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1« Objetivo.

* Precisar el grado de concordancia de las diferentes pruebas de

imagen disponibles para la localizacion de la patologia paratiroidea
con respecto a la cirugia en pacientes con hiperparatiroidismo
primario (HPP) y criterios quirurgicos.

Crear un algoritmo que nos permita discernir el orden en el que se
deben realizar estas pruebas en caso de discordancia entre dos
pruebas iniciales

- Material y Método.

* Estudio descriptivo prospectivo

Se incluyeron a todos aquellos pacientes diagnosticados de HPP
gue se enviaron a la seccion de ecografia de nuestro servicio de
Radiologia desde junio de 2019 hasta mayo de 2023.

Se excluyeron a todos los individuos que no cumplieron con los
criterios analiticos de HPP, pacientes menores de edad, mujeres
embarazadas o en periodo de lactancia, y aquellos que no firmaron
el consentimiento informado.
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* Para evaluar la ubicacion anatomica de la patologia paratiroidea
encontrada en cada prueba y en la cirugia, se clasifico la localizacion de la
lesion en:

Fig. 1. Representacion
esquematica de localizacion

de paratiroides:

1) superior derecha,
2) superior izquierda,
3) Inferior derecha,
4) nferior 1zquierda,

5) mediastino superior

6) Intratiroidea.

* Hemos clasificado las pruebas de localizacion en (+) si informaban de
posible patologia paratiroidea en alguna localizacion y (-) si no se
evidenciaba patologia paratiroidea.
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* Pruebas realizadas

* A todos los pacientes:

* Ecografia en modo By modo Doppler con sonda lineal de alta
frecuencia

 Gammagrafia SPECT/TC con Tc99m-sestamibi

* En caso de que estas pruebas fuesen discordantes o no concluyentes, se
completo la localizacidon anatomica con diferentes pruebas de imagen
alternativas a peticion del médico peticionario:

* Ecografia con contraste (CEUS), tras administracion de 2,4 ml de
contraste ecografico SonoVue® iv

* TC con contraste iv en funcion del peso del paciente en equipo de 64
detectores.

* RM con contraste iv. de 1,5T de campo

 PET/TC 18F-colina y adquisicion de imagenes a nivel cervicalalos 6y
69 minutos de la administracion de 231,63 MBq de 18F-colina por via

Intravenosa.

* Estudio estadistico
* Estadistica descriptiva con medias + DE o n (%)

e Estadistica inferencial:

* La asociacion entre variables se evalué mediante pruebas de chi-
cuadrado y U de Mann-Whitney.

* se calculo la sensibilidad, el valor predictivo positivo (VPP) y |la
precision (ACC)

* concordancia mediante el indice Kappa de Cohen
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3 - Resultados.

* Se reclutaron 218 pacientes diagnosticados de HPP, de los cuales se

operaron 93.

* Grupo A: incluyd a aquellos pacientes que tenian una
ubicacion concordante entre la gammagrafia 99Tc-sestaMIBlI,
la ecografia y la ubicacion quirurgica

* Grupo B: incluydo pacientes que tenian una ubicacion
discordante entre la gammagrafia y la ecografia

218 pacientes con HPP
No se han operado 125
Se han operado 93 pacientes (57,3 %)
pacientes (42,7 %)
Grupo A Grupo B
46 pacientes (49,5 %) 47 pacientes (50,5 %)

m Varones = Mujeres

Fig 2. Distribucion de pacientes con
osteoporosis por género
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» Tabla 1. Resultados demograficos, de parametros analiticos y criterios de
Indicacion quirurgica de la muestra

93 pacientes Grupo A Grupo B p-valor
totales 46 pacientes 47 pacientes
(49,5 %) (50,5 %)
Sexo -- n (%)
Varones 15 (16,1) 8(17,4) 7 (14,9) p=0.747
Mujeres 78 (83,9) 38 (82,6) 40 (85,1) p=0.747
Edad — media = D.E.
ANosS 57,9 (10,5) 57 (1,7) 58,9 (1,4) p=0.387
Parametros analiticos -- Media * D.E.
Calcio plasmatico 11,18 (0,9) 11,37 (0,9) 10,98 (0,8) p=0.312
corregido por albumina
(mg/dl)
PTH en suero (pg/ml) 172,34 (133,3) 152,4 (75,3) 192,3 (171,6) p=0.165
Criterios de indicacion quirurgica — n (%)
Litiasis renales 43 (45,7) 18 (39,1) 25 (53,2) p=0.178
Calcio corregido > 40 (42,6) 20 (43,5) 20 (42,5) p=0.769
11,5mg/dI
Osteoporosis 28 (29,8) 12 (26,1) 16 (34) p=0.025
Hipercalciuria 23 (24,7) 10 (21,7) 13 (27,7) p=0.692
Edad < 50 anos 22 (23,4) 11 (23,9) 11 (23,4) p=0.955
Fracturas 10 (10,6) 4 (8,7) 6(12,8) p=0.532
Filtrado glomerular < 60 10 (10,6) 7 (15,2) 3 (6,4) p=0.173
Nefrocalcinosis 1(1,1) 0 (0) 1(2,1) p=0.325
Tamaho (mm) -- Media % D.E.
Mayor diametro de la 15.38 £ 8.9 19.4 £ 6.2 11.5+9.4 p<0.001
lesion paratiroidea
Asociacion con patologia tiroidea — n (%)
Tiroiditis 9 (9.7) 4 (8.7) 5(10.6) p=0.144
Bocio 16 (17.2) 6 (13) 10 (21.3) p=0.144
Cancer 1(1.1) 0 (0) 1(2.1) p=0.144
Etiologia de HPP — n (%)
Adenoma 87 (93,5) 43 (93,5) 44 (93,6) p=0.549
Hiperplasia 5 (5,3) 3 (6,5) 2 (4,3) p=0.549
Carcinoma 1(1,1) 0 (0) 1(2,1) p=0.549
Localizacion quirurgica (Fig. 1) — n (%)
1 9 (9,7) 4 (8,7) 5(10,6) p=0.061
2 13 (14) 3 (6,5) 10 (21,3) p=0.061
3 31 (33,3) 14 (30,4) 17 (36,2) p=0.061
4 36 (38,7) 24 (52,2) 12 (25,5) p=0.061
5 3(3,2) 1(2,2) 2 (4,3) p=0.061
6 1(1,1) 0 (0) 1(2,1) p=0.061
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Fig. 3 Diagrama de flujo del estudio

93 pacientes operados

Group A Group B
46 pacientes (49,5 %) 47 pacientes (50,5 %)

14 pacientes (29,8 %)

, , 14 pacientes (29,8 %) 16 pacientes (34 %) 3 pacientes (6,4 %)
Gammagrafia y ecografia , , ,
Gammagrafia (+) y Gammagrafia (-) y Gammagrafia (-) y
(+) pero no concordantes , , ,
ecografia (-) ecografia (+) ecografia (-)

entre si

©11 CEUS: 9 (+) y 2 (-)
o5 PET/TC 18F-coline: 4
(+)y 1(-)
e3RM:2(+)y1(-)
o5TC:4(+)y1(-)

o2 CEUS:1(+)v 1 ()

o1 PET/TC 18F-coline : 1
(+)

o2 RM: 2 (-)

e9 CEUS: 6 (+)vy 3 (-)

o2 PET/TC 18F-coline : 2
(+)

o4 RM:1(+)vy3(-)

3 CEUS: 2 (+) y 1 (-)
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* En el total de pacientes de nuestra muestra, el estudio de
concordancia respecto a la localizacion quirurgica mostro una k =
0,55 (p < 0,001) para gammagrafia y k = 0,67 (p < 0,001) para
ecografia.

* Estudio de concordancia de las diferentes pruebas de localizacion
en el grupo B:

Coincidendo en 17 of 47 pacientes

Coincidendo en 27 of 47 pacientes

Gammagrafia

Ecografia

CEUS

Coincidendo en 18 of 25 pacientes

Coincidendo en 4 of 5 pacientes

- K=0,137 (p = 0,145)

Coincidendo en 3 of 9 pacientes

Coincidendo en 7 of 8 pacientes

RM

PET/TC 18F-coline

0 0,2 0,4 0,6 0,8
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* La sensibilidad diagnodstica estimada de la gammagrafia frente a la

localizacion quirurgica en la muestra total fue del 77,1 %, con un VPP del

85,3 % vy un ACC del 68 %, mientras que la sensibilidad de la ecografia
respecto a la cirugia fue del 78,5 %, con un PPV de 98,6 % y ACC de 78 %.

* Estudiando especificamente el grupo B:

Sensibilidad VPP (%) Precision

(%) diagnadstica (%)
Gammagrafia 48,7 62,1 38
Ecografia 57,4 96,4 56
CEUS 76,2 88,9 72
RM 37,5 75 33
TC 66,7 80 80
PET/TC 18F-colina 87,5 100 88
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é - Discusion

* La cirugia minimamente invasiva ha demostrado claramente que
 disminuye el tiempo quirurgico vy las complicaciones
posquirurgicas
* mejora los resultados esteticos

* tiene un menor coste con tasas similares de curacion que la

exploracion bilateral del cuello

* Pero para ello es fundamental una localizacion preoperatoria precisa

de la glandula paratiroides afecta.

* Existe gran variabilidad en la literatura en cuanto a la sensibilidad,
especificidad y precision diagnostica que presentan las diferentes

pruebas de localizacion, que se ve influida por:
* |a disponibilidad y los costes de las pruebas

* por la preferencia de los cirujanos

* v |la experiencia del radidlogo y del médico nuclear que las

Interpretan.
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 Existen pocos articulos que hayan estudiado la concordancia de las
diferentes pruebas de localizacion por imagen respecto a la localizacion
anatomica por cirugia. Asi, por ejemplo, Acin-Gandara et al. estudiaron
concordancia de la ecografia y la gammagrafia con la cirugia, pero solo en
la lateralidad, no en la posicidon exacta del adenoma. Como resultados,
encontraron que la ecografia presentaba una sensibilidad del 56,7 % y un
VPP del 96,3 % con una concordancia k = 0.387, resultados inferiores a
nuestro estudio, aunque afirman que las ecografias fueron realizadas por
radidlogos no expertos. Por otro lado, encontraron que la gammagrafia
presentaba una sensibilidad del 81,6 % y un VPP del 97,4 % con una
concordancia k = 0.669, valores discretamente superiores a nuestros
resultados, si bien hay que tener en cuenta que Acin-Gandara et al. solo
estudiaban la lateralidad derecha-izquierda, mientras que en nuestro
estudio, la localizacion se dividio por cuadrantes.

* Por su parte, Hillyar et al. estudiaron la concordancia de |la ecografia y la
gammagrafia respecto a la cirugia no solo teniendo en cuenta la
lateralizacion sino el cuadrante de forma especifica, similar a nuestro
estudio. De este modo, obtuvieron que la ecografia presentaba un VPP del
92 % v una precision diagnostica del 78 %, en consonancia con nuestros
resultados, mientras que la gammagrafia presentaba un VPP del 96 % vy
una precision diagnostica del 83 %.
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A pesar de los buenos resultados de la gammagrafia y la ecografia, no siempre
localizan la patologia paratiroidea.

* Lalocalizacion mediante gammagrafia puede verse influenciada
* por el tamano del adenoma
* su proporcion de células oxifilicas
* Lalocalizacidon por ecografia podria verse limitada
* Por localizacion ectopica
* tamano muy pequeno
e alteracion en la morfologia

* presencia de patologia tiroidea asociada.

* En cuanto a la localizacion ectopica, no encontramos diferencias entre el Grupo
Ay el Grupo B, aunque probablemente esto se deba al pequeno porcentaje de

la glandulas paratiroideas ectopicas.

* En cuanto al tamano de la lesion, encontramos que el grupo B tenia un tamano
medio significativamente menor en comparacion con el grupo A en linea con
Platz et al, que afirmaba que lesiones menores de 1 cm pueden ser dificiles de
detectar y diferenciar del tejido circundante como el bocio o las linfadenopatias,

va que presentan caracteristicas similares en la ecografia modo B.

* No encontramos asociacion con patologia tiroidea, mientras que Agha et al.
afirman que la presencia de bocio puede ser causa de resultados falsos positivos
de la ecografia, Vitetta et al. afirman que la patologia tiroidea concomitante no

influye significativamente en la sensibilidad de la ecografia.
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* Portodo ello, las pruebas de imagen iniciales en ocasiones resultan
insuficientes para detectar adenomas paratiroideos, por lo que son
necesarias pruebas complementarias de segundo nivel para una adecuada
localizacion anatomica de la lesidn paratiroidea.

1. CEUS

* Ya algunos autores han afirmado que esta técnica tiene una
sensibilidad de entre el 66,7 % vy el 97 %.

* Existen pocos estudios al respecto, pero los resultados que
hemos obtenido, sumado a que se trata de una técnica que no
implica radiacion, que se puede hacer a pie de cama necesitando
solo una via periférica, que el contraste utilizado es
extremadamente seguro, y que es una prueba relativamente mas
barata que el resto de pruebas de imagen, la hacen una buena
candidata como prueba alternativa de localizacion por imagen de
segunda linea.
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* Ejemplos de CEUS

Caso 4.

No localiza

Gammagrafia

‘Ecografia

ZFERM RC |

FUNDACION ESPAROLA DE RADIOLOGIA MEDICA

No localiza

RADIOLEGS
DE CATALUNYA
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* 2. RM

 Los datos obtenidos en nuestro estudio son menos prometedores
en parte por errores tecnicos y porque 5 de ellas fueron realizadas
sin contraste Iv por ERC asociada.

* No obstante, estudios como Becker et al. demostraron una
sensibilidad del 80 % y un VPP del 95 % en la localizacion de

adenomas de paratiroides.

* Es por ello que creemos que, bien realizada, la RM puede ser una
prueba de imagen adecuada de segunda linea
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* Ejemplo de RM
Caso 29.

Ecorafl'a

SR

RM Sagital 11 sg con Axial T1 sg con contraste
contraste

>

.

b
\
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¢ 3. TC

 EXisten estudios con resultados muy favorables como el de
Goroshli et al., que presenta una sensibilidad del 89,8 % y un VPP
del 95,2 %, discretamente inferior a nuestro estudio, tal vez
porque no discriminaron entre pacientes de localizacion directa y
casos complejos.

* Estudios centrados en pacientes con gammagrafia y ecografia
discordantes entre si, como es el caso de Tian et al., muestran
una sensibilidad para la gammagrafia, ecografiay TC del 48,3 %,
52% vy 72,9 %, respectivamente, muy similar a nuestros
resultados.

* Todo ello, sumado a que ofrece una informacion anatomica
precisa, con un tiempo de adquisicion de pocos minutos, y una
amplia disponibilidad, hacen que se postule como una adecuada
prueba de imagen alternativa.
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* Ejemplo de TC
Caso 23.

Gammagrafia

- &' -

. T 3¢
s @

Ecografia - | No localiza

—_eeen—

-
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e 4. PET/TC 18F-colina

* Fue realizada en un escaso numero de pacientes de nuestro
estudio, pero ha mostrado resultados prometedores.

 Estudios mas similares al nuestro, como el realizado por Grimaldi
et al. que evaluaron especificamente esta técnica en casos en los
que la ecografia y la gammagrafia fueron discordantes o no
concluyentes, arrojaron unos resultados algo inferiores, con una
sensibilidad del 67 % y un VPP del 89 %.

 Por ello puede considerarse tambien una buena alterativa util de
segunda linea, aungque hay gue tener en cuenta sus elevados costes
y menor disponibilidad respecto a otras técnicas
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* Ejemplo de PET/TC 18F-colina

(:.asS0 72,

¥

No localiza

XLy
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* Aunque la eleccion de |la modalidad de imagen debe indivualizarse en cada

paciente, teniendo en cuenta la eficacia, experiencia y disponibilidad de
las diferentes técnicas de imagen en la practica clinica, proponemos el
siguiente algoritmo para el estudio de la localizacion prequirurgica de la
patologia paratiroidea en pacientes con HPP y criterios quirurgicos.

Gammagrafia con Tc 99-sestaMIBI
Y

Ecografia
¢ Ambas localizan y son concordantes??

No se cumplen ambas
premisas

51 gammagrafia y ecografia Si gammagrafia fue Si gammagrafia fue (-) 51 gammagrafia fue (-)
fueron (+) pero no (+) y ecografia (-) v ecografia (+) y ecografia (-)
concordantes

CEUS CEUS

+
TC/RM seguin disponibilidad

Si localiza y Si no localiza o no Silocalizay Sino localiza o no Silocaliza y Sino localiza o no
concuerda concuerda concuerda concuerda concuerda concuerda
TC/RM segun PET/TC 18-colina CEUS

disponibilidad +

TC/RM segin disponibilidad
Silocaliza y Si no localiza o
concuerda no concuerda
PET/TC 18- Si localiza y Si no localiza o Si localiza y Sino localiza o
colina concuerda no concuerda concuerda no concuerda
Silocalizay Sino localiza o
concuerda no concuerda

Cirugia Cirugia
Tratamiento minimamente Tratamiento minimamente Tratamiento
medico Invasiva medico invasiva medico

PET/TC 18-colina

-—

Cirugia
minimamente
invasiva
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e Puntos fuertes:

* Todas las pruebas de imagen solicitadas para la localizacion
prequirurgica de HPP han sido realizadas e interpretadas por
personal experto en la modalidad de imagen en cuestion.

* Se trata de un estudio prospectivo a lo largo de casi 4 anos, con
un tamano muestral suficiente para asegurar un poder estadistico

adecuado.

* La seleccion de pacientes se realizd mediante un reclutamiento
consecutivo de los mismos, lo que elimina el sesgo de seleccion.

* Limitaciones

* No se realizaron todas las pruebas a todos los pacientes, que
hubiera sido lo ideal para determinar la concordancia y precision
diagnodstica de cada una de ellas, pero no era posible por motivos
éticos, economicos y logisticos. Es por ello que las pruebas de
imagen alternativas se aplicaron solo a pacientes en los que las
exploraciones basicas de ecografia y gammagrafia no eran
concluyentes y segun a criterio de los médicos peticionarios.

e E| estudio se realizd en un solo centro

* Los resultados de las imagenes se interpretaron sin enmascarar
los datos clinicos ni el resultado de las pruebas realizadas

previamente.
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@ . Conclusiones.

Las técnicas de aprendizaje automatico supervisadas permiten una
clasificacion precisa de la DMO normal versus anormal aprovechando
las caracteristicas clinicas y el analisis de la textura del tejido oseo

espinal en pacientes con HPP sin gastos adicionales.
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