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RESUMEN

El cancer de tiroides es la neoplasia endécrina mas frecuente. La tiroidectomia total
es el procedimiento de eleccién en la enfermedad tiroidea maligna. La hipocalcemia
postoperatoria es una de las complicaciones gque se puede presentar. No hay
datos de la incidencia de hipoparatiroidismo ni de otras complicaciones post
tiroidectomia total en el INCAN. Rutinariamente, a los pacientes sometidos a
tiroidectomia total en el INCAN, no requieren de mediciones de niveles de calcio

sérico en el post operatorio, a menos que presenten sintomas de hipocalcemia.

Se realizé un estudio aleatorio, prospectivo y comparativo en 60 pacientes sometidos
a tiroidectomia total entre abrii de 2,012 a septiembre de 2,013
A todos los pacientes, se les realizaron varias mediciones de calcio sérico
preoperatorio y 24 horas, 48 horas y 2 semanas post-operatorios. Treinta pacientes
del Grupo Control no recibieron tratamiento alguno. EI Grupo Experimental (30
pacientes) recibio calcio oral (3g/dia) + vitamina D (4mg/dia) inmediatamente al tolerar
la via oral por 2 semanas . El objetivo general era establecer si el uso de calcio y
vitamina D puede disminuir la incidencia de hipoparatiroidismo transitorio, en
pacientes sometidos a tiroidectomia total. Se determiné la incidencia de
hipoparatiroidismo y se estudiaron los posibles, factores asociados a éste. Los
pacientes sin uso de suplemento de calcio y vitamina D presentaron hipocalcemias
transitorias en un 53% de los casos, hipotiroidismo definitivo 16.66 %. Ningun paciente
con suplemento presentdé hipocalcemia transitoria. Los factores asociados a
hipoparatiroidismo fueron tamafio tumoral mayor de 4 centimetros y disecciones de

cuello.

Vii



I - INTRODUCCION

Anualmente se presentan un promedio de 100 casos nuevos de cancer de tiroides en el
Instituto de Cancerologia y Hospital Dr. Bernardo del Valle S. EI 80 % de éstos ocurren
en el género femenino. ()

La tiroidectomia total se realiza como parte del tratamiento estandar del cancer de tiroides
en la mayoria de los casos. ()

Las complicaciones de la cirugia de tiroides pueden ser divididas en metabdlicas y no
metabdlicas. Las complicaciones no metabdlicas mas comunes son: dafio del nervio
laringeo recurrente, obstruccion de la via aérea, y sangrado. Dentro de las complicaciones
metabdlicas esta la hipocalcemia secundaria a hipoparatiroidismo por dafio parcial o total
a las glandulas paratiroides.

Parte de la técnica quirtrgica de la tiroidectomia es la identificacién y preservacion de
las glandulas paratiroides y los nervios laringeos recurrentes. En casos muy avanzados
con gran volumen tumoral, la preservacion de estas estructuras no siempre es posible..El
hipoparatiroidismo transitorio se reporta en un rango de 6.9% hasta 46% de los casos,
mientras que el hipoparatiroidismo permanente es reportado entre 1.5% y 33%. @4 La
hipocalcemia secundaria al hipoparatiroidismo puede hacer que el paciente presente
signos de tetania, (Trousseau, Chvostek), letargia, laringoespasmo, convulsiones,
insuficiencia cardiaca y trastornos del ritmo cardiaco. ()

En el INCAN, se desconoce la incidencia de hipoparatiroidismo post tiroidectomia total.
No se usan de forma rutinaria suplementos de calcio y vitamina D. En el presente trabajo
de investigacién se documentaron prospectivamente, 60 casos de cancer de tiroides
sometidos a tiroidectomia total y se estudio la frecuencia de hipoparatiroidismo en estos
casos. De manera aleatoria 30 pacientes recibieron calcio y vitamina D post tiroidectomia
total. Se identificaron factores de riesgo asociados a la presentacion de
hipoparatiroidismo, y se evalu6 el beneficio de esta intervencion en la disminucién de

hipoparatiroidismo post-operatorio.



Il ANTECEDENTES

2.1 CANCER DE TIROIDES

Las enfermedades malignas de la tiroides son un grupo heterogéneo de enfermedades
que afectan a todas las edades. Su etiopatogenia, aspectos clinicos, evolucién y
tratamiento son diferentes dependiendo fundamentalmente del tipo histologico, grado de
diferenciacion celular y extension de la enfermedad. Representan més del 90% de todos
los tumores de las glandulas endocrinas. Factores como la carencia de yodo, radiacion y
alteraciones moleculares se implican en la aparicion de estos tumores. Aunque con
algunas diferencias segun su histologia, su evolucion es lenta y la progresion de la
enfermedad se produce a nivel local con diseminacién ganglionar cervical y tardiamente a
distancia afectando fundamentalmente a pulmén y hueso. La edad, género, etapa clinica

y tipo histolégico son considerados, factores prondsticos de supervivencia.
(7,8,9)

2.2 EPIDEMIOLOGIA

El carcinoma de la tiroides es un cancer poco comdn pero es la neoplasia maligna mas
comun del sistema enddcrino. Los tumores diferenciados (papilar o folicular) son
sumamente tratables y, generalmente, curables. Los tumores poco diferenciados (medular
y anaplésico) son mucho menos comunes, y de rapida evolucion, hacen metastasis
tempranamente vy tienen un prondstico mucho méas precario. El cancer de la tiroides
afecta a la mujer con mayor frecuencia que al hombre y suele presentarse entre las
personas de 25 a 65 afios de edad. El cancer diferenciado se presenta frecuentemente
como un nédulo tiroideo que no produce sintomas. Los nédulos sélidos y los que

presentan calcificaciones tienen mas probabilidades de ser cancerosos. (8,9,10)

En la dltima década, su incidencia se ha ido incrementando progresivamente hasta
alcanzar una tasa de incidencia estandarizada en la Unién Europea de 2,27 por 100.000
en varones y 5,58 por 100.000 en mujeres. (9.100 Se documentaron 62,980 casos nuevos y
1,890 defunciones por cancer de tiroides en los Estados Unidos en el 2014.(2)

En el Instituto de Cancerologia y Hospital Dr. Bernardo del Valle S, en el 2011 se
reportaron 52 casos en el género femenino y 8 masculino, en el 2012 se registraron 92
casos, 80 de género femenino y 12 masculino, para el 2013 se reportaron 71 casos en el

género femenino y 14 masculino. @



2.3 FACTORES DE RIESGO

Los pacientes que han recibido radiacion durante la lactancia y la nifiez para tratar
afecciones de la cabeza y el cuello, corren un riesgo mas elevado . En este grupo de
pacientes las neoplasias malignas tiroideas comienzan a aparecer tan pronto como cinco
afios después de la radiacién o pueden surgir hasta 20 afios 0 mas después de ésta.

Otros factores de riesgo que se mencionan en la evolucién del cancer de la tiroides son :
(11,12, 13,14)

e Tener antecedentes de bocio.

e Antecedentes familiares de enfermedad tiroidea.

e Género femenino.

e Pertenecer a una etnia asiatica.

e Alimentacion baja en yodo

e NEM II: Neoplasia endocrina multiple tipo Il. Asociado a cancer medular de

tiroides, combinado con tumores de otras glandulas endocrinas. (gen RET). (13,14)

2.4  CLASIFICACION CELULAR DEL CANCER DE LA TIROIDES
El tipo de células constituye un determinante principal para el pronéstico del cancer de la
tiroides. Hay cuatro variedades principales de cancer de la tiroides, aunque para el
manejo clinico del paciente, el cancer de la tiroides se divide generalmente en dos
categorias: bien diferenciado y pobremente diferenciado
e Carcinoma bien diferenciado .@as)
o Carcinoma papilar.
Existen algunas variantes de carcinoma papilar que son mas
agresivas y de mal prondstico: de células columnares, de células
altas, el insular y esclerosante difuso. as)
o Carcinoma folicular.
Carcinoma de células de Hirthle, es una variante del carcinoma

folicular con un prondstico mas precario. (17,1s)

e Pobremente diferenciado:



Carcinoma medular.
Carcinoma anaplasico:
Carcinoma de células pequefias.
Carcinoma de células gigantes.
e Oftros.
Linfoma.
Sarcoma.

Carcinosarcoma. (19)

2.5 MANIFESTACIONES CLINICAS

Los canceres diferenciados generalmente se presentan como un nddulo asintomatico, que
generalmente son méviles a la deglusién. Los n6dulos malignos suelen ser mas duros y
pueden estar fijjos a estructuras subyacentes. Pueden presentarse como adenopatias
cervicales sin evidencia de tumor primario, 0 como un bocio difuso aunque es menos
frecuente .

Los céanceres tiroideos que presentan comportamiento mas agresivo pueden presentarse
con disfonia (invasion de nervio laringeo recurrente), disfagia (compresion o compromiso
del esdéfago cervical),0 disnea (invasion traqueal o enfermedad pulmonar metastasica

extensa). (20,21)

2.6 DIAGNOSTICO

El historial del paciente y la exploracién fisica de todo el cuello son esenciales. Es
importante la evaluacion de la movilidad de las cuerdas vocales a través de una
laringoscopia indirecta. El ultrasonido tiroideo y la biopsia por aspiracion con aguja fina
(BAAF) son las pruebas de eleccion en pacientes con nédulo tiroideo. La presencia de
microcalcificaciones, margenes irregulares, hipervascularidad por ultrasonido  son
hallazgos sugestivos de malignidad. El ultrasonido, también puede ser Util para realizar

una BAAF dirigida y evaluar adenopatia del compartimiento central. (22,23,24)

Una BAAF con resultado benigno permite mantener en vigilancia o con tratamiento

médico a algunos casos seleccionados. Por otro lado, un resultado de malignidad



(carcinoma papilar) o indeterminado (células foliculares ) indica la necesidad de

tratamiento quirdrgico. (22,23,24)

La clasificacibon de BAAF por BETHESDA establece 6 categorias diagnosticas que

permiten el manejo clinico terapéutico del paciente:

e Categoria 1: No diagnéstica / insatisfactoria

e Categoria 2: Benigna: bocio coloide, tiroiditis, nddulo hiperplasico, tiroiditis
granulomatosa, tiroiditis de Hashimoto, etc.

e Categoria 3: Atipia de significado indeterminado / Lesién folicular de Significado
indeterminado : aqui se incluyen el AUS, atipia de significado incierto y el FLUS,
lesion folicular de significado indeterminado. No se pueden clasificar dentro de la
categoria de benigna, sospechosa o malignas. Se debe repetir la BAAF a un
intervalo apropiado, un 20-25 % de estas lesiones se volveran a clasificar en una
segunda puncién como AUS/FLUS con un riesgo de ser una lesién maligna en un
5-10 %.

e Categoria 4: Neoplasia folicular/Sospechosa de Neoplasia folicular:
proliferacién folicular que puede corresponder histolégicamente a un carcinoma
folicular. Los criterios diagndsticos de carcinoma folicular son la invasién de la
capsula y la embolizacion vascular, idependientemente de la atipia.

e Categoria 5: Lesién sospechosa de malignidad

e Categoria 6: Carcinoma papilar y sus variantes, carcinoma medular, carcinoma

anaplasico, linfoma y metastasis. (22,23,24)

La medicién de calcitonina y antigeno carcino-embrionario en carcinoma medular son de
ayuda diagndstica, prondstica, y de utilidad para el seguimiento de estos pacientes. La
tomografia axial computarizada y/o resonancia magnética nuclear son de utilidad en
casos con lesiones de gran volumen, o retroesternales y para descartar metastasis a

distancia (pulmén, hueso, higado). (17,25)



2.7 FACTORES PRONOSTICOS

El prondstico del carcinoma diferenciado es mejor en los pacientes menores de 45 afios
sin extension extracapsular o invasion vascular. La edad parece ser el factor pronéstico
mas importante. La importancia prondstica del estado ganglionar linfatico es algo
polémica, pero al igual que la multifocalidad el impacto en la supervivencia es minimo.
Entre los factores adversos figuran edad mayor de 45 afios, histologia folicular, tumor
primario mayor de 4 cm (T2-T3), diseminacion fuera de la tiroides (T4) y metastasis a
distancia. Sin embargo, otros estudios han mostrado que el compromiso de los ganglios

linfaticos regionales no tiene ningun efecto adverso alguno en la supervivencia. (11,12)

La concentracién elevada de tiroglobulina sérica tiene una correlacion alta con la recidiva
del tumor (post tiroidectomia total) cuando se encuentra en pacientes con cancer de la
tiroides diferenciado durante las evaluaciones postoperatorias. Los indices de tiroglobulina
son mas sensibles cuando los pacientes tienen hipotiroidismo y concentracion sérica
elevada de la hormona estimulante de la tiroides. La exactitud de de la tiroglobulina sérica
pueden ser interferida por la presencia de anticuerpos antitiroglobulina, por lo que la
medicion de los mismos deberia hacerse para validar el resultado de la misma. Los
anticuerpos antitiroglobulina se encuentran con mayor frecuencia en pacientes con cancer
diferenciado de tiroides (40%) que en las personas que no lo padecen (14%), ademas que
la presencia misma de los anticuerpos puede asociarse también con la persistencia o
recurrencia de la enfermedad. La expresion del gen de supresion tumoral p53, también se

ha relacionado con un pronéstico adverso en los pacientes con cancer de la tiroides.

(11,26,27,28,29)

Los pacientes considerados como de riesgo bajo, segun los criterios de riesgo de edad,
metastasis, diseminacién y tamafio (AMES) son las mujeres menores de 50 afios de edad
y los hombres menores de 40 afios de edad, sin evidencia de metastasis a distancia.
También comprende este grupo de riesgo bajo a los pacientes con tumores primarios

menores de 5 cm y cancer bien diferenciado sin prueba de invasion masiva extratiroidea.

La tasa de supervivencia a 20 afios es de 98% en los pacientes de riesgo bajo y de 50%
en los de riesgo alto. (12) La tasa de supervivencia relativa general de los pacientes en
Estados Unidos a 10 afios es de 93% en el cancer papilar, 85% en el cancer folicular,

75% en el cancer medular, y 14% en el cancer no diferenciado anaplasico. (s



Ocasionalmente, puede haber otros tumores primarios de la tiroides como los sarcomas,
linfomas, carcinomas epidermoides y teratomas, asi como metastasis de otros canceres,

especialmente del pulmon, la mama y el rifidn. @230

2.8 DEFINICIONES TNM
El American Joint Committee on Cancer (AJCC) designé los estadios mediante la

clasificacion TNM para definir el cancer de la tiroides.

Tumor primario (T)

CLASIFICACION TNM

Tx | Tumor primario no puede ser evaluado

TO | No hay evidencia de tumor primario

T1 | Tumor primario <2 cm limitado a tiroides

Tla |Tumor <1 cm limitado a tiroides

T1lb | Tumor > 1 cm pero < 2 cm limitado a tiroides

T2 Tumor > 2 cm <4 cm limitado a tiroides

T3 Tumor > 4 cm limitado a tiroides o tumor
con extensién extratiroidea minima
(musculo esternohioideo o partes blandas

peritiroideas)

T4a | Tumor de cualquier tamafio con extension
mas alla de la cdpsula, invade tejido
subcutéaneo, laringe, traquea, eséfago o nervio

laringeo recurrente

Tumor invade fascia prevertebral, envuelve

T4b | carétida o vasos mediastinales.

cT4a | Tumor anaplasico limitado a tiroides

cT4b | Tumor anaplasico con extension extratiroidea

macroscopica

Todos los carcinomas anaplasicos se
consideran
C ESTADIO IV




Ganglios linfaticos regionales (N)

N | Ganglios linfaticos regionales (Cervicales y
mediastinales)

Nx | No pueden ser evaluados ganglios linfaticos
No hay metastasis a ganglios linfaticos

NO |[regionales

Nla | Metastasis a nivel VI (pretraqueales,
paratraqueales,Delfiano)

N1b | Metastasis a ganglios cervicales unilaterales,

bilaterales, o0 contralaterales (niveles
LILILIV,V)

0 en los ganglios linfaticos retrofaringeos o

mediastinicos superiores (nivel VII)

Metastasis a distancia (M)?

M

METASTASIS A DISTANCIA

Mx

No puede ser evaluada

MO

Ausencia de metastasis a distancia

M1

Metastasis a distancia

(13,31)




Estadio anatomico/grupos de pronostico

Papilar o Folicular

(Diferenciados)

< 45 afos
Estadio | Cualquier T Cualquier N MO
Estadio Il Cualquier T Cualquier N M1

2 45 afios
Estadio | Tl NO MO
Estadio Il T2 NO MO
Estadio Ill T3 NO MO
T1,T2,T3 Nla MO
EstadioIVa |T4a NO,N1a,N1b MO
T1,T2,T3 N1b MO
Estadio IVb |T4b N1b MO
Estadio IV c |Cualquier T Cualquier N M1

Carcinoma Medular (todos los grupos etareos)

Estadio | T1 NO MO
Estadio Il T2,T3 NO MO
Estadio 11l T1, T2,T3 Nla MO
Estadio IVa |T4a NO,N1a,N1b |[MO

T1,T2,T3 N1b MO
Estadio IVb |T4b Cualquier N | MO
Estadio IV ¢ |Cualquier T |Cualquier N |M1

(13,31)




Carcinoma

Anaplasico
Estadio IV Cualquier
a T 4a N MO
Estadio IV Cualquier
b T 4b N MO
Estadio IV |Cualquier |Cualquier
c T N MO

(13,31)
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2.9 TRATAMIENTO DEL CARCINOMA BIEN DIFERENCIADO (PAPILAR O
FOLICULAR)

2.9.1 TRATAMIENTO SEGUN RIESGO

2.9.1.1 BAJO RIESGO

Pacientes menores de 45 afios con tumores menores de 1 centimetro y sin metastasis, la
hemitiroidectomia es suficiente en estos pacientes. Si cursan con enfermedad
multicéntrica o tienen alguna variante histolégica agresiva deberd optarse por

tiroidectomia total. (16,25

2.9.1.2 RIESGO INTERMEDIO
Pacientes jovenes, con metastasis ganglionares fuera del compartimiento central o con
ruptura capsular: Deben ser sometidos a tiroidectomia total y diseccién de cuello si estan

involucrados los ganglios linfaticos. (16,25

2.9.1.3 RIESGO ALTO
Pacientes mayores de 45 afios con tumores mayores de 2 centimetros, ruptura capsular o
metastasis a distancia: El tratamiento debe ser tiroidectomia total y diseccion ganglionar si

estan involucrados los ganglios linfaticos. (21,32)

Si el paciente presenta alguna de las siguientes caracteristicas también debe ser

sometido a tiroidectomia total:

Margenes positivos luego de una hemitiroidectomia
Extension extratiroidea

Ganglios linfaticos cervicales positivos
Enfermedad contralateral confirmada

Tumores pobremente diferenciados

Enfermedad multinodular macroscopica

Invasion Vascular

Enfermedad metastasica @3
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2.9.2 YODO RADIOACTIVO 1-131

Los pacientes de riesgo intermedio o alto deben ser sometidos a terapia ablativa con
yodo, 4 a 6 semanas luego de la tiroidectomia total , cuando la hormona estimulante de la
tiroides (TSH) se encuentre superior a 30 mU/L o luego de administrar hormona
estimulante de la tiroides recombinante (rh TSH) en dosis de 0.9 mg intramuscular 48 y 24

horas antes de la ablacion. (s,34)

2.9.2.1 INDICACIONES DE ABLACION CON YODO RADIOACTIVO I-131

Tumor primario de 1 a 4 centimetros carcinoma papilar

Tumor primario de 2 a 4 centimetros carcinoma folicular

Histologia de alto riesgo
Invasioén linfovascular
Metéastasis a ganglios cervicales
Metéastasis a distancia
Multifocalidad

Extensién extratiroidea

El objetivo de la terapia con radioyodo es destruir cualquier foco residual microscopico de
tejido tiroideo. Ademas esto hace que se puedan utilizar rastreos con yodo Y tiroglobulina

para detectar recurrencia de la enfermedad. (33,34

2.9.2.2 DOSIS DE YODO RADIOACTIVO

Las dosis ablativa de yodo radioactivo puede ir de 30 mCi (milicuries) a 150 mCi, y puede
repetirse en 6 a 12 meses de ser necesario. Dosis mayores de 150 a 250 mCi estan
indicadas cuando existe tumor residual en cuello u otro sitio, metastasis ganglionares en
cuello, mediastino, hilios pulmonares o metastasis a distancia en pulmén, higado, hueso u
otras localizaciones y en tumores primarios inoperables

Guias Generales de Yodoterapia:.

e 30 a 150 mCi para tumor encapsulado y sin metastasis.

12



e 150 mCi para tumor con invasion capsular, infitracién vascular o metastasis
ganglionares y Carcinoma de células de Hurthle

e 175 mCi para metéstasis pulmonares.

e 200 mCi para metastasis 0seas. (35,36,37)

Se evalla el efecto de la dosis ablativa de yodo a los 6 meses con un rastreo y si existe
tejido tiroideo residual se puede administrar una nueva dosis. Cuando el rastreo es
negativo y se encuentra una tiroglobulina menor de 2ng/ml y los anticuerpos
antitiroglobulina estan ausentes, se practica el rastreo una vez al afio por dos afos y de

ser negativo se puede dejar de realizar. (33,34

2.9.3 TERAPIA SUPRESIVA'Y RADIOTERAPIA

Los pacientes del grupo de riesgo intermedio y alto tienen indicaciéon de dosis supresivas
de hormonas tiroideas. Se utiliza levotiroxina a dosis de 1-2 pg/kg/dia para mantener una
TSH en valores menores de de 0.1 mUI/L.

La radioterapia externa se puede utlizar cuando existe enfermedad residual
macroscopica Yy no capta yodo o en lesiones metastasicas ganglionares que no sean
susceptibles de reseccién quirargica. En enfermedad irresecable se puede utilizar la

teleterapia para valorar tratamiento quirargico o como tratamiento paliativo. (3334,38)

2.9.4 SEGUIMIENTO DEL CANCER DIFERENCIADO DE TIROIDES
e Realizar examen fisico.
¢ Hormona estimulante de la tiroides (TSH) cada 3 meses,
¢ Rayos X o Tomografia de térax cada seis meses por 2 afios ,
e Rastreo corporal anual por 2 afios
e Tiroglobulina y anticuerpos a Tiroglobulina después de suspender la supresiéon o

administrar dosis de TSH recombinante rhTSH . @zs)
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2.10 TRATAMIENTO DEL CARCINOMA MEDULAR

Los pacientes con carcinoma medular de tiroides deben ser sometidos a tiroidectomia
total y diseccion central de cuello. Si el tumor es mayor de 2 centimetros debera realizarse
diseccion de cuello ipsilateral.

Si existieran ganglios ipsilaterales positivos debera realizarse diseccion de cuello
bilateral. Ademas se puede utilizar radioterapia en pacientes con enfermedad
extratiroidea, rotura capsular o enfermedad irresecable.

El seguimiento se realiza una prueba de provocacion de calcitonina a los 2 meses, y de

ser normal se da seguimiento con esta. (39

Los niveles elevados de antigeno carcinoembrionario (ACE) son frecuentes pero no
constantes en los pacientes con carcinoma medular de tiroides; en otros tipos histoldgicos
ACE est4 presente sélo en casos esporadicos, por lo que en carcinoma medular se

puede utilizar para seguimiento en los tumores que inicialmente tuvieron elevacion.

(39,40,41)

2.11 TRATAMIENTO CARCINOMA ANAPLASICO
El tratamiento inicial es la tiroidectomia total seguido de radioterapia, aunque por su
agresividad generalmente es irresecable por lo que el tratamiento se realiza con

quimioterapia como radiosensibilizante y radioterapia. (13,20,38.42)

2.12 GLANDULAS PARATIROIDES

El descubrimiento de las glandulas paratiroides en el ser humano como una estructura
anatomica independiente ocurrié casi simultdneamente a las primeras publicaciones de
cuadros de tetania como consecuencia de la realizacion de tiroidectomias.

Las glandulas paratiroides fueron descritas por primera vez en 1852 por Richard Owen,
Profesor de Anatomia Comparada del “Royal College of Surgeons of England” al realizar

la autopsia de un rinoceronte de India muerto en el parque zoolégico de Londres. (43,44
En 1879, Ivar Victor Sandstrém, un estudiante de medicina sueco, descubre y publica el

hallazgo de una “nueva glandula” en el tiroides del perro asi como en el ser humano y

sugiri6 denominarlas glandulas paratiroides. (3,4
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La primera descripcion de un cuadro de tetania postoperatoria fue realizada por Antdn

Wolfer en el primer paciente operado por Billroth que sobrevivié a una tiroidectomia total.

(43,44)

Eugene Gley, que era Profesor de Fisiologia en el “Collége de France” de Paris en 1891,
describié el cuadro de tetania como consecuencia de la tiroidectomia total junto con

paratiroidectomia y asoci6 a esta ultima el cuadro de tetania. (43,44

2.12.1 FISIOLOGIA

La paratohormona (PTH) es elaborada y segregada por las glandulas paratiroides .La
pro paratohormona (pro-PTH) se sintetiza en el reticulo endoplasmico, después alcanza el
aparato de Golgi donde se produce la conversién en PTH. La pro-PTH representa el 2 a
3% de contenido de las paratiroides. Su actividad es igual a 1/3 de la correspondiente a la
PTH. @56

La paratohormona circulante esta en gran parte bajo forma inactiva, que corresponde al
fragmento carboxil-terminal. Su vida media es muy breve, de 10 a 20 minutos. Su
volumen de distribucién corresponde al 30% del peso corporal. La secrecién de PTH esta
controlada por la concentracidn sérica del calcio ionizado (Ca++). La regulacion es muy
rapida. Si la concentracién en Ca++ baja, la liberaciébn de PTH aumenta, e inversamente.
La disminucién de la calcemia, aumenta la conversién de pro-PTH en PTH. Esta
respuesta es mas efectiva cuando el descenso del calcio es brusco, sin embargo la
secrecion de PTH desciende pero no llega a inhibirse cuando la calcemia es

elevada. (45.46.47.48)

2.12.2 ACCIONES FISIOLOGICAS

A la PTH se le atribuyen las siguientes funciones:

= Mantenimiento de la concentracion del calcio en liquido extracelular.

= A nivel del hueso aumenta el catabolismo 6seo por accion directa sobre éste,

produciendo reabsorcion osteocléstica, reabsorcion periostiocitaria y reabsorcion de la
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fase mineral. Aumenta la actividad de los osteoclastos por acciéon directa y en menor
medida, de forma indirecta, liberando factores de crecimiento. Estimula la formacion de
hueso nuevo, pero su efecto neto es aumentar la liberacion de calcio y fosfato a la sangre.

= A nivel del rifidn aumenta la reabsorcion tubular del calcio. Estimula a la enzima 1-
alfa-hidroxilasa en el tibulo proximal.

= A nivel del tubo digestivo parece tener una accion indirecta sobre la estimulacion de la
absorcion digestiva del calcio y fosforo por intermedio de la induccion en el rifidn de la
sintesis de vitamina D.

= Favorece la conversion de 25-OH-D3 en 1-25-OH-D3, que es la vitamina D activa.
(49,45,46,50,51)

2.12.3 MODO DE ACCION CELULAR

La accion de la PTH se realiza mediante receptores especificos ejercida sobre
segundos mensajeros, estimulando las enzimas adenilciclasa y fosfolipasa C. Durante la
interaccion hormona-membrana de la célula efectora, se produce un aumento de los
segundos mensajeros, como el AMP ciclico (3-5° adenilmonofosfato) intracelular,
metabolitos del polifosfoinositol y desplazamiento del calcio transmembrana. Los
receptores son Unicos para hueso y rifién y responden tanto a la PTH como a la PYHrP

(proteina relacionada con la PTH humana producida por células cancerosas). (s.46)

A nivel del hueso, el AMP ciclico actla sobre las mitocondrias para aumentar la
concentracion en Ca++ del citoplasma. A continuacién de la liberacion de iones H+, el pH
baja, permitiendo la reabsorcion de la fase mineral del hueso en presencia de la vitamina

D. (546)

A nivel del rifién la PTH activa la adenil-ciclasa tubular. EI AMP ciclico formado se fija en
una proteina-quinasa situada en la membrana apical. Esa enzima activada induce la
fosforilacion de una proteina de la membrana apical, lo que causa una modificacion de la
reabsorcion tubular de los fosfatos. EI AMP ciclico formado en el tibulo sélo se utiliza en
parte, y una fraccion importante pasa a la orina. La determinacion de AMP-ciclico urinario

es por tanto un buen testimonio de la actividad metabdlica de la parathormona. )
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2.12.41 INTERACCIONES HORMONALES

Calcitonina

La PTH y la Calcitonina (CT) poseen una accion antagonista a nivel del hueso y una
accion sinérgica a nivel del riidn que tiende a aumentar la excrecién de los fosfatos.
Ambas tienen una accion antagonista sobre el metabolismo de la vitamina D: la CT inhibe
la conversion de 25-OH D3 en 1-25-OH D3 en el rifdn. @s,4s).

Es segregada por las células C (parafoliculares) del Tiroides. Es un polipéptido que
interviene en el metabolismo del calcio y tiene una accion hipocalcemiante.

A nivel del hueso actla disminuyendo la reabsorcion osteoclastica. Disminuye la
sintesis de los osteoclastos a partir de sus precursores y facilita la transformacion de los
osteoclastos en osteoblastos. Tiene por tanto un efecto inverso a la paratohormona.
Ademas bloquea la osteolisis inducida por la paratohormona, pero sin inhibirse sus otras

acciones 0seas. (45,46)

Mecanismo de accion
Es mal conocido. La accién a nivel del hueso podria producirse ya sea por estimulacion
de una adenil-ciclasa especifica o0 ya sea por la activacion de un segundo mensajero, que

estimula la retencién de calcio. s 46)

Regulacion
La secreciéon de Calcitonina depende de la calcemia. Es estimulada por la hipercalcemia

e inhibida por la hipocalcemia. (7.4s)

Papel fisioldgico
Es mal conocido. Interviene en la inhibicion de la hipercalcemia postpandrial en oposiciéon

a la PTH, en regulacién del modelado esquelético. 7

Determinacion
Su valor normal de referencia es < 10 pg/ml. Bajo estimulacion por perfusion de Ca++,
glucagon, o pentagastrina, la tasa plasmatica de Calcitonina se eleva del doble al triple.

Su determinacion como marcador es fundamental para el diagnostico y seguimiento del
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cancer medular de Tiroides , asi como para la deteccion precoz de formas familiares de

este tumor. @47

2.12.4.2 VITAMINA D

La PTH favorece la conversion de 25-OH D3 en 1-25-OH D3 en el rifién. 1-25-OH D3
posee una accion de retroalimentacion negativa sobre la secrecion de PTH. La carencia
de vitamina D reduce la accion de la PTH.

Existe por tanto un doble sistema hipercalcemiante con la PTH y la vitamina D3 y un
simple sistema hipocalcemiante con la calcitonina. s s2)

Por medio de sus metabolitos activos, participa, lo mismo que la calcitonina y la

paratohormona en el metabolismo del calcio. s,4e)

Origen y metabolismo

La vitamina D3 proviene de la piel por fotosintesis, de la alimentacién y de la absorcion
intestinal de las sales biliares. Es un esteroide: el calciferol. Es trasportado por una alfa
proteina especifica, que luego llega al higado, donde es transformado en un primer
metabolito, el 1-25 OH colecalciferol. Es inactivada en el higado por glucuro-conjugacion,
y después eliminada por las heces. La vitamina de D3 es inactiva. Solamente son activos
los metabolitos 25 y 1-25 (OH) 2 colecalciferol especialmente. A nivel intestinal el 1-25
colecalciferol o 1-25 OH 2 D3 facilita la absorcion del calcio y del fésforo. A nivel del
hueso normal el 1-25 (OH)2 D3 estimula la reabsorcion 6sea; produce hipercalcemia por
accion directa y por intermedio de la PTH. En el hueso raquitico, por el contrario,
favorece la mineralizacion y puede ser responsable de hipocalcemia. A dosis fisiolégicas
no existe una accion evidente sobre el rifion; la hipercalciuria y la hipocalcemia parecen

depender fundamentalmente de la calcemia. (56,4546,47)

Regulacion

La sintesis hepética de 25 (OH)2 D3 es autoregulada, y depende directamente de la tasa
de 25 (OH) D3 hepatico. La sintesis renal de 1-25 (OH)2 D3 es estimulada por la
hipocalcemia, por intermedio de la calcitonina, y directamente por la tasa de fésforo de la

célula renal. @s,46)
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Cuatro hormonas accesorias: hormona del crecimiento, tiroxina, glucocorticoides, y
esteroides sexuales y hormona del crecimiento también participan en el metabolismo del

fosforo y calcio. (4,

2.12.4.3 Las hormonas tiroideas.
e Disminuyen la absorcion intestinal y la reabsorcién tubular del calcio.
e Aumentan la reabsorcion 6sea.

e Son hipercalcemiantes.(s5,47)

2.12.4.4 Los estrégenos.

e Inhiben la reabsorcion 6sea. @s47)

2.12.4.5 Los esteroides cortico-suprarrenales.
e Disminuyen la absorcion intestinal y la reabsorcién tubular del calcio.
e Aumentan la reabsorcion 6sea y disminuyen la actividad de los osteoblastos.

¢ Aumentan la absorcién intestinal y la reabsorcién tubular del calcio y del fésforo.

(45,47)

2.12.4.6 La hormona del crecimiento.
e Aumenta la absorcion intestinal y la reabsorcién tubular del calcio y del fésforo.

e Activa la formacion del hueso. 4,53

2.13 CIRUGIA TIROIDEA Y PARATIROIDEA

2.13.1 ANATOMIA QUIRURGICA DE LA GLANDULA TIROIDES

Para poder realizar una tiroidectomia total o subtotal es necesario conocer la anatomia de

la glandula tiroides y las estructuras adyacentes.s4,55)

La glandula tiroides esta compuesta por dos l6bulos laterales unidos por el istmo. Los
I6bulos laterales se encuentran a lo largo de las paredes de la laringe y se extienden

desde el tercio medio del cartilago tiroides. Toda la glandula se encuentra recubierta por
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una fascia fibrosa que proviene de la capa pretraqueal de la fascia cervical profunda, y

ademas una cépsula verdadera. 3 53,54,55)

El ligamento suspensorio posterior conocido como ligamento de Berry esta localizado a
ambos lados de la trdquea y se extiende desde el cartilago cricoides y los primeros anillos
traqueales hacia la region posteromedial de cada I6bulo tiroideo. La relacion de este
ligamento con las estructuras anatémicas es importante durante el curso de la

cirugia.(43,54,55)

El nervio laringeo recurrente pasa profundamente al ligamento o entre el ligamento mayor
y su hoja lateral. Puede pasar sobre el ligamento en muy raros casos. Una rama de la
arteria tiroidea inferior puede pasar profundamente al ligamento o a lo largo de su borde
inferior. El ligar la arteria a este nivel puede causar lesion del nervio laringeo recurrente.
Ademas una pequefia arteria y un plexo venoso frecuentemente se localizan muy proximo
al ligamento suspensorio posterior. El ligamento puede contener tejido tiroideo y adherirse

a la traquea. (43,53,54,55)

El aporte arterial lo dan las arterias tiroideas superior e inferior y el drenaje venoso sigue
los patrones de las arterias pero con mucho mas variantes. La vena tiroidea superior
sigue el curso de la arteria tiroidea superior, la vena tiroidea media corre paralelamente a
la arteria tiroidea inferior, pero se encuentra en un plano mas superficial.Y la vena tiroidea

inferior se encuentra en el tejido areolar pretragueal. 43,53

La arteria tiroidea superior es la primera rama de la arteria carétida externa, por encima
de la bifurcacion y se extiende inferiormente sobre el musculo constrictor inferior para
entrar al polo superior de la glandula tiroides en la superficie antero medial. La relacion del
nervio laringeo superior con la arteria tiroidea superior puede predisponer a dafio del

nervio. Usualmente el nervio corre superficial y medial a la arteria. (43,53

La arteria tiroidea inferior nace del tronco tirocervical. Un punto critico en el manejo de
esta arteria es su cercana asociacion con el nervio laringeo recurrente, y su relacion
anatémica es altamente variable, pasa profundamente a la vaina carotidea y asciende

anteriormente a nivel del polo inferior de la glandula. (3,53)

La arteria tiroidea inferior irriga las glandulas paratiroideas superiores e inferiores, aunque

las superiores pueden tener también aporte sanguineo de la arteria tiroidea superior. Pasa
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medialmente por detrds de la vaina carotidea aproximadamente en el punto medio de la
glandula, antes de entrar en la glandula se divide en una o mas ramas. Debido a su
cercana asociacion con el nervio laringeo recurrente y la importancia de la preservacion
del aporte sanguineo de las glandulas paratiroideas, las ramas de la arteria tiroidea

inferior deben ser ligadas medialmente cerca de su entrada al polo inferior tiroideo. (3,54,55)

Ocasionalmente una rama de la aorta, o0 arteria innominada asciende frente a la trAquea e

irriga la porcidén inferior de la glandula tiroides. (43,54,55)

Los principales nervios motores de la laringe son el nervio laringeo recurrente y el nervio
laringeo superior.  El nervio laringeo recurrente se origina del vago vy, si tiene un
desarrollo normal, a la derecha circunda la arteria subclavia y a la izquierda rodea el
cayado adrtico. (354,55 Este nervio luego de sus relaciones arteriales a la proximidad de su
origen , asciende en el cuello para alcanzar el espacio intertraqueoesofagico y dirigirse
hacia la laringe para inervar los musculos de la laringe. Durante este pasaje ascendente,
el nervio laringeo recurrente cruza transversalmente la arteria tiroidea inferior, pudiendo
adoptar una posicién anterior, posterior o intermedia respecto a la arteria tiroidea inferior.
©6) El nervio laringeo superior es identificado con los vasos tiroideos como un nervio que
cruza el musculo constrictor y entra al musculo cricotiroideo , existe mucha variacién en la
relacion entre el nervio laringeo superior y la arteria tiroidea superior, por consiguiente se
requiere una minuciosa diseccién para evitar dafio de este nervio al momento de ligar la

arteria tiroidea superior y sus ramas. s

Para la tiroidectomia, el cirujano en la porcion inferior de la glandula, debe individualizar el
pediculo tiroideo inferior con la arteria tiroidea inferior, debiendo tener cuidado de la
diseccién, para evitar dafiar al nervio recurrente, que se encuentra en el surco

intertraqueoesofagico. (ss,59)
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2.13.2 ANATOMIA QUIRURGICA DE LAS GLANDULAS PARATIROIDES

Cerca del 85 % de todas las personas tienen cuatro glandulas paratiroides; sin embargo el
namero puede variar desde dos hasta diez. Debido a su migracion embriol6gica, las
glandulas paratiroides pueden estar localizadas en cualquier lugar entre el hueso hioides
hasta el mediastino. Estas glandulas usualmente se distinguen por tener un color pardo
dorado caramelo y una forma ovalada. La localizacién de las glandulas paratiroides
superiores es mas constante: generalmente hasta un 80 % se encuentran 1 centimetro
superiormente a la interseccion del nervio laringeo recurrente y la arteria tiroidea
inferior.Usualmente estan dentro de la fascia que cubre la tiroides, pero 12 % de
glandulas paratiroideas superiores puedenestar debajo de la capsula tiroidea. En 1 % de
los casos pueden encontrarse en el espacio retrofaringeo o retroesofagico, y en 0.2 %

dentro del parénquima de la tiroides. (43,53,60,61,62)

Las glandulas paratiroides inferiores debido a su migracion embriol6gica en relacién a la
glandula tiroides son mas variables en su localizacién anatdbmica. Frecuentemente se
localizan mas anterior y lateral al nervio laringeo recurrente. El 63 % estan localizadas
inferior, lateral o posterior al polo inferior de la glandula tiroides, 26 % en la region
inmediatamente inferior a la tiroides, 0.5 % pueden estar en el mediastino anterior. En
menos del 5 % las paratiroides inferiores estan localizadas por encima de la interseccion
del nervio laringeo recurrente y la arteria tiroidea inferior. La glandula inferior puede estar

localizada en la cara posterior de la tiroides en 5% de los casos.(49,63)

Las glandulas paratiroides reciben la mayor parte del aporte sanguineo de la arteria
tiroidea inferior, aunque la arteria tiroidea superior puede sin embargo también irrigar la

glandula paratiroides superior. 63 64)

El cirujano debe de realizar una diseccién cuidadosa a lo largo de la porcion lateral de la
tiroides para ligar las pequefias ramas de la arteria tiroidea superior dejando intactas las
tiroideas inferiores. Si se compromete la irrigacion se debe efectuar la reimplantacion de
la glandula. Se evidencia la perdida de irrigacion por un cambio de color de la glandula a

bronce oscuro o purpura. (43;53,60,61,62)

Se debe tener cuidado para identificar una posible variacion anatomica vagal: el nervio no

recurrente del lado derecho, y en situacion similar puede ocurrir del lado izquierdo .(s2,64)

22



Es de vital importancia la identificacion y preservacion de las glandulas paratiroides y los
nervios laringeos recurrentes. En algunos canceres avanzados que involucran los nervios
o las paratiroides, no es posible su conservacién . Si se requiere una cirugia amplia con

remocion de las glandulas paratiroides se debe realizar el transplante de una o mas.

(52,63,64)

Si el tejido paratiroideo no es identificado el espécimen de la glandula tiroides es
inspeccionado minuciosamente, para confirmar si han sido removidas las paratiroides. Se
puede confirmar incluso con biopsia por congelacion.Luego las paratiroides son cortadas
en segmentos de 1 a 2 mm y reimplantadas en un muasculo que puede ser el
esternocleidomastoideo.El porcentaje de éxito de autotransplante de paratiroides después

de la tiroidectomia total es aproximadamente hasta 80%.(49,63,64)

2.13.3 DISECCION RADICAL DE CUELLO/DRC

Las disecciones de cuello en Céancer bien diferenciado de tiroides siguen siendo
controversiales. En presencia de adenopatia palpable, no hay duda que es necesaria la
linfadenectomia terapeutica de los niveles II-IV y VI principlamente. Rara vez se indica
diseccon de los Niveles | o V. Las disecciones centrales (Nivel VI) profilacticas aun son
motivo de discusidn, excepto para el Carcinoma Medular que la indicacién es obligatoria.

.(38,42)

2.13.4 COMPLICACIONES DE LA CIRUGIA DE TIROIDES

Las complicaciones mas comunes de la cirugia de tiroides pueden ser divididas en
metabdlicas y no metabdlicas. Las complicaciones no metabdlicas incluyen,
principalmente lesiones del nervio laringeo recurrente, obstruccion de la via &erea y
sangrado. Las complicaciones metabdlicas incluyen hipotiroidismo e hipocalcemia por

hipoparatiroidismo . (345,

2.13.5 LESION DE LOS NERVIOS LARINGEOS RECURRENTES

Las lesiones en el trayecto de alguno de estos nervios se traducen en paresias o pardlisis
de cuerdas vocales mejor conocidas como paralisis cordales, pudiendo ser uni o
bilaterales o bien lesiones Unicas o combinadas. La lesion del nervio laringeo recurrente
produce disfonia en la gran mayoria de los pacientes y dependiendo de la posicion de la

cuerda vocal parética, puede producir disnea ( si la cuerda queda en posicion cerrada) o
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trastornos de la deglucién (si la cuerda queda en posicion abierta). Por otro lado, la lesién
del nervio laringeo superior puede ser de mayor dificultad diagnéstica manifestandose con
una disfonia méas sutil, fatigabilidad y dificultad para alcanzar tonos agudos, ademas de
poder asociarse a sintomas inespecificos en la deglucion dado el trastorno de la
sensibilidad glética asociada. (4,60,61)

2.13.6 HIPOPARATIROIDISMO
El hipoparatiroidismo post tiroidectomia total puede ser una complicacion en hasta el 50%
de cirugias de tiroides como consecuencia de una remocion incidental o compromiso de

la vascularizacion de las glandulas paratiroides. (34

La hipocalcemia transitoria post tiroidectomia esta frecuentemente asociada con
alteraciones del equilibrio acido béasico postoperatorio, la hemodilucién y manipulacion.
Cuando ocurre una reduccion franca de calcio idénico, como ocurre en el 5 a 20% de casos
los pacientes pueden presentar parestesias periorales y en extremidades. Con una
hipocalcemia severa los pacientes pueden experimentar tetania, laringoespasmo,
broncoespasmo, opistétonos y convulsiones generales o focales. El electrocardiograma
puede presentar prolongacion del segmento ST del intervalo QT o arritmias cardiacas,

siendo un cuadro incompatible con la vida si no se aporta calcio exégeno. (3.4,61)

Los signos de Trousseau y Chvosteck pueden desarrollarse cuando los niveles de calcio

sérico estan por debajo de 8.0 mg/dl 6 calcio i6nico por debajo de 4.5mg/dl. ()

El signo de Trousseau : espasmo visible y doloroso del carpo al aumentar la presién del

manguito de presion arterial por encima de las cifras sistélicas durante 3 minutos. (3.4

El signo Chvosteck: reaccion anormal a la estimulacién del nervio facial: los musculos
faciales del mismo lado del rostro se contraen momentdneamente a causa de la

hipocalcemia (3.4

Las consecuencias o0 secuelas a largo plazo de esta patologia son:
e Calcificacion de los ganglios basales
e Formacion de cataratas

e Pudiendo llegar incluso a una falla renal por hipercalciuria y nefrocalcinosis.
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El Hipoparatiroidismo postquirdrgico transitorio (menor a 6 meses) ocurre en un rango de
6.9% - 46% de las tiroidectomias. El hipoparatiroidismo postquirirgico permanente (> a 6
meses) ocurre en 0,4% - 33% de las cirugias de tiroides, pero puede aumentar si se
realizan disecciones de cuello o en reintervenciones. En un analisis multivariado con
5846 pacientes se logro identificar los siguientes factores de riesgo principales en el
hipoparatiroidismo postquirargico permanente tras cirugia tiroidea: (ssse)

e Extension de la reseccién de la glandula tiroides
¢ Numero de paratiroides identificadas y preservadas en la cirugia.

e Disecciones extensas asociadas a disecciones de cuello

Por lo anterior, la recomendacion actual en cirugia bilateral de tiroides es preservar al

menos dos glandulas paratiroides (mayor ndmero no reportd beneficio) (34244

Los hallazgos postoperatorios de laboratorio de un hipoparatiroidismo son: hipocalcemia,
hiperfosfatemia, alcalosis metabdlica, hipocalciuria y bajos niveles de hormona
paratiroidea (PTH). (.4

En el Hospital Clinico de la Universidad de Chile se realizaron dos estudios uno
retrospectivo y otro prospectivo en pacientes sometidos a tiroidectomia total, con el
objetivo de detectar la incidencia de hipocalcemia postoperatoria obteniendo datos muy
similares en ambos: hipocalcemia transitoria 14.80 % estudio retrospectivo y prospectivo
15% ; hipocalcemia transitoria por laboratorio retrospectivo 50 % y prospectivo 42%;
hipocalcemia permanente 1.5% retrospectivo y prospectivo 0%; la recuperacién de la
hipocalcemia transitoria en el estudio retrospectivo fue de 40% en menos de 24 horas
con aporte de calcio oral y en el estudio prospectivo 32% se normalizaron en 24 horas,
52% en 1 semana y 16% en mas de 1 semana de igual manera con aporte de calcio, 89

% de los pacientes fue por cancer tiroideo. @)

En el Hospital West China se realiz6 un estudio retrospectivo se revisaron 221 historias
clinicas , que incluian 57 pacientes sometidos a tiroidectomias de completacion y 164 a
tiroidectomias totales, el hipoparatiroidismo transitorio se presentdé en 12.3 % (7 de 57)
sometidos a tiroidectomia de completacion y 28.8 % (46 de 164) sometidos a

tiroidectomia total. Se monitorizaron los niveles de calcio y paratohormona pre y
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postoperatorios asi como la presencia de sintomas o signos. Pero se concluye que a
pesar que hay diferencia entre ambos grupos, se debe a la extension de la diseccién
linfatica central, encontrdndose como factor de riesgo independiente para
hipoparatiroidismo transitorio la diseccion linfatica central bilateral (P<0.001) . Y solamente
se presentaron 2 casos de hipoparatiroidismo permanente en el grupo de tiroidectomia
total. (e5)

La mediciébn de paratohormona (PTH) intraoperatoria pude detectar precozmente la
hipocalcemia, pacientes sometidos a tiroidectomia total con valores intraoperatorios entre
10- 15 pg/ml, tienen mayor riesgo de hipocalcemia postoperatoria, esta determinacion
tiene una sensibilidad de 90% y especificidad del 80% para predecir hipocalcemia
postoperatoria, lo que podria ser utilizado en la decisibn de llevar a cabo otro
procedimiento intraoperatorio para asegurar una funcion paratiroidea adecuada, como un
autotransplante de paratiroides .s165) El hipoparatiroidismo transitorio y permanente
aumenta cuando hay necesidad de autotransplante de paratiroides, 7,59). Por lo tanto, la
preservaciéon de las paratiroides es de suma importancia. S6lo en caso de una reseccion
inadvertida o compromiso de la vascularizacibn de las mismas es altamente

recomendable el autotransplante. (518,54

El hipoparatiroidismo postquirdrgico también puede observarse luego de cirugia de
las mismas glandulas paratiroides, como tratamiento del hiperparatiroidismo primario
(adenomas 95% - hiperplasia — neoplasia < 1% de los casos) o secundario (hiperplasia
paratiroidea en pacientes con insuficiencia renal). Si bien se trata de estudios con menor
namero de pacientes, se ha detectado que los casos con mayor riesgo lo constituyen:
biopsias de dos o mas glandulas paratiroides , cirugia de tiroides junto con la

paratiroidectomia. (,47,49)

2.14 TRATAMIENTO MEDICO DEL HIPOPARATIROIDISMO

Los niveles de calcio i6nico deben ser medidos cada 12 hrs durante los 2 primeros dias

postoperatorios. El tratamiento de la hipocalcemia postoperatoria se realizara de acuerdo

a la severidad y a la duracién de los sintomas. Si se presenta severa tetania, laringo

espasmo, convulsiones, prolongacion del QT en el EKG esta indicada una terapia de
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emergencia, gluconato de Calcio 10 ml o solucién al 10 % (0.2 ml/Kg para nifios) infusion

endovenosa durante 10 minutos y continuar con gluconato de calcio al 10 % 1.5 ml/Kg .

El tratamiento médico inicial en el hipoparatiroidismo definitivo va dirigido a la
suplementacién de calcio y vitamina D (que aumenta la absorcion intestinal de calcio).
Este es un tratamiento de por vida (en el hipoparatiroidismo permanente), costoso y a
veces de dificil manejo, requiriendo incluso hospitalizaciones con administracion
endovenosa de calcio. Si bien un gran nimero de pacientes logra niveles plasmaticos de
calcio adecuados y evita la sintomatologia, no logran evitar la hipercalciuria y subsecuente
nefrocalcinosis, que puede llevar finalmente a la insuficiencia renal.ws 650
Por otra parte, también se ha intentado tratar a estos pacientes con administracion de
paratohormona bovina inyectable, terapia que fracasé por el rapido desarrollo de
resistencia (reaccion inmune a proteinas bovinas) . Desde 1996 se ha buscado el efecto
benéfico de la administracion de paratohormona sintética (1 o 2 dosis diarias) en modelos
animales y en pacientes hipoparatiroideos, observandose un aumento en la
mineralizacion 6sea y disminucion de excrecion urinaria de calcio; disminuye también el
riesgo de fracturas y aumenta la densidad Osea corporal total en mujeres
postmenopausicas con osteoporosis. @s,50) Un estudio reciente presenta 28 pacientes con
hipoparatiroidismo por diversas causas, en el cual 19 fueron tratados con paratohormona
y 9 con suplementacion de calcitriol y calcio, via oral. Los resultados indicaron que con el
uso de paratohormona sintética disminuyo la excrecién de calcio urinario en un periodo de
3 afios de seguimiento. En cuanto a la densidad mineral 6sea y a la funcién renal, no se
observaron diferencias significativas con el grupo de suplementacion. (s47.50,51) Estudios
mas recientes reportan la creacion de un fragmento de la paratohormona mediante
ingenieria genética llamado Pro-Pro-hPTH(1-34), el cual es facil de obtener y con buenos
resultados funcionales en modelos animales.
(4,45) En cuanto a intentos de terapia génica en hipoparatiroidismo existen escasos
reportes experimentales in vitro y en modelos animales, en los cuales se ha ensayado la
transferencia del gen recombinante pCKM-mPTH. Con este procedimiento se observo un

aumento de la secrecion al medio de PTH y elevacibn de PTH plasmética en ratas

(45,46,47,50,51)

Pueden ser necesarios vitamina D y suplementos de calcio si la hipocalcemia se prolonga.
(4,5,6)
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Los niveles de calcio deben ser mantenidos en un valor no mayor de 9mg/dl para evitar
hipercalcemia. La vitamina D2 (ergocalciferol) 50,000 a 100,000 Ul (1,25-2,5 mg/dia) es
una terapia barata oral que promueve la absorcion entérica del calcio. El calcitriol (1,25
dihidroxivitamina D 3) 0,5 a 2,0 ug/dia incrementa rapidamente la absorcion entérica del
calcio. Las sales de calcio proporcionan 1 a 3 g/dia de calcio elemental, el carbonato de
calcio es el que mayor porcentaje de calcio elemental posee. 4,56)

2.15 MEDICION DEL CALCIO SERICO POST TIROIDECTOMIA TOTAL

El calcio sérico se utliza para evaluar el riesgo de hipocalcemia (transitoria o
permanente) después de la tiroidectomia total. Para la seguridad de los pacientes, la
posibilidad de hipocalcemia sintomética y/o bioquimica debe considerarse
antes de decidir el egreso hospitalario. (e3,64)

Pueden existir niveles de calcio bajos sin sintomas en las primeras 24 horas.
Entumecimiento u hormigueo en los labios, las manos o los pies es el sintoma mas
comun. El signo Chvostek sélo se observé en 5 pacientes de 112. Ninguno de los
pacientes presentd hipotension, o hallazgos anormales en el electrocardiograma que eran
atribuibles al bajo nivel de calcio en suero. ()

Las disecciones de cuello se asocian a niveles de calcio bajo; 72,8% desarrollaron
hipocalcemia transitoria e hipocalcemia permanente ocurrié 1,8% de los pacientes con

diseccion de cuello . (e4,66)

En un estudio retrospectivo con 112 pacientes (22 hombres y 90 mujeres), 107 con
carcinoma papilar, 4 con carcinoma folicular y 1 paciente con carcinoma medular; se
concluydé que la medicién de calcio la mafana siguiente después de la cirugia fue un
predictor fiable de hipocalcemia con 71,6 a 84,7% de precision diagndstica y nivel de
PTH medida 1 hora luego del procedimiento fue un indicador Gtil en la prediccion de

hipocalcemia sintomética con 79,7 a 87,4% de precision diagnostica. (e4)

En el Hospital Frenchay de Inglaterra, se realiz6 un estudio prospectivo con treinta
pacientes (27 mujeres, 3 hombres) todos sometidos a tiroidectomia total, 14 con bocio

multinodular, 11 con enfermedad de Graves, 4 con carcinoma papilar y 1 con carcinoma
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folicular . Se utilizaron los niveles de calcio y paratohormona medidos al terminar la
cirugia y a la mafiana siguiente, cuando el nivel de calcio fue inferior a 2mmol/L (8mg/dl)
se iniciaron suplementos de calcio. Se obtuvieron como resultados una especificidad del
94,4% vy sensibilidad de 66,7% al utilizar el calcio como indicador; sobre la base de los
niveles de paratohormona la especificidad fue del 83,3% con sensibilidad del 91,7%. Si
la suplementacion se basa en los niveles de PTH en el post operatorio inmediato y el nivel
de calcio a las 24 horas resulta en una especificidad combinada de 77,8 %, sensibilidad
del 100%. (s2)

El calcio en suero medido en la mafiana después de la cirugia, fue un predictor fiable para
la hipocalcemia bioquimica. Utilizando tanto la paratohormona y calcio postoperatorios
aumenta la precision diagndstica para la prediccion temprana y fiable de hipocalcemia

postoperatoria. (s2,64.66)

2.16 PREVENCION DE LA HIPOCALCEMIA POST TIROIDECTOMIA TOTAL CON
USO RUTINARIO DE CALCIO Y VITAMINA D

El Calcio y Vitamina D como suplementos de terapia postoperatoria de rutina pueden ser
Utiles para la prevencién de la hipocalcemia sintomética después de la tiroidectomia total
permitiendo el egreso seguro y temprano . (7.6s)

En estudios de casos y controles los pacientes del grupo tratado tuvieron sintomas
hipocalcemia sélo menores, mientras que 17% pacientes
del grupo control experiment6 espasmo carpopedal (p<0,001).

Los grupos de pacientes con suplementos orales no necesitaron la administracion de
calcio por via intravenosa.

La estancia hospitalaria media de los pacientes de los grupos con suplementos fue
significativamente mas corta que la del grupo control (p<0,001). Ademas la administracion
de calcio por via oral con vitamina D no inhibe la funcion de la glandulas paratiroides. (ss)
En un meta-andlisis que incluyé nueve estudios con un total de 2,285 pacientes, la
incidencia de hipocalcemia sintomética fue de la siguiente manera: 4.6% grupo con
suplementacién de vitamina D, 14 % en el grupo de calcio , 14 % en el grupo de calcio y

vitamina D, y 20.5 % en el grupo sin ningan suplemento. (7o)
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En el departamento de Otorrinolaringologia de la Universidad de Ulsan de Seul Republica
de Korea, se realiz6 un estudio con 148 pacientes todos con carcinoma papilar de tiroides,
sometidos a tiroidectomia total y diseccién central de cuello. Se aleatorizaron en tres
grupos, Grupo A calcio oral (3g/dia) més vitamina D (1mg/dia) n= 49 pacientes, Grupo B
calcio oral n=49 pacientes y Grupo C sin suplementos n=50 pacientes. (71)

Se evaluaron los sintomas de hipocalcemia, calcio sérico y niveles de paratohormona en
los tres grupos.

El grupo C present6 una incidencia mayor de hipocalcemia clinica ( 26,0% , p<0,015) y de
laboratorio (44,0% , p<0,015) . La incidencia de hipocalcemia sintomatica y de laboratorio
fue menor en el grupo A (2,0% vs 8,2%) y en el Grupo B (12,2 y 24,5%) . Los niveles de
calcio sérico disminuyeron en la mayoria de los pacientes luego de la cirugia, pero se
recuperaron mas tempranamente en el Grupo A. No hubo hipercalcemia ni inhibicion de

la paratohormona en los grupos A o B. (1)

Los estudios concluyen que el tratamiento postoperatorio con calcio y vitamina D puede
prevenir o minimizar los sintomas de hipocalcemia; sin embargo hasta ahora no existen

directrices claras para el uso éptimo de estos suplementos.

La diseccion linfatica central aumenta la tasa de hipocalcemia postoperatoria comparada
con la tiroidectomia total sola. Esto podria ser impedido con la suplementacion
postoperatoria de rutina con calcio y vitamina D oral en estos pacientes.

El Calcio por via oral postoperatorio se recomienda a una dosis minima de 3g /dia y
se debe dar de manera rutinaria a todos los pacientes durante 2 semanas después

la cirugia de tiroides. (64,69
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. OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GENERAL

3.1.1 Establecer si el uso de calcio (Ca) y vitamina D puede disminuir la
incidencia de hipoparatiroidismo transitorio en pacientes sometidos a
Tiroidectomia Total en el Instituto de Cancerologia (INCAN) “Dr. Bernardo

del Valle S.”

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS
3.2.1 Determinar la incidencia de hipoparatiroidismo post-tiroidectomia total en el
INCAN
3.2.2 Establecer los factores asociados a hipoparatiroidismo post-tiroidectomia
total

3.2.3 Determinar las complicaciones en pacientes sometidos a tiroidectomia total

3.2.4 Describir las caracteristicas demograficas de los pacientes con cancer de

tiroides
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IV. MATERIAL Y METODOS

En la presente investigacion se realizé un estudio aleatorio, prospectivo y comparativo en
60 pacientes sometidos a tiroidectomia total entre abril de 2,012 a septiembre de 2,013.

La Poblacién o Universo fueron todos los pacientes ingresados a la Unidad |, del INCAN,
con diagndstico de cancer de tiroides, siendo el marco muestral aquellos pacientes

sometidos a Tiroidectomia Total .

Muestra: 60 pacientes

Los pacientes se randomizaron en 2 grupos, con la ayuda de una tabla de distribucion
aleatoria.

Grupo Control: 30 pacientes que no recibieron suplementos de Calcio y Vitamina D
Grupo Experimental: 30 pacientes recibieron suplementos de Calcio oral 3g/dia vy
Vitamina D 4mg/dia.

Se realiz6 la seleccion de los sujetos a estudio en base a los siguientes criterios:

4.1 CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes que fueron sometidos a tiroidectomia total en la Unidad | del Instituto de

Cancerologia Dr. Bernardo del Valle S. con o sin diseccion de cuello

4.2 CRITERIOS DE EXCLUSION

Pacientes con hemitiroidectomia previa
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4.3 VARIABLES
VARIABLE DEFINICION DEFINICION TIPO DE ESCALA DE UNIDAD DE
CONCEPTUAL OPERACIONAL VARIABLE | MEDICION MEDICION
Uso de calcio oral
(3g/dia) + vitamina
; Presente Presente
Uso de calcio y |p (4mg/dia) x 2
vitamina D semanas Ausente Cualitativa Nominal Ausente
Edad calculada a partir
de la fecha del < de 45 afios
Edad nacimiento y la fecha > 45 afios Cuantitativa Razoén Afos
actual.
Género Division de las personas
entre Hombresy
Mujeres Masculino o Femenino Cualitativa | Nominal Tipo
Tipo Clasificacion seguin Papilar Cualitativa | Nominal Tipo
el tipo histoldgico del
. L. tumor Folicular
Histologico
Medular
Anaplasico
. . . < s . .
Tamario Las Fjlmen3|0nes o] <4 cms Cuantitativa Razon Centimetros
medidas del tumor
>4 cms
Tumoral
Diseccién Procedimiento para Presente Cualitativa Ordinal Presente
Radical de linfadenectomia Ausente Ausente
Cuello

de cuello

(Tipo de diseccion 111,111,
Unilateral o Bilateral )
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15-2.5

. Medicién sérica de Cuantitativa Razén mg/dl
Niveles de niveles de calcio 2.6-3.5
Calcio
3.6-45
4.6-5.33
Presente
Sintomas y Sintomas referidos por el Ausente Cualitativa Nominal Presente
. d paciente y/o signos
SIgﬂOS e_ clinicos comprobados por Ausente
Hipocalcemia | el examinador
Hipocalcemia sérica Presente Cuantitativa Razon
presente mayor de 6
Hipoparatiroidismo | meses Ausente Meses
Definitivo
Hipocalcemia sérica Presente Cuantitativa Razén
presente menor de 6
Hipoparatiroidismo | meses Ausente Meses
Transitorio
Hematoma | Acumulacién de Presente Cualitativa Nominal Presente
sangre debajo de la
f"’ ) Ausente Ausente
herida, causado por
una hemorragia
interna y que fue
necesario drenarla.
Infeccidn de Celulitis 0 acumulacion Presente Cualitativa Nominal Presente
Herida de pus en herida
. operatoria .
Operatoria Ausente Ausente
Unilateral: disfonia con
parélisis paramediana
Lesion del 'ps"altera' de la cuerda Presente Presente
. . voca
nervio Laringeo Cualitativa Nominal
Recurrente Bilateral: paralisis Ausente Ausente

paramediana de las
cuerdas vocales
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4.4

TECNICAS, PROCEDIMIENTOS E INSTRUMENTOS DE INVESTIGACION

Todo paciente a quien se le realiz6 tiroidectomia total, en el periodo de tiempo
establecido y que cumplia con los criterios de inclusion, fue seleccionado
aleatoriamente, a uno de dos grupos (de 30 pacientes cada uno).

Grupo Control: sin suplementos
Grupo Experimental: calcio oral (3g/dia) + vitamina D (4mg/dia) inmediatamente al
tolerar via oral y por 2 semanas después de la cirugia

A cada paciente se les realiz6 mediciones de Calcio sérico
1) Preoperatorio

2) 24 horas post operatorias

3) 48 horas post operatorias

4) A las 2 semanas Post-operatorias

5) Y 6 meses post operatorios

Ambos grupos de pacientes fueron observados y evaluados periédicamente

Al finalizar con la muestra establecida, se compararon los dos grupos de
pacientes, para determinar el beneficio del uso de suplemento de calcio y vitamina
D

Se tabularon los datos obtenidos, con lo que se realiz6 tablas de resultados.

Para determinar la Significancia (p) de los resultados, se calcul6 en base a la
prueba de chi-cuadrado.

Se realizé discusion de resultados y se elaboraron las conclusiones y

recomendaciones.
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4.5

4.6

4.7

DESCRIPCION DEL INSTRUMENTO RECOLECTOR DE DATOS

La boleta recolectora de datos incluye caracteristicas generales de las pacientes
como edad y género, aspectos clinicos, tipo de procedimiento realizado, niveles de
calcio. (Anexo )

ASPECTOS ETICOS
Se realizé una nota de Consentimiento Informado, la cual explica el procedimiento

gue se realizg, las ventajas y desventajas del mismo. (Ver anexos)

RECURSOS MATERIALES Y HUMANOS

Instalaciones del Instituto de Cancerologia: clinicas de evaluacion , sala de
operaciones y servicios de encamamiento de la Unidad |

Historiales clinicos de cada paciente.

Medicamentos suplementos de calcio y vitamina D

Laboratorio clinico

Computadora e impresora

Insumos bésicos

Poblacion y sujetos de estudio.
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v RESULTADOS

TABLA No 1

CARACTERISTICAS GENERALES

CON SIN
CARACTERISTICAS SUPLEMENTO |SUPLEMENTO
EDAD n=30 % n=30 %
< 45 afios 8 26.67 9 30.00
> 45 afios 22 73.33 21 70.00
MASCULINO 4 13.33 5 16.67
FEMENINO 26 86.67 25 83.33
TIPO HISTOLOGICO
Papilar 26 86.67 25 83.33
Medular 2 6.67 3 10.00
Folicular 2 6.67 2 6.67
TAMANO TUMORAL
<4 cms 13 43.33 18 60.00
4.1-6 cms 7 23.33 2 6.67
6.1-8 cms 3 10.00 6 20.00
>8cms 7 23.33 4 13.33
DRC 8 26.67 7 23.33

FUENTE: BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS

Podemos ver que ambos grupos de pacientes (con suplemento y sin suplemento), son
bastante homogéneos, lo que muestra una adecuada aleatorizacién de la muestra. En el
grupo de pacientes sin suplemento, un 60 % (18 pacientes) presentaron tumores menores
de 4 cms, versus solo 43.33% (13 pacientes) en el grupo experimental sin embargo esto
no demostro ser estadisticamente significativo (p=0.1964)
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TABLA No 2

NIVELES DE CALCIO POST OPERATORIO 24 horas

NIVELES de Ca ++ D
mg/dl Sin Suplemento Con Suplemento
n=30 % n=30 %
1.5-2.5 4 13.33 0 0
2.6-3.5 8 26.67 0 0
3.6-4.5 4 13.33 0 0
4.6-5.33 14 46.67 30 100 0.0001
Totales 30 100 30 100

FUENTE: BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS (Ca Normal : 4.61-5.33 mg/dl)

El 53.33 % de los pacientes que no recibieron suplementos de Calcio y Vitamina D
presentd hipocalcemia sérica. Ningun caso con suplementos presentd hipocalcemia (p
<0.0001)
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TABLA No 3

NIVELES DE CALCIO POST OPERATORIO 48 horas

NIVELES de Ca++

mg/dl SIN SUPLEMENTO CON SUPLEMENTO P
n=30 % n=30 %

1.5-2.5 8 26.67 0 0

2.6-3.5 6 20 0 0

3.6-4.5 2 6.66 0 0

4.6-5.33 14 46.67 30 100 0.0001

Totales 30 100 30 100

FUENTE: BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS

A las 48 horas del post operatorio los pacientes que tomaron suplementos de calcio y
Vitamina D continuaron con niveles de calcio sérico normales (Calcio Normal :4.61-5.33
mg/dl) mientras que los mismos 16 pacientes (53.33%) que presentaron disminucion de
calcio a las 24 hrs también presentaron disminucion a las 48 horas.
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TABLA No 4

NIVELES DE CALCIO SERICO 24 Y 48 HORAS, PACIENTES SIN SUPLEMENTO

NIVELES Ca ++

mg/dl 24 hs % 48 hrs %
1.5-25 4 13.33 8 26.66
2.6-3.5 8 26.66 6 20
3.6-4.5 4 13.33 2 6.66
4.6-5.33 14 46.68 14 46.68
Totales 30 100 30 100

FUENTE: BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS

En esta tabla de pacientes que no recibieron suplemento, se puede observar que los 16
pacientes con niveles de calcio sérico bajos (<4.61-5.33 mg/dl) a las 24 horas tienden a
disminuir ain mas estos niveles a las 48 horas. Cuatro pacientes con hipocalcemia sérica
pero asintomaticos a las 24 horas disminuyeron sus niveles a <2.6 mg/dl a las 48 horas y
presentaron sintomas de hipocalcemia.
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TABLA No 5

PRESENCIA DE SINTOMAS O SIGNOS DE HIPOCALCEMIA PACIENTES SIN
SUPLEMENTOS E HIPOCALCEMIA SERICA

NIVELES de Ca ++
mg/dl SIN SINTOMAS | SINTOMAS Y/O
Y/O SIGNOS SIGNOS %
1.5-2.5 8 50
226 8 50
Totales 8 8 100

FUENTE: BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS

De los 16 pacientes que presentaron niveles de calcio sérico por debajo del rango
normal (Calcio Normal : 4.61-5.33 mg/dl) 3 pacientes refirieron parestesias y a 5
pacientes se les documentaron signos de hipocalcemia severa, todos con espasmo del
carpo y espasmos faciales. (Signo de Trousseau y Signo Chvosteck) para un total de 8
pacientes con signos o sintomas (50%). Todos los pacientes que presentaron sintomas o
signos estaban por debajo de 2.5 mg/dl de calcio sérico .
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TABLA No 6
NIVELES DE CALCIO EN PACIENTES SIN SUPLEMENTO

CON O SIN DISECCION DE CUELLO

NIVELES
de Ca ++
mg/dl DRC SIN DRC P
24 hrs n=7 % n=23 %
1.5-2.5 5 71.44 3 13.05
2.6-3.5 0 0 6 26.09
3.6-4.5 1 14.28 1 434 | 4 0498
4.6-5.33 1 14.28 13 56.52
Totales 7 100 23 100

FUENTE: BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS

Un 43.38 % (10/23) de los pacientes que no tuvieron ningun tipo de diseccion de cuello
presentaron niveles de calcio sérico por debajo del rango normal. Solo 3 presentaron
sintomas (13.04%). La presencia de hipocalcemia sérica casi se duplicé (85.72%, 6/7) en
pacientes que fueron a diseccién radical de cuello. Cinco de estos 7 pacientes (71.42%)
presentaron sintomas con niveles de Calcio <2.6 mg/dI.
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TABLA No 7

NIVELES DE CALCIO / TAMANO TUMORAL, PACIENTES SIN SUPLEMENTO

NIVELES
mg/dl < 4cms >4 cms p
n:18 % n:12 %
1.5-2.5 1 5.55 7 58.33
2.6-3.5 3 16.66 3 25
3.6-4.5 0 0 2 16.67
0.0001
4.6-5.33 14 77.79 0 0
Totales 18 100 12 100

FUENTE: BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS

Todos los pacientes con tumores mayores de 4 cms presentaron hipocalcemia sérica
(100 %) versus s6lo 22.23% de los pacientes con tumores menores de 4 cms (p=0.0001)

43



TABLA No 8

NIVELES DE CALCIO / EDAD, PACIENTES SIN SUPLEMENTO

NIVELES de

Ca ++

mg/dl < 45 afios > 45 afios p
n=9 % n=21 %

1.5-2.5 4 44.44 4 19.04

2.6-3.5 0 0 6 28.56

3.6-4.5 1 11.12 1 4.8 0.8737

4.6-5.33 4 44.44 10 47.6

Totales 9 100 21 100

FUENTE: BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS

Los pacientes menores de 45 afios presentaron hipocalcemias en 55.56 % y los mayores
de 45 afios en un 52.39 %, lo cual no es estadisticamente significativo. (p =0.8737)

44



TABLA No 9

NIVELES DE CALCIO / GENERO, PACIENTES SIN SUPLEMENTO

NIVELES mg/dI MASCULINO FEMENINO p
n=5 % n=25 %

1.5-2.5 1 20 7 28

2.6-3.5 0 24

3.6-4.5 0 8 0.1017

4.6-5.33 4 80 10 40

Totales 5 100 25 100

FUENTE: BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS

Solamente 1 de 5 ( 20 % ) pacientes de género masculino present6 hipocalcemia,
mientras que el 60 % de las mujeres cursaron con hipocalcemia (p =0.1017) ; 20 % en el
género masculino y 28 % en el femenino presentaron hipocalcemia sintomatica (p
=0.7119)

45



Tabla No. 10

PACIENTES SIN SUPLEMENTO CON HIPOCALCEMIA

TAMANO TUMORAL / DISECCION DE CUELLO

TAMARNO TUMORAL TIPO DE DISECCION

DE CUELLO
*1|<4cms Bilateral tipo IlI
*+2|>4 cms Bilateral tipo I
3|<4cms Unilateral Tipo IlI
*+4|>4 cms Unilateral Tipo Il
*+5|>4 cms Unilateral Tipo llI
*6|>4cms Unilateral Tipo IlI

7|<4cms
*+8|>4 cms
*+9|>4 cms
*10|>4 cms
11|{>4cms
12| >4 cms
13 |>4cms
14| >4 cms
15|>4cms
16 |<4 cms

*Pacientes con signos o sintomas de hipocalcemia
+ Pacientes con hipocalcemia permanente

FUENTE: BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS

De los 16 pacientes que presentaron hipocalcemia en el grupo de pacientes sin
suplemento 12 (75%) presentaron tumores mayores de 4 cms, y 4 (25%) ademas tuvieron
disecciones de cuello. Todos los pacientes que presentaron hipocalcemia permanente,
presentaron sintomas y/o signos de niveles de calcio sérico < de 2.6 mg/dl.

46



TABLA No 11

COMPLICACIONES DE AMBOS GRUPQOS

COMPLICACION N=60 %
HEMATOMA 4 6.67
LESION NLR 5 8.33
INFECCION DE HOP 3 5
SIN
COMPLICACIONES 48 80

TOTAL 60 100

FUENTE: BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS

Los pacientes que presentaron hematomas(4) fueron llevados a sala de operaciones para
drenaje; 1 (25%) paciente tenia ademas diseccién de cuello unilateral tipo II; 3 (75%) de
ellos presentaron infeccién de la herida operatoria. Solamente un paciente se asocid a
hipocalcemia (25%).

Cuatro de los cinco pacientes que presentaron lesion del nervio laringeo recurrente (80%)
tuvieron algun tipo de diseccion de cuello. En dos casos se describe involucro directo del
nervio por tumor. Tres casos presentaron hipocalcemia, probablemente relacionada a la
extension de la cirugia.
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TABLA No 12

CARACTERISTICAS DE

PACIENTES CON HIPOCALCEMIA PERMANENTE Y TRANSITORIA

CARACTERISTICAS [PERMANENTE| % TRANSITORIA % SIN HIPOCALCEMIA %
n=7 n=11 n=42
< 45 aiios 1 14.29 4 36.36 12 28.57
> 45 aiios 6 85.71 7 63.64 30 71.43
MASCULINO 1 14.29 0 0 8 19.04
FEMENINO 6 85.71 11 100 34 80.96
TIPO HISTOLOGICO
Papilar 5 71.43 10 90.9 36 85.72
Medular 28.57 9.1 4.76
Folicular 0 0 0 0 4 9.52
TAMANO TUMORAL
<4cms 0 36.36 27 64.29
>4 cms 100 63.64 15 35.71
DRC 57.14 3 27.27 8 19.04

Del total de 60 pacientes 7

(11. 66 % ) presentd hipocalcemia definitiva, dos de ellos

pertenecia al grupo que recibié suplementos, y presentaron sintomas al suspender el
tratamiento por lo que fue necesario aun después de 6 meses continuar con la
suplementacion; y cinco de los 16 pacientes que presentaron hipocalcemia del grupo que
no recibié ningun suplemento via oral fue necesario dar suplementacion por mas de 6
meses; todos con tumores mayores a 4 centimetros, y 4 de los 7 pacientes ademas
fueron sometidos a algun tipo de diseccion de cuello (57.14%). Once pacientes (36.66%)
de 30 pacientes presentaron hipocalcemia transitoria de los cuales 8 se les pudo
suspender los suplementos a las 2 semanas y solamente tres pacientes necesitaron 3
semanas de suplementos de calcio y vitamina D.
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V1. DISCUSION Y ANALISIS

6.1 DISCUSION Y ANALISIS DE RESULTADOS

En el Instituto de Cancerologia , la tiroidectomia total , es el estdndar para el manejo de
enfermedades malignas del tiroides. Esta conducta se ha implementado debido a: 1) la
posibilidad de multifocalidad en cancer de tiroides, 2) mejores resultados del tratamiento
adyuvante con radioyodo, y 3) mejores posibilidades de seguimiento con tiroglobulina.

El Instituto de Cancerologia es un hospital de referencia. Muchos pacientes han sido
tratados y manipulados con tratamientos convencionales por semanas 0 meses previos a
acudir al INCAN, razén por la cual la mayoria de nuestros pacientes se presentan con
tumores voluminosos (48.33% mayores de 4 cm) y con adenopatias en cuello (25%), lo
que conlleva cirugias mas complejas con mayor riesgo de complicaciones. Ademas el
72% son mayores de 45 afios lo cual es otro factor prondstico adverso.

La Hipocalcemia post-cirugia tiroidea, debido a hipoparatiroidismo transitorio o
permanente, sigue siendo una preocupacion importante, ya que generalmente se extiende
la duracién de la estancia hospitalaria, aumenta la necesidad de pruebas bioquimicas, y
conlleva seria morbilidad para el paciente; no digamos el aumento en los costos
hospitalarios y de medicamentos que seran necesarios de por vida, en el caso de la
hipocalcemia permanente.

El 53.33 % de los pacientes que no recibieron suplementos de Calcio y Vitamina D
presentd hipocalcemia sérica; comparable con otros estudios que reportan hipocalcemia
sérica con un maximo que oscila entre 44 a 50 %.(s57)

En este estudio pudimos establecer que en nuestra institucion la hipocalcemia sérica 24 y
48 hrs post cirugia tiroidea es bastante frecuente, presentando niveles ain mas bajos a
las 48 hrs.

Pudimos determinar que son los niveles de Calcio< 2.5 mg/dl que representan un
problema para los pacientes. Niveles de calcio sérico > 2.5 mg/dl, aunque bajos,
usualmente no se asocian a sintomatologia, y los pacientes recuperan sus niveles
normales en 2 semanas en promedio . Niveles < 2.5 mg/dl se asocian siempre a
sintomatologia, y en un buen porcentaje son predictivos de hipocalcemia permanente; en
este estudio 5 de 8 casos (62.5%) con niveles < 2.5 mg/dl, no recuperaron niveles
normales.
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De los 30 pacientes que no recibieron suplemento, solamente 8 (27 %) presentaron
sintomas. Por lo que podemos ver en este estudio que no todos los pacientes se
benefician de suplementos rutinarios de calcio y vitamina D. De estos 8 pacientes
sintomaticos, 3 refirieron parestesias y a 5 pacientes se les documentd signos de
hipocalcemia severa, todos con espasmo del carpo y espasmos faciales. (Signo de
Trousseau y Signo Chvosteck). En otros estudios se reportan datos similares de
pacientes con sintomatologia dentro del brazo que no recibe ningun tipo de suplemento
que van desde 22 hasta 28 %. (0.67,71)

Podemos establecer grupos de riesgo. Alto riesgo: pacientes con tumores > 4cm,
Disecciones de cuello. Estos pacientes iniciarian Calcio + Vitamina D al no mas tolerar la
via oral. Los que no tengan estos factores se consideraran de Bajo riesgo. Se les mide
niveles de Calcio a las 24 y 48 hrs. Los que tengan Calcio bajo pero sin sintomas, nada
mas se observarian a ver si se recuperan. Si a las 48 horas baja mas, se les daran
suplementos de Calcio y vitamina D via oral . Si el resultado fuera < 2.5 mg/dl se les
iniciaria suplemento de calcio y vitamina D.

Hubo 7 (11.66%) casos de hipoparatiroidismo permanente gque se asociaron a tumores
grandes (todos mayores de 4 cm), disecciones ganglionares (57.1%) y mayor edad
(85.7% > 45 afios). Se han reportado en estudios rangos de hipocalcemia permanente de
0.4% - 33% (s1.39) .Cinco pacientes requirieron infusién intravenosa de calcio en el post-
operatorio inmediato. Los otros 2 casos fueron “enmascarados” por el suplemento de
Calcio y Vitamina D (Ca+VitD). Sin embargo, al retirarse el suplemento, regresaron con
sintomatologia (parestesias), necesitando de este suplemento nuevamente y hasta la
fecha. Once de 30 pacientes (36.66%) presentaron hipocalcemia transitoria de los cuales
8 se les pudo suspender los suplementos a las 2 semanas y solamente tres pacientes
necesitaron 1 semana extra de suplementos de calcio y vitamina D.
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6.2.1

6.2.2

6.2.3

6.2.4

6.2.5

6.2.6

6.2.7

6.2.8

6.2.9

6.2.10

6.2 CONCLUSIONES

De 30 pacientes que no se les administré suplementos 53.33% presentaron
hipocalcemia

Los pacientes que presentan niveles de Calcio bajos a las 24 hrs, tienden a
disminuir aun mas los niveles de calcio sérico a las 48 hrs

Los pacientes que presentaron signos o sintomas lo hicieron con niveles de calcio
por debajo de 2.6 mg/dl

El 85.72 % de pacientes sometidos a diseccion de cuello presentaron
hipocalcemia

El 100 % de pacientes con tumores mayores de 4 centimetros sin suplemento
presentaron hipoparatiroidismo

La edad no parece tener relacion con la presentacion de hipoparatiroidismo

Se presentaron hematomas en 6.6 %, lesion nervio laringeo recurrente 8 % ( 2
casos por involucro directo del nervio por tumor 3.33 %) e Infeccién de herida
operatoria en 5 %

EL 36.66 % del grupo de pacientes sin suplemento presentd hipoparatiroidismo
transitorio, 11.66 % Hipoparatiroidismo definitivo del total de pacientes

Todos los pacientes con hipoparatiroidismo definitivo presentaban tumores
mayores a 4 centimetros y 57 % ademas estaba asociado a algun tipo de
diseccién de cuello

En base a este estudio se proponen dos grupos:

Alto riesgo: pacientes con tumores > 4cm y asociados a disecciones de cuello.
Estos pacientes iniciarian Calcio + Vitamina D al no mas tolerar la via oral.

Bajo riesgo: Se les mide niveles de Calcio a las 24 y 48 hrs. Si el resultado fuera
< 2.5 mg/dl, se les iniciaria suplemento de calcio y vitamina D. Pacientes con
Niveles de Calcio >2.5 mg/dl pero con descenso a las 48 hrs también iniciaria
suplemento de calcio y vitamina D.

51



6.3 RECOMENDACIONES

6.3.1 Utilizar control de calcio sérico rutinario postoperatoriamente a los
pacientes sometidos a tiroidectomia total

6.3.2 Uso de suplementos de calcio y vitamina D en pacientes de alto riesgo de
presentar hipoparatiroidismo

6.3.3 Documentar las complicaciones post tiroidectomia total
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VIiI. ANEXOS

8.1 BOLETA RECOLECTORA DE DATOS

PREVENCION DE LA HIPOCALCEMIA POSTOPERATORIA
CON USO RUTINARIO DE CALCIO
Y

VITAMINA D

ORAL EN PACIENTES SOMETIDOS A TIROIDECTOMIA TOTAL

Cirugia Oncoldgica, INCAN 2,012/2,013

Fecha: Reg.

Edad: Genero

Suplementacion con calcio y Vitamina D

Si No

e Tipo Histologico :

Papilar Folicular
Medular Anaplasico
e Tamafio Tumoral : cms

e Diseccidon Radical de Cuello:
Si: No: Tipo:
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Niveles de Calcio : Sintomas y/signos
Preoperatorio

24 hrs

48 hrs

2 semanas

Otro controles de Ca

Uso de calcio después de los 6 meses :
Si: No:

Complicacines :
Hematoma

Lesion NLR

Infeccién de Herida
operatoria

e Otra
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8.2 CONSENTIMIENTO INFORMADO

PREVENCION DE LA HIPOCALCEMIA POSTOPERATORIA CON USO RUTINARIO DE
CALCIO Y VITAMINA D ORAL EN PACIENTES SOMETIDOS A
TIROIDECTOMIA TOTAL

INCAN 2,012 - 2,013.

Guatemala, de de 2,01__
Reg. Médico:
Yo,
de afios de edad, en calidad de paciente de la Unidad I, del Instituto de

Cancerologia (INCAN), Guatemala, AUTORIZO a los médicos de dicha unidad para que
luego de haber sido sometida(o) a una Tiroidectomia Total , se me incluya en el estudio:
“Prevencion de la hipocalcemia postoperatoria con uso rutinario de calcio y vitamina D

oral en pacientes sometidos a tiroidectomia total”.

Se me explicd en que consiste dicho estudio, las ventajas y posibles desventajas del
mismo por lo que doy mi consentimiento para participar voluntariamente como participante

en este estudio.

Ante lo cual firmo la presente.
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