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Parathyroid glands; disease (CKD). Ectopic and/or supernumerary parathyroid glands (PT) may be the cause of sur-
Parathyroidectomy; gical failure in patients undergoing total parathyroidectomy (PTX).

Aim: To define the locations of ectopic and supernumerary PT in patients with renal hyperpara-
thyroidism and to correlate intraoperative findings with preoperative tests.

Materials and methods: A retrospective study was conducted with 166 patients submitted to
PTX. The location of PT during surgery was recorded and classified as eutopic or ectopic. The
preoperative localizations of PT found by ultrasonography (USG) and Tc99m-Sestamibi scintig-
raphy (MIBI) were subsequently compared with intraoperative findings.

Results: In the 166 patients studied, 664 PT were found. Five-hundred-seventy-seven (86.4%)
glands were classified as eutopic and 91(13.6%) as ectopic. Eight supernumerary PT were found.
The most common sites of ectopic PT were in the retroesophageal and thymic regions. Taken
together, USG and MIBI did not identify 56 (61.5%) ectopic glands. MIBI was positive for 69,7% of
all ectopic glands located in the mediastinal and thymic regions.

Conclusion: The presence of ectopic and supernumerary PT in patients with renal hyperpara-
thyroidism is significant. Although preoperative imaging tests did not locate most of ectopic
glands, MIBI may be important for identifying ectopic PT in the mediastinal and thymic regions.
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Localizacdo de glandulas paratireoides ectépicas e supranumerarias em pacientes com hiper-
paratireoidismo secundario e terciario: descricao cirurgica e correlacdo com ultrassonografia e
cintilografia Tc99m-Sestamibi pré-operatorios

Resumo

Introducdo: O hiperparatireoidismo é uma consequéncia metabolica esperada na doenca renal
cronica (DRC). Paratireoides (PT) ectopicas e/ou supranumerarias podem ser causa de falha
cirrgica nos pacientes submetidos a paratireoidectomia total (PTX).

Objetivo: Definir cirurgicamente a localizacao das PT, em pacientes com hiperparatireoidismo
associado a DRC, e correlacionar esses achados com os exames pré-operatorios.

Materiais e métodos: Foi conduzido um estudo retrospectivo com 166 pacientes submetidos a
PTX. A localizacao das PT no intraoperatorio foi registrada, sendo classificada como tdpica ou
ectopica. A localizacdo pré-operatoria, definida pela ultrassonografia (USG) e pela cintilografia
Tc99m-Sestamibi (MIBI), foi comparada com aos achados cirlrgicos.

Resultados: Nos 166 pacientes, foram identificadas 664 PT. Foram classificadas como topicas e
ectopicas 577 (86,4%) e 91(13,6%) glandulas, respectivamente. Oito PT supranumerarias foram en-
contradas (7 topicas e 1 ectopica). As localizagcdes mais comuns de PT ectopicas foram as regides re-
troesofagica e timica. Associadas, a USG e a MIBI nao identificaram 56 glandulas (61,5%) ectopicas.
Entretanto, a MIBI foi positiva para 69,7% daquelas localizadas nas regides timicas e mediastinal.
Conclusdo: A presenca de glandulas ectopicas e supranumerarias em pacientes com hiperpara-
tireoidismo associado a DRC é significativa. Os exames de imagem pré-operatorios nao localiza-
ram a maioria das glandulas ectdpicas. A MIBI pode ter importancia na identificacdo de PT nas
regides timica e mediastinal.

© 2014 Associacao Brasileira de Otorrinolaringologia e Cirurgia Cérvico-Facial. Publicado por Elsevier
Editora Ltda. Todos os direitos reservados.

Introducéao

O hiperparatireoidismo é uma resposta fisiolégica as alte-
racoes metabolicas que ocorrem nos pacientes com doenca
renal cronica (DRC). Apesar dos avancos no tratamento cli-
nico desses pacientes, uma parcela significativa evolui com
hiperfuncao e autonomia das paratireoides (PT), com conse-
quente elevacao do hormonio paratireoideo (PTH). No mo-
mento em que se identificam as consequéncias prejudiciais
do hiperparatireoidismo, como, por exemplo, doenca dssea
grave, faz-se necessario o tratamento cirlrgico."

Assim, a paratireoidectomia total (PTX) na DRC tem sido
indicada em pacientes sintomaticos com elevacées mar-
cantes e nao supressiveis de PTH." O objetivo da cirurgia
é identificar e ressecar corretamente todas as PT. Apesar
das glandulas hiperplasiadas pela doenca renal serem muito
maiores que as normais, nem sempre sua identificacdo é
simples.Z:3 Além disso, apesar do achado de quatro glandu-
las ser esperado para a maioria dos pacientes, existe impor-
tante variabilidade no nimero de PT. Glandulas supranu-
merarias estdo presentes em 2,5% a 30%*° dos pacientes e
podem ser o motivo de falha do tratamento cir(rgico, caso
nao sejam corretamente identificadas.?-®

Existe, ainda, consideravel variacdo com relacdo a locali-
zacao das PT, que muitas vezes nao estao em seus locais ha-
bituais. A identificacdo de todas as glandulas pode requerer
uma exploracao meticulosa das regides do mediastino superior,
glandula tireoide, bainha carotidea e area retroesofagica.>’

Em funcdo disso, exames de imagem tém sido realiza-
dos na tentativa de quantificar e localizar as PT antes da
cirurgia. Entretanto, apesar de muito utilizadas em pacien-
tes com hiperparatireoidismo associado a DRC, ainda nao se

sabe se a ultrassonografia (USG) e a cintilografia com Tc99m-
Sestamibi (MIBI) afetam os resultados cirlrgicos e as taxas
de complicacdes e de sucesso terapéutico a longo prazo.®10

O objetivo deste trabalho é avaliar as principais loca-
lizacoes das glandulas paratireoides em pacientes com hi-
perparatireoidismo secundario (HPTS) e terciario (HPTT),
com base no achado intraoperatorio, e correlacionar esses
achados aos exames pré-operatorios realizados.

Materiais e métodos

Foi realizado um estudo transversal incluindo os pacientes
com DRC atendidos em um hospital terciario de referéncia.
Entre fevereiro de 2011 e outubro de 2012, 166 pacientes (44
com diagnostico de HPTS e 122 com diagndstico de HPTT)
foram submetidos a PTX com autotransplante pré-esternal
de paratireoide. Todos os pacientes foram atendidos por um
nefrologista especializado em osteodistrofia renal, e a in-
dicacédo cirlrgica seguiu os seguintes critérios de falha no
tratamento clinico: hipercalcemia e/ou hiperfosfatemia
persistentes; prurido; dor oOssea; fraturas ou alto risco de
fraturas; deformidades e/ou calcificacoes esqueléticas; cal-
cifilaxia e evidéncias radiograficas de osteodistrofia renal.
Foram excluidos da analise os pacientes que ja haviam sido
previamente submetidos a cirurgia das paratireoides.

Os pacientes foram encaminhados para avaliacao cir(r-
gica com exames de imagem pré-operatorios realizados no
servico de origem ou no proprio hospital em que foi rea-
lizada a cirurgia. Foram analisados os laudos de USG e as
imagens da MIBI de cada paciente, sendo quantificado, para
cada exame, o numero de PT observadas e suas localiza-
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coes. Nos casos em que a imagem da MIBI nao estava dispo-
nivel para analise pelo cirurgido, o laudo do exame foi con-
siderado. Os exames de imagem pré-operatorios nao foram
realizados pelo mesmo radiologista nem no mesmo servico
de radiologia.

Todos os pacientes foram submetidos a cirurgia pela
mesma equipe cirdrgica. A técnica cirurgica realizada con-
sistiu na paratireoidectomia convencional com exploracao
cervical bilateral e autotransplante heterotopico intramus-
cular pré-esternal, conforme previamente descrito.

Durante o procedimento, a localizacao das PT foi regis-
trada, sendo considerada habitual quando as glandulas in-
feriores estavam relacionadas ao polo inferior da glandula
tireoide, e quando as superiores encontravam-se relacio-
nadas ao polo superior, junto ao ponto de entrada do nervo
laringeo inferior no musculo cricotireoideo.

Quando a PT nao era identificada em sua posicao habitu-
al, procedia-se a uma exploracao sistematica das seguintes
regides: retroesofagica, bainha carotidea, lingueta timica
e mediastino superior. Se, mesmo assim, a PT nao fosse
identificada, procedia-se a lobectomia total ipsilateral da
glandula tireoide.

Para aqueles pacientes em que alguma PT nao foi iden-
tificada no intraoperatdrio, mas houve persisténcia ou reci-
diva da doenca no acompanhamento po6s-operatorio, a glan-
dula foi classificada como ectdpica e o caso foi considerado
“falha cirtrgica”.

Fragmentos de PT foram enviados para criopreser-
vacao na maioria dos pacientes. A congelacao anatomo-
patologica intraoperatdria nao foi realizada em nenhum
caso. Apesar da coleta do PTH intraoperatorio (PTHIO)
ter sido feita em todos os casos (duas amostras de san-
gue: uma na inducao anestésica e a outra 20 minutos
apos retirada de todas as glandulas), os resultados nao
interferiram na decisao cirirgica em nenhuma situacao,
em funcdo da demora na obtencéo de tais resultados."

Somente aqueles pacientes com um periodo de acom-
panhamento pos-operatério minimo de seis meses foram
incluidos no estudo.

Por fim, foram comparados, para cada paciente, os da-
dos fornecidos pelos exames de imagem pré-operatorios e
os achados intraoperatorios. O presente estudo foi devida-
mente aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisas da insti-
tuicao sob o nimero de protocolo 886/00.

Resultados

Dos 166 pacientes estudados, 44 apresentavam diagnosti-
co de HPTS e 122 de HPTT. Quanto ao género, 82 eram do
sexo masculino e 84 do sexo feminino. A média das idades
entre os pacientes com HPTS e HPTT foi de 46,3 anos (va-
riacao: 23 a 67 anos) e 48,1 anos (variacao: 21 a 72 anos),
respectivamente. O tempo médio de dialise nos pacientes
com HPTS foi de 10,2 anos (variacao: 2 a 25 anos) e nos
pacientes com HPTT, 6,1 anos (variacao: 0,5 a 17 anos).

Foram localizadas 664 paratireoides (PT) nos 166
pacientes submetidos a cirurgia. Em 150 pacientes fo-
ram identificadas quatro PT; em oito pacientes (4,8%)
foram identificadas cinco PT e; em outros oito pacientes
(4,8%), apenas trés PT.

Dos oito pacientes com apenas trés glandulas identifi-
cadas no intraoperatorio, quatro (2,4%) nao apresentaram
evidéncias clinico-laboratoriais de recidiva da doenca. Os
outros quatro pacientes (2,4%) apresentaram evidéncias de
persisténcia ou recidiva do hiperparatireoidismo no segui-
mento pos-operatorio, e suas glandulas nao encontradas
foram consideradas ectoépicas. A falha cirdrgica, portanto,
foi de 2,4%.

Com relacao a localizacao das PT, 577 (86,4%) glandulas
foram classificadas como topicas e 91 (13,6%) como ecto-
picas (87 localizadas em posicao nao habitual + quatro nao
localizadas no intraoperatorio).

Considerando-se um numero total de 668 PT (topicas +
ectopicas), foram localizadas 664 glandulas (99,4%). A loca-
lizacdo cirlrgica das PT esta demonstrada na tabela 1.

Com relacao as 87 glandulas ectopicas localizadas, a PT
superior direita (PTSD) e a inferior esquerda (PTIE) foram as
mais comumente encontradas em posicao nao habitual, re-
presentando, respectivamente, 36,3% e 28,6% das ectopias.

Em relacdo a PTSD, foi considerada ectopica em 24,6%
das vezes, sendo a posicao retroesofagica a mais frequente
(71,8%). A PTIE, por sua vez, foi classificada como ectopica
em 17% dos casos, sendo a regido timica a mais comum para
0 seu encontro (76%).

Das oito PT supranumerarias identificadas, sete loca-
lizavam-se em posicao topica. Apenas uma era ectopica.
A figura 1 mostra a localizacdo das PT ectopicas.

Na avaliacao pré-operatoria, 153 pacientes (92,1%) fize-
ram USG. O nimero de glandulas localizadas esta demons-

Tabela 1 Localizacao das paratireoides, de acordo com achados intraoperatérios

Localizacao PTSD PTID PTSE PTIE 5° PT Total
Topica 131 150 150 139 7 577
Retroesofagica 23 0 9 0 0 32
Intratireoideana 4 0 0 1 0 5
Subcapsular 4 5 3 2 0 14
Lingueta timica 1 8 1 19 1 30
Mediastino 0 0 0 3 0 3
Bainha carotidea 0 1 2 0 0 3
Nao identificada 1 1 1 1 0 4
Total 164 165 166 165 8 668

PTSD, paratireoide superior direita; PTID, paratireoide inferior direita; PTSE, paratireoide superior esquerda; PTIE, paratireoide

inferior esquerda; 52 PT, 52 paratireoide (supranumeraria).
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Figura 1 Localizacao cirlrgica das paratireoides ectopicas. PTSD, paratireoide superior direita; PTID, paratireoide inferior direita; PTSE,
paratireoide superior esquerda; PTIE, paratireoide inferior esquerda; 52 PT, 52 paratireoide (supranumeraria). As glandulas paratireoides

nao identificadas no intraoperatoério também foram incluidas.

trado na tabela 2. Quanto a MIBI, 159 pacientes (95,7%) re-
alizaram o exame. O nimero de glandulas localizadas esta
exposto na tabela 3. O nimero médio de glandulas iden-
tificadas pela USG foi de 1,58 glandulas/exame. Ja a MIBI
identificou uma média de 2,41 glandulas/exame.

Arelacao entre as PT ectopicas e os exames de imagem
ocorreu da seguinte forma:

o Entre as trés PT encontradas na bainha carotidea,
apenas uma foi evidenciada pela USG e pela MIBI. Nos
outros dois casos, tanto a USG quanto a MIBI foram
negativas.

o Entre as cinco PT de localizacao intratireoideana,
duas foram sugeridas apenas pela USG, e trés nao fo-
ram identificadas nem pela USG nem pela MIBI.

« Entre as trés PT localizadas no mediastino, todas fo-
ram visualizadas pela MIBI.

Quanto as 30 PT ectopicas localizadas na lingueta timi-
ca, cinco nao foram mostradas em nenhum dos exames, 10
foram mostradas apenas pela MIBI, cinco foram mostradas
apenas pela USG e 10 foram mostradas pela USG e pela MIBI.

Nenhuma PT ectopica localizada em regiao subcapsular ou
retroesofagica foi identificada pela USG ou pela MIBI antes da
cirurgia. Quando consideradas somente as regides do medias-
tino superior e do timo, a USG foi capaz de identificar 45,5%
das PT ectopicas, todas elas localizadas na lingueta timica. Ja
a MIBI identificou 69,7% das glandulas nessas regioes.

No pré-operatorio, a USG e a MIBI identificaram correta-
mente 18 (19,8%) e 24 (26,4%) PT ectopicas, respectivamen-
te. Trinta e uma (34,1%) PT ectodpicas foram identificadas
pela USG e/ou pela MIBI; 60 glandulas ectépicas (65,9%) ndao
foram identificadas por nenhum dos exames pré-operatorios
utilizados neste estudo.

Tabela 2 Nimero de glandulas localizadas pela ultrassono-

grafia pré-operatoria

NUmero de glandulas Numero de

identificadas exames Porcentagem
0 31 20,3%

! 47 30,7%

2 45 29,4%

3 18 11,8%

4 12 7,8%

Total 153 100%

Tabela 3 Nimero de glandulas localizadas pela cintilografia
com Tc99m-Sestamibi pré-operatoria

Numero de glandulas NUmero de

identificadas exames Porcentagem
0 14 8,8%

! 32 20,1%

2 30 18,9%

3 38 23,9%

4 45 28,3%
Total 159 100%
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Discussao

Apesar de nao terem sido utilizados o PTHIO e a anatomia
patoldgica por congelacao para confirmacao da retirada de
todas as glandulas no intraoperatério, 99,4% das glandulas
PT foram corretamente localizadas para a amostra apresen-
tada. Além disso, apenas 2,4% dos pacientes apresentaram
falha cirtrgica no seguimento pés-operatorio.

As principais causas de falha no tratamento cirurgico dos
pacientes com hiperparatireoidismo associado a DRC sao: 1)
erro na identificacdo da PT ou; 2) presenca de glandula su-
pranumeraria. Ambas as situacoes podem estar relacionadas
a existéncia de PT ectdpicas.’

A frequéncia de paratireoides ectopicas no presente
estudo foi de 13,6%, valor semelhante ao encontrado por
outros autores. Gomes et al. relataram 18,9%3 de ectopia,
enquanto taxa encontrada por Vulpio et al. foi de 12%.8

A grande diferenca em relacao a literatura, entretan-
to, esta na localizacao das glandulas ectopicas. Enquanto
em nossa série as regides onde mais comumente se en-
contraram PT ectopicas foram, em ordem decrescente, as
areas retroesofagica (35,2% de todas PT ectopicas, com
PT superiores em 100% dos casos) e timica (32,9% das PT
ectopicas, com PT inferiores em 90% dos casos), a literatu-
ra descreve apenas a regiao do timo como a mais comum
para o encontro de PT ectdpicas (inferiores, em sua grande
maioria).312-14

Todos os autores concordam que a posicao da glandula
estd relacionada ao desenvolvimento embrioldgico. As PT
inferiores originam-se do 3° arco branquial juntamente com
o timo, enquanto as PT superiores, do 4° arco branquial.
A migracéo das PT inferiores, mais longa e proxima ao teci-
do timico, é que determinaria a maior variabilidade em sua
posicao final. 1214

A outra principal causa de falha na cirurgia inicial é
a presenca de PT supranumerarias, identificadas em 4,8%
dos pacientes na série apresentada. Na literatura, a pre-
senca de glandulas supranumerarias € muito variavel, indo
de 2,5% até 30%.4214 A explicacdo para tdo significativa
variacdo pode estar relacionada as diferencas nas técnicas
cirargicas empregadas em cada estudo.

Nesse sentido, alguns autores preconizam a timectomia
cervical de rotina durante o tratamento cirlrgico dos pa-
cientes com hiperparatireoidismo associado a DRC.3:%:13,14
Pattou et al., por exemplo, em um estudo com 290 pacien-
tes submetidos a PTX e timectomia cervical de rotina, por
hiperparatireoidismo associado a DRC, encontraram PT su-
pranumerarias localizadas na regiao timica em 70 individuos
(24,1% do total de pacientes).?

A nao realizacao de timectomia cervical de rotina nes-
te estudo provavelmente justifica o pequeno nimero de PT
supranumerarias encontradas, principalmente na regiao do
timo e/ou mediastino superior. Apesar disso, a falha cirur-
gica foi de apenas 2,4%, valor semelhante ao demonstrado
por outros autores. Tominaga et al., por exemplo, relataram
4,2% de falha em 1156 pacientes operados.®

O aparente contrassenso explica-se, pois a maioria das
PT supramunerarias encontradas no timo representam, na
verdade, pequenos implantes de remanescentes embrio-
logicos microscopicos. Esses implantes dificilmente teriam
capacidade de promover a recorréncia e/ou a persisténcia
da doenca.

A capacidade dos exames de imagem em localizar as PT
no pré-operatorio, principalmente as glandulas ectopicas,
pode influenciar sobremaneira no resultado cirurgico.% !>

Nesta série de pacientes a USG localizou 1,58 PT/exame
e a MIBI, 2,41 PT/exame. Muitos trabalhos mostram, de for-
ma conflitante, a sensibilidade e a especificidade dos exa-
mes de imagem neste grupo.8:9:12:16 porém, poucos correla-
cionam os exames de imagem a identificacdo de glandulas
ectopicas no intraoperatorio.

Assim, considerando apenas as PT ectdpicas, a associa-
cao de USG e MIBI foi capaz de identificar apenas 34,1% das
glandulas. Isoladamente, a USG localizou apenas 19,8% e
a MIBI, 26,4% das PT ectdpicas. Assim como demonstrado,
ja esta claro na literatura que a associacao de métodos de
imagem é superior a sua utilizacdo de maneira isolada.:%17

A baixa acuracia da USG e da MIBI na identificacdo das
glandulas ectodpicas é explicada por limitagcoes inerentes aos
métodos. No caso das PT retroesofagica, por exemplo, a
USG sofre pela interferéncia da traqueia e a MIBI, da tireoi-
de.?918 De fato, nesta série, nenhuma glandula retroesofa-
gica foi sugerida pelos exames de imagem.

Felizmente, a capacidade dos exames em localizar PT no
mediastino superior e na regido timica é maior.8 ' Durante
o intraoperatorio, uma disseccao da area retroesofagica é
muito mais simples de ser realizada, se comparada a uma
abordagem do mediastino superior. As disseccoes do me-
diastino dificilmente serdo conduzidas sem nenhum indicio
da presenca de uma glandula nesta regiao, em virtude da
maior morbidade do passo cirrgico.

A MIBI foi capaz de identificar 69,7% das PT no mediasti-
no superior e na lingueta timica, contra apenas 45,5% pela
USG. Todos os trés casos de PT mediastinais foram eviden-
ciados pela MIBI.

A superioridade da MIBI frente a USG na identificacao de
PT em mediastino superior e regido timica ja foi descrita na
literatura. No estudo conduzido por Vulpio et al., a USG nao
identificou nenhuma PT ectopica nas regides do mediastino
superior ou timo contra 78% na MIBI.8 De forma semelhante,
Gasparri et al. demonstraram que a MIBI pré-operatoria foi
capaz de identificar corretamente 73,7% das glandulas ecto-
picas nessas regioes. '8

O real valor dos exames pré-operatorios, no contexto
do hiperparatireoidismo associado a DRC, ainda esta para
ser determinado. Alguns autores argumentam que nao mo-
dificam os resultados da cirurgia inicial, desde que seja re-
alizada por cirurgido experiente.'”:18 Qutros autores, con-
tudo, apresentam bons resultados com exames de imagens
pré-operatorios e recomendam o uso combinado de USG e
de MIBI na avaliacao pré-operatoria de pacientes com hiper-
paratireoidismo associado a DRC.?

Este trabalho foi realizado em um hospital pablico com
recursos limitados. Toda e qualquer tecnologia que ajude
no tratamento desses pacientes é sempre bem aceita. No
entanto, a indisponibilidade delas nao deve impedir ou con-
traindicar a realizacao da cirurgia. Neste estudo, o PTHIO e
a anatomia patoldgica nao foram considerados nas decisoes
intraoperatorias, o que também ndao comprometeu o resul-
tado cirurgico.

Como exame pré-operatorio mais importante recomen-
damos a USG, por ser mais acessivel e por fornecer infor-
macoes referentes as PT e a possiveis doencas tireoidianas,
muito prevalentes em nosso meio. Sempre que possivel, su-
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gerimos, adicionalmente, a realizacao de MIBI, no intuito de
evidenciar possiveis glandulas ectopicas nas regidoes do timo
e do mediastino superior, apesar de essa situacao represen-
tar a minoria dos pacientes.

Conclusao

A presenca de glandulas paratireoides ectopicas e supranu-
merarias em pacientes submetidos a PTX por hiperparati-
reoidismo associado a DRC é significante e justifica uma pro-
cura atenta no intraoperatorio. E necessaria uma rotina de
exploracao dos sitios mais comuns de localizacao das glan-
dulas ectopicas, que neste estudo foram, no caso das pa-
ratireoides superiores, a posicao retroesofagica e, no caso
das paratireoides inferiores, a posicao da lingueta timica.
Apesar dos exames de imagem pré-operatorios nao terem
identificado a maioria das glandulas ectopicas, a MIBI, como
método de planejamento cirlrgico, pode ter importancia
na identificacdo de PT ectopicas localizadas nas regides do
mediastino superior e da lingueta timica.
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