Endokrinolojide Diyalog 2010, 7 (2): 81-83

OLGU SUNUMU | Case Report

Sekonder hiperparatiroidili olguda ¢ift bez adenomu ve

hiperplazi birlikteligi

The association of two gland adenoma and hyperplasia in
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Ozet

Sekonder hiperparatiroidi siklikla kronik bobrek yet-
mezliginde hipokalsemiye bagli olarak gelisen bir has-
taliktir. Sekonder veya tersiyer hiperparatiroidide
beklenen patolojik bulgu siklikla multipl bez hiperpla-
zisi, nadiren de paratiroid adenomudur. Burada on yil-
dan beri kronik bobrek yetmezligi nedeniyle
hemodiyaliz programinda olan subtotal paratiroidek-
tomi ameliyat1 sonrast normokalsemi saglanan bir olgu
sunulmustur. Histopatolojik olarak eksize edilen iki
bezde paratiroid adenomu, ligilincii bezde hiperplazi,
subtotal eksize edilen dordiincii bez ise normal bulun-
mustur. Hiperparatiroidide hiperplaziden adenoma bir
gecis slirecinin sdz konusu oldugu bildirilmektedir. Su-
nulan olgudaki adenom hiperplazi birlikteligi bu goriisii
destekler niteliktedir.
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Sekonder hiperparatiroidi, multipl

Abstract

Secondary hyperparathyroidism is frequently resulted
from hipocalcemia in chronic renal failure. Expected
pathologic diagnosis in secondary and tertiary hyper-
parathyroidism is mostly multiple glandular hyperplasia
and rarely parathyroid adenoma. We presented the patient
ongoing hemofiltration program for ten years because of
chronic renal failure, in whom normocalcemia was ob-
tained after subtotal parathyroidectomy. Histopathologic
diagnosis of two extracted glands are consistent with
parathyroid adenoma, other extracted gland is compatible
with parathyroid hyperplasia and the fourth gland which
is extracted subtotally is normal. It has been reported that
there is a transformation from hyperplasia to adenoma
for hyperparathyroidism. The association of hyperplasia
and adenoma in this case supports this concept.

Keywords: Seconder hyperparathyroidism, multiple
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Giris

Hiperkalseminin en 6nde gelen sebebi parathormon sa-
Iintminin fazlaligidir, Prevalansi 1/700 oraninda olup,
kadin erkek orami 3/1’dir. Primer hiperparatiroidide
%85-90 oraninda benign tek adenom, %2-3 oraninda
benign ¢ift adenom, % 8-11 multipl bez hiperplazisi ve
%1> paratiroid karsinomu s6z konusudur. Sekonder hi-
perparatiroidi kronik bobrek yetmezliginde (KBY) hi-
pokalsemiye bagli olarak gelisir, bu hastalarda uzun
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siiren hastalikla birlikte bezlerin otonomi kazanmasiyla
tersiyer hiperparatiroidi ortaya ¢ikar.!®* Burada KBY’li
subtotal paratiroidektomi yapilan, eksize edilen iki
bezde histopatolojik olarak paratiroid adenomu;
ugtlincii bezde ise paratiroid hiperplazisi saptanan bir se-
konder hiperparatiroidi olgusu sunulmustur.

Olgu

Yirmi dokuz yasinda erkek hasta, veziko-iireteral re-
flitlye bagl olarak gelisen KBY nedeniyle on yildan beri
(3 kez/hafta sikligiyla) hemodiyaliz programindadir.
Bagka bir merkezde bes yil 6nce bilateral nefnektomi
yapilmis olup o déneme ait kan tetkik sonuglarinda
BUN: 59 mg/dl (6-91), kreatinin 9.1 mg/dl (0.5-1.4), K*:
5.9, Na*: 135, Ca: 9.6 mg/dl (8.5-10.5), PO,: 4.098.29
mg/dl (2.5-4.5) oldugu 6grenildi. Ayrica nefrektominin
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histopatolojisi: Kronik piyelonefrit ve hiperplastik ar-
teriyopati olarak rapor edilmistir. Ayrica hastada yedi
yildan beri epilepsi ve dort yil 6nceki dispeptik sikayet-
leri lizerine yapilan gastroskopide aktif kronik gastrit,
gastrik tilser ve bulbit tespit edilmis ve tedavi verilmistir.
Yapilan tetkiklerinde PO, ve parathormon (PTH) se-
viyesinde yiikseklik saptanmasi lizerine sekonder hiper-
paratiroidi diiliniilmiis ve sestamibi sintigrafisinde her
iki tiroid alt kutbunda bilateral paratiroid bezi ile
uyumlu tutulum gézlenmistir (Resim 1). Sonografisi ile
bu durum teyit edilmistir. Hastanin hipokalsemisi i¢in
Ca-Asetat ve Alendronat, hiperfosfatemi i¢in Sevelamer
hidrokloriir uygulanmigtir. Uzun siire yapilan takip-
lerinde Ca seviyesi normal, PO, ise 5-6.7 arasinda iliml
bir diizeyde yiiksek kalmistir. Hastanin son biyokimya
tetkikinde serumda Ca: 9.5 mg/dl (8.5-10.5), PO,: 8.29
mg/dl (2.5-4.5), albumin: 4.38 mg/dl (3.5-5.5), BUN: 92
mg/dl (6-91), kreatinin: 16.7 mg/dl (0.5-1.4), alkalen fos-
fataz: 210 U/L (40-129), intakt parathormon: 610 pg/dl
(11-68) olarak saptanmigtir.

Hastanin sekonder hiperparatiroidi tanisiyla
ameliyat edilmesine karar verildi. Ameliyatta bilateral
tiroid loju ve paratiroid bezi lokalizasyon bolgeleri eks-
plore edildi. Biiyiimiis olan sol st (25x10x5 mm), sol
alt (25x20x10 mm) ve sag alt (17x10x10 mm) paratiroid-
ler total olarak, normal olarak degerlendirilen sag iist
bezin (6x6x7 mm) ise yarisi ¢ikarildi (subtotal
paratiroidektomi). Postoperatif iyonize Ca*?: 0.87
mmol/L (1-1.2) gelmesi iizerine gelisen hipokalseminin
diizeltilmesi amaciyla oral kalsitriol 0.5 mcg/giin ve
Ca-karbonat (3 gr/giin elementer kalsiyum) baslandi.
Postoperatif 1. ayda Ca*?: 8.7 mg/dl, PO,: 2 mg/dl, 2.
ay sonunda Ca*?: 8.5 mg/dl, PO,: 3 mg/dl, parathor-
mon: 87 pg/dl olarak saptanmistir. Postoperatif 3.
ayda Ca*?: 7 mg/dl, PO,: 4 mg/dl, parathormon: 110
pg/dl; 4. ayda Ca*2: 9 mg/dl, PO,: 2 mg/dl saptanan
hastanin kalsitriol alim1 kesilerek Ca-karbonat oral
alimina devam edilmistir (2x2 6l¢ek). Hastanin post-
operatif 8 ayda parathormon seviyesi 40 pg/dl, 1. yil
sonunda 28 pg/dl seviyesine inmistir, PO, seviyeleri

Resim 1. Hastanin tiroid ve paratiroidlerinin goriintiilendigi Sestamibi
sintigrafisi

2.8-3, Ca*? seviyeleri 7.5-8 arasinda seyretmekte olup
Ca-karbonat destegi devam etmektedir.

Histopatolojik degerlendirmede her iki adenom da
esas hiicre ve oksifilik hiicre tiplerinden mense almisti,
sag alt paratiroid bezi olarak not edilen l¢iincii bez
hiperplazik, sag iist olarak not edilip '2’si yerinde
birakilan dordiincii bez ise histopatolojik olarak normal
bulundu. Mikroskopide adenom olarak rapor edilen iki
bezde gevrede basiya ugramis rezidii paratiroid dokusu
izlendi, adenom ile gevre doku bcl-2 ile farkli boyandi.
Adenomlar oldukga selliiler olup seffaf hiicrelerden
olugmaktaydi. Arada yer yer folikiil yapilar1 igeren dif-
fliz bliylime paterni gostermekte idi. Adenomlarda Ki-
67 indeksi %7-8, gevre komprese paratiroid dokusunda
ise %1-2 bulundu (Resim 2-3).

Tartisma

Hiperparatiroidi klinik olarak renal tag olusumu, osteo-
poroz, peptik iilser, hipertansiyon, yumusak doku kalsi-
fikasyonu, piiruri gibi klinik 6zellikler arz etmekle
birlikte siklikla asemptomatik seyreder. Giiniimiizde
artan sikliktaki biyokimya tetkikleri ve goriintiileme
yontemleri ile birlikte asemptomatik hastalar daha
erken teshis edilmektedir. Asemptomatik primer hiper-
paratiroidide ameliyat endikasyonlari: Serumda Ca*?
normalden 1 mg/dl fazla olmasi, osteodistrofinin agir-
1181, hiperkalsiirisi olan 50 yas alt1 hastalardir.>> Cerrahi
tedavide tek bez adenomunun eksizyonu, ¢ift bez ade-
nomu varligi halinde iki bezin birden ¢ikarilmasi, diger
bezlere dokunulmamasi normokalsemiyi saglamak
yoniinden yeterlidir.'

Primer hiperparatiroidi KBY’de nadir gériilmekte
olup bu hastalarda serum PO, diizeyi normaldir.
Sunulan olguda oldugu gibi KBY’de sekonder hiper-
paratiroidi daha sik beklenir. Burada tedavi 6ncelikle
diyette PO, kisitlamasi, PO, baglayicilari, oral Ca-kar-
bonat ve aktif D-vitamini verilmesi tarzindadir, renal
transplant sonrasinda hastalik belirtileri genellikle iyi-
lesmektedir. Hastalarda kontrol edilemeyen semptom-

Resim 2. 1. ve 2. bezde paratiroid adenomlari, (HE, 100X)
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Resim 3. Hiperplazik olan 3. bez (HE, X40) ve subtotal eksize edilen
normal paratiroid bezi (HE, X100)

larin varliginda ise cerrahi tedavi endikedir. Sekonder
hiperparatiroidide genellikle bezlerin tiimiinde hiper-
plazi beklenir, ancak nadiren hastalarda, sunulan ol-
guda ki gibi paratiroid adenomlarma da rastlanabilir.!!
Bu konuda Abboud ve arkadaslarinin ¢alismasi dikkat
¢ekicidir; KBY’li tersiyer hiperparatiroidi olarak
bildirilen 15 olgudan doérdinde tek bezde adenom,
11’inde ise tiim bezlerde hiperplazi saptamislardir.!
Sunulan vakanin eksplorasyonunda makroskopik
olarak ti¢ bezin biiylik olmasi hiperplazi tanisini 6n
plana ¢ikarmuis ve cerrahi stratejimiz de buna yonelik ol-
mustur. Ancak histopatolojide adenom olarak rapor
edilen en biiyiik boyutu 25 mm olan iki bezin digerlerine
gore daha lobiile ve kahverengi gériinimde olmasi
dikkati ¢ekmistir. Olgumuzu ilging kilan durum eksize
edilen ii¢ bezden ikisinin paratiroid adenomu olmasi
yani sira diger bezin de hiperplazi 6zellikleri tasimasidir.
Yine bu olguda subtotal eksize edilen 4. bezin normal
paratiroid dokusu olarak bildirilmesi de nadir goriilen
bir durumdur. Daha sonra yapilan immunhistokimya
galismalari ile bu tanilar dogrulanmistir. Sunulan vaka
ile benzer 6zellikleri olan Kuji’nin tanimladigr olguda
ise dort bezin biri adenom, ikincisi hiperplazi, tiglinciisi
normal bez, digeri ise karsinom olarak bildirilmistir.°

Hastamizda subtotal paratiroidektomi ile PO, se-
viyesi normale donmiistiir. PTH seviyesi ise 2. ay so-
nunda normal smirlarin tizerinde idi (87 pg/dl). Hastada
postoperatif donemde hipokalsemi ve hipofosfatemi
gelisimi a¢ kemik sendromu ile izah edilebilir, postope-
ratif birinci yilin sonunda serum fosfat seviyesinin nor-
mal olmasi ve kontrol altinda bir hipokalseminin
siirmesi hiperparatiroidinin basarili bir sekilde tedavi
edildigi sonucunu ifade etmektedir.

Nichol’iin yaptig1 ¢alismada transplant yapilan ter-
siyer hiperparatiroidili 71 hastanin 52’sinde {i¢ veya dort
bez hiperplazisi, 19’unda ise tek veya iki bez adenomu
oldugu bildirilmekte olup postoperatif hipokalsemi
riskine karsin sadece biliylimiis bezlerin eksize edilip
digerlerinin birakilmasi ve intraoperatif hizli PTH
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tetkiki tavsiye edilmektedir.® Bundan farkli bir goriisii
olan Kilgo ise tersiyer paratiroidizmin ameliyat strate-
jisinde sonuglarinin daha iyi olmasinin yani sira niiks
saptanmamasi nedeniyle tek veya ¢ift bez adenomunda
subtotal paratiroidektomiyi tercih etmektedir. Diger
yazarlar ise total paratiroidektomi ve ototransplantas-
yon iglemini klinik ve radyolojik olarak sonuglarinin
daha iyi olmasi ve diisiik rekiirens orani gerekgesiyle
tavsiye etmektedirler.>*

Primer ya da sekonder paratiroid adenomlarinin
gelisim siirecinde genetik defektlerin etkisi ile poliklonal
proliferasyondan monoklonal proliferasyona bir
doniistimiin s6z konusu oldugu yapilan galigmalarla
kanitlanmistir.>?7 Bu bulguya dayanilarak sekonder
hiperparatiroidi etyopatogenezinde diffiiz hiperplaziden
nodiiler hiperplaziye ve oradan da adenoma doéniigim
stireci temel rol oynamaktadir ve bu durum literatiirdeki
benzer vakalarda oldugu gibi sunulan vakamizdaki nor-
mal bez yapisi yani sira hiperplazi ve adenom birlik-
teligini de agiklayabilir goriisiindeyiz.
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