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MEDICINA ANATOMO-CLINICA

Sesion N* 476 del Centro de Estudios Médicos
“Tony Facio”

Relator: Dr. Rodolfo Alvarado.
Comentarista: Dr. Fernando Vinocour

Patologo: Dr. Rodolfo Céspedes
Resumen de la historia clinica:

S.A.M., 40 afios, originaria de Tabarcia de Mora, residente en Orotina,
casada, de oficios domésticos: ingresa al Hospital ¢l 9 de abril de 1960 y mucre
¢l 19 de junio de 1960. Estancia | mes 10 dias. Ingresa con diagnodstico de: Frac-
tura de fémur derecho y posible fractura de antebrazo izquicrdo con una nota de
la Puerta que dice: Cayd de un pretil y notdé deformacion dolorosa en muslo dere-
cho ¢ imposibilidad de movimientos en antebrazo izquierdo debido al dolor.

El examen fisico de Puerta dice: Apariencia y nutricion pobre. P.80. res-
piraciones 20 P.A. 100/70. Edentada. Extrasistoles. Deformacién de muslo derc-
cho y ¢l resto negativo. No hay ninguna historia clinica, 1—V—60: Paciente con
cuadro altamente sugestivo de hiperparatiroidismo con Von Recklinhausen por: hi-
percalcemia, hipofosfatemia, hiperfosfatacemia, osteitis quistica, descalcificacion
generalizada y fracturas espontineas.

Se hard historia clinica completa y se complementari estudio radiolégico
con Rx de manos. Se solicita al ortopedista informar cuando sc¢ puede hacer el tras-
lado de esta paciente para su tratamiento quirdrgico. El 17-—V—60 sc hicieron dos
punciones medulares; la penetracion al hueso fue muy ficil con sensacion de en-
trar en una zona esponjosa. La primera muestra salio muy diluida; en la scgunda,
existe material medular, cuyo estudio no reveld presencia de células plasmiticas de
micloma.

EXAMENES DE LABORATORIO Y GABINETLE
El 6—V—060: calcemia 14.2 mgrstr, fésforo 2,7 mgrs %, electrocardio-
grama normal, orina densidad 1014, con poca albumina y leucocitos, escasos cilin-

dros hialinos y granulosos. Una radiografia de manos indujo a tomar todo el es-
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queleto y lucgo, hizo pensar en posibles metastasis miltiples o micloma. En el fé-
mur, cl radiologo informo: fractura patolégica de la didfisis y solicité cstudio de
columna, crineo y térax, planteando siempre la duda de metastasis o micloma.
Ll 16 de abril de 1960: hemoglobina 7,5 gs., leucocitos 18.700, con 19 eosindfi-
los, 2 en banda, 66 segmentados y 13 linfocitos. Hay ligera anisocitosis y policro-
matofilia; marcada hipocromia. Heces negativo. Proteina de Bence Jones, negativa.
Protcinemia: albumina 2,5; globulina 2; relacion A/G 1,2; fosfatasa alcalina
16,7 U.B.; calcemia 15,2 mgs G¢; fosforo 2,7 mgrs %. Creatinina total ¢n 24 ho-
ras: 548 mgrs, con orina total de 980 cc. Glicemia 135 mgs %, nitrégeno urcico
26,2 mgs %; creatinina 1,5 mga %. Reabsorcion tubular de fosforo 63,6 9¢.

COMENTARIO:

Estamos ante ¢l caso de una paciente que ingresa por una fractura de fé-
mur. Mujer de 40 afios en pésimas condiciones generales. Se le practica reduccion
de su fractura con un clavo de Hanse Street y ¢l ortopedista relata que el hueso
cra friable con una gran cavidad medular y que se despedazaba al tomarlo con las
pinzas. La placa muestra una fractura patoldgica y una descalcificacion generali-
zada muy acentuada. Se investiga con exdmencs de Laboratorio y de gabinete, con
placas de todo el esqueleto con los resultados que hemos leido. Por un mal co-
tendido la paciente se quedd sin que se le hiciera una historia clinica complcta.
De una exploracion practicada por la enfermera, podemos agregar los siguientes
datos: Paciente sin apetito, gran dolor en todas las extremidades. Noté un nddulo
indoloro en el maxilar inferior sobre la encia. Ademds una especie de tumor so-
bre los labios mayores de la vulva. Pacientes anoréxica, asténica, con marcado in-
somnio y con sintomatologia digestiva acentuada. Por laboratorio y radiografias,
por los pocos sintomas generales de disuria, poliuria, astenia, anorcxia, dolor cn
los huesos y por un dato que dio su hija, de que la sefiora tenia mis de 5 aios
de estar enferma, hacemos un diagnéstico de hiperparatiroidismo.

Hipercalcemia, reflejo de la actividad osteoblistica, que en esta pacicnte
ascendia a 15.2 y 14.2 mgs %, que corregida por la hipoproteinemia concomitan-
te corresponden a cifras de 16.2 y 15.2 respectivamente y la hipofosfatemia 2.7 y
2.6 son datos muy importantes. Para la mayoria de los autores la hipercalcemia
es ¢l dato bioquimico mids constante y en el que mds se puede contar al hacer un
diagndstico de hiperparatiroidismo; sin embargo para otros tiene méds importancia
la hipofosfatemia que es marcada ain en aquellos casos en que la hipercalcemia
es imperceptible. Las cifras claves son arriba de 10 mgs % para el Ca. y abajo
de 3 mgs 9o para el P,

Hiperfosfatasemia. La fosfatasa alcalina se dosifica en Unidades Bodansky,
la cifra normal es de 2.6 (1.5 a 4 U.B) y en unidades King Armstrong, 7.8 (dc
4a 10 UK.A.). El adjetivo alcalina se deriva de que su mixima actividad se rea-
liza 2 un pH de 9 a 9.5. No es un indice de grado del hiperparatiroidismo, sino
grado de actividad osteoblitica y que sblo se encuentra cuando existe lesién Gsca
generalizada. En presencia de lesién Gsea generalizada con fosfatasa alcalina nor-
mal, el diagnéstico de hiperparatiroidismo es problemitico. Esta paciente tienc
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16.7 U.B,, aunque con lesion dsea tan marcada, esperariamos 25 a 30 unidades,
algunas veces se encuentran cifras mis bajas, con igual compromiso 0seo. En los
individuos normales, la reabsorcion tubular de fosforo estd en la vecindad de 90%,
mientras que en los pacientes hiperparatiroideos, este valor estd cerca de 60%%.
En este caso tenemos un resultado para cste examen de 639, que es altamente su-
gestivo. Hay ademds un riiién que concentra mal, por el dato de densidad, que
es la primera manifestacion del hiperparatiroidismo sobre el rifion, antes de en-
contrar ninguna otra evidencia de insuficiencia. De las radiografias en conjunto,
hablamos de osteoporosis generalizada, crineo con la imagen tipica de vidrio des-
pulido (F. 1), de dreas quisticas miltiples como Ja que aparece en el quinto me-
tacarpiano de la mano derecha (f. 3), en otros huesos (F. 2—3—4.) y de nefro-
calcinosis bilateral y tumores de células gigantes.

Segtin Snapper, el hiperparatiroidismo es mis frecuente en las mujeres

(3:1), en pacientes de mediana edad, con la mayor incidencia reportada, de los
30 a los 50 anos.

Il diagnéstico diferencial tenemos que hacerlo con osteoporosis, raquitis-
mo u osteomalacia, mieloma miltiple y la displasia fibrosa poliostdtica; esto, se-
gin la mayoria de los autores. Selye, da una lista mis extensa, que incluye ade-
mis, osteogénesis imperfecta, Paget, osteitis fibrosa localizada, metdstasis malig-
nas, linfoma, hemangioma metastisico, Gaucher, xantomatosis, envenenamiento
por rayos X, osteitis renal fibrosa y otros padecimientos que dan hipercalcemia,
como hipervitaminosis D., Sarcoide de Boeck, Sindrome de Brunette ¢ hiperven-
tilacion.

En la Osteoporosis encontramos Ca y Fésforo normales (hipercalcemia en
nifios) fosfatasa alcalina normal o baja, Rx de crineo normal. En [a Osteomala-
cia no hay hipercalcemia; fosforo elevado lo mismo que la fosfatasa. La radiogra-
fias son semejantes y a veces encontramos ausencia de la limina dura de los dien-
tes, hallazgo tipico de hiperparatiroidismo. El mieloma miltiple es la entidad que
mis hallazgo semejante tiene. Hipercalcemia, hipercalciuria, hiperfosfatasemia y
litiasis renal. El fosforo es normal pero también puede estar bajo. Las lesiones
Gseas son un tanto diferentes a las que apreciamos en las placas de este caso y en-
contramos dreas dseas normales. Ademis en este caso no se encontré proteinuria
de Bence Jones y el Dr. Elizondo nos dice que la médula ésea no es sugerente de
mieloma Multiple.

La Displasia Fibrosa poliostitica presenta casi siempre lesiones unilaterales,
con dreas pigmentadas en la piel del mismo lado, ademis cursa con cifras bajas de
calcio sérico,

Por ser un padecimiento de varios afios de duracién, no creemos que se tra-
te de metistasis malignas de un tumor en alguna otra parte del organismo; las le-
siones son distintas, hay algunas dreas sanas y no hay razon para ¢ncontrar una
descalcificacion tan generalizada.

La causa mis corriente de hiperparatiroidismo es un adenoma dnico
(82.1%) en las paratiroides inferiores (4 a 1). Se han reportado casos de cinco
adenomas en un mismo paciente. Ross en una serie de 140 casos nos reporta la si-
guiente incidencia: Adenoma finico 115: 82.19, Adenoma maltiple: 6; 4.3%.
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Hiperplasia primaria 12: 8.5%. Tumores multiples de varias glindulas 5: 3.6%
Carcinoma 2: 1.5%.

Existen varios casos de concomitancia de tumor de hipéfisis, tumor de islo-
tes de Langerhans y tumor paratiroideo. En 1923, Erdheim reportd un caso de
Acromegalia, adenoma eosinofilico de la hipofisis asociado con hiperplasis de las
4 paratiroides. Hasta 1952 en la C. Mayo habia 8 casos con diferentes combina-
ciones, dos por lo menos, de los tumores citados.

Esta paciente puede o no haber tenido un adenoma paratiroideo, pero ya
que insistimos en el diagndstico, si lo tiene, por estadistica deberia ser adenoma
tnico de células principales, de mis de dos gramos de peso y de las paratiroides
inferiores.

Nota: Un Carcinoma dc las Paratiroides, explicaria atin mejor el cuadro ter-
minal de esta paciente,

Dr. R. ALVARADO
DISCUSION:

Dr. R. Salazar: En el crineo hay alteraciones dseas distintas de las que se
ven en el mieloma.

Dr. Dejuk: No hay hiperglobulinemia ni proteinuria de Bence-]Jones y
tampoco células de mieloma por lo que no cree que sea tal. Un hipernefroma
a veces puede producir hiperparatiroidismo. En este caso no pucde descartarse la
posibilidad de metastasis 6seas de un tumor tiroideo, ovirico o renal.El tiroides de
esta paciente era algo grande.

Dr. Blanco Q (Radidlogo): Radioldgicamente es un hiperparatiroidismo.

Dr. Cordero Ch. (Radidlogo): Aun sin los datos de la clinica, radiolégi-
camente este es un hiperparatiroidismo porque hay en la mandibula y crineo una
osteoporosis generalizada, con quistes cn varios huesos. Hay numerosas calcifica-
ciones renales y vesicales, la arquitectura del crineo es burda como vidrio esmeri-
lado con puntos de osteolisis y cn las falanges se observa una absorcion de la cor-
teza, subperidstica con dreas quisticas que suelen ser tumores de células gigantes
como las que se ven en las mandibulas. El diagnéstico diferencial debe hacerse
con osteoporosis de otras causas, pero éstas en general no dan la lesion quistica ni
la lesion del esqueleto de las manos que aqui vemos excepto la ostcomalacia avan-
zada, lo cual tampoco absorbe In limina dura. Las metistasis de que se ha habla-
do pueden parecerse a Jas lesiones de este caso, pero las manos aqui hacen el diag-
nostico diferencial,

La lesién del micloma no da la imagen en vidrio esmerilado, y en el Pa-
get hay un engrosamiento de las tablas del crinco. La lesidn de la displasia fibro-
sa no es tan generalizada.

La lesion del mieloma en los huesos puede parecerse a la de este caso pero
no con la imagen que aqui vemos en las manos y en el crinco. (F, 1-3)

Dr. Chaves (Odontélogo): Sc dijo que habia una fibrosis quistica mdl-
tiple en la mandibula pero no enviaron ¢l paciente a Odontologia; tal vez los
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odontologos algo hubiéramos podido ver, pero frecuentemente nos privan de la
posibilidad de estudiar a los pacientes. En el hiperparatiroidismo una tercera par-
te de los pacientes no tienen signos esqueléticos; otro tercio sélo muestran una
osteoporosis generalizada y el otro tercio tiene lesiones categéricas para el diag-
nostice.

AUTOPSIA: PROTOCOLO Nv 16.366,

Cadiver caquéctico con escaras de dectbito. Fractura del tercio superior del
fémur izquierdo y tumoracion de 10 cms. de didmetro a ese nivel. Tumor de 3
(ms de didmetro en la mandibula, que hace protrusion en la boca. (F. 5.) con
aplanamiento del velo del paladar.

Examen histologico de los tumores Oseos y médula Gsea vertebral: ausencia
de tejido mieloide y reemplazo por tejido fibroso. Algunas dreas tienen masas de
células gigantes multinucleadas tipo osteoclasto, (F. 6).

Conclusién: Mieloesclerosis. Osteoclastomas multiples.

Tiroides 33 grs microgranular difuso con imagen histologica de hipo-

{uncién.

Paratiroides: cantidad celular aumentada; desaparicién casi total de la gra-
sa. Esbozo de formacion de tubos glandulares. No hay aumento del estroma. Con-
clusion: hiperplasia difusa, (F. 7).

Pulmones: Enfisema discreto. Embolias en ramas medianas y pequenas de
li arteria pulmonar en ambos lados. Corazén 150 grs., atrofia simple, Intestino
grueso: tricocefalosis discreta. Higado 742 grs., atrofia simple.

Colelitiasis. Bazo 18 grs. atréfico. Suprarrenales hiperplasia mediana de
la zona fascicular. Rifion derecho 11 grs. e izquierdo 87. El derecho totalmente
destruido y reemplazado por una cavidad de pared fibrosa (F. 8) llena de pus
amarillento; su uréter muy dilatado, de pared fibrosa llena de pus. El rifién izquier-
do liso y pilido con relacion corticomedular conservada; cilices y pelvicillas dis-
tendidos, con liquido purulento verdoso. Histologicamente el rifidn derecho es
solo una cicatriz; el izquierdo tiene distension tubular y depositos calcireos inters-
ticiales, asi como pequeiios infiltrados linfocitarios (F. 9).

Conclusion: Piclonefritis cronica discreta. Nefrocalcinosis de intensidad 11

Hipofisis: Aumento de células eosindfilas.

Huesos: La boveda craneal tenia un engrosamiento occipital a expensas de
la tabla interna, formando una endostosis de 3 cms de espesor (F. 10). Los hue-
sos de la pelvis tenian zonas de rarefaccion co naspecto quistico hemorrigico al
corte. Las vértebras lumbares tenian rarefaccién en los cuerpos y al corte el tejido
estaba reemplazado por una sustancia homogénea rojiza semejante a médula 6sca.
Los fémures y mandibulas tenian dreas de rarefaccién con aspecto hemorrigico al
corte predominando en el maxilar el tejido de aspecto tumoral. El estudio histo-
16gico mostré micloesclerosis y osteoclastomas en todos los huesos.
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DIAGNOSTICO ANATOMOPATOLOGICO:

1° Hidronefrosis derecha grado IV, Piclonefritis bilateral. Nefrocalcinosis.
2¢ Hiperparatiroidismo. Osteclastomas miultiples. Mieloesclerosis extensa
3* Embolias pulmonares.

4% Colelitiasis.

-

Dr. R. CIESPEDES

COMENTARIO — POST.-NECROPSIA

La semiologia clinica, radiologica y bioquimica de este caso permite for-
mular el diagnéstico de Hiperparatiroidismo Primario.

Clinicamente se orientd el diagndstico por los siguientes sintomas: ano-
rexia, estrenimiento poliuria, disuria, astenia, adinamia, dolores dseos genera-
lizados, deterioro del estado general y fractura patoldgica del fémur derecho. El
examen fisico revel6 la presencia de un nddulo indoloro en el maxilar inferior.

El estudio radiologico demostré decalcificacion generalizada del esquele-
to; quistes y tumores 6seos en maxilar inferior, metacarpianos y huesos largos:
fractura patolégica de la diafisis femoral derecha, e imagen radiologica sugesti-
va de nefrocalcinosis bilateral.

Finalmente los resultados que aporté la quimica sanguinea: Hipercalce-
mia i6nica (hipercalcemia total con hipoproteinemia, y mis del 509 del calcio
ionizado), hipofosfatemia (2.6 mgrs. %), fosfatasa alcalina elevada (16.7 Uni-
dades Bodansky), con defecto de reabsorcion tubular de fosfatos (63.6% ), con-
firmaron definitivamente el diagnéstico apuntado.

Los datos patoldgicos del uranilisis: hipostenuria, piuria abundante, y es-
casas albuminuria, eritrocituria y cilindruria, las interpretamos en relacion con la
nefrocalcinosis y la pielonefritis cronica, Esta paciente era hipotensa, y no tuvo
hiperazoemia; la fosfatemia se en encontré baja. Con base en esas consideracio-
nes podemos eliminar el diagnéstico de insuficiencia renal crénica con hiperpara-
tiroidismo secundario, asociacion en la que siempre concurren: hiperazoemia, hi-
perfosfatemia, y calcemia normal ¢ discretamente clevada,

En el diagnéstico diferencial del Hiperparatiroidismo Primario, también
llamado Osteitis fibroquistica generalizada de von Recklinghausen, deben con-
siderarse las siguientes enfermedades:

El Mieloma Miiltiple, que se investigd y descartd en este caso, puede
carsar con hipercalcemia moderada, hipercalciuria, aumento de la fosfatasa al-
calina, pero con fosfatemia normal. Ademis la hiperproteinemia con hiperglobu-
linemia, proteinuria de Bence Jones, anemia leuco-eritroblistica, células plasmi-
ticas circulantes, y la imagen radiolégica de las lesiones Oscas en sacabocados, son
caracteristicas del mieloma.

La aiteoporosis post-menopiusica, senil, por inmovilizacion, 6 aqueﬂa que
acompana al Sindrome de Cushing y a la Acromegalia, se caracteriza por lesiones
bseas generalizadas que consisten en decalcificacion; faltan los quistes y tumores
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dseos del von Recklinghhausen. Por otra parte la calcemia y la fosfatemia son
normales, asi como la fosfatasa alcalina

La Outeitis Fibrosa Diveminada 6 Sindrome de Albright predomina en la
mujer, se acompafia de pubertad precoz, y manchas pigmentarias que correspon-
den con zonas de osteofibrosis segmentaria. Cursa sin alteracion de la calcemia
y de la fosfatemia,

La Osteosis Fibroguistica Localizada se caracteriza por la presencia de
quistes Gscos cpifisarios, generalmente solitarios, con el resto del esqueleto nor-
mal, y no presenta alteraciones del calcio ni del fésforo sanguineos.

La Osteogénesis Imperfecta u Osteopsatirosis es una enfermedad que
muestra tendencia hereditaria, se asocia con escleréticas azules, y se manifiesta

por lesiones dseas gencralizadas, con marcada delgadez y fragilidad del esquele-
to. Cursa sin alteraciones de la calcemia y de la fosfatemia.

En la Enfermedad de Pagel existe cierta tendencia familiar. Hay agranda-
miento del crineo, lesiones Oseas generalizadas 6 localizadas, que alternan con
zonas normales. Presenta marcadas deformaciones del esqueleto, con zonas de
destruccion y otras de ncoformacion andrquicas, que dan a los huesos un aspec-
to en mosaico. No se acompafia de alteraciones en el calcio y fosforo sanguineos.

La Osteomalaria se caracteriza por defecto de calcificacion del tejido os-
teoide. Presenta grandes deformaciones del esqueleto y seudofracturas (Milkman).
La calcemia y la fosfatemia se hallan normales 6 bajas.

En ¢l Sindrome de Fanconi 6 Enanismo Renal existe insuficiencia del ti-
bulo renal con albuminuria, glicosuria, hipercalciuria, acidosis mctabdlica, nor-
mo ¢ hipocalcemia, hipofosfatemia, elevacion de la fosfatasa alcalina, raquitismo
y enanismo. Las lesiones 6seas son generalizadas, semejantes a las de la osteoma-
lacia.

Las metdstasis malignas del esqueleto se caracterizan por lesiones circuns-
critas, aunque pueden ser numerosas, dando imigenes generalmente osteoliticas
en sacabocados, con dreas de hueso normal. Se acompafian de hipercalcemia, hi-
percalciuria, elevacion de la fosfatasa alcalina y fosfatemia normal. El carcinoma
primitivo debe investigarse en tiroides, mama, rifidén (hipernefroma), pulmones
(Ca broncogénico), prdstata, testiculo y ovario,

Las lesiones éseas del Sarcoide de Boeck se limitan a manos y pies; son
circunscritas, con gruesa trabeculacién y pequefias zonas pseudoquisticas. Puede
presentar hipercalcemia. La hiperproteinemia con hiperglobulinemia son casi cons-
tantes; no muestra decalcificacion generalizada ni hipofosfatemia, caracteristicas
diferenciales con el hiperparatiroidismo primario.

El Sindrome de Burnett, Howard y Thorn, resultante de la ingestion pro-
longada de leche y alcalinos, presenta hipercalcemia con hipercalciuria, normo 6
hipc—rfushtemia, insuficiencia renal con hiperazoemia, isostenuria y defecto de
excrecion de la fenolsulfonftaleina. Se acompana de depésitos de calcio en las
conjuntivas y bandas de queratitis. Con dieta hipocilcica se logra descender la
calcemia,

Respecto al diagndstico etioldgico del Hiperparatiroidismo  Primario se
acepta que su causa mis comin es cl adenoma dnico de las paratiroides, siguién-
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dole en frecuencia la hiperplasia, y finalmente el carcinoma que es muy poco fre-
cuente. En este caso, de evolucién prolongada, clinicamente permitia sospechar
la presencia de adenoma 6 hiperplasia; la autopsia comprobd esta altima,

Como lo anticipamos al principio de ¢ste comentario, la falta de insufi-
ciencia renal cronica, y las caracteristicas radioldgicas y bioquimicas de esta pa-
ciente corresponden a Hiperparatiroidismo Primurio.

De. I VINOCOUR

Foro 1: Crineo: bmagen radiolbgica de vidrio despulido. Bo-
vede uniformemente engrosada, de estructura esponjo-
s4, con numerosos ¥ finos poros, inclusive en la ldmina
externa e interna,

Destruccion de fa cortical que rodea las raices dentarius.

Foro  2: Grandes quistes en ambos {émures, con fractura pato-
logica en el tercio medio del fémur. Marcado adelgaza-
miento de la cortical. Tejido o6seo denso en el tercio
superior del fémur, por proceso de reconstruccion.

Foto 5: Desteuccién de la medular en el teccio superior de los
huesos del antebrazo, en donde solamente se ve la cor-
tical delineando el contorno. Quistes pequeiios en el
tercio inferior del cibito y quinto metacarpiazno de-
recho.

Fao 4: Quistes grandes en el tercio superior de la tibia, Fn-
rarecimiento del hueso en tods su extensidn. Quistes
localizados en la cortical metafisiaria; en el peroné
abomban ligeramente la cortical adelgazada.
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Encia y paladar duro. Tumoracién que socbresale de la
superficie palatina.

Tumor éseo: entre las laminillas Gseas, la médula es-
clerosada; el resto del tejfido ocupado por osteoclas-
toma.

Paratiroides. Hiperplasia.

Rifones: el derecho es sélo un saco fibroso en donde
no queda parénquima; hay también dilatacién urete-
ral. El rifién izquierdo, conserva macroscpicamente su
estructura,

Rifibn izquierdo: Atrofia y distension tubular. Focos
de nefrocalcinosis (flecha),

Hueso de la béveda craneana: endostosis que alcan-
za 3 cms de espesor; estructura microquistica del te-
jido,
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