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Resumen

Introduccidn: El carcinoma paratiroideo es infrecuente y mas en poblacién geriatrica, afecta el metabolismo éseo
y es enmascarado por patologias comunes que causan fracturas de bajo impacto.

Objetivo: Ilustrar el cancer paratiroideo dentro del estudio de las fracturas patoldgicas y la osteoporosis secundaria,
para favorecer el diagndstico temprano en el adulto mayor.

Presentacion del caso: Mujer de 71 afios con osteoporosis presentd fractura de fémur mientras caminaba. Se
evidencié sindrome constitucional, anemia, nefrolitiasis y lesiones osteoliticas; se consideré metéstasis dseas
versus tumores pardos. Se descartaron neoplasias ginecoldgicas frecuentes y tumores de células plasmaticas.
Estudios tomograficos mostraron ndédulo pulmonar y nédulo tiroideo (4 cm), el perfil fosfocalcico indicé
hiperparatiroidismo primario, gammagrafia paratiroidea Tc99 MIBI fue negativa. Previa dosis de zoledronato, se
realizé exploracion de paratiroides, hemitiroidectomia izquierda en bloque y paratiroidectomia superior derecha.
Histologia e inmunohistoquimica de masa cervical reporté carcinoma de paratiroides. Seguimiento posquirtrgico
indicé paratohormonay calcio elevado, e imagenes con metastasis pulmonares.

Discusién y conclusidn: Las fracturas por osteoporosis son frecuentes, pero ante fracturas atipicas y/o puntaje
Z<-2, se deben considerar causas tumorales, infecciosas y evaluacién temprana del metabolismo fosfocalcico. El
cancer de paratiroides es mas frecuente alrededor de los 50 afios, pero puede presentarse a cualquier edad; en
adultos mayores comparte caracteristicas clinicas con entidades prevalentes como osteoporosis posmenopdusica,
nefrolitiasis y nddulo tiroideo. El cancer paratiroideo tiene un espectro clinico amplio y debe ser una posibilidad
diagndstica ante fracturas patoldgicas o hiperparatiroidismo grave, incluso en ausencia de lesion paratiroidea en un
Tc99 MIBI o en presencia de patologia tiroidea. El abordaje quirtirgico temprano es la mejor opcidn terapéutica, y
el diagndstico histolégico debe apoyarse en inmunohistoquimica por falta de caracteristicas citoldgicas especificas
del cancer paratiroideo.

Palabras clave: neoplasias de las paratiroides, fracturas éseas, osteoporosis posmenopausica, fracturas de cadera,
nddulo tiroideo, hiperparatiroidismo primario.
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Cancer paratiroideo como causa de fractura

Parathyroid cancer as cause of fracture and
secondary osteoporosis in the elderly adult: Case

report and literature review

Abstract

Background: Parathyroid carcinoma is a rare entity and it is even rarer in geriatric patients. It affects
bone metabolism; it is often confused with common pathologies that cause low-impact fracture
Objective: To illustrate parathyroid cancer in the study of pathological fractures and secondary
osteoporosis, to favor early diagnosis in the elderly.

Case presentation: A 71-year-old woman with osteoporosis presented femur fracture while
she was walking. Constitutional symptoms, anemia, nephrolithiasis, and osteolytic lesions were
documented; presence of bone metastatic disease vs brown tumors were considered. Frequent
gynecological neoplasms and plasma cell tumors were ruled out. Tomographic studies showed
pulmonary nodule and thyroid nodule (4cm), evaluation of phospho-calcium metabolism indicated
primary hyperparathyroidism, Tc-99m MIBI parathyroid scintigraphy was negative. After receiving
zoledronate, the patient underwent exploratory surgery, left thyroidectomy with its parathyroid
in bloc and right upper parathyroidectomy. Histopathology and immunohistochemistry of neck
mass reported parathyroid carcinoma. Post-surgical follow-up showed higher PTH elevation and
hypercalcemia, and follow-up images showed multiple lung metastasis.

Discussion and conclusion: Osteoporotic fractures are frequent, however, when there is presence of
atypical fractures and/or a Z-score <-2, tumoral and infectious causes, as well as the early evaluation
of phospho-calcium metabolism must be considered. Parathyroid carcinoma is more frequent around
age fifty. However, it can occur at any age. In the elderly, it shares clinical characteristics with prevalent
etiologies such as postmenopausal osteoporosis, nephrolithiasis, and thyroid nodule. Parathyroid
cancer has a broad clinical spectrum and should be a diagnostic possibility in atypical fractures, and
severe hyperparathyroidism, even in the absence of parathyroid lesion in a 99m-MIBI-SPECT or in
the presence of thyroid disease. Early surgical approach is the best therapeutic option. Histological
diagnosis must be supported on immunohistochemistry due to a lack of specific cytologic features in
parathyroid cancer.

Keywords: Parathyroid Neoplasms; Fractures, Bone; Osteoporosis, Postmenopausal; Hip Fractures,
Thyroid Nodule; Hyperparathyroidism, Primary.

Destacados

En fracturas atipicas,
patoldgicas o puntaje Z
< -2 deben estudiarse
tempranamente causas
de osteoporosis
secundaria.

En adultos mayores con
hiperparatiroidismo
grave se debe sospechar
cancer paratiroideo.

El diagndstico
histolégico requiere
inmunohistoquimica
(presencia de PTH
intracelular y ausencia de
tiroglobulina).

En cancer paratiroideo la
mejor opcion terapéutica
es la cirugia tempranay
en bloque.

Introduccion

E( cancer paratiroideo es infrecuente
con prevalencia anual del 0.005% (1), se
confunde con patologias mas prevalentes
por su inespecifico espectro clinico, esta
caracteristica retrasa el diagndstico vy
tratamiento, afectando la sobrevida vy
calidad de vida de los pacientes.

Actualmente, el mejor tratamiento
descrito es la reseccion en bloque, pero
si es tardia se producen complicaciones
derivadas de la hipercalcemia, las
metastasis y el compromiso éseo (2), con
mayor carga de enfermedad y costos para
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los sistemas de salud.

Las neoplasias paratiroideas malignas
son responsables del 1% de los
hiperparatiroidismos primarios (3), por
tanto, hay pocos casos reportados desde
1904 cuando De Quervain describe el
primero (4). En la literatura latinoamericana
disponible en web, por su dificultad
diagndstica, hay 12 casos (5-8), de los
cuales tres se han reportado en Colombia
(9-11).

Las diversas presentaciones clinicas
del carcinoma paratiroideo dificultan el
reconocimiento temprano, ain mas en
poblacion geridtrica y especialmente si no
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esta presente entre las opciones del clinico.
El objeto de este articulo es ilustrar el
cancer paratiroideo dentro del estudio de
las fracturas patoldgicas y la osteoporosis
secundaria, para favorecer el diagndstico
temprano en el adulto mayor.

Presentacidon del caso

Mujer de 71 anos, delgada, con buena
funcionalidad previa (Barthel 100/100) y
antecedente de osteoporosis, presentd
dolor subito y limitacién para la marcha
por fractura subcervical de fémur izquierdo
(Figura 1), se programdé osteosintesis

Cancer paratiroideo como causa de fractura

considerando fractura por fragilidad.
Al ampliar estudios se documentd
sindrome constitucional de dos meses de
evolucién, nefrolitiasis, anemia microcitica
y lesiones osteoliticas generalizadas
(Figura 2). Se consideraron neoplasias
de células plasmaticas como el mieloma
multiple y metastasis dseas de neoplasias
ocultas, como las ginecoldgicas. Estudios
tomograficos mostraron nédulo pulmonar
inespecifico con derrame pleural escaso y
nédulo tiroideo de 4 cm (Figura 3), ecografia
de tiroides indicé nodulo de alto riesgo y
biopsia por trucut reporté adenoma folicular
oncocitico.

0.0009mGy

Figura 1. Radiografia de fémur. Fractura a nivel intertrocantérico izquierdo con ascenso de la diafisis femoral,
cambios por osteoporosis y lesiones osteoliticas. Ampliaciéon con TAC reporta fractura intracapsular de fémur

izquierdo, que sugiere proceso atipico.

Fuente: los autores.
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Tabla I. Perfil fosfocalcico del caso. Se presentan rangos de los valores bioquimicos del perfil
fosfocalcico del caso, cuando habia reportes de la misma variable diferentes al valor al inicio de los
sintomasy el valor posquirudrgico. Los rangos se presentan de mayor a menor o de menor a mayor, segin

la tendencia en el orden cronolégico de los estudios.

Calcio* PTH*** Fosfatasa . R
PERFIL . . ) Calcio Iénico Fosforo
BASICO Corregido intacta Alcalina (mmol/L) (ma/dL)
(mg/dL) (pg/ml) (U/L)
Rangode | o ) 10.2% | 15.65 35-104 1.16-1.32 | 2.5-4.5
referencia
Inicial - - - 1.99 2.1
Rangodurante | ;0 101 | 479.721 | 259.2-153 | 214-1.88 | 2.89-0.93
el seguimiento
Posquirurgico 11.8 1545 - 2.06 -
Calci Fosfatasa
alcioen
. . Alcalina 25(OH) 1,25(0H)2
PERFIL Creatinina orina e ) . . .
Especificade | VitaminaD | VitaminaD
EXTENDIDO (mg/dL) (mg/24
horas) hueso (nmol/L) pmol/L
(U/L)
Rangode | 1 095 | 100-250 13-33.9+ 52-72 19.9-79.3
referencia
134.67
Inicial - (2010 ml de 52.7 22.1
orina)
Rango durante | )\ 6 64 38-63.2
el seguimiento

*Corresponde a calcio colorimétrico corregido por la formula: calcio medido + [albumina del
paciente — 4 (albimina normal esperada) x 0.8] (52).

** Corresponde a valores de referencia del calcio colorimétrico.

*** | a PTHi se midié mediante inmunoensayo quimio-luminiscente de microparticulas.

+ Rango de referencia para mujeres en posmenopausia

La paciente presentéd nueva fractura
femoral atipica derecha por traslado a
cama. Con evidencia de hipercalcemia
y posibles tumores pardos se completd
perfil fosfocalcico (Tabla 1), documentando
hiperparatiroidismo primario por lo que
se solicité una gammagrafia paratiroidea
Tc99 MIBI, que fue negativa para
lesiones tumorales. Previa estabilizacion
clinica se realizd osteosintesis femoral

Volumen 8, nimero 1 de 2021

izquierda y biopsia désea; se protegid con
4 mg de acido zoledrénico y se llevd
a cirugia exploratoria de paratiroides,
hemitiroidectomia izquierda en bloque y
paratiroidectomia superior derecha. La
patologia e inmunohistoquimica (IHQ) de
la masa cervical fueron compatibles con
carcinoma paratiroideo de 2x1.5x3 cm
(Figura 4), las paratiroides restantes no
presentaron alteraciones histoldgicas. La
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Figura 2. Radiografia de huesos largos. Lesidn osteolitica en radio, sugestiva de metdstasis dseas vs. tumor

pardo.

Fuente: los autores.

paciente presento elevacion de la hormona
paratiroidea (PTH) con hipercalcemia en
la primer semana posquirdrgica y en
tomografia se evidenciaron multiples
nddulos pleurales sugestivos de metastasis.
El PET-CT reporté compromiso pulmonar
y Oseo multiple. La biopsia odsea fue

Volumen 8, nimero 1 de 2021

compatible con tumor pardo. Al momento
de este reporte la paciente se encuentra
con movilidad limitada, bajo control de
hipercalcemia con denosumab 120 mg SC
mensual y tratamiento de soporte paliativo
por metdastasis pulmonares.
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Campo de Visidn Mostrado; 28,8

Figura 3. TAC contrastado de cuello. Nédulo tiroideo izquierdo de alto riesgo. Biopsia reporta: nddulo sélido
tiroideo izquierdo, lesién folicular oncocitica con gruesa capa de tejido conjuntivo denso que presenta algunas
calcificaciones, no se aprecia invasion vascular o perineural.

Fuente: los autores.

Discusion
La fractura es una solucion de
continuidad del hueso, producida por
fuerzas mecanicas que superan la
resistencia dsea; las causas son trauma
de alta energia, repetidos estimulos
compresivos (fracturas de fatiga o estrés)
o debilidad dsea (fractura de bajo impacto)
(12,13).

La fractura de bajo impacto genera
altos costos para los sistemas de salud, en
Colombia se estima mayor a 340 millones
de pesos anuales (14) que equivalen a
530 SMMLV!, ademas es un motivo de
consulta frecuente y en adultos mayores son
principalmente por osteoporosis (15,16); en

mujeres posmenopausicas solo las fracturas
de caderatienenincidencia de 300 casos por
100 000 mujeres/afo (17), en Colombia se
estima en 127/100 000 mujeres/afio (18); la
mortalidad es del 9 % a los 30 dias (19) y la
discapacidad representa 0.83 % de la carga
global de enfermedad en el mundo por no
transmisibles (15).

Fracturas de bajo impacto

Si ocurre una fractura espontanea o por
una fuerza que en condiciones normales
no la ocasiona (fractura de bajo impacto),
existe una insuficiencia del tejido 6seo (20).
Aunque no existe una clasificacion estandar

“Estimacién realizada a partir del SMMLYV (salario minimo mensual legal vigente) para el afio 2015 (58) y la estimacién

total de costos realizada para el afio 2015 (14).
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(21), frente a estas fracturas resulta util
diferenciar si son por fragilidad, patolégicas
o atipicas.

Fractura por fragilidad: es la que ocurre
en el humero, la cadera, la mufeca, la
columna o la pelvis, por una caida desde la
misma altura de la persona o de una altura
menor. Se ocasiona por una baja masa dsea
y/o alteraciones de la microarquitectura
osea (22).

Fractura patoldgica: esta se origina por la
pérdida localizada de la resistencia ésea, por
enfermedades subyacentes que afectan la
totalidad del esqueleto (mieloma multiple,

Cancer paratiroideo como causa de fractura

osteomalacia, osteogénesis imperfecta)
o de manera focal (tumores, infecciones,
cuerpos extranos, desuso) (20).

Fractura atipica: es la fractura de la
diafisis femoral que cumple los criterios
mayores aceptados para su diagndstico,
seguin The American Society for Bone and
Mineral Research (ASBMR) del afo 2013
(23). Generalmente, se presentan como
raras complicaciones del uso prolongado de
farmacos que causan una gran supresion
del recambio 6seo, que algunos denominan
“hueso congelado” (24, 25).

Figura 4. Patologia. Tumor de configuracion nodular constituido por grupos expansivos y trabéculas gruesas
de células amplias de citoplasma eosinoéfilo palido con nucleos de tamafio intermedio, algunos hipercromaticos
con nucléolos evidentes y ligera atipia. La neoplasia posee estroma fibrovascular y estad rodeada por capsula

fibrosa gruesa en la que hay implantes de tamafio variable del tumor que comprometen focalmente los tejidos
blandos adyacentes. Fotografias: 1. Capsula fibrosa; 2. Invasidn focal del tejido blando; 3. Anisonucleosis
y figura mitética; 4. Inmunohistoquimica para PTH++. IHQ también fue positivo para cromogranina++,
calcitonina+, Ki67 10 %. Negativo para CK19, TTF1, tiroglobulina, proteina S100, CD10 y CEA.

Fuente: los autores.
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La paciente presentada es una adulta
mayor con osteoporosis y fractura de
bajo impacto. En este contexto se puede
considerar que presenté una fractura por
fragilidad; sin embargo, una completa
historia clinica y valoraciéon radioldgica
permitié determinar que las fracturas eran
patoldgicas, incluso la segunda cumple
los criterios de una fractura atipica. La
fractura atipica, a diferencia de las causadas
por fragilidad, tiene una incidencia muy
baja (1.6/100 000 pacientes/afio) (26),
y su presentacion obliga a descartar
causas diferentes a la osteoporosis
posmenopausica o senil (27).

Enfoque de la osteoporosis secun-
daria

La osteoporosis asociada a patologias
subyacentes o a efectos adversos de
farmacos se clasifica como osteoporosis
secundaria, sus etiologias son multiples
(Tabla Il). Es responsable del 64 % de la
osteoporosis en hombres, del 50% en
mujeres pre y perimenopausicas, y del 20 %
al 30% en las mujeres posmenopausicas
(28). Las causas secundarias mas probables
en el caso clinico (de acuerdo con la
naturaleza de las lesiones) eran mieloma
multiple, metdstasis dseas y enfermedades
metabdlicas como el hiperparatiroidismo.

Hiperparatiroidismo primario vy

diagndstico de cancer paratiroideo

El hiperparatiroidismo primario es
debido al incremento auténomo e
inapropiado de las concentraciones de la
PTH en la sangre, que conduce a un estado
de hipercalcemia e hipofosfatemia; es mas

Volumen 8, nimero 1 de 2021
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prevalente en mujeres y especialmente en
la posmenopausia. La incidencia varia de
0.4 a 82 casos/100 000 pacientes/afio, y
se incrementa con la edad (29). Es causado
por un adenoma paratiroideo (80 % de los
casos), una hiperplasia glandular (9% al
15 %), adenomas multiples (2% al 5%) y
rara vez por un cancer de paratiroides (1 %)
(1).

La presentacion del
paratiroides  puede ser esporadica
o asociada a sindromes genéticos
hereditarios, principalmente, por mutaciones
del gen HRPT2/CDC73 que codifica para
la parafibromina, proteina relevante en
la inhibicién de la proliferacién celular.
La mutacién de CDC73 se ha encontrado
en el sindrome de hiperparatiroidismo
asociado a tumor de mandibula (HPT-JT),
en el carcinoma paratiroideo esporadico e,
infrecuentemente, en el hiperparatiroidismo
aislado familiar (30).

El diagndstico histoldgico del cancer de
paratiroides es dificil, incluso se confunde
con los adenomas paratiroideos, porque
no poseen caracteristicas citopatoldgicas
especificas, y por eso para su diagndstico
se requiere tener la evidencia de invasién
local a estructuras subyacentes (31, 32). En
el caso presentado, la histologia preliminar
reportaba un tumor epitelial de dificil
caracterizacion, con diagnostico diferencial
principal entre carcinoma medular variante
paraganglioma-like, carcinoma folicular y
adenoma atipico de glandula paratiroides.

La pérdida de la expresion de la
parafibromina se evidenciaentreel 67 % yel
77 % de los canceres paratiroideos, y es muy
raro encontrarlo en patologias benignas de
las glandulas paratiroideas. Se utiliza como
marcador de mutacion inactivante bialélica
de CDC73, y se asocia a disminucion de

cancer de
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Tabla Il. Diagnéstico diferencial de osteoporosis secundaria y su enfoque inicial

Causas secundarias (22)

Abordaje seguin impresion diagndstica

Hipogonadismo*
(bioldgico o inducido)

Testosterona total, LH / Estradiol, FSH

Medicamentos [ toxicos

Corticoides* [ alcoholismo* / inmunosupresores/
heparina [ anticonvulsivantes [ antidepresivos /
inhibidores de la proteasa.

Hipertiroidismo

TSHY/ verificar uso de suplencia tiroidea / T4L, T3
total.

Déficit de vitamina D
(osteomalacia)

25 Hidroxi-Vitamina D

Hiperparatiroidismo primario/
hipercalciuria idiopatica

Hormona paratiroidea intacta, calcio total,
albdmina, fésforo / calcio en orina de 24 horas.

Enfermedad renal crénica /
trasplante renal

Creatinina, tasa de filtracion glomerular /
seguimiento estrecho en los primeros seis
meses.

Condiciones nutricionales:
enfermedad celiaca/ enfermedad
inflamatoria intestinal / cirugia
bariatrica/ anorexia [ hepatopatia

IgG -IgA transglutaminasa
Estudio endoscopico con estudio histopatoldgico.

Transaminasas, GGT, bilirrubinas.

Enfermedades hematoldgicas:
mieloma multiple/ mastocitosis
sistémica/ leucemia/ linfoma

Hemograma (segun se requiera, frotis de sangre
periférica / electroforesis de proteinas/ biopsia de
médula dsea).

Otros trastornos hormonales:
Sindrome de Cushing / acromegalia

Cortisol urinario en 24 h o cortisol post
dexametasona 1 mg o cortisol salival nocturno.
IGF-1.

Enfermedades autoinmunes

Perfil autoinmune seglin corresponda.

*Principales causas de osteoporosis secundaria en hombres (28).

En mujeres la primera causa de osteoporosis secundaria es el uso de corticoides. El déficit de
vitamina D debe ser con niveles por debajo de 10 ng/ml. Las causas de osteoporosis secundaria
deben serinvestigadas ante fracturas atipicas, patolégicas y en densidad mineral dsea respecto
al mismo grupo poblacional por debajo a 2 desviaciones estandar (puntaje Z < -2 DE) (43).

sobrevida y necesidad de seguimiento a
largo plazo y de seguimiento familiar (1,32,
33). Si bien se han reportado dificultades en
el desarrollo e interpretacién, la pérdida de

tincion nuclear de parafibromina promete
sensibilidad hasta del 96 % y especificidad
del 99 % para carcinoma paratiroideo (31).
Actualmente, se estan validando paneles

“Proteina con efecto antiapoptético implicada en adhesién de células tumorales, proliferacién, diferenciacién,

angiogénesis, progresion del cancer y metastasis.

*Proteina especifica neuronal y neuroendocrina relacionada con ubiquitina y apoptosis.
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de IHQ con parafibromina, Galactina-37,
PGP9.5° y/o Ki67, que, ademds de
sensibles (79 %) y especificos (100 %) (34),
pueden ser factores prondsticos tempranos
(35). Sin embargo, tales marcadores
no estan ampliamente disponibles y el
diagndstico debe hacerse por hallazgos
morfoldgicos mas la identificacion por
inmunohistoquimica de PTH intracelular
con ausencia de tiroglobulina y de
calcitonina (36).

Schantz & Castelman postularon desde
1973 las presentaciones histolégicas mas
frecuentes de carcinoma paratiroideo, en un
estudio con 67 casos: trabéculas fibrosas
(90 %), figuras mitodticas (81 %), invasién
capsular (67 %) y vascular (12 %) (37).

En el caso que se presenta, la existencia
de una capsula fibrosa gruesa con implantes
de tamafo variable del tumor, la extension
focal a tejidos blandos adyacentes y el
conteo mitético (Figura 4), aunque no son
inequivocos, sugirieron el diagndéstico de
carcinoma paratiroideo que se confirmé
mediante la IHQ: indice de proliferacion
Ki 67 10 %, marcacién positiva para PTH,
marcacion negativa para tiroglobulina vy
para otros marcadores que descartaron
diagnodsticos diferenciales. Cabe resaltar
que aunque la calcitonina usualmente
es negativa, ya ha sido reportada en
carcinomas paratiroideos y su marcacién en
la IHQ fue débil (38).

Caracteristicas clinicas y progresion
del cancer paratiroideo

El hiperparatiroidismo primario se
presenta en promedio a los 50 anos de

edad y afecta principalmente a mujeres. En
una serie latinoamericana de 67 casos de
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hiperparatiroidismo primario, el rango de
edad de los afectados fue de 22 a 80 afios y
el 77.6 % fueron mujeres (5). A diferencia
del hiperparatiroidismo, el carcinoma de
paratiroides se distribuye igual por sexo, y
presenta un rango mas amplio de edad 15
a 81 anos, pero con similar edad media de
presentacion (4, 39).

El carcinoma paratiroideo se presenta
como un hiperparatiroidismo primario, pero
con mayor grado de alteracion bioquimica;
el calcio sérico varia entre 10.6 mg/dL y 22
mg/dL, la elevacién en PTH intacta puede
variar entre 5y 50 veces el limite superior
del laboratorio, el 65% de los pacientes
cursan con niveles de calcio mayores a
14 mg/dL y concentraciones de PTH de
5 a 10 veces por encima del rango de
referencia (40). La mayoria de los casos
se presentan con elevacion de la fosfatasa
alcalina mayor a 10 veces el limite superior
de la normalidad y disminucién del nivel de
fosforo sérico (Tabla Ill). Para el caso hay
concordancia bioquimica con la literatura
(tablas I,111).

Laenfermedadrenal es una presentacion
clinica muy frecuente (32 % al 70 %) (40),
especialmente la litiasis renal que esta
en el 65% de los pacientes al momento
del diagnédstico (5), sin ser advertida
previamente, como en el caso de la paciente.

La enfermedad dsea puede presentarse
entre el 34% y el 73% de los casos
(40) como fracturas atipicas, osteoporosis
grave u osteitis fibrosa quistica (hasta en
el 35% de los pacientes). A diferencia del
caso presentado, las multiples fracturas por
fragilidad se observan mas en personas
jovenes (5).

El carcinoma paratiroideo puede
presentarse como masa cervical entre el
30% y el 76 % de los pacientes (4), por

http://revistaendocrino.org/index.php/rcedm
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Tabla lll. Perfiles fosfocalcicos reportados en casos de cancer paratiroideo

. PTH Fosfatasa Calcio ,
. Calcio* | . . ey . Fésforo .
Estudio (mg/dL) intacta alcalina ionico (mg/dL) Observaciones
(pg/mL) | (Ui/L) | (mmol/L)
Casos internacionales no latinoamericanos
Serie de 43 casos. No
se reportan unidades de
PTH, solo veces de
Wimne O 55 el ) ) ) Ze elevacién del limite
superior (media de 10.2
veces).
Kim 2016 (54) 106 | 1279.4 | 1297 - - Hiperparatiroidismo
terciario.
Presa Fernandez Caso europeo. PTH 4.6
2018 (55) ) 301 2.8 2.72 veces el limite superior.
Caso asiatico. No
Mori 2014 (56) 15.0 3321 6032 - 2.5 reporta referencia para
PTH.
Kolsi 2017 (57) - 1088 | 2870 4.1 - Caso africano. PTH 13
veces el valor normal.
Casos latinoamericanos
Rocha 2010 (7) 15.9 756 868 - -
Rios 2005 (6) 15.1 1618 5713 - 1.2
100 e ooy
Hernandez 2003 (8) | - 136 - - - , .
3237 fos.foro porque no tiene
unidades.
Casos en Colombia
Acufia 2018 (10) 17.2 975.6 - - -
Se determiné
paratohormona
Puerta 1992 (9) 135 | - 4535 - 2.0 Z;gi:fa,”ctiz::j; (GdSE)lpor
RIA de 270.8 mg/dL
(Referencia 0-27)
Serie de 2 casos. No se
Latorre 1990 (11) 122 (_56 234 : 3.39 de.terminé PTH enel
primer caso.
Valores con mayor
desviacién del rango de
Caso 175 791 259 214 0.93 refere.ncia, entlte'los.
actual estudios prequirurgicos.
PTH 11 veces el limite
superior.

*Corresponde a calcio sérico colorimétrico.

La tabla se presenta con énfasis regional y nacional. Se buscaron casos y series de casos
mediante PubMed, BIREME-Lilacs y Google Escolar, con los términos MeSH y DeCS
correspondientes: carcinoma, parathyroid OR parathyroid neoplasm. Se preferian series de
casos, en su defecto se seleccionaron los casos que tuvieran los valores bioquimicos del perfil
fosfocalcico.

Si se requeria, se convertian las unidades de calcio o fésforo de mol/L a mg/dL, por ser las
unidades mas utilizadas en Colombia, también se realizé la conversidon de unidades de iPTH
de pmol/L a pg/mL segun correspondiera, utilizando el factor de conversion de 9,5, derivado
de su peso molecular (9 500 Da) (19).
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tanto, debe diferenciarse de un nddulo
tiroideo de riesgo intermedio o alto
asociado a hiperparatiroidismo primario
(1, 41). En la paciente, un probable nédulo
tiroideo de alto riesgo, por caracteristicas
tomograficas, ecograficas y citoldgicas,
generd confusion.

La gammagrafia paratiroidea negativa
es una situacién reportada en la literatura
(42,43). La sensibilidad de la gammagrafia
para carcinoma paratiroideo es baja
(~33 %), igual que para adenoma multiple
(30 %), a diferencia de la sensibilidad para
adenomas solitarios (89 %) e hiperplasias
paratiroideas (45 %) (10).

Otras manifestaciones menos frecuentes
asociadas a la hipercalcemia incluyen
gastritis (25.3 %), osteopenia (20.9 %),
crisis paratiroidea (12 %), ulcera péptica
(7.4%) y, de forma menos frecuente,
pancreatitis (2.9%), gota (2.9%) (5),
sintomas constitucionales (44) y anemia
(6) e incluso presentaciones asintomaticas
(7 %) (40).

El cdncer paratiroideo tiene altas tasas
de recurrencia (40% al 60%), con una
media de sobrevida de 14.3 afos. La
enfermedad no operable o diseminada
conlleva atasas de mortalidad del 35 % (45).

El tratamiento va dirigido a controlar
la hipercalcemia, pero ante la sospecha
de carcinoma de paratiroides se debe
resecar la lesion en bloque junto con el
lébulo tiroideo ipsilateral, evitar cualquier
ruptura de la capsula tumoral por el
riesgo de diseminacién y, de ser posible,
lograr margenes amplios y limpios con
reseccion de las estructuras en apariencia
comprometidas. La diseccion de los
ganglios linfaticos cervicales se realizara
en casos de sospecha de compromiso
metastasico. La diseccidn profilactica del
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compartimento central ganglionar no es
clara en cuanto a beneficio prondstico.
Cuando no se sospecha el cancer y el
diagndstico es posoperatorio por hallazgos
histoldgicos, se debe reintervenir porque
posiblemente la reseccion amplia sea el
factor prondstico mas importante (1,46). La
reseccién radical como primera linea mejora
lasobrevidalibre de enfermedad en 8 afiosy
la sobrevida libre de reoperacién por recaida
en 7 anos (47), entonces, la baja sospecha
prequirurgica disminuye notablemente las
probabilidades de éxito.

Otros tratamientos para la adyuvancia
como la radioterapia son controversiales,
y aunque hay algunos casos reportados
de respuesta favorable, por lo infrecuente
de la condicién, actualmente no se tiene
suficiente evidencia para su recomendacién
a favor o en contra (48).

La quimioterapia no ha demostrado
respuesta favorable en general, sin
embargo, hay un reporte reciente del uso
de temozolamida con remisiéon por largo
tiempo en una mujer (45). En un reporte de
caso reciente de una mujer con metastasis
pulmonar el inicio de sorafenib (inhibidor
multicinasa) disminuyé el tamafio de las
lesiones pulmonares y evitd la progresion
del hiperparatiroidismo (49). Se requieren
mas estudios para indicar el uso de esta
terapia en el tratamiento, aunque parece
prometedora.

La identificacion  apropiada  con
imagenes de las recurrencias y su reseccion,
cuando es posible, ayudan al control de
las complicaciones. Hay pocos casos en el
seguimiento con 18F-FDG PET/CT, y se
pueden confundir los hallazgos esqueléticos
de enfermedad metastasica con los propios
de la enfermedad metabdlica dsea del
hiperparatiroidismo (como los tumores
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pardos), por tanto el analisis del PET debe
ser cuidadoso (50). Las complicaciones
derivadas de la hipercalcemiay las fracturas
son las condiciones que conllevan mayor
morbilidad y mortalidad en comparacion
con las masas tumorales.

En los pacientes con enfermedad
persistente o recaida local el tratamiento
quirdrgico citoreductor y la resecciéon con
margenes amplios facilita el control del
calcio asociado al tratamiento médico,
aunque no sea curativa (51).

Conclusiones

Las fracturas son frecuentes en la
poblaciéon geridtrica femenina, causadas
principalmente por osteoporosis posmeno-
pausica, sin embargo, cuando se presentan
fracturas atipicas o una mayor pérdida
de la densidad mineral dsea respecto al
mismo grupo poblacional (puntaje Z <
-2) se deben evaluar causas secundarias
como tumorales, todxicas, infecciosas o
metabdlicas.

En el enfoque inicial de las causas
secundarias frecuentemente se difiere la
evaluaciéon del metabolismo fosfocalcico,
postergando el reconocimiento temprano
de patologias con alta carga de morbilidad,
mortalidad y costos para los sistemas de
salud, tales como el hiperparatiroidismo
primario y el carcinoma paratiroideo.

El hiperparatiroidismo primario y el
carcinoma paratiroideo también pueden
presentarse clinicamente como un nédulo
tiroideo y/o nefrolitiasis recurrente, por
lo que deben ser considerados dentro
de los diagnésticos diferenciales de tales
patologias, que son mas prevalentes.

El éxito del tratamiento de la neoplasia
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paratiroidea requiere del diagndstico
oportuno (con estudio histolégico apoyado
en inmunohistoquimica) y de un abordaje
quirdrgico en bloque, dado que otras
terapias no han demostrado control efectivo
de la enfermedad.
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