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El hiperparatiroidismo primario normocalcémico una
condicion médica incomprendida

Primary normocalcemic hyperparathyroidism is a
misunderstood medical condition

Lorena Garcia Agudelo!, Monica Liseth Holguin Barrera?, Julio César Velasco Castro?,
Luis Carlos Avellaneda Curcho*

RESUMEN

Se define hiperparatiroidismo primario normocalcémico por las concentraciones elevadas de Paratohormona (PTH), calcio sérico normal y ausen-
cia de otras causas de elevacion de la PTH, su fisiopatologia se debe a una resistencia tisular al efecto de la PTH. EI objetivo es presentar una
patologia infradiagnosticada acerca del diagnostico y tratamiento. Hombre de 25 afios, estudiante universitario, consumo de alcohol regular,
consumo de cigarrillo tres al dia desde hace 5 afnos, abuela paterna con artritis reumatoidea, abuela materna con hipertension arterial, con cuadro
de tres anos de evolucion de ingresos por urgencias por calculos urinarios, asociado a dolor en cadera, rodilla y cuello de pie derechos, recibio
manejo con analgésicos sin mejoria, por hallazgos radiograficos, estudiaron trastorno de la PTH. En cuanto a la analitica, concentraciones elevadas
de la PTH, niveles de calcio normales, fésforo sérico bajo, aumento en la concentracion de la 1,25-dixidroxi vitamina D e hipercalciuria. Imagenes:
ecografia normal, gammagrafia: normal, tomografia axial computarizada normal. resonancia magnética normal, tomografia por emision de posi-
trones normal. El estudio genético descarto neoplasia endocrina multiple. Densitometria dsea, reportd osteopenia, requirié abordaje quirlrgico
exploratorio: localizaron el adenoma primario en lébulo paratiroideo izquierdo, realizaron reseccion, estudio anatomopatolégico confirmé el diag-
nostico. Posteriormente recibié suplementacion con vitamina D por 6 meses. Paciente presentd una adecuada evolucion, contintia en seguimiento
periddico por endocrinologia. El hiperparatiroidismo primario actualmente es una endocrinopatia comun, que requiere atencion oportuna, porque
puede dejar secuelas graves en el organismo u ocasionar la muerte.
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ABSTRACT

Primary normocalcemic hyperparathyroidism is defined by elevated concentrations of parathyroid hormone (PTH), normal serum calcium and
absence of other causes of PTH elevation, its pathophysiology is due to tissue resistance to the effect of PTH. The objective is to present an
underdiagnosed pathology regarding diagnosis and treatment. A 25-year-old man, university student, regular alcohol consumption, smoking three
cigarettes a day for 5 years, paternal grandmother with rheumatoid arthritis, maternal grandmother with arterial hypertension, with a three-year
history of emergency admissions for urinary calculi, associated with pain in the right hip, knee and neck of the foot, he received analgesic treatment
without improvement, due to radiographic findings, PTH disorder was studied. Laboratory tests showed elevated PTH concentrations, normal cal-
cium levels, low serum phosphorus, increased concentration of 1,25-dihydroxy vitamin D and hypercalciuria. Imaging: normal ultrasound, normal
scintigraphy, normal computed tomography, normal magnetic resonance imaging, normal positron emission tomography. The genetic study ruled
out multiple endocrine neoplasia. Bone densitometry, reported osteopenia, required exploratory surgical approach: the primary adenoma was
located in the left parathyroid lobe, resection was performed, anatomopathological study confirmed the diagnosis. Subsequently she received vita-
min D supplementation for 6 months. The patient presented an adequate evolution and continues to be followed up periodically by endocrinology.
Primary hyperparathyroidism is currently a common endocrinopathy, which requires timely attention, because it can leave serious sequelae in the
body or cause death.
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INTRODUCCION

El hiperparatiroidismo primario HPP es un
trastorno endocrino que se produce por un
aumento de la secrecion de la hormona pa-
ratiroidea (PTH) y puede asociarse a niveles
séricos de calcio elevados o normales, es
un trastorno que se ha descrito en los ulti-
mos anos como una forma de presentacion
diferente dada la normalidad del calcio y no
se han establecido unas causas claras que
expliquen la elevacion de la PTH'2. La inci-
dencia de esta patologia es mas frecuen-
te en las mujeres de 2 a 3 casos por cada
1000 mujeres® y se esta convirtiendo en uno
de los motivos de consulta més frecuentes
en el estudio de enfermedades del metabo-
lismo 6seo”.

El HPP siempre se debe tener en cuenta
en pacientes con historia de calculos rena-
les, nefrocalcinosis, dolor 6éseo o artralgias
persistentes, fracturas patoldgicas, osteitis
fibrosa quistica, resorcion subperidstica o
en aquéllos que presenten osteoporosis o
osteopenia®, antecedentes de irradiacion
en cuello o historia familiar de neoplasia en-
docrina multiple tipo 1 o0 28,

El diagnostico de HPP es bioguimico, la
hipercalcemia asintomatica es la manifes-
tacion mas frecuente de la enfermedad
a diferencia de la enfermedad clinica con
alteraciones Oseas, nefrolitiasis y disfun-
cion neuromuscular, por la realizacion de
deteccion rutinaria de calcio sérico, se ha
producido un cambio en el espectro clinico.
Para el diagndstico diferencial, ademas de
la PTH, debe medirse el fésforo, cloro, 1,25
dihidroxivitamina D y calciuria®.

El tratamiento del HPP se basa en los es-
tudios prequirurgicos de localizacion, para
definir el abordaje quirdrgico en pacientes
sintomaticos, y en pacientes asintomaticos
con factores de riesgo de progresion de la
enfermedad, la localizacion preoperatoria
es importante dada la amplia variacion de
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localizacion anatomica de las glandulas pa-
ratiroides lo que originaria una persistencia
o recurrencia de la enfermedad’.

Se presenta este trabajo de investigacion
con el objeto de destacar que es una pa-
tologia infradiagnosticada, casi siempre su
diagnostico es tardio y que debe ser atendi-
da con oportunidad, para evitar las secue-
las que genera.

Hombre de 25 afios, con los siguientes an-
tecedentes: estudiante universitario, consu-
mo de alcohol regular, consumo de cigarri-
llo tres (3) al dia desde hace 5 afios, abuela
paterna con artritis reumatoidea, abuela
materna con hipertension arterial. Sin otros
antecedentes de interés.

Consultdé por cuadro de tres afios de evo-
lucion de ingresos frecuentes al servicio
de urgencias por dolor abdominal y lumbar
secundario a calculos urinarios, asociado a
dolor en cadera, rodilla y cuello de pie de-
rechos de predominio en la zona aquiliana
persistente con el ejercicio y en reposo,
recibié manejo en muchas ocasiones con
analgésicos comunes (lbuprofeno, para-
cetamol, naproxeno y metamizol), incluso
por no control del dolor recibié manejo con
opioides (tramadol) sin mejoria de los sin-
tomas.

A la exploracion fisica: signos vitales fre-
cuencia cardiaca: 73 latidos por minuto, fre-
cuencia respiratoria: 16 por minuto, tension
arterial 120/75 mm/hg, temperatura: 37°C,
talla 1.78 metros, peso: 83 kilogramos, IMC
:26.19, saturacion de oxigeno: 98%, edema
de rodilla izquierda, sin limitacion funcional,
dolor a la palpacion de cadera izquierda y
dolor a la hiperextension y flexion de cuellos
de pie; y dolor predominante en las areas
aquilianas, resto de examen fisico sin ha-
llazgos positivos.
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Ordenaron imagenes de las articulaciones
afectadas encontrando marcada osteope-
nia en las estructuras 6seas y por estos ha-
llazgos radiograficos, estudiaron un posible
trastorno del metabolismo 6seo por lo cual
indicaron medir niveles de PTH vy realizar
otros estudios imagenoldgicos de apoyo y
estudios genéticos.

En cuanto a la analitica, encontraron con-
centraciones elevadas de la PTH, niveles
de calcio normales, fésforo sérico bajo, au-
mento en la concentracion de la 1,25-dixi-
droxi vitamina D e hipercalciuria (Tabla 1).

Tabla 1. Reportes de laboratorio y valores
de referencia.

T4 6.50 pmol/L 12-30 pmol/L
T3 0.77 nmol/L 0.9-2.8 nmol/L
1,25

dihidroxi 59 ng/mL 20-40 ng/mL
vitamina D

Calcio en

orina 24 408 mg/dia 100-300 mg/dia
horas

Analitica Reporte Valor de.
Referencia

Leucocitos 8970 u/L 4500-11000 u/L
Hemoglobina 10.20 g/dL 13.8-17.2 g/dL
Plaguetas 215000 u/L  150000-400000 g/dL
Glicemia 98mg/dL < 99 mg/dL
Creatinina 0.8mg/dL 0.7-1.3 mg/dL
Nitrogeno
Ureico 12mg/dL 6-20 mg/dL
Acido urico 5.4mg/dL 3.5-7.2 mg/dL
ggf“ero' T jogmg/dL  180-200 mg/dL
Triglicéridos 59 mg/dL < 150 mg/dL
TGO* 47 u/L 8-40 u/L
TGP** 34 u/L 7-35 u/L
Hormona
Paratiroidea ' 112.6 pg/mL 10-55 pg/mL
(PTH)
Calcio
sérico (Ca) 9.1 mg/dL 8.5-10.2 mg/dL
Fosforo
N 2.3 mg/dL 2.8-4.5 mg/dL
Magnesio 2.2 mg/dL 1.7-2.2 mg/dL
TSH 0.81 mul/L 0.37- 4.7 mUI/L
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*Transaminasa glutamico oxaloacética.

** Transaminasa alanino transferasa

Fuente: Registros de laboratorio

Con los anteriores reportes realizaron el
diagnostico de HPPN con alta sospecha de
un adenoma en la paratiroides. Por lo cual
se hacia necesario verificar lo que reporta-
ron las imagenes diagnosticas solicitadas:
ultrasonografia de tiroides y paratiroides:
normal, gammagrafia: normal, tomografia
axial computarizada de cuello: normal. re-
sonancia magneética de cuello: normal, to-
mografia por emisioén de positrones normal.
El estudio genético descartd neoplasia en-
docrina multiple. La densitometria ¢sea, re-
portd osteopenia de leve a moderada. Ante
el no hallazgo vy la localizacion del tumor
productor por imagenes, tomaron la deci-
sion de realizar procedimiento quirdrgico
exploratorio minimamente invasivo por par-
te del cirujano de cabeza y cuello, ademas
le explicaron al paciente que, si no locali-
zaban el adenoma, tendrian que hacer una
exploracion mediastinal por la posibilidad
de un hiperparatiroidismo ectopico. En los
hallazgos intraoperatorios: la glandula pa-
ratiroidea izquierda presentaba una consis-
tencia dura en comparacion al tejido circun-
vecino, con un tamano de 2 cm de diametro,
localizaron el adenoma primario, realizaron
reseccion y extraccion, el procedimiento no
presentd ninguna complicacion, y el tejido
lo enviaron para estudio anatomopatologi-
co, El estudio anatomopatoldgico confirma
adenoma de tipo folicular el cual confirmd
el diagnostico, mostrando células princi-
pales poligonales uniformes con nucleos
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centrales pequenos sin atipias, citoplasma
amplio claro y bordes bien definidos, la le-
sion se observo delimitada por una delgada
capa de tejido fibroconectivo, sin evidencia
de malignidad (Figura 1). Monitorizaron los
niveles de calcio en el postoperatorio, los
cuales reportaron dentro de limites norma-
les, indicaron suplementacion con vitami-
na D por 6 meses, el paciente fue dado de
alta a las 48 horas por adecuada evolucion
postoperatoria.

Figura 1. Estudio histopatolégico.

El paciente presentd evolucion satisfacto-
ria, con remision de los sintomas: artralgias
y episodios de urolitiasis, continda en se-
guimiento periddico por endocrinologia, las
imagenes de seguimiento de las articula-
ciones afectadas muestran menos osteope-
nia y los dolores articulares desaparecieron
paulatinamente, el edema de rodilla izquier-
da remitio, recupero la calidad de vida y no
ha requerido otros tratamientos.

El hiperparatiroidismo primario es un pa-
decimiento endocrinoldgico cada vez mas
frecuente y constituye un desafio diagnos-
tico8. El 80% de los pacientes que o pa-
decen cursan asintomaticos o pueden pre-
sentar un aumento leve del calcio sérico9.
Los sintomaticos presentan alteraciones
neuromusculares, como en el caso que pre-
sentamos, también alteraciones gastroin-
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testinales, neuroldgicas o cardiacas, como
lo expuesto en la literatura disponible sobre
esta patologia™. EIHPP, puede cursar como
una emergencia médica por cuanto puede
generar elevados niveles del calcio sérico
con sintomas neuromusculares serios de-
finido como una crisis paratiroidea ocasio-
nado por una lesion tumoral en el 98% de
los pacientes™. Y no siempre los pacientes
normocalcémicos progresan a hipercalce-
mia4. Es importante que en casos de do-
lor abdominal inespecifico como en el caso
que presentamos, que el paciente presento
dolor abdominal asociado a urolitiasis o pa-
cientes con dolor abdominal aislado debe
ser mandatorio la medicion del calcio séri-
co, asi mismo en los casos de alteraciones
osteomusculares® sintomas que presentaba
el caso actual.

El hiperparatiroidismo primario normocal-
cémico es una condicion incomprendida,
algunos autores sugieren que no es una
forma leve ni asintomatica de hiperparatiroi-
dismo primario, ya que si se realiza un eva-
luacion adecuada algunos pacientes pre-
sentan manifestaciones en érganos blanco
como el hueso y el rifién'2. Como lo descrito
en este paciente.

Para establecer el diagndstico de un hiper-
paratiroidismo primario normocalcémico se
deben tener en cuenta que existe la posi-
bilidad que los pacientes con hiperpara-
tiroidismo primario con hipercalcemia en
ocasiones tengan niveles de calcio norma-
les, por lo cual no se debe hacer una sola
medicion de calcio, como lo demostrado en
el caso que presentamos’. Los niveles de
25-hidroxi vitamina D deben ser superiores
a 20 ng/mL, idealmente mayores a 30 ng/
mL. No es claro que valores inferiores se
asocian al incremento de los niveles de pa-
ratohormona algunos pacientes con calcio
normal pueden desarrollar hipercalcemia al
normalizar los valores de vitamina D™.

MetroCiencia \Vol. 31 N° 1 (2023)
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En pacientes que se encuentren en tratamien-
to con diuréticos tiazidicos, litio, denosumab
o bifosfonatos, se debe tener en cuenta que
se asocian con incrementos variables de la
hormona paratiroidea, cuando se presenta
hipercalciuria, debido a que un defecto renal
primario que produzca hipercalciuria puede
incrementar los valores de la PTH',

Es importante siempre considerar la existen-
cia de trastornos gastrointestinales asocia-
dos a malabsorcion de calcio y se pueden
presentar algunas veces sin sintomatologia
evidente'™. En su mayoria los pacientes con
hiperparatiroidismo primario normocalcémi-
co provienen de centros de estudios por en-
fermedad metabdlica 6sea'. Por eso la alta
frecuencia con la que se reporta osteopo-
rosis-osteopenia 48%, fracturas patoldgicas
17% y calculos urinarios y renales promedio
17%'¢. Respecto a la prevalencia de esta
patologia en casos de hiperparatiroidis-
mo primario normocalcémico los datos son
bastante discordantes entre los diversos
estudios, se encuentran valores entre 0,4%
y 17%, similar a lo reportado en el hiperpa-
ratiroidismo primario®®.

La tasa de localizacion de tejido paratiroi-
deo hiperfuncionante con Gammagrafia
es menor en el Hiperparatiroidismo prima-
rio normocalcemico y se relaciona con un
menor tamafio glandular'’, es consecuente
con el caso actual presentado.

La paratiroidectomia minimamente invasi-
va radioguiada es una técnica eficaz, que
acorta los tiempos quirurgicos, mantiene
una minima incision y genera pocas compli-
caciones, permite comprobar rapidamente
la extirpacion del adenoma paratiroideo vy
de gran utilidad en pacientes con lesiones
ectopicas o antecedentes quirdrgicos en
cuello™.

El seguimiento de los pacientes con hiper-
paratiroidismo primario normocalcémico
es incierto no es posible predecir quienes
progresaran a un estadio hipercalcémico ni

quienes desarrollaran una forma sintomati-
ca, lo que sugieren la mayoria de los auto-
res es el mismo manejo y seguimiento que
el que se indica para el hiperparatiroidismo
primario asintomatico°.
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