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ARTICULO ORIGINAL

Tiempo 6ptimo para mediciéon de paratohormona como
predictor de hipocalcemia en pacientes posterior a
tiroidectomia total

Optimal time for measurement of parathormone as a predictor of
hypocalcemia in patients after total thyroidectomy
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Resumen

Introduccién. La hipocalcemia posterior a tiroidectomia total es una complicacién frecuente en la cirugia de
tiroides. La hormona paratiroidea ha demostrado ser un predictor confiable para detectar los pacientes con alto
riesgo de hipocalcemia significativa y la consecuente necesidad de administrar suplemento de calcio. El objetivo
de este estudio fue determinar el tiempo 6ptimo de medicién de la paratohormona para dicho fin.

Métodos. Estudio prospectivo realizado en dos instituciones de nivel III en Popayan, Colombia, entre abril de
2016y febrero de 2018, en el cual se midieron niveles de paratohormona prequirtrgico, alas 0, 2, 4 y 12 horas del
postoperatorio, y se compararon con los valores obtenidos a los 3 meses de seguimiento en pacientes sometidos
a tiroidectomia total. Se consideré como grupos de riesgo y con necesidad de suplemento de calcio un valor de
paratohormona menor de 10 pg/ml o una disminucién mayor del 80 % con respecto al valor prequirdrgico.

Resultados. Se incluyeron 34 pacientes intervenidos. Tomando como umbral un valor menor de 10 pg/ml, la
medicién de paratohormona a las 4 horas fue sensible y especifica (60 y 93,1 % respectivamente). Para una
disminucién mayor del 80 % con respecto al valor prequirirgico, la sensibilidad fue del 60 % y la especificidad
del 96,5 %, presentando un valor predictivo positivo de 75 % y negativo del 93,3 %, con una p < 0,001.
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Discusion. Una disminucién mayor del 80 % del valor de paratohormona prequirtrgico medida a las 4 horas después
de la tiroidectomia total permite identificar aquellos pacientes con alto riesgo de hipocalcemia significativa, que
requieren administracién temprana de suplementos de calcio, comparado con la determinacién de la disminucién
alas 0,2y 12 horas postoperatorias.

Palabras clave: hipocalcemia; hormona paratiroidea; hormonas y agentes reguladores de calcio; tiroidectomia;
complicaciones posoperatorias; diagnostico.

Abstract

Introduction. Hypocalcemia after total thyroidectomy is a common complication in thyroid surgery. Parathyroid
hormone has been shown to be a reliable predictor for detecting patients with at high risk of significant hypocalcemia
and the consequent need for calcium supplementation. The objective of this study was to determine the optimal
time for measuring parathormone for this purpose.

Methods. Prospective study carried out in two level 3 institutions in Popayan, Colombia, between April 2016 and
February 2018, in which levels of preoperative parathormone were measured at 0, 2, 4 and 12 hours postoperatively,
and compared with the values obtained at 3 months of follow-up in patients undergoing total thyroidectomy. A
parathormone value less than 10 pg/ml or a decrease greater than 80% with respect to the pre-surgical value was
considered as risk groups and in need of calcium supplementation.

Results. Thirty-four operated patients were included. Taking as a threshold a value of less than 10 pg/ml, the
measurement of parathormone at 4 hours was sensitive and specific (60% and 93.1%, respectively). For a decrease
greater than 80% with respect to the presurgical value, the sensitivity was 60% and the specificity was 96.5%,
presenting a positive predictive value of 75% and a negative predictive value of 93.3% (p <0.001).

Discussion. A decrease of more than 80% in the preoperative parathyroid hormone value measured at 4 hours
after total thyroidectomy allows the identification of those patients at high risk of significant hypocalcaemia, who
require early administration of calcium supplements, compared with the determination of the decrease at 0, 2 and
12 hours postoperatively.

Keywords: hypocalcemia; parathyroid hormone; calcium-regulating hormones and agents; thyroidectomy;
postoperative complications; diagnosis.

Introduccion

La hipocalcemia transitoria posterior a tiroidectomia
total es la complicacién mas frecuente de la cirugia
de tiroides, observandose en un 1,6 - 68 % de los
pacientes %, En su mayoria es debida a compromi-
so vascular y en menor proporcidn a la reseccién
inadvertida de las paratiroides *. Su presentacion
clinica varia en un amplio rango, desde pacien-
tes asintomaticos hasta la tetania y el shock >,
Dada la incertidumbre sobre la evolucién de los
niveles de calcio después de tiroidectomia total,
los pacientes requieren estudios adicionales, que
prolongan su hospitalizacién, o suplementos con
calcio de forma sistematica.

Aunque, la hipocalcemia suele ser transitoria,
usualmente menor a 6 meses, en 1 - 10 % de los
casos puede ser permanente 57212, La identifica-
cion de los pacientes con riesgo de hipocalcemia
transitoria significativa se traduce en disminucién
de la morbilidad, costos y necesidad de estancia
hospitalaria prolongada, obviando la adminis-
tracidn innecesaria de suplementos de calcio .
De alli que los niveles de calcio postoperatorio,
aunque son importantes como predictor de hipo-
calcemia sintomadtica, sélo son relevantes después
de 24 a 48 horas 3.

La hormona paratiroidea (PTH), o paratohor-
mona, es regulada de forma primaria por los nive-
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les séricos de calcio ionizado y, una vez secretada,
se elimina rapidamente del plasma, con una vida
media de dos a cuatro minutos '*'°. Basados en
lo anterior, multiples estudios avalan la medicién
de la PTH como una prueba util para la deteccién
de los pacientes con alto riesgo de hipocalcemia
posterior a una cirugia de tiroides; sin embargo,
hay heterogeneidad sobre los métodos y la hora
idénea para realizar la prueba 2*7.1213.15-31,

El objetivo de este estudio fue determinar el
tiempo 6ptimo para la medicién de la PTH, como
predictor de hipocalcemia, en pacientes sometidos
a tiroidectomia total.

Métodos

Este fue un estudio prospectivo de prueba diag-
noéstica, que incluyé pacientes mayores de 18 afios
a quienes se les practic6 una tiroidectomia total,
en el Hospital Universitario San José y Clinica La
Estancia, instituciones de nivel I1I de la ciudad de
Popayan, Colombia. Se excluyeron los pacientes
con alteraciones previas de los niveles de PTH o
calcio, patologia paratiroidea, insuficiencia renal
o tratamientos farmacolégicos que intervienen
con los niveles de calcio; asi como aquellos que
no cumplieron con la totalidad de muestras
solicitadas para el estudio. Se aplicé muestreo no
probabilistico por conveniencia.

El proyecto se clasific6 como una investigacion
de bajo riesgo y cont6 con la aprobacién de los
comités de ética institucional, respetando y prote-
giendo los principios bioéticos de la investigacién
en humanos, siguiendo lo establecido en la Decla-
racion de Helsinki y la Resolucién No. 008430 de
1993 de Colombia. Se obtuvo el consentimiento
informado de todos los pacientes incluidos y sus
datos fueron tratados acorde a Ley 1581 de 2012
y Decreto 1377 de 2013.

Se recogi6 informacion sobre las caracteris-
ticas sociodemograficas y clinicas, se midieron
niveles de calcio ionizado prequirdrgico y a las
12 horas después de la cirugia, tomando como
valores en rango de normalidad aquellos que se
encuentran entre 1,12 - 1,33 mmol/L. Se tomaron
los niveles de PTH en el prequirurgico, al cierre de
la incisién quirtrgica (0 horas), 2,4 y 12 horas del
postquirudrgico, asi como una muestra de control

Medicion de paratohormona posterior a tiroidectomia total

a los 3 meses. El andlisis de la PTH se procesé
en equipo LIAISON® N-TACT® PTH Gen 11 por
inmunoensayo quimioluminiscente in vitro, to-
mando como niveles normales valores entre 22,2
- 108,9 pg/ml. De igual forma se documentaron
los hallazgos en el intraoperatorio, hospitaliza-
cion, manifestaciones clinicas de hipocalcemia y
necesidad de suplementacion de calcio, en un se-
guimiento hasta el dia posterior a la intervencion.

Los datos obtenidos se analizaron usando el
paquete estadistico SPSS versién 25. Para la des-
cripcién de la poblacidn se emplearon medidas de
tendencia central y de dispersion en las variables
cuantitativas, as{ como frecuencias y proporciones
en las variables categoricas. Se dividié a la pobla-
cién en pacientes de alto riesgo de hipocalcemia,
sila PTH fue menora 10 pg/ml o con un descenso
mayor al 80 % con respecto al nivel basal, para
cada hora definida y se estim6 sensibilidad, espe-
cificidad y valores predictivos positivo y negativo
(VPP y VPN), para determinar el momento idéneo
parala toma de la prueba. El nivel de significacion
estadistica se estableci6 en p < 0,05.

Resultados

Se intervinieron 43 pacientes en el periodo com-
prendido entre abril de 2016 y febrero de 2018,
de los cuales 9 se excluyeron por no cumplir con
el nimero requerido de muestras. Un total de 34
pacientes se admitieron para el estudio. La media
de la edad fue de 47,7 afios y la desviacion estan-
dar (SD) de 16,9 (rango: 19-83 afios); el 91,2 %
eran mujeres (n=31), predomind la etnia mestiza
82,4 % (n=28) y un 58,8 % vivia en pareja (n=20)
(tabla 1). E1 66 % (n=19) de los pacientes tenia
comorbilidades, siendo las del sistema cardiovas-
cular las mas frecuentes (23,5 %), seguida de las
endocrinas (20,6 %).

La indicacion de tiroidectomia total fue dada
por histologia maligna, obtenida por biopsia en
un 61,8 % (n=21), siendo el carcinoma papilar la
principal causa. Por otra parte, aquellos pacientes
cuyo reporte histopatolégico de biopsia no fue
conclusivo (n=18; 23,5 %), fueron operados a
criterio del cirujano tratante.

En el 79,4 % de los pacientes (n=27), el proce-
dimiento fue tiroidectomia total, y en el resto se

53



1

Lagos J, Herrera JA, Lagos D, Merchan-Galvis A

Tabla 1. Caracterizacion sociodemografica y clinica de
la poblacién estudio.

Variable Sociodemograficas n %
Femenino 31 91,2
Género
Masculino 3 8,8
Media 47,7
Edad Desviacion estandar 16,9
Rango 19-83
Mestizo 28 82,4
Etnia Indigena 3 8,8
Negro 3 8,8
Casado/Union libre 20 58,8
Soltero 10 29,4
Estado civil
Separado/divorciado 2 59
Viudo 2 59
Rural 16 471
Procedencia
Urbana 18 52,9
Ninguno 4 11,8
Primaria 10 29,4
Nivel educativo Bachillerato 7 20,6
Tecnoldgico 9 26,5
Universitario 4 11,8
Variables Clinicas n %
Ninguna 15 44 1
Cardiovascular 8 23,5
Comorbilidad  gpgocrina 7 20,6
Endocrina y Cardiovas- 4 1.8
cular
» Menor de 2 cm 10 35,7
Diametro
prequirirgico 2-4 cm 10 35,7
de la lesion
Mayor de 4 cm 8 28,6
Maligna 21 61,8
Patolc‘)glla . Patologia no conclusiva 8 23,5
prequirdrgica
Benigna 5 14,7
Neoplasia papilar 19 55,8
Neoplasia folicular 2 59
Histologia final
Bocio multinodular 1" 32,4
Tiroiditis 2 59

Rev Colomb Cir. 2021;36:51-9

adiciono vaciamiento ganglionar, uni o bilateral
(tabla 2).El1 67,6 % (n=23) no presentd extension
extra-tiroidea. En el 55,9 % se preservaron 4
paratiroides (n=19) y no se realiz6 autotransplan-
te. La histologia final reporté patologia maligna
enel 61,8 % (n=21), predominando el carcinoma
papilar.

La estancia media hospitalaria fue de 28 ho-
ras, con una mediana de 25 horas y un rango de
13-72 horas. Se presentaron sintomas leves de
hipocalcemia en dos pacientes del estudio, corres-
pondientes al 5,9 % de los casos (uno de ellos
present6 niveles bajos de PTH desde la cirugia
hasta el altimo control), y no se reportaron even-
tos graves de hipocalcemia que requirieran uso
de calcio intravenoso.

Los niveles calcio ionizado y PTH, y el porcenta-
je de disminucién de PTH se presentan en la tabla
3. La frecuencia de niveles de PTH menores a 22,2
pg/mlalas0, 2,4y 12 horas fue de 73,5 % (n=25),
67,6 % (n=23), 55,8 % (n=19) y 44,1 % (n=15),
respectivamente. Con el pasar de las horas, los

Tabla 2. Caracteristicas del procedimiento quirurgico
realizado.

Descripcion del procedimiento n %

Tiroidectomia total 27 79,4
Tipo de Cirugia Tiroidectomia total mas

L 7 20,6

vaciamiento

Transversa estandar 25 73,5
Tipo de incision

Transversa ampliada 9 26,5
Extensién extra No 23 676
tiroidea Si 11 32,4

No 29 85,3
Adenopatias

Si 5 14,7
Ndmero de 2 4 1.8
paratiroides 3 11 32,3
preservadas 4 19 559

Media 106
T|e_mpo quirdrgico Desviacion estandar 33
(minutos)

Rango 70-180

Media 28,4
Estar_]ma ) Desviacion estandar 11
hospitalaria (horas)

Rango 13-72
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niveles de PTH tendieron a normalizarse, pero
fueron inferiores alos obtenidos en el seguimien-
to a los 3 meses; sin embargo no alcanzaron los
valores reportados en el prequirtrgico tal como
se presentan en la figura 1.

Se dio egresoal 17,6 % (n=6) de los pacientes
con suplemento de calcio, basados en los resulta-
dos de PTH alas 12 horas (menor de 10 pg/ml o
disminucién mayor del 80 % con relacién al valor
prequirurgico), o en la presentacion de sintomas
de hipocalcemia.

Utilizando una PTH sérica de 10 pg/ml como
umbral para definir la necesidad de suplementos
de calcio, se calculé la sensibilidad y especificidad
para cada muestra tomada y se describen en la
tabla 4. De acuerdo con lo observado,la PTH tomada
alas 4 horas es mas sensible (60 %) y con un valor
predictivo negativo superior (93,1 %), mientras que
a las 12 horas es mas especifica (96,5 %) y pre-
senta un valor predictivo positivo mayor (66,6 %).
La muestra de las 4 horas fue estadisticamente
significativa (p=0,01).

Medicion de paratohormona posterior a tiroidectomia total

50.01

45.0

40.0

35.09

Valor de PTH pg/ml

30.09

25.0

20.0

T T T
0 horas 2 horas 4 horas

T T
Prequirirgico 12 horas 3 meses

Figura 1. Evolucion de niveles de PTH en pacientes
llevados a tiroidectomia total.

Si se usa una disminucién mayor del 80 % del
nivel basal como referencia para la identificacion
de los pacientes a riesgo de hipocalcemia y de-
cidir la necesidad de suplementos de calcio en
el postoperatorio, el momento considerado mas
sensible (60 %), especifico (96,5 %), con valor

Tabla 3. Niveles pre y postoperatorios de calcio, PTH y porcentaje de disminucién de PTH

Preoperatorio PTH 0 horas PTH 2 horas PTH 4 horas PTH 12 horas :11(;2:;

Calcio PTH Valor % Dism Valor % Dism Valor % Dism Valor % Dism Valor

Media 1,22 48,83 22,48 55,47 21,66 56,25 24,29 51,34 29,02 41,09 37,53
Mediana 1,23 40,70 15,85 57,57 17,50 60,11 20,0 50,58 22,55 40,34 29,00
SD 0,04 24,11 22,06 25,27 20,07 25,77 19,31 21,46 20,41 24,33 19,92
Minimo 1,14 22,50 3,0 5,56 3,0 3,77 3,20 1,89 5,90 -26,51* 14,5
Méximo 1,32 108,0 102,0 93,52 102,0 93,52 104,0 90,06 104,6 85,95 100,2

*Porcentaje en negativo dado que un paciente presenté un valor postquirdrgico superior al prequirdrgico.

Tabla 4. Valor predictivo de PTH <10 pg/ml a las 0,2,4 y 12 horas versus la presencia de niveles

bajos de PTH al 3 mes postoperatorio

PTH <10 pg/ml  PTH >10 pg/ml

Sensibilidad Especificidad VPP % VPN % p
n % n %
PTH 0 horas 6 17,6 28 82,4 40% 86% 33,3 89,2 0,15
PTH 2 horas 8 23,5 26 76,5 40% 79% 25 884 0,34
PTH 4 horas 5 14,7 29 85,3 60% 93,1% 60 93,1 0,01*
PTH 12 horas 3 8,8 31 91,2 40% 96,5% 66,6 90 0,05*

* Se uso prueba exacta de Fisher
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predictivo positivo (75 %) y valor predictivo
negativo (93,3 %) superiores, con una diferencia
estadisticamente significativa (p=<0,001), esalas
4 horas (tabla 5).

El seguimiento a los pacientes incluidos en
el estudio fue de 3 meses, momento en el que se
solicitaron niveles de PTH, observando una me-
diana de 29,0 pg/ml (rango: 14,5-100,2 pg/ml).
Se encontraron niveles bajos de PTH en el 14,7 %
(n=5) de los pacientes, dos operados por patologia
benignay tres por patologia maligna, con mediana
de PTH de 19,0 pg/ml, por lo que aun requerian
suplementos de calcio y calcitriol. No se documen-
taron muertes durante el periodo de seguimiento.

Discusion

Este estudio, que buscd establecer el momento
6ptimo para la toma de PTH, como predictor de
hipocalcemia transitoria postquirurgica en pa-
cientes intervenidos por tiroidectomia total, tuvo
una poblacién con una edad media de 47,7 aios,
similar a lo descrito en la literatura 16-2022-27.32, gjp
embargo, nuestros pacientes tuvieron una distri-
bucién simétrica para cada una de las décadas, con
solo un 20 % entre la 4 y 5 década, a diferencia
delo descrito por el Nacional Cancer Institute, que
reporta incidencias mayores entre la 4y 5* década
de lavida %, posiblemente debido a la distribuciéon
demografica de nuestro pais.

La poblacién estudiada fue predominan-
temente de sexo femenino, siendo la relacion
hombre-mujer 1:10, superior a la reportada para
Colombia de 1:8 3 y ligeramente superior a la des-
crita por otros autores 132830,

Rev Colomb Cir. 2021;36:51-9

La principal indicacion de tiroidectomia fue
la patologia maligna, siendo el carcinoma papilar
la histologia mas frecuente, lo que coincide con
los reportes de AlQahtani 7, Cayo 2 y Landry
21 pero diferente de la mayoria de publicacio-
nes, donde la principal causa fueron las pato-
logias benignas 711-131618192528-30.32 E] porcentaje
de pacientes con hipocalcemia a las 12 horas fue
cercano al 25 %, lo que se encuentra dentro del
rango reportado en diversos estudios *711-1319.20.22-
27,29,31,32,34.

En el primer método de clasificacion utilizan-
do en este estudio, con valores de PTH menores
de 10 pg/ml, los niveles a las 4 horas tuvieron
sensibilidad de 60 % y especificidad del 93 %,
con VPP del 60 % y VPN del 93 %, siendo esta la
hora que muestra una diferencia estadisticamente
significativa (p=0,01). Al respecto, diversos au-
tores 19252629 reportaron que la mediciéon de PTH
entre 10 - 12,5 pg/ml a las 4 horas, presentaba una
sensibilidad superior y una especificidad similar a
la de nuestro estudio, para predecir hipocalcemia
postoperatoria. Es probable que las cifras sean
mayores en esos estudios retrospectivos por el
mayor numero de pacientes intervenidos.

Sobre el segundo método de estimacién de
riesgo de hipocalcemia (disminucién de PTH ma-
yor del 80 % del valor basal), la medicién de PTH
a las 4 horas tuvo una sensibilidad del 60 % y es-
pecificidad del 96,5 %, con VPP del 75 % y VPN del
93,3 %. Estos resultados son comparables con el
estudio de Del Rio et. al. 3%, quienes encontraron
que una disminucién de la PTH mayor del 80 %
tiene una sensibilidad de 100 % y especificidad
del 87 %, posiblemente asociado a metodologias

Tabla 5. Valor predictivo de la disminucion mayor del 80% de PTH alas 0, 2, 4 y 12 horas versus la presencia

de niveles bajos de PTH al 3 mes postoperatorio

PTH >80% PTH <80%
Sensibilidad Especificidad VPP % VPN % P
n % n %
PTH O horas 8 23,5 26 76,5 60% 82,7% 37,5 92,3 0,03
PTH 2 horas 7 20,6 27 79,4 60% 86,2% 42,8 92,5 0,01
PTH 4 horas 4 11,8 30 88,2 60% 96,5% 75 93,3 <0,001*
PTH 12 horas 2 5,9 32 94,1 20% 96,5% 50 87,5 0,27*

* Se uso prueba exacta de Fisher
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de investigacidn similares. Los porcentajes son com-
parables a los publicados por Gupta *° y Kala %, con
sensibilidad de 100 % y 93 % y especificidad de
87 %y 95 %, respectivamente. Tomando diferen-
tes puntos de corte del porcentaje de disminuciéon
de PTH, otros autores reportan tasas de sensibili-
dad y especificidad menores 293! para detectar el
grupo a riesgo de hipocalcemia posoperatoria; sin
embargo, su histopatologia fue predominantemen-
te benigna, en comparacién con nuestra poblaciéon
en la cual la mayor parte de las intervenciones fue-
ron realizadas por histopatologia maligna.

Entre las limitaciones de este estudio, se en-
contro la pérdida de pacientes, en quienes no se
tomo¢ alguna de las muestras a la hora definida,
lo que afect6 el tamafio muestral, asi como el
seguimiento inferior a 6 meses, para definir si
la hipocalcemia era permanente. Las fortalezas
para resaltar incluyen, la rigurosidad en la toma
de las muestras, comparar los dos métodos des-
critos y usar la PTH para predecir el riesgo de
hipocalcemia posterior a tiroidectomia total en
el Departamento de Cauca, Colombia.

A pesar de las diferencias reportadas por los
grupos de autores, hay acuerdo general acerca
de la utilidad de la toma de la PTH postopera-
toria para detectar la hipocalcemia posterior a
tiroidectomia total. Los resultados de este estu-
dio prospectivo sugieren que una sola medicién
de PTH menor de 10 pg/ml o una disminucién
de la PTH mayor del 80% del nivel basal, a las 4
horas del postoperatorio, permiten identificar a
los pacientes con riesgo de hipocalcemia, y que
el segundo método es superior al primero. Con
esto se puede lograr una reduccién de la morbili-
dad asociada a la hipocalcemia y el alta temprana
de los pacientes, si se considera segura, con o sin
suplementacion de calcio o calcitriol.
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