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Resumen:

Introduccion:

El hiperparatiroidismo primario es una enfermedad frecuente en Endocrinologia,
caracterizada por una produccién auténoma excesiva de hormona paratiroidea (PTH).
Su causa mas frecuente es un adenoma unico (80-90%) y tratamiento curativo es la
reseccion quirdrgica. A pesar de la normalizacién de la calcemia tras la intervencién un
porcentaje de pacientes presenta concentraciones persistentemente elevadas de PTH.
Este estudio busca determinar la prevalencia de esta condicién y evaluar posibles

factores predictivos.

Material y método:

Estudio observacional, descriptivo y retrospectivo en pacientes intervenidos de HPTP
por adenoma unico en el Hospital General Universitario de Elche entre 2019 y 2023. Se
han incluido 39 pacientes con criterios de curacidon postquirdrgica. Se han analizado
variables clinicas y bioquimicas pre y postoperatorias a los 3 y 12 meses de la cirugia,

evaluando su relacién con la persistencia de PTH elevada.

Resultados:

A los 3 meses de la cirugia, el 61,5% de los pacientes presentaban niveles elevados de
PTH, mientras que a los 12 meses, el 54,8% mantenian esta alteracidn. Se encontrd que
los pacientes con niveles preoperatorios de PTH superiores a 84 pg/mL tenian una

mayor tendencia a mantener valores elevados postcirugia (p=0,001). Ademas, niveles



elevados de calcio en orina de 24 horas prequirurgicos se asociaron con una mayor

probabilidad de normalizacién de la PTH tras la cirugia (p=0,007).

Conclusion:

El 54,8% de los pacientes intervenidos de HPTP por adenoma unico en este estudio
presentaron persistencia de PTH elevada tras la cirugia. Las concentraciones de PTH
prequirdrgicas altas y la hipercalciuria preoperatoria fueron factores relevantes en la
evolucién postquirdrgica. Se necesitan estudios de seguimiento para evaluar las

implicaciones clinicas a largo plazo de esta condicién.

Palabras clave:

Hiperparatiroidismo primario, hormona paratiroidea, paratiroides, hiperparatiroidismo

postoperatorio, tumor paratiroideo.

Abstract:

Introduction:

Primary hyperparathyroidism is a common endocrinological disease characterized by
excessive autonomous production of parathyroid hormone (PTH). Its most frequent
cause is a single adenoma (80-90%), and the curative treatment is surgical resection.
Despite the normalization of calcium levels after surgery, a percentage of patients
present persistently elevated PTH concentrations. This study aims to determine the

prevalence of this condition and evaluate possible predictive factors.



Materials and Methods:

This is an observational, descriptive, and retrospective study conducted on patients who
underwent surgery for primary hyperparathyroidism due to a single adenoma at the
General University Hospital of Elche between 2019 and 2023. A total of 39 patients
meeting post-surgical cure criteria were included. Clinical and biochemical variables
were analyzed preoperatively and at 3 and 12 months postoperatively to assess their

relationship with persistent elevated PTH levels.

Results:

At 3 months post-surgery, 61.5% of patients had elevated PTH levels, while at 12
months, 54.8% still presented this alteration. It was found that patients with
preoperative PTH levels above 84 pg/mL had a greater tendency to maintain elevated
levels post-surgery (p=0.001). Additionally, higher preoperative 24-hour urinary calcium
levels were associated with a greater probability of PTH normalization after surgery

(p=0.007).

Conclusion:

In this study, 54.8% of patients who underwent surgery for primary
hyperparathyroidism due to a single adenoma had persistently elevated PTH levels
postoperatively. High preoperative PTH concentrations and hypercalciuria were
relevant factors in post-surgical outcomes. Follow-up studies are needed to assess the

long-term clinical implications of this condition.



Key words:

Primary hyperparathyroidism, parathyroid hormone, parathyroid, postoperative

hyperparathyroidism, parathyroid tumor.

Introduccion y antecedentes:

El hiperparatiroidismo primario es un trastorno frecuente en Endocrinologia. Se produce
por una produccién auténoma excesiva de hormona paratiroidea (PTH). En la mayoria
de los casos (entre un 80 y un 90%) el exceso de PTH se produce por un adenoma unico
y su tratamiento es la reseccion quirurgica (1). Las indicaciones para la intervencion
quirurgica son: presencia de signos o sintomas debidos al hiperparatiroidismo, edad
inferior a 50 afios, concentraciones plasmaticas de calcio 1 mg/dL por encima del limite
superior de la normalidad establecido por el laboratorio, hipercalciuria, aclaramiento de
creatinina inferior a 60 ml/min en ausencia de otra causa que la justifique o presencia
de osteoporosis (2).

La intervencion se considera exitosa, es decir curativa, cuando a los 6 meses de la misma
se mantienen concentraciones de calcio normales en sangre(3). En la mayoria de los
pacientes las concentraciones de PTH se normalizan también tras la cirugia. Sin
embargo, algunos pacientes que normalizan las concentraciones de calcio y que
cumplen criterios de curacion del hiperparatiroidismo primario, presentan
concentraciones persistentemente elevadas de PTH cuyo significado clinico es
desconocido hasta el momento. En la literatura se ha descrito que este porcentaje oscila
entre un 8% y un 46% (3-8) . En Espafia no hay datos de referencia ya que solo se ha

realizado un estudio al respecto, por lo que consideramos de interés evaluar el



porcentaje de los pacientes intervenidos en nuestro medio que permanecen con

elevacion de la PTH.

Material y método:

Estudio observacional descriptivo retrospectivo.

Objetivos:

El objetivo principal de este estudio es cuantificar el porcentaje de pacientes con
concentraciones persistentemente elevadas de PTH tras reseccidon curativa de
hiperparatiroidismo primario por adenoma unico.

El objetivo secundario es evaluar si alguna variable clinica o analitica permite predecir

persistencia de PTH elevada.

Hipétesis:

Un porcentaje de pacientes intervenidos de hiperparatiroidismo primario por adenoma

unico con reseccidn quirurgica curativa permanecen con concentraciones elevadas de

la hormona paratiroidea.

Seleccidn de pacientes:

En el estudio se incluyeron todos los pacientes intervenidos en el Hospital General
Universitario de Elche con diagndstico de hiperparatiroidismos primario por un
adenoma unico entre los afios 2019 y 2023 con criterio de curacion postcirugia. En todos
los casos el diagndstico de adenoma fue corroborado por los resultados del estudio

anatomopatoldgico.



Se considerd que la intervencidn quirdrgica habia sido curativa si a los 3 meses de la
misma las concentraciones de calcio corregido se encontraban dentro del intervalo de
normalidad del laboratorio.

Se excluyeron del estudio todos aquellos cuya intervencion no fue curativa, con
hiperparatiroidismo familiar o con alguna mutacidon genética relacionada con el
desarrollo de hipercalcemia. Se excluyeron también los pacientes con
hiperparatiroidismo primario normocalcémico. Asimismo se excluyeron los pacientes
gue no contaban con un registro minimo de las variables estudiadas en la revisiéon
retrospectiva de las historias clinicas.

Todos los pacientes de nuestro estudio fueron sometidos a técnicas de imagen y de
localizacion previas a la cirugia para descartar hiperplasia, por tanto fueron intervenidos
mediante técnicas minimamente invasivas y fue confirmado el adenoma unico tras la
cirugia por anatomia patoldgica.

Inicialmente se incluyeron 44 pacientes. Sin embargo 5 de ellos se excluyeron durante
el proceso de revisién de historias clinicas por no disponer de informacion suficiente en
las mismas respecto a las variables de estudio. Finalmente en el estudio se incluyeron

39 pacientes.

Determinaciones clinicas y analiticas:

Se obtuvieron mediante la revision de la historia clinica electrénica. Se recogieron las
siguientes variables clinicas de los pacientes incluidos en el estudio antes de la
intervencion quirudrgica: la edad, sexo, presencia o no de osteoporosis, litiasis renal y si

se encontraban en tratamiento antirresortivo/osteoformador.



Con respecto a las determinaciones bioquimicas se recogieron las ultimas disponibles
antes del procedimiento quirurgico y nuevamente alos 3y 12 meses tras la intervencién
y fueron las siguientes: concentracién de PTH, calcio corregido, filtrado glomerular,
creatinina, vitamina D, proteinas totales, fésforo, calcio en orina 24h, creatinina en orina
24h.

En cuanto a los valores de referencia de nuestro laboratorio fueron: calcio 8'4-10'2
mg/dL; creatinina 0’52-1'04 micromoles/L; Filtrado glomerular se considera patoldgico
si es menor de 60 ml/min, calcio en orina de 24 horas 100-250 mmol/24h y creatinina
en orina 24 horas 80-1800 micromol/kg/24h.

Las técnicas de laboratorio empleadas y la formula utilizada para la correccion de la

concentracién de calcio por proteinas totales se indican a continuacion (tabla 1).

Técnica de medicion Parametro Valor normal

LIAISON™ 1-84 PTH Assay | PTH 6'7-38'8 pg/mL
de DiaSorin es un
inmunoensayo por
guimioluminiscencia

(CLIA).

Técnica quimica seca | Fosfato 2'5-4’5 mg/dL
colorimétrica con lectura
(micro-slide) por

reflactancia.




Técnica quimica seca | Proteinas totales 6'3-8'2 g/dL
colorimétrica con lectura
(micro-slide) por

reflactancia.

LIAISON® 25 OH Vitamin D 25 Hidroxi-Vitamina D Deficiente <10 ng/mL
TOTAL Assay. Insuficiente 10-20 ng/mL
Suficiente 20-100 ng/mL

Toxicidad >100 ng/mL

Calcio medido/ Calcio  corregido por

(0’6+poteinas toales/18’5) | proteinas

Tabla 1, Determinaciones analiticas, técnicas de medicion y valores de la normalidad.

Analisis estadistico:

En la descripcidn de la poblacidn de estudio se ha evaluado en primer lugar el tipo de
distribucion de las variables. Para las variables cualitativas se ha utilizado la frecuencia
absoluta y relativa en porcentajes. Para las variables cuantitativas se ha verificado el tipo
de distribucién que siguen y en las variables cuantitativas se ha utilizado media
aritmética y desviacidn estandar si la distribucion es normal o la mediana y percentiles

si no siguen una distribuciéon normal.

Para el andlisis comparativo de las variables clinicas y analiticas se ha comprobado la
normalidad de los datos mediante el test Shapiro-Wilk, si seguian una distribucién
normal se ha aplicado el test de Bartlett para comprobar la homogeneidad y reportado

la media(sd). En caso contrario se ha utilizado el test de Levene para comprobar la
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homogeneidad y reportado la mediana (q1 to q3). Para la comparacién de las medias se

ha utilizado el test T-Student y para comparar la medianas el test U de Mann Whitney.

Para el analisis de las variables previas a la intervencion y posteriores se ha utilizado el
analisis univariante dependiente, para comparar las variables en los distintos periodos.
Al tratarse de datos pareados se ha realizado el test de Wilcoxon para comparar las
medianas.

El programa utilizado para el analisis estadistico es R Core Team (2023). _R: A Language
and Environment for Statistical. Computing_. R Foundation for Statistical Computing,
Vienna, Austria. <https://www.R-project.org/>.

La significacidn estadistica se ha establecido en p valor 0’05.

Aspectos éticos:

En este proyecto se han revisado de forma retrospectiva historias clinicas y se ha
garantizado el anonimato de los pacientes en base a los principios fundamentales
establecidos en la Declaracion de Helsinki, en el Convenio del Consejo de Europa relativo
a los derechos humanos y la biomedicina, asi como en base a los requisitos establecidos
en la legislacién espafiola (Ley 14/2007, de 3 de julio, de Investigacion Biomédica), y ala
relativa a la de proteccion de datos (Ley Orgénica 3/2018, de 5 de diciembre, de
Proteccién de Datos Personales y garantia de los derechos digitales (LOPD-GDD)). Para
garantizar la proteccién de datos hemos establecido una variable con un cédigo
numérico para cada paciente conocido Unicamente por la persona encargada de la
recopilacion de datos. El equipo investigador sefala la ausencia de conflicto de

intereses.
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El estudio fue aprobado por parte del Comité Etico de Investigacién con Medicamentos
(CEIM) del Hospital General Universitario de Elche, asi como por el Comité de Etica de la
Oficina de Investigacion Responsable (COIR) de la Universidad Miguel Hernandez de

Elche con codigo de referencia TFG.GME.EBC.PAG.241025. Se adjuntan en los anexos 1

y 2.

Resultados

En el estudio se incluyeron 39 pacientes. De estos 39 pacientes 10 eran hombres
(25'64%) y 29 mujeres (74’36%) con una media de 57'85+13’48 afios. De ellos un 11%
presentaba litiasis renales y un 34% osteoporosis. La concentracion media de calcio
corregido por proteinas previo a la intervencion era de 10’6 +0’548 y la concentracién
mediana de PTH previa a la intervencion era de 142'22+65’7 pg/mL.

A los 3 meses de la intervencién 24 pacientes (61'5% ) tenian concentraciones de PTH
elevadas y sdélo 15 (38'5%) la habian normalizado. Por el contrario, a los 12 meses 14
pacientes (45’2%) tenian concentraciones normales de PTH, mientras que en 17 (54’8%)
la hormona seguia elevada. La diferencia en el numero de pacientes analizados a los 3
meses y a los 12 meses es debida a la pérdida en el seguimiento de 8 de los pacientes
incluidos en el estudio.

Para valorar las concentraciones de PTH en cada grupo se ha calculado la mediana del
valor de PTH prequirurgica del grupo con persistencia PTH elevada que es de 109 (87’5
a 164) pg/mL mientras que en el grupo con normalizacién de PTH su mediana es de 70’2
(66’3 a 86'3) pg/mL.

Con respecto a posibles factores clinicos o bioquimicos predictores de la persistencia de

PTH elevada tras la intervencién no se han encontrado diferencias significativas en
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ninguno de los pardmetros analizados salvo la hipercalciuria (tabla 2) y concentraciones

de PTH mayores previas a la cirugia (tabla 3). Los pacientes que normalizan la

concentracién de PTH presentan mayor concentracion de calcio en orina 24 horas previo

a la cirugia (p-valor 0°007) y los pacientes con PTH previa a la cirugia mayor de 84 pg/mL

tienden a persistir con PTH elevada tras la cirugia (p-valor 0°001).

Y por ultimo comentar los resultados en relacion a la osteoporosis, es mas prevalente

en pacientes con una persistencia de PTH elevada (47.1%) frente al grupo de

normalizacién (14.3%). Aunque no ha sido estadisticamente significativo si es un factor

a tener en cuenta ya que tiene un p-valor 0'068.

Persistencia PTH | Normalizacién | Total p-valor
elevada PTH
N=17 N=14 N=31
Sexo Hombre 2(11.8) 5(35.7) 7 (22.6) | 0.198
Mujer 15 (88.2) 9 (64.3) 24 (77.4)
VitDpre | Median (IQR) 24.0(16.6 to 20.6 (15.1to | 21.8 (15.9to | 0.250
37.7) 25.3) 34.5)
VitD12 | Median (IQR) 30.2(19.1to 349 (27.6to | 34.2(22.7to | 0.154
34.9) 46.3) 38.2)
Cacpre 0.404
Cac12 10.9(0.6) 11.2 (1.0) 11.0(0.8) | 0.995
9.2 (0.5) 9.2 (0.5) 9.2 (0.5)
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GFRpre | Median (IQR) 91.0(85.9to 91.0(91.0to | 91.0(90.8 to | 0.102
91.0) 91.0) 91.0)
GFR12 Median (IQR) 91.0(85.8 to 91.0(91.0to | 91.0(90.5to | 0.070
91.0) 91.0) 91.0)
Ca24pre | Median (IQR) 232.0(148.0to | 420.0 (354.8 to | 348.0(229.0 | 0.007
349.5) 487.2) to 470.0)
Cr24pre | Median (IQR) 1079.0 (835.0to | 1204.0 (1142.0 1148.0 | 0.159
1259.0) to 1427.2) (950.0 to
1262.0)
Ostp No 9 (52.9) 12 (85.7) 14 (45.2) | 0.068
Si 8(47.1) 2 (14.3) 10 (32.3)
LR Nefrocalcinosis 1(5.9) 1(3.2) | 0.822
No 13 (76.5) 10 (71.4) 23 (74.2)
Si 3(17.6) 4 (28.6) 7 (22.6)
Tto AR 2(11.8) 2(6.5) | 0.488
No 15 (88.2) 14 (100.0) 29 (93.5)
Ppre Median (IQR) 2.9(2.8t03.3) | 3.0(2.8t03.3) 3.0(2.8to | 0.780
3.3)
P12 Median (IQR) 3.7(3.3t03.8) | 3.6(3.4t04.0) 3.6(3.4to | 0.705
3.9)

Tabla 2, comparativa de las determinaciones clinicas y analiticas de grupo con normalizacion de PTH y grupo con

PTH persistente elevada. PTH= hormona paratiroidea, Pre= previo a la cirugia, 12= a los 12 meses de la cirugia.

Vit D= vitamina D, Cac= calcio corregido, GFR= filtrado glomerular, Ca24= calcio en orina 24 horas, Cr24=
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Creatinina en orina 24 horas, Ostp= osteoporosis, LR= litiasis renales, Tto= tratamiento, AR=antirresoltivo, P=

fosfato.
PTH pre <84pg/mL| >84pg/mL Total | p-valor
N=23 N=21 N=44
PTH3 Mean (SD) 36.1(13.8) 74.3 (43.1) 54.7 (36.7) | 0.001
PTH12 Median 32.2(25.4to | 58.2(45.9to 42.3(31.9to | 0.001
(IQR) 39.2) 65.6) 62.8)

Tabla 3, comparativa cambio concentraciones PTH en grupo con PTH previo a la cirugia >84pg/mL y grupo con

PTH previo a la cirugia <84 pg/mL.

Discusion:

Clasicamente el hiperparatiroidismo primario se manifestaba con afectacién renal
(nefrolitiasis, nefrocalcinosis, trastornos tubulares y reduccién del filtrado glomerular) y
afectacion dsea (osteoporosis trabeculary cortical, fracturas patoldgicas, osteitis fibrosa
quistica, condrocalcinosis y artritis). Como consecuencia de la hipercalcemia los
pacientes podian presentar debilidad muscular proximal, trastornos neuropsiquidtricos
(ansiedad, trastornos cognitivos, depresion), poliuria y afectacion gastrointestinal
(estrefiimiento, pancreatitis). El fenotipo cldsico de la enfermedad era la nefrolitiasis y
la osteitis fibrosa quistica. Pero como consecuencia de la generalizacion de las
extracciones bioquimicas y el diagndstico precoz el curso de esta enfermedad ha
cambiado. Actualmente el 85% de los pacientes no tienen sintomas y se diagnostican
por el hallazgo incidental de concentraciones elevadas de calcio en un control analitico

realizado por otro motivo (9,10).
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La reseccion quirurgica del tejido paratiroideo hiperfuncionante es el Unico tratamiento
curativo de la enfermedad. Sus beneficios en el caso de los pacientes con sintomatologia
estan claramente demostrados, por lo que la cirugia es el tratamiento de eleccion para
ellos salvo contraindicacion. Se ha demostrado que tras la paratiroidectomia disminuye
significativamente la formacién de nuevas litiasis renales y el riesgo de fracturas y
mejora la densidad mineral ésea (2). Mas cuestionable es la indicacion quirdrgica en el
caso de pacientes asintomaticos. Las guias de practica clinica del International
Workshop on Primary Hyperparathyroidism recogen la evidencia y el consenso de la
comunidad cientifica internacional respecto a los beneficios e indicaciones quirurgicas
del hiperparatiroidismo primario. El ultimo workshop fue en 2022. En la tabla 4 hay una
comparativa de las indicaciones quirurgicas para los pacientes asintomaticos a lo largo
de las ultimas décadas. Destacar que parte de los pacientes de este estudio se
intervinieron antes del ultimo workshop por lo que estos siguieron las indicaciones

quiruargicas establecidas en el workshop de 2013 (2).
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Parameter 1990 2002 2008 2013 2022

Serum Calcium  1-1.6 mg/dL (0.25- 1.0 mg/dL 1.0 mg/dL 1.0 mg/dL 1.0 mg/dL
(>upper limit 0.4 mmol/L) (0.25 mmol/L) (0.25 mmol/L) (0.25 mmol/L) (0.25 mmol/L)
of normal)
Skeletal BMD by DXA: BMD by DXA: BMD by DXA: a. BMD by DXA: a. BMD by DXA:
Z-score < —2.0 T-score < —2.5at T-score < —2.5at T-score < —2.5 at T-score < —2.5 at
(site any site any site lumbar spine, total lumbar spine, total hip,
unspecified) Previous fragility hip, femoral neck femoral neck or distal
fracture or distal 1/3 radius 1/3 radius*

b. Vertebral fracture ~ b.Vertebral fracture by
by X-ray, CT, MRI, or X-ray, CT, MRl or VFA

VFA
Renal a.eGFRreduced by a.eGFRreduced by a.eGFR <60 cc/min  a. eGFR <60 cc/min a. eGFR <60 cc/min**
>30% from >30% from b.24-Hour urine for  b. 24-hour urine b. Complete 24-hour
expected. expected calcium not for calcium urine for calcium
b. 24-Hour urine for  b. 24-Hour urine for recommended >400 mg/day >250 mg/day
calcium calcium (>10 mmol/day) in women
>400 mg/day >400 mg/day and increased (>6.25 mmol/day) or
(>10 mmol/day) (>10 mmol/day) stone risk by > 300 mg/day in men
biochemical stone (>7.5 mmol/day)
risk analysis c. Presence of
c. Presence of nephrolithiasis or
nephrolithiasis or nephrocalcinosis by
nephrocalcinosis X-ray, ultrasound, or CT
by X-ray,
ultrasound, or CT
Age <50 years <50 years <50 years <50 years <50 years

This table does not include the clearcut indication for surgery in anyone who has symptomatic PHPT (marked hypercalcemia, kidney stones, fractures).
Surgery is also indicated in patients for whom medical surveillance is neither desired nor possible and also in patients opting for surgery, in the absence of
meeting any guidelines, as long as there are no medical contraindications. Patients need meet only one of these criteria to be advised to have parathyroid
surgery. They do not have to meet more than one.

*Consistent with the position established by ISCD the use of Z-scores instead of T-scores is recommended in evaluating BMD in premenopausal women
and men younger than 50 years.""”” These individuals meet criteria for surgery by virtue of age.

**Special consideration might be justified in those whose eGFR is >60 cc/min but in whom there is only one kidney. In those situations, parathyroidec-
tomy could be considered to be special indication for surgery.

Tabla 4, indicaciones actuales para cirugia del hiperparatiroidismo primario en comparacion con las anteriores.

En el hiperparatiroidismo primario la reseccion quirurgica tiene una alta tasa de éxito,
un 97% de los pacientes tras la cirugia tienen unas concentraciones de calcio en sangre
normales (8). A pesar de la cirugia exitosa un porcentaje de paciente permanecen con
una PTH persistentemente elevada.

En la literatura se ha descrito una prevalencia de entre un 8% y un 46% (3-8). En el
presente estudio fue mas elevada, de un 54’8%. Se desconoce la posible causa de esta
variacion.

Entre los factores de riesgo que se sugiere en la literatura que podrian tener relacién
con PTH persistentemente elevada tras la intervencion estd la edad avanzada, PTH
preoperatoria alta (4,5,7,8), deficiencia de vitamina D (4), creatinina sérica mds alta o

filtrado glomerular mas bajo (7), asi como la remineralizacién dsea (11).
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Se ha objetivado en varios estudios (4,5,7,8) que los pacientes que no normalizan la PTH
tras la cirugia tienen concentraciones significativamente mas altas de la hormona de
forma prequirdrgica. En el presente estudio se han encontrado resultados semejantes.
Este estudio muestra que los pacientes con una PTH previa a la cirugia >84 pg/mL
tienden a persistir con PTH elevada tras la cirugia con un p-valor=0’001. Los pacientes
con PTH previo a la intervencidn mayor de 84 pg/mL tienen una mediana de PTH a los
12 meses de 58’2 (45’9 a 65’6), es decir, superior a los valores de normalidad. En cambio
los pacientes con un valor de PTH previo a la intervencion menor de 84 pg/mL tienen
una mediana a los 12 meses de 32’3 (25’4 a 39), dentro de la normalidad.

En el presente estudio ademds hemos encontrado mayores concentraciones de calcio
en orina de 24 horas precirugia en los pacientes que normalizan la PTH tras la
intervencion (420 mg vs 232 mg p 0.007). Garcia Pascual et al (6) en su estudio
encuentran datos opuestos, con una diferencia significativa pero siendo las
concentraciones de calcio en orina de 24 horas mas elevadas en los pacientes que
persistian con elevacidon de PTH. Tal y como se comenta arriba, el umbral de calcio en
orina de 24 horas requerido para establecer la indicacién quirdrgica en pacientes
asintomaticos ha variado a lo largo del tiempo, lo que justifica que en funcién de los
afios en los que se ha realizado la cirugia la calciuria de los mismos pueda ser
significativamente diferente. Este hecho hace que los resultados de los diferentes
estudios en cuanto a la calciuria prequirdrgica sean dificilmente comparables e
interpretables.

Actualmente estd bien establecida la relacién inversa existente entre concentraciones
de PTH y concentraciones de vitamina D, concentraciones de calcio en sangre y filtrado

glomerular. Por este motivo es practica clinica habitual el tratar con suplementos de
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vitamina D a los pacientes tanto antes como después de la intervencién para intentar
mantener concentraciones en rango normal. Asimismo tras la cirugia si las
concentraciones de calcio son bajas se utilizan suplementos de calcio oral.

Los estudios mas antiguos como los de Wang et al publicado en el 2005 (4)y el de Beyer
et al en el 2007 (12), encontraron una asociacién entre concentraciones bajas de
vitamina D y PTH persistentemente elevada, probablemente porque en ese momento
no se realizaba la suplementacion con vitamina D de forma habitual en el
hiperparatiroidismo primario. Esta asociacién no se ha podido demostrar en estudios
mas recientes (5,7), tal y como sucede en el presente estudio.

El aumento en la remineralizacidén ésea que se produce tras la cirugia y que determina
la mejora de la DMO podria justificar concentraciones plasmaticas mas bajas de calcio
en el periodo postcirugia en algunos pacientes y el aumento compensador de PTH,
justificando asi la persistencia de concentraciones elevadas de la hormona. Sin embargo
a excepcion del estudio de Wang et al (4), en el que habia un déficit concomitante de
vitamina D, no se ha encontrado en otros estudios o en el aqui presentado una
correlacién entre concentraciones de calcio postcirugia y persistencia de PTH elevada.
En este sentido cabe indicar que es posible que se produzca un proceso de
remineralizacidon postcirugia mas acusado y que determine un mayor estimulo para la
secrecion de PTH en pacientes con osteoporosis previa a la intervencion. Aunque las
diferencias no han alcanzado la significacion estadistica, en el presente estudio si se ha
evidenciado una mayor frecuencia de osteoporosis en los pacientes que presentan PTH
persistentemente elevada tras la intervencidon. Un 47°1% de los pacientes que tenian

osteoporosis persistieron con PTH elevada, en cambio en el grupo que la normalizé solo
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tenia una prevalencia de 14’3%. No hay estudios que apoyen ni contradigan estos datos,
al ser un factor no analizado en los mismos.

Tampoco se han encontrado diferencias en relacion con edad y sexo como en el resto
de articulos revisados, salvo en el estudio de Garcia Pascual et al (6) que encontrd una
relacidon de PTH persistente elevada tras la intervencidn en pacientes con menor edad.
Por lo tanto, hasta la fecha el Unico factor predictor de forma consistente en los
diferentes estudios son las concentraciones de PTH mas elevadas antes de la cirugia.
Se desconoce hasta el momento la significacidn clinica y la posible repercusién de estas
concentraciones elevadas de PTH a lo largo del tiempo. Se ha demostrado que la
intervencion quirurgica reduce la sintomatologia, aumenta la densidad mineral dsea y
disminuye el riesgo de aparicion de litiasis renales, pero en estos estudios no se ha
evaluado si existen diferencias entre aquellos que normalizan la PTH y aquellos en los
gue permanece persistentemente elevada (2).

Las publicaciones referentes a esta situacion clinica son muy limitadas hasta la fecha y
en las diferentes guias de manejo del hiperparatiroidismo primario no se hace referencia
a la misma. No se dispone de estudios de seguimiento de estos pacientes a largo plazo
porque habitualmente son dados de alta al considerar curada la enfermedad. Es posible
gue la PTH elevada sea Unicamente un reflejo de un proceso de remineralizacién mas
acusado que aumenta la PTH de forma secundaria. El porcentaje nada desdenable de
pacientes que se encuentran en esta situacion hace deseable estudios de seguimiento
para descartar posibles repercusiones negativas en su evolucién. Seria especialmente
interesante evaluar en futuros estudios el posible efecto de la DMO precirugia y su

correlacién o no con persistencia de concentraciones elevadas de PTH.
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Limitaciones

Debido a que se trata de un estudio retrospectivo esto nos influyé a la hora de la
recogida de datos ya que a algunos pacientes se les perdié el seguimiento y también
influyd por cambios en las indicaciones quirdrgicas del hiperparatiroidismo primario a lo
largo de los afios. El tamano reducido de la muestra puede haber limitado el poder

estadistico para establecer diferencias significativas.

Conclusion:

El porcentaje de pacientes con PTH persistentemente elevada tras cirugia curativa de
hiperparatiroidismo primario por adenoma unico en el Hospital General Universitario
de Elche es del 54’8%.

Los pacientes con PTH persistentemente elevada tras la intervencién presentan
concentraciones mas elevadas de PTH y menores de calcio en orina de 24 horas previo

a la cirugia.
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