ARTICULO DE INVESTIGACION I

VALOR DIAGNOSTICO DE LA CINTIGRAFIA CON SESTAMIBI EN EL
HIPERPERPARATIROIDISMO

Diagnostic value of Sestamibi scintigraphy in hyperparathyroidism.
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RESUMEN
S OBJETIVO: Evaluar la Cintigrafia Paratiroidea con Sestamibi (CPTS)
N jstrad . At . . ~ .
/B en el diagndstico del Hiperparatiroidismo. DISENO: Estudio de Test
Aprobado: . 2 g . ]
diagndstico, prospectivo, de corte transversal, con lectura ciega del
Marzo de 2007

CPTS de 32 pacientes, edad promedio 55.3+15 afios, 20 mujeres.

ey Cuatro con hiperparatiroidismo primario, 19 en hemodialisis crénica y

Hl cuiiar Cadiae e 9 controles. Se cuantifico calcio, fésforo, fosfatasas alcalinas y
tener conflictos de interés. paratohormona (PTHi) (VN <85 pg/ml). La cintigrafia fue leida

negativa o positiva. Resultados: los 4 hiperparatiroideos primarios
Rev Estud Med Sur 3(1): 110-115 tuvieron PTHi elevada (826+578 pg/ml) y cintigrama positivo. El grupo
Dol: en hemodialisis tuvo PTHi elevada en 13 (1174+1151 pg/ml), y en 8/13 el

cintigrama fue positivo. En los controles (PTHi 60+12 pg/ml) el
cintigrama fue negativo. Especificidad CPTS 100%. Sensibilidad 57%
para grupo con PTHi < 1000 pg/ml y 80% para > 1000 pg/ml.
CONCLUSION: La cintigrafia paratiroidea con Sestamibi identifico
adecuadamente las glandulas anormales, especialmente en
pacientes con mayor elevacion de parathormona.
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VALOR DIAGNOSTICO DE LA CINTIGRAFA CON SESTAMIBI
EN EL HIPERPERPARATIROIDISMO

ABSTRACT

To evaluate the parathyroid scintigraphy with Tc99m-Sestamibi in the diagnosis of Hyperparathyroidism. Design:

cross sectional, prospective, diagnostic test study with blind reading of the scintigraphy. 32 patients, average age

55.3+ 15 years, 20 women. Four primary hyperparathyroidism patients, 19 patients in haemodialysis and 9 controls.

Calcium, phosphorus, alkaline phosphatase and parathormone (PTHi) were measured. The scan was read as

positive or negative Results: All primary hyperparathyroidism had elevated PTHi (826+578 pg/ml) and positive
scan. 13/19 haemodialysis patients had elevated PTHi (1174+1151 pg/ml), and 8/13 had positive scan. Controls had
60+12 pg/ml, and all negative scan. CPTS Specificity was 100%, and sensitivity was 57% for those with PTHI <
1000 pg/ml, 80% for PTHi > 1000 pg/ml. Conclusion: CPTS was able to identify most of the abnormal glands.

Better detection was related to higher PTHi level.

KEYWORDS: Hyperparathyroidism, scintigraphy, Diagnostic value.

INTRODUCCION

El metabolismo del calcio esta regulado por varios
factores, de los que son fundamentales la
parathormona (PTH) y la vitamina D. La PTH se
sintetiza en las glandulas paratiroideas, que son cuatro
pequefas glandulas situadas en los polos del tiroides,
con un tamario de 1x3x5 mm y un peso entre 40 a 48
mg. Los mecanismos reguladores de la secrecién de
PTH son multiples pero el fundamental es el nivel de
calcio, de tal manera que la hipocalcemia incrementa la
sintesis de PTH mientras que la hipercalcemia la
disminuye. La PTH actta sobre dos érganos blanco: el
hueso vy el rindn, tras unirse a un receptor. La PTH a
nivel renal inhibe la reabsorcién de fosforo, incrementa
la reabsorcion de calcio y favorece la formacion de
vitamina D activa o Calcitriol (1,25
Dihidroxicolecalciferol) que a su vez aumenta la
absorcion de calcio a nivel intestinal. En el hueso
produce una movilizacién de calcio y fésforo. Cuando
existe un exceso de PTH se produce un aumento de la
resorcién ésea con desmineralizacion (osteftisfibrosa.)!
El hiperparatiroidismo primario (HPTT?) se produce por la
hipersecrecién primaria de la parathormona. Es el
trastorno mas frecuente de las paratiroides con una
prevalencia de 1: 1000, con una relacién de 1:2 hombres
a mujeres?, habiendo aumentado su diagnéstico en la
Ultima década desde la introduccién del perfil
bioguimico. Por ello, en el momento del diagnostico por
el laboratorio, menos del 50% presenta sintomas
significativos. Entre los HPTF, un 80- 86%
corresponden a adenomas, con mayor incidencia en
mujeres (3:1), y la gran mayoria es un adenoma solitario.
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El resto corresponde a hiperplasia glandulary en < 1% a
carcinomas. Las glandulas ectépicas representan el 20
% de la totalidad de las glandulas paratiroides, y de
estas el 13% se localiza en el mediastino. En el paciente
sintomatico el cuadro clinico viene determinado por las
consecuencias de la hipercalcemia, pudiendo ser ésea,
gastrointestinal, nefrourolégicas y pueden producirse
crisis de hipercalcemia, que se manifiestan por astenia,
anorexia, nauseas, vémitos, dolores abdominales,
hipertension arterial, trastornos del comportamiento, a
veces convulsiones, delirio y coma con deshidratacion.®
El Hiperparatiroidismo secundario (HPT 2°) es una
complicacion frecuente de la Insuficiencia Renal
Crénica (IRCr) que se inicia en etapas precoces de esta
con filtrado glomerular < 20/mL/min. La hipocalcemia
que se produce por falta de absorcién del calcio a nivel
intestinal, por déficit de Calcitriol y por hipofosfemia,
gue estimulan a la glandula paratiroides para la
secrecion de PTH. Esta estimulacion mantenida va
produciendo una hiperplasia difusa de las glandulas,
cuyo peso normal es 40 mg, y la que en fases tardias de
la IRCr o en pacientes en hemodidlisis puede llegar a
pesar de 200 mg a 7 g, existiendo en general una
correlacién entre los niveles de PTH y el tamaro
glandular. Los factores patogénicos involucrados en
esta alteracion dsea-metabdlica no estan claramente
establecidos, sin embargo se consideran importantes la
retencion de fésforo que se produce tempranamente en
la IRCr, la hipocalcemia y la disminucién de los niveles
circulantes de Calcitriol, més la resistencia esquelética a
la accién calcémica de la PTH. En la poblaciéon en
hemodialisis con HPT 2°, un 5% puede tener una
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expresion clinica severa, en un 40% se pueden
encontrar  hallazgos positivos en la Rx 0sea
convencional y en un 100% se puede diagnosticar
osteitis fibrosa con una Biopsia 6sea. Una vez
confirmado el hiperparatiroidismo, se ha de buscar la
localizacién de la lesién anatémica a fin de planificar el
tratamiento quirdrgico, para lo que se recurre a las
pruebas de imagen. Existen opciones que son la
Cintigrafia con Sestamibi marcado con Tc 99m (CPTS)
o la ecografia de alta resolucion, o el escaner. La CPTS
es un procedimiento en uso desde la década del 90, en
la cual se usa el 99mTc-Sestamibi ( 2-methoxy-isobutil
-isonitrilo) que es una molécula catiénica, lipofilica que
es captada normalmente por la glandula tiroides y en las
paratiroides con funcionalismo aumentado,
localizandose en ellas en las mitocondrias en proporcién
al flujo sanguineo . El trazador es luego eliminado de la
gldndula tiroides, pero permanece en el tejido
paratiroideo anormal. La técnica estandar es administrar
via EV 99m Tc —Sestamibi 740-1.110 MBq ( 20 — 25
mCi), y se obtiene una imagen cervical anterior a los 10-
15 minutos, mas una imagen tardia a las 2- 4 horas,
cervical y de térax. +>®

Figura 1. Cintigrafia de paratiroides normal

CINTICRAFIA PARATIROIDES HORMAL - $127 00587

Parathyroid MIBI Report

MATERIAL Y METODO

El objetivo del estudio es conocer la utilidad del CPTS
en el diagnostico morfolégico-funcional del
Hiperparatiroidismo. Para ello se realizd un estudio de
test diagnéstico, prospectivo, de corte transversal, con
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lectura del CPTS ciega a los valores de laboratorio. Se
estudiaron 4 pacientes con un cuadro clinico de HPTIO;
19 pacientes seleccionados al azar de un programa de
Hemodialisis Crénica y un grupo control de 9 pacientes
derivados a cintigrafia de perfusién miocéardica con
Sestamibi, que voluntariamente aceptaron participar. Se
cuantific6 calcio, fésforo, fosfatasas alcalinas vy
parathormona inmunoreactiva (PTHi) por IRMA (VN <85
pg/ml). Arbitrariamente se separ6 dos grupos segun los
niveles de PTHI, grupo A (hiperparatiroidismo leve a
moderado) si la PTHi era < 1000 pg/ml y grupo B
(hiperparatiroidismo severo) si TPl era superior a esa
cifra. EI CPTS fue interpretado como: negativo, positivo
1 foco, positivo > 1 foco y positivo ectépico. Se
determiné proporciones para variables dicotémicas vy
promedios con desviacion estandar para variables
continuas. Se determiné sensibilidad y especificidad
siguiendo las normas habituales.
Se evaluaron 32 pacientes, con una edad promedio de
55.3 +15 afios, de los cuales 20 fueron mujeres (62,5%)
y 12 hombres (37.5%). Los niveles de PTHi estuvieron
elevados en los 4 casos de HPTT, con niveles de PTHi
promedios de 826+578 pg/ml, representando al 100%
de este grupo, en un 68. 4% (13 de 19) de los casos en
hemodialisis crénica, con PTHi de 1174+1151 pg/ml y en
ningun control, PTHi 60+12 pg/ml.

Hubo 12 CPTS positivos: todos los casos con
hiperparatiroidismo 1° (figura 4) y en 8 de 13 pacientes
en hemodidlisis cronica y con PTHi elevado.(figura 5) La
especificidad del CPTS fue 100%, la sensibilidad para
hiperparatiroidismo leve a moderado fue 57% y para
hiperparatiroidismo severo 80%. Se demostré mas de
una lesion cintigrafica en 6 individuos, y en un caso se
demostré un foco mediastinico. Este caso y 4 mas
tuvieron confirmacién quirdrgica.

Figura 2. Niveles de PTHi
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Figura 3. Cintigramas positivos

[12/32 cintigramas positivos|
I
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[PTHi elevada: 13| [ PTHinormal: 6 |

|cintigrama positivo: 8| |cintigrama positivo: 0

Paciente ERG, Mujer 63 afos, Bocio multinodular y
sospecha HPT T°. Calcemia 10.8 mg/dl, Fosfemia 2.5
mg/dl y PTHi 239 pg/ml. CPTS (+) con un foco polo
inferior izquierdo sugerente de adenoma.

Paciente DMA, 46 afos, 15 afios en hemodialisis.
Calcemia 1.3 mg/dl, Fosfemia 6.2 mg/dl, Fosfatasas
Alcalinas 2272 U/l, PTHi 1704 pg/ml. CTPS (+) con dos
intensos focos en relacién a polo superior e inferior del
[6bulo derecho del tiroides, sugerente de
hiperparatiroidismo terciario.

Figura 4: Cintigrama paratiroideo en un caso de
hiperparatiroidismo primario
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DISCUSION

Entre los métodos diagnésticos de imagenes usados en
el hiperparatiroidismo es importante destacar que el
CPTS es una técnica con una sensibilidad reportada de
90 a 100 % para los adenomas solitarios®”, lo que es
concordante con nuestros resultados de deteccion de
focos solitarios intensamente positivos en 4 de 4
pacientes evaluados, todos ellos confirmados con
cirugia. En més del 80 % de los casos de HPT T, la
causa corresponde a un adenoma paratiroideo Unico, en
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Figura 5. Cintigrama paratiroideo en un paciente
en hemodialisis crénica

ANTERION BAZAL WG

eport

Static Image R
EASAL £

n

menos de 5% puede ser un adenoma doble y en 9% de
los casos puede existir una hiperplasia de la 4
gIa’nduIasS. El adenoma puede encontrarse en una
localizacion ectdpica en alrededor del 15 al 20 % de los
casos debido a la migracién que sufre la glandula en su
periodo embrionario. El excelente rendimiento en la
capacidad de identificacion de las lesiones en el HPT T°
ha llevado al desarrollo de exploraciones cervicales
unilaterales minimamente invasivas con el fin de
disminuir la morbilidad quirGrgica , asi como los costos
de la cirugia y acortar la estancia hospitalaria del
paciente.® ?La utilizacién de técnicas de localizacién
preoperatorios cono el escaner, ecografia y la CPTS en
la primera intervencion puede ser discutible para
algunos clinicos, sin embargo se consideran obligatorias
en los casos en que se efectia una reexploracion
cervical por persistencia de la hipercalcemia y elevacion
de la PTHI. EI CPTS en paciente paratireidectomizados y
con recurrencia de elevaciones significativas de
calcemia PTHi que van a la reintervencién, ha
demostrado hasta un 80 % de adenomas no
identificados ~ previamente®.  Actualmente se ha
incorporado en muchos centros el uso de una sonda de
deteccion de radiacion gamma para uso intraoperatoria
(gammaprobe ), con la que se mapea la regién cervical
en pabelldén, en los pacientes que han sido previamente
inyectados con 99mTc- Sestamibi en el preoperatorio,
permitiendo excelentes resultados en la identificacion
de las lesiones y asi
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cirugia minimamente invasiva. Nuestros resultados
reportados en la deteccion de lesiones en pacientes en
hemodialisis crénica de un 68.4 % e inferior al 100% de
la deteccion de lesiones en HPT T°, es concordante con
la literatura. El grupo de O" Dohoerty ha reportado una
sensibilidad para detectar hiperplasia de un 55 al 68%
(5). Olaizola y col estudiaron 52 pacientes en HD
crénica con PTHi entre 14 a 2791 pg/ ml con CPTS, La
técnica fue capaz de demostrar la o las glandulas
hipercaptantes si la PTHi era > 600 pg/ml , con una
sensibilidad de 50 % y especificidad de 100 % . Se ha
comunicado que la sensibilidad de la cintigrafia esta en
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relacién al tamafio del adenoma paratifoideo™ lo que
concuerda con nuestras observaciones de mayor
sensibilidad del CPTS en quienes tienen niveles mas
elevados de PTHi.

CONCLUSION

La CPTS es de utilidad en el diagnéstico del
hiperparatiroidismo, especialmente para la localizacion
preoperatorio, con alta sensibilidad y especificidad.

A mayor elevacion de PTHi es mayor la probabilidad de
demostrar lesiones cintigraficas.
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