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Macroadenoma cervical palpable. 
Una presentación muy inusual de 

hiperparatiroidismo primario

ANTONIO ZAPATA P., JOSÉ DELGADO F.,  
GILBERTO GONZÁLEZ V., EUGENIO ARTEAGA U.

Cervical macroadenoma causing  
hyperparathyroidism. Report of one case

We report a 59-year-old man with a history of hypertension, recurrent renal 
stones and a severe hypercalcemia of 14.9 mg/dl with a serum phosphorus of 2.4 
mg/dl and a serum albumin of 3.6 g/dl. Physical examination showed a 4 cm 
left cervical nodule, consistent with the diagnosis of thyroid nodule. Parathyroid 
hormone (PTH) levels were 844 pg/mL (normal 15-65 pg/ml) and a cervical 
ultrasound examination disclosed a solid nodule in the lower left lobe of 40 x 
30 x 25 mm, adjacent to the thyroid parenchyma. Abdominal ultrasound re-
vealed bilateral renal stones. Parathyroid scintigraphy showed a high uptake of 
the left lower parathyroid mass and a bone densitometry showed bone density 
t scores of -1.2 in the spine, -2.0 in the right femoral neck and -3.5 in the distal 
radius. A review of his medical record revealed the presence of hypercalcemia 
for at least 4 years. He was admitted for hydration and administration of 4 mg 
zoledronic acid iv. At 24 hours, serum calcium dropped to 11.0 mg/dl, and a left 
thyroid lobectomy was performed including the lower left parathyroid gland. The 
pathology report showed a 22.6 g parathyroid adenoma. Intraoperatory PTH 
descended > 50%, consistent with successful parathyroidectomy. At 7 days after 
surgery serum calcium was 8.8 mg/dl, phosphorus 2.1 mg/dl, alkaline phospha-
tase 166 U/L, albumin 3.9 g/dL, PTH 230 pg/ml and 25-OH vitamin D 12.4 
ng/ml. This finding was interpreted as secondary hyperparathyroidism due to 
vitamin D deficiency and “hungry bone”, being less likely the presence of residual 
or metastatic parathyroid tissue. A cholecalciferol load was administered, with 
significant descent of PTH.
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El hiperparatiroidismo primario (HPT 1º) 
es una patología frecuente (22-64 casos x 
100.000 habitantes/año) y cuya forma de 

presentación más prevalente en la actualidad 
es la asintomática (80%)1,2. Nuestro objetivo es 
presentar un caso muy inusual de hiperparati-
roidismo primario debido a un macroadenoma 
paratiroideo palpable, de larga evolución y dis-
cutir las posibilidades diagnósticas en casos como 
el presente.

Caso clínico

Hombre de 59 años, con antecedentes de hi-
pertensión arterial en tratamiento con valsartan 
80 mg/día y urolitiasis recurrente (último episodio 
2003). Derivado por hipercalcemia para estudio 
(Tabla 1), sólo refería bradipsiquia. Al examen 
físico destacaba 81 kg, 180 cm, PA 140/80 mmHg y 
tiroides baja con nódulo palpable cervical izquier-
do de 4 cm. El estudio reveló calcemia 14,9 mg/dL, 
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Tabla 1. Resumen de exámenes

1º 
con-
sulta

Ciru-
gía

Carga 
Vit. D

Fecha 30/7/
09 

13/5/
10

14/4/
11

15/4/
13

29/4/
13

2/5/
13

6/5/
13

7/5/
13

7/5/
13

7/5/
13

9/5/
13

17/5/
13

8/8/
13

Nov/
2013

Albúmina 
(3,5-5 g/dL)

4,1 3,8 3,7 3,6 3,9 3,2 3,9 3,9 3,6

Calcemia 
(8,5-10,5 mg/dL)

13,9 13,8 13,5 14,9 13,7 14,3 13,1 11 11,1 9,8 8,8 10,1 9,5

Calcio iónico
(4,6-5,2 mg/dL)

7,7

Fósforo
(2,6-4,5 mg/dL)

2,2 1,9 2,3 2,4 2,3 1,8 2,4 1,9 2,1 3,6 3,2

PTH 
(15-65 pg/ml)

844 916 82 16,6 230 122,6 87,5

Creatinina
(0,7-1,2 mg/dL)

1,4 1,4 1,4 1,49

Fosfatasas 
Alcalina 
(45-115 U/lt)

121 127 131 135 125 123 106 165

Calciuria 
(mg/24 h)

516 75,7

25 OH D 
(ng/ml)

12,4 20,7

PTH 844 pg/ml (VN 15-65 pg/ml). La ecografía 
cervical (Figura 1) mostró un nódulo izquierdo 
inferior de 40 mm que desplazaba la tiroides hacia 
la línea media, heterogéneo, consistencia firme y 
muy vascularizado; la ecografía abdominal reveló 
litiasis renal bilateral con imagen dominante de 
9 mm a derecha. Se complementó estudio con 
cintigrama paratiroideo MIBI-Spect (Figura 2), 
que mostró captación aumentada en paratiroides 
inferior izquierda. La densitometría ósea de doble 
fotón radiológico (Lunar Prodigy, score T) mostró 
L2-L4 -1.3, cuello femoral derecho -2.0, y radio 
distal -3.5. La revisión de sus exámenes previos 
mostró hipercalcemia desde al menos 4 años.

Con diagnóstico de hiperparatiroidismo pri-
mario de larga evolución con compromiso óseo y 
renal, se hospitalizó para hidratación y administra-
ción de zoledronato 4 mg IV, como preparación 
para resolución quirúrgica. A las 24 h, habiendo 
descendido la calcemia a 11 mg/dL, se efectúa 
lobectomía tiroidea izquierda, que incluía nódulo 

paratiroideo adherido. La biopsia fue informada 
como adenoma paratiroideo de 28 mm y 22,6 g, 
adherido a lóbulo tiroideo, bien delimitado, con 
cápsula delgada completa, sin signos de neoplasia 
maligna en los cortes examinados y sin ganglios 
comprometidos. La curva de PTH fue sugerente 
de curación, con caída > 90% (PTH preoperatorio 
916 pg/ml y 15 min post extirpación 88,2 pg/ml)3.

Al 3º día postoperatorio el paciente evolucionó 
asintomático con calcemia 9,8 mg/dL; fosfemia 
1,9 mg/dL; PTH 16,6 pg/ml, siendo dado de alta. 
Sin embargo, a los 7 días de la cirugía se observó 
calcemia 8,8 mg/dL; fosfemia 2,1 mg/dL; FA 166 
U/L; albuminemia 3,9 g/dL, PTH 230 pg/ml y 25-
OHD 12,4 ng/ml (VN > 20 ng/ml). Se procedió 
a una carga de colecalciferol (50.000 UI semanal 
v.o. x 6 veces) y terapia de mantención con car-
bonato de calcio/vitamina D 500 mg/800 UI x 2 
veces/día, con lo que se observó a los 6 meses de la 
cirugía mejoría de 25-OHD (20,7 ng/ml), descenso 
de PTH (87,5 pg/ml) y mantención de calcemia 
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Figura 1. Ecografía Cervical que muestra nódulo izquierdo 
inferior de 40 x 30 x 25 mm que desplazaba la tiroides hacia 
la línea media, heterogéneo y vascularizado.

Figura 2. Cintigrama paratiroideo Sesta MIBI-Spect que mos-
tró hipercaptación en relación a paratiroides inferior izquierda.

normal (9,5 mg/dL). Paciente nota mejoría de 
bradipsiquia y de su rendimiento intelectual du-
rante la evolución.

Discusión

El presente caso ilustra una presentación 
extraordinariamente inusual de hiperparatiroi-
dismo primario, dada la palpación de un nódulo 
paratiroideo. Esto último sólo se reporta en casos 
aislados y abre siempre la necesidad de realizar 
diagnóstico diferencial con cáncer de paratiroides.

El cáncer de paratiroides es una neoplasia poco 
frecuente (< 1% de los HPT 1º), y suelen ser tu-
mores de gran tamaño, usualmente esporádicos, 
irregulares, duros y adheridos a planos profundos, 
similares a la presentación de nuestro paciente. 
La distinción entre lesiones benignas y malignas 
es difícil y rara vez se hace en la biopsia inicial. 
Considerando que los hallazgos histológicos son 
poco específicos, los criterios a considerar para el 
diagnóstico definitivo de cáncer de paratiroides 
son: invasión local o a estructuras contiguas, 
metástasis linfáticas o a distancia4. La mutación 
en el gen HRPT2, con reducción en la expresión 
de parafibromina, estaría involucrada en su 
patogenia y podría ser utilizada como apoyo en 
caso de duda diagnóstica5. Suelen presentarse con 
niveles de calcemia elevados (> 14 mg/dl) y con 
compromiso sistémico significativo (osteítis fi-
brosa quística, resorción subperióstica, osteopenia 
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difusa, nefrocalcinosis, nefrolitiasis y falla renal, 
entre otros); la mayoría de las veces el diagnóstico 
se hace en forma retrospectiva, cuando recurre la 
hipercalcemia después de la cirugía6. En nuestro 
caso, la presentación con nódulo palpable y com-
promiso sistémico asociado altos niveles de PTH 
e hipercalcemia grave hacían plantear cáncer de 
paratiroides como etiología del HPT 1º de nuestro 
paciente; sin embargo, el hallazgo intraoperatorio, 
el informe de anatomía patológica y la evolución 
con calcemia normal a los 6 meses de la cirugía, 
hacen plantear que se trata de una lesión benigna.

Existen pocos reportes respecto a adenomas de 
gran tamaño. El peso promedio de los adenomas 
paratiroideos operados se ha estimado en 520 mg 
en la última década7. Un estudio analizó las carac-
terísticas de 26 casos con adenomas paratiroideos 
determinó un peso de > 3,5 g (promedio de 9,8 
g y el mayor de 40 g), 50% de los cuales fueron 
ectópicos y con un promedio de PTH de 451 pg/
ml; un tercio de los casos fueron descubiertos 
incidentalmente por hipercalcemia, sin repor-
tarse lesiones malignas8. Análisis genéticos de los 
adenomas de > 4 g han mostrado bajos índices de 
proliferación, con mutaciones somáticas en el gen 
de la menina (25%) y en el gen HRPT2, y altera-
ción de la expresión de parafibromina en 50% de 
los casos, lo que podría dar un sustento genético 
a estas presentaciones más sintomáticas9. Además, 
estudios muestran que a mayor tamaño del ade-
noma paratiroideo existiría mayor mortalidad10. 
Se ha intentado correlacionar los niveles de PTH 
preoperatoria con el tamaño y peso del adenoma 
paratiroideo, pero la asociación ha sido débil11.

Respecto al manejo preoperatorio de casos 
como el presente, existe consenso en la necesidad 
de hidratar adecuadamente. Sin embargo, no exis-
te acuerdo en relación al uso de bisfosfonatos in-
yectables. Algunos estudios retrospectivos y series 
de casos sostienen que el uso de bisfosfonatos en 
el preoperatorio puede mejorar la hipercalcemia 
y disminuir el riesgo de hueso hambriento en el 
post operatorio12,13, pero existen casos reportados 
que muestran un efecto contrario14. En nuestro 
paciente, dado la grave hipercalcemia y la alta 
probabilidad de desarrollo de hueso hambriento 
después de la cirugía, decidimos pre tratar con 
bisfosfonatos. Es necesario estudios prospecti-
vos y de distribución aleatoria que evalúen esta 
controversia, para definir el beneficio del uso de 
bisfosfonatos en estos pacientes15. Respecto a la 

vitamina D, es recomendable tener sus niveles ade-
cuados en el preoperatorio (disminuiría el riesgo 
de hueso hambriento postparatiroidectomía)15; sin 
embargo, considerando la urgencia quirúrgica del 
paciente, no se realizaron cargas preoperatorias 
para mejorar sus niveles.

Un fenómeno interesante es el rebote de los 
niveles de PTH después de la cirugía. Si bien, 
este podría ser un argumento a favor de la ma-
lignidad del tumor extirpado y la posibilidad 
de que hubiera tejido paratiroideo remanente o 
metastásico, esto parece muy improbable dada la 
normalización persistente de la calcemia y el des-
censo de 90% de la PTH en el pabellón. Nuestra 
hipótesis es que el alza de PTH a partir del 7º día 
de la cirugía fue multifactorial: por un lado pudo 
deberse a cierto grado de hueso hambriento, (ma-
nifestado por persistencia de fosfatasas alcalinas 
elevadas, fósforo bajo y calciuria relativamente 
baja a pesar del aporte de 1.000 mg de calcio) que 
probablemente fue atenuado por el efecto del 
ácido zoledrónico; otro mecanismo potencial es 
la deficiencia de vitamina D previa a la cirugía. A 
favor de esta última hipótesis está el hecho que 
después de una carga de vitamina D, se asistió a 
mejoría en los niveles de esta hormona, aunque 
aún en rangos de insuficiencia (probablemente 
por suplementación submáxima) y atenuación del 
hiperparatiroidismo secundario, permaneciendo 
la calcemia dentro de rangos normales.

Existe asociación entre bajos niveles de vitami-
na D y formas más severas de HPT primario16-18, 
siendo los pacientes adultos mayores, sometidos 
a cirugía bariátrica, gastrectomía, portadores de 
síndromes de malabsorción y usuarios de anti-
convulsivantes las poblaciones, de mayor riesgo de 
déficit19,20. En Chile, un estudio de nuestro grupo 
mostró que el déficit de vitamina D es común en 
ciertas poblaciones específicas, aun con niveles de 
exposición solar normal21.

Otro aspecto a destacar es la ausencia de diag-
nóstico oportuno en un individuo con hipercalce-
mia grave documentada durante al menos 4 años, 
sintomática, y con controles médicos periódicos 
de salud, que presentaba antecedentes de uro-
litiasis recurrente y refería bradipsiquia. Parece 
razonable reforzar en la enseñanza de medicina de 
pre y post grado que las hipercalcemias, aun siendo 
leves, requieren ser derivadas a especialistas para 
estudio adecuado. Además, existe consenso en que 
todo paciente con litiasis urinaria recurrente debe 
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ser estudiado desde el punto de vista metabólico, 
para precisar la causa e implementar medidas de 
tratamiento médico preventivo. La persistencia de 
hiperparatiroidismo primario por muchos años, 
como ocurrió en el presente caso, no sólo implica 
riesgos óseos y renales, sino que pone al paciente 
en alto riesgo de sufrir complicaciones más in-
usuales como pancreatitis aguda o compromiso de 
conciencia e incluso estado de coma, si el paciente 
se complica con un cuadro de deshidratación o es 
sometido a inmovilidad prolongada.

En resumen, se presenta un caso muy inhabi-
tual de HPT 1º debido a un adenoma paratiroideo 
palpable, que evolucionó sin diagnóstico por más 
de 4 años, a pesar del antecedente de hipercalcemia 
y urolitiasis recurrente. El ascenso de PTH a la 
semana de la cirugía se interpretó como hiperpa-
ratiroidismo secundario a deficiencia de vitamina 
D y posiblemente a la acreción ósea que se generó 
pos cirugía. 
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