PARATIROID MALIGN HASTALIKLARI

Paratiroid karsinomu, paratiroid bezinin parankimal hucrelerinden
gelisen ve oldukg¢a nadir gorulen bir hastaliktir. Paratiroid karsinomu primer
hiperparatiroidinin yaklagsik % 1-3’Unu olugturur (1). Tum dunyada simdiye
kadar yaklasik 700 civarinda rapor edilen paratiroid karsinomu olgusu
mevcuttur (1-3). Bu olgular degerlendirildiginde paratiroid karsinomundaki
kalsiyum ve parathotmon degerleri diger primer hiperparatiroidi yapan
durumlardan oldukga fazla oldugu gorulmektedir.

Paratiroid karsinomu oldukga nadir gorilmesine ragmen, erken tani ve
lezyonun total eksizyonu tedavinin temelini olusturdugundan bitiin endokrin
cerrahlari paratiroid bezi cerrahisi esnasinda paratiroid karsinomunu g6z

onudnde bulundurmalidir.

1. Paratiroid Karsinomunda Klinik ve Laboratuvar Bulgulari

Benign primer hiperparatiroid ile malign primer hiperparatiroidinin ayirimi
oldukga zor olabilmesine karsin bazi non-spesifik klinik ve laboratuvar

bulgulari paratiroid karsinomunu distndurebilmektedir (Tablo 1).

Tablo 1: Benign primer hiperparatiroidi ile paratiroid karsinomu arasindaki klinik ve biyokimyasal
farkhliklar

Benign Primer Hiperparatiroidi Paratiroid Karsinomu
Kadin / Erkek orani 4/1 1/1
Ortalama kalsiyum(mmoll/l) 2.7-2.9 3.75-4
Ortalama PTH(ng/l) < 2x normal >3-10x normal
Ortalama yas 6. dekad 5. dekad
Palpable kitle <%2 % 30-76
Osteitis Fibrosa Kistika % 5 % 40-75
Nefrolitiasis % 10-15 % 40
Bobrek ve kemik hastaligi | nadir % 40-50
birlikteligi
Asemptomatik % 80 % 2




Benign primer hiperparatiroidide hastalarin gogu asemptomatik olmasina
ragmen, paratiroid karsinomunda hastalar genellikle end-organ hasari
bulgulariyla basvururlar. Nefrolitiasis ve glomeruler filtrasyon bozuklugu
benign primer hiperparatiroidi hastalarinin yaklasik %20’sinde gorulirken,
paratiroid karsinomunda nefrolitiasis olgularin yarisinda ve glomertler
filtrasyon bozuklugu olgularn yaklasik %80’ inde gorulmektedir. Osteitis
fibrosa kistika, diffiz osteopeni ve Brown tumoérl gibi belirgin radyolojik
bulgular benign primer hiperparatiroidide nadiren gorulirken, paratiroid
karsinomunda c¢ogunlukla gorulebilmektedir. Primer hiperparatiroidili bir
hastada hem boébrek hem kemik tutulumu mevcut ise paratiroid
karsinomundan suphelenmek gerekir.

Paratiroid karsinomu nadiren non-fonksiyone olabilir. Bu hastalarda
parathormon ve kalsiyum degerleri normal oldugundan, hastalar dissemine
metastatik hastalik ile bagvurmaktadir. Non-fonksiyone paratiroid karsinomu,
tum paratiroid karsinomlari igerisinde yaklasik %2 ‘lik bir paya sahiptir.

Hiperparatiroidili bir hasta daha 6énce boyun cerrahisi gecirmediyse ve
reklrren larengeal sinir paralizisi varsa invaziv hastaliktan suphelenmek

gerekir.

2. Paratiroid Karsinomunda Preoperativ Degerlendirme

Normal paratiroid bezi hastaliklarinda oldugu gibi paratiroid
karsinomunda da ultrasonografi 6nemli bir yere sahiptir. Tumoérdeki gross
invazyonlar, sinir dizensizligi ve metastatik lenf nodlari ultrasonografi ile
tespit edilebilir.  Ultrasonografi gibi diger non-invaziv goérintileme
yontemlerinden olan bilgisayarli tomografi ve magnetik rezonans
goruntulemede tumor boyutu ve gevresel yaplilarla iligkisi ile bolgesel ve uzak
metastaz tespit edilebilir.

Teknesyum-99m sestamibi sintigrafisi benign paratiroid hastaliklarinda
oldugu gibi paratiroid karsinomunda da yararli bilgiler saglamaktadir.
Teknesyum-99m sestamibi sintigrafisi non-fonksiyone timaér varliginda bile
tumor odagini gosterebildigi gibi uzak metastatik odaklari da gosterip Brown

tumor ile ayirnmini saglayabilmemize olanak saglamaktadir. Bu nedenle



paratiroid karsinomu suphesi durumunda tum vicut teknesyum-99m
sestamibi sintigrafisi cekmek gerekir.

Preoperativ paratiroid karsinomu suphesi durumunda bile ince igne
aspirasyon biyopsisi 6nerilmemektedir. Bunun temelde iki nedeni vardir:
birincisi ince igne aspirasyon biyopsisi ile paratiroid karsinomu tanisi koymak
oldukga zordur ve vyanlis negativ sonuglar cerrahi bakigimizi
etkileyebilmektedir, digeri ise biyopsi esnasinda tumor kapsul butunlugu

bozulup tumdr hicrelerinde seeding meydana gelebilir.

3. Paratiroid Karsinomunda Cerrahi Yaklagim

Paratiroid karsinomunda etkili tek tedavi primer kanserin ve bdlgesel
hastaligin cerrahi olarak tam temizlenmesidir. Bu hastalarda preoperativ
suphe ve intraoperativ bulgular cerrahiyi sekillendirmede oldukga énemli bir
yere sahiptir. Preoperativ suphe varlidinda yukarda bahsi gecgen
gérintileme yontemleri kullaniimalidir. intraoperativ  siiphe uyandiran
bulgular ise gri veya beyaz renkte ¢gevre dokulara yapigik veya gevre dokulari
invaze eden paratiroid dokusudur.

Standart paratiroid cerrahisinde oldugu gibi Collar insizyonu ile
operasyona baslanir. Paratiroid karsinomu ile beraber diger paratiroid
bezlerinde de hastalik (hiperplazi) olabilecegi icin kontralateral bezler de
eksplore edilmelidir. Eger kontralateralde hiperplazi tespit edilirse, hiperplazik
bez veya bezler cikarilip 6n kola transplante edilmelidir (paratiroid
ototransplantasyonu ile ilgili detayh bilgi ‘Benign Paratiroid Hastaliklar’ nda
anlatilmigtir). Tumor tarafinda ise strep kaslar tiroid bezi ve timoér tzerinde
birakilarak tiroid lobektomi, tek tarafli santral boyun diseksiyonu ve servikal
timektomi yapilir. Tumor tarafindaki normal paratiroid dokusu da cikarilir ki
hasta takibinde etkilenen tarafta reklrrens hastalik tespit edilebilsin.
Rezeksiyon sirasinda seedingi 6nlemek igin timoér kapsuline oldukca dikkat
edilmelidir. Eger rekirren larengeal sinir etkilenmisse (preoperativ vokal kord

paralizisi veya intraoperativ invazyon varligi) rekirren larengeal sinir de



spesmene dahil edilmelidir. Lateral boyun lenf nodu tutulumu olmadan
profilaktik lateral boyun diseksiyonuna ihtiyag yoktur.

Paratiroid karsinomunda olasi kotu senaryolardan biri benign primer
hiperparatiroidi icin sadece bezin c¢ikariimasi ve patolojinin paratiroid
karsinomu olarak raporlanmasi durumudur. Boyle bir durumda eger patolojik
tanimlamada agresif, invaziv bir hastaliktan bahsediliyorsa veya hastada
hiperkalsemi devam ediyorsa boynun re-eksplore edilmesi ve yukarda
bahsedildigi gibi cerrahi basamaklari gerceklestiriimelidir. Fakat hastada
bunlarin higbiri yoksa ve sadece histopatolojik olarak paratiroid karsinomu
tanisi konulduysa hasta rekurrens hastalik i¢in parathormon ve kalsiyum
dizeyi ile takip edilebilir.

Paratiroid karsinomunda postoperativ a¢ kemik sendromu gelisme riski
oldukga yuksektir. Bu nedenle postoperativ yakin takip ve hem oral hem
intravendz kalsiyum ile beraber D vitamini erkenden baglanmalidir. A¢ kemik
sendromunun dizeyine bagl olarak postoperativ parathormon duzeyleri
yiksek seyredebilir. Bunu persistan hastalik ile karistirmamak gerekir.
Persistan hastalikta postoperativ hem parathormon hem kalsiyum yuksek
iken, a¢ kemik sendromunda disuk serum kalsiyum dizeyine sekonder
olarak parathormon dizeyi fizyolojik bir yanit olarak yulkselmektedir. Bu
durum butun paratiroid cerrahileri sonrasi gelisebilen a¢ kemik sendromunda

ayni sekilde, fakat farkl dizeylerde seyretmektedir.

4. Paratiroid Karsinomunda Adjuvan Tedavi

Paratiroid karsinomunda adjuvan radyoterapi lokorejyonel kontrolde
oldukca 6nemli bir yere sahiptir. Paratiroid karsinomunda postoperativ 40-50
Gray radyoterapi alan hastalarda lokorejyonel niksin daha az oldugu tespit
edilmigtir. Kemoterapinin paratiroid karsinomunda henuz kanitlanmis bir

etkisi bulunmamaktadir.



5. Paratiroid Karsinomunda Prognoz

Paratiroid karsinomu hastalarin az bir kisminda agresif seyrederken,
hastalarin blyuk c¢ogunlugunda vyeterli bir tedavi ile daha duragan
seyretmektedir. Beg yillik ortalama yasam % 85 duzeyindeyken, 10 yilllik
ortalama yasam % 50 dizeylerindedir. Cerrahi sonrasi persistan
hiperkalsemi kotu bir prognostik belirtegtir. Cerrahi sonrasi persistan hastaligi
olanlarin yaklasik % 60’ 1 hastaliga bagli takip eden 3 vyil igerisinde
kaybedilmektedir. Primer cerrahi sonrasi lokorejyonel veya uzak metastatik
odaklarin rezeksiyonu veya debulkingi hem kalsiyum duzeylerinde iyilesme

saglamakta hem de survivali arttirabilmektedir.
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