnicas diagnosticas
que favorezcan el diagnéstico temprano del CP. Los
tumores de paratiroides tienen una alta penetrancia
en Neoplasia Endécrina Mdltiple tipo 1, afectando
el 95% de los casos.?* Siempre se debe descartar la
asociacion de los tumores de paratiroides con este
tipo de sindromes.
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CONCLUSIONES

El CP es una enfermedad muy poco frecuente, aun en
los hospitales de mayor concentracion a nivel mundial; sin
embargo, debe contarse con los protocolos de abordaje
diagnéstico apropiados que permitan una sospecha y
deteccién tempranas de este padecimiento.

El diagndstico temprano de este padecimiento tumoral
influye en el pronéstico y sobrevida de los pacientes.

Actualmente, existen mltiples implicaciones tanto
en el diagnéstico como en la terapéutica del CP, por lo
que es necesario mantenerse actualizado para brindar al
paciente las mejores opciones con los recursos disponibles.

Es importante el registro y publicacién de esta pato-
logfa, con el fin de que contribuya a la literatura a nivel
mundial por tratarse de uno de los carcinomas menos
frecuentes en general.
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