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CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1 Descripcion de larealidad problemética

A nivel mundial, la enfermedad renal crénica (ERC) es un problema de salud
publica, siendo el hiperparatiroidismo secundario una de las complicaciones
que se presenta con mayor frecuencia desde estadios tempranos de la
nefropatia.

La frecuencia estimada del hiperparatiroidismo secundario es del 10 al 20% de
todos los pacientes con ERC, siendo mayor durante el inicio de la hemodialisis
y va aumentando con la antigiiedad de la terapia de reemplazo renal.t

El hiperparatiroidismo secundario impacta negativamente en la calidad de vida
de los pacientes en hemodialisis incrementando el riesgo de morbimortalidad
cardiovascular. Dentro de sus complicaciones incluyen la anemia cronica,

calcificaciones vasculares, fracturas 6seas y enfermedades cardiovasculares.

El manejo del hiperparatiroidismo secundario se basa en mantener valores
séricos de fosforo y calcio dentro del rango normal junto con el control de la
hormona paratiroidea y vitamina D. Se inicia con tratamiento médico, mediante
qguelantes del fésforo, control de fosfatos en la dieta y, si es necesaria,
suplementacién oral con vitamina D. El calcitriol o sus analogos sintéticos, se
encuentran indicados, cuando no se controla con las medidas anteriores, en

ausencia de hiperfosfatemia, hipercalcemia y calcificaciones vasculares.

En la actualidad existen nuevos farmacos como los calcimiméticos para un
mejor control de parathormona (PTH), pero son pocos los pacientes en dialisis
que alcanzan los objetivos bioquimicos propuestos. A pesar de las novedades
en el tratamiento farmacolégico, en ciertos casos todavia es necesario la

intervencién quirdrgica.



En casos de resistencia farmacoldgica recomiendan la paratiroidectomia en
cualquiera de las técnicas quirargicas, subtotal o total, con o sin autotrasplante.
El procedimiento donde se coloca un fragmento de tejido paratiroideo en
musculos del antebrazo o esternocleidomastoideo, asi como en el tejido
subcutaneo de la regién del abdomen se denomina paratiroidectomia total con

autotrasplante.

La paratiroidectomia se asocia con una mejor supervivencia en grandes
cohortes de observacion de didlisis, con una reduccion del 15% al 57% en la
mortalidad por todas las causas.? Antes de la era de los calcimiméticos, la
paratiroidectomia se hizo necesaria en el 15% de los pacientes tras 10 afios de
terapia de didlisis crénica, que aumenté al 38% después de 20 afios.? Incluso,
se ha documentado que se requiere de la paratiroidectomia en el 2,5% de los

pacientes en didlisis al afio.*

Diversos estudios han descrito una gran variabilidad sobre la tasa de resolucién
del hiperparatiroidismo secundario, sin embargo, existe la posibilidad de
recurrencia o persistencia, en cualquiera de sus tres técnicas quirdrgicas,
debido a la hiperfuncion del tejido paratiroideo trasplantado o del remanente

paratiroideo.

El hiperparatiroidismo secundario recurrente ocurre cuando aparecen sintomas
y signos de la enfermedad posterior a los 6 meses de la paratiroidectomia,
ademas de la parathormona elevada. Hay estudios sobre la recurrencia del
hiperparatiroidismo secundario post paratiroidectomia en pacientes en dilisis

crénica donde no se relaciona con la técnica quirGrgica.®

Ademas, se ha reportado que un inadecuado control metabdlico durante el
tiempo de dialisis representa un factor esencial en la recurrencia del
hiperparatiroidismo. Asi como la hipercalcemia preoperatoria influye en mayor
severidad del hiperparatiroidismo tanto como en la recurrencia de esta

patologia.®



En Perd no existe aun estudios sobre el tema, por lo que se realiza esta
investigacion en un hospital nacional de Lima para conocer los factores
asociados a la recurrencia del hiperparatiroidismo secundario post
paratiroidectomia en pacientes que acuden al Programa de Hemodialisis

Cronica.

1.2 Formulacién del problema

¢,Cuales son los factores asociados a la recurrencia del hiperparatiroidismo
secundario post paratiroidectomia en los pacientes atendidos en el Programa
de Hemodialisis Cronica del Hospital Nacional Alberto Sabogal Sologuren del
2019 al 20227

1.3 Objetivos

1.3.1 Objetivo General

Conocer los factores asociados a la recurrencia del hiperparatiroidismo
secundario post paratiroidectomia en los pacientes atendidos en el Programa
de Hemodialisis Cronica del Hospital Nacional Alberto Sabogal Sologuren del
2019 al 2022.

1.3.2 Objetivos especificos

e Describir el perfil clinico de los pacientes con hiperparatiroidismo

secundario antes de la paratiroidectomia.

e Evaluar los marcadores bioquimicos del metabolismo mineral 6éseo de
los pacientes con hiperparatiroidismo secundario pre y post
paratiroidectomia.



e Determinar las caracteristicas clinicas de los pacientes con

hiperparatiroidismo secundario post paratiroidectomia.

e Estimar la tasa de recurrencia del hiperparatiroidismo secundario en

pacientes post paratiroidectomia subtotal y total con o sin autoimplante.

e Determinar el nimero de pacientes con requerimiento de tratamiento

farmacoldgico post paratiroidectomia.

e Comparar los niveles de parathormona pre y post paratiroidectomia.

1.4  Justificacion

La ERC es una de las causas del hiperparatiroidismo secundario siendo mas
frecuente en pacientes en programa de dialisis cronica y estd asociada a mayor

mortalidad cardiovascular.

Actualmente el manejo se centra en la reduccién de fosforo sérico y la hormona
paratiroidea (PTH), mediante nuevos farmacos. Cuando es resistente al
tratamiento farmacoldgico, esta indicada la paratiroidectomia, en cualquiera de
sus tres técnicas quirlrgicas, siendo un método eficaz para el

hiperparatiroidismo secundario, que, a su vez, mejora su calidad de vida.

Los estudios han descrito sobre la resolucion del hiperparatiroidismo
secundario post paratiroidectomia, existiendo la posibilidad de recurrencia o
persistencia. Segun varias series de casos retrospectivas y estudios de
cohortes, las tasas de hiperparatiroidismo persistente 0 recurrente e
hipoparatiroidismo permanente después de una paratiroidectomia subtotal
oscilan entre 0 y 12% y 2 y 17%, respectivamente. Para la paratiroidectomia
total con autotrasplante estas tasas varian entre 10% y 85%,

respectivamente.”-



La recurrencia del hiperparatiroidismo secundario sigue siendo un problema
serio y con base a nuestra observacion de la elevacion de la PTH por encima
del valor recomendado por las guias The National Kidney Foundation’s Kidney
Disease Outcomes Quality Initiative (KDOQI) y/o Kidney Disease for Improving
Global Outcomes (KDIGO), mas las alteraciones en los valores séricos de
fésforo y calcio de los pacientes de nuestro servicio, es la razén por lo cual se
realiza la presente investigacion, asi poder conocer los factores asociados a la
recurrencia del hiperparatiroidismo secundario post paratiroidectomia entre los
pacientes que acuden al Programa de Hemodialisis Cronica del Hospital
Nacional Alberto Sabogal Sologuren durante los afios 2019 al 2022, y a su vez

identificar los factores asociados a la misma para intervenir oportunamente.

1.5 Limitaciones

El estudio recolectara datos a través de los registros médicos electronicos y

fisicos de los pacientes, cuyo registro puede encontrarse incompleto.

1.6 Viabilidad

El presente estudio contard con la autorizacion de la institucién para su
desarrollo. Se accedera a las historias clinicas y contara con el apoyo de los
expertos pertinentes y la logistica necesaria para su desarrollo. El
financiamiento del estudio estar4 a cargo del investigador, mas no irrogara

gastos a EsSalud.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes de la investigacion

Un estudio multicéntrico realizado por Pérez M et al., fue llevado a cabo entre
92 pacientes con hiperparatiroidismo secundario a enfermedad renal cronica
(ERC) atendidos en un centro hospitalario de Argentina. Esta investigacion
obtuvo como resultados una mediana 4,6 afios de didlisis y parathormona
(PTH) preoperatoria mediana de 1639pg/ml. A 39 pacientes se les realiz6
paratiroidectomia subtotal y a 53 paratiroidectomia total con autoimplante. La
persistencia se present6é en el 17,4% y recidiva en el 39,5% de los pacientes
con adecuada respuesta inicial. La recidiva ocurrié con mayor frecuencia luego
de la paratiroidectomia total con autoimplante (48,9%), que en la
paratiroidectomia subtotal (25,8%). EI tiempo hasta la recidiva fue de una
mediana de 4,7 afios. Una mayor calcemia preoperatoria y menor elevacion de
fosfatasa alcalina en el post operatorio estuvieron presentes entre los pacientes

con recidiva.®

De igual forma, Zmijewski P et al., desarrollaron una investigacion retrospectiva
de 46 pacientes de dialisis sometidos a paratiroidectomia en un hospital de
Islandia. Esta investigacion reporté valores de PTH menor de 15 pg/ml en el
seguimiento a largo plazo presentes en el 5,6% de los pacientes con
paratiroidectomia subtotal y en el 26,7% con paratiroidectomia total con
autoimplante (p=0,09). Los valores de PTH mayores de 200 pg/ml en el
seguimiento a largo plazo ocurrieron en el 38,9 % de los pacientes con
paratiroidectomia subtotal frente al 6,7 % de Ilos pacientes con
paratiroidectomia total con autoimplante (p<0,05). Concluyendo que el control a
largo plazo del aumento de la PTH y la evitacion de la enfermedad recurrente
mejoran con paratiroidectomia total con autoimplante, pero conlleva un mayor

riesgo de hipocalcemia a largo plazo.®


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Zmijewski+PV&cauthor_id=30776511

Asimismo, en Corea, Kim M et al, evaluaron la efectividad de la
paratiroidectomia subtotal entre 25 pacientes con hiperparatiroidismo renal.
Esta investigacion identificoO que, a los 6 meses de la intervencion, los niveles
medios de PTH y calcio disminuyeron a 49,2 + 47,6 pg/mL (p<0,01) y 8,0 £ 1,0
mg/dL (p<0,01), respectivamente. En tanto, dos pacientes presentaron

hiperparatiroidismo recurrente a los 6 meses de la cirugia.®

En el 2019, Steffen et al., realizaron una cohorte retrospectiva entre 42
pacientes sometidos a paratiroidectomia en un centro terciario en Suiza. Este
estudio tiene como resultados que las mediciones intraoperatorias de la PTH
sérica disminuyeron al 6,9 % del nivel de referencia preoperatorio. Ademas,
después de una mediana de seguimiento de 89,5 meses, se encontrd
persistencia del hiperparatiroidismo secundario en 11,9 % y recurrencia en 9,5
% de los pacientes, lo que resulta una tasa de recurrencia total del 21,4 %. Por
tanto, la recurrencia de hiperparatiroidismo secundario después de una
paratiroidectomia sigue siendo un problema y ocurre en uno de cada cinco

pacientes.10

Mientras que, en el 2018, Lau et al., llevaron a cabo una revision bibliografica
entre datos de pacientes pos paratiroidectomia en EE.UU., donde reportaron
que la paratiroidectomia esta indicada en la enfermedad refractaria al
tratamiento farmacoldgico. En pacientes con estadio 5 de ERC con
hemodidlisis, la incidencia de la paratiroidectomia aumenta con el tiempo, y
alrededor del 15% de estos pacientes se someten a cirugia en 5 a 10 afios

desde el inicio de la didlisis.?

Rajeev P et al.,, en Singapur, analizaron las caracteristicas de 87 pacientes
sometidos a paratiroidectomia por hipertiroidismo renal mediante un estudio
retrospectivo. Esta investigacion determind un a tasa de recurrencia fue mayor
en los pacientes que se sometieron a paratiroidectomia subtotal (20,8 % frente

a 10,5 %). con una mediana de tiempo hasta la recurrencia mas corta (mediana

10



de 62,1 frente a 81,3 meses). Por tanto, concluye que la paratiroidectomia total
con autoimplante es superior a la paratiroidectomia subtotal a corto 0 mediano

plazo.?

En Argentina, Pefalba et al., evaluaron 255 pacientes con paratiroidectomia
mediante un estudio observacional. Esta investigacion determind una tasa de
paratiroidectomia de 2,7 cada 1000 pacientes por afio (77% subtotal, 14% total
con autoimplante y 9% total sin autoimplante). Incluso, se informaron valores
de PTH menores de 2,5 pg/ml a los 2,4 £ 2,5 meses pos intervencion, donde la
persistencia se observé en el 19,8% asi como un 8,3% habia recidivado. Por
tanto, se concluye que la paratiroidectomia no se relacion6 con la persistencia

y recidiva entre los pacientes.®

Mientras que, Schneider R et al., evaluaron 606 pacientes atendidos en un
hospital de Alemania mediane una investigacién prospectiva. Este estudio dio
como resultado que el hiperparatiroidismo secundario persistente se produjo en
0,4% de los pacientes del grupo A, 0% del grupo B, 4,8% del grupo C y 4,1%
del grupo D. Después de un seguimiento medio de 57,6 meses, se produjo
hiperparatiroidismo secundario recurrente en un 5.4% de pacientes del grupo
A, 0% del grupo B, 9.5% del grupo C y en 6.1% del grupo D.3

2.2 Bases tedricas

HIPERPARATIROIDISMO

Las glandulas paratiroides participan en la homeostasis mineral 6sea, a través
de su secrecion de PTH. La PTH incrementa la reabsorcion tubular de calcio,
la salida de calcio del hueso y la excrecion de fosfato en los rifiones vy, al

estimular la produccion renal de 1a,25—dihidroxivitamina D, aumentando la

absorcion gastrointestinal de calcio.!?

11


https://link.springer.com/article/10.1007/s00268-011-1392-0#auth-Ralph-Schneider

El hiperparatiroidismo es una patologia de las glandulas paratiroides

caracterizada por el incremento de secrecion de PTH.
Se clasifica segun su etiopatogenia en:

e Hiperparatiroidismo primario

e Hiperparatiroidismo secundario

e Hiperparatiroidismo terciario
Hiperparatiroidismo secundario
El desarrollo del hiperparatiroidismo secundario se produce en respuesta a
hipocalcemia producida por otras enfermedades siendo la méas frecuente la
ERC, la cual es diagnosticada frecuentemente en estadios avanzados. Existen
otras causas como la deficiencia de vitamina D, osteomalacia, la
hipomagnesemia severa, la ingesta de fosfatos inorganicos, entre otras.*?
Epidemiologia
Entre las causas mas comunes de hiperparatiroidismo secundario se hallan la
ERC y la deficiencia de vitamina D. Alrededor del 50% de los adultos se ven
afectados por la insuficiencia de vitamina D.'* La frecuencia estimada del
hiperparatiroidismo secundario es del 10 al 20% de todos los pacientes con
ERC y es uno de los componentes del trastorno mineral éseo. Las
enfermedades cardiovasculares, fracturas y muerte son las complicaciones

mas frecuentes relacionadas con el trastorno mineral 6seo y ERC.%®

Fisiopatologia

12



Clasicamente, hay tres factores principales presentes en la ERC que se han
considerado responsables de la aparicion y progresion del hiperparatiroidismo
secundario: hipocalcemia, hiperfosfatemia y niveles bajos de 1a,25-
dihidroxivitamina D. Actualmente, el factor de crecimiento de fibroblastos 23
(FGF-23), también es un elemento intimamente involucrado en la fisiopatologia
del hiperparatiroidismo secundario.’® Todos estos factores estimulan la

produccion y secrecion de PTH, promoviendo la proliferacion celular.

En la patologia renal cronica existe un incremento de la funcién de las células
paratiroideas para sintetizar y secretar hormona, provocando elevacion en la
concentracion sérica de PTH en un primer momento. Esto da como resultado
una hiperplasia de la glandula paratiroidea relacionada tanto con la hipertrofia
celular como con el aumento de la proliferacion celular, que aun es

potencialmente inhibida por medidas terapéuticas.'*

En pacientes en didlisis, la hiperfosfatemia activa directamente la secrecion de
PTH y mantiene un estimulo persistente para la hiperplasia
paratiroidea. Estudios recientes han demostrado que el fésforo sérico alto
previene la activacion de los receptores sensibles al calcio (CaSR), un
mecanismo por el cual el fésforo induce la secrecién de PTH a pesar de los

valores séricos normales de calcio.’

Clinica

Las manifestaciones clinicas generalmente estan relacionadas con el trastorno
del metabolismo fosforo—calcio, el cual afectarad los diferentes sistemas del
organismo y se manifiesta por signos clinicos especificos. Los tejidos blandos y

huesos son los mas afectados principalmente.

Manifestaciones 6seas

13



Las deformidades esqueléticas son secundarias a la remodelacion 6sea. La
PTH al estimular indirectamente la actividad osteoclastica conduce a una
enfermedad 6sea de alto recambio. Esto conduce a la deformacion, dolor y
fractura 6sea en casos extremos. Los huesos pélvicos y de las extremidades
inferiores, asi como también las articulaciones de la cadera pueden
deformarse. En nifios con hiperparatiroidismo secundario, las deformidades

Oseas pueden provocar raquitismo.

Manifestaciones extradseas

Las calcificaciones en las paredes arteriales, tejido periarticular o cutaneo,
visceras y 0jo (cérnea y conjuntiva) son responsables de la debilidad muscular,

prurito intenso y sindrome de 0jo rojo.

El prurito urémico se observa especialmente en la ERC avanzada y se asocia
mas a menudo con un producto calcio por fésforo alto, aunque puede haber

otros factores.

Las calcificaciones pueden ocurrir en el corazon, valvulas adrticas y mitrales y
miocardio, provocando un aumento de los eventos cardiovasculares como
isquemia, disfuncion ventricular izquierda, insuficiencia cardiaca congestiva,

arritmias e incluso hasta la muerte.

La calcifilaxis es una ulceracién de la piel y se produce por la calcificacion de
pequefias arteriolas y vénulas con hiperplasia intensa de la intima. Puede
complicarse con trombosis que conduce a una dolorosa necrosis de la piel. Es
causada por niveles elevados de PTH, calcio y fésforo inducidos por altos

niveles de calcio en el dializado y aglutinantes de fosfato.
La anemia hiperreactiva a los agentes estimulantes de la eritropoyesis se

define como la imposibilidad de alcanzar valores normales de hemoglobina en

presencia de reservas adecuadas de hierro con una dosis semanal equivalente

14



por via subcutanea de eritropoyetina de 300 U/kg o por via intravenosa de 450
U/kg por semana durante 4 a 6 meses. El aumento de la PTH puede afectar la
produccion de eritrocitos mediante la toxicidad directa de la PTH en los
progenitores eritroides de la médula 6sea y el incremento de la hemdlisis, y un
efecto indirecto es la fibrosis de la médula.

Diagnostico

El diagnéstico del hiperparatiroidismo secundario es bioquimico, basado en la
determinacién de los valores de PTH, interpretados en conjunto con los valores

de calcio, fésforo, vitamina D y el contexto clinico.

El rango normal de PTH es de 10 a 65 pg/ml, sin embargo, diferentes guias
han reportado distintos rangos deseables para pacientes con enfermedad renal
cronica, segun su estadio, como, por ejemplo, en el 2003, la guia KDOQI del
afo sugiri6 mantener valores de PTH entre 150 y 300 pg/ml en pacientes en
dialisis. Mientras que, en el 2009, la guia KDIGO amplié dichos objetivos donde
los valores oscilaron de 2 a 9 veces el limite superior normal del ensayo
utilizado, teniendo en cuenta el aumento de morbimortalidad en los valores

extremos de PTH.®

En pacientes en didlisis, niveles de PTH intacta mayor de 350 y 500 pg/ml se
relacionan con patologia 6sea de alto remodelado, tal como osteitis fibrosa o
forma mixta, excluyendo practicamente la enfermedad de bajo remodelado.
Dado que puede presentarse como un trastorno mineral 6seo y afectar el
sistema musculoesquelético, la guia KDIGO del 2017 recomienda realizar
sistematicamente la densitometria dsea en pacientes en dialisis con trastornos
de la mineralizacién 6sea para evaluar el riesgo de fractura patolégica.®

Pruebas de imagenes

Ecografia cervical

15



La ecografia cervical sigue siendo una prueba recomendada para la evaluacion
de las glandulas paratiroides. Tiene como ventaja que es econémica e inocuay

como desventaja porque es dependiente del operador.

Gammagrafia

Evalta el funcionalismo del tejido paratiroideo y actualmente se prefiere utilizar
radiofarmacos como el tecnecio—99m metoxiisobutil isonitrilo o el tecnecio—99m
tetrofosmin.

Tomografia por emision de positrones

Técnica no invasiva que permite obtener imagenes que reflejan la actividad

metabolica de las glandulas paratiroides.

Biopsia 6sea

Es el gold standard en el diagnéstico de la afectacién 6sea. Suele ser utilizando
con menor frecuencia debido a que se encuentra reservado solo para casos en
los que se presente controversia entre los datos clinicos y el resto de las

exploraciones, o en los que hay una respuesta anémala al tratamiento.
Tratamiento médico

Existen cinco opciones de tratamiento médico que pueden combinarse en
ciertas ocasiones, estas son: la restriccibn de la ingesta de fosfato y/o la
administracion de suplementos de calcio, quelantes orales de fosforo,

derivados de la vitamina D y calcimiméticos.

Se enfoca en mantener valores séricos de calcio y fésforo normales junto con

el control de los niveles de vitamina D, asi como de PTH. La National Kidney

16



Foundation de EE. UU., propuso las pautas KDOQI y establecio objetivos para
dichos marcadores bioquimicos con el fin de disminuir la mortalidad
relacionada con el hiperparatiroidismo secundario. Ademéas, KDIGO propuso
pautas para el abordaje de la enfermedad mineral 6sea en pacientes de

dialisis.1®

Los quelantes de fosfato (como el hidroxido de aluminio, clorhidrato de
sevelamero, carbonato de sevelamero y carbonato de lantano) que contienen
calcio aumentan la calcificacion vascular y de los tejidos blandos, asociandose
con menor supervivencia en comparacion con los quelantes de fosfato sin

calcio.?°

La dosis semanal de terapia de reemplazo renal entre los pacientes dializados
resulta un factor importante adicional. Una dialisis éptima permite controlar la
hiperfosfatemia y aportar suficiente calcio para evitar la estimulacion de la PTH

por hipocalcemia durante las sesiones de dialisis.

Los analogos de la vitamina D, como calcitriol, paricalcitol, alfacalcidol y
doxercalciferol, se agrupan en activadores del receptor de vitamina D segun su
sitio de accion. Se ha demostrado que el uso de analogos de la vitamina D en
la ERC reduce los niveles de PTH.

Los calcimiméticos son farmacos que aumentan la sensibilidad de los CaSR en
la glandula paratiroides y provocan una disminucién de la produccién de
PTH. Sus efectos secundarios importantes de los incluyen nauseas,
hipocalcemia, prolongacion del intervalo QT, arritmias, empeoramiento de la

insuficiencia cardiaca y convulsiones.
El cinacalcet es un calcimimético eficaz para disminuir los niveles de PTH en

pacientes en dialisis. El ensayo EVOLVE, cinacalcet no mejoré la supervivencia

o los resultados cardiovasculares en pacientes en dialisis, pero ofrecio
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importantes beneficios como la reduccion de los niveles de PTH, fosfato, calcio
y FGF-23.21

En tanto, etelcalcetide es un nuevo calcimimético recientemente aprobado en
Europa y EE.UU., en pacientes en hemodialisis para el manejo del
hiperparatiroidismo secundario. A diferencia del Ca y cinacalcet, etelcalcetide
activa el CaSR al unirse al dominio extracelular. Asegura un mejor
cumplimiento y menor carga de pastillas que cinacalcet ya que se administra al
final de la sesion de hemodidlisis. La dosis inicial recomendada es de 5 mg de
etelcalcetide tres veces por semana, y la titulacion individual es de acuerdo con
la medicién rutinaria de PTH y calcio, lo que representa otra ventaja del uso de

esta novedosa molécula.®

Tratamiento quirudrgico

La paratiroidectomia es la reseccién quirtrgica de las glandulas paratiroides y
se considera en pacientes con hiperparatiroidismo refractario al tratamiento
médico. Se asocia con las mejoras en los parametros bioquimicos de
metabolismo mineral y 6éseo, salud cardiovascular y la mortalidad.?>?® Sin
embargo, las complicaciones no son exentas en esta técnica, tales como el
hiperparatiroidismo persistente o recurrente, muchas veces debido al desarrollo
del sindrome del hueso hambriento por sobre supresion de la PTH o a la
existencia de glandulas paratiroides supernumerarias o anormalmente

localizadas.?*
Indicaciones de paratiroidectomia
Al haber novedosos farmacos para el tratamiento médico del

hiperparatiroidismo secundario; las indicaciones de paratiroidectomia podrian

reducirse a:
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e Hiperparatiroidismo secundario resistente a la administracion de
calcimiméticos.

e Calcifilaxis

e Calcio sérico superior a 10,2 mg/dl refractario a tratamiento
farmacoldgico por un lapso de 6 meses.

e Hiperfosfatemia refractaria a tratamiento farmacoldgico por lapso de 6
meses.

e Prurito refractario

¢ Anemia que no responde a la eritropoyetina; sin otra causa aparente.

e Niveles de PTH superiores a 800 pg/ml (durante mas de 6 meses a
pesar del tratamiento farmacoldgico).?

e Calcificacion esquelética

Técnicas quirargicas

Hay diferentes técnicas quirdrgicas de paratiroidectomia: Subtotal, total con o
sub autoimplante. La eleccién para una determinada técnica dependera de las
caracteristicas clinicas del paciente y de la disponibilidad de un cirujano con las

habilidades necesarias para realizar el procedimiento.?®

La paratiroidectomia subtotal consiste en dejar un remanente de la glandula
paratiroidea, mientras que la paratiroidectomia total elimina todo el tejido
glandular. También, se pueden auto implantar pequefias cantidades de
glandula paratiroides en la paratiroidectomia total después de la cirugia. No hay
diferencias significativas entre la paratiroidectomia subtotal y total en resultados
como complicaciones, reingresos y mortalidad a los 30 dias.?® Sin embargo, la
paratiroidectomia subtotal se relaciond con una estancia hospitalaria
prolongada mas baja después de la cirugia y una incidencia mas baja de
hipocalcemia posoperatoria.?’

La paratiroidectomia total sin autoimplante se relaciona con una tasa mas baja

de recurrencia del hiperparatiroidismo secundario resistente al tratamiento y se
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prefiere en pacientes con menos probabilidades de trasplante renal o con una

esperanza de vida mas larga.?®

La paratiroidectomia total con autoimplante se prefiere para los pacientes que
no pueden someterse a cirugias de cuello repetidas debido a trastornos
tiroideos coexistentes que requieren cirugia, lesion del nervio laringeo
recurrente, antecedentes de cirugias de cuello repetidas, o pacientes con
comorbilidades perioperatorias significativas.

Evolucién del hiperparatiroidismo secundario post paratiroidectomia

Los resultados de la paratiroidectomia seguln la respuesta inicial (resolucion o
persistencia) y a largo plazo (remisién o recurrencia). Cualesquiera sean los
resultados implican riesgo a largo plazo de complicaciones e incremento de la

tasa de mortalidad en el paciente.

e Hiperparatiroidismo secundario en resolucion es la presencia de PTH
menor o igual de 300 pg/ml dentro de los seis meses de la intervencion,
sin haber recibido calcimiméticos, ni vitamina D o sus analogos dentro

de ese periodo.

e Hiperparatiroidismo secundario recurrente es la reaparicion de la

enfermedad luego de los 6 meses de la cirugia. ©

e Hiperparatiroidismo secundario persistente es la presencia de PTH

mayor de 300 pg/ml en mas de una vez dentro de los 6 primeros meses.
29

Complicaciones de la paratiroidectomia

Dentro de las complicaciones post operatorias, esta el sindrome de hueso

hambriento, dada la rapida remineralizacion 6sea luego de la intervencion. Este
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sindrome se evidencia por el descenso abrupto de los niveles de calcemia y
fosfatemia, asociados a aumento de la fosfatasa alcalina. Se puede prevenir
usando un dializado alto en calcio después de la cirugia y administrando altas
dosis de calcio.

2.3 Definiciones conceptuales

e Hormona paratiroidea: hormona proteica que interviene en la
regulacion del metabolismo de fésforo y calcio secretada por la glandula

paratiroides .

e Hiperparatiroidismo secundario: trastorno cuyo origen es ajeno a las
glandulas paratiroides donde se produce una secrecion excesiva de
hormona paratiroidea debido a los cambios adaptativos de las glandulas

paratiroides ante hipocalcemias producidas por otras enfermedades.

e Paratiroidectomia: procedimiento quirdrgico, que consiste en extirpar

las glandulas paratiroides en forma total o subtotal.

e Prurito: conocido también escozor o picazon, es la sensacion que incita

u obliga al rascado.

e Calcifilaxia: sindrome poco frecuente conocida también como

arteriolopatia urémica calcificada que causa necrosis de la piel.

e Hiperfosfatemia: es la elevacién de concentracion de fosforo mayor a
4,5 mg/dl en sangre.

e Hipofosfatemia: es la disminucion de concentracion de fosforo menor

de 2,5 mg/dl en sangre.
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e Hipercalcemia: es la elevacion de concentracion de calcio mayor a 10,2
mg/dl en sangre.

e Hipocalcemia: es la disminucion de concentracion de calcio menor de

8,2 mg/dl en sangre.

2.4 Hipotesis

2.4.1 Hipotesis general

La recurrencia del hiperparatiroidismo secundario post paratiroidectomia es
frecuente en los pacientes atendidos en el Programa de Hemodidlisis Crénica
del Hospital Nacional Alberto Sabogal Sologuren durante los afios 2019 al
2022.

2.4.2 Hipotesis especificas
e Los marcadores bioquimicos del metabolismo mineral 6seo de los
pacientes con hiperparatiroidismo secundario se ven aumentados post
paratiroidectomia.
e La tasa de recurrencia del hiperparatiroidismo secundario es mayor en
pacientes post paratiroidectomia subtotal frente a aquellos con total con

0 sin autoimplante.

e Existen factores relacionados a la recurrencia del hiperparatiroidismo

secundario en pacientes post paratiroidectomia.
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CAPITULO IIl: METODOLOGIA

3.1 Tipo de estudio

Esta investigacion sera cuantitativa, no experimental u observacional, con
proyeccion retrospectiva y corte longitudinal que harda uso de estadistica

inferencial.

3.2 Disefo del estudio

Serd de naturaleza cuantitativa debido a que se obtendran datos de forma
numérica. Sera de tipo observacional, ya que el investigador no tendra
intervencién y no manipulara las variables a estudiar. Retrospectiva, debido a
gue se tomara informacion los registros médicos electronicos y fisicos desde el
afo 2019 hasta al 2022. Y de corte longitudinal, dado que las variables seran

medidas mas de una vez a lo largo del tratamiento.

3.3 Poblacion y muestra

Poblacion

Se incluirdn a todos los pacientes adultos atendidos en el Programa de
Hemodialisis Cronica del Hospital Nacional Alberto Sabogal Sologuren que han
sido sometidos a paratiroidectomia durante los afios 2019 al 2022.

Criterios de inclusion

e Pacientes mayores de 18 afos.

e Pacientes con ERC en estadio 5.

e Pacientes en el Programa de Hemodialisis Crénica.

e Pacientes sometidos a paratiroidectomia en cualquiera de sus tres

técnicas quirdrgicas.
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Criterios de exclusion

e Pacientes con falla renal aguda.

e Pacientes con paratiroidectomia previa en otra institucion.

e Pacientes que no hayan sido sometidos a paratiroidectomia.

e Pacientes con datos incompletos en las historias clinicas electrénicas y

fisicas.

Tamafo de la muestra

Debido a que se cuenta con una poblacion pequefia, se tomara la totalidad de

la misma para el presente estudio.

Seleccion de la muestra

La seleccidn de los pacientes aptos para este estudio se realizara siguiendo un

muestreo no probabilistico por conveniencia.
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3.4 Operacionalizacion de variables

TIPO DE
. ) ESCALA i
DEFINICION DEFINICION VARIABLE, CATEGORIA O
VARIABLES DE ,
CONCEPTUAL OPERACIONAL ) RELACION Y UNIDAD
MEDICION
NATURALEZA
Edad del paciente de
Edad Cantidad de tiempo.3° acuerdo a su historia Razén Cuantitativa Afos cumplidos
clinica (HC).
Cualidad que diferencia | Sexo del paciente de _ o (0) = Mujer
Sexo _ _ Nominal Cualitativa ]
funciones reproductivas.* acuerdo a su HC. (1) =Varén
(0) = No filiada
(1) = Nefropatia
o diabética
Etiologia de la 2) =
_ ) Conjunto de causas de una | patologia renal en el _ o - _ _
Etiologia de la ERC Nominal Cualitativa Nefroangioesclerosis

enfermedad o condicidn.3°

paciente de acuerdo a
su HC.

(3) = Poliquistosis renal
(4) = Uropatia
obstructiva o

nefrolitiasis
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(5) = Glomerulonefritis
primaria

(6) = Nefritis lupica
(7) = Displasia o
malformacion renal
(8) = Glomerulopatia

tabulo intersticial

(9) = Otro
Sintomas cardiacos,
gastrointestinales u
_ _ _ _ o osteoarticulares  del _ )
Manifestaciones Evidencia objetiva de | o Nominal o (0) =Si
o hiperparatiroidismo . Cualitativa
clinicas enfermedad.®° _ Dicotémica (1) = No
secundario en el
paciente de acuerdo a
su historia clinica.
_ . NUumero de afos de (0) = 6 meses — 1 afio
Tiempo en Tiempo que permanece en | o . .
o o inicio en hemodialisis o (1) = 1 afios — 2 afios
hemodialisis hemodialisis constante y o _ Intervalo Cuantitativa . .
o o cronica registrada en (2) = 2 afios — 3 afios
cronica periodica.

la historia clinica.

(3) = Mas de 3 afios
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Patologia metabdlica de la

_ Valores séricos de
_ o ERC  caracterizada  por _ .
Hiperparatiroidismo y _ PTH mayor a 300 Nominal o (0) = Si
_ elevacion de PTH junto a _ . Cualitativa
secundario a ERC y _ pg/ml en el paciente | Dicotomica (1) = No
alteracion en los niveles de )
_ ) segun la KDOQI.
calcio y fosforo.3!
o o (0) = Subtotal
Procedimiento quirdrgico o o )
) ) Técnica guirurgica ) Q) = Total sin
o ) gue consiste en extirpar las | o Nominal o ,
Paratiroidectomia ) o indicada en historia o Cualitativa autoimplante
glandulas paratiroides en . Politbmica
clinica. (2) = Total con
forma total o subtotal.®* ,
autoimplante
Hormona proteica que - (0) =10-65 pg/ml
. _ .| Valores seéricos en
interviene en la regulacion _ (1) = 66—150 pg/ml
_ i pg/ml  del paciente o
Parathormona del metabolismo de fosforo y | = o Intervalo Cuantitativa (2) = 151-300 pg/ml
_ indicado en la historia
calcio secretada por ini (3) = 301-500 pg/ml
clinica.
la glandula paratiroides.®? (4) => 501 pg/ml
lon extracelular abundante, -
) .. | Vvalores sericos en
actia en la calcificacion _ (0) =< 8,2 mg/dl
. ] mg/dl  del paciente o
Calcio sérico Osea y es cofactor en Intervalo Cuantitativa | (1) = 8,2-10,2 mg/dl

muchas recciones

enzimaticas.3!

indicado en la historia

clinica.

(2) => 10,2 mg/dl
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Mineral mas abundante del

organismo. Forma parte de | Valores séricos en
- . (0) = <2,5 mg/dL
i . compuestos organicos o | mg/dl del paciente o
Fosforo sérico _ o o o Intervalo Cuantitativa | (1) = 2,5-4,5 mg/d|
como fosfatos inorganicos. | indicado en la historia
_ _ o (2) => 4,5 mg/dL
Interviene en el metabolismo | clinica.
mineral 6seo. 3!
Necesidad de Requerimiento de manejo | Paciente que requiere _ ]
) » _ o Nominal o (0) =Si
tratamiento especifico en una | manejo farmacolégico . Cualitativa
o ] o ) Dicotémica (1) = No
farmacoldgico patologia.*® post paratiroidectomia.
Presencia de
hiperparatiroidismo
secundario post -
. o o . Valores séricos de
Hiperparatiroidismo | paratiroidectomia con _ )
_ . PTH mayor a 300 Nominal o (0) = Si
secundario antecedente de haber tenido _ . Cualitativa
_ pg/ml en el paciente | Dicotomica (1) =No
recurrente niveles de PTH menor a 300

pg/dl dentro de los 6

primeros meses post

operatorio.3

segun la guia KDOQI.
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3.5 Técnicas de recoleccién de datos e instrumentos

Como técnica de recopilacion de datos se utilizara el andlisis documental de las
historias clinicas fisicas y electronicas de los pacientes atendidos en el lugar de
estudio. A fin de garantizar la calidad de los datos obtenidos, se realizara doble
digitacion de la informacion obtenida en hojas de calculo elaboradas en el

programa Microsoft Excel 2019.

El registro de todos los datos se realizara a través una ficha de recoleccion de
datos con la finalidad de obtener informacion relevante para el estudio. Esta
ficha sera sometida a validacion mediante juicio de expertos antes de su
aplicacion. Dicho instrumento estara dividido en tres secciones principales.

La primera seccion registrara los datos clinicos de los pacientes antes de la
paratiroidectomia. Dichos datos incluiran informacién relacionada con la edad,
sexo, etiologia de la ERC, presencia de sintomas cardiacos, digestivos y
osteoarticulares del hiperparatiroidismo secundario, tiempo de dialisis y la

presencia de hiperparatiroidismo secundario a ERC en el paciente.

En tanto, la segunda seccién del instrumento abordara informacion sobre la
técnica quirdrgica para la paratiroidectomia en el paciente, clasificAndose como

subtotal y total con o sin autoimplante.

Asimismo, los marcadores bioquimicos del metabolismo mineral 6seo se
registraran en la tercera seccion del instrumento donde se incluiran los valores
de PTH sérico, calcio sérico y fésforo sérico. Dichas evaluaciones a registrar
corresponderan desde antes de la intervencidn quirdrgica y al primer, sexto y

décimo segundo mes post intervencion.

Por ultimo, en la cuarta seccion del instrumento se registraran los sintomas

clinicos del hiperparatiroidismo secundario después de la cirugia, la necesidad
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de tratamiento farmacoldgico y presencia de hiperparatiroidismo secundario

recurrente post paratiroidectomia.

3.6 Técnicas para el procesamiento de la informacion

Se ingresaran los datos a una base de datos de Microsoft Excel 2019 para ser

codificados de acuerdo a las categorias establecidas anteriormente.

En el analisis descriptivo, las variables categéricas se presentaran en
frecuencia y porcentajes. Las variables numéricas que presenten una
distribucion normal seran presentadas como media y desviacion estandar
cuando, por el contrario, en aquellas con una distribucion anormal, se optara

por presentarlas en mediana y rango intercuartil.

Mientras que, en el andlisis inferencial se usaré la prueba de Chi-cuadrado o la
prueba exacta de Fisher, donde la diferencia en el resultado se considerara
significativa cuando el valor de p sea inferior a 0,05. Para la comparacion entre
una variable categdrica y una numérica se utilizaran la prueba T de Student o

Anova.

Todos los andlisis estadisticos se realizaran en el programa estadistico SPSS
25.0 (IBM Corp.).

3.7 Aspectos éticos

El presente proyecto sera revisado y aprobado por el Comité de Etica de
Investigacion del Vicerrectorado de Investigacion de la Universidad Ricardo
Palma y del Hospital Nacional Alberto Sabogal Sologuren. La identidad de los
pacientes no sera comprometida puesto que las historias clinicas seran
codificadas y analizadas de forma andénima. La informacion se mantendra
confidencial y solo se usara con fines de investigacion; en concordancia con la

Ley de Proteccion de Datos Personales N° 29733.
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CAPITULO IV: RECURSOS Y CRONOGRAMA

4.1 Recursos

RECURSOS CANTIDAD
Recursos humanos
Investigador 01 unidad
Asesor metodolégico 01 unidad
Recursos materiales
Laptop con capacidad de almacenamiento de 500 GB 01 unidad
Lapiceros 06 unidades
Hojas 50 unidades
Servicios
Transporte y comunicacion Por 7 meses
Alimentacion Por 7 meses
4.2 Cronograma

ANO 2022
ACTIVIDAD
JUN JUL AGO | SET | OCT | NOV | DIC

Revision de la literatura X
Planteamiento del problema X X
Redaccion de objetivos X X
Formulacion de hipétesis X
Definicién de variables X
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Metodologia del trabajo X

Revision por el Comité de

Etica

Recopilaciéon de datos

Analisis de datos X
Redaccion de informe final X
4.3 Presupuesto
El proyecto sera autofinanciado.

RECURSOS COSTO (S))
Recursos humanos
Asesor metodoldgico S/ 1000.00
Recursos materiales
Laptop con capacidad de almacenamiento de 500 GB S/ 2 500.00
Lapiceros S/ 10.00
Hojas S/10.00
Impresiones / copias S/ 10.00
Servicios
Transporte y comunicacion S/ 1 000.00
Alimentacion S/ 1 000.00
Gastos de contingencia (+10%)
TOTAL S/ 6 083.00
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ANEXO 1. MATRIZ DE CONSISTENCIA

PROBLEMA OBJETIVOS HIPOTESIS VARIABLES E INDICADORES
GENERAL: GENERAL: VARIABLE 1:
Conocer los factores asociados a | La recurrencia del | HIPERPARATIROIDISMO
¢ Cudles son los factores | la recurrencia del | hiperparatiroidismo secundario
asociados a la | hiperparatiroidismo secundario | Post paratiroidectomia es | INDICADORES:
recurrencia del | post paratiroidectomia en los frecuente en los pacientes |e Secundario a ERC
. . atendidos en el Programa de i
hiperparatiroidismo pacientes atendidos en el g * Secundario recurrente
o Hemodialisis Crobnica del
secundario post | Programa  de Hemodialisis _ _
Hospital Nacional Alberto | VARIABLE 2: PERFIL
iroi i Crénica del Hospital Nacional i
paratiroidectomia en los P Sabogal Sologuren durante los | CLINICO
pacientes atendidos en| Alberto Sabogal Sologuren del afios 2019 al 2022.
Programa de | 2019 al 2022. INDICADORES:
Hemodialisis Cronica del ESPECIFICAS e FEdad
Hospital Nacional Alberto | ESPECIFICOS: e Sexo
HE 1 Los marcadores

Sabogal Sologuren del

2019 al 20227

OEZ1: Describir el perfil clinico de los
pacientes con hiperparatiroidismo

secundario antes de la

bioquimicos del metabolismo
mineral 6éseo de los pacientes

con hiperparatiroidismo

¢ Etiologia de ERC
e Manifestaciones clinicas
e Tiempo de hemodidlisis

crénica
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paratiroidectomia.

OE2: Evaluar los marcadores
bioguimicos del metabolismo mineral
6seo0 de los pacientes con

hiperparatiroidismo secundario pre y

post paratiroidectomia.

OE3: Determinar las caracteristicas
de

hiperparatiroidismo secundario post

clinicas los pacientes con

paratiroidectomia.
OE4: Estimar la tasa de recurrencia

del

en pacientes post paratiroidectomia

hiperparatiroidismo secundario

subtotal y total con o sin
autoimplante.

OE5: Determinar el numero de
pacientes con requerimiento de

tratamiento  farmacolégico  post

secundario se ven aumentados

posts paratiroidectomia.

HE 2: La tasa de recurrencia

del hiperparatiroidismo
secundario es mayor en
pacientes post

paratiroidectomia subtotal frente
a aquellos con total con o sin

autoimplante.

HE 3: Existen factores
relacionados a la recurrencia
del hiperparatiroidismo

secundario en pacientes post

paratiroidectomia.

e Necesidad de tratamiento

farmacoldgico

VARIABLE  3:
BIOQUIIMICO:

INDICADORES:
e Parathormona
e Calcio sérico

e Fdsforo sérico

PERFIL
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paratiroidectomia.

OE6: Comparar los niveles de
parathormona pre y post
paratiroidectomia.




ANEXO 2. INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

UNIVERSIDAD RICARDO PALMA
FACULTAD DE MEDICINA HUMANA
ESCUELA DE RESIDENTADO MEDICO

ESPECIALIZACION

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

SECCION 1. PERFIL CLINICO

1. Edad
anos.
2. Sexo
( ) Mujer

( ) Varén

3. Etiologia de la enfermedad renal crénica
No filiada

Nefropatia diabética
Nefroangioesclerosis
Poliquistosis renal

Uropatia obstructiva o nefrolitiasis
Glomerulonefritis primaria

Nefritis lupica

Displasia o malformacion renal
Glomerulopatia tabulo intersticial
Otro

N e e N e e e e e T
N N N N e N N

4. Manifestaciones clinicas del hiperparatiroidismo secundario
e Cardiaca ( )Si ( ) No
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e Digestiva ( )Si ( ) No
e Osteoarticular () Si ) No
5. Tiempo en didlisis
( ) 6 meses a 1 afo
( ) 1 afio a 2 afos
( ) 2 afios a 3 afios
( ) Mayor de 3 afios
SECCION 2. PARATIROIDECTOMIA
1. Técnica quirargica
( ) Paratiroidectomia subtotal
( ) Paratiroidectomia total sin autoimplante
( ) Paratiroidectomia total con autoimplante

SECCION 3. MARCADORES BIOQUIMICOS DEL METABOLISMO MINERAL
OSEO PRE Y POST PARATIROIDECTOMIA

MARCADORES BIOQUIMICOS

PARATIROIDECTOMIA

PRE

POST (meses)

1 6

12

PTH sérico

< 300pg/dl

301a 500pg/dI

500 a 800 pg/dl

> 801 pg/dl

Calcio sérico

< 8,2 mg/dl

8,2 — 10,2 mg/dI

> 10,2 mg/dl

Fosforo sérico

42




< 2,5 mg/dl

2,5 - 4,5 mg/dl

> 4,5 mg/dl

SEGMENTO 4. POST PARATIROIDECTOMIA

1. Manifestaciones

después de 6 meses de la cirugia

Cardiaca

()
()

Si
No

Digestiva

()
()

Osteoarticular

()
()

Si
No

Si
No

clinicas

del

hiperparatiroidismo

secundario

2. Necesidad de tratamiento farmacoldgico post paratiroidectomia

( )
( )

Si
No

3. Hiperparatiroidismo secundario recurrente

( )
( )

Si
No

43




Factores asociados a la recurrencia del hiperparatiroidismo
secundario post paratiroidectomia en pacientes en programa
de hemodialisis cronica del Hospital Nacional Alberto Sabogal
Sologuren durante |

INFORME DE ORIGINALIDAD

12 114 14 24

INDICE DE SIMILITUD FUENTES DE INTERNET  PUBLICACIONES TRABAJOS DEL
ESTUDIANTE

FUENTES PRIMARIAS

osteologia.org.ar 3%

Fuente de Internet

.

www.asacirujanos.com 2
Fuente de Internet %
idoc.pub 1

Fuente de Internet %

repositorio.ug.edu.ec 1
Fuente de Internet %

Submitted to Universidad de San Martin de * %
Porres

Trabajo del estudiante

www.researchgate.net 1 %

Fuente de Internet

pt.scribd.com <1 %

Fuente de Internet

=]

www.nefrologiaaldia.org
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Fuente de Internet

www.minsalud.gov.co

Fuente de Internet

Submitted to Universidad Wiener

Trabajo del estudiante

—
o

Submitted to Universidad de Guadalajara

Trabajo del estudiante

—_—
—

Submitted to Universidad de San Martin de
Porres

Trabajo del estudiante

—_
N

medicosypacientes.com

Fuente de Internet

—_
w

www.rimisp.cl

Fuente de Internet

—
I~

mafiadoc.com

Fuente de Internet

—_
un

Excluir citas Activo Excluir coincidencias < 20 words

Excluir bibliografia Activo
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